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HLA-DR4 subtype ในคนปกติและผู้'ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยด์
จากการศึกษาคร้ังน้ีพบว่า HLA-DR4 subtype ท่ีพบในคนไทยปกติส่วนใหญ่(35%) จะ 

เป็นชนิด HLA-DRB 1*0405 (04051) ซ่ึงสอดคล้องกับท่ีมีรายงานไว่ในคนไทยท่ีอยู่ใน
กรุงเทพฯ38, ภาคเหนิอ39, ภาคใต้40 และในคนเกาหลี9 ส่วน HLA-DR4 subtype ท่ีพบในผู้ป่วยโรค 
ข้ออักเสบรูมาดอยต้ส่วนใหญ่(84.2%) จะเป็นชนิด HLA-DRB 1*0405 (04051) เซ่นเดียวกับท่ี 
มีรายงานไว่ในคนเกาหลีคือ 73.7%9

HLA-DR4 subtype ทม positive association กับโรคข้ออักเสบรูมาตอยด
จากข้อมูลของการวิจัยคร้ังน้ีพบว่าใน HLA-DR4 subtype ท่ีมี positive association กับโรค 

ข้ออักเสบรูมาดอยต้อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ คือ HLA-DRB1* 0405 (04051) โดยพบในผู้ป่วย 
โรคข้ออักเสบรูมาดอยต้ถึง 84.5% ขณะท่ีพบในคนปกติเพียง 35.3% , X2(Yate's correction) 
เท่ากับ 7.04, p-value < 0.01 ซ่ึงสอดคล้องกับท่ีมีการศึกษาในคนซาวเอเชียผิวเหลืองและคนผิว 
ขาวบางเช้ือชาติดังต่อไปน้ีคือ (ตารางท่ี4)

-Jose' Yelamos และคณะ 199331 ไต้ศึกษา HLA-DR4 subtype ของผู้ป่วยโรคข้ออักเสบ 
รูมาดอยต้ 29 คน เทียบกับคนปกติ 42 คน ในคนสเปนท่ีมี HLA-DR4 พบ HLA-DRB1*0405 
ในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบ รูมาดอยต้ 31% ในขณะท่ีพบในคนปกติเพียง 9.5% (p<0.05) โดยมีค่า 
relative risk เท่ากับ 4.27

- Ho Youn Kim และคณะ 1995° ไต้ศึกษา HLA-DR4 subtype ของผู้ป่วยโรคข้ออักเสบ 
รูมาดอยต้ 57 คน เทียบกับคนปกติ 37 คนในคนเกาหลีใต้ท่ีมี HLA-DR4 พบ HLA- 
DRB1*0405 ในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาดอยต้ 73.7%ในขณะท่ีพบในคนปกติเพียง 37.8%(p 
<0.001) โดยมีค่า relative risk เท่ากับ 4.6

- Zhao Y และคณะ 19 9 6 27 ไต้ศึกษา HLA-DR4 subtype ของผู้ป่วยโรคข้ออักเสบ 
รูมาดอยต้ 42 คน เทียบกับคนปกติ 19 คนในคนจีนแผ่นดินใหญ่ท่ีมี HLA-DR4 พบ HLA- 
DRB1*0405 ในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาดอยต้ 61.9% ในขณะท่ีพบในคนปกติเพียง 21.1% (p 
<0.01)

ในการศึกษาคร้ังน้ีไม่สามารถหาความสัมพันธ์ระหว่าง HLA-DR4 subtype กับความรุน 
แรงของโรคข้ออักเสบรูมาดอยต้ไต้เน่ืองจาก จำนวนขนาดค ัว อย่างท่ีไต้มีน้อยเกินไป แต่พบว่าในคน 
เช้ือชาติต่าง  ๆ ผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาดอยต้ท่ีมี HLA-DRB1 ท่ีเป็น Shared epitope จะมีความ 
รุนแรงของโรคมากกว่ากลุ่มท่ีไม่มี ตัวอย่างเซ่น
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ผู้วิจัย เช้ือชาติท่ีศึกษา จำนวน
RA/NC

HLA-DRB1* ท่ีมีความสัมพันธ์กับ 
โรคข้ออักเสบรูมาตอยด์ Relative Risk p-value

Peter Stasny20, 19 7 8. อเมริกันผิวขาว 61/69 0401 (Dw4) 54% RA, 16% NC 6.1 < 0.001
Gerald T. Nepom7, 1989 อเมริกันผิวขาว 26/30* 0401 (Dw4) 50% RA, 17% NC 6.1 < 0.001

0404 (Dwl4) 35% RA, 5% NC 4.6 < 0.05
Xiaojiang Gao25, 1990 อเมริกันผิวขาว 52/59* 0401 (Dw4) 86.9% RA, 55.9% NC 5.31 < 0.001

J.L. Nelson26, 1991 อเมริกันผิวขาว 61/55* 0401 80% RA, 5 3% NC 3.7 < 0.005
Jose' Yelamos31, 1993 สเปน 29/42* 0405 31.0% RA, 9.5% NC 4.27 < 0.05
Ho Youn Kim9, 1995 เกาหลีใต้ 57/37* 0405 73.7% RA, 37.8% NC 4.6 < 0.001

Zhao Y27, 1996 จีน 42/19* 0405 61.9% RA, 21.1% NC - < 0.01
Saruhan-Direskeneli G28, 1998 ตุรกี 101/101 0401 19% RA, 4% NC 5.6 0.001

0404 12% RA, 1% NC 13.5 < 0.005
RA หมายถึง ผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยด์ 
NC หมายถึง คนปกติ
* หมายถึง ศึกบาเฉพาะ'ในผู้'ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยด์ และคนปกติท่ีมี HLA-DR4
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ในคนอิตาลี41 ผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยคักลุ่มท่ีมี HLA-DR4 subtype ท่ีเป็น Shared 
epitope (HLA-DRB 1*0401, 0404, 0405) จะมีข้อสึกกร่อน (joint erosion)^ากกว่ากลุ่มท่ี'โม่มี

ในคนญ่ีป่น11 ผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยด์กลุ่มท่ีมี HLA-DRB 1*0405 จะมีข้อสึกกร่อน 
(joint erosion) มากว่ากลุ่มทีไม่มี

ในคนเกาหลี12 และสิงคโปร์10ผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยคักลุ่มท่ีมี HLA-DRB 1*0405 
จะมีข้อสึกกร่อน (joint erosion), ข้อผิดรูป (joint deformity) และอาการท่ีนอกจากข้อ (extra- 
articular manifestation) มากว่ากลุ่มทีไม่มี

เพราะฉะน้ันจึงน่าจะมีการศึกษาเพ่ิมเติมเก่ียวกับ HLA-DR4 subtype และความรุนแรง 
ของโรคในผู้ป่วยข้ออักเสบรูมาตอยดํในคนไทยเพ่ือดูว่า HLA-DRB 1 ชนิดใดท่ีมีความสัมพันธ์กับ 
ความรุนแรงของโรคข้ออักเสบรูมาตอยดํในคนไทยได้ ซ่ึงอาจจะสามารถน่ามาพยากรณ์โรคและให้ 
การรักษาแบบเต็มท่ี (Aggressive treatment) ต้ังแต่ด้นในผู้ป่วยกลุ่มน้ีเพ่ือชะลอการสึกกร่อนของ 
ข้อ ดังน้ันจึงควรมีการศึกษาในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยด้ และคนปกติเพ่ิมเติมอย่างน้อย
ประมาณ 60-80 คนเพ่ือจะได้รายละเอียดในหัวข้อดังกล่าว 
HLA-DR4 subtype ทม negative association กับโรคข้ออักเสบรูมาตอยด

จากผลการวิจัยคร้ังน้ีพบว่า HLA-DR4 subtype ท่ีพบในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยด้ 
น้อยกว่าในคนปกติ 1 ชนิดท่ีมีนัยสำคัญทางสถิติคือ HLA-DRB 1*040 3 และ HLA-
DRB1*0406 โดยพบ HLA-DRB 1*0403 ในคนปกติ 29.4% ในขณะท่ีไม่พบในผู้ป่วยโรคข้อ 
อักเสบรูมาตอยด้ ค่า p-value (Fisher's exact test) < 0.05 และพบ DRB1*0406 ในคนปกติ 
29.4% ในขณะท่ีพบในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยด้ 15.3% แต่ค่า p-value (Fisher's exact test) 
>0.05 จึงไมีมีนัยสำคัญทางสถิติ

แสดงว่าในคนไทย HLA-DR4 subtype ทีมี negative association กับโรคข้ออักเสบ 
รูมาตอยด้อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติคือ HLA-DRB 1*0403 ซ่ึงสอดคล้องกับท่ีรายงานไว้ในคน
เกาหลี9 และคนสเปน31 กล่าวคือ

Ho Youn Kim และคณะ 9 1995 ได้ศึกษา HLA-DR4 subtype ของคนเกาหลีท่ีมี HLA- 
DR4 ท่ีเป็นโรคข้ออักเสบรูมาตอยด้ 57 คน เปรียบเทียบกับคนปกติ 37 คน พบ HLA-
DRB1*0403 ในคนปกติ 27% ในขณะท่ีไม่พบในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยด้ (p<0.05) โดยมี 
ค่า relative risk เท่ากับ 0.05

Jose' Yelamos และคณะ 31 1993 ได้ศึกษา HLA-DR4 subtype ของคนสเปนท่ีมี HLA- 
DR4 ท่ีเป็นโรคข้ออักเสบรูมาตอยด้ 29 คน เปรียบเทียบกับคนปกติ 42 คน พบ HLA-
DRB1*0403 ในคนปกติ 28.6% ในขณะท่ีพบในผู้ป่วยโรคข้ออักเสบรูมาตอยด้ 6.9% (p<0.05) 
โดยมีค่า relative risk เท่ากับ 0.19
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