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บทคัดยอ :  
บทนํา : ภาวะพรองเอนไซมกลูโคส-6-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส (G6PD) เปนความผิดปกติที่พบได 
บอยในภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใตทีม่ีความหลากหลายทางชาติพันธุ พวนเปนชาติพันธุหนึง่ 
ในประเทศไทยที่ความชุกของภาวะพรองเอนไซม G6PD และการกลายพนัธุของยีน G6PD ยังไมม ี
รายงานการศึกษา 
วิธีการ : เก็บตัวอยางเลือดจากสายสะดือของทารกแรกเกิดชาวพวนจํานวน 202  ราย เพื่อศึกษา 
ภาวะพรองเอนไซม G6PD และชนิดของการกลายพนัธุของยีน G6PD ดวยการวิเคราะหคาการ 
ทํางานของเอนไซม และวธิี Polymerase Chain Reaction-Restriction Fragment Length 
Polymorphism (PCR-RFLP) ตามลําดับ 
ผลการทดลอง : พบภาวะพรองเอนไซม G6PD ในเพศชาย 12 ราย จาก 98 ราย คิดเปนรอยละ 
12.2 และในเพศหญิง 8 ราย จาก 104 ราย คิดเปนรอยละ 7.7 เมื่อศึกษาการกลายพนัธุของยีน 
G6PD ในผูพรองเอนไซม G6PD ทั้งหมด 20 ราย พบการกลายพนัธุชนิดเวยีงจันทน (871GA) 
มากที่สุด รอยละ 25.0 ถัดมาเปนชนดิแคนตัน (1376CT) พบรอยละ 15.0 ชนิดยูเนยีน 
(1360CT) รอยละ 10.0 และพบการกลายพันธุชนดิไคผิง (1388GA) รอยละ 5 จากการ 
ตรวจหาการกลายพันธุของยีน G6PD ดวยวิธ ี sequencing ในผูพรองเอนไซม G6PD พบการ 
กลายพันธุชนดิเมดิเตอรเรเนียน (563CT)  1 ราย สวนอีก 8 ราย  ไมพบการกลายพนัธุใดๆ 
สรุป : พวนมภีาวะพรองเอนไซม G6PD อยูเปนจาํนวนมาก โดยสวนใหญเกิดจากการกลายพันธุ 
ชนิดเวยีงจันทนเชนเดียวกับชาวไทย  ในการศึกษาวิจัยนี้จึงชี้ใหเห็นวาชาวพวนมีความสัมพนัธทาง 
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Abstract 
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Project Title :  Prevalence of G6PD Deficiency and Molecular Characterization of 

G6PD Mutations  in Phuan Population in Lopburi Province, Thailand 
 
Investigator : Chalisa Louicharoen Cheepsunthorn Ph.D. 
 Department of Biochemistry, Faculty of Medicine,  
 Chulalongkorn University 
 
E-mail Address : chalisa_loui@yahoo.com 
 
Project Period : 2 years 
 
Abstract : 
Introduction: Glucose-6-phosphate dehydrogenase (G6PD) deficiency is an 
enzymopathy with high frequency in Southeast Asians. Phuan is a minority tribe in 
Thailand. The prevalence of G6PD deficiency and its molecular heterogeneity in this 
population is yet unknown.   
Methods: Cord blood samples from 202 Phuan neonates were tested for G6PD 
deficiency using G6PD activity assay. G6PD mutations were determined in deficient 
blood samples by polymerase chain reaction-restriction fragment length polymorphism 
analysis. 
Results: G6PD deficiency was found in 12 (12.2%) of 98 males and 8 (7.7%) of 104 
females in the study population. Molecular analysis was performed on 12 males and 8 
females to identify G6PD mutations. G6PD Viangchan871A (25.0%) was the most 
dominant mutation followed by G6PD Canton1376T (15.0%), G6PD Union1360T (10.0%), 
one case each of G6PD Kaiping1388A and G6PD Mediterranean563T (5%) and eight 
G6PD deficient unidentified mutations.  
Conclusion: G6PD deficiency in Phuan is highly frequent and G6PD Viangchan871A is 
the most common mutation. Our study suggests that Phuan has co-evolution with Thai, 
which influenced of gene flow from Chinese and Indian mutations. 
Keywords : G6PD deficiency, G6PD Viangchan, G6PD Mediterranean, Phuan, Thailand  
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1. Executive summary  

เอนไซมกลูโคส-6-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส (G6PD) เปนเอนไซมทีม่ีบทบาทสําคัญในการ 
สรางนโิคตินามายด อะดินนี ไดนวิคลีโอไทด (NADPH) ที่ชวยเซลลในการตอตานภาวะเครียด 
(oxidative stress) การกลายพนัธุที่เกิดข้ึนบนยีน G6PD เปนสาเหตุใหเกิดภาวะพรองเอนไซม 
G6PD ความผิดปกติดังกลาวสงผลใหเกดิภาวะโลหิตจาง (hemolytic anemia) จากการสัมผัสสาร 
กระตุนอนมุูลอิสระในเซลล ภาวะพรองเอนไซม G6PD พบไดมากกวา 400 ลานคนทั่วโลก อีกทัง้ 
เปนความผิดปกติที่พบไดบอยในภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใตที่มีชาติพันธุทีห่ลากหลาย  จาก 
การศึกษากอนหนานีพ้บวารูปแบบการกลายพนัธุของยีน G6PD นั้นมีความจําเพาะตอชาติพนัธุ 
ดังนัน้หากชาติพันธุใดมีรูปแบบการกลายพนัธุทีเ่หมือนกนัอยูเปนจาํนวนมากแลว ยอมแสดงให 
เห็นถึงความสัมพนัธทางพนัธุกรรมระหวางชาติพันธุนัน้ 

เอเชียตะวนัออกเฉียงใตเปนภูมิภาคที่มีความหลากหลายทางชาติพนัธุ ซึ่งมกีารศึกษา 
พันธกุรรมของยีน G6PD อยางกวางขวาง พวนเปนชาติพนัธุหนึง่ในประเทศไทย ซึ่งมีจํานวน 
ประมาณ 200,000 คน สวนใหญอาศัยอยูทางตอนเหนือของประเทศ โดยเฉพาะจังหวัดลพบุรี 
และอุทัยธาน ี และอีกประมาณ 160,000 คนอาศัยอยูในประเทศลาว ในปจจุบนัยงัไมมีการศึกษา 
ความชกุของภาวะพรองเอนไซม G6PD และการกลายพันธุของยีน G6PD ในชาวพวน ซึง่นอกจาก 
จะเปนขอมูลใหผูปวยไดรับทราบอาการเจ็บปวยของตนแลว ยังเปนการศึกษาความสัมพันธทาง 
พันธุศาสตรของชาติพนัธุพวนและชาติพนัธุอ่ืนๆ ในเอเชียตะวนัออกเฉียงใตอีกดวย 

จากการศึกษาในเด็กแรกเกิดชาวพวนจํานวน 202 ราย พบภาวะพรองเอนไซม G6PD 
ในเพศชาย รอยละ 12.2 และในเพศหญิง รอยละ 7.7 โดยมีการกลายพนัธุชนิดเวยีงจันทน 
(871GA) มากที่สุด รอยละ 25.0 และพบการกลายพนัธุชนิดทีพ่บบอยในชาวจีนเชน แคนตัน 
(1376CT) ยูเนียน (1360CT) ไคผิง (1388GA) อีกทั้งยังพบการกลายพนัธุชนิด 
เมดิเตอรเรเนยีน (563CT) ที่พบมากในชาวอินเดียและตะวนัออกกลาง  จากขอมูลของการวิจยั 
แสดงใหเหน็วาชาวพวนมีภาวะพรองเอนไซม G6PD อยูเปนจาํนวนมากเชนเดียวกับชาติพนัธุอ่ืนๆ 
ในภูมิภาคนี้ ซึ่งสอดคลองตอภาวะการคัดเลือกของภาวะพรองเอนไซม G6PD ทีม่ีตอการระบาด 
ของมาลาเรียในบริเวณนี้ อีกทั้งลักษณะทางพันธุกรรมของชาวพวนมีความคลายคลึงกับชาวไทย 
และลาวเปนอยางมาก จากการทีพ่บการกลายพนัธุชนิดเวียงจนัทนมาก ซึง่เปนการสะทอนให 
เห็นวาชาวพวนนาจะมีบรรพบุรุษรวมกับชาวไทยและลาว และไดรับอิทธิพลของการถายเทเคล่ือน 
ยายการกลายพันธุจากชาวจีนและชาวอินเดียมาสูชาวพวน จึงทําใหพนัธุกรรมของยีน G6PD 
ในชาวพวนมคีวามหลากหลาย (admixture) ขอมูลที่ไดจากการศึกษาวิจยันีน้อกจากจะเปน 
ประโยชนตอผูปวยแลว ยงัเปนประโยชนตอการศึกษาพนัธุศาสตรประชากร เพื่ออธิบายความ 
สัมพันธระหวางชาติพนัธุในเอเชียตะวนัออกเฉียงใต 
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2. วัตถุประสงค  

2.1  เพื่อศึกษาความชุกของภาวะพรองเอนไซม G6PD ในชาวพวนในจังหวัดลพบุรี 
 2.2  เพื่อจําแนกลักษณะทางพันธุศาสตรที่หลากหลายของยีน G6PD ในชาวพวนที่พรอง 

เอนไซมในจังหวัดลพบุรี 
3. วธิีทดลอง   
 ตัวอยาง 
 เก็บตัวอยางเลือดจากสายสะดือของเด็กแรกเกิดที่มีประวัติครอบครัวเปนชาวพวน จํานวน 202 
ราย เปนเพศชาย 94 ราย และเพศหญิง 108 ราย โดยทําการเก็บตัวอยางจากหองคลอด 
โรงพยาบาลบานหม่ีและโรงพยาบาลลพบรีุ จังหวัดลพบุรี ตัวอยางเลือดถูกเก็บในหลอด ACD 
และหลอด EDTA ที่ 4°C เพื่อวัดคาการทํางานของเอนไซม G6PD (WHO, 1967) และเพือ่ 
ตรวจสอบลักษณะทางพันธศุาสตรของยีน G6PD ตามลําดับ โดยขอมูลที่ไดจากการสัมภาษณ 
ไดแก เชื้อชาติ ภูมิลําเนา และภาษาถ่ิน ซึ่งการเก็บขอมูลและตัวอยางเลือดไดรับความยนิยอม 
จากมารดา การศึกษาวิจัยนี้ไดรับการรับรองจากคณะกรรมการการจริยธรรมการวิจัยในคน 
คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวทิยาลัย (COA No. 401/2010 IRB No. 235/53)  
 

การวิเคราะหการทาํงานของเอนไซม G6PD  
ตัวอยางทัง้หมดถูกนาํมาวัดคาการทาํงานของเอนไซม G6PD ดวยวิธีมาตรฐานตามรายงาน 

ของ World Health Organization (technical report series) (WHO, 1967) โดยคาการทํางาน 
ของเอนไซม G6PD มีหนวยเปน International Unit (IU) ตอกรัมฮีโมโกลบนิ (g Hb) และตัวอยาง 
ที่พรองเอนไซม G6PD จะมคีาตํ่ากวา 1.5 IU/g Hb 

 
การวิเคราะหการกลายพนัธุของยีน G6PD  
สกัด DNA ของผูพรองเอนไซม G6PD ดวยชุดสกัด QIAamp® DNA blood mini kit 

(QIAGEN, Germany) และวิเคราะหการกลายพันธุของยีน G6PD ทั้ง 6 ชนิดทีพ่บบอยในชาว 
เอเชียตะวนัออกเฉียงใต เชน มหิดล (Mahidol: 487GA) เวียงจนัทน (Viangchan: 871GA) 
แคนตัน (Canton: 1376CT) ยูเนียน (Union: 1360CT) ไคผิง (Kaiping: 1388GA), 
และ ไชนิส-5 (Chinese-5: 1024CT) ดวยวิธี PCR-RFLP และในตัวอยางที่ไม 
พบการกลายพันธุทัง้ 6 ชนิด ตรวจสอบการกลายพันธุของยีน G6PD ดวยวิธี sequencing 
(Nuchprayoon et al., 2008; Kim et al., 2011) สวนตัวอยางทีพ่บการกลายพนัธุชนิดเวียงจนัทน 
และ เมดิเตอรเรเนียนไดตรวจสอบภาวะ polymorphism (nt 1311 CT) (rs2230037) 
เพิ่มเติมดวย วิธ ีPCR-RFLP (Nuchprayoon et al., 2008)  
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การวิเคราะหขอมูล 
วิเคราะหความเบ่ียงเบนของคาความถี่อัลลีลและความถี่จีโนไทปตามกฎ Hardy Weinberg 

equilibrium (HWE) ดวย Chi-square test (X2) 
 

4. ผลการทดลอง  
 จากการตรวจคาการทาํงานของเอนไซม G6PD ในตัวอยางเลือดทั้งหมด 202 ราย พบภาวะ 
พรองเอนไซม G6PD ในเพศชาย 12 รายจาก 98 ราย คิดเปนรอยละ 12.2 และในเพศหญิงพบ 8 
รายจาก 104 ราย คิดเปนรอยละ 7.7 โดยพบวาระดับฮีโมโกลบนิของผูพรองเอนไซมไมแตกตาง 
จากคนปกติ เมื่อวิเคราะหการกลายพนัธุของยีน G6PD ในผูพรองเอนไซม G6PD พบการ 
กลายพันธุชนดิเวียงจันทน (871A) ที่มี polymorphism nt 1311T รวมดวยมากทีสุ่ด หรือรอยละ 
25 ของผูพรองเอนไซม G6PD ทัง้หมด ถดัมาเปนชนิดแคนตัน (1376T) พบรอยละ 15 ชนิดยเูนยีน 
(1360T) พบรอยละ 10 และชนิดไคผิง (1388A) พบรอยละ 5 ภายหลังการทาํ sequencing 
พบการกลายพันธุชนิดเมดิเตอรเรเนียน (563T) แบบ heterozygote ที่มี polymorphism nt 
1311C แบบ homozygote รวมดวยในเพศหญิง 1 ราย สวนอีก 8 รายไมพบการกลายพันธุใดๆ 
ในบริเวณทีถ่อดรหัสเปนโปรตีน G6PD อีกทั้งไมพบการกลายพนัธุชนิดมหิดลในตัวอยางทีพ่รอง 
เอนไซม G6PD (ตารางที่ 1) จากการวิเคราะหพบวาคาการทาํงานของเอนไซมมีความแตกตางกนั 
ในแตละชนิดของการกลายพันธุ และผูพรองเอนไซม G6PD แบบ hemizygote ในเพศชาย และ 
homozygote ในเพศหญิงมรีะดับเอนไซม G6PD นอยกวา 1 IU/g Hb   
ตารางที่ 1 ความชุกของภาวะพรองเอนไซม G6PD ในชาวพวน 

Mutation 
 

N (%) Sex (n) Cord blood 
Hemoglobin g/dL  
(mean ± SD) 

G-6-PD activity 
IU/gHb  
(mean ± SD) 

G-6-PD Viangchan  5 (25) M (2) 17.90 ± 0.85 0.67 ± 0.62 
(871GA,   Fa (1) 18.80 1.48 
1311 CT)  Fb (2) 17.05 ± 2.47 0.96 ± 1.03 
G-6-PD Canton  3 (15) M (3) 15.93 ± 1.69 0.30 ± 0.19 
(1376GT)  F (0) - - 
G-6-PD Union  2 (10) M (2) 17.10 ± 0.71 0.19 ± 0.07 

(1360CT)  F (0) - - 
G-6-PD Kaiping  1 (5) M (1) 16.90 0.13 

(1388GA)  F (0) - - 
G-6-PD Mediterranean  1 (5) M (0) - - 
(563CT)  Fa (1) 16.50 1.30 

Unknown 8 (40) M (4) 14.13 ± 5.22 0.58 ± 0.49 
  F (4) 16.68 ± 1.68 0.61 ± 0.26 
Total number 20 M (12)  

F (8) 
  

Fa  heterozygous female ; Fb homozygous female 



 7 

 
5.  สรุปและวิจารณผลการทดลอง และขอเสนอแนะสาํหรับงานวจิยัในอนาคต 
 ภาวะพรองเอนไซม G6PD พบมากในชาวพวนเพศชายโดยพบรอยละ 12.2 ซึ่งใกลเคียงกบั 
ชาติพนัธุอ่ืนๆ ในเอเชียตะวนัออกเฉียงใต เชน ลาว  (รอยละ 7.2) (Iwai et al., 2001) ไทย (รอยละ 
11.1) (Nuchprayoon et al., 2002) เขมร (รอยละ 12.6-26.1) (Louicharoen et al., 2005; 
Matsuoka et al., 2005) พมา (รอยละ 7.3-11) (Iwai et al., 2001; Matsuoka et al., 2004; 
Nuchprayoon et al., 2008) ไทใหญในรัฐฉาน (รอยละ 10.8) (Iwai et al., 2001) มอญ (รอยละ 
6.7-12.0) (Iwai et al., 2001; Nuchprayoon et al., 2008) คาฉิน (รอยละ 6.3) ดานู (รอยละ 7.1) 
(Iwai et al., 2001) มาเลย (รอยละ 3.4) (Ainoon et al., 2003) และ ชาวเกาะในภูเก็ต (รอยละ 
9.8) (Ninokata et al. 2006) การที่พบภาวะพรองเอนไซม G6PD ไดมากในชาวพวนและชาว 
เอเชียตะวนัออกเฉียงใตนั้น มีสาเหตุมาจากภาวะการคัดเลือก (natural selection) ของโรคเลือด 
เพื่อตานทานตอมาลาเรียทีร่ะบาดมากในภูมิภาคนี้ (Kwiatkowski, 2005) จากการศึกษายังพบวา 
เพศชายมีภาวะพรองเอนไซม G6PD มากกวาเพศหญิง เพราะไดรับอิทธิพลจากการถายทอด 
ความผิดปกติของการกลายพันธุผานทางโครโมโซมเพศ x สงผลใหเพศชายที่มลัีกษณะจีโนไทป 
เปน hemizygote และเพศหญิงทีม่ีจีโนไทปแบบ homozygote จะแสดงอาการมากกวาเพศหญิง 
ที่มีจีโนไทปแบบ heterozygote (ตารางที่ 1) นอกจากนี้ยงัพบวาระดับการทาํงานของเอนไซมใน 
เพศหญิงที่มจีโีนไทปแบบ heterozygote ยังมีคาทีห่ลากหลายเพราะข้ึนกับภาวะ random 
chromosome X inactivation  
 ชาวพวนหรือที่รูจักในนามไทพวน อาศัยอยูทางภาคเหนือและภาคกลางของประเทศไทย 
และบางสวนอาศัยอยูในประเทศลาว เชื่อกันวาชาวพวนสืบทอดมาจากชาวไทที่อาศัยอยูทางตอน 
ใตของจีน ในศตวรรษที่ 13 ชาวพวนไดอพยพเขามาอาศัยอยูในประเทศไทยและลาวโดยไดรับ 
อารยธรรมจากชาติพนัธุอ่ืนๆ ตลอดระยะทางที่อพยพผาน ตอมาในป 1827-1890 ชาวพวนบาง 
กลุมไดถูกตอนจากประเทศลาวมาไทยดวยสาเหตุแพสงคราม (US Center for World Mission, 
2012) จากการอพยพคร้ังดังกลาวสรางความใกลชิดระหวางชาติพนัธุ จงึทาํใหชาวพวนมีภาษา 
ถิ่นที่คลายคลงึกับไทยดําและไทยเลย อีกทั้งมวีัฒนธรรมที่คลายคลึงกับชาวไทและลาว เมื่อศึกษา 
ผลการกลายพันธุของยีน G6PD พบชนดิเวียงจันทน (871A, 1311T) มากที่สุดในผูพรองเอนไซม 
G6PD ชาวพวน (รอยละ 25.0) ซึ่งการกลายพนัธุชนิดเวียงจนัทนพบมากเชนเดียวกับชาวไทย 
และลาว ผลการศึกษาชี้ใหเหน็วาชาวพวนมีความสัมพันธทางชาติพันธรวมกบัชาวไทยและลาว 
แตอยางไรก็ตามความถ่ีของอัลลีลชนิดเวียงจันทนทีพ่บในชาวพวนมีนอยกวาทีพ่บในชาวไทย 
(รอยละ 31.0-54.0) (Nuchprayoon et al., 2002; Laosombat et al., 2005) และชาวลาว 
(รอยละ 100.0) (Iwai et al., 2001;  Hsia et al., 1993) อีกทัง้ในตัวอยางเลือดชาวพวนยังพบ 
การกลายพนัธุชนิดทีพ่บบอยในชาวจีน เชน ชนิดแคนตัน (1376T) ซึ่งพบมากในชาวจีนใต 
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จีนมาเลย และจีนสิงคโปร (พบรอยละ 43, 42.3-50.0, และ 24.0 ตามลําดับ) (Chiu et al., 1991; 
Chen et al., 1998; Du et al., 1999; Yang et al., 2001; Ainoon et al., 1999; Ainoon et al., 
2004; Saha et al., 1994) และชนิดยเูนียน (1360T) ที่พบไดในชาวจนีมาเลย (รอยละ 0.8) 
นอกจากนีจ้ากการ sequencing ในบริเวณที่ถกูถอดรหัสเปนโปรตีนสามารถพบการกลายพันธุ 
ชนิดเมดิเตอรเรเนียน (563T, 1311C) ซึ่งเปนการกลายพันธุชนิดที่พบมากในชาวตะวันออกกลาง 
และชาวอินเดีย เชน ชาวปากีสถาน (รอยละ 78) (Moiz et al., 2011) ชาวซาอุดิอาระเบีย (รอยละ 
89.1) (Al-Jaouni et al., 2011) และ ชาวอินเดีย (รอยละ 37.2) (Nishank et al., 2008) จาก 
ขอมูลของการศึกษาทั้งหมดแสดงใหเหน็วาลักษณะพนัธุกรรมของยีน G6PD ในชาวพวนมีความ 
หลากหลาย (admixture) โดยไดรับอิทธพิลทัง้จากบรรพบุรุษ (founder effect) การถายเทเคล่ือน 
ยายการกลายพันธุ (gene flow) จากชาวจนีและชาวอินเดียหรือตะวนัออกกลางมาสูชาวพวน 
 
ขอเสนอแนะสาํหรับงานวิจยัในอนาคต 
 เนื่องจากภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใตมีกลุมชาติพันธุที่อาศัยอยูมากมายและหลาก 
หลาย การศึกษาทางดานมนุษยวทิยาเพื่ออธิบายความสัมพันธระหวางชาติพนัธุ โดยอาศัยขอมูล 
ทางดานภาษาศาสตรเพียงอยางเดียวอาจไมเพียงพอ ดังนัน้การนําความรูทางดานพนัธุศาสตร 
ประชากรผานการศึกษาการกลายพันธุของยีน G6PD อาจเปนประโยชนในการอางอิงไดสวนหนึง่ 
ของการศึกษาประวัติศาสตรของชาติพนัธุ 
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Output จากโครงการวิจัยที่ไดรับทุนจาก สกว.  

1. ผลงานตีพิมพในวารสารวิชาการนานาชาติ  
ได submit ผลงานวิจยัลงวารสาร Int. J. Lab. Hematol. เมื่อเดือนมิถนุายน 2555 

และอยูในระหวางรอการตอบรับ 
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