
การศึกษาระดับผลิตภัณฑอนุมูลอิสระและสารตานอนมูุลอิสระในผูปวยเด็กธาลัสซีเมียท่ีไดรับการรักษาดวย
วิตามินซีและวิตามินอ ี

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 นายแพทยฐสณิัส ดิษยบุตร 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

วิทยานิพนธนี้เปนสวนหนึง่ของการศึกษาตามหลกัสูตรปริญญาวิทยาศาสตรมหาบัณฑิต 
สาขาวิชากุมารเวชศาสตร       ภาควิชากมุารเวชศาสตร  

คณะแพทยศาสตร   จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
ปการศึกษา  2546 

ISBN  974-17-5161-3 
ลิขสิทธิ์ของจฬุาลงกรณมหาวทิยาลยั 

 
 



 

THE STUDY OF OXIDATIVE PRODUCTS AND ANTIOXIDANT STATUS IN 
BETA-THALASSEMIA CHILDREN WITH  

VITAMIN C AND VITAMIN E SUPPLEMENT 
  
 

 
 
 
 
 
 

Mr. Thasinas Dissayabutra 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

A Thesis Submitted in Partial Fulfillment of the Requirements 
for the Degree of Master of Pediatrics in Pediatrics 

Department of Pediatrics 
Faculty of Medicine 

Chulalongkorn University 
Academic Year 2003 

ISBN 974-17-5161-3 
 





 

 
 

ง

บทคัดยอวิทยานิพนธ 
ฐสิณัส ดิษยบุตร : การศึกษาระดับผลิตภัณฑอนุมลูอิสระและสารตานอนุมูลอิสระในผูปวย
เด็กธาลัสซีเมียที่ไดรับการรักษาดวยวิตามินซีและวิตามนิอี (THE STUDY OF OXIDATIVE 
PRODUCTS AND ANTIOXIDANT STATUS IN BETA-THALASSEMIA CHILDREN WITH 
VITAMIN C AND VITAMIN E SUPPLEMENT) อ. ที่ปรึกษา :     รศ.นพ.ปญญา เสกสรรค, 
จํานวนหนา :  56 หนา  ISBN 974-17-5161-3 

       วัตถุประสงค เพื่อศึกษาระดับของสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ และสารตานอนุมูลอิสระในผูปวย
เด็กโรคเบตาธาลัสซีเมียที่มภีาวะเหล็กเกนิ ทัง้กอนและหลังใหรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปน
เวลา 3 เดือน 
        วธิีดําเนนิการ เปนการศึกษาแบบ Pre- and Post-treatment comparison clinical trial ใน
ผูปวยเด็กที่เปนโรคเบตาธาลัสซีเมียและตองไดรับเลือดเปนระยะๆ โดยไมไดรับยาขับเหล็ก จาํนวน 20 
คน ทําการตรวจสารตานอนุมูลอิสระ (วติามินซ,ีวิตามนิอ,ี TAS, GSH) ผลิตภัณฑของอนมุลูอิสระ 
(Plasma MDA, erythrocyte MDA) บิลิรูบิน ฮีโมโกลบินทัง้หมดและฮีโมโกลบินในพลาสมากอนและ
หลังใหยาที ่1 และ 3 เดือนตามลําดับ  
       ผลการศกึษา ผูปวยเด็กธาลัสซีเมยีชนิดเบตาจาํนวน 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 มิลลิกรัมตอวนั และวิตามนิอีขนาด 400-600 มิลลิกรัมตอวัน 
พบวาระดับวติามินซีและวติามินอีสูงขึ้น (2.60 mg/L และ 11.15 µM/L ตามลาํดับ) และ GSH เพิ่ม
สูงขึ้นอยางมนีัยสําคัญ (8.75 mM/gHb) คา TAS เพิ่มสูงขึ้น plasma และ erythrocyte MDA และบิลิรู
บินลดลงโดยไมมีนัยสาํคัญ คาตางๆ นีย้ังไมกลับเปนปกติที ่ 3 เดือนหลังไดรับประทานยา ฮโีมโกลบิน
ไมมีการเปลี่ยนแปลง ขณะที่คาฮีโมโกลบินในพลาสมาเพิม่สูงขึน้อยางไมมนีัยสาํคัญ ระหวางที่
รับประทานยาผูเขารวมโครงการไมมีภาวะแทรกซอนจากยา 
      สรุป การใหผูปวยเบตาธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหล็กเกินรับประทานวิตามินซีและวิตามนิอีเสริมชวย
เพิ่มระดับวิตามินซี วิตามนิอีและ glutathione ไดอยางมนีัยสาํคัญ ในขณะที่ระดับ TAS, plasma 
MDA, erythrocyte MDA และบิลิรูบินมีคาใกลเคียงปกติมากขึ้น แตคาฮีโมโกลบินไมเปลี่ยนแปลง  
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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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ภาพที่ 16ก แสดงระดับ  Total antioxidant status (TAS) ของผูเขารวมโครงการแตละรายทั้งกอน 
 เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 33 
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ภาพที่ 16ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Total antioxidant status (TAS) ของผูเขา 
รวมโครงการทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปน 
เวลา 1 และ 3 เดือน        33 

ภาพที่ 17ก แสดงระดับ Glutathione ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทัง้กอนเขารวมโครงการ 
และหลังรับประทานวิตามินซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน   35 

ภาพที่ 17ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Glutathione ของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอน 
เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 35 

ภาพที่ 18ก แสดงระดับ Plasma malondialdehyde (P-MDA) ของผูเขารวมโครงการแตละราย 
ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3  
เดือน          37 

ภาพที่ 18ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Plasma malondialdehyde (P-MDA)  
ของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซีและ 
วิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน       37 

ภาพที่ 19ก แสดงระดับ Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA) ของผูเขารวมโครงการ 
แตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลงัรับประทานวติามินซีและวติามินอีเปน 
เวลา 1 และ 3 เดือน        39 

ภาพที่ 19ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA)  
ของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซีและ 
วิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน       39 

ภาพที่ 20ก แสดงระดับ Plasma hemoglobin (P-HB) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอน 
เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 41 

ภาพที่ 20ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Plasma hemoglobin (P-HB) ของ 
ผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซีและวิตามนิอี 
เปนเวลา 1 และ 3 เดือน        41 

ภาพที่ 21ก แสดงระดับฮีโมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวม 
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน  43 

ภาพที่ 21ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับฮีโมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการ  
ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา  
1 และ 3 เดือน         43 

ภาพที่ 22ก แสดงระดับ Total bilirubin (TB) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอน 
เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 45 
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ภาพที่ 22ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Total bilirubin (TB) ของผูเขารวม 
โครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลงัรับประทานวติามินซีและวติามินอี 
เปนเวลา 1 และ 3 เดือน        45 
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คําอธิบายสญัลักษณและคํายอ 
 
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 

 
ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 
 
 โรคธาลัสซีเมียเปนโรคเลือดชนิดถายทอดทางพันธุกรรมที่พบมากที่สุดทั่วโลก เกิดจาก
ความผิดปกตขิองการสรางโปรตีนโกลบินซึ่งเปนสวนประกอบที่สําคัญของเม็ดเลือดแดง ทาํให
เซลลเม็ดเลือดแดงแตกงายกวาปกติ โดยที่ความผิดปกติของการสรางโปรตีนนั้นแบงไดเปน ความ
ผิดปกติในดานปริมาณที่สราง (Thalassemia) เชน α-Thalassemia (HbH, Hb Bart) หรือ β-
Thalassemia และคุณภาพของโปรตีนที่สราง (hemoglobinopathy) เชน HbCS, HbE เปนตน 
 โรคเบตาธาลัสซีเมีย (β-Thalassemia) คือ โรคธาลัสซีเมียชนิดที่มกีารสรางโปรตีนโกลบิน
ชนิดเบตาลดลง (β+-Thalassemia) หรือไมมีการสรางเลย (β0-Thalassemia) เปนโรคธาลัสซีเมียที่
พบบอยในประชากรไทย โดยเฉพาะอยางยิ่งเมื่อพบรวมกับภาวะ Hemoglobin E ซ่ึงมีความผิดปกติ
ของโกลบินชนิดเบตาโดยมกีารแทนที่ของกรดอมิโนตําแหนงที่ 26 จากกลูตามีนเปนไลซีน ความ
ผิดปกติของลําดับกรดอมิโนทําใหโกลบินมีความผิดปกติ เปนผลใหเซลลเม็ดเลือดแดงอายุส้ัน โดย
เกิดภาวะเซลลแตกในไขกระดูก ในกระแสเลือด หรือถูกทําลายโดยมามมากขึ้น ผูปวยจะมีอาการ
โลหิตจาง มามโต ทําใหการทํางานของเนื้อเยื่อที่ทําหนาที่สรางเม็ดเลือดแดงทั้งในและนอกไขสัน
หลังเพิ่มขึ้น เปนผลใหกระดูกมีรูปรางหนาขึ้น โดยเฉพาะบริเวณกระดูกใบหนา ทําใหมีลักษณะ
ใบหนาทีจ่ําเพาะในผูปวยธาลัสซีเมีย (Thalassemic facies)  
 ผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะซดีมาก เพื่อใหสามารถดํารงชีวิตอยูได จําเปนตองไดรับเลือด
เปนระยะ โดยเลือดที่ไดรับจะมีเหล็กอยูดวย ทําใหผูปวยเหลานี้ไดรับเหล็กปริมาณมากเขาสูรางกาย 
นอกจากนี้ เมด็เลือดแดงทีแ่ตก จะปลดปลอยโกลบินและเหล็กสูกระแสเลือด ทําใหระดับเหล็กใน
รางกายสูงขึ้นกวาภาวะปกต ิ เหล็กสวนหนึ่งจะถูกนาํกลับไปใชใหมเพื่อสรางเม็ดเลือดแดงที่ไข
กระดูก เหล็กสวนเกนิจะไปสะสมอยูตามอวัยวะตางๆ เชน ตับ ไต หวัใจ ปอด ผิวหนัง ตอมไรทอ
ตางๆ ในรางกาย เปนตน ซ่ึงไมสามารถกําจัดออกไดดวยกระบวนการตางๆ ของรางกายตาม
ธรรมชาติ ทําใหผูปวยเหลานี้มีระดับเหล็กเกินสะสมในเนื้อเยื่อตางๆ อันจะกอใหเกิดความผิดปกติ
ตามมาได (ภาพที่ 1) 
 



 

 

2

ภาพที่ 1 แสดงกลไกการเกิดภาวะแทรกซอนในผูปวยเบตาธาลัสซีเมีย 

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  
 
 ธาตุเหล็กมีหนาที่สําคัญเกี่ยวของกับกระบวนการ oxidation-reduction ในรางกาย จาก
การศึกษาพบวาธาตุเหล็กอิสระในพลาสมาเปนสารกออนมุูลอิสระ (prooxidant) ที่สําคัญ ดังที่แสดง
โดยปฏิกิริยาเฟนตัน (Superoxide-driven Fenton’s reaction) 
 

  Fe2+ + H2O2  Fe3+ + .OH + OH_ 
 
 สารอนุมูลอิสระ (Free radicals) คือโมเลกุลที่มีอิเลกตรอนอิสระอยูวงโคจรรอบนอกสุด 
(unpaired electron) ทําใหมีความสามารถในการออกซไิดสโมเลกุลอ่ืน ตัวอยางของอนุมูลอิสระที่
พบในรางกาย ไดแก อนพุันธออกซิเจนที่วองไว (Reactive oxygen species : ROS) เชน H2O2, O2

-, 
OH., OH- และอนุพันธไนโตรเจนที่วองไว (Reactive nitrogen species : RNS) เชน peroxynitrite, 
nitric oxide เปนตน ในภาวะปกติ รางกายมีการสรางสารอนุมูลอิสระเหลานี้ในกระบวนการตางๆ 
อาทิเชน mitochrondrial respiratory chain, cyclooxygenase และ lipooxygenase pathway, NADPH 
oxidase pathway และ cytochrome P450 system เปนตน โดยรางกายจะใชอนุมลูอิสระเหลานี้ใน
การกําจัดสิ่งแปลกปลอมโดยเฉพาะเชื้อโรคตางๆ (ภาพที ่2) 

จากการศึกษา พบความสัมพนัธของธาตุเหล็กกับสารอนุมูลอิสระ กลาวคือ เหล็กจะเปลี่ยน 
peroxide ที่มีความสามารถในการออกซิไดสต่ําใหเกิดเปน hydroxyl radical ที่มีความสามารถใน
การออกซิไดสสูง นอกจากนี้ เหล็กยังเปนตวัเรงปฏิกิริยาตอการเกิด lipid peroxidation ดังสมการ 
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ภาพที่ 2 แสดงการทํางานทําลายเชื้อแบคทีเรียของเม็ดเลือดขาว โดยเม็ดเลือดขาวจะสรางอนมุูล
อิสระไอออนลบไฮเปอรออกไซดโดยเอนไซม NADPH oxidase จากนั้นจะเปลี่ยนเปนไฮโดรเจน
เปอรออกไซดโดยเอนไซม Superoxide dismutase จากนั้นจะสรางไอออนลบไฮดรอกซิลโดยอาศัย
ธาตุเหล็ก หรือไอออนลบของกรดไฮโปคลอรัสโดยอาศัยคลอไรด ซ่ึงไอออนลบทั้งสองมี
ความสามารถในการฆาเชื้อแบคทีเรีย (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+  

 
 สารอนุมูลอิสระเหลานี้ หากมีปริมาณมากเกินไป จะสามารถกอปฏิกิริยาออกซิเดชัน่และ

ทําลายอนูชีวโมเลกุลขนาดใหญจําพวกไขมัน คารโบไฮเดรต และโปรตีนซึ่งเปนสวนประกอบหลัก
ของ DNA, RNA,  ไมโตคอนเดรีย, เยื่อหุมเซลล เปนผลใหเซลลตางๆ สูญเสียสมดุลและแตกสลาย 
เปนสาเหตุของการเกิดความผิดปกติของเนรื้อเยื่อและอวยัวะตางๆ อาทเิชน มะเร็ง ภาวะหลอดเลือด
แข็ง โรคเบาหวาน การบาดเจ็บที่เกดิจากภาวะขาดเลือดและเมื่อเนื้อเยื่อมีเลือดกลับไปเลี้ยงอีกครั้ง 
(ischemia and reperfusion damage) ตอกระจก และโรคระบบประสาทเสื่อม เชน Parkinson หรือ 
Alzheimer เปนตน 
 สารผิดปกติที่เกิดจากสารอนมุูลอิสระ เรียกวา ผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ (oxidative products) 
เปนตัวช้ีวัดระดับความรุนแรงของภาวะอนมุูลอิสระเกินทีสํ่าคัญ ตัวอยางของสารเหลานี้ ไดแก 
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malondialdehyde (MDA) และ conjugated diene (CD) ซ่ึงเกิดจากการทําลายสารในกลุมไขมนั 
พบวาระดับของ MDA มีความสัมพันธกับโอกาสการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดและโรคที่มี
ภาวะสารอนุมลูอิสระเกินในเชิงบวก 
 ในสภาวะปกติ รางกายมีสารตานอนุมูลอิสระ (antioxidants) หลายชนิด ทั้งในรปูของ
เอนไซม เชน เอนไซมกลูตาไธโอน เปอรออกซิเดส (glutathione peroxidase), เอนไซมคะทาเลส 
(catalase), เอนไซมซุปเปอรออกไซดดิสมิวเตส (superoxide dismutase:SOD) และสารโมเลกุลใหญ 
เชน กลูตาไธโอน (glutathione), วิตามินซี วิตามินอี ฟลาวานอยด โคเอนไซมคิว-เทน แคโรทินอยด 
ฟนอล เปนตน สารเหลานีจ้ะทําหนาที่จบักับสารอนุมูลอิสระและเกดิปฏิกิริยารีดักชัน ทําใหสาร
อนุมูลอิสระสูญเสียความสามารถในการออกซิไดส และไมสามารถกอใหเกดิความเสียหายแกเซลล
ในรางกายได (ภาพที่ 3) 
 
ภาพที่ 3 แสดงปฏิกิริยาการกําจัดสารอนมุูลอิสระโดยอาศัยเอนไซมตางๆ ที่ทําหนาที่เปนสารตาน
อนุมูลอิสระ 

1. การกําจัด O2.- โดยอาศัย Superoxide dismutase

O2
.- + O2

.- + H+                            H2O2 + O2

Superoxide dismutase (SOD)

2. การสลาย H2O2 ดวยระบบ Glutathione peroxidase-reductase
H2O2           +2 H2O + O2

2 GSH GSSG

NADP+                            NADPH +H+

Glutathione peroxidase

Glutathione reductase

3. การสลาย H2O2 ดวยเอนไซม catalase
2 H2O2 2H2O + O2

Catalase

 
 
เมื่อรางกายมีระดับสารตานอนุมูลอิสระลดลง หรือมีสารอนุมูลอิสระเพิ่มสูงขึ้นจนไม

สามารถยับยั้งการเกิดปฏิกิริยาออกซิเดชันได จะพบวาสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระเพิ่มมากขึ้นจาก
การทําลายของชีวโมเลกุลตางๆ เรียกภาวะนี้วา ภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน (oxidative stress) (ภาพที่ 
4) การวัดระดบัอนุมูลอิสระเกิน ทําไดโดยการวัดระดับสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ เนือ่งจากเปนสาร
ที่มีความเสถียรมากกวาอนุมลูอิสระ สารผลิตภัณฑที่นยิมใชในการวดั ไดแก malondialdehyde 
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(MDA), conjugated diene (CD) เปนตน หรืออาศัยการวัดสารที่หล่ังออกมาจากเซลลเมื่อเซลลมีการ
แตกสลาย เชน เอนไซมที่อยูในเซลลตางๆ อาทิเชน NAG 
 
ภาพที่ 4 แสดงความกลไกการเกิดสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ ที่พบไดในภาวะอนุมลูอิสระเกิน 
รวมถึงการทํางานของสารตานอนุมูลอิสระในการยับยั้งการทําลายชีวโมเลกุล 

 
 
 ผูปวยเบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง (Thalassemia major) ที่มีภาวะซีด ตองไดรับเลือดเปน
ประจํา และไมไดรับยาขับธาตุเหล็ก (iron chelating agents) จะพบภาวะเหล็กเกินในรางกาย และ
ภาวะแทรกซอนจากภาวะเหล็กเกิน อันไดแก liver fibrosis, restrictive pulmonary disease, 
myocardial fibrosis, constrictive pericarditis, insulin insufficiency และ hemolysis ซ่ึงความผิดปกติ
เหลานี้ เชื่อวาเปนผลมาจากการทําลายเนื้อเยื่อตางๆ โดยภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน 
 การศึกษานี ้ ผูวิจัยตองการศกึษาระดับของสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ ระดับสารตานอนุมลู
อิสระ บิลิรูบินเพื่อบงชี้การทํางานของตับ ฮีโมโกลบินในพลาสมาเพือ่บงชี้ระดับการแตกของเม็ด
เลือดแดง และฮีโมโกลบินทั้งหมดเพื่อบอกถึงการเปลี่ยนแปลงของคลินิก ในผูปวยเด็กธาลัสซีเมีย
ชนิดเบตา โดยทําการศกึษากอนและหลงัใหวติามินซีและวิตามินอี เพื่อสามารถบอกถึงประโยชน
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ของการใหวิตามินซีและอีในดานการลดระดับสารอนุมลูอิสระ และลดภาวะแทรกซอนจากการ
ไดรับเลือดในผูปวยธาลัสซีเมีย อันจะเปนประโยชนในการใหการบําบัดรักษาผูปวยตอไป 
 
วัตถุประสงคของการวิจัย 

1. เพื่อศึกษาระดบัสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระ สารตานอนุมูลอิสระ และประเมินภาวะอนุมูล
อิสระเกินในผูปวยเด็กโรคเบตาธาลัสซีเมีย 

2. เพื่อศึกษาการเปลี่ยนแปลงของระดับอนุมลูอิสระเกิน ในผูปวยเด็กโรคเบตาธาลัสซีเมีย
เปรียบเทียบกอนและหลังการใหวิตามนิซีและวิตามนิอ ี

 
ขอตกลงเบื้องตัน 
 ผูเขารวมโครงการและผูปกครองทุกรายตองไดรับการอธิบายถึงประโยชนและโทษทีอ่าจ
เกิดขึ้นไดจากการรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีจนเขาใจเปนอยางดี และภายหลังหากผูเขารวม
โครงการหรือผูปกครองตองการหยดุรับประทานยาโดยสาเหตุใดๆ ผูเขารวมโครงการสามารถออก
จากโครงการวจิัยไดโดยไมมผีลตอการรับการตรวจรักษาตอไป 
 หากผูเขารวมโครงการมีภาวะเจ็บปวยรุนแรงในชวงที่ตองไดรับการเกบ็ตัวอยางเลือด จะ
งดเวนการเก็บตัวอยางเลือดในครั้งนั้นไป เพื่อลดภาวะแทรกซอนอันอาจจะเกดิขึ้นจากการเจาะ
เลือดและลดความผิดพลาดของขอมูล 
 
คําจํากัดความเบื้องตน 

• โรคเบตาธาลัสซีเมียชนิดรนุแรง หมายถงึ เบตาธาลัสซีเมียชนิด β-Thalassemia/Hb E หรือ 
homozygous β0-Thalassemia ที่มีระดับฮีโมโกลบินในเลือดปกตนิอยกวา 7 กรัมตอ
เดซิลิตร และตองไดรับการรักษาโดยการใหเลือดเพื่อแกไขภาวะโลหติจางเปนระยะๆ 

• Oxidative stress หรือ ภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน หมายถึง ภาวะที่มีสารอนุมูลอิสระใน
รางกายสูงเกินกวาปกติ ทําใหระดับของสารตานอนุมูลอิสระลดต่ําลง สารผลิตภัณฑอนุมูล
อิสระสูงขึ้น และมีผลใหเกิดความผิดปกตติอเซลลและอวัยวะในรางกาย 

• ภาวะเหลก็เกนิ หมายถึง ภาวะที่รางกายไดรับธาตุเหล็กปริมาณมากโดยที่รางกายไม
สามารถขับเหล็กออกมา หรือขับออกมาไดแตไมเพียงพอ ทําใหมีการสะสมของเหล็กใน
เนื้อเยื่อของอวยัวะตางๆ ในที่นี้ หมายถึง ผูปวยธาลัสซีเมียที่ไดรับเลือดเปนประจาํ โดย
ไมไดรับยาขับเหล็กอยางสม่าํเสมอ 
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รูปแบบการวจิัย 
 Pre- and Post-treatment Comparison Clinical Trial 
 
ปญหาจริยธรรม 

1. ผูปวยในการศกึษานี้เปนเดก็ และตัวอยางทีใ่ชทดสอบไดจากเลือดมีปริมาณมาก คณะผูวิจัย
จึงพิจารณาเลือกใชวิธีการตรวจที่ใชปริมาณเลือดนอยกวาปกติ และทําการตรวจเลือดในวนั
เดียวกับที่ผูปวยไดรับเลือดทดแทน จงึไมกอใหเกดิผลเสียตอผูปวย 

2. การใหวิตามินซีปริมาณมากในผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหล็กเกินโดยไมใหยาขับเหลก็ มี
รายงานถึงความเสี่ยงตอการเกิด myocardial dysfunction เพิ่มขึ้นได จึงพิจารณาใหใน
ปริมาณที่ต่ํา และใหคําแนะนําผูปกครองถึงความเสี่ยงและสังเกตอาการผิดปกติทีเ่กิดจาก 
myocardial dysfunction  

 
ประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวจิัยนี้ 

1. สามารถประเมินความรุนแรงของภาวะอนุมูลอิสระเกิน และการขาดสารตานอนมุูลอิสระ
ในผูปวยเดก็โรคเบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง 

2. สามารถบอกถึงประโยชนของวิตามินอีรวมกับวิตามินซ ี ในการรักษาผูปวยเด็กโรค
เบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง เพื่อเปนแนวทางในการใชวิตามินอีและวิตามนิซีรวมกับการ
รักษาโรคธาลัสซีเมียอยางมหีลักฐาน (evidence-base medicine) 
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บทที่ 2 
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 

 
แนวคิดและทฤษฎี 
 

1. ผูปวยเบตาธาลัสซีเมียจะมีระดับสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระในเลือดสงู สารตานอนุมูล
อิสระต่ําโดยมคีวามสัมพันธกับความรุนแรงของโรค 

2. ระดับของภาวะอนุมูลอิสระเกิน มีความสัมพันธกับภาวะแทรกซอนทีพ่บในผูปวยธาลัสซี
เมีย 

 
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
 
   เหล็กเปนธาตจุําเปนสําหรับการทํางานตามปกติของเซลลในรางกาย ในผูใหญปกติจะมี
ธาตุเหล็กอยูประมาณ 4.5 g ซ่ึงจะจับอยูกบัโครงสรางตางๆ โดยเฉพาะอยางยิ่งในเมด็เลือดแดงซึ่ง
เหล็กเปนองคประกอบสําคัญของโปรตีนฮีมที่ทําหนาทีจ่ับออกซิเจนจะมีเหล็กเปนสวนประกอบถึง 
65% นอกจากนั้นยังเปนสวนประกอบของ myoglobin และ iron containing enzymes เชน 
cytochrome ประมาณ 10% และจับกับโปรตีน ferritin, hemosiderin ประมาณ 25% (ตารางที่ 3.1) 
จะพบวา เมด็เลือดแดงเปนแหลงสะสมของธาตุเหล็กที่มีปริมาณสูงสุดในรางกาย เหล็กจะเขาสู
รางกายทางลําไสโดยดูดซึมในรูปของ heme iron และ non heme iron เพียง 10% ของปริมาณเหล็ก
ที่รับประทานในแตละวัน รางกายปกติไมสามารถขับเหล็กได แตจะสูญเสียเหล็กไดโดยการเสีย
เลือดโดยวิธีตางๆ เชน การมีประจําเดือน การหลุดลอกของเซลลบุผิวในระบบทางเดินอาหารและ
ผิวหนัง เปนตน 
 
ตารางที่ 2.1 แสดงปริมาณเหล็กในสวนตางๆ ของรางกาย 

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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               ในผูปวยธาลัสซีเมียซ่ึงมีภาวะซีดและไดรับเลือดหลายครั้ง โดยไมไดรับยาขับเหล็ก  จะมี
ภาวะเหลก็เกนิในรางกาย ซ่ึงสามารถกอใหอันตรายตอเซลลได โดยเหล็กสามารถกอใหเกิด
ปฏิกิริยากระตุนการสรางอนุมูลอิสระที่มีออกซิเจนเปนองคประกอบ ดงัสมการ 
 

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

 
พบวา ferrous ion สามารถเปลี่ยน hydrogen peroxide ซ่ึงเปนอนุมูลอิสระที่มีความสามารถ

ในการเกิดปฏิกิริยาออกซิเดชันต่ําใหกลายเปน hydroxyl ion ที่มีความสามารถในการเกิดปฏิกิริยา
สูง โดยเปนตวักระตุนใน Haber-Weiss reaction ดังสมการ 

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

 
 นอกจากนี้ เหล็กยังสามารถกระตุนการสราง hydroxyl ion จากสารประกอบจําพวกกรด

ดวย และสารในกลุม superoxide เองยังสามารถกระตุน ferritin และโปรตีนที่จับกับเหล็กอ่ืนๆ ให
ปลดปลอยเหล็กที่จับอยูใหกลายเปนเหล็กอิสระในเลือดได ดังสมการ 

 
   Fe2+ + H2O2 Fe3+ + .OH + OH- 
 
hydrogen peroxide ยังสามารถทําลายโปรตีนฮีม ทําใหเหล็กหลุดออกมาสูกระแสเลือดได

ดวย ดังนั้น เหล็ก จึงเปนธาตุสําคัญที่ทําใหเกิดวัฏจักรการสรางสารอนุมูลอิสระอยางมากในรางกาย 
รางกายจึงมกีระบวนการตางๆ ในการควบคุมระดับเหล็กอิสระในเลือดใหอยูในระดับต่ําที่สุด โดย
อาศัยโปรตีน transferrin และ haemopexin ในการจับเหล็กเพื่อขนสงไปยังอวยัวะเปาหมาย และ 
โปรตีน ferritin กับ hemosiderin ที่ทําหนาที่จับกับเหล็กเกิดเปนสารประกอบเชิงซอนที่ไมกอใหเกิด
ภาวะออกซิเดชัน เพื่อเก็บสะสมธาตุเหล็กในเซลลหรือในไขกระดูก กระบวนการเหลานี้มีผลให
รางกายสามารถควบคุมเหล็กอิสระในเลือดและลดปริมาณอนุมูลอิสระที่เกินความจําเปนได 

เมื่อสารอนุมูลอิสระมากขึ้นจนเกดิภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน จะเกดิการทําลาย
สารประกอบจาํพวกไขมัน โปรตีน กรดนิวคลิอิก และคารโบไฮเดรต ทําใหเซลลเสียหนาทีแ่ละ
เสถียรภาพ (1,2) โดยเฉพาะการทําลาย phospholipids ที่เปนสวนประกอบที่สําคัญของเยื่อหุมเซลล 
โดยการรวมเขากับ polyunsaturated fatty acid ทําใหไขมันดังกลาวสูญเสีย hydrogen atom เกดิ
พันธะคูของ carbon atom ( -C=C- ) เรียกสารนี้วา conjugated diene จากนั้นจะรวมตัวกับ peroxyl 
radicals เกิดเปน lipid hydroperoxides ทําใหเกดิความผิดปกติของโครงสรางเยื่อหุมเซลล จากรั่ว
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ของอนุภาคประจุ (อิออน) ตางๆ เขาสูเซลล การเปลี่ยนแปลงของ receptor หรือเอนไซมตางๆ 
นอกจากนี้ lipid hydroperoxides ยังสามารถรวมกับ aldehyde เปล่ียนเปนสารจําพวก 
malondialdehyde และ hydroxynonnenol ซ่ึงเปนอันตรายตอเซลล โดยกอใหเกิดการเปลี่ยนแปลง
ของโปรตีนหรือ DNA ในเซลล  

นอกจากนี้ สารอนุมูลอิสระยังสามารถกอใหเกดิความผดิปกติตางๆ ขึ้นกับเซลลเปาหมาย
อ่ืนๆ ได เชน ในเซลลตับ จะทําใหไมโตคอนเดรียและไลโซโซมสูญเสียการทํางานที่เกี่ยวของกับ
เยื่อหุมเซลล และลดประสทิธิภาพในการทํางานของ cytochrome C oxidase ของไมโตคอนเดรีย 
นอกจากนี้ยังรบกวนระบบควบคุมระดับแคลเซียมในเซลล (1) ความผิดปกติของเซลลกลามเนื้อ
หัวใจ เชื่อวาเปนผลมาจากการยับยั้งเอนไซมของไมโตคอนเดรียและเยื่อหุมเซลล(1) นอกจากนี ้
อนุมูลอิสระสามารถทําใหเกดิความเสียหายแกดีเอ็นเอ รบกวนการควบคุมระดับแคลเซียมในเซลล 
และทําใหระดบั ATP ในเซลลลดลง เปนผลใหเกิดความเสียหายแกเซลลตางๆ ทั่วรางกาย อวยัวะ
อ่ืนที่มีผลกระทบจากภาวะเหล็กเกิน ไดแก ตับออน ปอด ไต ตอมไรทอ เสนประสาท เม็ดเลือดแดง 
เปนตน(3,4) จากการศึกษาหลายฉบับ พบความสัมพันธระหวางภาวะเหล็กเกินและการเพิ่มขึ้นของ
ระดับสารอนุมูลอิสระ รวมถึงการเพิม่ขึ้นของผลิตภัณฑทีเ่กิดจากการออกซิเดชันของไขมันและ
โปรตีน (1,5) และยังพบการกลายพันธุของ tumor suppressor gene p53 รวมดวย 
 ในผูปวยธาลัสซีเมีย นอกจากจะพบภาวะสารอนุมูลอิสระเพิ่มขึ้นแลว ยังพบภาวะสารตาน
อนุมูลอิสระต่ํากวาคนปกติ (6,7) สารตานอนุมูลอิสระแบงออกเปนหลายชนิด ไดแก เอนไซมตางๆ ที่
ทําหนาที่ในกระบวนการกําจัดสารอนุมูลอิสระ เชน superoxide dismutase, catalase, และ 
glutathione peroxidase โปรตีนที่ทําหนาที่จับกับธาตุโลหะ (เหล็กและทองแดง) ที่สงเสริมการเกิด
สารอนุมูลอิสระ ไดแก transferrin, hemosiderin เปนตน สารชนิดที่ไมใชเอนไซมซ่ึงรางกายสราง
ขึ้น เชน GSH, ubiquinols, uric acid หรือสารที่ไดรับจากภายนอกรางกาย เชน วิตามินซี วิตามินอ,ี 
lipoic acid, selenium, riboflavin, zinc และ carotenoids(8) โดยเฉพาะในกลุมสารที่ไมใชเอนไซม มี
ความสําคัญอยางยิ่งเนื่องจากสามารถเขาสูภายในเซลลและระหวางเซลลได และสามารถนํากลับมา
ใชใหมได เชน วิตามนิอีที่ถูกออกซิไดสแลว (tocopheroxy radical) จะเปลี่ยนกลับเปนวิตามนิอีได
โดยวิตามนิซี หรือ วิตามินซีที่ถูกออกซิไดส (ascorbate radical) ที่ตองผานวิถีทางเอนไซมรวมกับ 
dehydroascorbate เพื่อนํากลับมาใชใหม และ GSSH ที่เปล่ียนกลับเปน GSH โดยอาศัยเอนไซม 
GSSH reductase ซ่ึงเปน riboflavin dependent enzyme (8) เปนตน (ภาพที่ 5) 

วิตามินอี (C29H50O2) เปนวติามินชนิดละลายในไขมันที่พบในอาหารทั่วไป อาทิเชน ขาว 
น้ํามันปลา ถ่ัวเปลือกแข็งและเมล็ดพืช มี 4 ชนิด ไดแก α, β, γ และ δ (ภาพที่ 6) แตชนดิที่พบ
บอยและมีฤทธิ์ตานอนุมูลอิสระสูงสุด ไดแก α-tocopheral ซ่ึงจัดเปนสารตานอนมุูลอิสระที่สําคัญ
ที่สุดที่พบในเยื่อหุมเซลล วิตามินอีถูกดูดซึมที่บริเวณลําไสเล็กประมาณ 40% ของปริมาณที่
รับประทาน จากนั้นจะขนสงไปที่ตับและถูกจับโดย lipoprotein เพือ่สงไปยังเนื้อเยื่อตางๆ จะพบ
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ระดับของวิตามินอีสูงในเนื้อเยื่อที่มีระดับออกซิเจนสูง เชน เม็ดเลือดแดง ไมโตคอนเดรีย และ 
endoplasmic reticulum นอกจากนั้นวิตามนิอียังถูกสะสมอยูในเนื้อเยือ่ไขมันทั่วไป 
 
ภาพที ่5 แสดงการทํางานของ Glutathione 
 

 
 
ภาพที่ 6 แสดงโครงสรางของวิตามินอีชนิดตางๆ  
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มีหลักฐานวาบงชี้วาวิตามนิอีทําหนาที่เกีย่วของกับการเจริญพันธุในสตัวทดลอง จึงไดรับ
การเรียกวา tocopherol (โดย Evans : tokos หมายถึง offspring และ phero หมายถึง to bear, 
tocopeherol หมายถึง to bear child โดยที่ -ol : alcohol compound) หนาที่หลักของวิตามินอี คือการ
ปองกันการเกดิ lipid peroxidation ของฟอสโฟลิปดที่เยื่อหุมเซลลและปองกันอันตรายที่เกิดจาก
สารอนุมูลอิสระ โดยสง H จากหมูแอลกอฮอลไปใหอนุมูลอิสระ ทําใหอนุมูลอิสระสูญเสยี
ความสามารถในการเกิดออกซิเดชัน ดังสมการ 

 Alpha tocopherol + LOO˙ → Alpha tocopherol˙+ LOOH 

 Alpha tocopherol˙+ LOO˙ → LOO-alpha tocopherol 
 
LOO-alpha tocopheral จัดเปน free radical อีกชนิดหนึง่ ซ่ึงตอมาจะถูกวิตามินซีเปลี่ยนให

เปน free radical ที่มีความสามารถออกซิเดชันต่ําเพื่อใหเกิด alpha tocopheral-OH กลับมาใชใหม 
นอกจากนี้ วิตามินอียังมีความสําคัญในการเสริมสรางภูมิตานทานตอการติดเชื้อ มีหลักฐาน

แสดงถึงอุบัติการณการติดเชื้อลดลงในบุคคลที่มีระดับวิตามินอีสูง เชื่อวาเปนผลมาจากวิตามินอี
ชวยลดปฏิกิริยาออกซิเดชันที่เกิดขึ้นกับเมด็เลือดขาวในภาวะอนมุูลอิสระเกิน และการติดเชื้อไวรัส
ชนิดเรื้อรัง เชน ตับอักเสบ เอดส เปนตน ทําใหเม็ดเลือดขาวถูกทําลายลดลง และยงัพบวาในผูที่มี
ระดับวิตามนิอีสูงจะมีความเสี่ยงตอการเกดิมะเร็งลดลง โดยเชื่อวาเปนผลมาจากการมีภูมิตานทาน
สูง (immunocompetence) รวมถึงการยับยัง้การเปลี่ยนสาร nitrosamine ใหเปน nitrite ซ่ึงเปนสาร
กอมะเร็งที่สําคัญ ในผูปวยที่มีภาวะเหลก็สูงในรางกาย วิตามินอีจะ reduce ferric ion ใหเปน ferrous 
ion เชนกนั 

 ความตองการวิตามินอีในเดก็ชวงขวบปแรก คือ 4.5-6.0 มิลลิกรัมตอวัน เด็กอายุ 1-10 ป 
คือ 9-10.5 มิลลิกรัมตอวัน และผูใหญ 10-18 มิลลิกรัมตอวัน คาปกติของวิตามินอีในเลือดประมาณ 
0.5-0.7 mg/dl ภาวะขาดวิตามินอีพบนอยในบุคคลทั่วไป อาการที่สามารถพบได ไดแก กลามเนือ้
ออนแรง การเคลื่อนที่ของตาผิดปกติรวมถึง retrolental dysplasia และเซลลเม็ดเลือดแดงแตกงาย 
ซ่ึงพบไดในผูปวยที่มภีาวะดดูซึมไขมันผิดปกติ ทารกคลอดกอนกําหนด ความผิดปกติของเม็ดเลือด
แดงชนดิถายทอดทางพันธุกรรม ผูปวยทีท่ําการลางไต และผูปวยทีไ่ดรับสารอาหารทางเสนเลือด 
เปนระยะเวลานาน  
 ในผูปวยธาลัสซีเมีย พบวาระดับของวิตามนิอีในรางกายลดต่ําลงกวาในคนปกติทั้งในเลือด
และในเซลลที่มีการสรางสารอนุมูลอิสระมากกวาเซลลทั่วไป เชน LDL เม็ดเลือดขาว เม็ดเลือดแดง
,10,11,12,13,14,15) นอกจากนี้ เมื่อผูปวยไดรับวิตามินอีเปนระยะเวลาหนึ่ง จะพบวาระดับวิตามนิอีใน
รางกายเพิ่มสูงขึ้น และระดับสารผลิตภัณฑอนุมูลอิสระลดลงแตไมกลับเปนปกต ิ (10,11,12) โดย 
Tesoriere L และคณะ (2001) ไดทําการศกึษาโดยใหวิตามินอี 600 มิลลิกรัมตอวันในผูปวยธาลัสซี
เมียเบตาชนดิปานกลาง พบวาระดับ MDA ในเลือดกลับสูปกติหลังไดรับการรักษาแลว 6 เดอืน 
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ในขณะที่ LDL-conjugated diene (LDL-CD) ยังคงสูงกวาปกติแมไดรับการรักษาแลว 9 เดือน และ
คา Hemoglobin (Hb) ไมเปล่ียนแปลง (10) Suthutvoravut U  และคณะ (1993) ใหผูปวยธาลัสซีเมีย
รับประทานวติามินอี 200 มิลลิกรัมตอวัน เปนเวลา 2 เดือน พบวาระดับ glutathione peroxidase 
activity ลดลง แตไมพบความเปลี่ยนแปลงของ hematocrit (16) เชนกนั จากผลการศึกษาดังกลาวเปน
หลักฐานวาการรักษาผูปวยเบตาธาลัสซีเมียโดยใหวิตามนิอีรวมกับการรักษาตามปกติ สามารถชวย
ลดระดับสารผลิตภัณฑอนุมลูอิสระและเพิม่ระดับสารตานอนุมูลอิสระในรางกาย แตยังไมสามารถ
แกไขใหกลับเปนปกติได ทั้งนี้เปนผลมาจากผูปวยยังคงมีภาวะเหลก็เกินในรางกายที่ไมไดรับการ
รักษาอยู 
 ในปจจุบนันกัวิชาการหลายทานเชื่อวา การใหวิตามินอีในผูปวยเบตาธาลัสซีเมียจะลด
ภาวะเม็ดเลือดแดงแตกได(17) แตยังไมหลักฐานยืนยันชดัเจนวา การใหวิตามินอีแกผูปวยธาลัสซีเมีย
ที่ไดรับเลือดเปนประจํา หรือมีภาวะเหล็กเกินในรางกายจะสามารถเปลี่ยนแปลงอาการทางคลินิก
ได Das N. และคณะ (2004) ไดรายงานผลการศึกษาการใหวติามินอีในผูปวยธาลัสซีเมีย พบวาหลัง
ไดรับวิตามินอีขนาด 10 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวันเพียง 4 สัปดาห ผูปวยมีน้าํหนักเพิ่มขึ้น ซ่ึง
แสดงวามีสุขภาพดีขึ้น(18) อยางไรก็ตาม  การที่ผูปวยน้ําหนกัเพิ่มอาจไมสามารถแสดงใหเห็นวา
ผูปวยมีสุขภาพดีขึ้นโดยไมมีขอกังขา Unchern S. และคณะ (2003)(19) ทดลองใหวติามินอีในผูปวย
ธาลัสซีเมียเปนเวลา 3 เดือนและพบวาปฏิกิริยาตอบสนองของเกล็ดเลือดในผูปวยที่ไดรับการตดั
มามกลับเปนปกติเหมือนผูปวยที่ไมไดตดัมาม และไมไดรายงานถึงความเปลี่ยนแปลงทางคลินิกแต
อยางใด การศึกษาของ Jamshidi และคณะ (1997-1998) พบวาเมื่อใหผูปวยเด็กเบตาธาลัสซีเมียชนิด
รุนแรงรับประทานวิตามินอขีนาด 500 ยูนติตอวัน นาน 7 เดือน พบวาคา osmotic fragility กลับมา
เปนปกติ แตคาฮีโมโกลบินในเลือดและบิลิรูบินไมมีการเปลี่ยนแปลง (20)  
 วิตามินซี (C6H8O6) เปนวิตามินละลายน้ําที่พบไดในผักและผลไม เชน สม องุน มะนาว 
มะละกอ เปนตน ทําหนาที่สําคัญในการกําจัดสารอนมุูลอิสระและเปลี่ยนวิตามนิอีใหกลับมาเปน 
active form วิตามินซีเปนองคประกอบสําคัญของคอลลาเจนซึ่งทําหนาที่ยึดเซลลตางๆ เขาดวยกนั
เพื่อใหเกิดเปนเนื้อเยื่อ หนาที่สําคัญอื่นๆ ไดแก การเสริมสรางภูมิตานทานตอส่ิงแปลกปลอมและ
เนื้องอก สามารถลดอุบัติการณการเกิดโรคเสนเลือดหัวใจ โดยเชื่อวิตามินซีทาํหนาที่ยับยั้งสาร
อนุมูลอิสระในกระบวนการเมตาบอลิสมไขมัน และเปลี่ยนกรดอมิโนบางชนิดใหกลายเปนสารสื่อ
ประสาท  
 การดูดซึมวิตามินซี จะมกีารดูดซึมที่ลําไสโดยอาศัยพลังงาน และมจีดุอิ่มตัว วิตามนิซีขับ
ออกทางไตโดยจะมีบางสวนถูกดูดกลับเขาสูรางกาย วิตามินซีจะถูกยับยั้งโดยสารในบุหร่ี 
 วิตามินซีจะทํางานรวมกับวิตามินอีและเอนไซม glutathione peroxidase ในการกําจัด
อนุมูลอิสระ (ภาพที่ 7) และชวยปองกันความเสียหายที่จะเกดิขึ้นกับอวัยวะตางๆ เชน ตับ ปอด 
สมองและเอนไซม cytochrome เปนตน โดยการเติม H ใหแกอนุมูลอิสระตางๆ ทําใหอนุมูลอิสระ
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เหลานั้นไมสามารถกอปฏิกิริยาได นอกจากนี้ วิตามินซกีับ glutathione peroxidase มีสวนสําคัญใน
การเปลี่ยนวิตามินอีใหกลับมาใชงานไดอีก อยางไรก็ดี แมวิตามนิซีจะมีประโยชนอยางยิ่งในการลด
ภาวะสารอนุมลูอิสระเกิน แตในผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหล็กเกิน วิตามินซีจะมีผลเสียดวยเชนกัน 
กลาวคือ วิตามินซีสามารถเพิ่มการดูดซึมเหล็กชนิด non-heme (เหล็กทีอ่ยูในอาหารอื่น
นอกเหนือจากเนื้อสัตว) ที่ลําไสได จากการศึกษาพบวาการรับประทานวิตามนิซีเพียงเล็กนอย 
สามารถเพิ่มการดูดซึมเหล็กจากน้ําหรือผักผลไมไดถึง 2-3 เทา  
 
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 อิสระใหกลับมาเปน ferrous 
ion และสามารถกระตุนใหเกิดการสรางอนุมูลอิสระไดอีก จึงจัดวาวติามินซีเปนสาร prooxidant 
ชนิดหนึง่ และการใหวิตามนิซีปริมาณมาก จะกระตุนใหมีการขับเหล็กที่สะสมอยูในมามกลับเขาสู
กระแสเลือดในรูปของเหล็กอิสระ และเชื่อวาเหล็กอิสระเหลานี้จะจบัเขากับเซลลกลามเนื้อหวัใจ
เนื่องจากในเซลลกลามเนื้อหัวใจมี ferritin อยูนอยมาก ทําใหเกดิภาวะ cardiomyopathy และ 
myocardial dysfunction ได เปนสาเหตุใหไมแนะนําผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหลก็เกนิรับประทาน
วิตามินซีขนาดสูง (500 มิลลิกรัมตอวัน หรือมากกวา)(9) ถึงแมวาเมือ่หยุดใหวิตามนิซีแลว หวัใจ
สามารถกลับมาทํางานไดเหมือนปกติก็ตาม 

คาปกติของวิตามินซีในเลือด คือ 1 mg/dl ภาวะขาดวติามินซีทําใหเกิดโรคลักปดลักเปด 
(scurvy) โดยมีความผิดปกติของการซอมแซมเยื่อบุและเนื้อเยื่อเกี่ยวพนัของเนื้อเยื่อตางๆ (ascorbic 
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หมายถึง without scurvy) ความตองการพืน้ฐานในแตละวัน คือ 60 มิลลิกรัมตอวัน และระดับสูงสุด
ไมเกิน 1,800 มิลลิกรัมตอวัน 
 จากการศึกษาผูปวยธาลัสซีเมียชนิดเบตาทีไ่ดรับเลือด พบวามีระดับสารตานอนุมูลอิสระ
ตางๆ รวมถึงระดับวิตามนิซีต่ํากวาบุคคลทั่วไป(10,11,12) เชื่อวาการรับประทานวิตามนิซีจะสงเสริม
ภาวะเหลก็เกนิในรางกายเนือ่งจากเพิ่มการดูดซึมเหล็กจากลําไส และเปนสารกระตุนอนุมูลอิสระ 
(prooxidant) เมื่อมีเหล็กเกนิอยู อยางไรกต็าม Gerster (21) ทําศึกษาในผูปวยที่ไมมภีาวะขาดเหลก็โดย
ใหวติามินซีและพบวาวิตามนิซีไมเพิ่มระดบัเหล็กในเลือด ดังนั้น ในผูปวยธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงที่
มีเหล็กเกนิ รวมถึงยังมีหลักฐานทีแ่สดงใหเห็นวา ภาวะเหลก็เกินเปนสาเหตุหลักของการขาด
วิตามินซ ี การใหวติามินซีจะไมเพิ่มภาวะเหล็กเกินมากเมื่อเทยีบกับการไดรับเลือด แตเมื่อ
เปรียบเทียบจากประโยชนทีไ่ดรับ เชน จากผลการศึกษาของ Hamilton และคณะ (2000) ที่พบวา
การใหวิตามินซีรวมกับวิตามินอีจะสามารถชวยเพิ่มระดบัวิตามินอีในเลือด รวมถึงเพิ่มระดบั 
glutathione peroxidase และลดระดับโคเลสเตอรอล ไตรกลีเซอไรดและยูเรท(22) คณะผูจดัทําเชื่อวา 
การใหวิตามินซีระดับต่ํา (ประมาณ 2-5 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวัน หรือ 50-100 มิลลิกรัมตอวัน) 
รวมกับวติามนิอี อาจมีประโยชนในผูปวยที่มภีาวะอนุมูลอิสระเกนิมากกวาการใหวติามินอีเพยีง
อยางเดยีว 
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บทที่ 3 
วิธีดําเนินการวิจัย 

 
ประชากรตัวอยาง 
 เด็กที่ปวยดวยโรคเบตาธาลัสซีเมียชนิดรนุแรง ที่เขารบัการรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 
ซ่ึงมีภาวะเหลก็เกิน หรือมีความจําเปนโดยไดรับเลือดเพื่อรักษาระดบัฮีโมโกลบินใหสูงกวา 7 กรัม
ตอเดซิลิตร  
 
เครื่องมือท่ีใชในการวิจัย 

1. แบบสอบถามขอมูลเบื้องตนของผูเขารวมโครงการ 
2. หนังสือแนะนาํรายละเอียดโครงการ 
3. ใบขอความยนิยอมจากผูปกครอง 
4. อุปกรณที่ใชในการเก็บตวัอยางเลือด 
5. อุปกรณที่ใชในการวิเคราะห หองปฏิบัตกิารชีวเคม ี
 

การเก็บรวบรวมขอมูล 
 การเก็บขอมูลแบงเปน 2 สวน ไดแก 

1. ขอมูลทั่วไปของผูเขารวมโครงการ ตามแบบสอบถามชุดที่ 1 โดยการสอบถามจาก
ผูปกครองของผูเขารวมโครงการ และประวัติการรักษาเดมิจากแฟมประวัติผูปวยนอกของ
โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 

2. ขอมูลตัวแปรที่ใชในการศึกษา ทําการเกบ็ตัวอยางเลือดของผูเขารวมการทดลอง 3 คร้ัง 
ไดแก เมื่อเขารวมโครงการ และหลังจากเขารวมโครงการแลว 1 เดือนและ 3 เดือน 
ตามลําดับ ตัวแปรทั้งหมดแบงออกเปน 3 กลุม 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. ตัวบงชี้ระดับการทําลายของอวัยวะเปาหมาย 
i. Plasma hemoglobin level (P-HB) 

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

 
การวิเคราะหขอมูล 

1. แสดงผลดวยคาเฉลี่ย ผลตางของคาเฉลี่ยและคาเบีย่งเบนมาตรฐานของคาตัวแปรแตละ
ชนิด 

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

 
วิธีดําเนินการวิจัย 
1. คัดเลือกกลุมตวัอยางและกลุมควบคุม 

1.1 Target population : ผูปวยเบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงทีม่ีภาวะเหลก็เกนิ หรือไมเคยไดรับ
ยาขับเหล็กเพือ่รักษาภาวะเหล็กเกิน 
1.2 Sample population : ผูปวยเบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงซึ่งไดรับการตรวจรักษาที่ รพ.
จุฬาลงกรณ ทีม่ีภาวะเหลก็เกนิ หรือ มีอาการที่เขาไดกับภาวะเหล็กเกิน หรือไมเคยไดรับยาขับ
เหล็กเพื่อรักษาภาวะเหลก็เกนิ หรือ ไดรับยาขับเหล็กไมสม่ําเสมอ และไมไดรับยาขบัเหล็ก
ติดตอกันเปนเวลานานกวา 6 เดือนกอนเขารวมโครงการ  
1.3 จํานวนประชากรตัวอยาง 

คํานวณจํานวนตัวอยางประชากรจากการทํา pilot study ผูปวย 12 ราย โดยวดัคา 
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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พิจารณาเพิ่มผูเขารวมอีกรอยละ 20 เพื่อปองกันความผิดพลาดจากจาํนวนผูปวยทีถ่อนตัว
จากโครงการ 
ดังนั้น จํานวนประชากรที่รวมโครงการทดสอบครั้งนี้ไมต่ํากวา 20 คน 

1.4 การคัดเลือกกลุมตัวอยาง 
 ผูปวยเดก็โรคธาลัสซีเมีย จํานวน 25 คน อายุระหวาง 5-15 ป 

1.4.1 ผูปวยนอก แผนกกุมารเวชศาสตร โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ ที่ปวยเปนโรค
เบตาธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง และมีประวตัไิดรับเลือดไมนอยกวา 6 คร้ัง
ในชวง 2 ปที่ผานมา 

1.4.2 ผูปวยเขารวมการศึกษาโดยไดรับความเหน็ชอบจากผูปกครอง 
1.5 ขอบงชี้ในการคัดกรองผูปวยเขาโครงการศึกษา 

1.5.1 ผูปวยไดรับการวินิจฉยัวาเปนโรคเบตาธาลัสซีเมีย ซ่ึงทราบผลการศึกษา Hb 
typing แลว 

1.5.2 ผูปวยมีประวตัิไดรับเลือดหรือผลิตภัณฑจากเลือดสม่ําเสมอไมนอยกวา 6 คร้ัง 
เพื่อรักษาระดบั Hb ในเลือดไมนอยกวา 6-7 กรัมตอเดซิลิตร 

1.6 ขอบงชี้ในการคัดกรองผูปวยออกจากโครงการ 
1.6.1 ผูปวยที่มภีาวะติดเชื้อโรคทั้งชนิดเฉียบพลันและชนดิเรื้อรัง 
1.6.2 ผูปวยที่มีโรคเลือดผิดปกติชนิดอื่นรวมดวย เชน hemolytic anemia อ่ืนๆ 
1.6.3 ผูปวยที่มีโรคไตเรื้อรัง 
1.6.4 ผูปวยที่มีอาการแสดงของภาวะขาดสารอาหารชัดเจน 
1.6.5 ผูปวยที่ไดรับการรักษาโดย deferoxamine  
1.6.6 ผูปวยที่มีประวัติแพวิตามินซีหรือวิตามินอี 

2. เก็บตัวอยางเลอืดผูปวย ณ วนัที่เขารวมโครงการ ประมาณ 10 มิลลิลิตร โดยเก็บในภาชนะแกว
หลอเฮปพาริน และนําสงหองปฏิบัติการชีวเคมีภายใน 2 ชั่วโมงโดยภาชนะบรรจุที่มคีวามเยน็ 

3. ใหผูปวยรับประทานวิตามนิซีปริมาณ 100 มิลลิกรัมตอวัน และวติามินอีปริมาณ 400-600 
มิลลิกรัมตอวัน สม่ําเสมอติดตอกันประมาณ 3 เดือน ระหวางนีผู้ปวยตองมารบัการตรวจ
ติดตามโดยแพทยดังเชนปกต ิ

4. เก็บตัวอยางเลอืดผูปวยที่ 1 และ 3  เดือน รวม 2 คร้ัง คร้ังละประมาณ 5 ml โดยเก็บในภาชนะ 
พลาสติคหลอเฮปพาริน และนําสงหองปฏิบัติการชีวเคมีภายใน 2 ชัว่โมงโดยภาชนะบรรจุที่มี
ความเยน็ 

5. นําผลเลือดทั้งสองครั้งของผูปวยมาเปรยีบเทียบผลความเปลี่ยนแปลง โดยอาศัยคา Paired t-test 
ที่ P value < 0.05 เปนคาดัชนี  
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6. หลักเกณฑการใหวิตามนิซีและวิตามนิอ ี คิดตามน้ําหนักผูเขารวมโครงการ ณ วันที่เขารวม
โครงการ  กลาวคือ 
หากผูเขารวมโครงการน้ําหนักนอยกวา 20 กิโลกรัม พจิารณาใหวิตามินซี 100 มิลลิกรัมตอวัน 
และวิตามนิอี 400 มิลลิกรัมตอวัน 
หากผูเขารวมโครงการน้ําหนักตั้งแต 20 กิโลกรัมขึ้นไป พิจารณาใหวิตามินซี 100 มิลลิกรัมตอ
วัน และ วิตามนิอี 600 มิลลิกรัมตอวัน 

 
การทดสอบ 
 
1. Lipid hydroperoxides 

หลักการพื้นฐาน : เปนวิธีการวัด malondialdehyde โดยวิธี thiobarbiturate ซ่ึงเกิดจากปฏิกิริยา
ของ oxygen กับ unsaturated fatty acids จะวเิคราะหโดย malondialdehyde จะทําปฏิกิริยากับ 
thiobarbituric acid จะเกิดเปนสีชมพู และเติม butylated hydroxytoluene (BHT) เพื่อปองกันการเกดิ 
auto-oxidation และจะวัดปริมาณ MDA จากความเขมขนของสีที่เกิดขึ้น โดยวัดคาการดูดกลืนแสง
ที่ 532 nm (Analytical biochemistry 1985;145:192-9) 
2. Vitamin C 

หลักการพื้นฐาน : ใชวิธี specific enzymatic spectrophotometric method ซ่ึงจะวัดคาการ
ดูดกลืนแสงของ reaction product เปน 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 เปนสาร antioxidant ซ่ึงจะใช xylene เปนตัวสกัด tocopherol ใน 
plasma sample และ tocopherol จะ reduce ferric ion เปล่ียนเปน ferrous ions และ ferrous ion จะ
เกิดเปน complex สีแดงเมือ่ทําปฏิกิริยากบั bathophenanthroline และเติม orthophosphoric acid 
เพื่อใหสีที่เกิดขึ้นคงตัวไดนาน และสามารถวัดปริมาณของ tocopherol จากสีที่เกิดขึ้นที่คาการ
ดูดกลืนแสงที่ 536 nm (Analytical methodology; vitamin E. Indrajit D. Desai and Lawrence j. 
Machlin. P255-280) 
4. Glutathione in erythrocytes 

หลักการพื้นฐาน : Glutathione เปน tripeptide กับ free sulfhydryl group ทําหนาที่เปน 
antioxidant ใน cell โดยจะใช 5,5’-dithiobis-(2-nitrobenzoic acid) ทําปฏิกิริยากับ GSH และผลผลิต
ที่ไดจากปฏิกริิยาคือ sulfhydryl compounds ที่เพิ่มขึ้น ซ่ึงเกิดเปนสีเหลือง และวัดคาการดูดกลืนแสง
ที่ 412 nm (J. Lab&Clin.Med: May;1963:882-888) 
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5. Total antioxidant  
หลักการพื้นฐาน : metmyoglobin เปน peroxidase ชนิดหนึ่งที่ทําปฏิกิริยากับ 2,2’-azinobis-(3-

ethylbenzothiazoline-6-sulphonic acid) (ABTS) และ hydrogen peroxide เกิดเปน radical cation 
(ABTS• +) ซ่ึงมีสีฟาอมเขียว โดยจะวัดการดูดกลืนแสงที่ 734 nm (Clinical Science 1993;84:407-
12) 
6. Total bilirubin 

หลักการพื้นฐาน : บิลิรูบินดูดกลืนแสงเปนสัดสวนกับกบัความเขมขนในน้ําเลือด การวัด
กระทําไดโดยนําน้ําเลือดมาทําปฏิกิริยากับ phosphate buffer ที่ pH 7.4 (7.65 กรัมของ 
Na2HPO4.7H2O ผสมกับ 1.74 กรัมของ KH2PO4 ในน้าํกลั่น 1 ลิตร) และวัดคาการดูดกลืนแสงที่ 
450, 415 และ 700 นาโนเมตร และนํามาคํานวณจากสูตร 

ความเขมขนบลิิรูบิน (CB) = 15.05 A450 - 2.91 A415 - 21.28 A700 (mg/dL) 
(Clinical Chemistry 2nd edition 1994:2024) 
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บทที่ 4 
ผลการวิเคราะหขอมูล 

1. ขอมูลท่ัวไปของประชากรตัวอยาง 
 

1.1 เพศและอายุของประชากร 
ผูเขารวมโครงการทั้งสิ้น 20 คน แบงออกเปนชาย 9 คน และหญิง 11 คน ทั้งหมดอายุ

ระหวาง 5-15 ปนับถึงวันที่เขารวมโครงการ อายุเฉลี่ยเปน 8.22 และ 9.64 ปตามลําดับ(ตารางที่ 
4.1)  โดยที่อายุเฉลี่ยของประชากรตัวอยางทั้งหมดคือ 9 ป จากขอมูล ไมพบความแตกตางของ
อายุระหวางเพศทั้งสองอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (ภาพที่ 8)    

 
ตารางที่ 4.1 แสดงอายุเฉลี่ยของผูเขารวมโครงการ  

*p = 0.457 
 
ภาพที ่8 แสดงการจําแนกอายุของผูเขารวมโครงการ 
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1.2 ภูมิลําเนาของประชากร 

ผูเขารวมโครงการสวนใหญ รอยละ 50 มีภมูิลําเนาอยูในเขตกรุงเทพมหานคร นอกจากนั้น
มีภูมิลําเนาอยูในเขตภาคกลาง ภาคเหนอื และภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ ไมพบผูเขารวม
โครงการรายใดมีภูมิลําเนาอยูในเขตภาคตะวันออก ภาคตะวนัตกและภาคใต (ตารางที่ 4.2) 

 
ตารางที่ 4.2 แสดงการกระจายของภูมิลําเนาของผูเขารวมโครงการ 

ภูมิลําเนา จํานวน (คน) คิดเปนรอยละ 
กรุงเทพมหานคร 
ภาคกลาง 
ภาคเหนือ 
ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 

10 
4 
3 
3 

50 
20 
15 
15 

 
1.3 ชนิดของเบตาธาลัสซีเมีย (genotype) 

ผูเขารวมโครงการสวนใหญมีชนิดของโรคเปนแบบ heterozygous β-Thalassemia/Hb E 
ถึงรอยละ 90 สวนที่เหลือเปนชนิด homozygous β0-Thalassemia (ตารางที่ 4.3) 

 
ตารางที่ 4.3 แสดง phenotype โรคธาลัสซีเมียของผูเขารวมโครงการ 
 

Phenotype จํานวน (คน) คิดเปนรอยละ 
Heterozygous β-Thalassemia/Hb E 
Homozygous β0-Thalassemia 

18 
2 

90 
10 

 
 

1.4 ระยะเวลาที่เขารับการรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 
ผูเขารวมโครงการเขารับการรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณดวยโรคเบตาธาลัสซีเมียเปน

ระยะเวลาตั้งแต 2-12 ป เฉลี่ยประมาณ 5.5 ป (ภาพที่ 9) 
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ภาพที่ 9 แสดงระยะเวลาการเขารับการรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณของผูเขารวมโครงการแตละ
ราย 
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1.5 จํานวนครั้งที่ไดรับเลือดที่โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
ผูเขารวมโครงการไดรับเลือดจากโรงพยาบาลจุฬาลงกรณเปนจํานวนตั้งแต 6-100 คร้ัง 

เฉลี่ยประมาณ 45.5 คร้ังตอคน พบวา ผูเขารวมโครงการรายหนึง่เคยยายไปรับการรักษาที่
โรงพยาบาลตางจังหวดั กอนจะยายกลับมารักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณอีกครั้ง ทาํใหจํานวน
การไดรับเลือดนอยกวาความเปนจริง (ภาพที่ 10) 

 
ภาพที่ 10 แสดงจํานวนครั้งที่ผูเขารวมโครงการไดรับเลือดที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณแตละราย 
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1.6 จํานวนประชากรที่ไดรับการรักษาโดยการผาตัดมาม 
ผูเขารวมโครงการ 7 คน ไดรับการรักษาโดยการผาตัดมาม เพื่อลดความรุนแรงของภาวะ

โลหิตจาง และลดความจํานวนครั้งในการรับเลือด (ภาพที่ 11) 
 
ภาพที่ 11 แสดงสัดสวนจํานวนผูเขารวมโครงการที่ไดรับผาตัดมามและไมไดตดัมาม 

Splenectomy
No splenectomy
Splenectomy
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1.7 ระดับ ferritin ในเลือดกอนเขารวมโครงการ 
ผูเขารวมโครงการจํานวน 18 คน ไดรับการตรวจหาระดับ ferritin ในเลือดกอนเขารวม

โครงการ โดยที่ 17 คนไดรับการตรวจระดับ ferritin ภายในระยะเวลา 1 ป กอนเขารวม
โครงการ พบวา ระดับ ferritin สูงตั้งแต 0.5-8,712 ng/dL (คาปกติ 7-140 ng/mL ในเด็กอายุ 6 
เดือน – 15 ป) โดยมีคาเฉลี่ยอยูที่ระดับ 2,442.2 ng/dL (ภาพที่ 12) 

 
ภาพที่ 12 แสดงคา Ferritin ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการแตละราย (n = 18 คน) 
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2. ความสัมพันธระหวางคา Total antioxidant status และระดับ ferritin กอนเขา
รวมโครงการ 

 
พบวา ระดับ TAS ของผูเขารวมโครงการมีความสัมพันธในเชิงลบกับระดับ ferritin ใน

เลือดอยางมีนยัสําคัญ (P<0.01) (ภาพที่ 13) 
 
ภาพที่ 13 แสดงความสัมพนัธระหวางระดับ ferritin และ total antioxidant status กอนเขารวม
โครงการ (n = 18 คน) 
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3. ผลการศึกษาระดับสารตานอนุมูลอิสระ 
 

3.1 วิตามินซ ี
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับวิตามนิซีต่ํากวาคาปกติ (1.269 + 1.274

มิลลิกรัมตอลิตร, คาปกติ 6-14 มิลลิกรัมตอลิตร) ตอมาเมื่อไดรับประทานวิตามินซีขนาด 100 
มิลลิกรัมตอวันแลว พบวาที ่1 เดือนระดับวิตามินซีในเลือดสูงขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (1.952 + 
1.341 มิลลิกรัมตอลิตร, P = 0.012) และที ่ 3 เดือน พบวาระดับวิตามนิซีเพิ่มสูงขึ้นเชนกัน แตยังคง
ต่ํากวาระดับวติามินในคนปกติ (2.595 + 1.965 มิลลิกรัมตอลิตร, P = 0.02) (ตารางที่ 4.4) 
 
ตารางที่ 4.4 แสดงระดับวิตามินซีของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทาน
วิตามินซีและวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับวิตามนิซี (mg/L) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 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 แสดงระดับวิตามินซีของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลัง
รับประทานวติามินซีและวติามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดอืน 
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ภาพที่ 14 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับวิตามินซีของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวม
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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3.2 วิตามินอ ี
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับวิตามนิอีต่ํากวาคาปกติ (9.686 + 3.380 ไม

โครโมลตอลิตร, คาปกติ 11.6-23.2 ไมโครโมลตอลิตร) ตอมาเมื่อรับประทานวิตามนิอีขนาด 400-
600 ยูนิต ตอวันแลว พบวาที่ 1 เดือนระดับวิตามนิอีในเลือดสูงขึ้นโดยไมมนียัสําคัญทางสถิติ 
(11.151 + 2.784 ไมโครโมลตอลิตร, P = 0.076) และที่ 3 เดือน พบวาระดับวิตามนิอีเพิ่มสูงขึ้นอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ  (11.488 + 3.377 ไมโครโมลตอลิตร, P < 0.001) แตยังคงต่ํากวาคาปกติ
เล็กนอย (ตารางที่ 4.5) 
 
ตารางที่ 4.5 แสดงระดับวิตามินอีของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทาน
วิตามินซีและวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับวิตามนิอี (µM/L) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 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 แสดงระดับวิตามินอีของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลัง
รับประทานวติามินซีและวติามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดอืน 
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ภาพที่ 15 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับวิตามินอีของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวม
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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recruitement
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3.3 Total antioxidant status (TAS) 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ TAS อยูในระดับต่ํา (1.938 มิลลิโมล) 

ภายหลังไดรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีแลว พบวาระดับ TAS ในเลือดสูงขึ้นเล็กนอยที่ 1 
เดือน (2.062 มิลลิโมล, P = 0.349) และที่ 3 เดือนตามลําดับ โดยไมมีความแตกตางในทางสถิติ 
(1.995 มิลลิโมล, P = 0.565) (ตารางที่ 4.6) 
 
ตารางที่ 4.6 แสดงระดับ Total antioxidant status ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและ
หลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ TAS (mM) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 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) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอน
เขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 16 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Total antioxidant status (TAS) ของผูเขารวม
โครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 
เดือน 

TAS before recruitement TAS at 1 month TAS at 3 month
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3.4 Glutathione 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ Glutathione อยูในระดับต่ํา (7.760 + 

1.161 มิลลิโมลตอกรัมของฮีโมโกลบิน) ภายหลังไดรับประทานวิตามนิซีและวิตามินอีแลว พบวา
ระดับ Glutathione ในเลือดสูงขึ้นอยางมีนยัสําคัญทางสถิติที่ 1 เดือน (8.560 + 0.978 มิลลิโมลตอ
กรัมของฮีโมโกลบิน, P = 0.026) และเพิ่มสูงขึ้นจากเดิมที่ 3 เดือน (8.751 + 1.448 มิลลิโมลตอกรัม
ของฮีโมโกลบิน, P = 0.011) (ตารางที่ 4.7) 
 
ตารางที่ 4.7 แสดงระดับ Glutathione ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและหลังเขารวม
โครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ Glutathione (mM/gHb) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 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 ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวมโครงการและ
หลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 17 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Glutathione ของผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขา
รวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 

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

กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ P-MDA อยูในระดับสูง (5.380 + 3.318 
มิลลิโมล) ภายหลังไดรับประทานวติามินซีและวิตามินอีแลว พบวาที ่1 เดือน ระดับ P-MDA ลดลง
อยางไมมีนยัสําคัญ (5.056 + 2.269 มิลลิโมล, P = 0.684) และที่ 3 เดอืน P-MDA ลดลงจากเมื่อ 1 
เดือนอีกเล็กนอยโดยไมมนีัยสําคัญ (4.804 + 1.678 มิลลิโมล, P = 0.495) (ตารางที่ 4.8) 
 
ตารางที่ 4.8 แสดงระดับ Plasma malondialdehyde (P-MDA) ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวม
โครงการและหลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ P-MDA (mM) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 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) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้ง
กอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 18 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Plasma malondialdehyde (P-MDA) ของ
ผูเขารวมโครงการ ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 
และ 3 เดือน 
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4.2 Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA) 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ R-MDA อยูในระดบัสูง (14.280 + 8.479

มิลลิโมล) ภายหลังไดรับประทานวติามินซีและวิตามินอีแลว พบวาที ่1 เดือน ระดบั R-MDA ลดลง
โดยไมมีนยัสําคัญ (10.457 + 4.635 มิลลิโมล, P = 0.172) และที่ 3 เดือน P-MDA เพิม่ขึ้นจากเมื่อ 1 
เดือน แตนอยกวากอนเขารวมโครงการ โดยความแตกตางนี้ไมมีนยัสําคัญ (12.831 + 6.176 มิลลิ
โมล, P = 0.470) (ตารางที่ 4.9) 
 
ตารางที่ 4.9 แสดงระดับ Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA) ของผูเขารวมโครงการกอนเขา
รวมโครงการและหลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ R-MDA (mM) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 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) ของผูเขารวมโครงการแตละราย 
ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 19 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ระดับ Erythrocyte malondialdehyde (R-MDA) ผูเขารวม
โครงการ กอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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5. ระดับ Plasma hemoglobin 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ plasma hemoglobin (P-HB) อยูใน

ระดับสูง (21.691 + 8.465 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) ภายหลังไดรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีแลว 
พบวาที่ 1 เดือน ระดับ P-HB ลดลงโดยไมมีนัยสําคัญ (18.759 + 8.074 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, P = 
0.420) แตที่ 3 เดือน P-HB กลับเพิ่มขึ้นจนสูงกวาระดับกอนเขารวมโครงการและเมือ่ 1 เดือน โดย
ความแตกตางนี้ไมมีนยัสําคัญ (26.984 + 15.027 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, P = 0.082) (ตารางที่ 4.10) 
 
ตารางที่ 4.10 แสดงระดับ Plasma Hemoglobin (P-HB) ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวม
โครงการและหลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ P-HB (mg/dL) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 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) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขา
รวมโครงการและหลังรับประทานวิตามนิซีและวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 20 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ระดับ Plasma hemoglobin (P-HB) ผูเขารวมโครงการ ทั้ง
กอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 

P-HB before recruitement P-HB at 1 month P-HB at 3 month

15

20

25

30

35

95
%

 C
I

 



 

 

42

6. Total hemoglobin 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับฮีโมโกลบิน (total hemoglobin : Hb) อยู

ในระดับต่ํา (7.385 + 1.208 กรัมตอเดซิลิตร) ภายหลังไดรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีแลว 
พบวาที่ 1 เดอืน ระดับฮีโมโกลบินไมมกีารเปลี่ยนแปลง (7.355 + 0.907 กรัมตอเดซิลิตร, P = 
0.898) เชนเดยีวกับระดับฮีโมโกลบินที่วัดไดที่ 3 เดือน (7.380 + 0.900 กรัมตอเดซิลิตร, P = 0.985) 
(ตารางที่ 4.11) 
 
ตารางที่ 4.11 แสดงระดับฮโีมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและหลัง
เขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับฮีโมโกลบิน (g/dL) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 3 เดือน 

20 
17 
20 

7.385 + 1.208 
7.355 + 0.907 
7.380 + 0.900 

 
0.898 
0.985 
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ภาพที่ 21 ก แสดงระดับฮีโมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวม
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 21 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับฮีโมโกลบิน (Hb) ของผูเขารวมโครงการ ทั้ง
กอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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7. Total bilirubin 
กอนเขารวมโครงการ ผูเขารวมโครงการมีระดับ total bilirubin (TB) อยูในระดับสูง (2.562 

+ 0.933 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) ภายหลังไดรับประทานวติามินซีและวติามินอีแลว พบวาที่ 1 เดอืน 
ระดับ TB ลดลงโดยไมมีนยัสําคัญ (2.425 + 0.805 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, P = 0.270) และที่ 3 เดือน
ระดับ TB ลดลงต่ํากวาระดบั 1 เดือน แตคาเปลี่ยนแปลงนั้นไมมีนยัสําคัญเมื่อเทียบกับกอนเขารวม
โครงการ(2.178 + 0.828 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร, P = 0.086) (ตารางที่ 4.12) 
 
ตารางที่ 4.12 แสดงระดับ Total bilirubin (TB) ของผูเขารวมโครงการกอนเขารวมโครงการและ
หลังเขารวมโครงการที่ 1 และ 3 เดือน 

เวลาที่วัด จํานวน (คน) ระดับ TB (mg/dL) P 
กอนเขารวมโครงการ 
หลังเขารวมโครงการ 1 เดือน 
หลังเขารวมโครงการ 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) ของผูเขารวมโครงการแตละราย ทั้งกอนเขารวม
โครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามินอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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ภาพที่ 22 ข แสดงคาความเชื่อมั่นที่ 95 % ของระดับ Total bilirubin (TB) ของผูเขารวมโครงการ 
ทั้งกอนเขารวมโครงการและหลังรับประทานวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 1 และ 3 เดือน 
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บทที่  5 

สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 
 

สรุปผลการวิจัย 
 
 ผูเขารวมโครงการทั้งหมดไมมีความแตกตางในดานเพศ อายุ และระยะเวลาที่เขารับการ
รักษาในโรงพยาบาลอยางมนีัยสําคัญ แตพบความสัมพนัธระหวางระดับ ferritin ในเลือด Total 
antioxidant status กอนเขารวมโครงการกบัระดับในเชิงลบ 
 ระดับวิตามนิซีในเลือดกอนเขารวมโครงการของทุกคนอยูในระดับต่ํา (1.09 mg/L, คาปกต ิ
คือ 6-14 mg/L) ระดับวิตามนิอีมีระดับต่ําเชนกัน (10.38 µM/L, คาปกติ 11.6-23.2  µM/L) รวมถึง
คา Glutathione ซ่ึงมีระดับต่ําเชนกัน (7.73 mM/gHb) 
 หลังจากผูเขารวมโครงการไดรับประทานวิตามินซีและวิตามินอี พบวา ที่ 1 เดือนมีการ
เปล่ียนแปลงของระดับวิตามนิซีและ Glutathione เพิ่มสูงขึ้นอยางมีนยัสําคัญ (วิตามินซี 1.95 mg/L, 
P < 0.05 และ Glutathione 8.56 mM/gHb, P < 0.05 ตามลําดับ) ในขณะที่วิตามนิอีเพิม่สูงขึ้นแตไมมี
นัยสําคัญ (11.15 µM/L, P = 0.76) คา TAS, P-MDA, R-MDA, P-HB และ TB มีการเปลี่ยนแปลง
ในทางที่ดีขึ้นอยางไมมีนยัสําคัญ และคา Hb ลดลงเล็กนอยอยางไมมนีัยสําคัญ 

 ภายหลังผูเขารวมโครงการไดรับวิตามินซแีละวิตามนิอีเปนเวลา 3 เดอืน พบวา ระดับของ
วิตามินซีและวิตามินอีเพิ่มสงูขึ้นอยางมีนยัสําคัญ (วิตามินซี 2.60 mg/L, P < 0.05 และ วิตามนิอี 
11.49 µM, P < 0.01 ตามลําดับ) และพบวาระดับของ glutathione เพิ่มขึ้นอยางมีนัยสําคัญ 
(Glutathione 8.75 mM/gHb, P < 0.05) ในขณะที่คา TAS, erythrocyte และ plasma MDA และ TB 
มีการเปลี่ยนแปลงในทางที่ดข้ึีนอยางไมมนีัยสําคัญ ในขณะที่ P-HB มีคาเพิ่มสูงขึ้นกวากอนเขารวม
โครงการ และคา Hb มีระดับใกลเคียงกับกอนเขารวมโครงการ 

อภิปรายผลการวิจัย 

 ผูปวยธาลัสซีเมียมีภาวะเหลก็เกินจากการไดรับเลือดเพื่อรักษาภาวะโลหิตจาง และไมไดรับ
ยาขับเหล็กอยางเพียงพอ ทาํใหมีธาตุเหล็กอิสระสะสมอยูในรางกาย เปนเหตุใหเพิ่มการสรางสาร
อนุมูลอิสระ ผูปวยเหลานี้จงึมีระดับสารอนุมูลอิสระในเลือดสูง และสารตานอนุมูลอิสระในเลือด
ต่ํา (oxidative stress) เปนผลใหเกดิการทําลายเซลลตางๆ ในรางกาย และเกดิภาวะแทรกซอนตางๆ 
ตามมา 
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 จากการศึกษา พบวาเดก็ที่ปวยดวยโรคธาลัสซีเมียที่เขารวมโครงการมีระดับเหล็กเกินใน
เลือดสูงถึงรอยละ 94  เดก็ทุกรายมภีาวะขาดวิตามนิซีและวิตามนิอซ่ึีงเปนสารตานอนุมูลอิสระที่
สําคัญของรางกาย นอกจากนี้ ยังพบระดับ Glutathione ในเลือดลดลง malondialdehyde ในพลาสมา
และเม็ดเลือดแดง รวมถึงระดับฮีโมโกลบินในเลือดเพิม่สูงขึ้น ความผิดปกติทั้งหมดนาจะเปนผลมา
จากภาวะอนุมลูอิสระเกินจากภาวะเหล็กเกนิ นอกจากนี้ ยังพบวา สวนใหญของผูเขารวมโครงการที่
มีระดับ ferritin ในเลือดสูง จะมีคา total antioxidant status ต่ํา เปนขอสนับสนุนสมมุติฐานทีว่า
ภาวะเหลก็เกนิมีความเกีย่วของสัมพันธกับภาวะอนุมูลอิสระเกิน 

 การรักษาภาวะเหล็กเกินทีด่ทีี่สุดในปจจุบนั นิยมใชยาขบัเหล็ก ไดแก deferoxamine ทํา
หนาที่กระตุนการขับเหล็กทางปสสาวะ การบริหารยา deferoxamine รวมไปกบัการรับประทาน
วิตามินซี จะชวยในการขับเหล็กเพิ่มขึ้น เนื่องจากวิตามินซีกระตุนใหเหล็กที่สะสมอยูตามอวัยวะ
ตางๆ เปล่ียนเปนเหล็กอิสระเขาสูกระแสเลือดเพิ่มขึ้น ทําใหยาสามารถจับกับเหล็กอิสระและถูก
กรองออกทางไตเพิ่มมากขึ้นเชนกัน หากแตในกรณีที่ผูปวยธาลัสซีเมียรับประทานวติามินซีจํานวน
มาก โดยไมไดรับยาขับเหล็ก เหล็กอิสระที่อยูในเลือดจะกระจายและเขาไปสะสมยังอวยัวะตางๆ 
อีกครั้ง อวัยวะท่ีสําคัญ ไดแก หัวใจ ผลของการสะสมเหล็กที่กลามเนื้อหวัใจอาจทําใหกลามเนื้อ
หัวใจทํางานผดิปกติจากภาวะสารอนุมูลอิสระเกิน เปนผลใหเกิดภาวะผิดปกติถึงแกชีวิตได 

 แมยาขับเหล็กจะผลดีตอการลดระดับเหล็กในรางกาย และลดภาวะสารอนุมูลอิสระเกินก็
ตาม แตยาดังกลาวยังมีราคาคอนขางสูง ทําใหผูปวยธาลัสซีเมียสวนใหญซ่ึงมฐีานะยากจนไม
สามารถใชยา ผูปวยสวนใหญในประเทศไทยจึงมภีาวะเหล็กเกินและสารอนุมูลอิสระเกินสูง สงผล
ใหเกดิภาวะแทรกซอนตางๆ มากมาย จึงมีผูริเร่ิมทําการศึกษาเพื่อหาทางลดการทําลายเซลลและ
เนื้อเยื่อจากสารอนุมูลอิสระเกินที่มีคาใชจายต่ํา โดยสารหรือยาที่หางาย ไมมีโทษ และใหผลในการ
รักษาเปนทีน่าพอใจ เพื่อลดภาวะแทรกซอนที่จะเกิดขึ้น หรือเสริมจากการรักษาโดยใชยาขับเหลก็ 
ดังเชนการศกึษาการใหสารตานอนุมูลอิสระในผูปวยธาลัสซีเมียฉบับนี้ 

 เนื่องจากวิตามนิซีและวิตามนิอีเปนสารที่มีความสามารถในการตานอนุมูลอิสระสูง และมี
อยูตามธรรมชาติ เปนอาหารเสริมที่มีความปลอดภัยสูง จากการศึกษาเบื้องตนพบวาผูปวยธาลัสซี
เมียที่ไมไดรับยาขับเหล็กมีระดับวติามินซแีละวิตามนิอีในเลือดต่ํา คณะผูทําการวิจยัจึงพจิารณา
เลือกวิตามินทัง้สองในการรักษาผูปวย สําหรับวิตามินอีนั้น ไดมีการศึกษามากมายเกี่ยวกับ
ประโยชนในดานการตอตานสารอนุมูลอิสระในผูปวยโรคตางๆ รวมถึงผูปวยธาลัสซีเมีย พบวา 
การใหวิตามินอีสามารถชวยลดภาวะสารอนุมูลอิสระเกินลงไดบาง แตไมพบความแตกตางทาง
คลินิกอยางมนีัยสําคัญ ซ่ึงอาจเปนผลมาจากระยะเวลาที่ทําการศึกษาสั้นเกินไป ปริมาณวิตามินอีที่
ใหไมเพียงพอ หรือการใหวิตามนิอีเพียงอยางเดียวไมเพียงพอตอการลดระดับสารอนุมูลอิสระ 



 

 

48

เนื่องจากในรางกายมนษุยปกติมีสารตานอนุมูลอิสระอ่ืนนอกเหนือจากวิตามินอีที่รวมกันทําหนาที่
กําจัดสารอนุมลูอิสระอีกมาก  

Tesoriere และคณะ ทําการศึกษาโดยใหวติามินอีขนาด 600 มิลลิกรัมในผูใหญที่ปวยดวย
โรคธาลัสซีเมียที่ไมไดรับเลือดเปนประจํา ในการศกึษาครั้งนี้ ผูเขารวมโครงการวิจัยเปนเบตา
โรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง สวนใหญตองไดรับเลือดเปนประจําทุกเดือน ผูปวยกลุมนี้จะมภีาวะ
เหล็กเกนิในรางกายสูง ระดับอนุมูลอิสระในรางกายสงู และระดับสารตานอนุมูลอิสระในรางกาย
ต่ํากวา ผุวจิัยจงึพิจารณาใหยาวิตามินอีขนาด 600 มิลลิกรัมในเดก็โตที่น้าํหนักมากกวา 20 กิโลกรัม 
และวิตามนิอขีนาด 400 มิลลิกรัมในเดก็เล็กที่มีน้ําหนกัไมเกิน 20 กิโลกรัม  

การพิจารณาใหวิตามนิซีแกผูเขารวมโครงการ คณะผูวิจยัไดทบทวนการศึกษาเกีย่วกบัสาร
ตานอนุมูลอิสระ แตไมพบรายงานฉบับใดที่ศึกษาการใหวิตามนิซีในผูปวยธาลัสซีเมีย สาเหตุอาจ
เนื่องมาจากวิตามินซีมีผลเสียตอภาวะเหลก็เกิน ทําใหผูวิจยักอนหนานัน้จึงมีความลังเลที่จะเลือกใช 
หากแตเมื่อพิจารณาวาผูปวยธาลัสซีเมียสวนใหญมภีาวะวิตามินซีในเลือดต่ํา ประกอบกับวิตามินซี
เปนสารที่มีความสามารถในการตอตานอนมุูลอิสระสูง และทํางานรวมกับวิตามินอีโดยเปลี่ยน
วิตามินอีที่ไมทํางานใหกลับมาเปนวิตามนิอีที่ทํางานไดแลว เปนผลใหระดับวิตามนิในรางกายเพิม่
สูงขึ้น คณะผูวิจัยจึงพิจารณาวาการใหวิตามินซีในปริมาณที่เหมาะสม นาจะมีประโยชนในดานการ
ลดสารอนุมูลอิสระมากกวาการกอใหเกิดโทษ  

 อยางไรก็ด ี ไมมีหลักฐานใดๆ ที่บงวาการรับประทานวิตามินซีปริมาณเทาไรจึงจะ
กอใหเกิดความผิดปกติแกกลามเนื้อหัวใจ มีรายงานการเฝาติดตามผูปวยที่มีภาวะเหลก็เกิน 1 ราย ที่
รับประทานวติามินซีวันละ 1 กรัมเปนเวลานานกวา 1 ป พบวาหลังจากติดตามการรกัษาไดไมนาน
ผูปวยดังกลาวไดเสียชีวิตลงเนื่องจากภาวะกลามเนื้อหวัใจบีบตัวไมเพียงพอ ในขณะที่มีรายงาน
ผูปวยธาลัสซีเมียที่ปวยดวยโรคลักปดลักเปดจากการขาดวิตามินซี ดังนั้น จึงมีการแนะนําใหผูปวย
ธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหลก็เกนิไมควรรับประทานวิตามนิซีมากกวา 500 มิลลิกรัมตอวันโดยไมไดรับ
ยาขับเหล็ก หรือ รับประทานในขนาดเล็กนอยเพยีงเพื่อรักษาภาวะขาดวิตามินซีเทานั้น คณะผูวิจยั
พิจารณาใหวิตามินซีขนาด 100 มิลลิกรัมแกผูเขารวมโครงการ โดยกลาวเนนถึงประโยชนและโทษ
หากรับประทานวิตามินซีมากเกินไปใหแกผูปกครอง และแนะนําใหผูปกครองเปนผูใหวติามินซีแก
ผูเขารวมโครงการดวยตนเอง ซ่ึงผูปกครองทุกทานเขาใจและยินดีปฏิบัติตาม 

 หลังจากผูเขารวมโครงการรับประทานวิตามินซีและวิตามินอีแลว พบวา ระดับวติามินซี 
วิตามินอี และ Glutathione ในเลือดเพิม่สูงขึ้น แสดงวาเมื่อรางกายมีระดับวิตามนิซีหรือวิตามนิอี 
เพียงพอ จะสามารถสราง Glutathione เพื่อกําจัดสารอนุมูลอิสระไดอยางเพียงพอ ซ่ึงสาร 
Glutathione เปนสารตานอนุมูลอิสระที่สําคัญในเซลลทุกชนิดของรางกาย รวมถึงเม็ดเลือดแดง 
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ดังนั้นจึงกลาวไดวา วิตามินซีและวิตามินอีมีบทบาทในการรักษาภาวะ Glutathione ในเซลลต่ํา อัน
เปนอีกปจจัยทีส่งเสริมการทําลายเซลลตางๆ รวมถึงเซลลเม็ดเลือดแดง ทําใหเกดิภาวะโลหิตจาง
มากขึ้น และเกดิภาวะแทรกซอนตางๆ ในผูปวยธาลัสซีเมียที่มีภาวะเหลก็เกิน 

 ประโยชนที่เหน็ไดอยางชดัเจนจากการใหวิตามินซีและวิตามินอี คือ การเพิ่มขึ้นของระดับ
วิตามินอีในเลอืดและ Glutathione ในเม็ดเลือดแดง ซ่ึง Glutathione ทําหนาที่สําคัญในการปองกนั
เม็ดเลือดแดงแตกจากการทําลายของสารอนุมูลอิสระ ผูวิจัยเชื่อวา การขาดวิตามนิอีซ่ึงทําใหเกดิ
ภาวะเม็ดเลือดแดงแตกงาย อาจเปนผลมาจากเม็ดเลือดแดงขาดเอนไซม Glutathione ดังนั้น เมือ่
แกไขภาวะดังกลาวแลว จํานวนเมด็เลือดแดงที่ถูกทําลายควรจะลดลง ผูเขารวมโครงการควรจะมี
ระดับฮีโมโกลบินสูงขึ้น ขณะที่ฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมาลดลง อยางไรก็ตาม เมื่อศึกษาระดบั 
TAS, MDA ทั้งในเม็ดเลือดแดงและน้ําเลือด รวมถึงระดบัฮีโมโกลบินในพลาสมา กลับพบวาระดบั 
TAS เพิ่มขึ้นเพียงเล็กนอย และ MDA ลดลงเพียงเล็กนอย ซ่ึงการเปลี่ยนแปลงดงักลาวคลายกบั
การศึกษาของ Tesoriere ที่พบวา แมใหวติามินอีติดตอกันนานถึง 9 เดือน ระดับผลิตภัณฑอนุมูล
อิสระจะลดลงแตไมกลับเปนปกติ ทั้งนีอ้าจเปนผลมาจากผูเขารวมโครงการสวนใหญมีภาวะเหล็ก
เกินรุนแรง ทําใหภาวะอนุมลูอิสระเกินสูงจน Glutathione ไมสามารถปองกันการแตกสลายได หรือ
เม็ดเลือดแดงยงัขาดสารตานอนุมูลอิสระอ่ืนที่จําเปนในการปองกันการถูกทําลาย นอกเหนือจาก
วิตามินซีและวิตามินอี รวมถึงยังไมไดรับการรักษาสาเหตุที่สําคัญ คือ ภาวะเหลก็เกินในรางกาย 
การศึกษาถึงสารตานอนุมูลอิสระชน ิดอ่ืนๆ ที่มีบทบาทในการปองกันการแตกของเม็ดเลือดแดงจาก
สารอนุมูลอิสระนี้เปนเรื่องนาสนใจ และมปีระโยชนในการใหการดแูลรักษาผูปวยธาลัสซีเมีย
สืบไป 

 เมื่อเปรียบเทียบการศึกษาของ Jamshidi ที่ใหผูปวยเบตาธาลัสซีเมียรับประทานวติามินอี
เพียงอยางเดยีวนาน 7 เดือน พบวาระดบับิลิรูบินไมมีการเปลี่ยนแปลง แตจากการศึกษานี้ พบวา 
การใหวิตามินซีรวมกับวิตามินอี สามารถลดระดับบิลิรูบินในเลือดลดไดที่ 3 เดือน แมจะไมมี
ความสําคัญทางสถิติก็ตาม (2.562 มิลลิกรัมตอเดซิลิตรเปน 2.168 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร โดยมีคา P = 
0.086) เปนหลักฐานที่แสดงวาการใหวิตามินซีรวมกับวติามินอี มีประโยชนในดานการลดภาวะบลิิ
รูบินในเลือดสงู ซ่ึงเปนผลมาจากการทํางานของตับผิดปกติไดดกีวาการใหวิตามนิอีเพียงอยางเดียว  

เมื่อพิจารณาถงึระดับฮีโมโกลบินทั้งหมดแลว จะพบวา ทั้งรายงานของ Jamshidi, Unchern 
และการศึกษานี้ ไมพบความเปลี่ยนแปลงของระดับฮีโมโกลบินแตอยางใด ซ่ึงเปนผลมาจากการ
แตกของเม็ดเลือดแดงในผูปวยเหลานี้เปนผลมาจากความผิดปกติของโกลบินโดยตรง การแตกของ
เม็ดเลือดแดงจากภาวะอนุมูลอิสระเกินเกิดขึ้นนอยมาก หรืออาจเปนผลมาจากรางกายยังขาดปจจัย
อ่ืนที่สําคัญในการปองกันเมด็เลือดแดงแตกจากภาวะอนมุูลอิสระเกิน ดังจะเหน็ไดจากรายงาน
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การศึกษาของ ที่พบวา การใหผูปวยเบตาธาลัสซีเมียรับประทานวิตามนิอีเพียงอยางเดยีว สามารถทํา
ใหคา osmotic fragility กลับมาเปนปกติได แตระดับฮีโมโกลบินยังคงไมเปล่ียนแปลง 

สําหรับคาฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมา จากสมมุติฐานที่วา ภาวะอนมุูลอิสระเกินมผีลตอ
เยื่อหุมเซลลของเม็ดเลือดแดงที่มี Glutathione จํากัด ทําใหเซลลเม็ดเลือดแดงเกิดภาวะแตกสลายใน
เสนเลือด (intravascular hemolysis) ยังผลใหมีฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมาเพิ่มสูงขึ้น และเมื่อ
ไดรับการแกไขภาวะอนุมูลอิสระเกินแลว ระดับฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมาควรลดลงแตผลจาก
การศึกษาพบวาระดับฮีโมโกลบินอิสระในพลาสมาเพิ่มสูงขึ้น ความคลาดเคลื่อนนี้อาจมีสาเหตุมา
จากภาวะเม็ดเลือดแดงแตกสลายนอกรางกาย (in vitro hemolysis) จากภาวะตางๆ ไดแก การใชสาย
รัดแขน ความแรงในการดดูเลือด การเขยาเพื่อผสมเลือดเขากับสารตานการแข็งตวัของเลือด (เฮป
ฟาริน) ในหลอดเลือด ระยะเวลากอนทาํการทดสอบนานเกนิไปทําใหเม็ดเลือดแดงแตกสลายจาก
การขาดพลังงาน อุณหภูมิไมเหมาะสม เปนตน เมื่อพิจารณาจากปจจยัตางๆ คณะผูวิจัยจึงพบวา คา
ฮีโมโกลบินอิสระไมสามารถเปนตัวแปรที่ดีในการบอกถึงภาวการณแตกสลายของเม็ดเลือดแดงใน
เสนเลือดได เนื่องจากมปีจจัยภายนอกหลายประการที่สงผลใหเกิดการแตกของเม็ดเลือดแดงเพิ่ม
มากขึ้นไดดังที่กลาวมา  

 หลังจากผูเขารวมโครงการไดรับประทานวิตามินซีและวิตามินอีติดตอกัน 3 เดือน แมวาผล
ทางหองปฏิบัติการทั้งระดับบิลิรูบินในเลือด คา TAS และผลิตภัณฑจากสารอนุมูลอิสระจะ
เปล่ียนแปลงไปในทางที่ดีขึน้โดยยังไมกลับเปนปกติกต็าม แตจากการสัมภาษณผูปกครองของ
ผูเขารวมโครงการ สวนใหญยอมรับวาหลังจากรับประทานวติามินซีและวิตามินอีแลว อาการ
ผิดปกติของผูเขารวมโครงการ เชน อาการเหนื่อย การเจ็บปวยจากไขหวัดลดลง อยางไรก็ดี ความ
เปล่ียนแปลงเหลานี้เปนเพียงสิ่งที่ผูปกครองสังเกตได ไมสามารถชี้วัดไดอยางชัดเจน ดังนั้น หากมี
การศึกษาเรื่องสารตานอนุมูลอิสระในอนาคต ควรมีการกําหนดตวัแปร และวิธีวเิคราะหขอมูลที่
สามารถแสดงถึงความเปลี่ยนแปลงทางคลินิกภายหลังใหการรักษาดวยสารตานอนุมลูอิสระ อันจะ
เปนประโยชนในการตัดสินใจเลือกที่จะใชสารตานอนุมูลอิสระ รวมไปกับการรักษาผูปวยธาลัสซี
เมียตามปกตหิรือไมตอไป 

 การศึกษานี้ ตองการแสดงใหเห็นถึงความสําคัญของการใหวิตามนิซีและวิตามนิอีเพื่อเพิ่ม
ระดับสารตานอนุมูลอิสระในผูปวยธาลัสซีเมีย อันจะชวยลดภาวะแทรกซอนที่จะเกิดขึ้นจากภาวะ
สารอนุมูลอิสระเกิน ไดแก ภาวะบิลิรูบินสูงในเลือด อยางไรก็ตาม การใหวิตามนิซีและวิตามนิอี ไม
อาจรักษาภาวะอนุมูลอิสระเกินไดอยางสมบูรณ ผูปวยควรไดรับประทานอาหารที่มคีุณคา ไดรับ
สารอาหารครบถวน ดูแลสุขภาพ และไดรับยาขับเหล็กอยางสม่ําเสมอเพื่อแกไขภาวะเหล็กเกนิ  
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 ทายที่สุดแลว จนถึงปจจบุันยังไมมกีารศึกษาใดที่สามารถบอกถึงระดับของวิตามนิซีและ
วิตามินอีที่เหมาะสมสําหรับผูปวยเบตาธาลัสซีเมียที่มีภาวะอนุมูลอิสระเกินได ดังนัน้ การพิจารณา
ใหวติามินซีและวิตามินอแีกผูปวย ควรอยูภายใตการแนะนําและการดูแลจากแพทยอยางใกลชิด 
รวมถึงเฝาสังเกตภาวะแทรกซอนอันอาจเกดิขึ้นจากวิตามนิซีในผูปวยทีม่ีภาวะเหลก็เกนิ และควรมี
การศึกษาเพิ่มเติมถึงระดับขนาดวิตามนิซีและวิตามนิอทีี่เหมาะสม ระยะเวลาที่เหมาะสมในการให 
ภาวะแทรกซอนจากยา รวมถึงการเปลี่ยนแปลงทางคลินิกเพื่อใชประกอบการวนิิจฉัยและการรักษา
สืบไป 

ขอเสนอแนะ 
1. ปญหาที่พบจากการวจิัยนี้ ไดแก 

1.1 การรับประทานยาไมสม่ําเสมอ ทําใหคาตัวแปรมคีวามแปรปรวนและเกิดความ
ผิดพลาด สาเหตุของการรับประทานยาไมสม่ําเสมอ เนื่องมาจากผูปกครองไมไดกํากบั
ดูแลกรรับประทานยาของผูเขารวมโครงการ และยาวติามินอีมีขนาดใหญสําหรับเด็ก
เล็กบางราย เปนตน 

1.2 คาตัวแปรมีความแปรปรวนมาก อาจเกดิจากภาวะโภชนาการของผูเขารวมโครงการ 
อาหารที่รับประทานในแตละวัน ความสม่ําเสมอในการรับประทานยา และความ
ผิดพลาดจากการเก็บเลือดตัวอยาง เปนตน 

1.3 การสงเลือดตัวอยางมีความลาชา เนื่องจากเจาหนาที่ไมสามารถนําเลือดตัวอยางมาสง
หองปฏิบัติการไดภายในเวลา 2 ชั่วโมง ทําใหคาของวิตามินซี และ GSH มีคาต่ํากวาที่
ควรจะเปนได 

2. ระยะเวลาในการติดตามผูเขารวมโครงการสั้น อาจเปนผลใหตัวแปรตางๆ ยังไมมีการ
เปล่ียนแปลงจนมีนัยสําคัญทางสถิติ การทําวิจัยคร้ังตอไป ควรติดตามผูเขารวมโครงการ
ประมาณ 6-12 เดือน 

3. การวิจยัคร้ังนีไ้มมีกลุมควบคุม โดยมีสมมุติฐานวา ผูเขารวมโครงการทุกรายกอนเขารวม
โครงการเปนภาวะปกติของผูปวยโรคธาลัสซีเมีย หรือเปนกลุมควบคุมแลว และหากมี
ปจจัยอ่ืนที่กระทบตอตัวแปรได เชน ความเจ็บปวยรุนแรง การไดรับสารตานอนุมูลอิสระ
อ่ืน การไดยาขับเหล็ก เปนตน จะคัดผูเขารวมโครงการนั้นออกไป จึงกลาวไดวาขอมูลที่ได
มีความนาเชื่อถือใกลเคียงกบัการทดลองที่มีกลุมควบคุม 

4. การวิจยันี้เปนเพียงการศึกษาเบื้องตนวา การใหวิตามนิซีรวมกับวิตามินอีแกผูปวยเดก็ที่เปน
โรคเบตาธาลัสซีเมียชนิดรนุแรงมีประโยชนหรือไม คณะผูวจิัยไดขอสรุปวาการใหวิตามิน
ซีและวิตามินอีแกผูปวยมีประโยชนในดานการลดระดับอนุมูลอิสระเกนิ การเพิ่มระดบัสาร
ตานอนุมูลอิสระ รวมถึงการลดภาวะแทรกซอนที่เกิดขึ้นที่ตับ และคณะผูวิจยัมีความเห็นวา
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การศึกษาเพิ่มเติมในเรื่องของระดับวิตามนิซีและวิตามินอีที่เหมาะสมในผูปวยทัว่ไป หรือ
ในผูปวยแตละราย ระยะเวลาที่เหมาะสมในการเริ่มใหยาและการหยุดยา ชวงเวลาและ
จํานวนครั้งที่เหมาะสมในการบริหารยา การเฝาระวังและตดิตามผลการรักษาและ
ภาวะแทรกซอน รวมถึงการศึกษาการเปลี่ยนแปลงทางคลินิกที่สําคัญยังคงเปนสิ่งที่
นาสนใจและควรทําการศึกษาเพิ่มเติม เพื่อเปนประโยชนแกแพทยทัว่ไปในการตัดสินใจ
ใหการรักษาผูปวยอยางมีหลักฐาน (Evidence-based medicine)  
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แบบบันทึกขอมูลผูปวยเพื่อเขาโครงการศึกษา 
การศึกษาระดับอนุมูลอิสระและสารตานอนุมูลอิสระในผูปวยเด็กธาลัสซีเมียท่ีไดรับการรักษาดวย

วิตามินซีและวิตามินอ ี
 

 
ขอมูลพ้ืนฐาน 
วันเกิด       /      /             จํานวนพี่นอง (นับรวมตัวเอง)                 คน 
อยูอาศัยกับ  บิดา   มารดา   

บิดาและมารดา  ผูปกครองอื่น 
ภูมิลําเนาเดิม  กรุงเทพมหานคร  ภาคกลาง 
   ภาคเหนือ  ภาคใต 
   ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคตะวันออก 
ขอมูลดานสุขภาพ 
โรคประจําตัวอื่น  ไมปรากฏโรคอื่น 
   โรคระบบทางเดินหายใจ 
   โรคระบบทางเดินอาหาร 
   โรคระบบหลอดเลือดและหัวใจ 
   โรคระบบทางเดินปสสาวะ 
   โรคระบบประสาทและสมอง 
   โรคระบบตอมไรทอ 
   โรคตับ เชน ตับอักเสบจากไวรัส 
   โรคที่เกี่ยวกับภูมิคุมกัน เชน AIDS 
   โรคติดเชื้อชนิดอื่น 
   ภาวะขาดสารอาหาร 
กรุณาระบุช่ือโรคและระยะเวลาที่เปน
_________________________________________________________________________________________
_______________________________________ 
 
 
ระยะเวลาที่ไดรับการรักษา ________  ป  _________ เดือน (นับถึงวันที่เขารวมโครงการ) 
อาการที่นําผูปวยมาโรงพยาบาลครั้งแรก 
   ภาวะโลหิตจาง (ซีด เวียนศีรษะ เปนลม) 
   ดีซาน (ตัวเหลือง ตาเหลือง) 
   กอนในทอง (ตับโต มามโต) 



   ไข  
   ตองการตรวจหา (มีประวัติในครอบครัว) 
   ตรวจพบโดยบังเอิญ 
   อาการอื่น โปรดระบุ __________________ 
ไดรับการวินิจฉัยที่  โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 
   โรงพยาบาลรัฐแหงอื่น 
   โรงพยาบาลเอกชน คลินิก 
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จํานวนพี่นองที่ปวยดวยโรคธาลัสซีเมีย   _______ คน 
จํานวนครั้งที่พบแพทยในปที่ผานมา (นับยอนหลังไป 1 ป)  _____ ครั้ง 
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จํานวนครั้งที่ไดรับยาขับเหล็กใน 3 ป(นับยอนหลังไป 3 ป) _____ ครั้ง 
ไดทําการผาตัดมามหรือไม  ทํา เมื่อ _____ ป  ไมไดทํา 
ยาที่รับประทานเปนประจํา  วิตามินซีหรืออี  folate 
    ยาตานจุลชีพ  ยาแกปวด 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



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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