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บทน า 

ภาวะ distal renal tubular acidosis (dRTA)  เกิดจากความผิดปกติในการขับกรดของท่อไตส่วน
ปลายท าให้เลือดเป็นกรด ในขณะที่ไตมีการอัตราการกรองปกติ ภาวะนี้พบได้ตั้งแต่แรกเกิดเรียกว่าชนิดปฐม
ภูมิ หรือเกิดจากสาเหตุอื่นเช่นจากยา เรียกว่าชนิดทุติยภูมิ ในผู้ป่วยเด็กไทยพบความผิดปกติชนิดปฐมภูมิที่
เกิดจากความผิดปกติของยีน AE1 และชนิดที่ไม่ทราบสาเหตุหรือแบบ sporadic (1, 2) ผู้ป่วยเด็กที่มียีน AE1 
ผิดปกติมักมีเม็ดเลือดแดงผิดรูป และมีการแตกของเม็ดเลือดแดงในขณะที่เลือดเป็นกรด การรักษาผู้ป่วยจึง
ต้องค านึงถึงการท าให้เลือดมีระดับไบคาร์บอเนต(HCO3

-)  ปกติร่วมกับการรักษาภาวะเม็ดเลือดแดงแตก (3) 
 
พยาธิสรีรวิทยา 

ไตมีหน้าที่ในการรักษาดุลกรดด่างของร่างกาย โดยดูดกลับ HCO3
- และขับกรด H+ ท่อไตส่วนปลาย

รับหน้าที่ในการขับกรดในรูป tritrable acid และแอมโมเนียม (NH4
+) (4-6) โดยเซลส์ที่ท าหน้าที่ในการขับกรด

คือ type A intercalated cell ในเซลล์นี้เกิดการรวมตัวของ CO2
   และ H2O ได้ H2CO3 ซึ่งต่อมาจะแตกตัวได้ 

H+ และ HCO3
– ส าหรับ H+ จะถูกขับเข้าสู่ท่อไตทาง H+-ATPase ส าหรับ HCO3

–จะถูกดูดซึมกลับเข้าสูร่่างกาย
โดยแลกกับ Cl- ผ่านทาง CI–-HCO3

– exchanger หรือ AE1protein ความผิดปกติของยนี AE1 จึงท าให้เกิด
ภาวะ dRTA (รูปที่ 1) 

 
รูปที่ 1 แสดง type A intercalated cell ที่ท่อไตส่วนปลายมีหน้าที่หลักในการขับกรดออกจากร่างกายทาง
ปัสสาวะ บริเวณส่วนฐานของเซลส์มีโปรตีน AE1 ท าหน้าที่ดูด HCO3

– เข้าสู่ร่างกายโดยแลกกับ Cl- 
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ยีน AE1 อยู่บนแขนยาวของโครโมโซมที่ 17 ต าแหน่ง q21-22 มีขนาด 20 กิโลเบส ประกอบด้วย 20 
exons และ 19 introns ยีน AE1 เป็นต้นแบบของการสร้างโปรตีน 2 ชนิดคือ erythroid AE1 (eAE1) ซึ่ง
ประกอบด้วยกรดอมิโน 911 ตัวและ kidney AE1 (kAE1) ซึ่งมีปลาย N terminal สั้นกว่า ประกอบด้วยกรด 
อมิโน 65 ตัว โปรตีน eAE1 อยู่ที่ผนังเม็ดเลือดแดง eAE1 เป็นโปรตีนที่มีมากที่สุดในผนังเม็ดเลือดแดง สว่นปลาย 
COOH-terminal membrane domain ท าหน้าที่แลกเปลี่ยน HCO3

-กับ Cl- และ ส่วนปลาย NH2-terminal 
cytosolic domain ท าหน้าที่เป็นส่วนหนึ่งของ cytoskeleton network โดยจับกับโปรตนี ankyrin, band 4.1, 
band 4.2 บนผนังเม็ดเลือดแดงและโปรตีนชนิดอื่นใน cytoplasm ท าให้เกิดความมั่นคงของผนังเม็ดเลือดแดง
ให้คงรูปคล้ายโดนัท (7) (รูปที่ 2)  ความผิดปกติของยีน AE1 เกิดขึ้นได้หลายต าแหน่ง อาจท าให้เกิดเม็ดเลือด
แดงผิดรูป โดยไม่พบความผดิปกติของการขับกรดของไตร่วมด้วย  เช่น hereditary spherocytosis (HS), 
Southeast Asian ovalocytosis (SAO)  หรืออาจท าให้เกิดความผิดปกติของเม็ดเลือดแดงร่วมกับภาวะ dRTA 
ซึ่งพบการถา่ยทอดทางพันธุ์กรรมทั้งแบบ autosomal dominant (AD) และ autosomal recessive (AR) 
 
 

รูปที่ 2 รูปแสดงผนังเม็ดเลือดแดงซึ่งมีโปรตีน AE1 ซึ่งท าหน้าที่จับกับโปรตีนอื่นท าให้เกิดความแข็งแรงของ
ผนังเม็ดเลือด 
 
ความผิดปกติของ AE1 gene ท าให้เกิด autosomal recessive dRTA 

การค้นพบความผิดปกติของยนี AE1 ที่ท าให้เกิด AR dRTA ครั้งแรก ในปีคศ. 1998 จากรายงาน
ผู้ป่วยเด็กพี่น้อง 2 รายที่โรงพยาบาลศิริราช พบภาวะ dRTA ร่วมกับภาวะซีดจากเม็ดเลือดแดงแตก และตับ
ม้ามโต การศึกษาทางห้องปฏิบัติการพบการกลายพันธุ์ของยีน AE1 ที่ต าแหน่ง codon 701 บริเวณ exon 17 
เปลี่ยนจาก GGC เป็น GAC เรียกการกลายพันธุ์นี้ว่า “Band 3 Bangkok I” พบวา่ภาวะ compound 
heterozygous AE1 G701D/G701D mutation ท าให้เกิด AR dRTA ผู้ป่วยทั้ง 2 รายมีความผิดปกติในรปูร่าง
ของเม็ดเลือดแดงร่วมกับเป็นโรคและพาหะของโรคธาราสซีเมียคือ homozygous Hb E/E และ heterozygous 
Hb E/A(8) 

ต่อมาในปี ค.ศ. 1999 มีรายงานการค้นพบการกลายพนัธุ์ใหม่ของยีน AE1 ชนิด compound 
heterozygous AE1 ∆400-408/G701D หรือ SAO/G701D mutation ที่ท าให้เกิดภาวะ AR dRTA โดย
คณะผู้วิจัยจากโรงพยาบาลศิริราช ซึ่งท าศึกษาผู้ป่วยจากโรงพยาบาลสงขลานครินทร์ หาดใหญ่ ผู้วิจัยพบการ
ขาดหายไปบางส่วนของ exon 11 จ านวน 27 base-pair ท าให้เกิด in-frame deletion ของ 9 amino acid ที่
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ต าแหน่ง 400-480 (∆400-408) ในผู้ที่มีลักษณะเม็ดเลือดแบบ Southeast Asian ovalocytosis แต่ไม่มีความ
ผิดปกติในการขับกรด ส าหรับผู้ป่วยที่มีภาวะ dRTA นั้นผู้วิจัยค้นพบการกลายพันธุ์แบบ Band 3 Bangkok I 
ร่วมกับ ∆400-408 รวมเรียกว่า compound heterozygous AE1 SAO/G701D mutations โดยผู้ป่วยมี
ลักษณะเม็ดเลือดแดงแบบ ovalocyte (9) 

รายงานการกลายพันธุ์ของยีน AE1 อื่นที่ท าให้เกิด AR dRTA พบได้ในแถบเอเชียอาคเนย์ กล่าวคือ 
การศึกษาในผู้ป่วยชาวมาเลเซีย ปาปัวนิกินี ในปี คศ. 2000 พบการกลายใหม่ของยีน AE1 ชนิด compound 
heterozygous  AE1 mutations คือ SAO/∆V850, SAO/A858D, ∆V850/A858D, ∆V850/∆V850 ผู้วิจัย
รายงานลักษณะเม็ดเลือดแดงผิดรูปในผู้ที่มีการกลายพันธุ์แบบ ∆V850/A858D ในขณะเดียวกันในปีคศ. 
2000 มีรายงานการกลายพันธุ์ใหม่ชนิด compound heterozygous  AE1 V488M/V488M mutation เรียก
การกลายพันธุ์เปลี่ยนจาก GGC เป็น GAC ที่ต าแหน่ง 488 ว่า Coimbra mutation เนื่องจากค้นพบที่เมือง 
coimbra ประเทศโปรตุเกส ผู้ป่วยมีลักษณะเม็ดเลือดแดงผิดรูปร่วมกับ spherocyte(10) 

การศึกษาการกลายพันธุ์ของยีน AE1 ในผู้ป่วยเด็กไทยในภาคตะวันออกเฉียงเหนือโดยคณะผู้วิจัย
จากโรงพยาบาลศิริราช ในปีคศ. 2000 รายงานการศึกษาผู้ป่วยเด็กที่เป็นโรค dRTA จากโรงพยาบาลจังหวัด
ขอนแก่นและโรงพยาบาลศรีนครินทร์  มหาวิทยาลัยขอนแก่น พบการกลายพันธุ์แบบ compound 
heterozygous AE1 G701D/G701D mutation ในผู้ป่วยเด็กซึ่งมีถิ่นก าเนิดในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ (1)  
ต่อจากนั้นมีรายงานการกลายพันธุ์ใหม่ในเด็กจากโรงพยาบาลศิริราชคือ ต าแหน่ง codon 773 บริเวณ exon 
18 เปลี่ยนจาก TCC เป็น CCC เรียกการกลายพันธุ์นี้ว่า “Band 3 Siriraj I” ภาวะที่ท าให้เกิด AR dRTA คือ 
compound heterozygous AE1 G701D/S773P mutation และพบการกลายพันธุ์ใหม่คือ  ต าแหน่ง codon 
602 บริเวณ exon 15 เปลี่ยนจาก CGT เป็น CAT เรียกการกลายพันธุ์นี้ว่า “Band 3 Songkla I” ภาวะที่ท าให้
เกิด AR dRTA คือ compound heterozygous AE1 SAO/R602H mutation (11) 

การศึกษาการกลายพันธุ์ของยีน AE1 ในผู้ป่วยเด็กในทุกภาคของประเทศไทย ในปีพศ. 2007 ผู้เขียน
ได้รับการสนับสนุนจาก ศ. ดร.เพทาย เย็นจิตรโสมนัสและกุมารแพทย์โรคไตทั่วทุกภูมิภาค ให้ท าการศึกษา
ผู้ป่วยเด็กจ านวน 36 คน โดยพบการกลายพันธุ์ของยีน AE1 ในผู้ป่วยเด็กจ านวน 20 คน คิดเป็นร้อยละ 55.6 
โดยพบการกลายพันธุ์ดังนี้ G701D/G701D (14 คน) SAO/G701D (4 คน) G701D/A858D (2 คน) การศึกษา
นี้พบว่า ผู้ป่วยในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคเหนือ และ ภาคกลาง มีการกลายพันธุ์แบบ G701D/G701D 
ส่วนผู้ป่วยภาคไต้พบการกลายพันธุ์แบบ SAO/G701D และ G701D/A858D เท่านั้น ผลการศึกษานี้สอดคล้อง
กับการศึกษาก่อนหน้านี้ที่พบกลายพันธุ์แบบ G701D/G701D เท่านั้นในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ (1) และ 
พบการกลายพันธุ์แบบ SAO และ A858D ในภาคใต้ของประเทศไทย (9) ฟิลิปปินส์ มาเลเซีย และ ปาปัว
นิวกินี (4) เนื่องจากความผิดปกติของเม็ดเลือดแดง แบบ SAO พบมากในแถบเอเชียตะวันออกเฉียงใต้ (12, 
13) ร่วมกับการสังเกตุพบอุบัติการณ์ของการเกิดภาวะมาเลเรียขึ้นสมองต่ าในผู้ป่วยที่มีเม็ดเลือดแดงผิดปกติ
แบบ SAO (14) ดังนั้นการศึกษาลักษณะของเม็ดเลือดแดง SAO กับการติดเชื้อมาเลเรียในอนาคตจะช่วย
พิสูจน์สมมติฐานที่ว่า การพบ SAO มากในภูมิภาคนี้เกิดจากการคัดเลือกทางธรรมชาติให้มนุษย์ที่อยู่รอดมี
ความต้านทานต่อการติดเชื้อมาเลเรีย การศึกษาความชุกของการกลายพันธุ์ชนิด SAO และ G701D ใน
ประเทศไทย (allele frequency) โดยท าการสุ่มตรวจเลือดจ านวน 844 ตัวอย่างทั่วประเทศ พบว่า G701D พบมาก
ที่สุดในภาคตะวันออกเฉียงเหนือโดยพบ 1: 20,000 และ SAO พบมากที่สุดในภาคใต้โดยพบ 1: 3,000 (15) 
 รายงานการกลายพันธุ์ของยีน AE1 ที่ท าให้เกิด AR dRTA ในประเทศไทย (รูปที่ 3) ส าหรับผู้ป่วยใน
ภูมิภาคอื่นของโลกพบประปราย คือ  พบภาวะ compound heterozygous AE1 G701D/E552 mutation ใน
เด็กชาวไต้หวัน (16)  พบภาวะ compound heterozygous AE1 A858D/A858D mutation ในเด็กชาวอินเดีย 
(17) พบภาวะ compound heterozygous AE1 G701D/C479W mutation ในพบน้อยมากในผู้ป่วย 
Caucasian เช่นในผู้ป่วยชาวสแกนดิเนเวียน (18)  
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รูปที่ 3 แผนท่ีแสดงการกลายพันธุ์ของยีน AE1 ในผู้ป่วยโรค dRTA ในภูมิภาคเอเซียน 

ความผิดปกติของ AE1 gene ท าให้เกิด autosomal dominant dRTA 
การค้นพบความผิดปกติของยีน AE1 ที่ท าให้เกิด AD dRTA ครั้งแรก ในปีคศ. 1997 (19) ในผู้ป่วย

ชาวอังกฤษ พบการกลายพันธุ์ของยีน AE1 ที่ต าแหน่ง codon 589 บริเวณ exon 14 ทั้งหมด 2 แบบคือ 
เปลี่ยนจาก CGC เป็น CAC เกิดการเปลี่ยน amino acid จาก arginine เป็น histidine R589H และ เปลี่ยน
จาก CGC เป็น TGC เปลี่ยนจาก arginine เป็น cysteine หรือ R589C ต่อมาในปี คศ. 1998 มีรายงานการ
กลายพันธุ์ที่ต าแหน่ง 589 อีกแบบหนึ่งคือเปลี่ยนจาก arginine เป็น serine คือ R589S ซึ่งเกิดขึ้นใหม่ไม่มีใน
ครอบครัว (de novo) (20)การกลายพันธุ์ที่ต าแหน่งนี้เกิดขึ้นบ่อย มี mutation หลายรูปแบบและพบในหลาย
เชื้อชาติทั้งรายงานจากประเทศสหรัฐอเมริกา (21) ประเทศเยอรมัน (22) ประเทศไทย (de novo) (23) จึง
เรียกว่า mutational hot spot การกลายพันธุ์นี้ไม่ท าให้เกิดเม็ดเลือดแดงผิดรูปแต่พบการเคลื่อนที่ของ SO4

- 
ลดลงร้อยละ 14-22 (21) การกลายพันธุ์อื่นที่ท าให้เกิด AD dRTA ได้แก่ที่ต าแหน่ง 613 บริเวณ exon 15 
เปลี่ยนจาก C เป็น T เรียกว่า S613F (19) และการกลายพันธุ์ที่ท าให้เกิด premature termination ที่ต าแหน่ง 
codon 901 หรือ R901X เรียกว่า Band 3 Walton (20) 

ตารางที่ 1 การกลายพันธ์ของยีน AE1 ท าให้เกิดโรค dRTA แบบ autosomal recessive  

การกลายพันธุ ์ เชื้อชาติ เอกสารอ้างอิง 
G701D/G701D 
SAO/G701D 
V488M/V488M 
SAO/∆V850 
SAO/A858D 
A858D/∆V850 
∆V850/∆V850 
SAO/R602H 
G701D/S773P 
SAO/Q759H 
G701D/E552 
A858D/A858D 
G701D/C479W 

Thai 
Thai 
Protugual 
Malasian, PNG* 
Malasian, Thai 
Malasian 
Malasian 
Thai 
Thai 
Malasian 
Taiwanese 
Indian 
Scandinavian 

Tanphaichitr (8), Yenchisomanus (1), Khositseth (2) 
Vasuvattakul (9), Khositseth (2), Khositseth (24) 
Ribeiro (10) 
Bruce (4), Khositseth (24) 
Bruce (4), Khositseth (2) 
Bruce (4) 
Bruce (4), Khositseth (24) 
Sritippayawan (11) 
Sritippayawan (11) 
Choo (25) 
Chang (16) 
Shmukler (17), Khositseth (24) 
Chu (18) 

*PNG, Panapua Newguinea  
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ตารางที่ 2 การกลายพันธ์ของยีน AE1 ท าให้เกิดโรค distal renal tubular acidosis แบบ autosomal 
dominant  

การกลายพันธุ ์ เชื้อชาติ เอกสารอ้างอิง 
R589H 
R589C 
R589S 
S613F 
R901X  
A888L/889X 
G609R 
c.2713dupG 

England 
England, Thai 
England, German 
England 
England 
Brazil 
Caucasian 
Chinese 

Bruce (19),  Jarolim (21), Karet (20)  
Bruce (19),  Sritippayawan (23) 
Bruce (19), Karet (20), Weber (22) 
Bruce (19)  
Karet (20) 
Cheidde (26) 
Rungroj  (27)  
Shao (28) 

 
ลักษณะทางคลีนิค 

โดยทั่วไปผู้ป่วย dRTA จะมีอาการส าคัญ คือ เจริญเติบโตช้า ปัสสาวะมาก กินน้ ามาก อาเจียน 
กล้ามเนื้ออ่อนแรงและท้องผูกจากโปแตสเซียมในเลือดต่ า กระดูกผิดปกติ (rickets, osteomalacia) นิ่วในไต
และทางเดินปัสสาวะ (nephrocalcinosis) (รูปที่ 4) 

ผู้เขียนและคณะรายงานลักษณะทางคลีนิคของผู้ป่วย dRTA ที่มีและไม่มีการกลายพันธุ์ของยีน AE1 
ในเด็กไทย (2) ลักษณะทางคลีนิคที่แตกต่างกันอย่างเห็นได้ชัดเจนคือลักษณะเม็ดเลือดแดง (3) ในขณะที่
อาการอื่นได้แก่ การเจริญเติบโต   อาการปัสสาวะมาก   กล้ามเนื้ออ่อนแรง   ท้องผูก   ความผิดปกติของระดับ    
โปแตสเซียมในเลือดของผู้ป่วย ไม่แตกต่างกัน (ตารางที่ 3) การรักษาผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่มให้ระดับ HCO3 ในเลือด
อยู่ในเกณฑ์ปกติจะสามารถมีอัตราการเจริญเติบโตเท่ากับเด็กปกติ ภาวะ nephrocalcinosis ไม่หายไป
หลังจากได้รับการรักษาแล้ว ผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการรักษาอย่างต่อเนื่องจะเกิดนิ่วในไตมากขึ้นและการท างานของ
ไตจะลดลงจนเกิดไตวายได้  
 

รูปที่ 4 แสดงน่ิวในไตของผู้ป่วยโรค dRTA ที่ยังไม่ได้รับการรักษา  
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ตารางที่ 3 ลักษณะทางคลีนิคของผู้ป่วยโรค dRTA ที่มีและไม่มีความผิดปกติของยีน AE1 

Patients and clinical data All dRTA 
patients* 

dRTA patients 
with AE1 
mutations* 

dRTA patients 
without AE1 
mutation* 

P Value 

Number 
Age at diagnosis, year** 
Failure to thrive 
Muscle weakness 
Polyuria 
Nephrocalcinosis 
Hypokalemia 
Duration of treatment** 

56 (100) 
3.8+2.8 
48 (86) 
38 (68) 
32 (57) 
29 (52) 
45 (80) 
7.8+5.3 

33 (59) 
3.6+1.7 
27 (82) 
21 (64) 
19 (58) 
16 (48) 
27 (82) 
7.2+5.0 

23 (41) 
1.9+1.4 
21 (91) 
17 (74) 
13 (56) 
13 (56) 
18 (23) 
8.6+5.6 

 
0.9† 
0.4 
0.3 
0.5 
0.8 
0.06 
0.4† 

*Numbers in parentheses are percentages; ** Mean ± SD; † Mann-Whitney test; ‡ Chi-square test 
 
ตารางที่ 4 แสดง genotype ของ AE1 gene ในผู้ป่วย dRTA คนไทยจ านวน 56 คน 

Genotype of AE1 gene Families 
N=50 

Patients 
N=56 

G701D/G701D 18 20 
G701D/SAO 6 6 
G701D/A858D 1 2 
G701D/S773P 1 1 
G701D/N 1 1 
SAO/R602H 1 2 
R589C 1 1 
Normal 21 23 
 
ความผิดปกติของเม็ดเลือดแดง 

โปรตีน AE1 อยู่บนผนังเม็ดเลือดแดงดังนั้นผู้ป่วยโรค dRTA จากการกลายพันธุ์ของยีนนี้จึงมีเม็ด
เลือดแดงที่รูปร่างผิดปกติ ผู้ป่วยที่มีการกลายพันธุ์ AE1 บางชนิดมีภาวะเม็ดเลือดแดงแตก (hemolysis) 
โดยเฉพาะในขณะที่เลือดเป็นกรด (2-4, 8-10, 16, 17, 19, 25) เนื่องจากในประเทศไทยความผิดปกติของยีน 
globin ท าให้เกิดภาวะ hemoglobinopathies พบได้บ่อย ดังนั้นผู้ป่วยเด็กที่มีความผิดปกติของทั้งยีน AE1 
และ globin อาจมีการแตกของเม็ดเลือดแดงมากกว่าผู้ที่มียีน AE1 ผิดปกติอย่างเดียว  
ผู้เขียนและคณะได้ท าการศึกษาลักษณะและการแตกของเม็ดเลือดแดง และศึกษาการกลายพันธุ์ของยีน AE1 
ชนิด autosomal recessive ภาวะ hemoglobinopathies ด้วยวิธี hemoglobin electrophoresis ในผู้ป่วย
เด็กไทย บิดามารดาและพี่น้องของผู้ป่วย (2,3) เมื่อวิเคราะห์ผลของการศึกษานี้ร่วมกับการรายงานผู้ป่วย 
dRTA ในอดีตท าให้ได้องค์ความรู้ใหม่ ดังน้ี (24) 

1. เม็ดเลอืดแดงมีรูปลักษณะจ าเพาะตามชนิดของการกลายพันธุ์ของยีน AE1 และยีน globin ตารางที4่  
2. เม็ดเลือดแดงของผู้ป่วย dRTA ที่มีการกลายพันธุ์ของยีน AE1 แบบ AR เกือบทุกชนิดมีเม็ดเลือดแดง

แตกขณะเลือดเป็นกรด ตารางที่ 4 
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3. ภาวะ hemoglobinopathies ท าให้เม็ดเลือดแดงที่มียีน AE1 ผิดปกติ มีรูปลักษณะที่ผิดปกติมากขึ้น
อีกทั้งพบความผิดปกติของทั้ง 2 ยีนบางชนิดร่วมกันท าให้มีการแตกเพิ่มมากขึ้นในภาวะที่เลือดเป็น
กรด ดังเช่น ภาวะ compound heterozygous AE1 G701D/SAO ร่วมกับ heterozygous α+ 
thalassemia (-α3.7/αα) (2) 

4. ความรุนแรงของภาวะเม็ดเลือดแดงแตกแบ่งเป็น 3 ระดับ คือ 
4.1 ระดับรุนแรง หรือ severe hemolytic anemia ร่วมกับ ตับม้ามโต ระดับ hemoglobin ต่ ามากจน

ต้องได้รับเลือดในขณะที่เลือดเป็นกรดและเมื่อรับการรักษาจนระดับ HCO3ปกติ ผู้ป่วยยังมีภาวะ
ซีดจากเม็ดเลือดแดงแตก ตับม้ามโตและ reticulocyte count ร้อยละ 5 ต้องรับเลือดเป็นระยะ 
ดังพบในผู้ป่วย dRTAชาวอินเดียที่มีภาวะ compound homozygote AE1 A858D/A858D 
อย่างไรก็ตามไม่มีรายงานสาเหตุอื่นของเม็ดเลือดแดงแตกในผู้ป่วยรายนี้ (17) ส าหรับภาวะ 
compound homozygote AE1 G701D/G701D ร่วมกับ Hb E/E (8) และ compound 
heterozygous AE1 G701D/E522K (16) เกิด severe hemolytic anemia ในขณะเลือดเป็น
กรด แต่ไม่มีข้อมูลหลังจากให้การรักษาแล้ว 

4.2 ระดับปานกลาง หรือ hemolytic anemia during acidosis คือผู้ป่วยมีภาวะซีด ตัมม้ามโตขณะ
เลือดเป็นกรด และมีอาการซีดหายไปและไม่ต้องรับเลือด บางรายพบว่าตับม้ามโตหายไปด้วย 
เมื่อได้รับการรักษาด้วย HCO3 ดังพบในผู้ป่วยเด็กไทยที่มี compound heterozygous AE1 
G701D/SAO ร่วมกับ heterozygous α+ thalassemia (-α3.7/αα) (2) และ พบในเด็กชาวปาปัว
นิวกินีที่มี compound heterozygous AE1 Q759H/SAO และ hemoglobin electrophoresis 
ปกติ (25) 

4.3 ระดับน้อย หรือ compensated hemolysis คือผู้ป่วยไม่มีภาวะซีด แต่มีการแตกของเม็ดเลือด
แดง มีระดับ reticulocyte count สูงในขณะที่เลือดเป็นกรด แต่ระดับ reticulocyte กลับสู่ปกติ
และไม่มีเม็ดเลือดแดงแตกหลังการรักษาด้วยไบคาร์บอเนตที่เพียงพอ ดังพบในผู้ป่วยเด็กไทยที่มี
ภาวะ compound heterozygous AE1 G701D/G701D, G701D/SAO, G701D/A858D ทั้งที่มี
และไม่มีภาวะ hemoglobinopathies (3)  

 
การรักษาผู้ป่วย dRTA ที่มีความผิดปกติของยีน AE1 ชนิด AR จะต้องได้รับการรักษาด้วย              

ไบคาร์บอเนตจนกระทั่งมีระดับ HCO3 ในเลือดปกติและระดับ reticulocyte count ปกติคือร้อยละ 0.6-2.5 
และเม็ดเลือดแดงชนิด polychromasia ซึ่งเป็นตัวอ่อนและมีขนาดใหญ่กว่าเม็ดเลือดแดงปกติ ควรจะหายไป
จากเสมียร์เลือด (2)   ดังนั้นการศึกษาคุณสมบัติของเม็ดเลือดแดงของผู้ป่วย dRTA ร่วมกับ 
hemoglobinopathies จะช่วยให้เกิดความรู้ความเข้าใจในลักษณะทางคลีนิคและวิวัฒนาการเพิ่มมากขึ้น 
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ตารางที่ 5 ความผิดปกติทางโลหิตวิทยาในผู้ป่วย dRTA ที่มีการกลายพันธ์ของยีน AE1 แบบ autosomal 
recessive 

Genotype Hb 

electrophoresis 

Hb 

g/100 ml 

RBC Morphology 

 

Hemolysis 

Non-acidotic Acidotic 
 
G701D/G701D    
 

Normal 
 

11.6-14.7 Ovalocyte 1 + 
Few stomatocyte, shisto, xero 

No Compensated  
hemolysis 

A/E 8.3-12.9 Ovalocyte 2+ 
Few stomatocyte, shistocyte, 

xerocyte, elliptocyte, target cells 

No Compensated  
hemolysis 

E/E 11 Ovalocyte 2+ 
Stomato, sphero. xero, target 

NA Hemolytic anemia 

G701D/SAO Normal 5.9-14.2 Ovalocyte 2+Stomato, shisto, 
xero, ellipto 

No Compensated   
hemolysis 

A/A2 
-α 3.7/αα 

8.6 Ovalocyte 3+ 
Stomato, shisto,  xero 

No Hemolytic anemia 

G701D/E522K  NA 4.6 NA 
 

NA Hemolytic anemia, 
regular transfusions 

G701D/S773P NA 13.6 Ovalocyte 2+  stomatocyte few No No 
G701D/A858D Normal 13.6 Ovalocyte 2 + 

Pincered, shisto,  ellipto 
No Compensated 

hemolysis 
A/E 12.5 Ovalocyte 2+ 

Pincered,  shistocyte,  xerocyte 
No Compensated 

hemolysis 
∆V850/∆V850 NA 8 .3-15.5 normal 

 
No NA 

∆V850/SAO NA 6.1-12.5 Ovalocyte 3+ 
Microcyte, elliptocyte 

NA Variable 

∆V850/A858D NA 7.7-10.7 Ovalocyte1+ 
Microcyte, elliptocyte,  

poikilocyte 

No NA 

A858D/A858D NA 4.4 Ovalocyte 1+ 
Stomatocyte, shistocyte, 
elliptocyte, acanthocyte 

Hemolytic 
anemia, regular 

transfusion 

Hemolytic anemia, 
regular transfusions 

A858D/SAO NA 6.5-7.9 NA 
Ovalocyte 3+ 

Elliptocyte 

NA Hemolytic anemia 

R602H/SAO Normal 15.7 Ovalocyte 2+ 
Stomatocyte, shistocyte, 

anisopoikilocytosis 

No No 

Q759H/SAO Normal 4.8-7.4 Ovalocyte 3+ 
Others: Unknown 

Improved 
(Hb  11.4) 

Hemolytic anemia, 
regular transfusions 

Hb, hemoglobin; stomato, stomatocyte; shisto, shistocyte; xero, xerocyte; ellipto, elliptocyte; poikilo, 
poikilocytosis; acantho, acanthocyte. 
ดัดแปลงมาจากเอกสารอ้างอิงหมายเลข (24)  
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