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บทคัดยอ:

 โรคฮีโมโกลบินอีเอฟบารทเปนโรคทางกรรมพันธุที่เกิดจากโรคฮีโมโกลบินเอชรวมกับโรคฮีโมโกลบินอี

หรือรวมกับโรคเบตาธาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบิน อี ผูปวยมักมีอาการโลหิตจางปานกลางรวมกับขนาดเม็ดเลือดแดง

เล็ก ในรายงานนี้เปนผูปวยหญิงไทยอายุ 23 ป มีภาวะโลหิตจางปานกลาง และตองไดรับเลือดเสริมเปนครั้งคราว

มาต้ังแตเด็ก ตรวจรางกายพบวาซีดไมมีดีซานใบหนาและศีรษะไมมีการเปล่ียนแปลงแบบธาลัสซีเมีย ตับไมโต 

ผูปวยไดรับการตัดมามต้ังแตอายุ 16 ปเพราะสงสัยวามีภาวะ hypersplenism ตรวจทางหองปฏิบัติการพบ Hb 

7.0+0.5 g%, MCV 57.4+1.5 fL, MCH 16.5+0.7 pg, NRBC 12.3+12.7/100 WBC, hypochromia 1+, target cell 

3+, anisopoikilocytosis 2+  ตรวจชนิดของฮีโมโกลบินหลายคร้ังดวยวิธ ีHPLC พบฮีโมโกลบินอเีปนสวนประกอบหลัก 

ประมาณรอยละ 77.9-89.0, ฮีโมโกลบินเอฟ รอยละ 0-5.7 ตรวจยีนสเบตาธาลัสซีเมียพบแต homozygous Hb E 

genes จึงใหการวินิจฉัยวาเปนโรคฮีโมโกลบินอีมาตลอดทั้ง ๆ ที่มีอาการซีดมากกวาผูปวยโรคฮีโมโกลบินอีทั่วไป 

ระดับ ferritin สูงถึง 1,030.8+237.8 ng/mL อยางไรก็ตามเนื่องจากสังเกตวาสัดสวนของ Hct / Hb ของผูปวยเปน 

3.428 ซึ่งเขาไดกับของโรคกลุมแอลฟาธาลัสซีเมีย จึงสงตรวจและก็พบวามียีนสแอลฟาธาลัสซีเมีย -1 ชนิด Thai 

deletion และแอลฟาธาลัสซเีมยี -2 จรงิ จงึไดแกการวินจิฉยัใหมวาเปนโรคฮีโมโกลบินอเีอฟบารทซึง่อธบิายอาการ

โลหิตจางปานกลางแบบเม็ดเลือดแดงเล็กที่เปนมาอยางยาวนานของผูปวยไดดีกวา ใหการรักษาดวยการใหเลือด

เปนครั้งคราว ยาขับเหล็ก folic acid การวินิจฉัยท่ีถูกตองในผูปวยรายนี้เปนไปอยางลาชาเพราะผลการตรวจชนิด

ของฮีโมโกลบิน หลายคร้ังก็พบเพียงฮีโมโกลบินอเีปนสวนใหญ ฮโีมโกลบินเอฟเปนสวนนอย แตไมพบฮีโมโกลบิน

บารทเลย ทั้งนี้อาจจะเปนเพราะความไมเสถียรของตัวฮีโมโกลบินบารทเอง หรือมิฉะนั้นก็อาจจะเนื่องจากการที่

สัดสวนของฮีโมโกลบินบารทในโรคฮีโมโกลบินอีเอฟบารทมีคอนขางนอยอยูแลว หรือทั้งสองอยางรวมกันก็ได
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 Hemoglobin (Hb) EFBart disease is a genetic disease resulted from the co-inheritance of Hb H disease 

and Hb E disease or beta thalassemia / Hb E disease. The patients usually have moderate anemia with the red 

blood cell microcytosis. In this study, we report a case of 23-year old Thai woman who has moderate anemia 

that has been occasionally treated with blood transfusion since childhood.On the physical examination, she has 

moderate pallor without jaundice, no thalassemic facy, no hepatomegaly. She was splenectomized at 16 years 

of age due to suspected hypersplenism. Blood tests: Hb 7.0+0.5 g%, MCV 57.4+1.5 fL, MCH 16.5+0.7 pg, 

NRBC 12.3+12.7/100 WBC, hypochromia 1+, target cell 3+, anisopoikilocytosis 2+. Hb electrophoresis has 

been performed for many times using HPLC method and shows mainly Hb E, 77.9-89.0 %, and Hb F 0-5.7%. 

Genotype study for beta thalassemia shows only homozygous Hb E genes, no beta thalassemia, therefore she has 

been misdiagnosed as Hb E disease with more severe anemia than usual, with high serum ferritin, 1,030.8+237.8 

ng/mL for a very long time. Nonetheless because her Hct / Hb ratio is noticed to be 3.428 which is consistent 

with that of the alpha-thalassemia diseases, her blood is tested and found to have alpha-thalassemia-1, Thai 

deletion type and alpha-thalassemia-2 genes. Her definite diagnosis is corrected to be Hb EFBart disease that 

more appropriately accounts for moderate, long term microcytic anemia in this patient. She is continually treated 

with occasional blood transfusion, regular chelation and folic acid. In this case, the proper diagnosis has been 

delayed because the Hb electrophoresis always shows only Hb E as a major component with or without small 

amount of Hb F for many times whereas Hb Bart has never been recognized, possibly because of the instability 

of Hb Bart itself or else its very low percentage in Hb EFBart disease or the combination of both. 
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บทนํา

 โรคฮีโมโกลบินอีเอฟบารทเปนโรคโลหิตจาง

ที่ถายทอดทางกรรมพันธุเกิดจากการท่ีโรคฮีโม                          

โกลบินเอชซ่ึงเปนโรค ในกลุมแอลฟาธาลัสซีเมีย

ถายทอดรวมไปกบัโรคฮโีมโกลบนิอ ีหรอื โรคเบตาธาลสั

ซีเมีย/ฮีโมโกลบินอี ฮีโมโกลบินอีเปนความไมปกติ

ชนิดหนึ่งของสายเบตาโกลบิน โดยที่ตําแหนงที่ 26 

กรดอะมโินกลูตามนี ถกูแทนทีด่วยไลซีน เปนฮโีมโกลบิน

ผิดปกติ ชนิดที่พบไดบอยมากในประเทศแถบเอเชีย

ตะวันออกเฉียงใต รวมทั้งประเทศไทยโดยเฉพาะ 

ในเขตภาคอสีานตอนลางพบไดประมาณรอยละ 41.7(1) 

ในโรคฮีโมโกลบินอีเอฟบารทผูปวยจะมีอาการซีด

ปานกลาง เนือ่งจากเมด็เลอืดแดงแตกงาย ความเขมขน

ของฮีโมโกลบินเฉลีย่ประมาณ 8.0+1.3 g%, เมด็เลอืดแดง

มีขนาดเล็ก คา MCV 63+6 fL, เมื่อตรวจวิเคราะห 

ชนดิของฮีโมโกลบินจะพบฮีโมโกลบินอี เปนสวนใหญ 

ประมาณรอยละ 80, ฮีโมโกลบินเอฟประมาณรอยละ 

5.8+3.7 ขณะท่ีฮีโมโกลบินบารทพบไดเพียงเล็กนอย 
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ประมาณรอยละ 5 เทานั้น ถาเทียบกับผูปวยที่มี                     

โรคฮีโมโกลบินอแีท ๆ  ทีม่คีาความเขมขนของฮีโมโกลบิน 

มากกวาคอื 11.4+1.8 g% ขนาดเมด็เลอืดแดงใหญกวา 

หรือ MCV 70+4fL, โดยมีสัดสวนของฮีโมโกลบินอี 

ประมาณรอยละ 87.7+5.9, ฮีโมโกลบินเอฟ 1.8+1.4 

โดยจะไมพบวามีฮีโมโกลบินบารทเลย(2)

 ในรายงานน้ีเปนผูปวยท่ีไดรับการวินิจฉัย  

คลาดเคลือ่นเปนเวลานานกวา 20 ปวาเปนเพยีงโรคฮโีม

โกลบินอ ีทัง้ ๆ  ทีผู่ปวยมอีาการโลหิตจางมากกวาจนถงึ 

กบัตองไดรบัเลอืดหลายครัง้และสญูเสยีมามไปในท่ีสดุ

รายงานผูปวย

 ผูปวยเปนหญิงไทยคูอายุ 23 ปไดรับการ              

วินิจฉัยทางคลินิกวาเปนโรคโลหิตจางจากธาลัสซีเมีย

ชนดิรนุแรงตัง้แตวยัเดก็ ตองไดรบัเลอืดปละหลายครัง้ 

มาตลอด ตรวจรางกายพบวาซีดชัดเจนไมมีดีซาน 

ใบหนาและศีรษะไมมีการเปล่ียนแปลงที่จําเพาะแบบ 

ทีพ่บไดในธาลสัซีเมยี ตบัไมโต ผูปวยไดรบัการตดัมาม 

เมือ่อาย ุ16 ป เพราะสงสยัวาจะมภีาวะ hypersplenism 

และตัดถุงนํ้าดีพรอมนิ่วที่อยูในถุงนํ้าดีเมื่ออายุ 23 ป 

นํ้าหนักปจจุบัน 49 กิโลกรัม สูง 157 เซนติเมตร ดัชนี

มวลกาย 22.6 กก/ม2

 ผลเฉล่ียจากการตรวจเลือดหลายคร้ัง 

Hb7.0+0.5g%, Hct 24.6+1.4%, WBC 9,190+1,102 

/mm3, corrected WBC 8,060+1,491/mm3, MCV 

57.4+1.5fL, MCH 16.5+0.7pg, RDW 29.6+2.8%, 

platelet 398,600+32,720/mm3, NRBC 12.3+12.7/100 

WBC, hypochro-mia 1+, target cell 3+, anisocytosis 

2+, poikilocytosis 1+

 ตรวจชนดิของฮโีมโกลบนิโดยวธิ ีhigh pressure 

liquid chromatography (HPLC), Biorad, VARIANT®

หลายคร้ังพบเพียงฮีโมโกลบินอเีปนหลักระหวางรอยละ 

77.9-89.0 และฮีโมโกลบินเอฟเพียง รอยละ 0-5.7 เทานัน้

 ALT 16 U/L, alkaline phosphatase 81 U/L, 

BUN 11.9 mg%, creatinine 0.6 mg%, direct bilirubin 

0.4 mg%, total bilirubin 2.7 mg%, FBS 84 mg%, 

cholesterol 108 mg%, triglyceride 50 mg%, LDL 61 

mg%, HDL 37 mg%.

 ตรวจยีนสของธาลัสซี เมียสายเบตา                            

ธาลัสซีเมีย พบเพียง homozygous Hb E ไมพบยีนส 

ของเบตาธาลัสซีเมียเลย และพบยีนสของแอลฟา

ธาลัสซีเมีย -1, ชนิด Thai deletion และแอลฟา                   

ธาลัสซีเมีย -2 

 ใหการวินิจฉัยใหมวาเปนโรคฮีโมโกลบินอี-

เอฟบารท ใหการรกัษาดวยการเตมิเลอืดใหเปนครัง้คราว

ใหรบัประทานยาขบัธาตเุหลก็รวมกบัยา folic acid เปน

ประจําทกุวนั และใหคาํแนะนําโอกาสในการถายทอด 

โรคทางพันธกุรรมไมไดตรวจเลือดบิดามารดา หรอื พีน่อง

 

วิจารณ

 ผูปวยรายนี้ไดรับการวินิจฉัยที่คลาดเคลื่อน

เปนเวลานานกวา 20 ปวาเปนเพียงแคโรคฮีโมโกลบินอี 

เทานั้น ทั้ง ๆ ที่มีอาการโลหิตจางรุนแรงกวาผูปวย 

โรคฮีโมโกลบินอีทั่วไป ซึ่งความเขมขนฮีโมโกลบิน 

เฉลี่ยประมาณ 11.4+1.8 g%(2) ในขณะที่ผูปวยของเรา 

มีคาฮีโมโกลบินเฉล่ียประมาณ 7.0+0.5 g% เทาน้ัน 

ประกอบกบัการท่ีตองเตมิเลอืดนาน ๆ  ครัง้ ตองตัดมาม

และยังมีภาวะเหล็กสะสมมากเกินไป ทําใหจําเปน 

ตองหาสาเหตุอื่น ๆ ของภาวะโลหิตจางอยางยาวนาน 

รวมกับเหล็กเกินดวยเสมอ 

 โดยทัว่ไปการตรวจ Hb electrophoresis ในผูปวย 

โรคฮีโมโกลบินอีจะพบฮีโมโกลบินอีเปนสวนใหญ              

อาจจะมีฮโีมโกลบินเอฟแทรกเขามาไดประมาณรอยละ 

5.8-13.4(3) ตรงขามกบัผูปวยโรค beta thalassemia / Hb E 

จะพบฮีโมโกลบินอีและฮีโมโกลบินเอฟในสัดสวน                

ที่ใกลเคียงกัน เชนฮีโมโกลบินอีรอยละ 45-50, และ  

ฮีโมโกลบินเอฟรอยละ 50-55(4) แตก็มีผูปวยสวนนอย 

ในกลุมนี้ที่พบวาสัดสวนของฮีโมโกลบินเอฟอาจจะ 

ลดตํา่ลงไดมากอาจจะเหลือเพยีงรอยละ 3.4+1.5 (พสิยั 

1.8-4.8) เทานั้นโดยคาความเขมขนของฮีโมโกลบิน 
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ประมาณ 5.3-12.3 g%(5) ในชวงแรก ๆ จึงเปนไปไดวา 

ผูปวยของเราอาจจะเปนโรค beta thalassemia / Hb E 

ชนดิทีม่สีดัสวนของฮโีมโกลบนิเอฟตํา่เพราะมฮีโีมโก

ลบนิอ ีถงึรอยละ 77.9-89.0, แตมฮีโีมโกลบนิเอฟ เพยีง

รอยละ 0-5.7 แตเมือ่ตรวจหายีนสของเบตาธาลัสซีเมยี

แลวก็ไมพบ จึงสรุปไดวาไมใชโรค beta thalassemia / 

Hb E แนนอน

 เน่ืองจากสัดสวนของ Hematocrit / Hemoglobin 

ของผูปวยรายนี้คือ 24 / 7 = 3.428 เขาไดกับกลุมโรค 

alpha thalassemia(6) ซึ่งสัดสวนดังกลาวมีคาระหวาง 

3.5+0.2 จึงไดสงตรวจหายีนสของแอลฟาธาลัสซีเมีย

ก็พบวา ใหผลบวกทั้งยีนสแอลฟาธาลัสซีเมีย -1 และ

แอลฟา ธาลัสซีเมีย -2 ผูปวยจึงไดรับการวินิจฉัยใหม

อยาง เหมาะสมและถกูตองวาเปนโรค Hb EFBart สวน

โรค Hb AEBart ไมนกึถงึเพราะสัดสวนของฮีโมโกลบินอี 

ในโรค HbAEBart มักจะเปนสวนนอย ประมาณ                

รอยละ 13.0+2.1(2) เทานั้น

 ในการตรวจ Hb electrophoresis ดวยวิธ ีHPLC 

โรค Hb EFBart ควรจะตรวจพบฮโีมโกลบนิบารทดวย 

แตผูปวยของเรากลับตรวจ ไมพบเลยแมจะทําการตรวจ 

ซํา้หลายคร้ังกต็าม การวินจิฉัยจงึคลาดเคล่ือนต้ังแตตน 

และเปนเวลานาน เปนไปไดวารอยละของฮีโมโกลบิน

บารทในโรค Hb EFBart พบคอนขางนอยอยูแลวนั่น 

คือประมาณรอยละ 4.2+1.1(7) เมื่อประกอบกับความ

 ไมเสถียรของตัวฮีโมโกลบินบารทเอง จงึอาจจะเปนเหตุ

ใหการวินิจฉัยโรคในผูปวยรายน้ี คลาดเคล่ือนและ 

ลาชาไดเปนเวลานาน ๆ

 โรค Hb EFBart อาจจะเกิดจากโรคฮีโมโกลบิน 

เอชรวมกับโรคฮีโมโกลบินอี หรือรวมกับโรค beta 

thalassemia / Hb E ก็ได ในกรณีแรกนั้นสัดสวนของ 

ฮโีมโกลบนิอพีบไดประมาณรอยละ 81+1.5(7) ซึง่ผูปวย

ของเราพบรอยละของฮีโมโกลบินอีที่ประมาณ 77.9-

89.0 ซึ่งใกลเคียงกันและใกลเคียงกับรอยละ 87.7+5.9 

ทีพ่บในโรคฮีโมโกลบินอดีวย กย็ิง่ทาํใหการวินจิฉยัโรค 

สับสนและคลาดเคลื่อนไปอีกเปนเวลานาน ๆ

 ภาวะเหล็กเกินอาจจะพบไดในกลุมผูปวย                  

โรคแอลฟาธาลัสซีเมียที่มีอาการโลหิตจางเพียง                   

ปานกลาง แบบโรค Hb H  ไมวาผูปวยรายน้ันจะเคย

ไดรับเลือดบอยหรือไมเคยก็ตาม เพราะผูปวยจะมีการ 

ดูดซึมเหล็กเขาทางลําไสไดมากกวาคนปกติ(8) สวน

ผูปวยโรคฮีโมโกลบินอจีะมีโอกาสพบภาวะเหล็กเกินได

นอยกวาหรอืในทางตรงขามอาจจะพบภาวะโลหติจาง

จากการขาดธาตเุหล็กแทรกซอนไดถงึรอยละ 31.2-77.3(9)

 

สรุป

 รายงานผูปวยหญิงอาย ุ23 ป  ไดรบัการวนิจิฉยั 

ทางคลินกิวาเปนโรคธาลัสซีเมยีไดรบัเลือดเปนคร้ังคราว

มาตัง้แตวยัเดก็ ตรวจชนดิของฮโีมโกลบนิพบเพยีง Hb 

E เปนสวนใหญ จงึไดรบัการวนิจิฉยัคลาดเคลือ่นวาเปน

โรคฮีโมโกลบินอีมานาน แตเนื่องจากโลหิตจางมาก, 

สัดสวนของ Hct / Hb = 3.5 และระดับเหล็กสูงกวา

ปกต ิจงึชวนใหสงสยัวาผูปวยจะมโีรคฮโีมโกลบนิเอช 

ดวยหรอืไม และในทีส่ดุกพ็บวา มจีรงิจงึใหการวนิจิฉยั

ทีถ่กูตองวาเปนโรคฮโีมโกลบนิ-อเีอฟบารทหลงัจากที่

วินิจฉัยผิดมานานกวา 20 ป
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