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เด็กธาลัสซีเมียที่ไดรับการรักษาดวยวิตามินซีและวิตามนิอี (THE STUDY OF OXIDATIVE 
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VITAMIN C AND VITAMIN E SUPPLEMENT) อ. ที่ปรึกษา :     รศ.นพ.ปญญา เสกสรรค, 
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       วัตถุประสงค เพื่อศึกษาระดับของสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ และสารตานอนุมูลอิสระในผูปวย
เด็กโรคเบตาธาลัสซีเมียที่มภีาวะเหล็กเกนิ ทัง้กอนและหลังใหรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปน
เวลา 3 เดือน 
        วธิีดําเนนิการ เปนการศึกษาแบบ Pre- and Post-treatment comparison clinical trial ใน
ผูปวยเด็กที่เปนโรคเบตาธาลัสซีเมียและตองไดรับเลือดเปนระยะๆ โดยไมไดรับยาขับเหล็ก จาํนวน 20 
คน ทําการตรวจสารตานอนุมูลอิสระ (วติามินซ,ีวิตามนิอ,ี TAS, GSH) ผลิตภัณฑของอนมุลูอิสระ 
(Plasma MDA, erythrocyte MDA) บิลิรูบิน ฮีโมโกลบินทัง้หมดและฮีโมโกลบินในพลาสมากอนและ
หลังใหยาที ่1 และ 3 เดือนตามลําดับ  
       ผลการศกึษา ผูปวยเด็กธาลัสซีเมยีชนิดเบตาจาํนวน 20 คนมีระดับวิตามนิซีและวิตามนิอีใน
เลือดต่ํา (1.27 mg/L และ 9.69 µM/L ตามลําดับ) มีระดับ TAS และ GSH ต่ํา (GSH 7.76 mM/gHb) 
ระดับของ plasma และ erythrocyte MDA, บิลิรูบินและฮีโมโกลบินในพลาสมาสงู ฮีโมโกลบนิทัง้หมด
ต่ํา เมื่อรับประทานวิตามนิซีขนาด 100 มิลลิกรัมตอวนั และวิตามนิอีขนาด 400-600 มิลลิกรัมตอวัน 
พบวาระดับวติามินซีและวติามินอีสูงขึ้น (2.60 mg/L และ 11.15 µM/L ตามลาํดับ) และ GSH เพิ่ม
สูงขึ้นอยางมนีัยสําคัญ (8.75 mM/gHb) คา TAS เพิ่มสูงขึ้น plasma และ erythrocyte MDA และบิลิรู
บินลดลงโดยไมมีนัยสาํคัญ คาตางๆ นีย้ังไมกลับเปนปกติที ่ 3 เดือนหลังไดรับประทานยา ฮโีมโกลบิน
ไมมีการเปลี่ยนแปลง ขณะที่คาฮีโมโกลบินในพลาสมาเพิม่สูงขึน้อยางไมมนีัยสาํคัญ ระหวางที่
รับประทานยาผูเขารวมโครงการไมมีภาวะแทรกซอนจากยา 
      สรุป การใหผูปวยเบตาธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหล็กเกินรับประทานวิตามินซีและวิตามนิอีเสริมชวย
เพิ่มระดับวิตามินซี วิตามนิอีและ glutathione ไดอยางมนีัยสาํคัญ ในขณะที่ระดับ TAS, plasma 
MDA, erythrocyte MDA และบิลิรูบินมีคาใกลเคียงปกติมากขึ้น แตคาฮีโมโกลบินไมเปลี่ยนแปลง  
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VITAMIN E SUPPLEMENT. THESIS ADVISOR : ASSO. PROF. PANYA SEKSAN, M.D. 
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      Objectives : To study about the oxidative products and antioxidant status in beta-
Thalassemia major children with iron overload before and after supplement with vitamin C 
and vitamin E for 3 months 
      Methods : A pre- and post-treatment comparison clinical trial was conducted in 20 beta-
Thalassemia major children with regular red cell transfusion without iron chelating therapy. 
Each children was investigated for antioxidant status (Vitamin C, Vitamin E, TAS, GSH) 
oxidative products (plasma MDA, erythrocyte MDA) and plasma hemoglobin, total 
hemoglobin and bilirubin before and after supplement with vitamin C and vitamin E  
       Results : We found low serum vitamin C and vitamin E in most of the cases(1.27 mg/L 
and 9.69 µM/L respectively). They had low TAS and GSH (GSH 7.76 mM/gHb), high plasma 
and erythrocyte MDA, bilirubin, plasma hemoglobin and low total hemoglobin. After 
supplement with 100 mg of vitamin C and 400-600 mg of vitamin E daily, serum vitamin C 
and vitamin E were increased(2.60 mg/L and 11.15 µM/L respectively). We also found 
Glutathione level was also increased significantly (8.75 mM/gHb). TAS level was increased, 
plasma and erythrocyte MDA and total bilirubin were decreased but still be abnormal at 3 
month after supplement. Plasma hemoglobin was higher and total hemoglobin was not 
changed. No adverse effect was observed. 
       Conclusion : Supplement of vitamin C and vitamin E in beta-Thalassemia children with 
iron overload increased vitamin C, vitamin E and glutathione level significantly. TAS, plasma 
and erythrocyte MDA and total bilirubin were improved. Hemoglobin was not changed. 
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แตละราย         23 
ภาพที่ 10 แสดงจํานวนครั้งที่ผูเขารวมโครงการไดรับเลือดที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณแตละราย 24 
ภาพที่ 11 แสดงสัดสวนจํานวนผูเขารวมโครงการที่ไดรับผาตัดมามและไมไดตัดมาม  25 
ภาพที่ 12 แสดงคา ferritin ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการแตละราย (n = 18 คน) 26 
ภาพที่ 13 แสดงความสัมพันธระหวางระดบั ferritin และ total antioxidant status กอนเขา 
              รวมโครงการ          27 
ภาพที่ 14ก แสดงระดับวิตามนิซีของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการ 

และหลังรับประทานวิตามินซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน   29 
ภาพที่ 14ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับวิตามินซีของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอน 

เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 29 
ภาพที่ 15ก แสดงระดับวิตามนิอีของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการ 

และหลังรับประทานวิตามินซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน   31 
ภาพที่ 15ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับวิตามินอีของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอน 

เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 31 
ภาพที่ 16ก แสดงระดับ  Total antioxidant status (TAS) ของผูเขารวมโครงการแตละรายทั้งกอน 
 เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 33 
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ภาพที่ 16ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Total antioxidant status (TAS) ของผูเขา 
รวมโครงการทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปน 
เวลา 1 และ 3 เดือน        33 

ภาพที่ 17ก แสดงระดับ Glutathione ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทัง้กอนเขารวมโครงการ 
และหลังรับประทานวิตามินซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน   35 

ภาพที่ 17ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Glutathione ของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอน 
เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 35 

ภาพที่ 18ก แสดงระดับ Plasma malondialdehyde (P-MDA) ของผูเขารวมโครงการแตละราย 
ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3  
เดือน          37 

ภาพที่ 18ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Plasma malondialdehyde (P-MDA)  
ของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซีและ 
วิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน       37 

ภาพที่ 19ก แสดงระดับ Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA) ของผูเขารวมโครงการ 
แตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลงัรับประทานวติามินซีและวติามินอีเปน 
เวลา 1 และ 3 เดือน        39 

ภาพที่ 19ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA)  
ของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซีและ 
วิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน       39 

ภาพที่ 20ก แสดงระดับ Plasma hemoglobin (P-HB) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอน 
เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 41 

ภาพที่ 20ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Plasma hemoglobin (P-HB) ของ 
ผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซีและวิตามนิอี 
เปนเวลา 1 และ 3 เดือน        41 

ภาพที่ 21ก แสดงระดับฮีโมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวม 
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน  43 

ภาพที่ 21ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับฮีโมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการ  
ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา  
1 และ 3 เดือน         43 

ภาพที่ 22ก แสดงระดับ Total bilirubin (TB) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอน 
เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 45 
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ภาพที่ 22ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Total bilirubin (TB) ของผูเขารวม 
โครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลงัรับประทานวติามินซีและวติามินอี 
เปนเวลา 1 และ 3 เดือน        45 
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คําอธิบายสญัลักษณและคํายอ 
 
DNA  = deoxyribonucleic acid 
GSH  = glutathione 
Hb  = hemoglobin 
MDA  = malondialdehyde 
OH  = hydroxyl group 
P-MDA  =  plasma malondialdehyde 
R-MDA  = erythrocyte malondialdehyde 
RNA  = ribonucleic acid 
TAS  = total antioxidant status 
mg/dL  = milligram per decilitre 
mg/L  = milligram per litre 
mM  = millimolar or millimole 
µM/L  = micromolar or micromole per liter 
mM/gHb = millimolar or millimole per gram of hemoglobin 
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บทที่ 1 
บทนํา 

 
ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 
 
 โรคธาลัสซีเมียเปนโรคเลือดชนิดถายทอดทางพันธุกรรมที่พบมากที่สุดทั่วโลก เกิดจาก
ความผิดปกตขิองการสรางโปรตีนโกลบินซึ่งเปนสวนประกอบที่สําคัญของเม็ดเลือดแดง ทาํให
เซลลเม็ดเลือดแดงแตกงายกวาปกติ โดยที่ความผิดปกติของการสรางโปรตีนนั้นแบงไดเปน ความ
ผิดปกติในดานปริมาณที่สราง (Thalassemia) เชน α-Thalassemia (HbH, Hb Bart) หรือ β-
Thalassemia และคุณภาพของโปรตีนที่สราง (hemoglobinopathy) เชน HbCS, HbE เปนตน 
 โรคเบตาธาลัสซีเมีย (β-Thalassemia) คือ โรคธาลัสซีเมียชนิดที่มกีารสรางโปรตีนโกลบิน
ชนิดเบตาลดลง (β+-Thalassemia) หรือไมมีการสรางเลย (β0-Thalassemia) เปนโรคธาลัสซีเมียที่
พบบอยในประชากรไทย โดยเฉพาะอยางยิ่งเมื่อพบรวมกับภาวะ Hemoglobin E ซ่ึงมีความผิดปกติ
ของโกลบินชนิดเบตาโดยมกีารแทนที่ของกรดอมิโนตําแหนงที่ 26 จากกลูตามีนเปนไลซีน ความ
ผิดปกติของลําดับกรดอมิโนทําใหโกลบินมีความผิดปกติ เปนผลใหเซลลเม็ดเลือดแดงอายุส้ัน โดย
เกิดภาวะเซลลแตกในไขกระดูก ในกระแสเลือด หรือถูกทําลายโดยมามมากขึ้น ผูปวยจะมีอาการ
โลหิตจาง มามโต ทําใหการทํางานของเนื้อเยื่อที่ทําหนาที่สรางเม็ดเลือดแดงทั้งในและนอกไขสัน
หลังเพิ่มขึ้น เปนผลใหกระดูกมีรูปรางหนาขึ้น โดยเฉพาะบริเวณกระดูกใบหนา ทําใหมีลักษณะ
ใบหนาทีจ่ําเพาะในผูปวยธาลัสซีเมีย (Thalassemic facies)  
 ผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะซดีมาก เพื่อใหสามารถดํารงชีวิตอยูได จําเปนตองไดรับเลือด
เปนระยะ โดยเลือดที่ไดรับจะมีเหล็กอยูดวย ทําใหผูปวยเหลานี้ไดรับเหล็กปริมาณมากเขาสูรางกาย 
นอกจากนี้ เมด็เลือดแดงทีแ่ตก จะปลดปลอยโกลบินและเหล็กสูกระแสเลือด ทําใหระดับเหล็กใน
รางกายสูงขึ้นกวาภาวะปกต ิ เหล็กสวนหนึ่งจะถูกนาํกลับไปใชใหมเพื่อสรางเม็ดเลือดแดงที่ไข
กระดูก เหล็กสวนเกนิจะไปสะสมอยูตามอวัยวะตางๆ เชน ตับ ไต หวัใจ ปอด ผิวหนัง ตอมไรทอ
ตางๆ ในรางกาย เปนตน ซ่ึงไมสามารถกําจัดออกไดดวยกระบวนการตางๆ ของรางกายตาม
ธรรมชาติ ทําใหผูปวยเหลานี้มีระดับเหล็กเกินสะสมในเนื้อเยื่อตางๆ อันจะกอใหเกิดความผิดปกติ
ตามมาได (ภาพที่ 1) 
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ภาพที่ 1 แสดงกลไกการเกิดภาวะแทรกซอนในผูปวยเบตาธาลัสซีเมีย 

Blocked β-chain synthesis Excess α-chain synthesisOverproduction δ-chain

Increased HbA2

Selected HbF cells survival

Increased blood HbF level

Increased Hb-oxygen affinity

Increased erythropoeitin
production

Increased proliferation of 
erythroid cells

Underproduction of HbA

Precipitation of excess α-chain

In blood In bone marrow

Trapping in RES

Hemolysis

Ineffective 
erythropoeisis

Anemia

Folate deficiency

Extramedullary

erythropoeisis
Splenomegaly

Hypersplenism Transfusion

Iron overload

Cirrhosis

Pancreatic failure

Heart failure

Skeletal changes

Hyperuricemia  
 
 ธาตุเหล็กมีหนาที่สําคัญเกี่ยวของกับกระบวนการ oxidation-reduction ในรางกาย จาก
การศึกษาพบวาธาตุเหล็กอิสระในพลาสมาเปนสารกออนมุูลอิสระ (prooxidant) ที่สําคัญ ดังที่แสดง
โดยปฏิกิริยาเฟนตัน (Superoxide-driven Fenton’s reaction) 
 

  Fe2+ + H2O2  Fe3+ + .OH + OH_ 
 
 สารอนุมูลอิสระ (Free radicals) คือโมเลกุลที่มีอิเลกตรอนอิสระอยูวงโคจรรอบนอกสุด 
(unpaired electron) ทําใหมีความสามารถในการออกซไิดสโมเลกุลอ่ืน ตัวอยางของอนุมูลอิสระที่
พบในรางกาย ไดแก อนพุันธออกซิเจนที่วองไว (Reactive oxygen species : ROS) เชน H2O2, O2

-, 
OH., OH- และอนุพันธไนโตรเจนที่วองไว (Reactive nitrogen species : RNS) เชน peroxynitrite, 
nitric oxide เปนตน ในภาวะปกติ รางกายมีการสรางสารอนุมูลอิสระเหลานี้ในกระบวนการตางๆ 
อาทิเชน mitochrondrial respiratory chain, cyclooxygenase และ lipooxygenase pathway, NADPH 
oxidase pathway และ cytochrome P450 system เปนตน โดยรางกายจะใชอนุมลูอิสระเหลานี้ใน
การกําจัดสิ่งแปลกปลอมโดยเฉพาะเชื้อโรคตางๆ (ภาพที ่2) 

จากการศึกษา พบความสัมพนัธของธาตุเหล็กกับสารอนุมูลอิสระ กลาวคือ เหล็กจะเปลี่ยน 
peroxide ที่มีความสามารถในการออกซิไดสต่ําใหเกิดเปน hydroxyl radical ที่มีความสามารถใน
การออกซิไดสสูง นอกจากนี้ เหล็กยังเปนตวัเรงปฏิกิริยาตอการเกิด lipid peroxidation ดังสมการ 
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ภาพที่ 2 แสดงการทํางานทําลายเชื้อแบคทีเรียของเม็ดเลือดขาว โดยเม็ดเลือดขาวจะสรางอนมุูล
อิสระไอออนลบไฮเปอรออกไซดโดยเอนไซม NADPH oxidase จากนั้นจะเปลี่ยนเปนไฮโดรเจน
เปอรออกไซดโดยเอนไซม Superoxide dismutase จากนั้นจะสรางไอออนลบไฮดรอกซิลโดยอาศัย
ธาตุเหล็ก หรือไอออนลบของกรดไฮโปคลอรัสโดยอาศัยคลอไรด ซ่ึงไอออนลบทั้งสองมี
ความสามารถในการฆาเชื้อแบคทีเรีย (bactericidal) 

WBC phagocytosis

NADPH
oxidase

NADPH

NADP+

O2
. (Superoxide)

H2O2

Superoxide
dismutase

Cl-
Fe2+

Fe3+

HOCl-

BAC

TERIUM

BAC

TERIU
M

Respiratory
burst

O2

Myelo
peroxidase

HOCl : Hypochlorous acid 
(bactericidal)

Cell membrane

OH -
.

 
 

LOOH + Fe2+                    LO. + OH- + Fe3+  
LOOH + Fe3+      LOO. + OH+ + Fe2+  

 
 สารอนุมูลอิสระเหลานี้ หากมีปริมาณมากเกินไป จะสามารถกอปฏิกิริยาออกซิเดชัน่และ

ทําลายอนูชีวโมเลกุลขนาดใหญจําพวกไขมัน คารโบไฮเดรต และโปรตีนซึ่งเปนสวนประกอบหลัก
ของ DNA, RNA,  ไมโตคอนเดรีย, เยื่อหุมเซลล เปนผลใหเซลลตางๆ สูญเสียสมดุลและแตกสลาย 
เปนสาเหตุของการเกิดความผิดปกติของเนรื้อเยื่อและอวยัวะตางๆ อาทเิชน มะเร็ง ภาวะหลอดเลือด
แข็ง โรคเบาหวาน การบาดเจ็บที่เกดิจากภาวะขาดเลือดและเมื่อเนื้อเยื่อมีเลือดกลับไปเลี้ยงอีกครั้ง 
(ischemia and reperfusion damage) ตอกระจก และโรคระบบประสาทเสื่อม เชน Parkinson หรือ 
Alzheimer เปนตน 
 สารผิดปกติที่เกิดจากสารอนมุูลอิสระ เรียกวา ผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ (oxidative products) 
เปนตัวช้ีวัดระดับความรุนแรงของภาวะอนมุูลอิสระเกินทีสํ่าคัญ ตัวอยางของสารเหลานี้ ไดแก 
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malondialdehyde (MDA) และ conjugated diene (CD) ซ่ึงเกิดจากการทําลายสารในกลุมไขมนั 
พบวาระดับของ MDA มีความสัมพันธกับโอกาสการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดและโรคที่มี
ภาวะสารอนุมลูอิสระเกินในเชิงบวก 
 ในสภาวะปกติ รางกายมีสารตานอนุมูลอิสระ (antioxidants) หลายชนิด ทั้งในรปูของ
เอนไซม เชน เอนไซมกลูตาไธโอน เปอรออกซิเดส (glutathione peroxidase), เอนไซมคะทาเลส 
(catalase), เอนไซมซุปเปอรออกไซดดิสมิวเตส (superoxide dismutase:SOD) และสารโมเลกุลใหญ 
เชน กลูตาไธโอน (glutathione), วิตามินซี วิตามินอี ฟลาวานอยด โคเอนไซมคิว-เทน แคโรทินอยด 
ฟนอล เปนตน สารเหลานีจ้ะทําหนาที่จบักับสารอนุมูลอิสระและเกดิปฏิกิริยารีดักชัน ทําใหสาร
อนุมูลอิสระสูญเสียความสามารถในการออกซิไดส และไมสามารถกอใหเกดิความเสียหายแกเซลล
ในรางกายได (ภาพที่ 3) 
 
ภาพที่ 3 แสดงปฏิกิริยาการกําจัดสารอนมุูลอิสระโดยอาศัยเอนไซมตางๆ ที่ทําหนาที่เปนสารตาน
อนุมูลอิสระ 

1. การกําจัด O2.- โดยอาศัย Superoxide dismutase

O2
.- + O2

.- + H+                            H2O2 + O2

Superoxide dismutase (SOD)

2. การสลาย H2O2 ดวยระบบ Glutathione peroxidase-reductase
H2O2           +2 H2O + O2

2 GSH GSSG

NADP+                            NADPH +H+

Glutathione peroxidase

Glutathione reductase

3. การสลาย H2O2 ดวยเอนไซม catalase
2 H2O2 2H2O + O2

Catalase

 
 
เมื่อรางกายมีระดับสารตานอนุมูลอิสระลดลง หรือมีสารอนุมูลอิสระเพิ่มสูงขึ้นจนไม

สามารถยับยั้งการเกิดปฏิกิริยาออกซิเดชันได จะพบวาสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระเพิ่มมากขึ้นจาก
การทําลายของชีวโมเลกุลตางๆ เรียกภาวะนี้วา ภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน (oxidative stress) (ภาพที่ 
4) การวัดระดบัอนุมูลอิสระเกิน ทําไดโดยการวัดระดับสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ เนือ่งจากเปนสาร
ที่มีความเสถียรมากกวาอนุมลูอิสระ สารผลิตภัณฑที่นยิมใชในการวดั ไดแก malondialdehyde 
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(MDA), conjugated diene (CD) เปนตน หรืออาศัยการวัดสารที่หล่ังออกมาจากเซลลเมื่อเซลลมีการ
แตกสลาย เชน เอนไซมที่อยูในเซลลตางๆ อาทิเชน NAG 
 
ภาพที่ 4 แสดงความกลไกการเกิดสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ ที่พบไดในภาวะอนุมลูอิสระเกิน 
รวมถึงการทํางานของสารตานอนุมูลอิสระในการยับยั้งการทําลายชีวโมเลกุล 

 
 
 ผูปวยเบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง (Thalassemia major) ที่มีภาวะซีด ตองไดรับเลือดเปน
ประจํา และไมไดรับยาขับธาตุเหล็ก (iron chelating agents) จะพบภาวะเหล็กเกินในรางกาย และ
ภาวะแทรกซอนจากภาวะเหล็กเกิน อันไดแก liver fibrosis, restrictive pulmonary disease, 
myocardial fibrosis, constrictive pericarditis, insulin insufficiency และ hemolysis ซ่ึงความผิดปกติ
เหลานี้ เชื่อวาเปนผลมาจากการทําลายเนื้อเยื่อตางๆ โดยภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน 
 การศึกษานี ้ ผูวิจัยตองการศกึษาระดับของสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ ระดับสารตานอนุมลู
อิสระ บิลิรูบินเพื่อบงชี้การทํางานของตับ ฮีโมโกลบินในพลาสมาเพือ่บงชี้ระดับการแตกของเม็ด
เลือดแดง และฮีโมโกลบินทั้งหมดเพื่อบอกถึงการเปลี่ยนแปลงของคลินิก ในผูปวยเด็กธาลัสซีเมีย
ชนิดเบตา โดยทําการศกึษากอนและหลงัใหวติามินซีและวิตามินอี เพื่อสามารถบอกถึงประโยชน



 

 

6

ของการใหวิตามินซีและอีในดานการลดระดับสารอนุมลูอิสระ และลดภาวะแทรกซอนจากการ
ไดรับเลือดในผูปวยธาลัสซีเมีย อันจะเปนประโยชนในการใหการบําบัดรักษาผูปวยตอไป 
 
วัตถุประสงคของการวิจัย 

1. เพื่อศึกษาระดบัสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ สารตานอนุมูลอิสระ และประเมินภาวะอนุมูล
อิสระเกินในผูปวยเด็กโรคเบตาธาลัสซีเมีย 

2. เพื่อศึกษาการเปลี่ยนแปลงของระดับอนุมลูอิสระเกิน ในผูปวยเด็กโรคเบตาธาลัสซีเมีย
เปรียบเทียบกอนและหลังการใหวิตามนิซีและวิตามนิอ ี

 
ขอตกลงเบื้องตัน 
 ผูเขารวมโครงการและผูปกครองทุกรายตองไดรับการอธิบายถึงประโยชนและโทษทีอ่าจ
เกิดขึ้นไดจากการรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีจนเขาใจเปนอยางดี และภายหลังหากผูเขารวม
โครงการหรือผูปกครองตองการหยดุรับประทานยาโดยสาเหตุใดๆ ผูเขารวมโครงการสามารถออก
จากโครงการวจิัยไดโดยไมมผีลตอการรับการตรวจรักษาตอไป 
 หากผูเขารวมโครงการมีภาวะเจ็บปวยรุนแรงในชวงที่ตองไดรับการเกบ็ตัวอยางเลือด จะ
งดเวนการเก็บตัวอยางเลือดในครั้งนั้นไป เพื่อลดภาวะแทรกซอนอันอาจจะเกดิขึ้นจากการเจาะ
เลือดและลดความผิดพลาดของขอมูล 
 
คําจํากัดความเบื้องตน 

• โรคเบตาธาลัสซีเมียชนิดรนุแรง หมายถงึ เบตาธาลัสซีเมียชนิด β-Thalassemia/Hb E หรือ 
homozygous β0-Thalassemia ที่มีระดับฮีโมโกลบินในเลือดปกตนิอยกวา 7 กรัมตอ
เดซิลิตร และตองไดรับการรักษาโดยการใหเลือดเพื่อแกไขภาวะโลหติจางเปนระยะๆ 

• Oxidative stress หรือ ภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน หมายถึง ภาวะที่มีสารอนุมูลอิสระใน
รางกายสูงเกินกวาปกติ ทําใหระดับของสารตานอนุมูลอิสระลดต่ําลง สารผลิตภัณฑอนุมูล
อิสระสูงขึ้น และมีผลใหเกิดความผิดปกตติอเซลลและอวัยวะในรางกาย 

• ภาวะเหลก็เกนิ หมายถึง ภาวะที่รางกายไดรับธาตุเหล็กปริมาณมากโดยที่รางกายไม
สามารถขับเหล็กออกมา หรือขับออกมาไดแตไมเพียงพอ ทําใหมีการสะสมของเหล็กใน
เนื้อเยื่อของอวยัวะตางๆ ในที่นี้ หมายถึง ผูปวยธาลัสซีเมียที่ไดรับเลือดเปนประจาํ โดย
ไมไดรับยาขับเหล็กอยางสม่าํเสมอ 
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รูปแบบการวจิัย 
 Pre- and Post-treatment Comparison Clinical Trial 
 
ปญหาจริยธรรม 

1. ผูปวยในการศกึษานี้เปนเดก็ และตัวอยางทีใ่ชทดสอบไดจากเลือดมีปริมาณมาก คณะผูวิจัย
จึงพิจารณาเลือกใชวิธีการตรวจที่ใชปริมาณเลือดนอยกวาปกติ และทําการตรวจเลือดในวนั
เดียวกับที่ผูปวยไดรับเลือดทดแทน จงึไมกอใหเกดิผลเสียตอผูปวย 

2. การใหวิตามินซีปริมาณมากในผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหล็กเกินโดยไมใหยาขับเหลก็ มี
รายงานถึงความเสี่ยงตอการเกิด myocardial dysfunction เพิ่มขึ้นได จึงพิจารณาใหใน
ปริมาณที่ต่ํา และใหคําแนะนําผูปกครองถึงความเสี่ยงและสังเกตอาการผิดปกติทีเ่กิดจาก 
myocardial dysfunction  

 
ประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวจิัยนี้ 

1. สามารถประเมินความรุนแรงของภาวะอนุมูลอิสระเกิน และการขาดสารตานอนมุูลอิสระ
ในผูปวยเดก็โรคเบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง 

2. สามารถบอกถึงประโยชนของวิตามินอีรวมกับวิตามินซ ี ในการรักษาผูปวยเด็กโรค
เบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง เพื่อเปนแนวทางในการใชวิตามินอีและวิตามนิซีรวมกับการ
รักษาโรคธาลัสซีเมียอยางมหีลักฐาน (evidence-base medicine) 
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บทที่ 2 
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 

 
แนวคิดและทฤษฎี 
 

1. ผูปวยเบตาธาลัสซีเมียจะมีระดับสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระในเลือดสงู สารตานอนุมูล
อิสระต่ําโดยมคีวามสัมพันธกับความรุนแรงของโรค 

2. ระดับของภาวะอนุมูลอิสระเกิน มีความสัมพันธกับภาวะแทรกซอนทีพ่บในผูปวยธาลัสซี
เมีย 

 
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
 
   เหล็กเปนธาตจุําเปนสําหรับการทํางานตามปกติของเซลลในรางกาย ในผูใหญปกติจะมี
ธาตุเหล็กอยูประมาณ 4.5 g ซ่ึงจะจับอยูกบัโครงสรางตางๆ โดยเฉพาะอยางยิ่งในเมด็เลือดแดงซึ่ง
เหล็กเปนองคประกอบสําคัญของโปรตีนฮีมที่ทําหนาทีจ่ับออกซิเจนจะมีเหล็กเปนสวนประกอบถึง 
65% นอกจากนั้นยังเปนสวนประกอบของ myoglobin และ iron containing enzymes เชน 
cytochrome ประมาณ 10% และจับกับโปรตีน ferritin, hemosiderin ประมาณ 25% (ตารางที่ 3.1) 
จะพบวา เมด็เลือดแดงเปนแหลงสะสมของธาตุเหล็กที่มีปริมาณสูงสุดในรางกาย เหล็กจะเขาสู
รางกายทางลําไสโดยดูดซึมในรูปของ heme iron และ non heme iron เพียง 10% ของปริมาณเหล็ก
ที่รับประทานในแตละวัน รางกายปกติไมสามารถขับเหล็กได แตจะสูญเสียเหล็กไดโดยการเสีย
เลือดโดยวิธีตางๆ เชน การมีประจําเดือน การหลุดลอกของเซลลบุผิวในระบบทางเดินอาหารและ
ผิวหนัง เปนตน 
 
ตารางที่ 2.1 แสดงปริมาณเหล็กในสวนตางๆ ของรางกาย 

Compartment Iron content (mg) Total body iron (%) 
Hemoglobin iron 2,000 67 
Storage iron (Ferritin, Hemosiderin) 1,000 27 
Myoglobin iron 130 3.5 
Labile pool 80 2.2 
Other tissue iron 8 0.2 
Transport iron 3 0.08 
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               ในผูปวยธาลัสซีเมียซ่ึงมีภาวะซีดและไดรับเลือดหลายครั้ง โดยไมไดรับยาขับเหล็ก  จะมี
ภาวะเหลก็เกนิในรางกาย ซ่ึงสามารถกอใหอันตรายตอเซลลได โดยเหล็กสามารถกอใหเกิด
ปฏิกิริยากระตุนการสรางอนุมูลอิสระที่มีออกซิเจนเปนองคประกอบ ดงัสมการ 
 

H2O2+Fe2+ Fe3++OH-+OH. 
LOOH+Fe2+ Fe3++LO-+OH. 

 
พบวา ferrous ion สามารถเปลี่ยน hydrogen peroxide ซ่ึงเปนอนุมูลอิสระที่มีความสามารถ

ในการเกิดปฏิกิริยาออกซิเดชันต่ําใหกลายเปน hydroxyl ion ที่มีความสามารถในการเกิดปฏิกิริยา
สูง โดยเปนตวักระตุนใน Haber-Weiss reaction ดังสมการ 

   .O2
- + H2O2 O2 + .OH + OH- 

 
 นอกจากนี้ เหล็กยังสามารถกระตุนการสราง hydroxyl ion จากสารประกอบจําพวกกรด

ดวย และสารในกลุม superoxide เองยังสามารถกระตุน ferritin และโปรตีนที่จับกับเหล็กอ่ืนๆ ให
ปลดปลอยเหล็กที่จับอยูใหกลายเปนเหล็กอิสระในเลือดได ดังสมการ 

 
   Fe2+ + H2O2 Fe3+ + .OH + OH- 
 
hydrogen peroxide ยังสามารถทําลายโปรตีนฮีม ทําใหเหล็กหลุดออกมาสูกระแสเลือดได

ดวย ดังนั้น เหล็ก จึงเปนธาตุสําคัญที่ทําใหเกิดวัฏจักรการสรางสารอนุมูลอิสระอยางมากในรางกาย 
รางกายจึงมกีระบวนการตางๆ ในการควบคุมระดับเหล็กอิสระในเลือดใหอยูในระดับต่ําที่สุด โดย
อาศัยโปรตีน transferrin และ haemopexin ในการจับเหล็กเพื่อขนสงไปยังอวยัวะเปาหมาย และ 
โปรตีน ferritin กับ hemosiderin ที่ทําหนาที่จับกับเหล็กเกิดเปนสารประกอบเชิงซอนที่ไมกอใหเกิด
ภาวะออกซิเดชัน เพื่อเก็บสะสมธาตุเหล็กในเซลลหรือในไขกระดูก กระบวนการเหลานี้มีผลให
รางกายสามารถควบคุมเหล็กอิสระในเลือดและลดปริมาณอนุมูลอิสระที่เกินความจําเปนได 

เมื่อสารอนุมูลอิสระมากขึ้นจนเกดิภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน จะเกดิการทําลาย
สารประกอบจาํพวกไขมัน โปรตีน กรดนิวคลิอิก และคารโบไฮเดรต ทําใหเซลลเสียหนาทีแ่ละ
เสถียรภาพ (1,2) โดยเฉพาะการทําลาย phospholipids ที่เปนสวนประกอบที่สําคัญของเยื่อหุมเซลล 
โดยการรวมเขากับ polyunsaturated fatty acid ทําใหไขมันดังกลาวสูญเสีย hydrogen atom เกดิ
พันธะคูของ carbon atom ( -C=C- ) เรียกสารนี้วา conjugated diene จากนั้นจะรวมตัวกับ peroxyl 
radicals เกิดเปน lipid hydroperoxides ทําใหเกดิความผิดปกติของโครงสรางเยื่อหุมเซลล จากรั่ว
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ของอนุภาคประจุ (อิออน) ตางๆ เขาสูเซลล การเปลี่ยนแปลงของ receptor หรือเอนไซมตางๆ 
นอกจากนี้ lipid hydroperoxides ยังสามารถรวมกับ aldehyde เปล่ียนเปนสารจําพวก 
malondialdehyde และ hydroxynonnenol ซ่ึงเปนอันตรายตอเซลล โดยกอใหเกิดการเปลี่ยนแปลง
ของโปรตีนหรือ DNA ในเซลล  

นอกจากนี้ สารอนุมูลอิสระยังสามารถกอใหเกดิความผดิปกติตางๆ ขึ้นกับเซลลเปาหมาย
อ่ืนๆ ได เชน ในเซลลตับ จะทําใหไมโตคอนเดรียและไลโซโซมสูญเสียการทํางานที่เกี่ยวของกับ
เยื่อหุมเซลล และลดประสทิธิภาพในการทํางานของ cytochrome C oxidase ของไมโตคอนเดรีย 
นอกจากนี้ยังรบกวนระบบควบคุมระดับแคลเซียมในเซลล (1) ความผิดปกติของเซลลกลามเนื้อ
หัวใจ เชื่อวาเปนผลมาจากการยับยั้งเอนไซมของไมโตคอนเดรียและเยื่อหุมเซลล(1) นอกจากนี ้
อนุมูลอิสระสามารถทําใหเกดิความเสียหายแกดีเอ็นเอ รบกวนการควบคุมระดับแคลเซียมในเซลล 
และทําใหระดบั ATP ในเซลลลดลง เปนผลใหเกิดความเสียหายแกเซลลตางๆ ทั่วรางกาย อวยัวะ
อ่ืนที่มีผลกระทบจากภาวะเหล็กเกิน ไดแก ตับออน ปอด ไต ตอมไรทอ เสนประสาท เม็ดเลือดแดง 
เปนตน(3,4) จากการศึกษาหลายฉบับ พบความสัมพันธระหวางภาวะเหล็กเกินและการเพิ่มขึ้นของ
ระดับสารอนุมูลอิสระ รวมถึงการเพิม่ขึ้นของผลิตภัณฑทีเ่กิดจากการออกซิเดชันของไขมันและ
โปรตีน (1,5) และยังพบการกลายพันธุของ tumor suppressor gene p53 รวมดวย 
 ในผูปวยธาลัสซีเมีย นอกจากจะพบภาวะสารอนุมูลอิสระเพิ่มขึ้นแลว ยังพบภาวะสารตาน
อนุมูลอิสระต่ํากวาคนปกติ (6,7) สารตานอนุมูลอิสระแบงออกเปนหลายชนิด ไดแก เอนไซมตางๆ ที่
ทําหนาที่ในกระบวนการกําจัดสารอนุมูลอิสระ เชน superoxide dismutase, catalase, และ 
glutathione peroxidase โปรตีนที่ทําหนาที่จับกับธาตุโลหะ (เหล็กและทองแดง) ที่สงเสริมการเกิด
สารอนุมูลอิสระ ไดแก transferrin, hemosiderin เปนตน สารชนิดที่ไมใชเอนไซมซ่ึงรางกายสราง
ขึ้น เชน GSH, ubiquinols, uric acid หรือสารที่ไดรับจากภายนอกรางกาย เชน วิตามินซี วิตามินอ,ี 
lipoic acid, selenium, riboflavin, zinc และ carotenoids(8) โดยเฉพาะในกลุมสารที่ไมใชเอนไซม มี
ความสําคัญอยางยิ่งเนื่องจากสามารถเขาสูภายในเซลลและระหวางเซลลได และสามารถนํากลับมา
ใชใหมได เชน วิตามนิอีที่ถูกออกซิไดสแลว (tocopheroxy radical) จะเปลี่ยนกลับเปนวิตามนิอีได
โดยวิตามนิซี หรือ วิตามินซีที่ถูกออกซิไดส (ascorbate radical) ที่ตองผานวิถีทางเอนไซมรวมกับ 
dehydroascorbate เพื่อนํากลับมาใชใหม และ GSSH ที่เปล่ียนกลับเปน GSH โดยอาศัยเอนไซม 
GSSH reductase ซ่ึงเปน riboflavin dependent enzyme (8) เปนตน (ภาพที่ 5) 

วิตามินอี (C29H50O2) เปนวติามินชนิดละลายในไขมันที่พบในอาหารทั่วไป อาทิเชน ขาว 
น้ํามันปลา ถ่ัวเปลือกแข็งและเมล็ดพืช มี 4 ชนิด ไดแก α, β, γ และ δ (ภาพที่ 6) แตชนดิที่พบ
บอยและมีฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระสูงสุด ไดแก α-tocopheral ซ่ึงจัดเปนสารตานอนมุูลอิสระที่สําคัญ
ที่สุดที่พบในเยื่อหุมเซลล วิตามินอีถูกดูดซึมที่บริเวณลําไสเล็กประมาณ 40% ของปริมาณที่
รับประทาน จากนั้นจะขนสงไปที่ตับและถูกจับโดย lipoprotein เพือ่สงไปยังเนื้อเยื่อตางๆ จะพบ
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ระดับของวิตามินอีสูงในเนื้อเยื่อที่มีระดับออกซิเจนสูง เชน เม็ดเลือดแดง ไมโตคอนเดรีย และ 
endoplasmic reticulum นอกจากนั้นวิตามนิอียังถูกสะสมอยูในเนื้อเยือ่ไขมันทั่วไป 
 
ภาพที ่5 แสดงการทํางานของ Glutathione 
 

 
 
ภาพที่ 6 แสดงโครงสรางของวิตามินอีชนิดตางๆ  
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มีหลักฐานวาบงชี้วาวิตามนิอีทําหนาที่เกีย่วของกับการเจริญพันธุในสตัวทดลอง จึงไดรับ
การเรียกวา tocopherol (โดย Evans : tokos หมายถึง offspring และ phero หมายถึง to bear, 
tocopeherol หมายถึง to bear child โดยที่ -ol : alcohol compound) หนาที่หลักของวิตามินอี คือการ
ปองกันการเกดิ lipid peroxidation ของฟอสโฟลิปดที่เยื่อหุมเซลลและปองกันอันตรายที่เกิดจาก
สารอนุมูลอิสระ โดยสง H จากหมูแอลกอฮอลไปใหอนุมูลอิสระ ทําใหอนุมูลอิสระสูญเสยี
ความสามารถในการเกิดออกซิเดชัน ดังสมการ 

 Alpha tocopherol + LOO˙ → Alpha tocopherol˙+ LOOH 

 Alpha tocopherol˙+ LOO˙ → LOO-alpha tocopherol 
 
LOO-alpha tocopheral จัดเปน free radical อีกชนิดหนึง่ ซ่ึงตอมาจะถูกวิตามินซีเปลี่ยนให

เปน free radical ที่มีความสามารถออกซิเดชันต่ําเพื่อใหเกิด alpha tocopheral-OH กลับมาใชใหม 
นอกจากนี้ วิตามินอียังมีความสําคัญในการเสริมสรางภูมิตานทานตอการติดเชื้อ มีหลักฐาน

แสดงถึงอุบัติการณการติดเชื้อลดลงในบุคคลที่มีระดับวิตามินอีสูง เชื่อวาเปนผลมาจากวิตามินอี
ชวยลดปฏิกิริยาออกซิเดชันที่เกิดขึ้นกับเมด็เลือดขาวในภาวะอนมุูลอิสระเกิน และการติดเชื้อไวรัส
ชนิดเรื้อรัง เชน ตับอักเสบ เอดส เปนตน ทําใหเม็ดเลือดขาวถูกทําลายลดลง และยงัพบวาในผูที่มี
ระดับวิตามนิอีสูงจะมีความเสี่ยงตอการเกดิมะเร็งลดลง โดยเชื่อวาเปนผลมาจากการมีภูมิตานทาน
สูง (immunocompetence) รวมถึงการยับยัง้การเปลี่ยนสาร nitrosamine ใหเปน nitrite ซ่ึงเปนสาร
กอมะเร็งที่สําคัญ ในผูปวยที่มีภาวะเหลก็สูงในรางกาย วิตามินอีจะ reduce ferric ion ใหเปน ferrous 
ion เชนกนั 

 ความตองการวิตามินอีในเดก็ชวงขวบปแรก คือ 4.5-6.0 มิลลิกรัมตอวัน เด็กอายุ 1-10 ป 
คือ 9-10.5 มิลลิกรัมตอวัน และผูใหญ 10-18 มิลลิกรัมตอวัน คาปกติของวิตามินอีในเลือดประมาณ 
0.5-0.7 mg/dl ภาวะขาดวิตามินอีพบนอยในบุคคลทั่วไป อาการที่สามารถพบได ไดแก กลามเนือ้
ออนแรง การเคลื่อนที่ของตาผิดปกติรวมถึง retrolental dysplasia และเซลลเม็ดเลือดแดงแตกงาย 
ซ่ึงพบไดในผูปวยที่มภีาวะดดูซึมไขมันผิดปกติ ทารกคลอดกอนกําหนด ความผิดปกติของเม็ดเลือด
แดงชนดิถายทอดทางพันธุกรรม ผูปวยทีท่ําการลางไต และผูปวยทีไ่ดรับสารอาหารทางเสนเลือด 
เปนระยะเวลานาน  
 ในผูปวยธาลัสซีเมีย พบวาระดับของวิตามนิอีในรางกายลดต่ําลงกวาในคนปกติทั้งในเลือด
และในเซลลที่มีการสรางสารอนุมูลอิสระมากกวาเซลลทั่วไป เชน LDL เม็ดเลือดขาว เม็ดเลือดแดง
,10,11,12,13,14,15) นอกจากนี้ เมื่อผูปวยไดรับวิตามินอีเปนระยะเวลาหนึ่ง จะพบวาระดับวิตามนิอีใน
รางกายเพิ่มสูงขึ้น และระดับสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระลดลงแตไมกลับเปนปกต ิ (10,11,12) โดย 
Tesoriere L และคณะ (2001) ไดทําการศกึษาโดยใหวิตามินอี 600 มิลลิกรัมตอวันในผูปวยธาลัสซี
เมียเบตาชนดิปานกลาง พบวาระดับ MDA ในเลือดกลับสูปกติหลังไดรับการรักษาแลว 6 เดอืน 
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ในขณะที่ LDL-conjugated diene (LDL-CD) ยังคงสูงกวาปกติแมไดรับการรักษาแลว 9 เดือน และ
คา Hemoglobin (Hb) ไมเปล่ียนแปลง (10) Suthutvoravut U  และคณะ (1993) ใหผูปวยธาลัสซีเมีย
รับประทานวติามินอี 200 มิลลิกรัมตอวัน เปนเวลา 2 เดือน พบวาระดับ glutathione peroxidase 
activity ลดลง แตไมพบความเปลี่ยนแปลงของ hematocrit (16) เชนกนั จากผลการศึกษาดังกลาวเปน
หลักฐานวาการรักษาผูปวยเบตาธาลัสซีเมียโดยใหวิตามนิอีรวมกับการรักษาตามปกติ สามารถชวย
ลดระดับสารผลิตภัณฑอนุมลูอิสระและเพิม่ระดับสารตานอนุมูลอิสระในรางกาย แตยังไมสามารถ
แกไขใหกลับเปนปกติได ทั้งนี้เปนผลมาจากผูปวยยังคงมีภาวะเหลก็เกินในรางกายที่ไมไดรับการ
รักษาอยู 
 ในปจจุบนันกัวิชาการหลายทานเชื่อวา การใหวิตามินอีในผูปวยเบตาธาลัสซีเมียจะลด
ภาวะเม็ดเลือดแดงแตกได(17) แตยังไมหลักฐานยืนยันชดัเจนวา การใหวิตามินอีแกผูปวยธาลัสซีเมีย
ที่ไดรับเลือดเปนประจํา หรือมีภาวะเหล็กเกินในรางกายจะสามารถเปลี่ยนแปลงอาการทางคลินิก
ได Das N. และคณะ (2004) ไดรายงานผลการศึกษาการใหวติามินอีในผูปวยธาลัสซีเมีย พบวาหลัง
ไดรับวิตามินอีขนาด 10 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวันเพียง 4 สัปดาห ผูปวยมีน้าํหนักเพิ่มขึ้น ซ่ึง
แสดงวามีสุขภาพดีขึ้น(18) อยางไรก็ตาม  การที่ผูปวยน้ําหนกัเพิ่มอาจไมสามารถแสดงใหเห็นวา
ผูปวยมีสุขภาพดีขึ้นโดยไมมีขอกังขา Unchern S. และคณะ (2003)(19) ทดลองใหวติามินอีในผูปวย
ธาลัสซีเมียเปนเวลา 3 เดือนและพบวาปฏิกิริยาตอบสนองของเกล็ดเลือดในผูปวยที่ไดรับการตดั
มามกลับเปนปกติเหมือนผูปวยที่ไมไดตดัมาม และไมไดรายงานถึงความเปลี่ยนแปลงทางคลินิกแต
อยางใด การศึกษาของ Jamshidi และคณะ (1997-1998) พบวาเมื่อใหผูปวยเด็กเบตาธาลัสซีเมียชนิด
รุนแรงรับประทานวิตามินอขีนาด 500 ยูนติตอวัน นาน 7 เดือน พบวาคา osmotic fragility กลับมา
เปนปกติ แตคาฮีโมโกลบินในเลือดและบิลิรูบินไมมีการเปลี่ยนแปลง (20)  
 วิตามินซี (C6H8O6) เปนวิตามินละลายน้ําที่พบไดในผักและผลไม เชน สม องุน มะนาว 
มะละกอ เปนตน ทําหนาที่สําคัญในการกําจัดสารอนมุูลอิสระและเปลี่ยนวิตามนิอีใหกลับมาเปน 
active form วิตามินซีเปนองคประกอบสําคัญของคอลลาเจนซึ่งทําหนาที่ยึดเซลลตางๆ เขาดวยกนั
เพื่อใหเกิดเปนเนื้อเยื่อ หนาที่สําคัญอื่นๆ ไดแก การเสริมสรางภูมิตานทานตอส่ิงแปลกปลอมและ
เนื้องอก สามารถลดอุบัติการณการเกิดโรคเสนเลือดหัวใจ โดยเชื่อวิตามินซีทาํหนาที่ยับยั้งสาร
อนุมูลอิสระในกระบวนการเมตาบอลิสมไขมัน และเปลี่ยนกรดอมิโนบางชนิดใหกลายเปนสารสื่อ
ประสาท  
 การดูดซึมวิตามินซี จะมกีารดูดซึมที่ลําไสโดยอาศัยพลังงาน และมจีดุอิ่มตัว วิตามนิซีขับ
ออกทางไตโดยจะมีบางสวนถูกดูดกลับเขาสูรางกาย วิตามินซีจะถูกยับยั้งโดยสารในบุหร่ี 
 วิตามินซีจะทํางานรวมกับวิตามินอีและเอนไซม glutathione peroxidase ในการกําจัด
อนุมูลอิสระ (ภาพที่ 7) และชวยปองกันความเสียหายที่จะเกดิขึ้นกับอวัยวะตางๆ เชน ตับ ปอด 
สมองและเอนไซม cytochrome เปนตน โดยการเติม H ใหแกอนุมูลอิสระตางๆ ทําใหอนุมูลอิสระ
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เหลานั้นไมสามารถกอปฏิกิริยาได นอกจากนี้ วิตามินซกีับ glutathione peroxidase มีสวนสําคัญใน
การเปลี่ยนวิตามินอีใหกลับมาใชงานไดอีก อยางไรก็ดี แมวิตามนิซีจะมีประโยชนอยางยิ่งในการลด
ภาวะสารอนุมลูอิสระเกิน แตในผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหล็กเกิน วิตามินซีจะมีผลเสียดวยเชนกัน 
กลาวคือ วิตามินซีสามารถเพิ่มการดูดซึมเหล็กชนิด non-heme (เหล็กทีอ่ยูในอาหารอื่น
นอกเหนือจากเนื้อสัตว) ที่ลําไสได จากการศึกษาพบวาการรับประทานวิตามนิซีเพียงเล็กนอย 
สามารถเพิ่มการดูดซึมเหล็กจากน้ําหรือผักผลไมไดถึง 2-3 เทา  
 
ภาพที่ 7 แสดงการกําจัดสารอนุมูลอิสระโดยวิตามนิซีและ Glutathione 

Ascorbic acid

Monodehydroascorbate

Dehydroascorbate

Superoxide

H2O2

Peroxyl radical Monodehydro
ascorbate
reductase

Dehydroascorbate

reductase

D-glucose

2 GSH

GSSH

Tartrate
Oxalate

 
 

นอกจากนี้ วิตามินซีมีความสามารถในการเปลี่ยน ferric ion อิสระใหกลับมาเปน ferrous 
ion และสามารถกระตุนใหเกิดการสรางอนุมูลอิสระไดอีก จึงจัดวาวติามินซีเปนสาร prooxidant 
ชนิดหนึง่ และการใหวิตามนิซีปริมาณมาก จะกระตุนใหมีการขับเหล็กที่สะสมอยูในมามกลับเขาสู
กระแสเลือดในรูปของเหล็กอิสระ และเชื่อวาเหล็กอิสระเหลานี้จะจบัเขากับเซลลกลามเนื้อหวัใจ
เนื่องจากในเซลลกลามเนื้อหัวใจมี ferritin อยูนอยมาก ทําใหเกดิภาวะ cardiomyopathy และ 
myocardial dysfunction ได เปนสาเหตุใหไมแนะนําผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหลก็เกนิรับประทาน
วิตามินซีขนาดสูง (500 มิลลิกรัมตอวัน หรือมากกวา)(9) ถึงแมวาเมือ่หยุดใหวิตามนิซีแลว หวัใจ
สามารถกลับมาทํางานไดเหมือนปกติก็ตาม 

คาปกติของวิตามินซีในเลือด คือ 1 mg/dl ภาวะขาดวติามินซีทําใหเกิดโรคลักปดลักเปด 
(scurvy) โดยมีความผิดปกติของการซอมแซมเยื่อบุและเนื้อเยื่อเกี่ยวพนัของเนื้อเยื่อตางๆ (ascorbic 
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หมายถึง without scurvy) ความตองการพืน้ฐานในแตละวัน คือ 60 มิลลิกรัมตอวัน และระดับสูงสุด
ไมเกิน 1,800 มิลลิกรัมตอวัน 
 จากการศึกษาผูปวยธาลัสซีเมียชนิดเบตาทีไ่ดรับเลือด พบวามีระดับสารตานอนุมูลอิสระ
ตางๆ รวมถึงระดับวิตามนิซีต่ํากวาบุคคลทั่วไป(10,11,12) เชื่อวาการรับประทานวิตามนิซีจะสงเสริม
ภาวะเหลก็เกนิในรางกายเนือ่งจากเพิ่มการดูดซึมเหล็กจากลําไส และเปนสารกระตุนอนุมูลอิสระ 
(prooxidant) เมื่อมีเหล็กเกนิอยู อยางไรกต็าม Gerster (21) ทําศึกษาในผูปวยที่ไมมภีาวะขาดเหลก็โดย
ใหวติามินซีและพบวาวิตามนิซีไมเพิ่มระดบัเหล็กในเลือด ดังนั้น ในผูปวยธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงที่
มีเหล็กเกนิ รวมถึงยังมีหลักฐานทีแ่สดงใหเห็นวา ภาวะเหลก็เกินเปนสาเหตุหลักของการขาด
วิตามินซ ี การใหวติามินซีจะไมเพิ่มภาวะเหล็กเกินมากเมื่อเทยีบกับการไดรับเลือด แตเมื่อ
เปรียบเทียบจากประโยชนทีไ่ดรับ เชน จากผลการศึกษาของ Hamilton และคณะ (2000) ที่พบวา
การใหวิตามินซีรวมกับวิตามินอีจะสามารถชวยเพิ่มระดบัวิตามินอีในเลือด รวมถึงเพิ่มระดบั 
glutathione peroxidase และลดระดับโคเลสเตอรอล ไตรกลีเซอไรดและยูเรท(22) คณะผูจดัทําเชื่อวา 
การใหวิตามินซีระดับต่ํา (ประมาณ 2-5 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวัน หรือ 50-100 มิลลิกรัมตอวัน) 
รวมกับวติามนิอี อาจมีประโยชนในผูปวยที่มภีาวะอนุมูลอิสระเกนิมากกวาการใหวติามินอีเพยีง
อยางเดยีว 
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บทที่ 3 
วิธีดําเนินการวิจัย 

 
ประชากรตัวอยาง 
 เด็กที่ปวยดวยโรคเบตาธาลัสซีเมียชนิดรนุแรง ที่เขารบัการรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 
ซ่ึงมีภาวะเหลก็เกิน หรือมีความจําเปนโดยไดรับเลือดเพื่อรักษาระดบัฮีโมโกลบินใหสูงกวา 7 กรัม
ตอเดซิลิตร  
 
เครื่องมือท่ีใชในการวิจัย 

1. แบบสอบถามขอมูลเบื้องตนของผูเขารวมโครงการ 
2. หนังสือแนะนาํรายละเอียดโครงการ 
3. ใบขอความยนิยอมจากผูปกครอง 
4. อุปกรณที่ใชในการเก็บตวัอยางเลือด 
5. อุปกรณที่ใชในการวิเคราะห หองปฏิบัตกิารชีวเคม ี
 

การเก็บรวบรวมขอมูล 
 การเก็บขอมูลแบงเปน 2 สวน ไดแก 

1. ขอมูลทั่วไปของผูเขารวมโครงการ ตามแบบสอบถามชุดที่ 1 โดยการสอบถามจาก
ผูปกครองของผูเขารวมโครงการ และประวัติการรักษาเดมิจากแฟมประวัติผูปวยนอกของ
โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 

2. ขอมูลตัวแปรที่ใชในการศึกษา ทําการเกบ็ตัวอยางเลือดของผูเขารวมการทดลอง 3 คร้ัง 
ไดแก เมื่อเขารวมโครงการ และหลังจากเขารวมโครงการแลว 1 เดือนและ 3 เดือน 
ตามลําดับ ตัวแปรทั้งหมดแบงออกเปน 3 กลุม คือ 

a. Antioxidants 
i. Total antioxidant status (TAS) 

ii. Erythrocyte glutathione level (GSH) 
iii. Vitamin C level (Vit C)  
iv. Vitamin E level (Vit E) 

b. Oxidative products 
i. Plasma malondialdehyde level (P-MDA) 

ii. Erythrocytic malondialdehyde level (R-MDA) 
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c. ตัวบงชี้ระดับการทําลายของอวัยวะเปาหมาย 
i. Plasma hemoglobin level (P-HB) 

ii. Total hemoglobin level (Hb) 
iii. Total bilirubin level (TB) 

 
การวิเคราะหขอมูล 

1. แสดงผลดวยคาเฉลี่ย ผลตางของคาเฉลี่ยและคาเบีย่งเบนมาตรฐานของคาตัวแปรแตละ
ชนิด 

2. เปรียบเทียบความแตกตางของตัวแปร ที ่ 0, 1 และ 3 เดอืน โดยอาศยั pair t-test โดยอาศัย
โปรแกรม SPSS version 12 

 
วิธีดําเนินการวิจัย 
1. คัดเลือกกลุมตวัอยางและกลุมควบคุม 

1.1 Target population : ผูปวยเบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงทีม่ีภาวะเหลก็เกนิ หรือไมเคยไดรับ
ยาขับเหล็กเพือ่รักษาภาวะเหล็กเกิน 
1.2 Sample population : ผูปวยเบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงซึ่งไดรับการตรวจรักษาที่ รพ.
จุฬาลงกรณ ทีม่ีภาวะเหลก็เกนิ หรือ มีอาการที่เขาไดกับภาวะเหล็กเกิน หรือไมเคยไดรับยาขับ
เหล็กเพื่อรักษาภาวะเหลก็เกนิ หรือ ไดรับยาขับเหล็กไมสม่ําเสมอ และไมไดรับยาขบัเหล็ก
ติดตอกันเปนเวลานานกวา 6 เดือนกอนเขารวมโครงการ  
1.3 จํานวนประชากรตัวอยาง 

คํานวณจํานวนตัวอยางประชากรจากการทํา pilot study ผูปวย 12 ราย โดยวดัคา 
erythrocytic MDA (R-MDA) และคํานวณจากสูตร            
   n =  (Zα/2+Zβ)2δ2/d2 
กําหนดให  α = 0.05  ดังนั้น Zα/2 = Z0.05/2 = 1.96 (two tail) 
   β = 0.10 ดังนั้น Zβ     = Z0.10   = 1.28 
   δ2 =  Variance of difference 
    = δ1

2+δ2
2-2rδ1δ2       กําหนดให r = 0 

           =  453.9 
   d2 = 284.85 
แทนสูตร  n = (1.96+1.28)2(453.9) = 16.32 
      284.85 
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พิจารณาเพิ่มผูเขารวมอีกรอยละ 20 เพื่อปองกันความผิดพลาดจากจาํนวนผูปวยทีถ่อนตัว
จากโครงการ 
ดังนั้น จํานวนประชากรที่รวมโครงการทดสอบครั้งนี้ไมต่ํากวา 20 คน 

1.4 การคัดเลือกกลุมตัวอยาง 
 ผูปวยเดก็โรคธาลัสซีเมีย จํานวน 25 คน อายุระหวาง 5-15 ป 

1.4.1 ผูปวยนอก แผนกกุมารเวชศาสตร โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ ที่ปวยเปนโรค
เบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง และมีประวตัไิดรับเลือดไมนอยกวา 6 คร้ัง
ในชวง 2 ปที่ผานมา 

1.4.2 ผูปวยเขารวมการศึกษาโดยไดรับความเหน็ชอบจากผูปกครอง 
1.5 ขอบงชี้ในการคัดกรองผูปวยเขาโครงการศึกษา 

1.5.1 ผูปวยไดรับการวินิจฉยัวาเปนโรคเบตาธาลัสซีเมีย ซ่ึงทราบผลการศึกษา Hb 
typing แลว 

1.5.2 ผูปวยมีประวตัิไดรับเลือดหรือผลิตภัณฑจากเลือดสม่ําเสมอไมนอยกวา 6 คร้ัง 
เพื่อรักษาระดบั Hb ในเลือดไมนอยกวา 6-7 กรัมตอเดซิลิตร 

1.6 ขอบงชี้ในการคัดกรองผูปวยออกจากโครงการ 
1.6.1 ผูปวยที่มภีาวะติดเชื้อโรคทั้งชนิดเฉียบพลันและชนดิเรื้อรัง 
1.6.2 ผูปวยที่มีโรคเลือดผิดปกติชนิดอื่นรวมดวย เชน hemolytic anemia อ่ืนๆ 
1.6.3 ผูปวยที่มีโรคไตเรื้อรัง 
1.6.4 ผูปวยที่มีอาการแสดงของภาวะขาดสารอาหารชัดเจน 
1.6.5 ผูปวยที่ไดรับการรักษาโดย deferoxamine  
1.6.6 ผูปวยที่มีประวัติแพวิตามินซีหรือวิตามินอี 

2. เก็บตัวอยางเลอืดผูปวย ณ วนัที่เขารวมโครงการ ประมาณ 10 มิลลิลิตร โดยเก็บในภาชนะแกว
หลอเฮปพาริน และนําสงหองปฏิบัติการชีวเคมีภายใน 2 ชั่วโมงโดยภาชนะบรรจุที่มคีวามเยน็ 

3. ใหผูปวยรับประทานวิตามนิซีปริมาณ 100 มิลลิกรัมตอวัน และวติามินอีปริมาณ 400-600 
มิลลิกรัมตอวัน สม่ําเสมอติดตอกันประมาณ 3 เดือน ระหวางนีผู้ปวยตองมารบัการตรวจ
ติดตามโดยแพทยดังเชนปกต ิ

4. เก็บตัวอยางเลอืดผูปวยที่ 1 และ 3  เดือน รวม 2 คร้ัง คร้ังละประมาณ 5 ml โดยเก็บในภาชนะ 
พลาสติคหลอเฮปพาริน และนําสงหองปฏิบัติการชีวเคมีภายใน 2 ชัว่โมงโดยภาชนะบรรจุที่มี
ความเยน็ 

5. นําผลเลือดทั้งสองครั้งของผูปวยมาเปรยีบเทียบผลความเปลี่ยนแปลง โดยอาศัยคา Paired t-test 
ที่ P value < 0.05 เปนคาดัชนี  
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6. หลักเกณฑการใหวิตามนิซีและวิตามนิอ ี คิดตามน้ําหนักผูเขารวมโครงการ ณ วันที่เขารวม
โครงการ  กลาวคือ 
หากผูเขารวมโครงการน้ําหนักนอยกวา 20 กิโลกรัม พจิารณาใหวิตามินซี 100 มิลลิกรัมตอวัน 
และวิตามนิอี 400 มิลลิกรัมตอวัน 
หากผูเขารวมโครงการน้ําหนักตั้งแต 20 กิโลกรัมขึ้นไป พิจารณาใหวิตามินซี 100 มิลลิกรัมตอ
วัน และ วิตามนิอี 600 มิลลิกรัมตอวัน 

 
การทดสอบ 
 
1. Lipid hydroperoxides 

หลักการพื้นฐาน : เปนวิธีการวัด malondialdehyde โดยวิธี thiobarbiturate ซ่ึงเกิดจากปฏิกิริยา
ของ oxygen กับ unsaturated fatty acids จะวเิคราะหโดย malondialdehyde จะทําปฏิกิริยากับ 
thiobarbituric acid จะเกิดเปนสีชมพู และเติม butylated hydroxytoluene (BHT) เพื่อปองกันการเกดิ 
auto-oxidation และจะวัดปริมาณ MDA จากความเขมขนของสีที่เกิดขึ้น โดยวัดคาการดูดกลืนแสง
ที่ 532 nm (Analytical biochemistry 1985;145:192-9) 
2. Vitamin C 

หลักการพื้นฐาน : ใชวิธี specific enzymatic spectrophotometric method ซ่ึงจะวัดคาการ
ดูดกลืนแสงของ reaction product เปน complex ของ ferrous ion และ 2,4,6-tris(2-pyridyl)-5-
triazine (Fe2+-TPTZ) ที่ 593 nm (Clinical chemistry 1982;28(11):2225-8) 
3. Vitamin E 

หลักการพื้นฐาน : Vitamin E เปนสาร antioxidant ซ่ึงจะใช xylene เปนตัวสกัด tocopherol ใน 
plasma sample และ tocopherol จะ reduce ferric ion เปล่ียนเปน ferrous ions และ ferrous ion จะ
เกิดเปน complex สีแดงเมือ่ทําปฏิกิริยากบั bathophenanthroline และเติม orthophosphoric acid 
เพื่อใหสีที่เกิดขึ้นคงตัวไดนาน และสามารถวัดปริมาณของ tocopherol จากสีที่เกิดขึ้นที่คาการ
ดูดกลืนแสงที่ 536 nm (Analytical methodology; vitamin E. Indrajit D. Desai and Lawrence j. 
Machlin. P255-280) 
4. Glutathione in erythrocytes 

หลักการพื้นฐาน : Glutathione เปน tripeptide กับ free sulfhydryl group ทําหนาที่เปน 
antioxidant ใน cell โดยจะใช 5,5’-dithiobis-(2-nitrobenzoic acid) ทําปฏิกิริยากับ GSH และผลผลิต
ที่ไดจากปฏิกริิยาคือ sulfhydryl compounds ที่เพิ่มขึ้น ซ่ึงเกิดเปนสีเหลือง และวัดคาการดูดกลืนแสง
ที่ 412 nm (J. Lab&Clin.Med: May;1963:882-888) 
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5. Total antioxidant  
หลักการพื้นฐาน : metmyoglobin เปน peroxidase ชนิดหนึ่งที่ทําปฏิกิริยากับ 2,2’-azinobis-(3-

ethylbenzothiazoline-6-sulphonic acid) (ABTS) และ hydrogen peroxide เกิดเปน radical cation 
(ABTS• +) ซ่ึงมีสีฟาอมเขียว โดยจะวัดการดูดกลืนแสงที่ 734 nm (Clinical Science 1993;84:407-
12) 
6. Total bilirubin 

หลักการพื้นฐาน : บิลิรูบินดูดกลืนแสงเปนสัดสวนกับกบัความเขมขนในน้ําเลือด การวัด
กระทําไดโดยนําน้ําเลือดมาทําปฏิกิริยากับ phosphate buffer ที่ pH 7.4 (7.65 กรัมของ 
Na2HPO4.7H2O ผสมกับ 1.74 กรัมของ KH2PO4 ในน้าํกลั่น 1 ลิตร) และวัดคาการดูดกลืนแสงที่ 
450, 415 และ 700 นาโนเมตร และนํามาคํานวณจากสูตร 

ความเขมขนบลิิรูบิน (CB) = 15.05 A450 - 2.91 A415 - 21.28 A700 (mg/dL) 
(Clinical Chemistry 2nd edition 1994:2024) 
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บทที่ 4 
ผลการวิเคราะหขอมูล 

1. ขอมูลท่ัวไปของประชากรตัวอยาง 
 

1.1 เพศและอายุของประชากร 
ผูเขารวมโครงการทั้งสิ้น 20 คน แบงออกเปนชาย 9 คน และหญิง 11 คน ทั้งหมดอายุ

ระหวาง 5-15 ปนับถึงวันที่เขารวมโครงการ อายุเฉลี่ยเปน 8.22 และ 9.64 ปตามลําดับ(ตารางที่ 
4.1)  โดยที่อายุเฉลี่ยของประชากรตัวอยางทั้งหมดคือ 9 ป จากขอมูล ไมพบความแตกตางของ
อายุระหวางเพศทั้งสองอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (ภาพที่ 8)    

 
ตารางที่ 4.1 แสดงอายุเฉลี่ยของผูเขารวมโครงการ  

*p = 0.457 
 
ภาพที ่8 แสดงการจําแนกอายุของผูเขารวมโครงการ 
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1.2 ภูมิลําเนาของประชากร 

ผูเขารวมโครงการสวนใหญ รอยละ 50 มีภมูิลําเนาอยูในเขตกรุงเทพมหานคร นอกจากนั้น
มีภูมิลําเนาอยูในเขตภาคกลาง ภาคเหนอื และภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ ไมพบผูเขารวม
โครงการรายใดมีภูมิลําเนาอยูในเขตภาคตะวันออก ภาคตะวนัตกและภาคใต (ตารางที่ 4.2) 

 
ตารางที่ 4.2 แสดงการกระจายของภูมิลําเนาของผูเขารวมโครงการ 

ภูมิลําเนา จํานวน (คน) คิดเปนรอยละ 
กรุงเทพมหานคร 
ภาคกลาง 
ภาคเหนือ 
ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 

10 
4 
3 
3 

50 
20 
15 
15 

 
1.3 ชนิดของเบตาธาลัสซีเมีย (genotype) 

ผูเขารวมโครงการสวนใหญมีชนิดของโรคเปนแบบ heterozygous β-Thalassemia/Hb E 
ถึงรอยละ 90 สวนที่เหลือเปนชนิด homozygous β0-Thalassemia (ตารางที่ 4.3) 

 
ตารางที่ 4.3 แสดง phenotype โรคธาลัสซีเมียของผูเขารวมโครงการ 
 

Phenotype จํานวน (คน) คิดเปนรอยละ 
Heterozygous β-Thalassemia/Hb E 
Homozygous β0-Thalassemia 

18 
2 

90 
10 

 
 

1.4 ระยะเวลาที่เขารับการรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 
ผูเขารวมโครงการเขารับการรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณดวยโรคเบตาธาลัสซีเมียเปน

ระยะเวลาตั้งแต 2-12 ป เฉลี่ยประมาณ 5.5 ป (ภาพที่ 9) 
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ภาพที่ 9 แสดงระยะเวลาการเขารับการรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณของผูเขารวมโครงการแตละ
ราย 
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1.5 จํานวนครั้งที่ไดรับเลือดที่โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
ผูเขารวมโครงการไดรับเลือดจากโรงพยาบาลจุฬาลงกรณเปนจํานวนตั้งแต 6-100 คร้ัง 

เฉลี่ยประมาณ 45.5 คร้ังตอคน พบวา ผูเขารวมโครงการรายหนึง่เคยยายไปรับการรักษาที่
โรงพยาบาลตางจังหวดั กอนจะยายกลับมารักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณอีกครั้ง ทาํใหจํานวน
การไดรับเลือดนอยกวาความเปนจริง (ภาพที่ 10) 

 
ภาพที่ 10 แสดงจํานวนครั้งที่ผูเขารวมโครงการไดรับเลือดที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณแตละราย 

0 5 10 15 20

Sample No.

0

20

40

60

80

100

R
ed

 c
el

l t
ra

ns
fu

si
on

 a
t C

hu
la

lo
ng

ko
rn

 h
os

pi
ta

l (
tim

es
)

 



 

 

25

1.6 จํานวนประชากรที่ไดรับการรักษาโดยการผาตัดมาม 
ผูเขารวมโครงการ 7 คน ไดรับการรักษาโดยการผาตัดมาม เพื่อลดความรุนแรงของภาวะ

โลหิตจาง และลดความจํานวนครั้งในการรับเลือด (ภาพที่ 11) 
 
ภาพที่ 11 แสดงสัดสวนจํานวนผูเขารวมโครงการที่ไดรับผาตัดมามและไมไดตดัมาม 

Splenectomy
No splenectomy
Splenectomy
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1.7 ระดับ ferritin ในเลือดกอนเขารวมโครงการ 
ผูเขารวมโครงการจํานวน 18 คน ไดรับการตรวจหาระดับ ferritin ในเลือดกอนเขารวม

โครงการ โดยที่ 17 คนไดรับการตรวจระดับ ferritin ภายในระยะเวลา 1 ป กอนเขารวม
โครงการ พบวา ระดับ ferritin สูงตั้งแต 0.5-8,712 ng/dL (คาปกติ 7-140 ng/mL ในเด็กอายุ 6 
เดือน – 15 ป) โดยมีคาเฉลี่ยอยูที่ระดับ 2,442.2 ng/dL (ภาพที่ 12) 

 
ภาพที่ 12 แสดงคา Ferritin ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการแตละราย (n = 18 คน) 
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2. ความสัมพันธระหวางคา Total antioxidant status และระดับ ferritin กอนเขา
รวมโครงการ 

 
พบวา ระดับ TAS ของผูเขารวมโครงการมีความสัมพันธในเชิงลบกับระดับ ferritin ใน

เลือดอยางมีนยัสําคัญ (P<0.01) (ภาพที่ 13) 
 
ภาพที่ 13 แสดงความสัมพนัธระหวางระดับ ferritin และ total antioxidant status กอนเขารวม
โครงการ (n = 18 คน) 
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3. ผลการศึกษาระดับสารตานอนุมูลอิสระ 
 

3.1 วิตามินซ ี
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับวิตามนิซีต่ํากวาคาปกติ (1.269 + 1.274

มิลลิกรัมตอลิตร, คาปกติ 6-14 มิลลิกรัมตอลิตร) ตอมาเมื่อไดรับประทานวิตามินซีขนาด 100 
มิลลิกรัมตอวันแลว พบวาที ่1 เดือนระดับวิตามินซีในเลือดสูงขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (1.952 + 
1.341 มิลลิกรัมตอลิตร, P = 0.012) และที ่ 3 เดือน พบวาระดับวิตามนิซีเพิ่มสูงขึ้นเชนกัน แตยังคง
ต่ํากวาระดับวติามินในคนปกติ (2.595 + 1.965 มิลลิกรัมตอลิตร, P = 0.02) (ตารางที่ 4.4) 
 
ตารางที่ 4.4 แสดงระดับวิตามินซีของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทาน
วิตามินซีและวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับวิตามนิซี (mg/L) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

1.269 + 1.274 
1.952 + 1.341 
2.595 + 1.965 

 
0.012 
0.020 
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ภาพที่ 14 ก แสดงระดับวิตามินซีของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลัง
รับประทานวติามินซีและวติามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดอืน 
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ภาพที่ 14 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับวิตามินซีของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวม
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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3.2 วิตามินอ ี
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับวิตามนิอีต่ํากวาคาปกติ (9.686 + 3.380 ไม

โครโมลตอลิตร, คาปกติ 11.6-23.2 ไมโครโมลตอลิตร) ตอมาเมื่อรับประทานวิตามนิอีขนาด 400-
600 ยูนิต ตอวันแลว พบวาที่ 1 เดือนระดับวิตามนิอีในเลือดสูงขึ้นโดยไมมนียัสําคัญทางสถิติ 
(11.151 + 2.784 ไมโครโมลตอลิตร, P = 0.076) และที่ 3 เดือน พบวาระดับวิตามนิอีเพิ่มสูงขึ้นอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ  (11.488 + 3.377 ไมโครโมลตอลิตร, P < 0.001) แตยังคงต่ํากวาคาปกติ
เล็กนอย (ตารางที่ 4.5) 
 
ตารางที่ 4.5 แสดงระดับวิตามินอีของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทาน
วิตามินซีและวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับวิตามนิอี (µM/L) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

9.686 + 3.380 
11.151 + 2.784 
11.488 + 3.377 

 
0.076 

< 0.001 
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ภาพที่ 15 ก แสดงระดับวิตามินอีของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลัง
รับประทานวติามินซีและวติามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดอืน 
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ภาพที่ 15 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับวิตามินอีของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวม
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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3.3 Total antioxidant status (TAS) 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ TAS อยูในระดับต่ํา (1.938 มิลลิโมล) 

ภายหลังไดรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีแลว พบวาระดับ TAS ในเลือดสูงขึ้นเล็กนอยที่ 1 
เดือน (2.062 มิลลิโมล, P = 0.349) และที่ 3 เดือนตามลําดับ โดยไมมีความแตกตางในทางสถิติ 
(1.995 มิลลิโมล, P = 0.565) (ตารางที่ 4.6) 
 
ตารางที่ 4.6 แสดงระดับ Total antioxidant status ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและ
หลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ TAS (mM) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

1.938 + 0.365 
2.062 + 0.205 
1.995 + 0.257 

 
0.349 
0.565 
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ภาพที่ 16 ก แสดงระดับ  Total antioxidant status (TAS) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอน
เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 16 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Total antioxidant status (TAS) ของผูเขารวม
โครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 
เดือน 

TAS before recruitement TAS at 1 month TAS at 3 month
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3.4 Glutathione 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ Glutathione อยูในระดับต่ํา (7.760 + 

1.161 มิลลิโมลตอกรัมของฮีโมโกลบิน) ภายหลังไดรับประทานวิตามนิซีและวิตามินอีแลว พบวา
ระดับ Glutathione ในเลือดสูงขึ้นอยางมีนยัสําคัญทางสถิติที่ 1 เดือน (8.560 + 0.978 มิลลิโมลตอ
กรัมของฮีโมโกลบิน, P = 0.026) และเพิ่มสูงขึ้นจากเดิมที่ 3 เดือน (8.751 + 1.448 มิลลิโมลตอกรัม
ของฮีโมโกลบิน, P = 0.011) (ตารางที่ 4.7) 
 
ตารางที่ 4.7 แสดงระดับ Glutathione ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและหลังเขารวม
โครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ Glutathione (mM/gHb) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

7.760 + 1.161 
8.560 + 0.978 
8.751 + 1.448 

 
0.026 
0.011 
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ภาพที่ 17 ก แสดงระดับ Glutathione ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการและ
หลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 17 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Glutathione ของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขา
รวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 

GSH before recruitement GSH at 1 month GSH at 3 month
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4. ผลการศึกษาระดับผลิตภัณฑอนุมูลอสิระ 
 
4.1 Plasma malondialdehyde (P-MDA) 

กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ P-MDA อยูในระดับสูง (5.380 + 3.318 
มิลลิโมล) ภายหลังไดรับประทานวติามินซีและวิตามินอีแลว พบวาที ่1 เดือน ระดับ P-MDA ลดลง
อยางไมมีนยัสําคัญ (5.056 + 2.269 มิลลิโมล, P = 0.684) และที่ 3 เดอืน P-MDA ลดลงจากเมื่อ 1 
เดือนอีกเล็กนอยโดยไมมนีัยสําคัญ (4.804 + 1.678 มิลลิโมล, P = 0.495) (ตารางที่ 4.8) 
 
ตารางที่ 4.8 แสดงระดับ Plasma malondialdehyde (P-MDA) ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวม
โครงการและหลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ P-MDA (mM) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

5.380 + 3.318 
5.056 + 2.269 
4.804 + 1.678 

 
0.684 
0.495 
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ภาพที่ 18 ก แสดงระดับ Plasma malondialdehyde (P-MDA) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้ง
กอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 18 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Plasma malondialdehyde (P-MDA) ของ
ผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 
และ 3 เดือน 
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4.2 Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA) 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ R-MDA อยูในระดบัสูง (14.280 + 8.479

มิลลิโมล) ภายหลังไดรับประทานวติามินซีและวิตามินอีแลว พบวาที ่1 เดือน ระดบั R-MDA ลดลง
โดยไมมีนยัสําคัญ (10.457 + 4.635 มิลลิโมล, P = 0.172) และที่ 3 เดือน P-MDA เพิม่ขึ้นจากเมื่อ 1 
เดือน แตนอยกวากอนเขารวมโครงการ โดยความแตกตางนี้ไมมีนยัสําคัญ (12.831 + 6.176 มิลลิ
โมล, P = 0.470) (ตารางที่ 4.9) 
 
ตารางที่ 4.9 แสดงระดับ Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA) ของผูเขารวมโครงการกอนเขา
รวมโครงการและหลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ R-MDA (mM) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

14.280 + 8.479 
10.457 + 4.635 
12.831 + 6.176 

 
0.172 
0.470 
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ภาพที่ 19 ก แสดงระดับ Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA) ของผูเขารวมโครงการแตละราย 
ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 19 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ระดับ Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA) ผูเขารวม
โครงการ กอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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5. ระดับ Plasma hemoglobin 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ plasma hemoglobin (P-HB) อยูใน

ระดับสูง (21.691 + 8.465 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) ภายหลังไดรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีแลว 
พบวาที่ 1 เดือน ระดับ P-HB ลดลงโดยไมมีนัยสําคัญ (18.759 + 8.074 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, P = 
0.420) แตที่ 3 เดือน P-HB กลับเพิ่มขึ้นจนสูงกวาระดับกอนเขารวมโครงการและเมือ่ 1 เดือน โดย
ความแตกตางนี้ไมมีนยัสําคัญ (26.984 + 15.027 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, P = 0.082) (ตารางที่ 4.10) 
 
ตารางที่ 4.10 แสดงระดับ Plasma Hemoglobin (P-HB) ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวม
โครงการและหลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ P-HB (mg/dL) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

21.691 + 8.465 
18.759 + 8.074 

26.984 + 15.027 

 
0.420 
0.082 
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ภาพที่ 20 ก แสดงระดับ Plasma hemoglobin (P-HB) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขา
รวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 20 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ระดับ Plasma hemoglobin (P-HB) ผูเขารวมโครงการ ทั้ง
กอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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6. Total hemoglobin 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับฮีโมโกลบิน (total hemoglobin : Hb) อยู

ในระดับต่ํา (7.385 + 1.208 กรัมตอเดซิลิตร) ภายหลังไดรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีแลว 
พบวาที่ 1 เดอืน ระดับฮีโมโกลบินไมมกีารเปลี่ยนแปลง (7.355 + 0.907 กรัมตอเดซิลิตร, P = 
0.898) เชนเดยีวกับระดับฮีโมโกลบินที่วัดไดที่ 3 เดือน (7.380 + 0.900 กรัมตอเดซิลิตร, P = 0.985) 
(ตารางที่ 4.11) 
 
ตารางที่ 4.11 แสดงระดับฮโีมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและหลัง
เขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับฮีโมโกลบิน (g/dL) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

7.385 + 1.208 
7.355 + 0.907 
7.380 + 0.900 

 
0.898 
0.985 

 



 

 

43

ภาพที่ 21 ก แสดงระดับฮีโมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวม
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 21 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับฮีโมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการ ทั้ง
กอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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7. Total bilirubin 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ total bilirubin (TB) อยูในระดับสูง (2.562 

+ 0.933 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) ภายหลังไดรับประทานวติามินซีและวติามินอีแลว พบวาที่ 1 เดอืน 
ระดับ TB ลดลงโดยไมมีนยัสําคัญ (2.425 + 0.805 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, P = 0.270) และที่ 3 เดือน
ระดับ TB ลดลงต่ํากวาระดบั 1 เดือน แตคาเปลี่ยนแปลงนั้นไมมีนยัสําคัญเมื่อเทียบกับกอนเขารวม
โครงการ(2.178 + 0.828 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, P = 0.086) (ตารางที่ 4.12) 
 
ตารางที่ 4.12 แสดงระดับ Total bilirubin (TB) ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและ
หลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ TB (mg/dL) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

2.562 + 0.933 
2.425 + 0.805 
2.178 + 0.828 

 
0.270 
0.086 
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ภาพที่ 22 ก แสดงระดับ Total bilirubin (TB) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวม
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 22 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Total bilirubin (TB) ของผูเขารวมโครงการ 
ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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บทที่  5 

สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 
 

สรุปผลการวิจัย 
 
 ผูเขารวมโครงการทั้งหมดไมมีความแตกตางในดานเพศ อายุ และระยะเวลาที่เขารับการ
รักษาในโรงพยาบาลอยางมนีัยสําคัญ แตพบความสัมพนัธระหวางระดับ ferritin ในเลือด Total 
antioxidant status กอนเขารวมโครงการกบัระดับในเชิงลบ 
 ระดับวิตามนิซีในเลือดกอนเขารวมโครงการของทุกคนอยูในระดับต่ํา (1.09 mg/L, คาปกต ิ
คือ 6-14 mg/L) ระดับวิตามนิอีมีระดับต่ําเชนกัน (10.38 µM/L, คาปกติ 11.6-23.2  µM/L) รวมถึง
คา Glutathione ซ่ึงมีระดับต่ําเชนกัน (7.73 mM/gHb) 
 หลังจากผูเขารวมโครงการไดรับประทานวิตามินซีและวิตามินอี พบวา ที่ 1 เดือนมีการ
เปล่ียนแปลงของระดับวิตามนิซีและ Glutathione เพิ่มสูงขึ้นอยางมีนยัสําคัญ (วิตามินซี 1.95 mg/L, 
P < 0.05 และ Glutathione 8.56 mM/gHb, P < 0.05 ตามลําดับ) ในขณะที่วิตามนิอีเพิม่สูงขึ้นแตไมมี
นัยสําคัญ (11.15 µM/L, P = 0.76) คา TAS, P-MDA, R-MDA, P-HB และ TB มีการเปลี่ยนแปลง
ในทางที่ดีขึ้นอยางไมมีนยัสําคัญ และคา Hb ลดลงเล็กนอยอยางไมมนีัยสําคัญ 

 ภายหลังผูเขารวมโครงการไดรับวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 3 เดอืน พบวา ระดับของ
วิตามินซีและวิตามินอีเพิ่มสงูขึ้นอยางมีนยัสําคัญ (วิตามินซี 2.60 mg/L, P < 0.05 และ วิตามนิอี 
11.49 µM, P < 0.01 ตามลําดับ) และพบวาระดับของ glutathione เพิ่มขึ้นอยางมีนัยสําคัญ 
(Glutathione 8.75 mM/gHb, P < 0.05) ในขณะที่คา TAS, erythrocyte และ plasma MDA และ TB 
มีการเปลี่ยนแปลงในทางที่ดข้ึีนอยางไมมนีัยสําคัญ ในขณะที่ P-HB มีคาเพิ่มสูงขึ้นกวากอนเขารวม
โครงการ และคา Hb มีระดับใกลเคียงกับกอนเขารวมโครงการ 

อภิปรายผลการวิจัย 

 ผูปวยธาลัสซีเมียมีภาวะเหลก็เกินจากการไดรับเลือดเพื่อรักษาภาวะโลหิตจาง และไมไดรับ
ยาขับเหล็กอยางเพียงพอ ทาํใหมีธาตุเหล็กอิสระสะสมอยูในรางกาย เปนเหตุใหเพิ่มการสรางสาร
อนุมูลอิสระ ผูปวยเหลานี้จงึมีระดับสารอนุมูลอิสระในเลือดสูง และสารตานอนุมูลอิสระในเลือด
ต่ํา (oxidative stress) เปนผลใหเกดิการทําลายเซลลตางๆ ในรางกาย และเกดิภาวะแทรกซอนตางๆ 
ตามมา 
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 จากการศึกษา พบวาเดก็ที่ปวยดวยโรคธาลัสซีเมียที่เขารวมโครงการมีระดับเหล็กเกินใน
เลือดสูงถึงรอยละ 94  เดก็ทุกรายมภีาวะขาดวิตามนิซีและวิตามนิอซ่ึีงเปนสารตานอนุมูลอิสระที่
สําคัญของรางกาย นอกจากนี้ ยังพบระดับ Glutathione ในเลือดลดลง malondialdehyde ในพลาสมา
และเม็ดเลือดแดง รวมถึงระดับฮีโมโกลบินในเลือดเพิม่สูงขึ้น ความผิดปกติทั้งหมดนาจะเปนผลมา
จากภาวะอนุมลูอิสระเกินจากภาวะเหล็กเกนิ นอกจากนี้ ยังพบวา สวนใหญของผูเขารวมโครงการที่
มีระดับ ferritin ในเลือดสูง จะมีคา total antioxidant status ต่ํา เปนขอสนับสนุนสมมุติฐานทีว่า
ภาวะเหลก็เกนิมีความเกีย่วของสัมพันธกับภาวะอนุมูลอิสระเกิน 

 การรักษาภาวะเหล็กเกินทีด่ทีี่สุดในปจจุบนั นิยมใชยาขบัเหล็ก ไดแก deferoxamine ทํา
หนาที่กระตุนการขับเหล็กทางปสสาวะ การบริหารยา deferoxamine รวมไปกบัการรับประทาน
วิตามินซี จะชวยในการขับเหล็กเพิ่มขึ้น เนื่องจากวิตามินซีกระตุนใหเหล็กที่สะสมอยูตามอวัยวะ
ตางๆ เปล่ียนเปนเหล็กอิสระเขาสูกระแสเลือดเพิ่มขึ้น ทําใหยาสามารถจับกับเหล็กอิสระและถูก
กรองออกทางไตเพิ่มมากขึ้นเชนกัน หากแตในกรณีที่ผูปวยธาลัสซีเมียรับประทานวติามินซีจํานวน
มาก โดยไมไดรับยาขับเหล็ก เหล็กอิสระที่อยูในเลือดจะกระจายและเขาไปสะสมยังอวยัวะตางๆ 
อีกครั้ง อวัยวะท่ีสําคัญ ไดแก หัวใจ ผลของการสะสมเหล็กที่กลามเนื้อหวัใจอาจทําใหกลามเนื้อ
หัวใจทํางานผดิปกติจากภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน เปนผลใหเกิดภาวะผิดปกติถึงแกชีวิตได 

 แมยาขับเหล็กจะผลดีตอการลดระดับเหล็กในรางกาย และลดภาวะสารอนุมูลอิสระเกินก็
ตาม แตยาดังกลาวยังมีราคาคอนขางสูง ทําใหผูปวยธาลัสซีเมียสวนใหญซ่ึงมฐีานะยากจนไม
สามารถใชยา ผูปวยสวนใหญในประเทศไทยจึงมภีาวะเหล็กเกินและสารอนุมูลอิสระเกินสูง สงผล
ใหเกดิภาวะแทรกซอนตางๆ มากมาย จึงมีผูริเร่ิมทําการศึกษาเพื่อหาทางลดการทําลายเซลลและ
เนื้อเยื่อจากสารอนุมูลอิสระเกินที่มีคาใชจายต่ํา โดยสารหรือยาที่หางาย ไมมีโทษ และใหผลในการ
รักษาเปนทีน่าพอใจ เพื่อลดภาวะแทรกซอนที่จะเกิดขึ้น หรือเสริมจากการรักษาโดยใชยาขับเหลก็ 
ดังเชนการศกึษาการใหสารตานอนุมูลอิสระในผูปวยธาลัสซีเมียฉบับนี้ 

 เนื่องจากวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนสารที่มีความสามารถในการตานอนุมูลอิสระสูง และมี
อยูตามธรรมชาติ เปนอาหารเสริมที่มีความปลอดภัยสูง จากการศึกษาเบื้องตนพบวาผูปวยธาลัสซี
เมียที่ไมไดรับยาขับเหล็กมีระดับวติามินซแีละวิตามนิอีในเลือดต่ํา คณะผูทําการวิจยัจึงพจิารณา
เลือกวิตามินทัง้สองในการรักษาผูปวย สําหรับวิตามินอีนั้น ไดมีการศึกษามากมายเกี่ยวกับ
ประโยชนในดานการตอตานสารอนุมูลอิสระในผูปวยโรคตางๆ รวมถึงผูปวยธาลัสซีเมีย พบวา 
การใหวิตามินอีสามารถชวยลดภาวะสารอนุมูลอิสระเกินลงไดบาง แตไมพบความแตกตางทาง
คลินิกอยางมนีัยสําคัญ ซ่ึงอาจเปนผลมาจากระยะเวลาที่ทําการศึกษาสั้นเกินไป ปริมาณวิตามินอีที่
ใหไมเพียงพอ หรือการใหวิตามนิอีเพียงอยางเดียวไมเพียงพอตอการลดระดับสารอนุมูลอิสระ 
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เนื่องจากในรางกายมนษุยปกติมีสารตานอนุมูลอิสระอ่ืนนอกเหนือจากวิตามินอีที่รวมกันทําหนาที่
กําจัดสารอนุมลูอิสระอีกมาก  

Tesoriere และคณะ ทําการศึกษาโดยใหวติามินอีขนาด 600 มิลลิกรัมในผูใหญที่ปวยดวย
โรคธาลัสซีเมียที่ไมไดรับเลือดเปนประจํา ในการศกึษาครั้งนี้ ผูเขารวมโครงการวิจัยเปนเบตา
โรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง สวนใหญตองไดรับเลือดเปนประจําทุกเดือน ผูปวยกลุมนี้จะมภีาวะ
เหล็กเกนิในรางกายสูง ระดับอนุมูลอิสระในรางกายสงู และระดับสารตานอนุมูลอิสระในรางกาย
ต่ํากวา ผุวจิัยจงึพิจารณาใหยาวิตามินอีขนาด 600 มิลลิกรัมในเดก็โตที่น้าํหนักมากกวา 20 กิโลกรัม 
และวิตามนิอขีนาด 400 มิลลิกรัมในเดก็เล็กที่มีน้ําหนกัไมเกิน 20 กิโลกรัม  

การพิจารณาใหวิตามนิซีแกผูเขารวมโครงการ คณะผูวิจยัไดทบทวนการศึกษาเกีย่วกบัสาร
ตานอนุมูลอิสระ แตไมพบรายงานฉบับใดที่ศึกษาการใหวิตามนิซีในผูปวยธาลัสซีเมีย สาเหตุอาจ
เนื่องมาจากวิตามินซีมีผลเสียตอภาวะเหลก็เกิน ทําใหผูวิจยักอนหนานัน้จึงมีความลังเลที่จะเลือกใช 
หากแตเมื่อพิจารณาวาผูปวยธาลัสซีเมียสวนใหญมภีาวะวิตามินซีในเลือดต่ํา ประกอบกับวิตามินซี
เปนสารที่มีความสามารถในการตอตานอนมุูลอิสระสูง และทํางานรวมกับวิตามินอีโดยเปลี่ยน
วิตามินอีที่ไมทํางานใหกลับมาเปนวิตามนิอีที่ทํางานไดแลว เปนผลใหระดับวิตามนิในรางกายเพิม่
สูงขึ้น คณะผูวิจัยจึงพิจารณาวาการใหวิตามินซีในปริมาณที่เหมาะสม นาจะมีประโยชนในดานการ
ลดสารอนุมูลอิสระมากกวาการกอใหเกิดโทษ  

 อยางไรก็ด ี ไมมีหลักฐานใดๆ ที่บงวาการรับประทานวิตามินซีปริมาณเทาไรจึงจะ
กอใหเกิดความผิดปกติแกกลามเนื้อหัวใจ มีรายงานการเฝาติดตามผูปวยที่มีภาวะเหลก็เกิน 1 ราย ที่
รับประทานวติามินซีวันละ 1 กรัมเปนเวลานานกวา 1 ป พบวาหลังจากติดตามการรกัษาไดไมนาน
ผูปวยดังกลาวไดเสียชีวิตลงเนื่องจากภาวะกลามเนื้อหวัใจบีบตัวไมเพียงพอ ในขณะที่มีรายงาน
ผูปวยธาลัสซีเมียที่ปวยดวยโรคลักปดลักเปดจากการขาดวิตามินซี ดังนั้น จึงมีการแนะนําใหผูปวย
ธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหลก็เกนิไมควรรับประทานวิตามนิซีมากกวา 500 มิลลิกรัมตอวันโดยไมไดรับ
ยาขับเหล็ก หรือ รับประทานในขนาดเล็กนอยเพยีงเพื่อรักษาภาวะขาดวิตามินซีเทานั้น คณะผูวิจยั
พิจารณาใหวิตามินซีขนาด 100 มิลลิกรัมแกผูเขารวมโครงการ โดยกลาวเนนถึงประโยชนและโทษ
หากรับประทานวิตามินซีมากเกินไปใหแกผูปกครอง และแนะนําใหผูปกครองเปนผูใหวติามินซีแก
ผูเขารวมโครงการดวยตนเอง ซ่ึงผูปกครองทุกทานเขาใจและยินดีปฏิบัติตาม 

 หลังจากผูเขารวมโครงการรับประทานวิตามินซีและวิตามินอีแลว พบวา ระดับวติามินซี 
วิตามินอี และ Glutathione ในเลือดเพิม่สูงขึ้น แสดงวาเมื่อรางกายมีระดับวิตามนิซีหรือวิตามนิอี 
เพียงพอ จะสามารถสราง Glutathione เพื่อกําจัดสารอนุมูลอิสระไดอยางเพียงพอ ซ่ึงสาร 
Glutathione เปนสารตานอนุมูลอิสระที่สําคัญในเซลลทุกชนิดของรางกาย รวมถึงเม็ดเลือดแดง 
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ดังนั้นจึงกลาวไดวา วิตามินซีและวิตามินอีมีบทบาทในการรักษาภาวะ Glutathione ในเซลลต่ํา อัน
เปนอีกปจจัยทีส่งเสริมการทําลายเซลลตางๆ รวมถึงเซลลเม็ดเลือดแดง ทําใหเกดิภาวะโลหิตจาง
มากขึ้น และเกดิภาวะแทรกซอนตางๆ ในผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหลก็เกิน 

 ประโยชนที่เหน็ไดอยางชดัเจนจากการใหวิตามินซีและวิตามินอี คือ การเพิ่มขึ้นของระดับ
วิตามินอีในเลอืดและ Glutathione ในเม็ดเลือดแดง ซ่ึง Glutathione ทําหนาที่สําคัญในการปองกนั
เม็ดเลือดแดงแตกจากการทําลายของสารอนุมูลอิสระ ผูวิจัยเชื่อวา การขาดวิตามนิอีซ่ึงทําใหเกดิ
ภาวะเม็ดเลือดแดงแตกงาย อาจเปนผลมาจากเม็ดเลือดแดงขาดเอนไซม Glutathione ดังนั้น เมือ่
แกไขภาวะดังกลาวแลว จํานวนเมด็เลือดแดงที่ถูกทําลายควรจะลดลง ผูเขารวมโครงการควรจะมี
ระดับฮีโมโกลบินสูงขึ้น ขณะที่ฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมาลดลง อยางไรก็ตาม เมื่อศึกษาระดบั 
TAS, MDA ทั้งในเม็ดเลือดแดงและน้ําเลือด รวมถึงระดบัฮีโมโกลบินในพลาสมา กลับพบวาระดบั 
TAS เพิ่มขึ้นเพียงเล็กนอย และ MDA ลดลงเพียงเล็กนอย ซ่ึงการเปลี่ยนแปลงดงักลาวคลายกบั
การศึกษาของ Tesoriere ที่พบวา แมใหวติามินอีติดตอกันนานถึง 9 เดือน ระดับผลิตภัณฑอนุมูล
อิสระจะลดลงแตไมกลับเปนปกติ ทั้งนีอ้าจเปนผลมาจากผูเขารวมโครงการสวนใหญมีภาวะเหล็ก
เกินรุนแรง ทําใหภาวะอนุมลูอิสระเกินสูงจน Glutathione ไมสามารถปองกันการแตกสลายได หรือ
เม็ดเลือดแดงยงัขาดสารตานอนุมูลอิสระอ่ืนที่จําเปนในการปองกันการถูกทําลาย นอกเหนือจาก
วิตามินซีและวิตามินอี รวมถึงยังไมไดรับการรักษาสาเหตุที่สําคัญ คือ ภาวะเหลก็เกินในรางกาย 
การศึกษาถึงสารตานอนุมูลอิสระชน ิดอ่ืนๆ ที่มีบทบาทในการปองกันการแตกของเม็ดเลือดแดงจาก
สารอนุมูลอิสระนี้เปนเรื่องนาสนใจ และมปีระโยชนในการใหการดแูลรักษาผูปวยธาลัสซีเมีย
สืบไป 

 เมื่อเปรียบเทียบการศึกษาของ Jamshidi ที่ใหผูปวยเบตาธาลัสซีเมียรับประทานวติามินอี
เพียงอยางเดยีวนาน 7 เดือน พบวาระดบับิลิรูบินไมมีการเปลี่ยนแปลง แตจากการศึกษานี้ พบวา 
การใหวิตามินซีรวมกับวิตามินอี สามารถลดระดับบิลิรูบินในเลือดลดไดที่ 3 เดือน แมจะไมมี
ความสําคัญทางสถิติก็ตาม (2.562 มิลลิกรัมตอเดซิลิตรเปน 2.168 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร โดยมีคา P = 
0.086) เปนหลักฐานที่แสดงวาการใหวิตามินซีรวมกับวติามินอี มีประโยชนในดานการลดภาวะบลิิ
รูบินในเลือดสงู ซ่ึงเปนผลมาจากการทํางานของตับผิดปกติไดดกีวาการใหวิตามนิอีเพียงอยางเดียว  

เมื่อพิจารณาถงึระดับฮีโมโกลบินทั้งหมดแลว จะพบวา ทั้งรายงานของ Jamshidi, Unchern 
และการศึกษานี้ ไมพบความเปลี่ยนแปลงของระดับฮีโมโกลบินแตอยางใด ซ่ึงเปนผลมาจากการ
แตกของเม็ดเลือดแดงในผูปวยเหลานี้เปนผลมาจากความผิดปกติของโกลบินโดยตรง การแตกของ
เม็ดเลือดแดงจากภาวะอนุมูลอิสระเกินเกิดขึ้นนอยมาก หรืออาจเปนผลมาจากรางกายยังขาดปจจัย
อ่ืนที่สําคัญในการปองกันเมด็เลือดแดงแตกจากภาวะอนมุูลอิสระเกิน ดังจะเหน็ไดจากรายงาน
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การศึกษาของ ที่พบวา การใหผูปวยเบตาธาลัสซีเมียรับประทานวิตามนิอีเพียงอยางเดยีว สามารถทํา
ใหคา osmotic fragility กลับมาเปนปกติได แตระดับฮีโมโกลบินยังคงไมเปล่ียนแปลง 

สําหรับคาฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมา จากสมมุติฐานที่วา ภาวะอนมุูลอิสระเกินมผีลตอ
เยื่อหุมเซลลของเม็ดเลือดแดงที่มี Glutathione จํากัด ทําใหเซลลเม็ดเลือดแดงเกิดภาวะแตกสลายใน
เสนเลือด (intravascular hemolysis) ยังผลใหมีฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมาเพิ่มสูงขึ้น และเมื่อ
ไดรับการแกไขภาวะอนุมูลอิสระเกินแลว ระดับฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมาควรลดลงแตผลจาก
การศึกษาพบวาระดับฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมาเพิ่มสูงขึ้น ความคลาดเคลื่อนนี้อาจมีสาเหตุมา
จากภาวะเม็ดเลือดแดงแตกสลายนอกรางกาย (in vitro hemolysis) จากภาวะตางๆ ไดแก การใชสาย
รัดแขน ความแรงในการดดูเลือด การเขยาเพื่อผสมเลือดเขากับสารตานการแข็งตวัของเลือด (เฮป
ฟาริน) ในหลอดเลือด ระยะเวลากอนทาํการทดสอบนานเกนิไปทําใหเม็ดเลือดแดงแตกสลายจาก
การขาดพลังงาน อุณหภูมิไมเหมาะสม เปนตน เมื่อพิจารณาจากปจจยัตางๆ คณะผูวิจัยจึงพบวา คา
ฮีโมโกลบินอิสระไมสามารถเปนตัวแปรที่ดีในการบอกถึงภาวการณแตกสลายของเม็ดเลือดแดงใน
เสนเลือดได เนื่องจากมปีจจัยภายนอกหลายประการที่สงผลใหเกิดการแตกของเม็ดเลือดแดงเพิ่ม
มากขึ้นไดดังที่กลาวมา  

 หลังจากผูเขารวมโครงการไดรับประทานวิตามินซีและวิตามินอีติดตอกัน 3 เดือน แมวาผล
ทางหองปฏิบัติการทั้งระดับบิลิรูบินในเลือด คา TAS และผลิตภัณฑจากสารอนุมูลอิสระจะ
เปล่ียนแปลงไปในทางที่ดีขึน้โดยยังไมกลับเปนปกติกต็าม แตจากการสัมภาษณผูปกครองของ
ผูเขารวมโครงการ สวนใหญยอมรับวาหลังจากรับประทานวติามินซีและวิตามินอีแลว อาการ
ผิดปกติของผูเขารวมโครงการ เชน อาการเหนื่อย การเจ็บปวยจากไขหวัดลดลง อยางไรก็ดี ความ
เปล่ียนแปลงเหลานี้เปนเพียงสิ่งที่ผูปกครองสังเกตได ไมสามารถชี้วัดไดอยางชัดเจน ดังนั้น หากมี
การศึกษาเรื่องสารตานอนุมูลอิสระในอนาคต ควรมีการกําหนดตวัแปร และวิธีวเิคราะหขอมูลที่
สามารถแสดงถึงความเปลี่ยนแปลงทางคลินิกภายหลังใหการรักษาดวยสารตานอนุมลูอิสระ อันจะ
เปนประโยชนในการตัดสินใจเลือกที่จะใชสารตานอนุมูลอิสระ รวมไปกับการรักษาผูปวยธาลัสซี
เมียตามปกตหิรือไมตอไป 

 การศึกษานี้ ตองการแสดงใหเห็นถึงความสําคัญของการใหวิตามนิซีและวิตามนิอีเพื่อเพิ่ม
ระดับสารตานอนุมูลอิสระในผูปวยธาลัสซีเมีย อันจะชวยลดภาวะแทรกซอนที่จะเกิดขึ้นจากภาวะ
สารอนุมูลอิสระเกิน ไดแก ภาวะบิลิรูบินสูงในเลือด อยางไรก็ตาม การใหวิตามนิซีและวิตามนิอี ไม
อาจรักษาภาวะอนุมูลอิสระเกินไดอยางสมบูรณ ผูปวยควรไดรับประทานอาหารที่มคีุณคา ไดรับ
สารอาหารครบถวน ดูแลสุขภาพ และไดรับยาขับเหล็กอยางสม่ําเสมอเพื่อแกไขภาวะเหล็กเกนิ  
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 ทายที่สุดแลว จนถึงปจจบุันยังไมมกีารศึกษาใดที่สามารถบอกถึงระดับของวิตามนิซีและ
วิตามินอีที่เหมาะสมสําหรับผูปวยเบตาธาลัสซีเมียที่มีภาวะอนุมูลอิสระเกินได ดังนัน้ การพิจารณา
ใหวติามินซีและวิตามินอแีกผูปวย ควรอยูภายใตการแนะนําและการดูแลจากแพทยอยางใกลชิด 
รวมถึงเฝาสังเกตภาวะแทรกซอนอันอาจเกดิขึ้นจากวิตามนิซีในผูปวยทีม่ีภาวะเหลก็เกนิ และควรมี
การศึกษาเพิ่มเติมถึงระดับขนาดวิตามนิซีและวิตามนิอทีี่เหมาะสม ระยะเวลาที่เหมาะสมในการให 
ภาวะแทรกซอนจากยา รวมถึงการเปลี่ยนแปลงทางคลินิกเพื่อใชประกอบการวนิิจฉัยและการรักษา
สืบไป 

ขอเสนอแนะ 
1. ปญหาที่พบจากการวจิัยนี้ ไดแก 

1.1 การรับประทานยาไมสม่ําเสมอ ทําใหคาตัวแปรมคีวามแปรปรวนและเกิดความ
ผิดพลาด สาเหตุของการรับประทานยาไมสม่ําเสมอ เนื่องมาจากผูปกครองไมไดกํากบั
ดูแลกรรับประทานยาของผูเขารวมโครงการ และยาวติามินอีมีขนาดใหญสําหรับเด็ก
เล็กบางราย เปนตน 

1.2 คาตัวแปรมีความแปรปรวนมาก อาจเกดิจากภาวะโภชนาการของผูเขารวมโครงการ 
อาหารที่รับประทานในแตละวัน ความสม่ําเสมอในการรับประทานยา และความ
ผิดพลาดจากการเก็บเลือดตัวอยาง เปนตน 

1.3 การสงเลือดตัวอยางมีความลาชา เนื่องจากเจาหนาที่ไมสามารถนําเลือดตัวอยางมาสง
หองปฏิบัติการไดภายในเวลา 2 ชั่วโมง ทําใหคาของวิตามินซี และ GSH มีคาต่ํากวาที่
ควรจะเปนได 

2. ระยะเวลาในการติดตามผูเขารวมโครงการสั้น อาจเปนผลใหตัวแปรตางๆ ยังไมมีการ
เปล่ียนแปลงจนมีนัยสําคัญทางสถิติ การทําวิจัยคร้ังตอไป ควรติดตามผูเขารวมโครงการ
ประมาณ 6-12 เดือน 

3. การวิจยัคร้ังนีไ้มมีกลุมควบคุม โดยมีสมมุติฐานวา ผูเขารวมโครงการทุกรายกอนเขารวม
โครงการเปนภาวะปกติของผูปวยโรคธาลัสซีเมีย หรือเปนกลุมควบคุมแลว และหากมี
ปจจัยอ่ืนที่กระทบตอตัวแปรได เชน ความเจ็บปวยรุนแรง การไดรับสารตานอนุมูลอิสระ
อ่ืน การไดยาขับเหล็ก เปนตน จะคัดผูเขารวมโครงการนั้นออกไป จึงกลาวไดวาขอมูลที่ได
มีความนาเชื่อถือใกลเคียงกบัการทดลองที่มีกลุมควบคุม 

4. การวิจยันี้เปนเพียงการศึกษาเบื้องตนวา การใหวิตามนิซีรวมกับวิตามินอีแกผูปวยเดก็ที่เปน
โรคเบตาธาลัสซีเมียชนิดรนุแรงมีประโยชนหรือไม คณะผูวจิัยไดขอสรุปวาการใหวิตามิน
ซีและวิตามินอีแกผูปวยมีประโยชนในดานการลดระดับอนุมูลอิสระเกนิ การเพิ่มระดบัสาร
ตานอนุมูลอิสระ รวมถึงการลดภาวะแทรกซอนที่เกิดขึ้นที่ตับ และคณะผูวิจยัมีความเห็นวา
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การศึกษาเพิ่มเติมในเรื่องของระดับวิตามนิซีและวิตามินอีที่เหมาะสมในผูปวยทัว่ไป หรือ
ในผูปวยแตละราย ระยะเวลาที่เหมาะสมในการเริ่มใหยาและการหยุดยา ชวงเวลาและ
จํานวนครั้งที่เหมาะสมในการบริหารยา การเฝาระวังและตดิตามผลการรักษาและ
ภาวะแทรกซอน รวมถึงการศึกษาการเปลี่ยนแปลงทางคลินิกที่สําคัญยังคงเปนสิ่งที่
นาสนใจและควรทําการศึกษาเพิ่มเติม เพื่อเปนประโยชนแกแพทยทัว่ไปในการตัดสินใจ
ใหการรักษาผูปวยอยางมีหลักฐาน (Evidence-based medicine)  
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จบการศึกษาแพทยศาสตรบัณฑิตจากคณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย เมือ่ป พ.ศ. 2542 
เขาทํางานในตาํแหนงแพทยใชทุนที่ภาควชิาชีวเคมี คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัยเมื่อ
ป พ.ศ. 2542-2545 โดยระหวางนีไ้ดเขาโครงการเพิ่มพนูทักษะที่โรงพยาบาลศูนยราชบุรี จังหวัด
ราชบุรี ระหวางป พ.ศ. 2542-2543  ปจจุบันลาศึกษาตอโดยทํางานในตําแหนงแพทยประจําบาน
แผนกกุมารเวชศาสตร โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ ตั้งแตป พ.ศ. 2545 

 



แบบบันทึกขอมูลผูปวยเพื่อเขาโครงการศึกษา 
การศึกษาระดับอนุมูลอิสระและสารตานอนุมูลอิสระในผูปวยเด็กธาลัสซีเมียท่ีไดรับการรักษาดวย

วิตามินซีและวิตามินอ ี
 

 
ขอมูลพ้ืนฐาน 
วันเกิด       /      /             จํานวนพี่นอง (นับรวมตัวเอง)                 คน 
อยูอาศัยกับ  บิดา   มารดา   

บิดาและมารดา  ผูปกครองอื่น 
ภูมิลําเนาเดิม  กรุงเทพมหานคร  ภาคกลาง 
   ภาคเหนือ  ภาคใต 
   ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคตะวันออก 
ขอมูลดานสุขภาพ 
โรคประจําตัวอื่น  ไมปรากฏโรคอื่น 
   โรคระบบทางเดินหายใจ 
   โรคระบบทางเดินอาหาร 
   โรคระบบหลอดเลือดและหัวใจ 
   โรคระบบทางเดินปสสาวะ 
   โรคระบบประสาทและสมอง 
   โรคระบบตอมไรทอ 
   โรคตับ เชน ตับอักเสบจากไวรัส 
   โรคที่เกี่ยวกับภูมิคุมกัน เชน AIDS 
   โรคติดเชื้อชนิดอื่น 
   ภาวะขาดสารอาหาร 
กรุณาระบุช่ือโรคและระยะเวลาที่เปน
_________________________________________________________________________________________
_______________________________________ 
 
 
ระยะเวลาที่ไดรับการรักษา ________  ป  _________ เดือน (นับถึงวันที่เขารวมโครงการ) 
อาการที่นําผูปวยมาโรงพยาบาลครั้งแรก 
   ภาวะโลหิตจาง (ซีด เวียนศีรษะ เปนลม) 
   ดีซาน (ตัวเหลือง ตาเหลือง) 
   กอนในทอง (ตับโต มามโต) 



   ไข  
   ตองการตรวจหา (มีประวัติในครอบครัว) 
   ตรวจพบโดยบังเอิญ 
   อาการอื่น โปรดระบุ __________________ 
ไดรับการวินิจฉัยที่  โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 
   โรงพยาบาลรัฐแหงอื่น 
   โรงพยาบาลเอกชน คลินิก 
ชนิดของธาลัสซีเมีย  Homozygous b0-Thal 
    Heterozygous b0/b+ Thal   
    b-Thal/HbE 
    b-Thal/HbCS 
จํานวนพี่นองที่ปวยดวยโรคธาลัสซีเมีย   _______ คน 
จํานวนครั้งที่พบแพทยในปที่ผานมา (นับยอนหลังไป 1 ป)  _____ ครั้ง 
จํานวนครั้งที่ไดรับเลือด              (นับตั้งแตเริ่มรักษา)     _____ ครั้ง 
จํานวนครั้งที่เขารับการรักษาใน รพ.  (นับตั้งแตเริ่มรักษา)    _____ ครั้ง 
จํานวนครั้งที่ไดรับยาขับเหล็กใน 3 ป(นับยอนหลังไป 3 ป) _____ ครั้ง 
ไดทําการผาตัดมามหรือไม  ทํา เมื่อ _____ ป  ไมไดทํา 
ยาที่รับประทานเปนประจํา  วิตามินซีหรืออี  folate 
    ยาตานจุลชีพ  ยาแกปวด 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



ผลการศึกษา 
 

 คร้ังแรก 1 เดือน 3 เดือน 
Oxidative products 

1. plasma malondialdehyde 
(P-MDA) 

2. erythrocytic 
malondialdehyde  

       (R-MDA) 
3. Plasma hemoglobin  
       (P-Hb) 

Antioxidants 
4. Total antioxidant status 

(TAS) 
5. Erythrocyte glutathione 

(GSH) 
6. Vitamin C (Vit C) 
7. Vitamin E (Vit E) 

Hemoglobin 
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