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		  ใน 30 ปีต่อมามีวิวัฒนาการการรักษาเป็นลำ�ดับ โดยในปี 

พ.ศ. 2493 เริ่มมีการรักษาโดยการให้เลือดทำ�ให้ผู้ป่วยมีชีวิตที่ยาว

ข้ึน (รูปท่ี 1) แต่ปัญหาท่ีตามมาจะพบภาวะหล็กเกินจากเลือดท่ีผู้ป่วย

ได้รับ ในปี พ.ศ. 2503 ได้มีการค้นพบและใช้ยาขับธาตุเหล็ก ยาเดส

เฟอรอกซ์ซามีน (Deferoxamine, DFO) ซ่ึงต้องใช้ฉีดเข้ากล้ามเน้ือใน

ช่วงแรกๆ ต่อมาได้เปล่ียนมาเป็นฉีดเข้าใต้ผิวหนังผ่านทางป้ัม (pump)

(รูปที่ 2) ทำ�ให้อัตราการรอดชีวิตมีมากขึ้น ยาเดสเฟอรอกซ์ซามีน

ถือเป็นยาขับเหล็กลำ�ดับแรก (first line drug) ท่ีจะต้องใช้ตามข้อบ่งช้ี

ของภาวะเหล็กเกิน	

		  การพัฒนายาขับเหล็กชนิดรับประทานช่ือ ดีเฟอร์ริโพน   (Defe-

riprone) หรือแอลวัน (L1) และเร่ิมนำ�มาใช้กับผู้ป่วยในปี  พ.ศ. 2538

 ยาดีเฟอร์ริโพน จัดเป็นยาขับเหล็กลำ�ดับสอง (second line drug) 

ใช้ในผู้ป่วยที่ให้ยาเดสเฟอรอกซ์ซามีนแล้วไม่ได้ผลหรือผู้ป่วยไม่

ร่วมมือในการฉีดยาเดสเฟอรอกซ์ซามีน เนื่องจากยาดีเฟอร์ริโพน 

มีข้อจำ�กัดเร่ืองต้องใช้ในเด็กท่ีอายุมากกว่า 6 ปีข้ึนไป เป็นยาเม็ดรับ

ประทานวันละ 3 เวลา นอกจากน้ันข้อแทรกซ้อนท่ีอาจพบได้ประกอบ

ด้วยการทำ�หน้าท่ีของตับผิดปกติและอาจมีผลต่อการสร้างเม็ดเลือด

ขาวเกิดภาวะเม็ดเลือดขาวตํ่าและพบภาวะติดเชื้อรุนแรงได้ ต่อมา

ในปี พ.ศ. 2548 ได้มีการพัฒนายาขับเหล็กดีเฟอร์ราซิร็อก (Defe-

rasirox) เป็นยาเม็ดละลายนํ้ารับประทานวันละครั้งและใช้ได้ในเด็ก

เล็กอายุตั้งแต่ 2 ปีขึ้นไป ยาขับเหล็กชนิดรับประทาน(รูปที่ 3)	

รศ. นพ กิตติ ต่อจรัส

 นายแพทย์ คูลี่

รูปที่ 1   การให้เลือดในผู้ป่วยธาลัสซีเมีย

รูปที่ 2   ยาขับธาตุเหล็ก เดสเฟอรอกซ์ซามีนและปั้มฉีดยา

รูปที่ 3   ยาดีเฟอร์ริโพนและยาดีเฟอร์ราซิรอก

		  ประวัติความเป็นมาของโรคธาลัสซีเมียเมเจอร์ (thalassemia major) ถูกค้นพบครั้งแรกใน 

พ.ศ. 2463 โดย นายแพทย์ คูลี่ (Dr. Thomas Benton Cooley) ซึ่งเป็นกุมารแพทย์เมือง ดีทรอย

(Detroit) นายแพทย์ คูลี่ เกิดเมื่อวันที่ 23 มิถุนายน พ.ศ. 2414 ที่เมืองแอนแอเบอร์ (Ann Arbor)

รัฐมิชิแกน ประเทศสหรัฐอเมริกา (Michigan, USA) จบแพทย์ในปี พ.ศ. 2438 จาก University of 

Michigan ในปี พ.ศ. 2446-2447 เป็นผู้อำ�นวยการสถาบัน ปาสเตอร์ (Pasteur institute) ในปี พ.ศ.

2448 ท่านได้ทำ�งานเป็น กุมารแพทย์และโลหิตแพทย์ (pediatric hematology) ในเมืองดีทรอย  ต่อมา

ได้ทำ�งาน ที่ Children's Hospital of Michigan นายแพทย์ คูลี่ ได้บรรยายผู้ป่วย 7 รายชาวอิตาลีและ

กรีช ที่มีอาการ ซีดมาก ม้ามโต หน้าตาเปลี่ยน และการเจริญไม่สมอายุ โดยผู้ป่วยจะเสียชีวิตภายใน

2-3 เดือนหลังการวินิจฉัย ใน พ.ศ. 2463 นายแพทย์ คูลี่ ได้รายงานโรคนี้ในการประชุมสมาคม

กุมารแพทย์ โดยได้ตั้งชื่อโรคนี้ว่า “โลหิตจางอิริโธบาสติค” (erythroblastic anemia) ต่อมาวารสาร

กุมารแพทย์และตำ�รากุมารเวชศาสตร์ได้เรียกโรคนี้ว่า “โรคโลหิตจางคูลี่” (Cooley anemia) เพื่อเป็น

เกียรติแก่ นายแพทย์ คูลี่ ซึ่งท่านเป็นแพทย์ผู้อุทิศตนและทุ่มเทการดูและรักษาโรคนี้ ต่อมาได้มีอีก

ชื่อหนึ่งว่า “โรคธาลัสซีเมียเมเจอร์” 	
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	 การรักษาด้วยยาขับธาตุเหล็ก (Iron chelation therapy)

		  การประเมินระดับธาตุเหล็ก ในคนปกติระดับธาตุเหล็กใน

เลือดหรือเฟอร์ไรติน (serum ferritin) มีค่าในระดับปกติที่  14–284

ไมโครกรัมต่อลิตร (μg/L) ระดับธาตุเหล็กที่หัวใจ (cardiac MRI 

T2* levels) > 20 มิลลิวินาที (ms) และระดับธาตุเหล็กที่ตับ (liver)

> 6.3 ms ดังนั้นจุดประสงค์ของยาขับธาตุเหล็กในผู้ป่วยธาลัสซีเมีย

คือรักษาระดับธาตุเหล็กให้ลงมาใกล้เคียงระดับปกติ ปัจจุบันยา

เดสเฟอรอกซ์ซามีน และยาดีเฟอร์ริโพรน เป็นยาในกลุ่มบัญชียา

หลักแห่งชาติซึ่ง ยาดีเฟอร์ริโพรน มีราคาไม่แพงเหมาะสำ�หรับ

ประเทศที่กำ�ลังพัฒนา แต่ยาดีเฟอร์ริโพรนไม่ได้รับการรับรองจาก

องค์การอาหารและยา (อ.ย.) ของสหรัฐอเมริกา แต่ในสหภาพยุโรป

ได้แก่ ไซปรัส กรีซและอิตาลี รับรองเดสเฟอรอกซ์ซามีน ยาดี

เฟอร์ริโพรน และยาดีเฟอร์ราซิรอก โดยรัฐบาลเป็นออกค่าใช้จ่าย ยา

ดีเฟอร์ริโพรน มีประสิทธิผลในการลดปริมาณธาตุเหล็กที่หัวใจได้ดี 

ลดภาวะแทรกซ้อนจากหัวใจล้มเหลวซ่ึงเป็นสาเหตุการตายท่ีสำ�คัญ

ของผู้ป่วย	  

		

		  ในกรณีที่ผู้ป่วยไม่ร่วมมือหรือระดับธาตุเล็กไม่ลดลงการ

ให้ยา 2 อย่างร่วมกัน (combination therapy) ประกอบด้วย ยาดี

เฟอร์ริโพรน ขนาด 80-100 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน (mg/kg/day)

ร่วมกับ เดสเฟอรอกซ์ซามีน ขนาด 40-60 mg/kg อย่างน้อย 3 วัน

ต่อสัปดาห์จะทำ�ให้ผลการรักษาดีข้ึน หรือในรายท่ีให้ยาตัวเดียวแล้ว

ไม่ได้ผล มีภาวะแทรกซ้อนจากยาแต่ละตัวซึ่งแตกต่างกัน หรือต้อง

การลดระดับธาตุเหล็กที่สูงมาก ให้ลดลงเร็วๆ หากไม่ได้ผลอาจให้

ยาแบบ 2 ชนิดต่อเนื่องกัน (sequential treatment) ประกอบด้วย

ยาดีเฟอร์ริโพรน จำ�นวน 5 วัน (จันทร์ถึงศุกร์) ต่อด้วย เดสเฟอ

รอกซ์ซามีน จำ�นวน 2 วัน (เสาร์และอาทิตย์) ทั้งนี้ขึ้นอยู่กับการ

ตอบสนองของผู้ป่วยแต่ละราย1 เนื่องจากประสิทธิภาพของยาขับ

เหล็กท่ีดีและการท่ีได้ยาสมํ่าเสมอมีผลต่อปริมาณธาตุเหล็กที่หัวใจ

ลดลงทำ�ให้ผู้ป่วยมีอายุที่ยาวขึ้น จากการศึกษาผู้ป่วยในอิตาลีและ

อังกฤษพบอัตราการรอดชีวิตที่ร้อยละ 80 และ 90 ตามลำ�ดับ2,3

	

		

		  ในปัจจุบันมีความก้าวหน้าทางเทคโนโลยีมากข้ึน การวินิจฉัย

และการรักษาผู้ป่วยโรคโลหิตจางธาลัสซีเมียมีการเปล่ียนแปลง

ตลอดเวลา จำ�เป็นที่แพทย์ พยาบาล นักวิทยาศาสตร์ เทคนิคการ

แพทย์ ตลอดจนบุคลากรที่เกี่ยวข้องควรให้ความสนใจติดตาม

เพื่อท่ีจะนำ�ความรู้ที่ได้มาประยุกต์ใช้เพื่อให้เกิดประโยชน์สูงสุดกับ

ผู้ป่วย ในลำ�ดับต่อไปจะขอกล่าวถึง การปลูกถ่ายเซลล์ต้นกำ�เนิด

เม็ดเลือด (Hematopoietic stem cell transplantation, HSCT)

การวินิจฉัยทางพันธุศาสตร์ตัวอ่อนของทารก ก่อนนำ�ตัวอ่อนไปฝัง

ตัวในมารดา (preimplantation genetic diagnosis, PGD) และการ

รักษาด้วยการเปลี่ยนยีน (gene therapy)	

	 การปลูกถ่ายเซลล์ต้นกำ�เนิดเม็ดเลือด (HSCT)	

		  การปลูกถ่ายเซลล์ต้นกำ�เนิดเม็ดเลือด เป็นการรักษาโรค

โลหิตจางธาลัสซีเมียให้หายขาดผู้ป่วย ในเดือนธันวาคม พ.ศ. 2524 

มีการรายงานผู้ป่วย thalassemia major 2 รายแรกจากสหรัฐฯ และ

อิตาลี ทีรักษาด้วยการปลูกถ่ายไขกระดูก (bone marrow trans-

plantation) ประสบความสำ�เร็จโดยใช้ไขกระดูกจากพี่น้องที่มีเนื้อ

เยื่อของเม็ดเลือดขาวตรงกัน (HLA identical sibling)4 หลังจาก

นั้นได้มีการพัฒนาการรักษาเรื่อยมา แต่การรักษามีข้อจำ�กัดคือ

โอกาสน้อยท่ีจะมีผู้บริจาคเซลล์ต้นกำ�เนิดเม็ดเลือด (hematopoietic

stem cell; HSC) จะตรงกับผู้ป่วย มีความเสี่ยงเกิดภาวะแทรกซ้อน

จากการรักษาและอาจเป็นอันตรายถึงชีวิต ดังนั้นจึงมีข้อบ่งชี้ใน

ของการรักษาด้วยการปลูกถ่ายเซลล์ต้นกำ�เนิดเม็ดเลือด ดังนี	้

	 ➊		 เป็นผู้ป่วยที่มีอาการรุนแรงที่มีอาการซีดตั้งแต่อายุน้อย

			   กว่า 2 ปี	

	 ➋		 ระดับ Hb < 7 g/dL และจำ�เป็นต้องได้รับเลือดสมํ่าเสมอ

			   ตั้งแต่อายุน้อยกว่า 4 ปี	

	 ➌		 มีนํ้าหนักและส่วนสูงตํ่ากว่าเกณฑ์มาตรฐาน หน้าเปลี่ยน 

			   ตับและม้ามโตมาก	

		

		
ผู้บริจาคสเต็มเซลล์จากผู้อ่ืนท่ีเน้ือเย่ือเม็ดเลือดขาวตรงกัน 

(allogeneic donor) หรือจากญาติผู้ป่วย (related donor) จะต้อง

มีเซลล์ต้นกำ�เนิดเม็ดเลือดหรือ hematopoietic stem cell (HSC)

ท่ีเข้ากันได้กันโดยการตรวจลักษณะพันธุกรรมของเม็ดเลือดขาวหรือ

human leukocyte antigen (HLA) ตรงกับผู้ป่วยทั้ง class I

(HLA-A, HLA-B, HLA-C) และ class II (HLA-DR, HLA-DP, 

HLA-DQ) (รูปท่ี 4) ผู้บริจาคท่ีมิใช่ญาติ (unrelated donor) มีโอกาส

มี HLA ตรงกันกับผู้ป่วย 1 ใน 2,000-3,000 ราย (ข้อมูลจากสภา

กาชาดไทย) ข้อแทรกซ้อนของ HSCT ได้แก่ อาการจากปฏิกิริยาของ

เม็ดเลือดขาวจากเซลล์ต้นกำ�เนิดเม็ดเลือดของผู้บริจาคต่อของ

เซลล์ผู้ป่วย (graft-versus-host disease; GVHD) โดยสาเหตุการ

เสียชีวิตที่พบบ่อยที่สุดคือการติดเชื้อที่รุนแรง	  

		

		  การแบ่งกลุ่มผู้ป่วยตามปัจจัยเสี่ยง ที่มีผลต่อการรักษา

(Pesaro risk classification) แบ่งเป็น 3 กลุ่ม (classes) ตามปัจจัย

เส่ียงซ่ึงประกอบด้วย ตับโต (hepatomegaly) > 2 cm, มีพังผืดท่ีตับ 

(portal fibrosis), และการให้ยาขับเหล็กไม่สมํ่าเสมอ (irregular

chelation history) ผู้ป่วยที่อยู่ใน class 1 จะไม่มีทั้ง 3 ปัจจัย

เสี่ยง ใน class 2  จะมี 1 หรือ 2 ปัจจัยเสี่ยง แต่ class 3 จะมีทั้ง 3 

ปัจจัยเส่ียงดังกล่าว จากการศึกษาพบว่าผู้ป่วย class 1, 2, และ 3 

มีอัตรารอดชีวิต (disease-free survival) ที่ร้อยละ 90, 84 และ

78 ตามลำ�ดับ5 สำ�หรับผู้ป่วย class 3 ที่ให้ยาก่อนปลูกถ่าย

สเต็มเซลล์ซึ่งประกอบด้วย fludarabine และ i.v. busulfan  

พบว่ามีอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ปีที่ ร้อยละ 89 โดยร้อยละ 27  

มีภาวะแทรกซ้อนจาก acute grade III-IV GVHD และ chronic 

GVHD ตามลำ�ดับ6	
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รูปท่ี 4  แสดงผู้บริจาคสเต็มเซลล์จากไขกระดูกท่ีเข้ากันได้เพ่ือนำ�มาให้ผู้ป่วย	

	 การวินิจฉัยทางพันธุศาสตร์ตัวอ่อนของทารกก่อนนำ�ตัว

อ่อนไปฝังตัวในมารดา (PGD)	

		  Preimplantation genetic diagnosis (PGD) หมายถึง

กระบวนการทดสอบทางพันธุศาสตร์ในตัวอ่อน (embryos) ก่อนที่

จะนำ�ตัวอ่อนมาฝังตัว (preimplantation) โดยใช้เทคโนโลยีของ

เด็กหลอดแก้วหรือ in vitro fertilization  (IVF) การวินิจฉัยโดยเทคนิค 

PGD ถูกนำ�มาใช้ในโรคพันธุกรรมชนิดท่ีมีความผิดปกติแบบยีนเดียว 

(single gene defects) เช่นโรคโลหิตจางธาลัสซีเมียมีวัตถุประสงค์

เพื่อจะได้บุตรที่ไม่เป็นโรคก่อนที่จะมีการคลอดบุตร PGD ได้ถูกนำ�

มาวินิจฉัย โรคโลหิตจางธาลัสซีเมียครั้งแรกในปี พ.ศ. 2541 โดย 

Kuliev A และคณะ7 ต่อมาได้นำ�มาใช้เป็นทางเลือกแทนการวินิจฉัย

ก่อนคลอด (prenatal diagnosis) ของคู่สามีภรรยาท่ีเส่ียง (couples 

at-risk) ต่อการมีลูกเป็นโรคโลหิตจางธาลัสซีเมียมากกว่า 395 PGD 

cycle โดยให้กำ�เนิดบุตรที่ไม่เป็นโรคมากกว่า 98 ราย8 ในปัจจุบัน

หลายสถาบันสามารถให้การวินิจฉัยคู่สามีภรรยาที่เสี่ยงต่อการ

มีลูกเป็นโรคธาลัสซีเมีย (couples at-risk) ชนิด Hemoglobin 

Bart’s hydrops fetalis9 และนอกจากนั้นยังนำ� PGD ร่วมกับ HLA 

matching ในการวินิจฉัย couples at-risk ต่อโรค β-thalassemia 

major ร่วมกับทำ�การรักษาด้วย cord blood transplantation10

		

	 ขั้นตอนการทำ� PGD ประกอบด้วย 6 ขั้นตอนดังนี ้	

	 ➊	การกระตุ้นให้มีการตกไข่โดยการฉีดฮอร์โมน (ovarian 

stimulation) 	

	 ➋	นำ�ไข่ออกจากร่างกายเพ่ือทำ�การผสมเทียมในหลอดทดลอง

 (oocyte retrieval)	  

	 ➌	การฉีดเซลล์อสุจิเข้าไปในไข่และเลี้ยงตัวอ่อนที่ได้รับการ

ผสมแล้ว (intracytoplasmic sperm injection (ICSI) and embryo 

culture) 	

	 ➍ การนำ�เซลล์ตัวอ่อนโดยใช้ 1-2 cells จาก 6-8 cells (blasto-

mere biopsy) ซึ่งจะทำ�ในวันที่ 3 หลัง oocyte retrieval 	

	 ➎	เริ่มกระบวนการทดสอบทางพันธุศาสตร์ในตัวอ่อน (preim-

plantation genetic diagnosis) จาก blastomere ที่ biopsy เทคนิค

การวินิจฉัยได้แก่ one-step multiplex PCR11	

	 ➏	นำ�ตัวอ่อน (embryo) ท่ีไม่เป็นโรคกลับเข้าไปฝังตัวในมดลูก 

(embryo transfer) ในวันท่ี 4-5 สรุปข้ันตอน ตามรูปท่ี 5	

		  ข้อจำ�กัดของ PGD คือการเพิ่มปริมาณดีเอ็นเอ (amplifi-

cation) ไม่ประสบความสำ�เร็จหรือ Allele drop-out (ADO) ซึ่ง

หมายถึงการที่ไม่สามารถ amplification จำ�นวน 1 allele จาก 2 

alleles ที่เป็น heterozygous (embryos) locus ถ้าเกิด ADO ใน 

normal allele จะทำ�ให้วินิจฉัยผิด (misdiagnosis) ว่าเป็นโรค 

(homozygous mutant embryo) ในทางกลับกันการเกิด ADO ใน 

mutant allele จะทำ�ให้วินิจฉัยผิดว่าเป็นปกติ (normal homozygote

embryo)12 การแก้ปัญหา ADO โดยใช้การตรวจ multiplex PCR

ร่วมกับตรวจ flanking linked polymorphic marker11	

		

		  นำ�เทคโนโลยี PGD มาใช้กับการปลูกถ่ายเซลล์ต้นกำ�เนิด

เม็ดเลือด (hematopoietic stem cell transplantation, HSCT) 

หลักการคือจะต้องมีการตรวจความเข้ากันได้ของเซลล์ต้นกำ�เนิด

เม็ดเลือด โดยทดสอบ human leukocyte antigen (HLA) ในเม็ด

เลือดขาว ซึ่งยีนที่ควบคุมเอชแอลเอ (HLA) จะอยู่บน chromosome 

คู่ที่ 6 HLA มีบทบาทใน immune system แบ่งออกเป็นชนิดต่างๆ

หลายชนิดที่สำ�คัญคือ HLA-A, HLA-B และ HLA-DR คนเราจะมี 

HLA แต่ละชนิดเป็นคู่ ถ้า HLA ตรงกันท้ังหมดเรียกว่า 6/6 matched 

HLA  ในการปลูกถ่ายเซลล์ต้นกำ�เนิดเม็ดเลือด (HSCT) ผู้บริจาค

เซลล์ (donor) และผู้รับ (recipient) จะต้องมี HLA ตรงกัน ถ้ามี HLA 

ไม่ตรงกันจะเกิด graft rejection ตามมา ในปัจจุบันการทำ� HSCT 

ใน β-thalassemia major ที่อายุตํ่ากว่า 17 ปีและมี 6/6 matched 

HLA พบว่ามีอัตรารอดชีวิตร้อยละ 90 ด้วยเทคโนโลยีที่ก้าวหน้าใน

ปัจจุบันการทำ� PGD ร่วมกับ HLA matching มีประโยชน์ 2 ประการ

คือจะได้ทารกที่คลอดออกมาไม่เป็นโรคและเลือดจากสายสะดือ 

(cord blood) ของทารกที่คลอดออกมาที่มีเอชแอลเอเข้ากันได้ กับ

พี่ที่เป็นโรคทั้ง 6 คู่ (6/6 matched HLA) สามารถนำ�มารักษาพี่ให้

หายขาดได้ โดยการทำ�ปลูกถ่ายสเต็มเซลล์ของเลือดจากสายสะดือ 

(cord blood transplantation) 10	

	 การรักษาด้วยการเปลี่ยนยีน (Gene therapy)	

		  การรักษาด้วยการเปล่ียนยีน (gene therapy) จะเป็นอีกทาง

เลือกหน่ึงแทนการรักษาด้วย allogeneic stem cell transplantation 

(allogeneic SCT) กระบวนการรักษาประกอบด้วย	

	 ➊	การเลือก hematopoietic stem cell (HSC) ได้จาก 3 แหล่ง

ได้แก่จากเซลล์ซีดี 34 ของไขกระดูกของตัวเอง (bone marrow 

CD34+ cell) หรือจากเซลล์ต้นกำ�เนิดในกระแสเลือด (mobilized 

peripheral blood stem cell, PBSC)  	

รูปท่ี 5  แสดงข้ันตอนการทำ� PGD
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	 ➋	นำ�เบต้าโกลบินยีนจากสเต็มเซลล์ (transfer human β-

globingene) เข้าสู่ชิ้นส่วนของเล็นติไวรัส (lentiviral vectors) 

	

	 ➌	ให้เบต้าโกลบินยีนทำ�งานร่วมกับร่วมกับชิ้นส่วนของเล็นติ

ไวรัส (ex vivo transduction of lentiviral β-globin genevectors) 
ข	

	 ➍ เพื่อเพิ่มปริมาณของเบต้าโกลบินยีน (ex vivo HSC mani-

pulation of β-globin gene) ก่อนที่ถึงขั้นตอนสุดท้าย 		

	 ➎	โดยการนำ�สเต็มเซลล์ของตัวเอง (autologous stem cell) 

ที่ได้ผ่านขบวนการในข้างต้นแล้วเข้าสู่ผู้ป่วย	  

	

		  ซึ่งการรักษาด้วยการเปลี่ยนยีน (รูปที่ 6) มีข้อได้เปรียบ

กว่าการทำ�ปลูกถ่ายเซลล์ต้นกำ�เนิดเม็ดเลือดคือ ลดปัญหาของ

การให้ยากดภูมิคุ้มกัน (immunosuppression) ในขั้นตอนการ

เตรียมผู้ป่วย (conditioning regimen) และนอกจากนั้นยังไม่เกิด

ปัญหาของปฏิกิริยาจากเซลล์ผู้บริจาคมาทำ�ลายระบบภูมิคุ้มกันของ

ผู้ป่วย (donor related graft-versus-host disease, GVHD)13

		

		  รายงานผู้ป่วยรายแรกเป็นผู้ป่วยเบต้าธาลัสซีเมียฮีโมโกล

บินอี ที่มีอาการรุนแรง (severe β0-thalassemia/Hb E) ที่ประสบ

ความสำ�เร็จได้รับการรักษาด้วยการเปลี่ยนยีน เป็นผู้ป่วยเพศชาย

ได้รับการวินิจฉัยและให้เลือดคร้ังแรกต้ังแต่อายุ 3 ปีหลังจากน้ันต้อง

รับเลือดทุกเดือน ระดับ Hb เฉลี่ยอยู่ที่ 6.7g/dL ได้รับการตัดม้าม

เมื่ออายุ 6 ปี ได้รับการรักษาด้วยยาฮัยดรอกซียูเรีย (hydroxy-

urea) แต่ไม่ได้ผล เมื่ออายุ 8 ปี เริ่มได้ยาขับเหล็กเดสเฟอรอกซ์

ซามีน ฉีด 5 วันต่อสัปดาห์ เนื่องจากผู้ป่วยไม่มีผู้บริจาคเซลล์ต้น

กำ�เนิดเม็ดเลือดที่เข้ากันได้และเป็นเครือญาติกัน (related HLA-

matched donor) จึงเข้ารับการรักษาด้วยการเปลี่ยนยีน เมื่อเดือน 

มิถุนายน พ.ศ. 2550 ขณะอายุ 18 ปี โดยใช้เซลล์ซีดี 34 ของไข

กระดูกของตัวเอง (bone marrow CD34+ cell) แล้วเข้าขบวนการ

เปลี่ยนยีน ด้วย β-globin lentivirus vector ดำ�เนินการต่อด้วย 

ex vivo transduction ของ bone marrow CD34+ cells โดยก่อน

ที่จะใส่กลับเข้าไปผู้ป่วย ได้ให้ intravenous Busulfex เป็น con-

ditioning regimen แล้วจึงนำ�ขบวนการตัดต่อยีน (autologous 

gene-modified and cryopreserved cells) ใส่กลับเข้าไปผู้ป่วย 

ผลการรักษาพบว่าภายหลังการเปลี่ยนยีน (lentiviral β-globin 

gene transfer) ในปีแรกผู้ป่วยจะได้รับเลือดเดือนละครั้ง หลังจาก

นั้นได้ติดตามผู้ป่วยมากกว่า 33 เดือนพบว่าผู้ป่วยไม่จำ�เป็นต้องรับ

เลือดอีกเลย ระดับ Hb เฉลี่ยอยู่ที่ 9-10 g/dL ผู้ป่วยมีคุณภาพชีวิต

ที่ดีขึ้น นับเป็นการประสบความสำ�เร็จของ clinical trial ดังนั้นการ

รักษาด้วยการเปลี่ยนยีน ถือเป็นการเริ่มต้นศักราชใหม่หรือ	  

"beginning of a new era of thalassemia" ของผู้ป่วยธาลัสซีเมีย14

รูปที่ 6  แสดงการรักษาด้วยการเปลี่ยนยีน (gene therapy)


