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บทคัดยอ 

โรคขอเขาเส่ือมเปนปญหาสุขภาพท่ีสําคัญท่ีพบไดบอยในผูสูงอายุ เกิดไดจากหลายสาเหตุ เชน ความ

อวน การบาดเจ็บท่ีขอเขา รวมถึงพันธุกรรม การศึกษาในครั้งนี้มีวัตถุประสงคเพื่อทําการวิเคราะหความสัมพันธ

ทางพันธุกรรม ของพหุสัณฐานชนิด single nucleotide polymorphism (SNP) ใน ยีน Estrogen receptor 

alpha (ESR1) กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรไทย โดยวิเคราะห SNP ตําแหนง rs2234693 และ 

rs9340799 โดยใชดีเอ็นเอจากกลุมผูปวยโรคขอเขาเส่ือม (การเส่ือมระดับ 3 ถึง 4) 176 ราย และกลุมควบคุม 

160 ราย ดวยวิธี PCR-RFLP จากการวิเคราะห พบวา SNP ท้ังสองตําแหนงของยีน ESR1 มีความสัมพันธกับ

การลดการเกิดโรคขอเขาเส่ือม (SNP ตําแหนง rs2234693 CC : OR = 0.31, p = 0.006 และ C : OR = 0.61, 

p = 0.0013 และตําแหนง rs9340799  GG : OR = 0.22, p < 0.001, AG : OR = 0.48, p = 0.0025 และ 

G : OR = 0.47, p < 0.001) อยางไรก็ตาม เมื่อวิเคราะหความสัมพันธเฉพาะในเพศใดเพศหนึ่ง พบวามี

ความสัมพันธกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมเฉพาะในเพศหญิงเทานั้น (SNP ตําแหนง rs2234693 CC : OR = 

0.27, p = 0.0007 และ C : OR = 0.58, p = 0.0018 และตําแหนง rs9340799 GG : OR = 0.17, p < 0.001, 

AG : OR = 0.45, p = 0.0035 และ G : OR = 0.42, p < 0.001) ผลการศึกษาในครั้งนี้แสดงใหเห็นวาพหุ

สัณฐานในยีน ESR1 มีความสัมพันธกับการลดการเกิดโรคขอเขาเส่ือม นอกจากนี้ความสัมพันธทางพันธุกรรม

อาจแปรผันในประชากรอื่น  

 
คําสําคัญ: โรคขอเขาเส่ือม, single nucleotide polymorphism, ยีน Estrogen receptor alpha 
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ABTRACT 

Knee osteoarthritis is an important health problem that is common in the elderly. Can 
be caused by many reasons such as obesity, knee injury along with genetics. This study aims 
to analyze genetic relationships of single nucleotide polymorphism (SNP) in the Estrogen 
receptor alpha (ESR1) gene and knee osteoarthritis in the Thai population by analyzing 2 SNPs: 
rs2234693 and rs9340799. 40DNA samples from 176 knee osteoarthritis patients (severity levels 
3 to 4) and 160 normal controls were analyzed by PCR-RFLP method. 40The results showed that 
both SNPs were associated with reduction of knee osteoarthritis (SNP position rs2234693 CC: 
OR = 0.31, p = 0.006 and C: OR = 0.61, p = 0.0013 and position rs9340799 GG: OR = 0.22, p 
<0.001, AG: OR = 0.48, p = 0.0025 and G: OR = 0.47, p <0.001). However, when the samples 
were stratified by gender, the significant association was found only in female (SNP position 
rs2234693 CC: OR = 0.27, p = 0.0007 and C: OR = 0.58, p = 0.0018 and position rs9340799 GG: 
OR = 0.17, p <0.001, AG: OR = 0.45, p = 0.0035 and G: OR = 0.42, p <0.001). Results from this 
study showed that SNPs in the ESR1 gene were associated with reducing the occurrence of 
knee osteoarthritis. In addition, genetic relationships may vary in other populations. 
 
 Keywords: 40Knee osteoarthritis, single nucleotide polymorphism, Estrogen receptor alpha 
gene 
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บทท่ี 1 

บทนํา 

โรคกระดูกและขอเปนปญหาสุขภาพท่ีสําคัญระดับโลก รวมท้ังประเทศไทย เนื่องจากอุบัติการณของโรค
เพิ่มข้ึนอยางตอเนื่อง จากสถิติผูปวยโรคกระดูกและขอในคนไทย พ.ศ. 2553 พบวามีผูปวยโรคนี้มากกวา 6 ลานคน  
(Pereira et al., 2011) โดยโรคขอเขาเส่ือมเปนชนิดท่ีพบบอยท่ีสุดในโรคขอเส่ือม (osteoarthritis, OA)  คาดวา
จะเปนสาเหตุอันดับส่ีของความพิการในปพ.ศ. 2563 (Haq and Davatchi, 2011) ในประเทศไทยพบโรคขอเขา
เส่ือมไดมากถึงรอยละ 60-70 ในผูท่ีมีอายุต้ังแต 65 ปข้ึนไป (ทวีพร เตชรัตนมณี, 2547) ในประเทศสหรัฐอเมริกา
สามารถพบโรคขอเขาเส่ือมไดในผูสูงอายุท่ีมีอายุต้ังแต 65 ข้ึนไปถึงรอยละ 12.0 (Yurkow and Yudin, 2002) 

โรคขอเส่ือม หมายถึง โรคท่ีมีพยาธิสภาพเปล่ียนแปลงเกิดข้ึนท่ีกระดูกออนผิวขอ (articular cartilage) 
และกระดูกท่ีอยูใตผิวขอ (subchondral bone) ซึ่งเปนลักษณะจําเพาะท่ีเกิดกับขอชนิด synovial joint เชน ขอ
เขา ขอมือ ขอสะโพก กระดูกไขสันหลัง เปนตน เกิดจากเซลลกระดูกออน (chondrocyte) สูญเสียการควบคุม
สมดุลระหวางการทําลายและการสังเคราะหสารเนื้อพื้นนอกเซลล (extracellular matrix) โรคนี้มีการเพิ่มการ
ทําลายกระดูกออนจากเอนไซมยอยโปรตีน นอกจากนี้ยังมีสารชวยกระตุนอื่น ๆ ท่ีทําใหเกิดการอักเสบ เชน สาร 
prostaglandins และสารในกลุม reactive oxygen species ท่ีชวยใหเกิดพยาธิกําเนิดของโรคขอเส่ือม (สิทธิศักด์ิ 
หรรษาเวก, 2553) 

โรคขอเขาเส่ือมโดยปกติเกิดจากความชรา แตอยางไรก็ตามพันธุกรรม ความออนแอของกลามเนื้อบริเวณ
ขอตอ ทาทางท่ีผิดปกติ ความอวน และการเปล่ียนแปลงสภาพการรับแรงกล เชน การเคล่ือนไหวซ้ํา ๆ และการ
บาดเจ็บอาจทําใหความเส่ียงตอการพัฒนาโรคขอเส่ือมเพิ่มข้ึน การวิจัยทางระบาดวิทยาแสดงความแตกตาง
ระหวางเพศกับความชุกและอุบัติการณของโรคประจําตัวในเพศหญิงโดยท่ัวไปมีความเส่ียงสูง นอกจากนี้ความชุก
ของโรคขอเขาเส่ือมเพิ่มข้ึนอยางรวดเร็วในสตรีวัยหมดประจําเดือน ซึ่งช้ีใหเห็นวาอิทธิพลของฮอรโมนหญิงอาจมี
ผลตอการพัฒนาโรคขอเขาเส่ือม (Ma et al., 2015) 

ยีน estrogen receptor alpha (ESR1) อยูบนโครโมโซมท่ี 6 ตําแหนง 6q25.1-q25.2 ทําหนาท่ีผลิต
เอสโตรเจ42นรี42เซ42พ42เตอรชนิดแอลฟา ซึ่งเอสโตรเจนรีเซพเตอร มี 2 ชนิด คือ เอสโตรเจ42นรี42เซ42พ42เตอรชนิดแอลฟา และ
เอสโตรเจ42นรี42เซ42พ42เตอรชนิดเบตา โดยเอสโตรเจ42นรี42เซ42พ42เตอรชนิดแอลฟา พบท่ีมดลูก ตอมน้ํานม ระบบประสาท
สวนกลาง ระบบหัวใจและหลอดเลือด และกระดูก ในปริมาณมาก สวนเอสโตรเจ42นรี42เซ42พ42เตอรชนิดเบตา จะพบมาก
ในอัณฑะ ตอมลูกหมาก รังไข ตับออน ผิวหนังและกลามเนื้อลาย (Wiik et al., 2009) โปรตีนท้ังสองชนิดนี้อาจจัด
รูปรางเปน homodimer หรือ heterodimer กันและอยูในกลุมตัวรับท่ีอยูในนิวเคลียส (super family nuclear 
receptor) ท้ังเอสโตรเจ42นรี42เซ42พ42เตอรชนิดแอลฟา และเอสโตรเจ42นรี42เซ42พ42เตอรชนิดเบตาประกอบดวยหลายโดเมนท่ี
มีความสําคัญในการจับกับฮอรโมน และดีเอ็นเอทําหนาท่ีรวมกันในการกระตุนแฟกเตอรถอดรหัส (transcription 
factor) และการแปลรหัสเพื่อสังเคราะหโปรตีน (translation) (42Riancho et al.42, 2010) นอกจากนี้เอสโตรเจ42น รี42
เซ42พ42เตอรชนิดแอลฟา ยังมีบทบาทเกี่ยวของกับการเกิดโรคขอเส่ือมคือจับกับฮอรโมนเอสโตรเจนและชวยกระตุนให
เซลลโปรเจนิเตอร (progenitor cells) ท่ีอยูในระยะพักของวัฏจักรเซลล เกิดการเปล่ียนสภาพไปเปนเซลลกระดูก
ออนท่ีโตเต็มท่ี (Robinson et al., 2017) 
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polymerase chain reaction restriction fragment length polymorphism (PCR-RFLP) เปนวิธีหนึง่
ท่ีนิยมใชสําหรับการตรวจสอบจีโนไทปของภาวะพหุสัณฐานชนิด single nucleotide polymorphism (SNP)  ทํา
ไดรวดเรว็ สามารถใชเทคนิคนี้วเิคราะหรูปแบบจีโนไทปได โดยนําผลิตภัณฑพีซีอารท่ีเพิ่มจํานวนไดจากการทํา 
polymerase chain reaction restriction (PCR) มาตัดดวยเอนไซมตัดจําเพาะ (restriction enzyme) หากดีเอ็น
เอแตละตัวอยางท่ีมีจีโนไทปของ SNP แตกตางกัน เอนไซมจะสามารถตัดไดเพียงบางรูปแบบ สงผลใหมีท้ังจีโนไทป
ท่ีเอนไซมตัดได และเอนไซมตัดไมไดจึงทําใหไดผลิตภัณฑท่ีมีขนาดแตกตางกัน และสามารถแยกความแตกตางของ
รูปแบบจีโนไทปไดดวยวิธเีจลอิเล็กโทรฟอรีซิส (Chuang et al., 2008) 

งานวิจัยกอนหนานี้ท้ังในหลอดทดลองและในรางกายรายงานวา ESR1 แสดงออกในเซลลกระดูกออนและ
เซลลสรางกระดูก และมีอิทธิพลตอกระบวนการทางพยาธิวิทยาของโรคขอเขาเส่ือม การกลายพันธุในยีน ESR1 
อาจเกี่ยวของกับความไวในการเกิดโรคขอเขาเส่ือม (Roman-Blas et al., 2009) มีงานวิจัยหลายงานท่ีได
ทําการศึกษาความสัมพันธระหวาง SNP ตําแหนง rs2234693 และตําแหนง rs9340799 ในยนี ESR1 กับความ
เส่ียงตอการเกิดโรคขอเขาเส่ือม (Stemig et al., 2015; Liu et al., 2014; Dia et al., 2014; Borgonio-Cuadra 
et al., 2012; Riancho et al., 2010; Wise et al., 2009; Lian et al., 2007; Kang et al., 2007)21 อยางไรกต็าม
ผลการเช่ือมโยงการกลายในยีน ESR1 กับความเส่ียงตอการเกิดโรคขอเขาเส่ือมไมสอดคลองกัน (Ma et al., 2015) 
ซึ่งความสัมพันธดังกลาวอาจข้ึนอยูกับความหลากหลายของเช้ือชาติ เชน การศึกษาของ Liu และคณะ พบวามีเพียง 
SNP ตําแหนง rs9340799 ท่ีมีความเกี่ยวของกบัการเกิดโรคขอเส่ือมในประชากรฮั่นของจีน (Liu et al., 2014)  
สวนการศึกษาดวยการวิเคราะหอภิมานของ Hu และคณะ แสดงใหเห็นวา SNP ตําแหนง rs2234693 อาจ
เกี่ยวของกับความเส่ียงท่ีลดลงในการเกิดโรคขอเส่ือมในประชากรจีน (Hu et al., 2015) และในการศึกษาของ 
Riancho และคณะ ในประชากรจาก 4 จุดสําคัญของประเทศสเปนและสหราชอาณาจักร พบวา SNP ตําแหนง 
rs2234693 เทานั้น ท่ีเกี่ยวของกับความเส่ียงของการเกิดโรคขอเส่ือมในประชากรเพศหญิง (42Riancho et al.42, 
2010) 

ปจจุบันนี้ยังไมมีการศึกษาความสัมพันธระหวางพหุสัณฐานในยีน ESR1 กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมใน
ประชากรไทย ดังนั้นโครงงานนี้จึงมุงเนนศึกษาความสัมพันธระหวาง SNP ตําแหนง rs2234693 และตําแหนง 
rs9340799 กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรไทยโดยจะทําการศึกษาในคนปกติและผูปวยกลุมละอยางนอย
150 คน ดวยเทคนิค polymerase chain reaction restriction fragment length polymorphism (PCR-RFLP) 
เพื่อประโยชนทางการแพทยดานการทํานายโอกาสในการเกิดโรค 

 

 

วัตถุประสงค 
 ศึกษาความสัมพันธระหวางลักษณะพหุสัณฐานตําแหนง rs2234693 และตําแหนง rs9340799 ของ ESR1 และ
ความไวในการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรไทย  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Riancho%20JA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20417295
https://th.wikipedia.org/wiki/%E0%B8%AA%E0%B8%AB%E0%B8%A3%E0%B8%B2%E0%B8%8A%E0%B8%AD%E0%B8%B2%E0%B8%93%E0%B8%B2%E0%B8%88%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A3
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Riancho%20JA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20417295
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บทท่ี 2 

การตรวจเอกสารของงานวิจัยท่ีเก่ียวของ 

 

1. โรคขอเขาเสื่อม (knee osteoarthritis) 

โรคขอเขาเส่ือม คือ โรคท่ีมีการเปล่ียนแปลงไปในทางเส่ือมของขอเขา โดยบริเวณกระดูกออนผิวขอและในขอ
ชนิดท่ีมีเยื่อบุ (diarthrodial joint) เปนตําแหนงท่ีมีการเปล่ียนแปลงไปอยางชัดเจน โดยพบการทําลายกระดูกออน
ผิวขอซึ่งเกิดข้ึนอยางชา ๆ อยางตอเนื่องตามเวลาท่ีผานไป กระดูกออนผิวขอมีการเปล่ียนแปลงทางชีวเคมี 
(biochemical) ชีวกลศาสตร (biomechanical) และโครงสราง (biomorphology) รวมถึงกระดูกบรเิวณใกลเคียง 
เชน ขอบกระดูกในขอ (subchondral bone) หนาตัวข้ึน มีการเปล่ียนแปลงของน้ําไขขอทําใหคุณสมบัติการหลอ
ล่ืนลดลง (สมาคมรูมาติสซั่มแหงประเทศไทย, 2550) สงผลใหผูปวยมีอาการเจ็บปวดขอเขาขณะเคล่ือนไหวขอ จน
บางรายท่ีมีอาการรุนแรงไมสามารถเดินได และนําไปสูภาวะทุพพลภาพ (Schuelert et al.,2011) 

โรคขอเขาเส่ือมเปนโรคระบบกลามเนื้อและขอตอท่ีพบบอยท่ีสุดในกลุมผูสูงอายุ (Neogi and Zhang, 
2013) ขอมูลจากงานวิจัยในประเทศไทยพบคาความชุกของโรคขอเขาเส่ือม มีพิสัยอยูท่ีรอยละ 34.5-45.6 
(Kuptniratsaikul et al., 2002) มีหนึ่งงานวิจัยประมาณการณการเกิดอาการโรคขอเขาเส่ือมในชวงชีวิตของบุคคล
ไวท่ีรอยละ 40 ในเพศชาย และรอยละ 47 ในเพศหญิง และความเส่ียงนี้จะเพิ่มในกลุมคนท่ีมีน้ําหนักตัวมากเกิน
หรือคนอวน (Murphy et al.,2008) 

โรคขอเขาเส่ือมเกิดจากเซลลกระดูกออนสูญเสียการควบคุมสมดุลระหวางการทําลายและการสังเคราะห
สารองคประกอบนอกเซลล โรคนี้มีการเพิ่มการทําลายกระดูกออน จากเอนไซมยอยโปรตีน (proteinases) เชน 
เอนไซมยอยสารองคประกอบนอกเซลล (matrix metalloproteinase) สารจําพวกไซโตไคนท่ีกระตุนใหเกิดการ
อักเสบ (pro-inflammatory cytokines) ซึ่งสังเคราะหโดยเซลลกระดูกออนและเซลลเยื่อบุขอ (synoviocytes) 
อาจมีสวนชวยเรงกระบวนการสรางเอนไซมท่ีไปชวยทําลายหรือยอยสลายกระดูกออน นอกจากนี้ยังมีสารชวย
กระตุนอื่น ๆ  ท่ีทําใหเกิดการอักเสบ (mediators of inflammation) เชน สารโพรสตาแกลนดิน (prostaglandins) 
และสารในกลุม reactive oxygen species ท่ีชวยใหเกิดพยาธิกําเนิดของโรคขออักเสบ (สิทธิศักด์ิ หรรษาเวก, 
2553) 

รูปแบบของโรคท่ีพบไดมากท่ีสุดในโรคขออักเสบในเขาคือ โรคขอเขาเส่ือม เกิดไดมากในผูสูงอายุและยัง
สงผลใหเกิดความพิการในผูสูงอายุไดมากกวาโรคอื่น ๆ  การอักเสบจะเกิดท่ัวท้ังขอ ทําใหรางกายตอบสนองดวยการ
ซอมแซมสวนท่ีผิดปกติหรือเกิดการอักเสบ  สงผลใหเกิดการเปล่ียนแปลงทางพยาธิสภาพในเนื้อเยื่อของขออยาง
มากและพบไดบอยเมื่ออายุมากข้ึน (สมาคมเพื่อการศึกษาเรื่องความเจ็บปวด, 2559) 
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รูปท่ี 1 เปรียบเทียบขอเขาของคนปกติ (ซาย) และขอเขาของผูมีอาการโรคขอเขาเส่ือม (ขวา) 
(42http://orthoinfo.aaos.org/topic.cfm?topic=a0021242) 

 

อาการทางคลินิกของโรคขอเขาเสื่อม 

ผูปวยมีอาการปวดต้ือๆท่ัวไปบริเวณขอ ไมสามารถระบุตําแหนงไดชัดเจน บางรายมีอาการตึงบริเวณขอ
พับเขา อาการปวดมักเปนเรื้อรังและมากข้ึนเมื่อใชงานหรือลงน้ําหนักบนขอ หากอาการรุนแรงข้ึนอาจทําใหปวด
ตลอดเวลาได  มีเสียงดังกรอบแกรบในขอเขา มีอาการเดินไมสะดวก อาการขอฝด ซึ่งพบไดบอยและมักเปนตอน
เชา แตมักไมเกิน 30 นาที อาการฝดอาจเกิดข้ึนช่ัวคราวในชวงแรกของการเคล่ือนไหวหลังจากพักเปนเวลานาน 
เรียกวา ปรากฏการณขอหนืด อาการขาโกงท่ีเกิดจากขอท่ีบวมและผิดรูป โดยขอท่ีบวมเปนการบวมจากกระดูก
งอกโปนบริเวณขอ นอกจากนี้ผูปวยอาจสูญเสียการเคล่ือนไหวและการทํางานได (สมาคมเพื่อการศึกษาเรื่องความ
เจ็บปวด, 2559) 
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ปจจัยเสี่ยงท่ีกอใหเกิดโรคขอเสื่อม 
โรคขอเส่ือมเปนโรคท่ีเกิดจากหลายปจจัย (multifactorial disorder) ไดแก 
1.อายุ เปนหนึ่งในปจจัยท่ีเพิ่มความเส่ียงในการเกิดโรคขอเส่ือมทุกชนิด อุบัติการณของโรคขอเขาเส่ือมจะ

เพิ่มข้ึนตามอายุ เนื่องจากเมื่ออายุมากข้ึนระบบการทํางานของรางกายรวมถึงจํานวนเซลลของกระดูกก็จะลดลง จึง
สังเคราะห extracellular matrix ไดลดลง สงผลใหเกิดการเปล่ียนแปลงทางชีวเคมีของและโครงสรางของกระดูก
ออนผิวขอ ทําใหเกิดอาการของโรคขอเส่ือม (Loeser et al., 2005) และการใชงานขอเขาท่ีหนักเกินไปมาเปน
เวลานาน อาจทําใหกระดูกออนสึกกรอน อีกท้ังหากเสียสมดุลระหวางการสรางและการสลายกระดูกก็อาจสงผลให
เกิดโรคขอเขาเส่ือม (Zhang  et al., 2003) 
 

2.เพศและฮอรโมน เพศหญิงมีความเส่ียงตอการเปนโรคขอเส่ือมมากกวาเพศชายและมักจะเปนข้ันรุนแรง
กวา โดยมักจะเปนในเพศหญิงวัยหมดประจําเดือน (Zhang  et al., 2003) ซึง่ช้ีใหเห็นวาอิทธิพลของฮอรโมนหญิง
มีผลตอการพัฒนาโรคขอเขาเส่ือม (Ma et al., 2015) โดยภาวะขาดฮอรโมนเอสโทรเจน ทําใหเซลลกระดูกออนซึ่ง
มีตัวรับฮอรเอสโตรเจน ผลิตไซโตไคนและมีเมตาบอลิซึมเปล่ียนไปจากเดิม เนื่องจากเอสโตรเจนชวยกระตุนการ
สรางและซอมแซมกระดูกออนผิวขอ (Riancho et al., 2010) 
 

3.เช้ือชาติ อัตราการเกิดโรคขอเส่ือมและรูปแบบของขอท่ีเปล่ียนแปลงเนื่องจากโรคขอเส่ือมมีความ
หลากหลายในแตละกลุมเช้ือชาติ  มีงานวิจัยหลายงานท่ีไดทําการศึกษาความสัมพันธระหวางลักษณะพหุสัณฐาน 
(single nucleotide polymorphism, SNP) ตําแหนง rs2234693 และตําแหนง rs9340799 ในยีน ESR1 กับ
ความเส่ียงตอการเกิดโรคขอเขาเส่ือม ซึ่งผลการเช่ือมโยงการกลายพันธุของยนี ESR1 กับความเส่ียงตอการเกิดโรค
ขอเขาเส่ือมไมสอดคลองกัน (Ma et al., 2015) 
 

4.พันธุกรรม จากการศึกษา twin studies ของฝาแฝดหญิงจาก Australian National Health and 
Medical Research Council ประเทศออสเตรเลีย ท่ีเปน monozygotic จํานวน 31 คู และ dizygotic จํานวน 37 

คู แสดงใหเห็นวาพันธุกรรมมีสวนเกี่ยวของกับการเกิดขอเส่ือมรอยละ 35 ถึง 60 เฉพาะในขอเขามีการถายทอดทาง
พันธุกรรมถึงรอยละ 40 (Valdes and spector, 2011) และเปนการถายทอดทางพันธุกรรมแบบ polygenic 
(Ikegawa, 2007) โดยอาจทําใหขนาดของขอมีความแตกตางกัน (Spector et al., 1996) 
 

5.ภาวะน้ําหนักตัวเกิน มีผลระยะยาวตอการเกิดโรคขอเส่ือม โดยเฉพาะขอเขา เนื่องจากขอเขาตองรับ
น้ําหนักท่ีมากเกินไป สงผลใหกระดูกออนผิวขอสึกกรอนได (Zhang  et al., 2003) งานวิจัยของ Hedley และคณะ
พบวา ผูท่ีมีดัชนีมวลกาย (BMI) เกิน 30 kg/m2 จะมีโอกาสเปนขอเขาเส่ือมเพิ่มข้ึนอยางนอย 4 เทา เมื่อเทียบกับผู
มีน้ําหนักตัวอยูในเกณฑมาตรฐาน ซึ่งมีคา BMI อยูระหวาง 18.5 kg/m2 ถึง 24.9 kg/m2 (Lementowski and 
Zelicof, 2008) 
 

6.อุบัติเหตุ เปนสาเหตุท่ีสงผลอยางมากตอการเกิดโรคขอเส่ือม เนื่องจากผูท่ีเคยไดรับอุบัติเหตุบริเวณขอ
นั้นอาจทําใหโครงสรางขอเกิดแตกหักไดและจะเพิ่มความเส่ียงในการเกิดโรคขอเส่ือม (Zhang and Jordan, 2010) 
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2. ยีน estrogen receptor alpha (ESR1) 

มีการศึกษาพบวา มียีนท่ีเกี่ยวของกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติมากกวา 50 ยีน โดย
สามารถแบงกลุมยีนท่ีเกี่ยวของเปน 5 กลุม คือ ยีนท่ีเกี่ยวกับการอักเสบ ยีนท่ีเกี่ยวกับการสราง extracellular 
matrix ยีนท่ีเกี่ยวของกับการสงสัญญาณในวิถี Wnt (Wnt signaling pathway) ยีนท่ีเกี่ยวของกับการเปล่ียนแปลง
ของกระดูก และยีนท่ีเกี่ยวของกับการผลิตเอนไซมยอยโปรตีน และตัวยับยั้งเอนไซม (Tammachote, 2011) ดังรูป
ท่ี 2 

รูปท่ี 2 กลุมยีนท่ีเกี่ยวของกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือม (Tammachote, 2011) 
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ยีน ESR1 อยูบนโครโมโซมท่ี 6 ตําแหนง 6q25.1-q25.2 ดังรูปท่ี 3 อยูในกลุมยีนท่ีเกี่ยวของกับการ
เปล่ียนแปลงของกระดูก ยีน ESR1 เปนตัวกลางท่ีสําคัญในเสนทางการถายทอดสัญญาณในระบบตอมไรทอ (Ma et 
al., 2015)  ทําหนาท่ีผลิตเอสโตรเจ42นรี42เซ42พ42เตอรชนิดแอลฟาซึ่งเปนตัวหลักในการกระตุนแฟกเตอรถอดรหัส
(transcription factor) และการแปลรหัสเพื่อสังเคราะหโปรตีน (translation) (42Riancho et al.42, 2010) โปรตีนนี้
มีโครงสรางหลักประกอบดวย 5 โดเมนท่ีมีความสําคัญในการจับกับฮอรโมน และดีเอ็นเอไดแก โดเมน A/B, C, D, 
E และ F ดังรูปท่ี 4 โดยโดเมน A/B จะอยูบริเวณ N-terminal ทําหนาท่ีเปน transactivation function ซึ่งกระตุน
ใหเกิดการถอดรหัส (transcription) ของยีนเปาหมายในเอสโตรเจนรีเซพเตอรแตละชนิด โดเมน C เปน DNA-
binding domain ซึ่งเปนบริเวณท่ีจับกับดีเอ็นเอท่ีเฉพาะเจาะจงและเกี่ยวกับ receptor dimerization  โดเมน D 
เปน flexible hinge region เช่ือมระหวางโดเมน C และ E โดเมน E เปน ligand binding domain มีความสําคัญ
ในการจับกับ ligand เกิดการจับคูของรีเซพเตอร (receptor dimerization) และการกระตุนการถอดรหัส 
(transcription activation) สวนโดเมน F ยังไมทราบหนาท่ีชัดเจน (Wiik et al., 2008) นอกจากนีเ้อสโตรเจ42นรี42เซ
42พ42เตอรชนิดแอลฟายังมีบทบาทท่ีเกี่ยวของกับการเกิดโรคขอเส่ือม 42คือ 42จับกับฮอรโมนเอสโตรเจนและชวยกระตุน
ใหเซลลโปรเจนิเตอร (progenitor cells) ท่ีอยูในระยะพักของวัฏจักรเซลล เกิดเปล่ียนสภาพไปเปนเซลลกระดูก
ออนท่ีโตเต็มท่ี (Robinson et al., 2017) ดังรูปท่ี 5 

 

 

 

รูปท่ี 3 ตําแหนงของยีน ESR1 บนโครโมโซมท่ี 6 
(http://www.genecards.org/cgibin/carddisp.pl?gene=ESR1) 

 

 

 

รูปท่ี4 โครงสรางหลักของเอสโตรเจน รีเซพเตอรชนิดแอลฟา 

(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3389841/figure/F1/?report=objectonly) 

  

https://www.google.co.th/search?client=firefox-b-ab&dcr=0&q=%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B8%AA%E0%B9%82%E0%B8%95%E0%B8%A3%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99+%E0%B8%AD%E0%B8%B1%E0%B8%A5%E0%B8%9F%E0%B8%B2+%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%9E%E0%B9%80%E0%B8%95%E0%B8%AD%E0%B8%A3%E0%B9%8C&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjbncPC6fbZAhUJ3Y8KHWoFC4kQBQgkKAA
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Riancho%20JA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20417295
https://www.google.co.th/search?client=firefox-b-ab&dcr=0&q=%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B8%AA%E0%B9%82%E0%B8%95%E0%B8%A3%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99+%E0%B8%AD%E0%B8%B1%E0%B8%A5%E0%B8%9F%E0%B8%B2+%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%9E%E0%B9%80%E0%B8%95%E0%B8%AD%E0%B8%A3%E0%B9%8C&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjbncPC6fbZAhUJ3Y8KHWoFC4kQBQgkKAA
https://www.google.co.th/search?client=firefox-b-ab&dcr=0&q=%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B8%AA%E0%B9%82%E0%B8%95%E0%B8%A3%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99+%E0%B8%AD%E0%B8%B1%E0%B8%A5%E0%B8%9F%E0%B8%B2+%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%9E%E0%B9%80%E0%B8%95%E0%B8%AD%E0%B8%A3%E0%B9%8C&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjbncPC6fbZAhUJ3Y8KHWoFC4kQBQgkKAA
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รูปท่ี 5 บทบาทของเอสโตรเจน รีเซพเตอรชนิดแอลฟา ท่ีเกี่ยวของกับการเกิดโรคขอเส่ือม โดยฮอรโมนเอสโตรเจน 

จับกับฮอรโมนเอสโตรเจนและชวยกระตุนให progenitor cells ท่ีอยูในระยะพักของวัฏจักรเซลล เกิดการเปล่ียน

สภาพของเซลลไปเปนเซลลกระดูกออนท่ีโตเต็มท่ี (Robinson et al., 2017) 

 

 

3.  การวิเคราะหทางพันธุกรรม 

การตรวจสอบจีโนไทปของ SNP  มีหลายวิธี เชน วิธี Restriction Fragment Length Polymorphism 
(PCR-RFLP)  วิธี sequencing วิธี HRM วิธี TaqMan วิธี OpenArray และ วิธี Pyrosequencing สําหรับ
การศึกษาในครั้งนี้เลือกใชวิธี PCR-RFLP ซึ่งเปนวิธีหนึง่ท่ีนิยมใชสําหรับการตรวจสอบจีโนไทปของ SNP ทําได
รวดเร็ว สามารถใชเทคนิคนี้วิเคราะหรูปแบบจีโนไทปได โดยนําผลิตภัณฑพีซีอารท่ีเพิ่มจํานวนไดจากการทําพีซีอาร 
มาตัดดวยเอนไซมตัดจําเพาะ ซึ่งสามารถตัดโมเลกุลของดีเอ็นเอไดอยางจําเพาะ โดยจะตัดเฉพาะตําแหนงท่ีมีลําดับ
นิวคลีโอไทดเปนจุดจดจําของเอนไซม ซึ่งมักมีความยาว 4-6 คูเบส หากดีเอ็นเอแตละตัวอยางท่ีมีจีโนไทปของ SNP 
แตกตางกัน เอนไซมจะสามารถตัดไดเพียงบางรูปแบบ สงผลใหมีท้ังจีโนไทปท่ีเอนไซมตัดได และเอนไซมตัดไมไดดัง
รูปท่ี 6 จึงทําใหไดผลิตภัณฑขนาดแตกตางกัน และสามารถแยกความแตกตางของรูปแบบจีโนไทปไดดวยวิธี
เจลอิเล็กโทรฟอรีซิส ดังรูปท่ี 7 (Chuang et al., 2008) 

 

https://www.google.co.th/search?client=firefox-b-ab&dcr=0&q=%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B8%AA%E0%B9%82%E0%B8%95%E0%B8%A3%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99+%E0%B8%AD%E0%B8%B1%E0%B8%A5%E0%B8%9F%E0%B8%B2+%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%9E%E0%B9%80%E0%B8%95%E0%B8%AD%E0%B8%A3%E0%B9%8C&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjbncPC6fbZAhUJ3Y8KHWoFC4kQBQgkKAA
https://www.google.co.th/search?client=firefox-b-ab&dcr=0&q=%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B8%AA%E0%B9%82%E0%B8%95%E0%B8%A3%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99+%E0%B8%AD%E0%B8%B1%E0%B8%A5%E0%B8%9F%E0%B8%B2+%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%9E%E0%B9%80%E0%B8%95%E0%B8%AD%E0%B8%A3%E0%B9%8C&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjbncPC6fbZAhUJ3Y8KHWoFC4kQBQgkKAA
https://www.google.co.th/search?client=firefox-b-ab&dcr=0&q=%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B8%AA%E0%B9%82%E0%B8%95%E0%B8%A3%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99+%E0%B8%AD%E0%B8%B1%E0%B8%A5%E0%B8%9F%E0%B8%B2+%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%9E%E0%B9%80%E0%B8%95%E0%B8%AD%E0%B8%A3%E0%B9%8C&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjbncPC6fbZAhUJ3Y8KHWoFC4kQBQgkKAA
https://www.google.co.th/search?client=firefox-b-ab&dcr=0&q=%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B8%AA%E0%B9%82%E0%B8%95%E0%B8%A3%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99+%E0%B8%AD%E0%B8%B1%E0%B8%A5%E0%B8%9F%E0%B8%B2+%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%9E%E0%B9%80%E0%B8%95%E0%B8%AD%E0%B8%A3%E0%B9%8C&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjbncPC6fbZAhUJ3Y8KHWoFC4kQBQgkKAA
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รูปท่ี 6 การทํา PCR-RFLP และผลท่ีได มีท้ังสายดีเอ็นเอท่ีถูกตัดและไมถูกตัด 
(https://i.ytimg.com/vi/UcA9W7BbacQ/maxresdefault.jpg) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปท่ี 7 การทํา PCR-RFLP ณ ตําแหนง rs8144801 ในหนู ซึ่งแอลลีลท่ีเปนไปไดมี 2 แอลลีล คือ A หรือ G ทําให
หนูมีจีโนไทปได 3 แบบ คือ AA AG และ GG โดยตําแหนงจดจําของเอนไซม BbvI คือ5’-GCAGC-3’ ดังนั้น

เอนไซมจึงตัดแอลลีล G ได แตไมสามารถตัดแอลลีล A ได (Chuang et al, 2008) 
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2 

4.  การวิเคราะหผลทางสถิติ 
การเลือกคาสถิติเพื่อวัดความสัมพันธระหวางตัวแปร 2 ตัว ข้ึนอยูกับชนิดของตัวแปร การศึกษาในครั้งนี้

เลือกใชการวิเคราะหคาไคสแควร และคา Odds ratio ในการวิเคราะหผลทางสถิติ 

4.1  คาไคสแควร (Chi-square) 
การวิเคราะหคาไคสแควรเปนการทดสอบทางสถิติท่ีใชเปรียบเทียบระหวางขอมูลท่ีไดจากการทดลองกับ

คาคาดหมายท่ีคํานวณไดซึ่งคาคาดหมายสามารถคํานวณไดจากคาความนาจะเปน วัตถุประสงคของการทดสอบนี้ 
คือ เพื่อวิเคราะหขอมูลจากการศึกษาวาเปนไปตามทฤษฎีหรือไม หากความแปรปรวนของขอมูลเกิดจากการคาด
เคล่ือนของการสุมเพียงอยางเดียวนั่นคือยอมรับสมมติฐานวาอัตราสวนท่ีศึกษาเปนไปตามทฤษฎี แตหากความ
แตกตางระหวางคาสังเกตและคาคาดหมายไมไดเกิดจากการคลาดเคล่ือนจากการสุมเพียงอยางเดียวนั่นคือยอมรับ
สมมติฐานวาอัตราสวนท่ีกําลังศึกษาไมเปนไปตามทฤษฎี (วัชราภรณ สุริยาภิวัฒน, 2552) คาไคสแควสามารถ
คํานวณไดจากสูตร 
 
 
 
 
 
 4.2  Odds ratio (OR) 

การวิเคราะหผลทางสถิติโดยใชคา Odds ratio เปนการคํานวณความสัมพันธระหวางตัวแปร 2 ตัวท่ีแตละ
ตัวแปรจัดกลุมท่ีแบงออกเปน 2 กลุม เพื่อเปรียบเทียบกันระหวางการมีหรือไมมีปจจัยท่ีสงสัยจะมีความเส่ียงตอการ
เกิดโรคมากนอยเพียงใด (Szumilas, 2010) 
 
ตารางท่ี1 วิธีการคํานวณคา Odds ratio 

 
 
 
  

 
จํานวนประชากรแตละกลุม 

ผูปวย คนปกติ 

ปจจัยท่ีทําการศึกษา 
มีปจจัย A B 

ไมมีปจจัย C D 
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สามารถคํานวณไดจากสูตร 
 

Odds ratio = 
 
 
A คือความถ่ีของแอลลีลหรือจีโนไทปท่ีเปนปจจัยเส่ียงแลวทําใหเกิดโรค 
B คือความถ่ีของแอลลีลหรือจีโนไทปท่ีเปนปจจัยเส่ียงแลวไมทําใหเกิดโรค 
C คือความถ่ีของแอลลีลหรือจีโนไทปท่ีไมเปนปจจัยเส่ียงแลวทําใหเกิดโรค 
D คือความถ่ีของแอลลีลหรือจีโนไทปท่ีไมเปนปจจัยเส่ียงแลวไมทําใหเกิดโรค 
 

โดยคา Odds ratio ท่ีไดสามารถแปรความหมายไดดังนี้ 
OR = 1  การเกิดโรคหรือภาวะท่ีสนใจศึกษาไมมีความสัมพันธกับการมีหรือไมมีปจจัยเส่ียง 
OR > 1การ เกิ ด โ รคหรื อภาวะ ท่ีสนใจ ศึกษามี ความสัมพันธกั บการมีป จ จัย เ ส่ีย ง เมื่ อ เ ทียบ       
 กับคนปกติ 
OR < 1 การมีปจจัยเส่ียงนั้นทําใหไมเกิดโรคหรือภาวะท่ีสนใจศึกษา 
 
โดยทุกครั้งท่ีศึกษาคา Odds ratio จะสุมมาศึกษาแคครั้งเดียวดังนั้นจึงตองรายงานคาเปนชวง 

ซึ่งนิยมกนัคือ 95% confident intervals (95% CI) โดยคา 95% CI ตองมีคาไมอยูในระหวาง 1 และคา 
P- value < 0.05 จึงถือวามีนัยสําคัญทางสถิติ 
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บทท่ี 3 

วัสดุ อุปกรณ และวิธีการดําเนินการ 

 

กลุมประชากรท่ีใชในการศึกษา 

ตัวอยางท่ีใชในการศึกษาเปนตัวอยางจากกลุมผูปวยโรคขอเขาเส่ือมและกลุมควบคุม กลุมละอยางนอย 

150 ราย ซึ่งกลุมผูปวยผูปวยท่ีเปนประชากรไทย อายุ 50 ปข้ึนไป คัดเลือกเฉพาะผูปวยท่ีมีความรุนแรงของการ

เส่ือมของขอเขาอยูในชวงเกรด 3 ถึง 4 ตามเกณฑของ Kellgren และ Lawrence (Kellgren and Lawrence, 

1957) ซึ่งพิจารณาจากการตรวจทางรังสีวิทยาโดยแพทยเฉพาะทาง และกลุมควบคุม คือ กลุมประชากรไทยอายุ 

50 ปข้ึนไป ท่ีไดรับการซักประวัติ สอบถามอาการ และการตรวจทางรังสีวิทยาโดยแพทยเฉพาะทางเพื่อสรุปวา 

อาสาสมัครไมไดเปนโรคขอเขาเส่ือม และไมมีประวัติอุบัติเหตุ หรือทํากิจกรรม/เลนกีฬาท่ี ทําใหเขาเส่ือม โดย

อาสาสมัครท่ีเปนผูปวยโรคขออักเสบรูมาตอยดไมถูกคัดเขาในการศึกษานี้ โดยตัวอยางจะอยูในรูปของเลือด ซึ่งได

รับมาจากโรงพยาบาลธรรมศาสตรเฉลิมพระเกียรติ คณะแพทยศาสตร มหาลาวิทยาลัยธรรมศาสตร ซึ่งกลุม

ตัวอยางเหลานี้ไดรับการอนุมัติจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณ

มหาวิทยาลัย และคณะแพทยศาสตร  โรงพยาบาลธรรมศาสตรเฉลิมพระเกียรติแลว 

 

วัสดุอุปกรณ 
    - ไมโครปเปต (micropipette) ขนาด P2, P20, P100, P200, P1000 (Gilson, France) 
    - ไมโครปเปตทิป (micropipette tip) ขนาด 10 µl, 200 µl และ 1000 µl (ExtraGene Inc., Taiwan) 
    - หลอด microcentrifuge ขนาด 0.2 ml. และ 1.5 ml (ExtraGene Inc.) 
    - Weighing machine ทศนิยม 4 ตําแหนง 
    - Beaker 
    - Flask 
    - Rack 
    - Para film 
    - Vortex machine 
    - เครื่องปนเหวี่ยง MIKRO 120 MICROLITER CENTRIFUGE (Hettich Lab Technology, USA) 
    - เครื่องควบคุมอุณหภูมิ Heat block ALB64 (FINEPCR, Korea) 
    - Submerge-Mini Gel Electrophoresis System WSE-1710 (ATTO, Japan) 
    - เตาอบไมโครเวฟ (SHARP, Thailand) 
    - เครื่องวัดการดูดกลืนแสง 
    - เครื่องควบคุมอุณหภูมิ GenePro Thermal cycler (Bioer Technology, China)     
    - ตูแชแข็งอุณหภูมิ -20°C 
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สารเคมี 

1. สารเคมีท่ีใชในการเตรียม 10X Tri-Borate-EDTA (TBE) 

      - Tris (hydroxymethyl) amino methane (Bio Basic Canada INC., Canada) 108 g 

      - Boric acid (Bio Basic Canada INC., Canada)     55 g 

      - EDTA (Bio Basic Canada INC., Canada)      7.44  g 

      - ปรับปริมาตรน้ํากล่ัน (ตัวทําละลาย) ใหมีปริมาตร 1000 ml จากนั้นนํามาปรับความเขมขนเปน 1X TBE  

 

2. สารเคมีท่ีใชในการสกัดดีเอ็นเอ 

      -  AccuPrep Genomic DNA Extraction Kit (Bioneer, Korea) 

 

3. สารเคมีท่ีใชในการทําพีซีอาร 

      - Nuclease free-H2O water  (Apsalagen) 

      - 10X reaction buffer (Apsalagen) 

      - 50 mM MgCl2 (Apsalagen)  

      - 10 mM dNTP Mix, PCR Grade (Invitrogen, USA)  

      - Oligonucleotide primer (Macrogen Korea) สําหรับ ยีน ESR1 ท่ีตําแหนง rs2234693  และตําแหนง 

     rs9340799    

      -Taq DNA Polymerase (Fermentas International Inc., USA) 
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ภ. สารเคมีท่ีใชในการทํา RFLP 

 - เอนไซมตัดจําเพาะ : PvuII และ XbaI (New England BioLabs., USA) 

 - 10X CutSmart buffer (New England BioLabs., USA) 

 

ถ. สารเคมีท่ีใชสําหรับการทําเจลอิเล็กโทรฟอรีซิส 

 - Agarose (VETEC, China) 

 - 1X Tri-Borate-EDTA (1X TBE buffer) 

 - Ethedium bromide  

 - 100 bp DNA Ladder OneMARK 100 (GeneDireX, Taiwan) 

 - 25 bp DNA Ladder HyperLadder™ 25bp (Bioline, England) 

 - 6X DNA loading dye (biotech rabbit GmbH, Germany) 

 - Gel Loading Dye, Purple (6X) (New England BioLabs) 

    - RedSafe™ Nucleic Acid Staining Solution (20,000X) (iNtRON Biotechnology, USA) 

 

 

วิธีการดําเนินการ 

1. การรวบรวมตัวอยาง 

 รวบรวมขอมูลทางคลินิกของอาสาสมัคร ไดแก อายุ เพศ น้ําหนัก สวนสูง การเส่ือมของขอเขา และการ 

ปรากฏของการเส่ือมท่ีขอตออื่น และรวบรวมตัวอยางเลือดจากอาสาสมัคร จํานวน 1 ครั้ง ครั้งละ 3 มิลลิลิตร โดย

พยาบาลวิชาชีพของแผนกผูปวยนอก โรงพยาบาลธรรมศาสตรเฉลิมพระเกียรติ และขอรับรองการพิจารณาดาน

จริยธรรมการวิจัยในคน จากคณะอนุกรรมการจริยธรรมการวิจัยในคน มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร ชุดท่ี 1 (คณะ

แพทยศาสตร) ในการศึกษานี้ประกอบดวยอาสาสมัคร 2 กลุม ไดแก กลุมผูปวยโรคขอเขาเส่ือม และกลุมควบคุม 

กลุมละอยางนอย 150 ราย ในการศึกษานี้ ผูปวยโรคขอเขาเส่ือม หมายถึง ผูปวยท่ีเปนประชากรไทย อายุ 50 ปข้ึน

ไป คัดเลือกเฉพาะผูปวยท่ีมี ความรุนแรงของการเส่ือมของขอเขาอยูในชวงเกรด 3 ถึง 4 ตามเกณฑของ Kellgren 

และ Lawrence (1957) ซึ่งพิจารณาจากการตรวจทางรังสีวิทยาโดยแพทยเฉพาะทาง กลุมควบคุม หมายถึง 

อาสาสมัครท่ีเปนประชากรไทยอายุ 50 ปข้ึนไป ท่ีไดรับการซักประวัติ สอบถามอาการ และการตรวจทางรังสีวิทยา

โดยแพทยเฉพาะทางเพื่อสรุปวา อาสาสมัครไมไดเปนโรคขอเขาเส่ือม และไมมีประวัติอุบัติเหตุ หรือทํากิจกรรม/

เลนกีฬาท่ีทําใหเขาเส่ือม โดยอาสาสมัครท่ีเปนผูปวยโรคขออักเสบรูมาตอยดไมถูกคัดเขาในการศึกษานี้  
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2. การสกัดดีเอ็นเอ 
นําตัวอยางเลือดปริมาตร 1 ml มาสกัดดีเอ็นเอ โดยใช AccuPrep® Genomic DNA Extraction Kit 

(Bioneer, Korea) โดยในข้ันสุดทายใช  200 µl ในการชะดีเอ็นเอใสลงในหลอด 1.5 ml centrifuge tube จากนั้น
เก็บไวในตูเย็นท่ีอุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียส จากนั้นนําดีเอ็นเอท่ีไดไปวัดปริมาณดีเอ็นเอและตรวจสอบคุณภาพดี
เอ็นเอดวยวิธีการวัดคาการดูดกลืนแสงของดีเอ็นเอท่ีความยาวคล่ืน 260 nm และคาการดูดกลืนแสงของโปรตีนท่ี
ความยาวคล่ืน 280 nm จากนั้นคํานวณหาความเขมขนของดีเอ็นเอ ตามสูตร DNA concentration (ng/µL) = 
OD260  x 50 x dilution factor  และคํานวณคาความบริสุทธิ์ของ DNA ไดจาก  OD260/OD280 (หยาดพิรุณ โตมี 
และคณะ, 2552) 
 
3. ทดลองทํา PCR-RFLP 

ในเบ้ืองตนไดทดลองทํา PCR-RFLP โดยใชตัวอยางดีเอ็นเอ 2 ตัวอยางไดแก ตัวอยางท่ี 1 และ ตัวอยางท่ี 
2 เพื่อทราบรายละเอียดของข้ันตอนและปริมาณสารท่ีเหมาะสมในการทําพีซีอาร อีกท้ังไดสงผลิตภัณฑพีซีอารท่ีได
จากการทําพีซีอารขางตนไปทํา direct DNA sequencing เพื่อยืนยันผลวาไพรเมอรท่ีใชนั้นเพิ่มปริมาณดีเอ็นเอ
บริเวณ rs2234693 และตําแหนง rs9340799 ของยีน ESR1 จริง และยืนยันผลวาเอนไซมตัดจําเพาะ PvuII และ 
XbaI สามารถใชจําแนกจีโนไทปของตําแหนงดังกลาวไดถูกตอง จากนั้นจึงจะทํา PCR-RFLP ในตัวอยางดีเอ็นเอท่ี
เหลือ 
 
3.1 การเพิ่มปริมาณดีเอ็นเอดวยเทคนิคพีซีอาร 

การเพิ่มปริมาณดีเอ็นเอดวยเทคนิคพีซีอารในหนึ่งปฏิกิริยาประกอบดวย Nuclease free-H2O water 
ปริมาณ 13.8 µl, 10X buffer ปริมาณ 2.0 µl, dNTP ความเขมขน 10 mM ปริมาณ 0.4 µl, forward และ 
reverse primer ท่ีออกแบบโดยโปรแกรม Primer3 (Untergasser et al., 2012) ดังตารางท่ี 2 ความเขมขน 10 
µM อยางละ 0.4 µl, MgCl2 ความเขมขน 50 mM ปริมาณ 0.8 µl, Taq DNA polymerase 0.2 µl และ DNA 
2.0 µl ปริมาตรสุดทายของปฏิกิริยาในการทําพีซีอารแตละหลอดเปน 20 µl โดยมีรอบการทําพีซีอาร ดังนี้ initial 
denaturation ท่ีอุณหภูมิ 94 องศาเซลเซียส เปนเวลา 3 นาที  จากนั้นเขาสูรอบการทําปฏิกิริยาท่ี 94 องศา
เซลเซียส เปนเวลา 30 วินาที annealing ท่ี 52 องศาเซลเซียส เปนเวลา 15 วินาที extension ท่ี 72 องศาเซลเซียส 
เปนเวลา 40 วินาที ทําท้ังหมด 35 รอบ หลังจากนั้นเปนข้ัน final extension ท่ี 72 องศาเซลเซียส เปนเวลา 5 
นาที เมื่อไดผลิตภัณฑพีซีอารแลว นํามาตรวจสอบดวยวิธีเจลอิเล็กโทรฟอรีซิส โดยใชเจลชนดิอะกาโรสท่ีความ
เขมขน 2 % ซึ่งประกอบดวย agarose 0.5 g, 1X TBE buffer 25 ml ในการตรวจสอบนั้นจะใชผลิตภัณฑพีซีอาร 
5 µl รวมกับ loading dye 1 µl เทียบกับขนาดดีเอ็นเอของ 100 bp DNA ladder โดยใชกระแสไฟฟา 100 โวลต 
เปนเวลา 25 นาที  
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ตารางท่ี 2 ขอมูลไพรเมอรท่ีใชศึกษาลักษณะพหุสัณฐานบนยีน ESR1 

ไพรเมอร ลําดับเบสไพรเมอร (5’-3’) ขนาดผลิตภัณฑพีซีอาร (bp) 

Forward 5’- AGGGTTATGTGGCAATGACG -3’ 
584 

Reverse 5’- TCCTTGGCAGATTCCATAGC -3’ 

 

 

3.2 การตรวจสอบความถูกตองของผลิตภัณฑพีซีอารดวยวิธีการ direct DNA sequencing 

 นําผลิตภัณฑพีซีอาร 2  ตัวอยางท่ีไดตรวจสอบดวยวิธีเจลอิเล็กโทรฟอรีซิส และพบวามีแถบดีเอ็นเอขนาด 

584 bp ซึ่งคาดวาเปนดีเอ็นเอท่ีตองการโดยใชผลิตภัณฑพีซีอารของตัวอยางท่ี 1 และตัวอยางท่ี 2 ตัวอยางละ  15 

µl มาทําใหบริสุทธิ์ดวยชุด FavorPrep GEL/PCR Purification  Kit (Favorgen Biotech Corp., Taiwan)   โดย

ในข้ันสุดทายใช  EL buffer  20 µl ในการชะผลิตภัณฑพีซีอารใสลงในหลอด  1.5 ml centrifuge tube  และนํา 

forward  primer  10 µl  สงไปดวย  ซึ่งการทํา  direct  DNA sequencing  นี้ไดสงไปทําท่ีบริษัท  Macrogen 

ประเทศเกาหลี   

 เมื่อไดผล DNA  sequencing  แลวจึงนําผลมาวิเคราะหจีโนไทป  ในตําแหนง  SNP  rs2234693   และ

ตําแหนง  rs9340799    หลังจากนั้นทําการบันทึกขอมูลไว และทําการตรวจสอบเพื่อยืนยันผลโดยทํา  RFLP  ใน

ตัวอยางเดิมท่ีทําการสง  DNA  sequencing  โดยใชเอนไซมตัดจําเพาะ  PvuII  และ   XbaI   และตรวจสอบจีโน

ไทปดวยวิธีเจลอิเล็กโทรฟอรีซิส ดังขอ 2.3 

 

3.3 การตรวจสอบลักษณะพหุสัณฐานท่ีตําแหนง rs2234693  และตําแหนง  rs9340799 ดวยวิธี PCR-RFLP 

 ทําพีซีอารโดยใชตัวอยางท่ี 1 และ ตัวอยางท่ี 2 ตามข้ันตอน 2.1 อีกครั้งและนําผลิตภัณฑพีซีอารท่ีไดมาตัด

ดวยเอนไซมตัดจําเพาะ ดังนี้ ผสมผลิตภัณฑพีซีอาร 15 µl, Cut Smart buffer 2 µl, เอนไซมตัดจําเพาะ PvuII 0.2 

µl, เอนไซมตัดจําเพาะ XbaI 0.2 µl และ Nuclease free-H2O water 2.6 µl ลงในหลอดทดลอง นําไปบมท่ี

อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เปนเวลา 16 ช่ัวโมง จากนั้นนํามาตรวจสอบดวยวิธีเจลอิเล็กโทรฟอรีซิส โดยใชเจล

ชนิดอะกาโรสท่ีความเขมขน 3% ซึ่งประกอบดวย agarose 0.75 g, 1XTBE buffer 25 ml โดยใชกระแสไฟฟา 

100 โวลต เปนเวลา 40 นาที  

 

4. ทํา PCR-RFLP กับตัวอยางดีเอ็นเอท้ังหมด     

 เม่ือไดผลจากการทดลองทํา PCR-RFLP ในการทดลองท่ี 2 วาปริมาณของสารและข้ันตอนตามการทดลอง

ท่ี 2 นั้นสามารถจําแนกจีโนไทปของตําแหนงดังกลาวไดถูกตอง จากนั้นจึงทํา PCR-RFLP ในตัวอยางดีเอ็นเอท่ีเหลือ 
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4.1 การเพิ่มปริมาณดีเอ็นเอดวยเทคนิคพีซีอาร 

การเพิ่มปริมาณดีเอ็นเอดวยเทคนิคพีซีอาร ในหนึ่งปฏิกิริยาประกอบดวย Nuclease free-H2O water 

ปริมาณ 13.8 µl, 10X buffer ปริมาณ 2.0 µl, dNTP ความเขมขน 10 mM ปริมาณ 0.4 µl, forward และ 

reverse primer ดังตารางท่ี 2 ความเขมขน 10 µM อยางละ 0.4 µl, MgCl2 ความเขมขน 50 mM ปริมาณ 0.8 

µl, Taq DNA polymerase 0.2 µl และ DNA 2.0 µl ปริมาตรสุดทายของปฏิกิริยาในการทําพีซีอาร แตละหลอด

เปน 20 µl โดยมีรอบการทําพีซีอาร ดังนี้ initial denaturation ท่ีอุณหภูมิ 94 องศาเซลเซียส เปนเวลา 3 นาที  

จากนั้นเขาสูรอบการทําปฏิกิริยาท่ี 94 องศาเซลเซียส เปนเวลา 30 วินาที annealing ท่ี 52 องศาเซลเซียส เปน

เวลา 15 วินาที extension ท่ี 72 องศาเซลเซียส เปนเวลา 40 วินาที ทําท้ังหมด 35 รอบ หลังจากนั้นเปนข้ัน final 

extension ท่ี 72 องศาเซลเซียส เปนเวลา 5 นาที เมื่อไดผลิตภัณฑพีซีอารแลว นําไปบมดวยเอนไซมตัดจําเพาะ ดัง

ขอ 3.2 

 

4.2 การตรวจสอบลักษณะพหุสัณฐานท่ีตําแหนง rs2234693  และตําแหนง  rs9340799  ดวยวิธี PCR-RFLP 

นําผลิตภัณฑพีซีอารท่ีไดท้ังหมด มาตัดดวยเอนไซมตัดจําเพาะ ดังนี้ ผสมผลิตภัณฑพีซีอาร 15.0 µl, Cut 

Smart buffer 2.0 µl, เอนไซมตัดจําเพาะ PvuII 0.2 µl, เอนไซมตัดจําเพาะ XbaI 0.2 µl และ Nuclease free-

H2O water 2.6 µl ลงในหลอดทดลอง จากนั้นบมท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เปนเวลา 16 ช่ัวโมง หลังจากนั้น

นํามาตรวจสอบดวยวิธีเจลอิเล็กโทรฟอรีซิส โดยใชเจลชนิดอะกาโรสท่ีความเขมขน 3% ซึ่งประกอบดวย agarose 

1.8 g, 1X TBE buffer 60 ml โดยใชกระแสไฟฟา 100 โวลต เปนเวลา 42 นาที  

 

4.3 การวิเคราะหผลทางสถิติ 

 เปรียบเทียบขอมูลทางคลินิกของประชากรดวยโปรแกรม  Microsoft  Excel  2013  (USA)   โดยใชการ

ทดสอบไคสแควร    (กําหนดคา   P-value   <   0.05)       เปรียบเทียบสัดสวนระหวางเพศหญิงตอเพศชายของ

สองกลุมตัวอยาง    และใช unpaired  Student's t-test  เปรียบเทียบขอมูลอายุ  น้ําหนัก  สวนสูง  และคาดัชนี   

มวลกายระหวางสองกลุมตัวอยาง 

ตรวจสอบสมดุลของฮารดี-ไวนเบิรก (Hardy–Weinberg equilibrium) โดยใช OEGE - Online 

Encyclopedia for Genetic Epidemiology (http://www.oege.org/software/hardyweinberg.html) 

(Rodriguez, Gaunt, and Day, 2009)  

ทดสอบความเปนอิสระกันของแตละเครื่องหมายพันธุกรรม โดยการทดสอบไคสแควรแบบทีละคู และทํา

การวิเคราะหความสัมพันธของเครื่องหมายพันธุกรรมกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมดวย odds ratio (OR) โดยใช 

MEDCALC® easy-to-use statistical software (MedCalc Software, Belgium) 

  



18 
 

บทท่ี 4 

ผลการศึกษา 

 

1.  การเก็บตัวอยางเลือด ดีเอ็นเอพรอมบนัทึกขอมูลของกลุมผูปวยและกลุมควบคุม 

กลุมตัวอยางท่ีใชในการศึกษารวมท้ังส้ิน 336 ราย ไดรับการอนุมัติจากคณะอนุกรรมการจริยธรรมการวิจัย

ในคน มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร ชุดท่ี 1 (คณะแพทยศาสตร) โดยมีรหัสโครงการวิจัยคือ MTU-EC-OT-4193/60 

แบงเปนกลุมผูปวยโรคขอเขาเส่ือม 176 ราย และกลุมควบคุม 160 ราย ขอมูลสัดสวนระหวางเพศหญิงตอเพศชาย 

อายุเฉล่ียและคาดัชนีมวลกายเฉล่ีย (BMI) แสดงดังตารางท่ี 3 สัดสวนระหวางเพศหญิงและเพศชายในกลุมผูปวย

โรคขอเขาเส่ือมและในกลุมควบคุมมีคาไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เชนเดียวกับน้ําหนักเฉล่ียและคา

ดัชนีมวลกายเฉล่ีย ในขณะท่ี อายุเฉล่ียและสวนสูงของกลุมผูปวยโรคขอเขาเส่ือมและกลุมควบคุมมีความแตกตาง

กันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติท่ีระดับความเช่ือมั่น 95% 

ตารางท่ี 3  ขอมูลกลุมผูปวยและกลุมควบคุม 

ขอมูลทางคลินิก 
กลุมผูปวย 
n = 176 

กลุมควบคุม 
n = 160 

P-value* 

เพศหญิง/เพศชาย 146/30 123/37 >0.05 
อายุ (ป) 70.2±9.3 57.5±7.2 <0.001* 

น้ําหนัก (กก.) 61.7±11.5 63.6±12.2 0.157 
สวนสูง (ซม.) 155.5±7.4 157.7±6.2 0.003* 

คาดัชนีมวลกาย (กก./ม2) 25.6±4.4 25.5±4.2 0.943 
    *มีนัยสําคัญทางสถิติท่ีระดับความเช่ือมั่น 95% 

(คาเฉล่ียของอายุ และ BMI คํานวณจากกลุมผูปวย 176 ตัวอยาง กลุมควบคุม 160 ตัวอยาง) รายละเอียดดัง

ขอมูลในภาคผนวก) 

  

2. การสกัดดีเอ็นเอ 

 สกัดดีเอ็นเอจากเลือดในกลุมตัวอยาง จากนั้นนาํมาตรวจสอบปริมาณดีเอ็นเอ พบวา ดีเอ็นเอมีความ

เขมขนอยูในชวง 0.181 – 654.925 ng/µl และตรวจสอบคุณภาพดีเอ็นเอ พบวา มีคา OD260/OD280 อยูระหวาง   

-197.699 – 66.084  
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3. ทดลองทํา PCR-RFLP 

3.1 การเพิ่มปริมาณดีเอ็นเอของยีน ESR1 

 จากการทดลองทํา PCR-RFLP โดยใชตัวอยางดีเอ็นเอ 2 ตัวอยาง และตรวจสอบผลจากการทําพีซีอาร

ดวยวิธีเจลอิเล็กโทรฟอรีซิส พบวาผลิตภัณฑพีซีอารมีขนาด 584 bp ตามท่ีคาด ดังรูปท่ี 8 นอกจากนี้ พบวา

ผลิตภัณฑพีซีอารท่ีได มีปริมาณดีเอ็นเอเพียงพอสําหรับการทํา RFLP 

 

รูปท่ี 8  ภาพถายเจลของผลิตภัณฑพีซีอารจากตัวอยางท่ี 1 และตัวอยางท่ี 2 จากซายไปขวา ตามลําดับ โดย NTC 

คือ Non template control 
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3.2 การตรวจสอบลําดับนิวคลีโอไทดดวยวิธี direct DNA sequencing 

จากการใชผลิตภัณฑพีซีอารของตัวอยางท่ี 1 และตัวอยางท่ี 2 ไปทํา direct DNA sequencing 

พบวาผลิตภัณฑพีซีอารครอบคลุมบริเวณท่ีตองการศึกษาจริง และตัวอยางท่ี 1 มีจีโนไทปของ SNP ตําแหนง 

rs2234693 และตําแหนง rs9340799 เปน TC และ AG ตามลําดับ (รูปท่ี 9) และตัวอยางท่ี 2 มีจีโนไทปของ 

SNP ตําแหนง rs2234693 และตําแหนง rs9340799 เปน TC และ AA (รูปท่ี 10) ตามลําดับ  

 

 

 

 

 

 

 

รูปท่ี 9 ลําดับนิวคลีโอไทดจากการตรวจสอบโดยการทํา direct DNA sequencing จากดาน Reverse prime 

ของตัวอยางท่ี 1 พบวามีจีโนไทปเปน TC และ AG ตามลําดับ 

  

 

 

 

 

 

 

 

รูปท่ี 10 ลําดับนิวคลีโอไทดจากการตรวจสอบโดยการทํา direct DNA sequencing จากดาน Reverse primer

ของตัวอยางท่ี 2 พบวามีจีโนไทปเปน TC และ AA ตามลําดับ  

 

  

rs9340799  rs2234693  

rs9340799  rs2234693  
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3 . 3  ก า ร ต ร ว จ ส อ บ  SNP ณ  ตํ า แ ห น ง  rs2234693 แ ล ะ ตํ า แ ห น ง  rs9340799 ท่ี ท ร า บ 

จีโนไทปของ จาก DNA sequencing แลว ดวยวิธี PCR-RFLP  

นําผลิตภัณฑพีซีอารของตัวอยางท่ีไดศึกษาจีโนไทปดวยวิธีการ DNA sequencing แลว มาตัดดวยเอนไซม

ตัดจําเพาะ PvuII และ XbaI เพื่อตรวจสอบรูปแบบการตัด SNP ณ ตําแหนง rs2234693 และตําแหนง rs9340799

โดย PvuII และ XbaI มีตําแหนงจดจํา (recognition site) ดังรูปท่ี 11 

 

 

 

รูปท่ี 11 ตําแหนงจดจําของเอนไซม PvuII และ XbaI 

(42https://www.sigmaaldrich.com/catalog/product/sigma/r7260?lang=en&region=TH 42และ

https://www.sigmaaldrich.com/catalog/product/sigma/r2631?lang=en&region=TH) 

 

โดย ณ ตําแหนง rs2234693  มรีูปแบบของจีโนไทป 3 แบบ ไดแก TT, TC และ CC ซึ่งเอนไซมจะสามารถจดจํา

รูปแบบท่ีเปนแบบ T เทานั้น จึงทําใหมีเพียงรูปแบบ TT และ TC ท่ีสายดีเอ็นเอจะถูกตัดดวยเอนไซม  

ดังนั้นเมื่อทําการตัดดวยเอนไซมตัดจําเพาะ PvuII แลว จะไดแถบของดีเอ็นเอ ดังนี ้

รูปแบบจีโนไทป TT จะปรากฏแถบของดีเอ็นเอท่ี 488 bp และ 96 bp 

รูปแบบจีโนไทป TC จะปรากฏแถบของดีเอ็นเอท่ี 584 bp, 488 bp และ 96 bp 

รูปแบบจีโนไทป CC จะปรากฏแถบของดีเอ็นเอท่ี 584 bp 

และ ณ ตําแหนง rs9340799 มีรูปแบบของจีโนไทป 3 แบบ ไดแก AA,  AG และ GG ซึ่งเอนไซมจะสามารถจดจํา

รูปแบบท่ีเปนแบบ A เทานั้น จึงทําใหมีเพียงรูปแบบ  AA และ  AG ท่ีสายดีเอ็นเอจะถูกตัดดวยเอนไซม  

ดังนั้นเมื่อทําการตัดดวยเอนไซมตัดจําเพาะ XbaI แลวจะไดแถบของดีเอ็นเอ ดังนี ้

รูปแบบจีโนไทป AA จะปรากฏแถบของดีเอ็นเอท่ี 443 bp และ 141 bp 

รูปแบบจีโนไทป AG จะปรากฏแถบของดีเอ็นเอท่ี 584 bp, 443 bp และ 141 bp 

รูปแบบจีโนไทป GG จะปรากฏแถบของดีเอ็นเอท่ี 584 bp 

ซึ่งรูปแบบการตัดของท้ังสองเอนไซมเปนดังรูปท่ี 12 และสามารถสรุปความเปนไปไดของแถบดีเอ็นเอท่ีจะไดจาก

การตัดของท้ังสองเอนไซม ดังตารางท่ี 4 

 

https://www.sigmaaldrich.com/catalog/product/sigma/r7260?lang=en&region=TH
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รูปท่ี 12 รูปแบบการตัดของเอนไซมตัดจําเพาะ PvuII และ XbaI ณ ตําแหนง rs2234693 และตําแหนง

rs9340799 

 

ตารางท่ี 4 ขนาดของแถบดีเอ็นเอท่ีสามารถไดจากการตัดของเอนไซมตัดจําเพาะ PvuII และ XbaI ณ ตําแหนง

rs2234693 และตําแหนง rs9340799 

PvuII XbaI แอลลีล 
ขนาด (base pair) 

584 488 443 141 96 45 

TT AA TA/TA       

TC AA TA/CA       

CC AA CA/CA       

TT AG TA/TG       

TC AG TA/CG       

TC AG TG/CA       

CC AG CA/CG       

TT GG TG/TG       

TC GG TG/CG       

CC GG CG/CG       
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ซึ่งเมื่อนําตัวอยางผลิตภัณฑพีซีอารของตัวอยางท่ีไดศึกษาจีโนไทปดวยวิธีการ direct DNA sequencing แลว มา

ตัดดวยเอนไซมตัดจําเพาะ PvuII และ XbaI พบวามีผลจาก sequencing และ PCR-RFLP สอดคลองกัน ดังรูปท่ี 

13 

 

รูปท่ี 13 ภาพถายเจลท่ีทําการตรวจสอบรูปแบบของจีโนไทปในตัวอยางท่ี 1 และตัวอยางท่ี 2 หลังจากตรวจสอบ

ดวยวิธี direct DNA sequencing เรียบรอยแลว ผลการตรวจสอบเปนไปในทางเดียวกัน คือ จีโนไทปของตัวอยาง

ท่ี 1 ณ ตําแหนง rs2234693 เปน TC และตําแหนง rs9340799 เปน AG และจีโนไทปของตัวอยางท่ี 2 ณ 

ตําแหนง rs2234693 เปน TC และตําแหนง rs9340799 เปน AA 
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4. ทํา PCR-RFLP กับตัวอยางดีเอ็นเอท้ังหมด  

4.1 การเพิ่มปริมาณดีเอ็นเอดวยเทคนิคพีซีอาร 

ผลิตภัณฑพีซีอารมีขนาด 584 bp ตามท่ีคาด นอกจากนี้ พบวาผลิตภัณฑพีซีอารท่ีได มีปริมาณดีเอ็นเอ

เพียงพอสําหรับการทํา RFLP ตัวอยางภาพถายเจลของผลิตภัณฑพีซีอาร ดังรูปท่ี 14 

 

รูปท่ี 14 ภาพถายเจลของผลิตภัณฑพีซีอารจากตัวอยาง P105, P106, P107, P108, P111, P113, P114, P118, 

P121, P122, P123, P125, P126, P127, P128, P131, P132, P135, P137 และ P138 จากซายไปขวา ตามลําดับ 

โดย NTC คือ Non template control 
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4.2 การตรวจสอบ SNP ณ ตําแหนง rs2234693 และตําแหนง rs9340799 ดวยวิธี PCR-RFLP  

ตัวอยางผลการตรวจสอบรูปแบบจีโนไทป 38 ราย จากท้ังหมด 336  ราย แสดงในรูปท่ี 15 ถึง 18 และ

ตารางท่ี 5 ถึง 8 

 

 

รูปท่ี 15 ภาพถายเจลท่ีไดจากการทํา PCR-RFLP ของกลุมตัวอยาง ไดผลจีโนไทปดังตารางท่ี 5 

 

ตารางท่ี 5 ผลจีโนไทปของตัวอยาง P018, P020, P021, P024, P025, P026, P027, P028, P029 และ P030 

ช่ือตัวอยาง 
จีโนไทป 

(rs2234693-rs9340799) 
ช่ือตัวอยาง 

จีโนไทป 

(rs2234693-rs9340799) 

P018 TT-AA P026 TT-AA 

P020 TT-AA P027 TT-GG 

P021 CC-AA P028 TC-AG 

P024 TC-AA P029 TC-AG 

P025 TC-AA P030 CC-AG 
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รูปท่ี 16 ภาพถายเจลท่ีไดจากการทํา PCR-RFLP ของกลุมตัวอยาง ไดผลจีโนไทปดังตารางท่ี 6 

 

ตารางท่ี 6 ผลจีโนไทปของตัวอยาง P217, P218, P219, P221, P222, P223, P224 และ P225 

 

 

ช่ือตัวอยาง 
จีโนไทป 

(rs2234693-rs9340799) 
ช่ือตัวอยาง 

จีโนไทป 

(rs2234693-rs9340799) 

P217 TC-AA P222 TC-AG 

P218 TC-AA P223 TC-AG 

P219 TC-AG P224 TC-AA 

P221 TT-AA P225 TT-AA 
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รูปท่ี 17 ภาพถายเจลท่ีไดจากการทํา PCR-RFLP ของกลุมตัวอยาง ไดผลจีโนไทปดังตารางท่ี 7 

 

ตารางท่ี 7 ผลจีโนไทปของตัวอยาง P226, P227, P228, P229, P232, P233, P234, P235, P237 และ P238 

 

ช่ือตัวอยาง 
จีโนไทป 

(rs2234693-rs9340799) 
ช่ือตัวอยาง 

จีโนไทป 

(rs2234693-rs9340799) 

P226 CC-AG P233 CC-GG 

P227 TC-AG P234 CC-AG 

P228 TC-AG P235 TC-AA 

P229 TC-AA P237 TC-AA 

P232 TC-AG P238 TC-AA 
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รูปท่ี 18 ภาพถายเจลท่ีไดจากการทํา PCR-RFLP ของกลุมตัวอยาง ไดผลจีโนไทปดังตารางท่ี 8 

 

ตารางท่ี 8 ผลจีโนไทปของตัวอยาง P239, P244, P246, P247, P248, P252, P253, P254, P255 และ P256 

 

  

ช่ือตัวอยาง 
จีโนไทป 

(rs2234693-rs9340799) 
ช่ือตัวอยาง 

จีโนไทป 

(rs2234693-rs9340799) 

P239 TC-AA P252 TT-AA 

P244 TC-AG P253 TT-AA 

P246 TC-AG P254 TC-AG 

P247 TC-AG P255 TC-AA 

P248 TC-AA P256 TT-AA 
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4.3 การวิเคราะหผลทางสถิติ 

 จากการทดสอบสมดุลของฮารดี-ไวนเบิรก  พบวา rs2234693 และ rs9340799 มีการกระจายของจีโน

ไทปอยูในสมดุลของฮารดี-ไวนเบิรก (P > 0.05) ท้ังในประชากรท้ังหมด ในกลุมผูปวยโรคขอเขาเส่ือม และในกลุม

ควบคุม (ตารางท่ี 9) ซึ่งจะไดรับการวิเคราะหทาง สถิติอื่น ๆ ตอไป 

 

ตารางท่ี 9 ผลการทดสอบสมดุลของฮารดี-ไวนเบิรก 

 
Common 

homozygotes 
Heterozygotes 

Rare 
Homozygotes 

Chi-squared P-value* 

rs2234693 TT TC CC   

ประชากรท้ังหมด 93 179 64 1.81 >0.05 
กลุมผูปวย 57 98  21  4.63 >0.01* 
กลุมควบคุม 36 81  43  0.03 >0.05 

rs9340799 AA AG GG   
ประชากรท้ังหมด 139 149 48 0.62 >0.05 

กลุมผูปวย 91 71 14  0 >0.05 
กลุมควบคุม 48  78  34  0.05 >0.05 

*มีนัยสําคัญทางสถิติท่ีระดับความเช่ือมั่น 95% 
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จากการวิเคราะหความสัมพันธของ rs2234693 ในประชากรท้ังหมด (ตารางท่ี 10) พบวาจีโนไทป CC มี

ความสัมพันธกับการเกิดขอเขาเส่ือมอยางมีนับสําคัญทางสถิติ และเมื่อทําการวิเคราะหความสัมพันธเฉพาะในเพศ

ใดเพศหนึ่ง (ตารางท่ี 11 - 12) พบความสัมพันธแบบเดียวกันนี้เฉพาะในเพศหญิงเทานั้น  

 

ตารางท่ี 10 ความสัมพันธของ rs2234693 กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรท้ังหมด (OR = odds ratio, 

CI = confidence interval) 

 กลุมผูปวย กลุมควบคุม OR (95%CI) P-value* 
จีโนไทป     

TTª 57 36 1  
TC 98 81 0.76 0.3018 
CC 21 43 0.31 0.0006* 

แอลลีล     
Tª 208 158 1  
C 138 167 0.61 0.0013* 

ªจีโนไทปหรือแอลลีลทีใ่ชอางอิงในการวิเคราะห 

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่น 95% 

 

ตารางท่ี 11 ความสัมพันธของ rs2234693 กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรเพศชาย (OR = odds ratio, 

CI = confidence interval) 

 กลุมผูปวย กลุมควบคุม OR (95%CI) P-value* 
จีโนไทป     

TTª 11 10 1  
TC 14 18 0.71 0.5387 
CC 5 9 0.51 0.3350 

แอลลีล     
Tª 36 38 1  
C 24 36 0.70 0.3174 

ªจีโนไทปหรือแอลลีลทีใ่ชอางอิงในการวิเคราะห 

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่น 95% 
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ตารางท่ี 12 ความสัมพันธของ rs2234693 กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรเพศหญิง (OR = odds ratio, 

CI = confidence interval) 

 กลุมผูปวย กลุมควบคุม OR (95%CI) P-value* 
จีโนไทป     

TTª 46 26 1  
TC 84 63 0.75 0.3403 
CC 16 34 0.27 0.0007* 

แอลลีล     
Tª 176 115 1  
C 116 131 0.58 0.0018* 

ªจีโนไทปหรือแอลลีลทีใ่ชอางอิงในการวิเคราะห 

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่น 95% 
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จากการวิเคราะหความสัมพันธของ rs9340799 ในประชากรท้ังหมด (ตารางท่ี 13) พบวาทุกจีโนไทปของ 

SNP นี้มีความสัมพันธกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และเมื่อทําการวิเคราะหความสัมพันธ

เฉพาะในเพศใดเพศหนึ่ง (ตารางท่ี 14 – 15) พบวามีความสัมพันธแบบเดียวกันนี้เฉพาะในเพศหญิงเทานั้น 

 

ตารางท่ี 13 ความสัมพันธของ rs9340799 กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรท้ังหมด (OR = odds ratio, 

CI = confidence interval) 

 กลุมผูปวย กลุมควบคุม OR (95%CI) P-value* 
จีโนไทป     

AAª 91 48 1  
AG 71 78 0.48 0.0025* 
GG 14 34 0.22 <0.0001* 

แอลลีล     
Aª 253 174 1  
G 99 146 0.47 <0.0001* 

ªจีโนไทปหรือแอลลีลทีใ่ชอางอิงในการวิเคราะห 

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่น 95% 

 

ตารางท่ี 14 ความสัมพันธของ rs9340799 กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรเพศชาย (OR = odds ratio, 

CI = confidence interval) 

 กลุมผูปวย กลุมควบคุม OR (95%CI) P-value* 
จีโนไทป     

AAª 17 15 1  
AG 10 17 0.52 0.2187 
GG 3 5 0.53 0.4333 

แอลลีล     
Aª 44 47 1  
G 16 27 0.63 0.2274 

ªจีโนไทปหรือแอลลีลทีใ่ชอางอิงในการวิเคราะห 

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่น 95% 
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ตารางท่ี 15 ความสัมพันธของ rs9340799 กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรเพศหญิง (OR = odds ratio, 

CI = confidence interval) 

 กลุมผูปวย กลุมควบคุม OR (95%CI) P-value* 
จีโนไทป     

AAª 74 33 1  
AG 61 61 0.45 0.0035* 
GG 11 29 0.17 <0.0001* 

แอลลีล     
Aª 209 127 1  
G 83 119 0.42 <0.0001* 

ªจีโนไทปหรือแอลลีลทีใ่ชอางอิงในการวิเคราะห 

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่น 95% 
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จากการศึกษาความสัมพันธของการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากร กับ rs2234693 และ rs9340799 

พรอมกัน พบวาทุกจีโนไทปมีความสัมพันธกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ยกเวนจีโนไทป CT-

AA และ TT-GG (ตารางท่ี 16) 

 

ตารางท่ี 16 ความสัมพันธของ rs2234693 และ rs9340799 กับการเกดิโรคขอเขาเส่ือมในประชากรท้ังหมด (OR 

= odds ratio, CI = confidence interval) 

 กลุมผูปวย กลุมควบคุม OR (95%CI) P-value* 
จีโนไทป     
CC-GG 7 8 0.28 0.0336* 
CC-AG 12 19 0.20 0.0008* 
CC-AA 2 16 0.04 0.0001* 
CT-GG 3 21 0.05 <0.0001* 
CT-AG 50 42 0.38 0.0090* 
CT-AA 45 18 0.80 0.5810 
TT-GG 4 5 0.25 0.0636 
TT-AG 9 17 0.17 0.0005* 
TT-AAª 44 14 1  

ªจีโนไทปหรือแอลลีลทีใ่ชอางอิงในการวิเคราะห 

*มีนัยสําคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่น 95% 
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บทท่ี 5 

อภิปรายผลการศึกษา 

 จากการเก็บตัวอยางเลือดและดีเอ็นเอของกลุมผูปวยและกลุมควบคุม สามารถบันทึกขอมูลไดอยาง

ถูกตอง การสกัดดีเอ็นเอ สกัดดีเอ็นเอจากกลุมตัวอยางและนําไปตรวจสอบคุณภาพดีเอ็นเอ พบวาดีเอ็นเอมี

คุณภาพดี จึงนําไปทําพีซีอารตอ ผลของผลิตภัณฑพีซีอารท่ีไดจากภาพถายวิธีเจลอิเล็กโทรฟอรีซิส พบวาตัวอยางมี

แถบสวางชัดเจนมากกวา 80% ซึ่งจะนําตัวอยางดังกลาวไปทํา RFLP ตอ วิธี RFLP เปนวิธีท่ีงายในการระบุจีโนป 

เนื่องจากวิธีนี้ไมจําเปนตองใชโปรแกรมเฉพาะใด ๆ ในการวิเคราะหจีโนไทป และสามารถระบุจีโนไทปของ

ผลิตภัณฑพีซีอารท่ีมี SNP หลายตําแหนงไดในปฏิกิริยาเดียว สําหรับตัวอยางท่ีแถบไมชัดเจน ผูทดลองนํากลับมา

ทําพีซีอารอีกครั้ง โดยเพิ่มปริมาณดีเอ็นเอท่ีใช แลวจึงนําไปทํา RFLP ตอ ผลท่ีไดจากการทํา RFLP พบวาตัวอยาง

มากกวา 80% สามารถนําไปวิเคราะหจีโนไทปได แตอยางไรก็ตาม วิธีเจลอิเล็กโทรโฟรีซิสยังไมสามารถแยกความ

แตกตางระหวางดีเอ็นเอขนาด 443 และ 488 pb ออกจากกันได ทําใหไมสามารถแปรผลจีโนไทป TT-AA และ 

TT-AG ไดอยางชัดเจน จึงบมเอนไซมตัดจําเพาะ XbaI กับผลิตภัณฑพีซีอารอีกครั้ง เพื่อเปนการยืนยันผลการระบุ

จีโนไทปของตําแหนง rs9340799 

ผลจากการวิเคราะหความสัมพันธของยีน ESR1 กับความไวในการเกิดโรคขอเขาเส่ือม พบวา SNP 

ตําแหนง rs2234693 จีโนไทป CC (OR = 0.31, 95% CI = 0.16-0.60, p = 0.006) และแอลลีล C (OR = 0.61, 

95% CI = 0.44-0.82, p = 0.0013) มีความสัมพันธกบัการเกิดขอเขาเส่ือมท่ีลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และ

เมื่อทําการวิเคราะหความสัมพันธเฉพาะในเพศใดเพศหนึ่ง พบความสัมพันธแบบเดียวกันนี้เฉพาะในเพศหญิง

เทานั้น (CC : OR = 0.27, 95% CI = 0.12-0.57, p = 0.0007), (C : OR = 0.58, 95% CI =0.41-0.82, p = 

0.0018) สําหรับการวิเคราะหความสัมพันธของ SNP ตําแหนง rs9340799 พบวาทุกจีโนไทปมีความสัมพันธกับ

ความไวในการเกิดโรคขอเขาเส่ือมท่ีลดลงอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (GG : OR = 0.22, 95% CI = 0.11-0.44, p < 

0.001), (AG : OR = 0.48, 95% CI = 0.30-0.78, p = 0.0025) และแอลลีล G มีความสัมพันธกับความไวในการ

เกิดโรคขอเขาเส่ือมท่ีลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (OR = 0.47, 95% CI = 0.34-0.64, p < 0.001) และเมื่อทํา

การวิเคราะหความสัมพันธเฉพาะในเพศใดเพศหนึ่ง พบวามีความสัมพันธแบบเดียวกันนี้เฉพาะในประชากรเพศ

หญิงเทานั้น (GG : OR = 0.17, 95% CI = 0.08-0.38, p < 0.001), (AG : OR = 0.45, 95% CI = 0.26-0.77, p 

= 0.0035), (G : OR = 0.42, 95% CI = 0.30-0.61, p < 0.001) และเมื่อทําการวิเคราะหความสัมพันธของ SNP 

ตําแหนง rs2234693 และตําแหนง rs9340799 พรอมกัน พบวาทุกจีโนไทปมีความสัมพันธกับความไวในการเกิด

โรคขอเขาเส่ือมท่ีลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ยกเวนจีโนไทป CT-AA และ TT-GG 

จากการศึกษากอนหนานี้ของ Riancho และคณะ ในประชากรจาก 4 จุดสําคัญของประเทศสเปนและส

หราชอาณาจักร พบวาจีโนไทป CC ของ SNP ตําแหนง rs2234693 มีแนวโนมเปนจีโนไทปท่ีลดความเส่ียงของการ

เกิดโรคขอเขาเส่ือมของในประชากรเพศหญิง (OR = 0.76, 95% CI = 0.59-0.97, p = 0.028) (Riancho et al., 

2010) อยางไรก็ตามการศึกษาความสัมพันธของ SNP นี้ กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรจีนฮั่น พบวา จีโน

ไทป CC (OR = 1.73, 95% CI = 0.65-3.94, p = 0.071) ไมมีความสัมพันธกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือม (Lui et al., 
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2014) เปนไปไดวาความแตกตางของความสัมพันธดังกลาวอาจเกิดจากภูมิหลังทางพันธุกรรม (genetic 

background) ของประชากรแตละเช้ือชาติ แสดงใหเห็นวาประชากรไทยกับประชากรจีนฮั่น แมจะเปนชาวเอเชีย

เหมือนกันแตเมื่อเปนคนละประชากร ก็มี genetic background ท่ีแตกตางกัน สวนประชากรไทยซึ่งเปนชาวเอเชีย 

กับ ประชากรจาก 4 จุดสําคัญของประเทศสเปนและสหราชอาณาจักรซึ่งเปนชาวคอเคเซียน แมจะมี genetic 

background ท่ีแตกตางกัน แตผลของความสัมพันธก็อาจเปนไปในทิศทางเดียวกันได ดังนั้นการศึกษา

ความสัมพันธของ SNP กับความไวในการเกิดโรคขอเขาเส่ือม ควรศึกษาในประชากรนั้น ๆ ไมสามารถนําผลของ

ประชากรอื่นมาใชกับอีกประชากรได นอกจากนี้การคัดเลือกผูปวยในการศึกษาครั้งนี้ ผูวิจัยเลือกเฉพาะผูปวยท่ีมี

ความรุนแรงของการเส่ือมของขอเขาอยูในชวงเกรด 3 ถึง 4 คือเปนผูปวยโรคขอเขาเส่ือมท่ีมีอาการรุนแรงปาน

กลางถึงรนุแรงมาก (Kellgren and Lawrence, 1957) ซึ่งอาจสงผลใหเกิดความสัมพันธดังกลาวข้ึน สวนการท่ีพบ

ความสัมพันธของการเกิดโรคขอเขาเส่ือมกับ SNPs ท้ังสองตําแหนงเฉพาะในเพศหญิงนั้นอาจมีสาเหตุมาจากโรค

ขอเขาเส่ือมเปนโรคท่ีเกิดจากพหุปจจัย รูปแบบการใชชีวิต อาชีพ อาหารท่ีรับประทาน รวมท้ังการออกกําลังกายท่ี

แตกตางกันในแตละประชากร อาจสงผลตอการเกิดโรคขอเขาเส่ือมได (Haidich, 2010) ซึ่งผลการศึกษาท่ีได

แตกตางไปจากการศึกษาของ Lui ท่ีศึกษาในประชากรจีนฮั่นเพศหญิง โดยมีกลุมผูปวยโรคขอเส่ือมเพศหญิงจํานวน 

98 คน และกลุมคนไมเปนโรคขอเส่ือมจํานวน 196 คน พบวาจีโนไทป GG ของ SNP ตําแหนง rs9340799 มี

ความสัมพันธกับความเส่ียงในการเกิดโรคขอเขาเส่ือมเพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (OR = 1.98, 95% CI = 

1.13-4.20, p = 0.036) (Lui et al., 2014) ซึ่งอาจเปนผลมาจากจํานวนประชากรกลุมผูปวยโรคขอเขาเส่ือมท่ีผูวิจัย

ใชมีจํานวนนอยเกินไป  

นอกจากนี้ผลความสัมพันธของการศึกษานี้ ยังแตกตางกับผลท่ีไดจากการวิเคราะหอภิมานกอนหนานี้ โดย

การวิเคราะหอภิมานของ Hu ไมพบความสัมพันธของ SNP ตําแหนง rs2234693 และ ตําแหนง rs9340799 กับ

การเกิดโรคขอเส่ือมในประชากรท้ังหมด แตเมื่อศึกษาในประชากรยอย พบวาจีโนไทป TC ของ SNP ตําแหนง 

rs2234693 มีความสัมพันธกับการเกิดโรคขอเส่ือมท่ีลดลงในประชากรจีนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (TC Vs. CC : 

OR = 0.73, 95%CI = 0.54-0.99, p = 0.498) และจีโนไทป AA ของ SNP ตําแหนง rs9340799 มีความสัมพันธ

กับการเกิดโรคขอเส่ือมท่ีลดลงเมื่อขนาดของประชากรนอยกวาหรือเทากับ 500 คน (AA Vs. GG : OR = 2.60, 

95%CI = 1.10-6.18, p = 0.135) (Hu et al., 2015) การวิเคราะหอภิมานของ Ren พบวา SNP ตําแหนง 

rs2234693 ไมมีความสัมพันธกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรท้ังหมด แต SNP ตําแหนง rs9340799 มี

ความสัมพันธกับการเกิดโรคขอเส่ือมในชาวคอเคเซียน (AA Vs. AG+GG : OR = 1.17, 95%CI = 1.02-1.34, p = 

0.030), (AG Vs. AA+GG : OR = 0.86, 95%CI = 0.75-0.99, p = 0.040) แตไมมีความสัมพันธกับการเกิดโรคขอ

เส่ือมในชาวเอเชีย (Ren, 2015) และการวิเคราะหอภิมานของ Yazdi ไมพบความสัมพันธของ SNP ตําแหนง 

rs2234693 และ ตําแหนง rs9340799 กับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมในประชากรท้ังหมด แตในประชากรยอย พบวา

ท่ี SNP ตําแหนง rs2234693 จีโนไทป TC มีความสัมพันธกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมท่ีลดลงในชาวเอเชีย (OR = 

0.75, 95%CI = 0.59-0.96, p = 0.0222) และ SNP ตําแหนง rs9340799 จีโนไทป GG (OR = 0.57, 95%CI = 

0.41-0.80, p = 0.001), และแอลลีล G (OR = 0.72, 95%CI = 0.62-0.83, p < 0.001)   มีความสัมพันธกับการ
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เกิดโรคขอเขาเส่ือมท่ีลดลงในชาวคอเคเซียน (Yazdi, 2017) โดยความแตกตางของผลการศึกษาในครั้งนี้กับการ

วิเคราะหอภิมานอาจมีสาเหตุมาจากการวิเคราะหอภิมานสวนใหญ ไมมีขอมูลของประชากรไทยถูกรวบรวมในการ

วิเคราะห เปนไปไดวาความแตกตางท่ีเกิดข้ึนเปนผลมากจาก genetic background ท่ีแตกตางกนั สงผลให

ประชากรมีความสัมพันธทางพันธุกรรมท่ีแตกตางกันได นอกจากนี้การศึกษาแบบการวิเคราะหอภิมานของ Yazdi 

ประชากรสวนใหญมาจากเอเชีย รวมถึงขอมูลของประชากรท่ีนํามาศึกษาไดมาจากงานวิจัยตีพิมพท่ีเปน

ภาษาอังกฤษเทานั้น ซึ่งทําใหขอมูลสําคัญจากงานวิจัยภาษาอื่นหรืองานวิจัยท่ียังไมมกีารตีพิมพไมถูกนํามาใชใน

การวิเคราะหความสัมพันธดังกลาว ซึ่งอาจทําใหเกิดอคติกับผลการทดลองได 

SNP ตําแหนง rs2234693 และ rs9340799 ท้ังสองตําแหนงอยูบนอินทรอน 1 ของยีน ESR1 ซึ่งปจจุบัน

ยังไมพบรายงานวา SNPs ท้ังสองมีอิทธิพลตอการแสดงออกของยีน ESR1 ในผูปวยโรคขอเขาเส่ือม แตอยางไรก็

ตาม การศึกษากอนหนานี้พบวาการกลายพันธระดับยีน (point mutation) บนอินทรอน 1 ซึ่งประกอบดวยบริเวณ

ท่ีเปน enhancer มีผลตอการทํางานของเอสโตรเจนรีเซพเตอร โดยมีอิทธิพลดานพฤติกรรมทางชีวภาพ (Eric et 

al., 1994) เนื่องจากบริเวณ enhancer เปนบริเวณท่ีชวยกระตุนการถอดรหัส ซึ่งแสดงใหเห็นวา SNPs ท้ังสอง

ตําแหนงอาจมีบทบาทตอการแสดงออกของยีน ESR1 ท่ีอาจสงผลตอการเกิดโรคขอเขาเส่ือมได อีกการศึกษากอน

หนานี้แสดงใหเห็นวาความแตกตางของจีโนไทปบริเวณอินทรอนในยีน ESR1 สงผลตอกระบวนการถอดรหัส ซึ่ง

เปนไปไดวา haplotypes ในยีน ESR1 อาจเช่ือมโยงกับการทํางานของยีน ESR1 นอกจากนี้ยังพบวาบริเวณ 

variable-number tandem repeat (VNTR) ใน promoter มีความเปน linkage disequilibrium กันกับ 

haplotypes ของยนี ESR1 (Albagha et al., 2001; Becherini et al., 2000; Langdahl et al., 2000) และ 

VNTR อาจผลักดันความสัมพันธท่ีเราพบในการศึกษาครั้งนี้ เนื่องจาก promoter เปนบริเวณท่ีควบคุมการ

แสดงออกของยีน โดยเปนบริเวณท่ี transcription factor ลงมาจับเพื่อเกิดการถอดรหัส ดังนั้นจึงอาจสงผลตอการ

เกิดโรคขอเขาเส่ือมได นอกจากนี้เอสโตรเจ42นร4ี2เซ42พ42เตอรชนิดแอลฟายังเปนกุญแจสําคัญในกระบวนถายทอด

สัญญาณ (Cheung et al., 2003)  ซึ่งเปนไปไดวาจีโนไทปของ ESR1   อาจมีอิทธิพลตอการแสดงออกในเซลล

กระดูกออนผานกระบวนการถอดรหัส ซึ่งเกี่ยวของกับการพัฒนาของโรคขอเส่ือมได และจากหลักฐานลาสุดใน

จีโนมมนุษยท่ีพบวาความหนาแนนของ SNPs บริเวณอนุรักษของจีโนมลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ในระดับท่ี

เทากันท้ังในสวนของอินทรอน และเอ็กซอน แสดงใหเห็นวาบริเวณอนิทรอนมีความสําคัญตอการทํางานของเอก็

ซอน (Davidson et al. 2009) ดังนัน้ SNP ในอินทรอนอาจมีผลตอการเกิดขอเส่ือมได จากเหตุผลดังกลาวท้ังหมด 

SNPs ท้ังสองตําแหนงจึงควรไดรับการในศึกษาในผูปวยโรคขอเขาเส่ือมตอไป 

  

https://www.google.co.th/search?client=firefox-b-ab&dcr=0&q=%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B8%AA%E0%B9%82%E0%B8%95%E0%B8%A3%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99+%E0%B8%AD%E0%B8%B1%E0%B8%A5%E0%B8%9F%E0%B8%B2+%E0%B8%A3%E0%B8%B5%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%9E%E0%B9%80%E0%B8%95%E0%B8%AD%E0%B8%A3%E0%B9%8C&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjbncPC6fbZAhUJ3Y8KHWoFC4kQBQgkKAA
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บทท่ี 6 

สรุปผลการทดลอง 

จีโนไทป CC และแอลลีล C ของ SNP ตําแหนง rs2234693 มีความสัมพันธกับความไวในการเกิดขอเขา

เส่ือมท่ีลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และเมื่อทําการวิเคราะหความสัมพันธเฉพาะในเพศใดเพศหนึ่ง พบ

ความสัมพันธแบบเดียวกันนี้เฉพาะในเพศหญิงเทานั้น สําหรับ SNP ตําแหนง rs9340799 พบวาทุกจีโนไทป และ

แอลลีล G มีความสัมพันธกับการเกิดโรคขอเขาเส่ือมท่ีลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และเมื่อทําการวิเคราะห

ความสัมพันธเฉพาะในเพศใดเพศหนึ่ง พบวามีความสัมพันธแบบเดียวกันนี้เฉพาะในเพศหญิงเทานั้น ซึ่ง

ความสัมพันธทางพันธุกรรมอาจแปรผันในประชากรอื่น ผลการศึกษาในครั้งนี้สามารถชวยตรวจหาและปองกันการ

เปนโรคขอเขาเส่ือมในระยะเริ่มตน และเปนประโยชนสําหรับการพัฒนาเครื่องหมายพันธุกรรม เพื่อใชคาดคะเน

และประเมินโอกาสการเปนโรคขอเขาเส่ือม  
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ตารางท่ี 17 ขอมูลผูปวยโรคขอเขาเส่ือม 

ลําดับ
ท่ี 

P เพศ อาย ุ(ป) 
น้ําหนัก 
(กก.) 

สวนสูง
(ซม.) 

คาดัชนี
มวลกาย 

จีโนไทป 
rs2234693 

จีโนไทป 
rs9340799 

1 1 หญิง 68 55 157 157 TT AA 
2 4 หญิง 65 60 155 155 TC AG 
3 5 ชาย 63 55 150 150 TT AA 
4 7 หญิง 74 50 153 153 TC AG 
5 8 หญิง 74 68 158 158 TT AA 
6 9 หญิง 68 46 150 150 TC AG 
7 10 หญิง 57 62 160 160 TT AA 
8 11 ชาย 82 73 170 170 TC AG 
9 12 หญิง 83 48 155 155 TT AA 
10 13 หญิง 74 62 165 165 TT AA 
11 15 หญิง 65 65 155 155 TC AA 
12 16 หญิง 58 63 155 155 TC AA 
13 17 ชาย 67 71 173 173 TT AA 
14 18 หญิง 80 65 155 155 TT AA 
15 19 ชาย 63 77 157 157 TT AA 
16 20 หญิง 71 83 156 156 TT AA 
17 21 หญิง 58 46 150 150 CC AA 
18 23 หญิง 76 65 155 155 CC AG 
19 24 หญิง 70 75 155 155 TC AA 
20 25 ชาย 80 73 170 170 TC AA 
21 26 หญิง 74 60 155 155 TT AA 
22 27 หญิง 68 55 152 152 TT GG 
23 28 หญิง 78 50 142 142 TC AG 
24 29 หญิง 80 59 155 155 TC AG 
25 30 หญิง 71 50 155 155 CC AG 
26 31 หญิง 78 65 150 150 CC AG 
27 32 หญิง 79 55 153 153 TC AA 
28 33 หญิง 51 65 179 179 TC AG 
29 34 หญิง 75 60 155 155 TC AG 
30 35 หญิง 75 80 155 155 TC AA 
31 36 หญิง 74 66 158 158 TC AA 
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32 37 หญิง 79 55 154 154 TC AA 
33 38 หญิง 79 59 145 145 TT AA 
34 39 หญิง 70 50 148 148 TC AA 
35 43 หญิง 69 75 155 155 TC AG 
36 44 หญิง 60 68 158 158 CC GG 
37 46 หญิง 77 55.8 154 154 TC AA 
38 47 หญิง 77 72 153 153 TC AA 
39 48 หญิง 78 56 146 146 TC AG 
40 50 หญิง 84 50 150 150 TT AA 
41 51 หญิง 67 40 150 150 TC AA 
42 52 หญิง 82 65 155 155 TT AA 
43 53 หญิง 69 62 154 154 TC AA 
44 56 หญิง 57 63 157 157 TC AG 
45 57 หญิง 73 49.5 150 150 TT AA 
46 62 ชาย 75 80.5 157 157 TT AA 
47 63 หญิง 68 61.5 160 160 TC AG 
48 65 ชาย 84 60 152 152 CC GG 
49 67 หญิง 72 75 157 157 TC AG 
50 70 ชาย 65 90 180 180 CC GG 
51 71 หญิง 70 77 160 160 TC AG 
52 72 หญิง 65 60 165 165 TT AA 
53 73 ชาย 87 66 165 165 TT AA 
54 74 หญิง 78 65 155 155 TC AG 
55 75 หญิง 86 52.2 155 155 TT AA 
56 76 ชาย 71 59 150 150 TC AA 
57 77 หญิง 58 66 142 142 TC AG 
58 78 ชาย 67 51 160 160 TT AA 
59 79 ชาย 73 73 180 180 TT AA 
60 80 หญิง 72 65 150 150 CC GG 
61 81 หญิง 89 57.7 143.5 143.5 TC AA 
62 82 หญิง 76 52 150 150 CC AG 
63 83 หญิง 81 65 155 155 TC AG 
64 85 หญิง 76 65 149.5 149.5 TT AA 
65 87 หญิง 69 65 155 155 TC AG 
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66 88 หญิง 74 65 145 145 TT AA 
67 89 ชาย 83 73 160 160 TC AG 
68 92 หญิง 75 52 148.5 148.5 TT AA 
69 93 หญิง 69 48.5 150 150 TC AA 
70 94 หญิง 59 71 155 155 TT AA 
71 96 หญิง 71 54 147 147 TT GG 
72 97 หญิง 79 39 145 145 TT AA 
73 98 หญิง 78 68 150 150 TC AG 
74 100 หญิง 84 58.6 148 148 TT GG 
75 101 ชาย 75 75 165 165 CC GG 
76 102 หญิง 59 84 153 153 TT GG 
77 103 หญิง 67 72 155 155 TC AA 
78 105 หญิง 59 50 160 160 TC AA 
79 106 ชาย 80 64 163 163 TC AA 
80 107 หญิง 75 61 150 150 CC AG 
81 108 หญิง 54 63 150 150 TC AG 
82 110 ชาย 91 50 160 160 TT AA 
83 111 หญิง 63 50 157 157 TT AA 
84 113 หญิง 82 58 155 155 TC AA 
85 114 หญิง 65 61 156 156 TC AA 
86 116 หญิง 66 52.3 148 148 TT AA 
87 117 หญิง 71 80 158 158 TT AA 
88 118 หญิง 55 66 154 154 TC AG 
89 119 หญิง 65 82 152 152 CC AG 
90 120 หญิง 71 58 142 142 TC AA 
91 121 หญิง 61 86 148 148 TT AA 
92 123 หญิง 69 59 155 155 CC AG 
93 124 หญิง 72 55 155 155 TT AA 
94 125 หญิง 67 51 149 149 CC GG 
95 126 หญิง 74 66 152 152 TC AA 
96 127 หญิง 66 59 154 154 TC AA 
97 128 หญิง 74 65 150 150 TC AA 
98 129 หญิง 51 90 155 155 TT AA 
99 131 หญิง 62 69 166 166 TT AA 
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100 132 หญิง 79 45 155 155 TT AA 
101 133 หญิง 82 34 155 155 TC AG 
102 134 หญิง 62 64 157 157 TC AG 
103 135 หญิง 74 66 158 158 TT AA 
104 137 หญิง 67 50 146.5 146.5 TC AG 
105 138 หญิง 60 80 156 156 TC AG 
106 139 หญิง 85 51.3 144.5 144.5 CC AA 
107 140 หญิง 61 59 155 155 TC AG 
108 150 หญิง 73 47 150 150 TC AG 
109 156 หญิง 75 58.7 150 150 TT AA 
110 169 หญิง 66 47 150 150 CC AG 
111 171 หญิง 70 74 150 150 TT AA 
112 174 หญิง 62 66 155 155 TC AA 
113 175 หญิง 57 79 159 159 TT AA 
114 180 หญิง 76 49 148 148 TC AG 
115 183 หญิง 84 52.4 150 150 TT AA 
116 186 หญิง 79 54 146 146 TT AA 
117 187 หญิง 72 60 160 160 TT AA 
118 190 หญิง 67 58 155 155 TC AG 
119 192 ชาย 82 56 148 148 TC AG 
120 196 หญิง 66 90 158 158 TC AG 
121 197 หญิง 66 70 160 160 TC AG 
122 198 หญิง 56 67 155 155 TC AG 
123 199 หญิง 59 72 150 150 TC AG 
124 200 ชาย 69 39.5 159 159 CC AG 
125 201 หญิง 79 54 164 164 TC AG 
126 202 หญิง 90 55 149 149 TT AA 
127 203 หญิง 69 59 162 162 TC AG 
128 204 ชาย 74 67 163 163 TC AG 
129 205 หญิง 61 50 167 167 TC AG 
130 206 หญิง 66 51 150 150 TC AA 
131 207 หญิง 70 53 149 149 TT AG 
132 208 หญิง 66 65 160 160 TC AA 
133 209 หญิง 82 60 155 155 TT AA 
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134 210 หญิง 86 52 152 152 TT AA 
135 211 หญิง 71 50 150 150 TC AA 
136 214 หญิง 62 44 154 154 TC AA 
137 215 หญิง 60 49 150 150 TT AA 
138 216 หญิง 63 85 162 162 TT AA 
139 217 หญิง 71 80 156 156 TC AA 
140 219 ชาย 62 83 173 173 TC AG 
141 221 ชาย 87 50 155 155 TT AA 
142 222 หญิง 77 67 155 155 TC AG 
143 223 หญิง 71 58 150 150 TC AG 
144 224 หญิง 62 58 155 155 TC AA 
145 225 หญิง 66 50 156 156 TT AA 
146 226 หญิง 75 58 160 160 CC AG 
147 227 หญิง 65 62 157 157 TC AG 
148 228 หญิง 66 55.2 167 167 TC AG 
149 229 หญิง 81 55.5 155 155 TC AA 
150 232 หญิง 65 60 142 142 TC AG 
151 233 หญิง 75 60 155 155 CC GG 
152 234 หญิง 82 58 165 165 CC AG 
153 235 หญิง 69 64 150 150 TC AA 
154 237 หญิง 67 53 146 146 TC AA 
155 238 หญิง 56 73 150 150 TC AA 
156 239 ชาย 74 56 159 159 TC AA 
157 244 ชาย 57 110 163 163 TC AG 
158 246 หญิง 82 50 150 150 TC AG 
159 247 หญิง 57 57 166 166 TC AG 
160 248 หญิง 57 52 150 150 TC AA 
161 252 ชาย 84 65 175 175 TT AA 
162 253 หญิง 76 62 154 154 TT AA 
163 254 หญิง 54 55 161 161 TC AG 
164 255 ชาย 59 67 175 175 TC AA 
165 257 ชาย 67 60 170 170 TC AG 
166 259 ชาย 50 55 165 165 TC AA 
167 260 หญิง 76 52 150 150 TC AG 
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168 261 ชาย 67 80 172 172 TC AA 
169 262 หญิง 83 58 148 148 TC GG 
170 268 ชาย 67 94 172 172 CC AG 
171 269 หญิง 71 59 146 146 TC GG 
172 270 หญิง 62 67 154 154 TC GG 
173 271 หญิง 62 54 150 150 TC AA 
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ตารางท่ี 18 ขอมูลกลุมควบคุม 

ลําดับ
ท่ี 

P เพศ อาย ุ(ป) 
น้ําหนัก 
(กก.) 

สวนสูง
(ซม.) 

คาดัชนี
มวลกาย 

จีโนไทป 
rs2234693 

จีโนไทป 
rs9340799 

1 1 หญิง 54 57.9 156 23.8 TT GG 
2 2 หญิง 54 57.2 152 24.8 TC AG 
3 3 หญิง 53 52.5 150 23.3 TC AG 
4 4 หญิง 54 58 156 23.8 CC GG 
5 5 หญิง 53 64 156 26.3 TC AA 
6 6 หญิง 53 60.5 159 23.9 TC AA 
7 7 หญิง 52 61 163 23.0 CC AA 
8 14 หญิง 51 53 152 22.9 TC AG 
9 15 หญิง 54 71 156 29.2 TC AA 
10 18 หญิง 53 70.8 154 29.9 TC GG 
11 19 หญิง 52 56.3 162 21.5 TC AG 
12 21 หญิง 52 72 148 32.9 TC GG 
13 22 หญิง 52 74.6 162 28.4 CC AG 
14 23 หญิง 52 55 160 21.5 CC GG 
15 24 หญิง 52 60.5 160 23.6 TC AG 
16 25 หญิง 54 59.9 155 24.9 TC GG 
17 26 หญิง 53 75 155 31.2 TC GG 
18 29 หญิง 54 58.9 154 24.8 TC AG 
19 30 หญิง 54 46.9 149 21.1 TC GG 
20 33 หญิง 52 57 148 26.0 CC AA 
21 34 หญิง 53 58.5 154 24.7 TC AG 
22 38 หญิง 54 55.4 156 22.8 TC AG 
23 40 หญิง 50 67.5 169 23.6 CC AG 
24 42 หญิง 54 64.7 160 25.3 TT AG 
25 43 หญิง 53 53 153 22.6 CC AA 
26 44 หญิง 54 56.6 155 23.6 TT GG 
27 45 หญิง 53 54 160 21.1 CC AA 
28 47 หญิง 54 54.8 155 22.8 CC AG 
29 48 หญิง 54 84.9 153 36.3 TT GG 
30 49 หญิง 52 63.5 153 27.1 TC AG 
31 50 หญิง 52 60 158 24.0 TT GG 
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32 51 หญิง 53 72 150 32.0 TC GG 
33 52 หญิง 53 67 149 30.2 TC AG 
34 53 หญิง 53 63.2 152 27.4 TC AG 
35 54 หญิง 54 50.9 150 22.6 TC AG 
36 55 หญิง 54 76 157 30.8 TC GG 
37 56 หญิง 54 53 154 22.3 TC AG 
38 57 หญิง 54 57.3 157 23.2 TT AG 
39 59 หญิง 54 63 155 26.2 CC AG 
40 60 หญิง 54 53.2 162 20.3 TC AG 
41 61 หญิง 53 84.5 156 34.7 TC AG 
42 62 หญิง 53 59.2 156 24.3 TC AG 
43 63 หญิง 54 55 151 24.1 CC AG 
44 64 หญิง 53 57 160 22.3 TC GG 
45 65 หญิง 52 84.2 163 31.7 CC AA 
46 66 หญิง 53 60.2 163 22.7 TC AG 
47 67 หญิง 52 60 150 26.7 TT AG 
48 69 หญิง 53 56.4 155 23.5 TC AG 
49 70 หญิง 53 52.9 157 21.5 TT AG 
50 71 หญิง 52 78 161 30.1 TT AG 
51 72 หญิง 52 64.4 151 28.2 CC GG 
52 73 หญิง 52 78 153 33.3 TC AG 
53 74 หญิง 52 47 149 21.2 TC AG 
54 75 หญิง 51 55 153 23.5 TT AG 
55 77 หญิง 52 48.4 149 21.8 TT AG 
56 78 หญิง 53 56.8 157 23.0 CC AG 
57 79 หญิง 51 67.4 165 24.8 CC AG 
58 80 หญิง 52 43.9 164 16.3 TC AG 
59 81 หญิง 51 73.6 162 28.0 CC AG 
60 82 หญิง 52 57.3 152 24.8 TC AG 
61 83 หญิง 51 66 162 25.1 TT GG 
62 84 หญิง 51 64.4 158 25.8 TC GG 
63 85 หญิง 51 57 158 22.8 TC AA 
64 87 หญิง 51 67 158 26.8 CC AG 
65 88 หญิง 51 58 148 26.5 TC AG 
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66 90 หญิง 51 52 154 21.9 CC AA 
67 91 หญิง 51 57 152 24.7 CC AG 
68 93 หญิง 55 58.7 155 24.4 TT AG 
69 94 หญิง 55 68 149 30.6 TC AG 
70 98 หญิง 56 53 154 22.3 TC AA 
71 187 ชาย 58 70.9 162 27.0 TT AG 
72 188 ชาย 58 67.5 159 26.7 TC AG 
73 189 หญิง 59 50 148 22.8 TT AG 
74 193 หญิง 59 51 155 21.2 TC AG 
75 195 หญิง 59 99 152 42.8 TC AG 
76 201 หญิง 58 59.7 160 23.3 CC AA 
77 202 หญิง 59 62 156 25.5 TT AA 
78 203 หญิง 58 52.2 155 21.7 CC GG 
79 204 หญิง 58 87.4 156 35.9 TT AG 
80 205 หญิง 59 72 155 30.0 CC AG 
81 206 หญิง 59 68.3 150 30.4 CC AA 
82 207 หญิง 59 60.4 155 25.1 TC AG 
83 213 ชาย 59 48.7 169 17.1 CC AG 
84 214 ชาย 57 68 161 26.2 TC AA 
85 215 ชาย 59 51.5 156 21.2 TC AA 
86 216 ชาย 57 55 163 20.7 TC GG 
87 217 ชาย 59 68 168 24.1 TC AG 
88 218 หญิง 59 50 157 20.3 CC GG 
89 219 หญิง 59 75.5 150 33.6 TC AA 
90 220 ชาย 56 67 165 24.6 TC AA 
91 221 ชาย 56 79.4 168 28.1 CC AA 
92 222 ชาย 56 97 167 34.8 CC AA 
93 223 ชาย 56 79 166 28.7 TT AG 
94 224 ชาย 56 70.8 161 27.3 TT AG 
95 225 ชาย 56 61 160 23.8 TC AA 
96 226 ชาย 56 126 180 38.9 CC AA 
97 228 ชาย 55 88.8 175 29.0 TC AA 
98 230 ชาย 55 61.7 158 24.7 TC AA 
99 231 ชาย 55 81 168 28.7 TC AA 
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100 232 ชาย 55 66 161 25.5 TT AG 
101 234 ชาย 54 64 164 23.8 TC AG 
102 235 ชาย 54 70.6 164 26.2 TT AG 
103 239 ชาย 56 58.9 158 23.6 TC AA 
104 240 ชาย 56 75 165 27.5 CC AG 
105 244 หญิง 59 58.4 161 22.5 TC AA 
106 245 หญิง 59 58.3 147 27.0 CC AG 
107 246 หญิง 60 52.1 149 23.5 TT AG 
108 247 หญิง 59 55 150 24.4 TC AG 
109 257 หญิง 60 70.6 151 31.0 TC AG 
110 261 ชาย 53 64 164 23.8 CC AA 
111 266 ชาย 53 67.2 171 23.0 CC GG 
112 268 ชาย 53 62.3 157 25.3 TC GG 
113 AU002 หญิง 58 62 155 25.8 CC AG 
114 AU004 หญิง 55 65 155 27.1 TC AA 
115 AU012 หญิง 60 60 153 25.6 TC GG 
116 AU013 ชาย 50 85 170 29.4 TC GG 
117 AU015 หญิง 67 70 158 28.0 CC AA 
118 AU018 หญิง 70 64 160 25.0 TC AG 
119 AU022 หญิง 70 49 155 20.4 CC AG 
120 AU023 หญิง 59 49 160 19.1 TT AG 
121 AU029 หญิง 73 51 148 23.3 TC AG 
122 AU035 ชาย 74 80 165 29.4 TT AG 
123 AU036 หญิง 64 54 152 23.4 CC AG 
124 AU037 ชาย 72 75 167 26.9 TC AG 
125 AU039 หญิง 74 49 158 19.6 TC AA 
126 AU042 หญิง 50 53 163 19.9 CC AA 
127 AU043 หญิง 66 76 157 30.8 TC GG 
128 AU045 ชาย 63 85 164 31.6 TT AA 
129 AU048 หญิง 71 65 160 25.4 TC AG 
130 AU049 หญิง 52 81 155 33.7 TC AG 
131 AU050 หญิง 62 58 155 24.1 TT AG 
132 AU051 หญิง 70 60 158 24.0 TC AG 
133 AU052 หญิง 79 74 160 28.9 TT AG 
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134 AU055 ชาย 50 81 165 29.8 CC AG 
135 AU061 หญิง 53 64 153 27.3 TT AG 
136 AU073 หญิง 60 54 164 20.1 TC AG 
137 AU076 หญิง 51 60 157 24.3 TC GG 
138 AU078 หญิง 56 50 162 19.1 TC GG 
139 AU080 ชาย 59 79 172 26.7 TC GG 
140 AU085 ชาย 65 80 165 29.4 CC AG 
141 AU091 ชาย 63 78 161 30.1 TC AA 
142 AU092 หญิง 69 76 156 31.2 TC GG 
143 AU098 หญิง 78 48 155 20.0 CC GG 
144 AU099 หญิง 84 54 148 24.7 TC GG 
145 AU100 หญิง 73 50 154 21.1 TC AG 
146 AU101 หญิง 76 45 160 17.6 CC AA 
147 AU103 หญิง 52 49 155 20.4 CC AA 
148 AU104 หญิง 67 58 163 21.8 CC GG 
149 AU105 หญิง 85 51 148 23.3 TC GG 
150 AU106 หญิง 63 60 159 23.7 TC GG 
151 AU108 หญิง 67 52 160 20.3 TC AG 
152 AU109 หญิง 74 50 153 21.4 TT AG 
153 AU110 ชาย 59 81 171 27.7 TT AA 
154 AU111 ชาย 73 76 162 29.0 TC AG 
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