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ABSTRACT
Objective : To study the efficiency of Deep freezer eutectic plate brand The Cool model DF 160 (UPAC 
deep freezer) in the production of Cryoprecipitate (CRYO) from CRYO quality test results analysis 
prepared by the Regional Blood Centre 9th Phitsanulok, Thai Red Cross Society compared to the standards 
of the American Association of Blood Banks (AABB). 
Methods : This is a retrospective, descriptive study on the results of  FVIII  and  fibrinogen 
content in 120 units  of   CRYO   prepared  by UPAC deep freezer from the Regional Blood Centre 9th  Phitsanulok 
between April 2015 and March 2019, during a four-years period. Sampling the CRYO produced in 6 
units/3 months and studies of FVIII and fibrinogen content compared to AABB standards were per-
formed by the National Blood Centre, Thai Red Cross Society. Documented data was evaluated using 
descriptive statistics and statistical analysis was performed by one sample T-test, independent T-test, 
ANOVA and Scheffe’s method with significant at 0.05.
Results :  CRYO 96 units of first month test found that average FVIII and fibrinogen content in CRYO 
produced passed through standard criteria of AABB equal to 100 and 100 percent, with an average and 
standard deviation (range) equal to 132.63±20.96 (89.39-204.29) IU/units and 558.59±179.99 (223.86-
958.95) mg/units, respectively. According to the grouping among the samples, the average FVIII content 
in CRYO such as CRYO volume (p < 0.001) and donors ABO blood group (p = 0.013) were differences 
statistically significant. The average fibrinogen content in CRYO such as CRYO volume (p < 0.001) and 
donor gender (p = 0.001) were differences statistically significant. CRYO 24 units of  last month test 
found that the average FVIII content in CRYO produced passed through standard criteria of AABB equal 
to 100 percent, with an average and standard deviation (range) equal to 110.88±17.64 (82.06-154.44) 
IU/units, found that the average FVIII content in last month test CRYO was lower than the first month 
test CRYO. They were statistically significant (p = 0.001), but all passed the standard. 
Conclusion :  The efficient UPAC deep freezer can be used to produce CRYO quality that is not infe-
rior to the international standard of FVIII and fibrinogen content. However, that quantity may vary. 
Considering factors such as CRYO volume, ABO blood group, and donor gender, that may affect CRYO 
quality. Such data may be used as a guideline for the development of production in order to obtain the 
high quality standard CRYO for further use. The UPAC deep freezer will reduce produce CRYO costs of 
expensive equipment and less place, appropriate for an organization with limited area.
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บทนำ�
วัตถุประสงค์ : เพื่อศึกษาประสิทธิภาพตู้แช่แข็ง Deep freezer eutectic plate ยี่ห้อ The Cool รุ่น DF 160 (UPAC deep 
freezer) ในการผลิต Cryoprecipitate (CRYO) จากการวิเคราะห์ผลตรวจคุณภาพ CRYO ที่ผลิตของภาคบริการโลหิต 
แหง่ชาตทิี ่9 จงัหวดัพษิณโุลก  สภากาชาดไทย  เปรยีบเทยีบกบัมาตรฐานของ American Association of Blood Banks (AABB) 
วิธีการศึกษา :  เป็นการศึกษาเชิงพรรณนาแบบย้อนหลัง  จากผลตรวจคุณภาพ CRYO จำ�นวน 120 ยูนิต  ที่ผลิตจากตู้แช่แข็ง 
UPAC deep freezer ของภาคบริการโลหิตแห่งชาติที่ 9 จ.พิษณุโลก  ระหว่างเดือนเมษายน พ.ศ. 2558 ถึงมีนาคม พ.ศ.2562 
ย้อนหลัง 4 ปี โดยการสุ่มตัวอย่าง CRYO ที่ผลิตส่งตรวจคุณภาพที่ฝ่ายควบคุมคุณภาพศูนย์บริการโลหิตแห่งชาติ  
สภากาชาดไทยเปรียบเทียบกับเกณฑ์มาตรฐานของ AABB  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติเชิงพรรณนา และสถิติ one sample 
T-test, independent T-test, ANOVA และ Scheffe’s method กำ�หนดนัยสำ�คัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 
ผลการศึกษา : CRYO ที่ตรวจวัดภายใน 1 เดือนหลังบริจาคโลหิต จำ�นวน 96 ยูนิต พบค่าปริมาณ FVIII และ fibrinogen ให้
ผลผ่านเกณฑ์มาตรฐานของ AABB เท่ากับร้อยละ 100.00 และ 100.00 ตามลำ�ดับ  โดยมีค่าเฉลี่ยและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
(พิสัย) เท่ากับ 132.63±20.96 (89.39-204.29) หน่วยต่อยูนิต และ 558.59±179.99 (223.86-958.95) มิลลิกรัมต่อยูนิต ตาม
ลำ�ดับ  โดยจากการแบ่งกลุ่มในระหว่างกลุ่มตัวอย่างพบค่าเฉลี่ยปริมาณ FVIII มีค่าแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ  ได้แก่
ปรมิาตร CRYO มากกวา่หรอืเทา่กบั 10 มลิลลิติร (p<0.001) และหมูโ่ลหติระบบ ABO (p= 0.013) ส่วนค่าเฉล่ียปริมาณ fibrin-
ogen มีค่าแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ ได้แก่ ปริมาตร CRYO มากกว่าหรือเท่ากับ 10 มิลลิลิตร (p < 0.001) และเพศ
ผู้บริจาค (p =0.001) ส่วนใน CRYO ที่ตรวจวัดภายใน 1 เดือนก่อนหมดอายุ จำ�นวน 24 ยูนิต พบค่าปริมาณ FVIII ให้ผลผ่าน
เกณฑ์มาตรฐานของ AABB เท่ากับร้อยละ 100.00 โดยมีค่าเฉลี่ยและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (พิสัย) เท่ากับ 110.88±17.64 
(82.06-154.44) หน่วยต่อยูนิต และพบค่าเฉลี่ยปริมาณ FVIII ตํ่ากว่า CRYO ที่ตรวจวัดภายใน 1 เดือนหลังบริจาคโลหิต อย่าง
มีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p=0.001) แต่ทั้งหมดมีค่าผ่านเกณฑ์มาตรฐาน   
สรุปและข้อเสนอแนะ :  ตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer มีประสิทธิภาพสามารถใช้ในการผลิต CRYO ที่มีคุณภาพไม่ด้อยไป
กวา่มาตรฐานทีก่ำ�หนดของปรมิาณ FVIII และ fibrinogen ในระดบัสากล  อยา่งไรกต็ามปรมิาณดงักลา่วอาจแตกตา่งกนัออกไป         
เมื่อพิจารณาจากกลุ่มของปัจจัย ได้แก่ ปริมาตร CRYO หมู่โลหิตในระบบ ABO และเพศผู้บริจาคที่อาจมีผลต่อคุณภาพ CRYO 
ขอ้มลูดงักล่าวอาจใชเ้ปน็แนวทางในการพฒันาการผลิตเพ่ือใหไ้ด ้CRYO ทีมี่คุณภาพตามมาตรฐานสำ�หรบัรกัษาผู้ปว่ย  ซึง่การใชตู้้
แชแ่ข็ง UPAC deep freezer จะช่วยลดตน้ทนุการผลิตจากเครือ่งมอืราคาแพงและใชพ้ืน้ทีน่อ้ยเหมาะกบัหนว่ยงานทีม่พีืน้ทีจ่ำ�กดั

คำ�สำ�คัญ : ไครโอปรีซิพิเตท, ตู้แช่แข็ง UPAC, แฟคเตอร์ 8, ไฟบริโนเจน
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บทนำ�
	 ในปี ค.ศ. 1964 Judith Graham Pool ได้ค้นพบ cryoprecipitated antihemophilic factor (AHF) หรือ cryoprecipitated 

AHF (CRYO-AHF) หรอืเรยีกวา่ cryoprecipitate (CRYO) และไดพั้ฒนาวธีิการตรวจปรมิาณ factor VIII (FVIII) ดว้ยหลักการ two-stage 

assay1,2  CRYO เป็นส่วนประกอบโลหิตท่ีประกอบด้วยตะกอนโปรตีนเข้มข้น (cryoglobulin) ที่ได้จากการละลายพลาสมาสดแช่แข็ง 

(fresh frozen plasma; FFP) ปัน่แลว้บบีแยกสว่นพลาสมาเหนอืตะกอน (cryo-removed plasma; CRP) ออก  CRYO มสีว่นประกอบ

สำ�คัญ คือ  FVIII, von Willebrand factor (vWF), fibrinogen, factor XIII (FXIII) และ fibronectin1, 3  สำ�หรับรักษาผู้ป่วยภาวะขาด

 FVIII (hemophilia A) ผู้ป่วยที่ขาด von Willebrand factor และภาวะ hypofibrinogenemia อีกทั้งใช้ในกรณีทดแทน fibrinogen 

ในภาวะ dysfibrinogenemia จากสาเหตุต่างๆ  วิธีการใช้ CRYO ต้องนำ�มาละลายที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส และผสมกับนํ้าเกลือ

ปราศจากเชื้อก่อนนำ�ไปให้ผู้ป่วย4, 5  ข้อกำ�หนดคุณภาพ CRYO 1 ยูนิต (1 ถุง) ตามมาตรฐานของ American Association of Blood  

Banks (AABB) ต้องมีความเข้มข้นของ FVIII ไม่ตํ่ากว่า 80 หน่วยต่อยูนิต (IU/unit)  ในตัวอย่างสุ่มตรวจภายใน 1 เดือนหลังบริจาคโลหิต 

(first month test)  ความถี่อย่างน้อย 6 ยูนิตต่อ 3 เดือนกับตัวอย่างสุ่มตรวจภายใน 1 เดือนก่อนหมดอายุ (last month test) ความถี่

อย่างน้อย 6 ยูนิตต่อ 12 เดือน  และ fibrinogen ไม่ตํ่ากว่า 150 มิลลิกรัมต่อยูนิต (mg/unit) โดยตรวจเฉพาะในตัวอย่าง first month 

test ความถีอ่ยา่งนอ้ย 6 ยนูติตอ่ 3 เดอืนหรอืสุม่ตรวจคณุภาพอยา่งน้อยรอ้ยละ 0.5-1 ของยอดผลติ1 และทกุถงุตอ้งผา่นการตรวจ ABO 

group, RhD Typing, HIV-1/2, HBsAg, anti-HCV และ syphilis1,6,7

	 การผลิต CRYO ทำ�โดยนำ�พลาสมาสดที่แยกจากโลหิตครบส่วนไปแช่แข็งเตรียมเป็น FFP  ด้วย alcohol bath หรือ dry ice หรือ 

blast freezer หรือ deep freezer หรือวิธีอื่นๆ ที่อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียสหรือตํ่ากว่าสำ�หรับให้พลาสมาแข็งตัว  โดยในขั้นตอนการ

แชแ่ขง็นีจ้ะตอ้งเลอืกวธิกีารทีท่ำ�ใหพ้ลาสมาแขง็ตวัใหเ้รว็ทีส่ดุเพือ่รกัษาปรมิาณ FVIII ทีม่คีณุสมบตัสิลายตวัเมือ่อณุหภมูสิงู (heat labile 

factor) และถือเป็นตัวชี้วัดคุณภาพที่สำ�คัญ  แล้วจึงนำ� FFP มาทำ�ให้ละลาย (thaw) ในตู้เย็นหรือห้องเย็นค้างคืน (overnight)  หรือใน

อ่างนํ้าหมุนวน (circulating water bath) หรือใช้ไมโครเวฟ  หรือวิธีอื่นๆ ที่อุณหภูมิ 1-6 องศาเซลเซียสหรืออุณหภูมิอื่นสำ�หรับละลาย

พลาสมา  เมื่อ FFP ละลายแล้วนำ�ไปปั่นแยกด้วยเครื่องปั่นแยกส่วนประกอบโลหิตชนิดควบคุมอุณหภูมิ (refrigerated centrifuge) ที่

อุณหภูมิ 1-6 องศาเซลเซียสทันที  ทำ�การแยกพลาสมาส่วนเกินออกให้เหลือพลาสมาในถุงประมาณ 10-20 มิลลิลิตรแล้วทำ�การแช่แข็ง 

CRYO แบบเยน็จดัทีอ่ณุหภมู ิ-40 องศาเซลเซยีสหรอืตํา่กวา่อยา่งนอ้ย 30 นาทกีอ่นยา้ยไปเกบ็รกัษาทีอ่ณุหภูมติํา่กวา่ -18 องศาเซลเซยีส 

จะมีอายุใช้งานภายใน 12 เดือน หลังบริจาคโลหิตและขนส่งในสภาพแช่แข็งที่อุณหภูมิเดียวกัน1,3,8

	 การผลิต CRYO ของศูนย์บริการโลหิตแห่งชาติ  สภากาชาดไทย  กรุงเทพฯ จะใช้เครื่องแช่แข็ง blast freezer ที่อุณหภูมิ -40          

ถงึ -50 องศาเซลเซยีส  สำ�หรบัเตรยีม FFP และมกีารใช ้freezing bath ทีอ่ณุหภูม ิ-80 องศาเซลเซยีส  ในการแชแ่ขง็ CRYO แตเ่ครือ่งมอื

ดงักลา่วมีราคาสูงทีภ่าคบรกิารโลหติแหง่ชาตทิี ่9 จงัหวดัพษิณโุลกไมม่เีครือ่งมอืใชง้าน  และจากการศกึษาของ Bejrachandra S9 พบวา่ 

การแชแ่ข็งพลาสมาสำ�หรับผลติ CRYO ดว้ยตูแ้ชแ่ขง็ freezer ทีผ่ลิตในประเทศไทยกบัตูแ้ช ่Instacool freezer จากตา่งประเทศไดป้รมิาณ 

FVIII และ fibrinogen ตามมาตรฐานและไม่ต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญ และยังมีรายงานของ Kasper CK10 ที่พบว่า ปัจจัยที่มีผลต่อปริมาณ 

FVIII หรอื fibrinogen ใน CRYO มหีลายปจัจยั  ไดแ้ก ่ การเขยา่โลหติขณะเจาะเกบ็  เวลากอ่นปัน่โลหติ  ปรมิาตรพลาสมา  เวลากอ่นปัน่

พลาสมาหลังละลาย  เวลาการเก็บพลาสมาแช่แข็งหรือ CRYO คณะผู้วิจัยจึงต้องการศึกษาประสิทธิภาพตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer  

ในการผลิต  CRYO จากการวิเคราะห์ผลตรวจคุณภาพ CRYO ที่ผลิต  และทำ�การควบคุมปัจจัยอื่นที่อาจเกี่ยวของกับคุณภาพ CRYO
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วัตถุประสงค์
	 เพือ่ศกึษาประสทิธภิาพตูแ้ช่แขง็ UPAC deep freezer ในการผลติ  Cryoprecipitate (CRYO) จากการวเิคราะหผ์ลตรวจคุณภาพ

 CRYO ที่ผลิตของภาคบริการโลหิตแห่งชาติที่ 9 จังหวัดพิษณุโลก  เปรียบเทียบกับมาตรฐานของ American Association of Blood 

Banks (AABB)

วิธีการศึกษา
	 การวจิยัครัง้นีเ้ป็นการศกึษาเชิงพรรณนาแบบยอ้นกลับในการวเิคราะหผ์ลตรวจคณุภาพ CRYO ทีผ่ลติจากตูแ้ชแ่ขง็ Deep freezer 

eutectic plate ยี่ห้อ The Cool รุ่น DF 160 (UPAC deep freezer) ของภาคบริการโลหิตแห่งชาติที่ 9 จังหวัดพิษณุโลก อายุการใช้

งาน 1 ปี  นับจากปี พ.ศ.2558 ที่ผลิตและจัดจำ�หน่ายโดยบริษัท The Cool Insured Co., Ltd, Thailand  มีความจุ 522 ลิตร  ขนาด  

(กว้างxลึกxสูง) เท่ากับ 67x87x203 เซนติเมตร  ช่วงอุณหภูมิใช้งานระหว่าง -20 ถึง -42 องศาเซลเซียส  มีชั้นภายใน 21 ชั้น  มีช่องใส่

ถาดสำ�หรับแช่พลาสมาปริมาตร 200-350 มิลลิลิตรต่อยูนิตวางในแนวราบ 10-15 ยูนิตต่อถาด จำ�นวน 22 ถาด หรือประมาณ 220-330 

ยูนิตต่อตู้  สามารถทำ�ให้พลาสมาแข็งตัวได้อย่างสมบูรณ์ภายใน 1-4  ชั่วโมงหลังแช่ (ระยะเวลาขึ้นอยู่กับปริมาณพลาสมาท่ีนำ�ไปแช่) 

ตู้แช่แข็งมีระบบติดตามอุณหภูมิ (temperature monitoring system; TMS) ส่งสัญญาณแจ้งเตือนผู้ใช้งานผ่านระบบแอปพลิเคชั่นใน

โทรศัพท์สมาร์ทโฟนเมื่อตู้แช่แข็งทำ�อุณหภูมิผิดปกติ มีการสอบเทียบอย่างน้อย 9 จุดภายในตู้ที่อุณหภูมิ - 40 องศาเซลเซียสปีละ 1 ครั้ง 

มีการบำ�รุงรักษาโดยการละลายนํ้าแข็ง  ทำ�ความสะอาดภายในและภายนอกอย่างน้อยเดือนละ 1 ครั้ง  และมีช่างบริษัทเจ้าของตู้แช่เข้า

ตรวจสอบระบบการทำ�งานเครื่องอย่างน้อยปีละ 1 ครั้ง  ประชากร คือ CRYO ที่ผลิตระหว่างเดือนเมษายน พ.ศ. 2558 ถึงเดือนมีนาคม 

พ.ศ.2562 (ยอ้นหลงั 4 ป)ี จำ�นวน 19,105 ยนูติ  กลุม่ตวัอยา่ง คอื CRYO ทีถ่กูสุม่ตวัอยา่งสง่ตรวจคณุภาพตามความถีแ่ละจำ�นวนทีม่าตรฐาน 

AABB กำ�หนด คอื  first month test 6 ยนูติ/3 เดอืน และ last month test 6 ยนูติ/12 เดอืน หรอืสุ่มตรวจคณุภาพอยา่งนอ้ยรอ้ยละ 0.5-1 

ของยอดผลิต  ได้จำ�นวนทั้งสิ้น 120 ยูนิต หรือคิดเป็นร้อยละ 0.63 (120/19,105) ของยอดผลิต  โดยแบ่งเป็น กลุ่ม  first month test 

จำ�นวน 96 ยูนิต และกลุ่ม last month test จำ�นวน 24 ยูนิต  การตรวจคุณภาพตัวอย่าง CRYO กลุ่ม first month test ตรวจในหัวข้อ 

label, appearance, leakage, volume (ปรมิาตรตะกอน CRYO ไดจ้ากการชัง่นํา้หนกัทัง้ถงุหักลบนํา้หนกัถงุเปล่า  ไดเ้ปน็นํา้หนกัสทุธิ

ของ CRYO หน่วยกรัม แล้วหารด้วยค่าความหนาแน่นของ CRYO ที่มีค่า 1.030 หน่วยกรัมต่อมิลลิลิตร (g/ml) จะได้เป็นปริมาตรของ 

CRYO หน่วยมิลลิลิตร), FVIII และ fibrinogen (FVIII ใช้หลักการ One-stage clotting assay และ fibrinogen ใช้หลักการ Clauss 

assay, ด้วยเครื่อง CA 500: Sysmex, Japan) ภายใน 1 เดือนหลังบริจาคโลหิต  ส่วนกลุ่ม last month test ตรวจในทุกหัวข้อ 

(ยกเว้น fibrinogen) ภายใน 1 เดือนก่อนหมดอายุ (เดือนที่ 12 หลังบริจาคโลหิต) ดังแสดงใน Figure 1 โดยส่งตรวจคุณภาพท่ีห้อง 

ปฏิบัติการฝ่ายควบคุมคุณภาพ  ศูนย์บริการโลหิตแห่งชาติ  สภากาชาดไทย (Accreditation No.413/57, ISO 15189: 2012/ISO 

15190: 2003) ในการขนส่งใช้นํ้าแข็งแห้ง 4-6 กิโลกรัมสำ�หรับ CRYO 6 ยูนิต  และควบคุมอุณหภูมิให้ตํ่ากว่า  -25 องศาเซลเซียสตลอด

การขนส่งในเวลาไม่เกิน 24 ชั่วโมง1,3,6 

วิธีการผลิต CRYO
	 โลหิตครบส่วนจากผู้บริจาคโลหิตที่ผ่านการคัดกรองและเก็บตามมาตรฐานของศูนย์บริการโลหิตแห่งชาติ สภากาชาดไทย 

ขณะบริจาคโลหติไหลสม่ําเสมอ  ถุงโลหิตถกูเขยา่ตลอดเวลา ใช้เวลาไมเ่กนิ 15 นาททีกุยนูติ รบับรจิาคทัง้ภายในอาคารและหนว่ยเคลือ่นท่ี

ของภาคบริการโลหิตแหง่ชาตทิี ่9 จงัหวดัพษิณโุลก  ปริมาตรโลหติ 405-495 มลิลิลิตร ในถงุ quadruple bag (Kawasumi Laboratories 

Co., Ltd, Thailand) นำ�มาปั่นด้วยเครื่องปั่นแยกส่วนประกอบโลหิตชนิดควบคุมอุณหภูมิ Heraeus Cryofuge 6000i (Thermo 

Scientific, Germany) ความเร็ว 3,400 รอบต่อนาที (3,838×g) นาน 12 นาที ที่อุณหภูมิ 20-24 องศาเซลเซียส ภายใน 8 ชั่วโมงหลัง 

บริจาค  และบีบแยกพลาสมาออกทันทีหลังปั่นโดยเครื่องบีบกึ่งอัตโนมัติ (KAWASUMI KL 520)  แล้วนำ� fresh plasma (FA) ที่มี

ปริมาตรไม่น้อยกว่า 200 มิลลิลิตร ไปแช่แข็งด้วยตู้ UPAC deep freezer (The Cool Insured Co., Ltd, Thailand) ที่อุณหภูมิ -40 

องศาเซลเซียส  สำ�หรับเตรียมเป็น fresh frozen plasma (FFP) ใช้เวลาแช่แข็งประมาณ 18–24 ชั่วโมง  หลังจากนั้นนำ� FFP ไปทำ�การ

ละลายในห้องแช่เย็น (Rivacold (Northern) Co., Ltd., Thailand) ที่มีอุณหภูมิ 1–6 องศาเซลเซียส  ใช้เวลาประมาณ 18–24 ชั่วโมง
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(slow-thaw)11 แล้วปั่นแยกด้วยความเร็ว 3,920 รอบต่อนาที (4430×g) นาน 10 นาที ที่อุณหภูมิ 1 องศาเซลเซียส  นำ�มาแขวนแยก

ตะกอน  CRYO ออกจาก cryo-removed plasma (CRP) ภายในห้องที่ควบคุมอุณหภูมิไม่เกิน 25 องศาเซลเซียส  ทำ�การผนึกสายแยก

ดว้ยเครื่องผนกึสายถงุ (pilot tube sealer; PTS)  แลว้นำ� CRYO กลบัไปแชแ่ขง็ดว้ยตู ้UPAC deep freezer ทนัท ีทีอ่ณุหภมู ิ-40 องศา

เซลเซียสประมาณ 30-60 นาที  ทำ�การบรรจุใส่ถุงและเก็บรักษาในห้องแช่แข็ง (Rivacold (Northern) Co., Ltd., Thailand) ที่อุณหภูมิ  

-30 องศาเซลเซียส  โดยระยะเวลาตั้งแต่นำ� FFP ที่ละลายออกจากห้องแช่เย็นจนถึงนำ� CRYO กลับไปแช่แข็งไม่เกิน 60 นาที  ก่อนสุ่ม 

ส่งตรวจคุณภาพหรือจ่ายให้โรงพยาบาลในเขตให้บริการต่อไป ดังแสดงใน Figure 1

Figure 1 

An Algorithm for Cryoprecipitate Preparation by buffy coat method and Quality control test are label,

appearance, leakage, volume, FVIII and fibrinogen in Regional Blood Centre 9th 

Phitsanulok, Thai Red Cross Society 
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Figure 1  

An Algorithm for Cryoprecipitate Preparation by buffy coat method and Quality control test are 
label, appearance, leakage, volume, FVIII and fibrinogen in Regional Blood Centre 9th  

Phitsanulok, Thai Red Cross Society  
 
สถิติที่ใช้ในการวิเคราะห์ข้อมูล 

ทำการทดสอบการกระจายของข้อมูล (Normality Test) โดยสถิติ Kolmogorov-Smirnov test แล้ววิเคราะห์หา
ค่าเฉลี่ย  ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน  และพิสัยของคุณภาพ CRYO ในหัวข้อ  ปริมาตร CRYO ปริมาณ FVIII และ fibrinogen  
หาค่าร้อยละ CRYO ที่ผ่านเกณฑ์มาตรฐานของ AABB (%Passed) และการทดสอบค่าเฉลี่ยของกลุ่มตัวอย่างเปรียบเทียบกับ
เกณฑ์มาตรฐานของ AABB ด้วยสถิติ One Sample T-test รวมทั้งหาความแตกต่างค่าเฉลี่ย  ปริมาตร CRYO  ปริมาณ FVIII 
และ fibrinogen  ระหว่างกลุ่ม first month test กับกลุ่ม last month test โดยสถิติ Independent Sample T-test  และ
หาความแตกต่างค่าเฉลี่ยปริมาณ FVIII และ fibrinogen ใน CRYO ของกลุ่มตัวอย่างแต่ละกลุ่ม  แบ่งตามเพศ  หมู่โลหิต  
สถานที่บริจาค  และปริมาตร CRYO เปรียบเทียบกลุ่มตัวอย่างที่มี 2 กลุ่ม  โดยสถิติ Independent Sample T-test และ
กลุ่มตัวอย่างที่มี 3 กลุ่มขึ้นไป  โดยสถิติ F-test (One-way ANOVA) แล้วทดสอบความแตกต่างรายคู่  โดยสถิติ Scheffe’s 
method  กำหนดให้ p-value < 0.05 ถือว่ามีนัยสำคัญทางสถิติ  ด้วยโปรแกรม SPSS version 17 

Whole blood (405-495 ml in quadruple bag) 
 

Centrifuge within 8 hr post-donation in refrigerate centrifuge 
(Heavy spin; speed 3,838xg, 12 mins, 20-24 ºC) 

  

Separate in semi-automate KAWASUMI KL 520 

Leukocyte poor packed red cell (LPRC) Buffy coat for pooled LPPC Fresh Plasma 

Freeze in UPAC deep freezer within 1 hr.(Temp. -40 ºC, 18-24 hr .;overnight) 

Slow thaw fresh frozen plasma in cold room  (Temp. 1-6 ºC, 18-24 hr.; overnight) 
 

Centrifuge in refrigerate centrifuge (Heavy spin; speed 4430xg, 10 mins, 1 ºC) 

Separate Cryoprecipitate from cryo-removed plasma (Gravity separation) 

Re-freeze Cryoprecipitate in UPAC deep freezer 
(Temp. -40 ºC 1 hr. transfer storage to freezer -30 ºC) 

 

Random quality test (Sampling CRYO)  
First month test frequency 6 unit/3 month all QC test 
Last month test frequency 6 unit/12 month all QC test without fibrinogen 
  

Delivery to hospital 
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สถิติที่ใช้ในการวิเคราะห์ข้อมูล
	 ทำ�การทดสอบการกระจายของข้อมูล (Normality Test) โดยสถิติ Kolmogorov-Smirnov test แล้ววิเคราะห์หาค่าเฉลี่ย  ส่วน

เบี่ยงเบนมาตรฐาน  และพิสัยของคุณภาพ CRYO ในหัวข้อ  ปริมาตร CRYO ปริมาณ FVIII และ fibrinogen  หาค่าร้อยละ CRYO ที่ผ่าน

เกณฑ์มาตรฐานของ AABB (%Passed) และการทดสอบค่าเฉลี่ยของกลุ่มตัวอย่างเปรียบเทียบกับเกณฑ์มาตรฐานของ AABB ด้วยสถิติ 

One Sample t-test รวมทัง้หาความแตกต่างคา่เฉลีย่  ปรมิาตร CRYO  ปรมิาณ FVIII และ fibrinogen  ระหวา่งกลุม่ first month test 

กับกลุ่ม last month test โดยสถิติ Independent Sample t-test  และหาความแตกต่างค่าเฉลี่ยปริมาณ FVIII และ fibrinogen ใน 

CRYO ของกลุ่มตัวอย่างแต่ละกลุ่ม  แบ่งตามเพศ  หมู่โลหิต  สถานที่บริจาค  และปริมาตร CRYO เปรียบเทียบกลุ่มตัวอย่างที่มี 2 กลุ่ม   

โดยสถิติ Independent Sample t-test และกลุ่มตัวอย่างที่มี 3 กลุ่มขึ้นไป  โดยสถิติ F-test (One-way ANOVA) แล้วทดสอบ 

ความแตกต่างรายคู่  โดยสถิติ Scheffe’s method  กำ�หนดให้ p-value < 0.05 ถือว่ามีนัยสำ�คัญทางสถิติ  ด้วยโปรแกรม SPSS 

version 17

ผลการศึกษา
	 ผลการตรวจคุณภาพ  CRYO ที่ผลิตจากตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer ที่ภาคบริการโลหิตแห่งชาติที่ 9 จังหวัดพิษณุโลกระหว่าง

เดือนเมษายน พ.ศ. 2558 ถึงเดือนมีนาคม พ.ศ. 2562 จากยอดผลิตจำ�นวน  19,105 ยูนิต  สุ่มตัวอย่างส่งตรวจคุณภาพได้จำ�นวนทั้งสิ้น  

120 ยนูติ  หรอืคดิเปน็รอ้ยละ 0.63 (120/19,105) ของยอดผลติ  พบขอ้มลูดา้นคณุสมบตัผิูบ้รจิาคโลหติแสดงเปน็จำ�นวน (รอ้ยละ) ดงันี ้ 

แบ่งเป็น CRYO ที่เตรียมจากพลาสมาของเพศชาย จำ�นวน 46 ราย (38.3) และหญิง จำ�นวน 74 ราย (61.7) แบ่งเป็นการบริจาคภายใน

ภาคบริการโลหิตแห่งชาติ จำ�นวน 77 ราย (64.2) และหน่วยเคลื่อนที่ จำ�นวน 43 ราย (35.8)  แบ่งเป็น CRYO ที่เตรียมจากพลาสมาของ

ผู้บริจาคหมู่โลหิต A จำ�นวน  20 ราย (16.7)  หมู่โลหิต B จำ�นวน  43 ราย (35.8)  หมู่โลหิต O จำ�นวน 46 ราย (38.3) และหมู่โลหิต 

AB จำ�นวน 11 ราย (9.2) และด้านคุณลักษณะการผลิตที ่อาจมีผลต่อคุณภาพ CRYO ได้แสดงค่ากลางของข้อมูลและพิสัยใน 

ดังตารางที ่1

	 ผลการตรวจคุณภาพ  CRYO ที่ผลิตจากตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer ที่สุ่มตัวอย่างส่งตรวจคุณภาพจำ�นวนทั้งสิ้น  120 ยูนิต 

พบว่า ผลการวิเคราะห์ค่าร้อยละ CRYO ที่ผ่านเกณฑ์มาตรฐานของ AABB (%Passed) ในหัวข้อ ปริมาณ FVIII และ fibrinogen 

เทา่กบั 100.00 (120/120) และ 100.00 (96/96) ตามลำ�ดบั  จากเกณฑ์มาตรฐานของ AABB ทีก่ำ�หนดวา่ตอ้งผ่านรอ้ยละ 100  ซึง่พบวา่ 

ผ่านเกณฑ์ทั้งหมดที่ส่งตรวจคุณภาพ  โดยผลการวิเคราะห์ค่าปริมาณ FVIII และ fibrinogen ใน CRYO พบว่า มีค่าเฉลี่ยและส่วน 

เบีย่งเบนมาตรฐาน (พสิยั) เทา่กบั 130.34±21.63 (82.06-204.29) หนว่ยตอ่ยนูติ และ 558.59±179.99 (223.86-958.95) มลิลิกรัมตอ่ยนูติ   

ตามลำ�ดับ  และยังพบว่า มีค่าเฉลี่ยสูงกว่าเกณฑ์มาตรฐานอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ  ได้แก่  ปริมาณ FVIII (p< 0.05) และปริมาณ 

fibrinogen (p<0.05) ดังแสดงใน ดังตารางที่ 2
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ตารางที่ 1	 Characteristics of various production factors which may affect CRYO quality (n=120)  

Characteristics Mean±SD Range

Age (years)		  28.5±7.9	 19-60

Number of donations (times)	 7±10	 2-55

Before freeze plasma time (minutes)	 175±132	 30-440

Whole blood volume without anticoagulant (ml)	 449±42	 415-483

Plasma storage time (days)	 6.7±4.9	 2-18

Plasma volume (ml)	 256.61±18.35	 221-318

CRYO storage time (days)	 11.8±8.9	 1-35

CRYO Volume (ml)	 9.63±2.54	 5.26-20.72
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Characteristics
Sampling CRYOAABB standards

Mean±SD 
(Range)

Parameter Percent passed 
(%)

Criteria 
(%)

Final result

Factor VIII (IU/unit) 	 ≥ 80	 100.00	 130.34±21.63*	 100.00	 Pass
(N=120)						     (82.06-204.29)
Fibrinogen (mg/unit)	 ≥ 150	 100.00	 558.59±179.99*	 100.00 	 Pass
(N=96)						      (223.86-958.95)

*One sample T-test indicates statistical significance ( < 0.05)

ตารางที่ 2	 Factor VIII and fibrinogen content in sampling CRYO compared with AABB standards

Characteristics

Sampling CRYO

First month
(N=96)

Standard parameters Last month
(N=24)

Criteria 
(%)

p-value

Label					    Clear, Correct, Completea	 % passed	 100  	 100 	
Appearance		  No Abnormal color, Visible clota	 % passed	 100  	 100 	
Leakage				   No leakage in any part  of containera	 % passed	 100 	 100 	
Volume (ml)		 < 15a	 % passed	 97.91	 100	
							       Mean±SD	 9.48±2.34	 9.13±1.56	 0.537
Factor VIII (IU/U)	 ≥ 80b	 % passed	 100	 100	
							       Mean±SD	 132.63±20.96	 110.88±17.64	 0.001C

Fibrinogen (mg/U)	 ≥ 150b	 % passed	 100	 Not test	
							       Mean±SD	 558.59±179.99	 Not test	 Not test 

	 aNational Blood Centre Thai Red Cross Society (NBC-TRC) standards, bAmerican Association of Blood Banks 
(AABB) standards,  cIndependent Sample T-test indicates statistical significance (p< 0.05)

ตารางที่ 3	 Factor VIII and fibrinogen content in sampling CRYO compared first month test and last month test 

	 ผลการตรวจคุณภาพ  CRYO ที่ผลิตจากตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer ที่สุ่มตัวอย่างส่งตรวจคุณภาพได้จำ�นวนทั้งสิ้น  120 ยูนิต  

แบ่งเป็น CRYO กลุ่ม first month test จำ�นวน 96 ยูนิต คิดเป็นร้อยละ 80.0 และกลุ่ม last month test จำ�นวน 24 ยูนิต คิดเป็น

ร้อยละ 20.0 พบว่า ผลการวิเคราะห์ค่าร้อยละ CRYO ที่ผ่านเกณฑ์มาตรฐานของ NBC-TRC หรือ AABB  (%Passed) ในหัวข้อ  label, 

appearance, leakage, volume (ml), FVIII (IU/unit) และ fibrinogen (mg/unit) ในกลุม่ first month test เทา่กบั 100, 100, 100, 

97.91, 100, และ 100 ตามลำ�ดบั  สว่นในกลุม่ last month test เทา่กบั 100, 100, 100, 100, 100, และ 100 ตามลำ�ดบั  โดยมีคา่เฉลีย่

ปรมิาตร CRYO เทา่กับ 9.48±2.34 มลิลลิติร และ 9.13±1.56 มลิลิลิตร ตามลำ�ดบั  และพบวา่ ค่าเฉล่ียปรมิาตร CRYO ทัง้ 2 กลุม่มคีา่ไม่

แตกตา่งกนัอยา่งมนียัสำ�คญัทางสถติ ิ(p = 0.537)  สว่นคา่เฉลีย่ปรมิาณ FVIII เท่ากบั 132.63±20.96 (89.39-204.29) หนว่ยตอ่ยนูติ และ 

110.88±17.64 (82.06-154.44)  หนว่ยตอ่ยนูติ ตามลำ�ดบั  และพบวา่ ค่าเฉลีย่ปรมิาณ FVIII ทัง้ 2 กลุ่มมค่ีาแตกตา่งกนัอยา่งมนียัสำ�คญัทาง 

สถติ ิ (p = 0.001)  โดยพบกลุม่ first month test มีคา่สงูกวา่กลุม่ last month test  แตย่งัมคีา่ผา่นเกณฑม์าตรฐานของ AABB ทัง้หมด 

ดังแสดงใน ดังตารางที่ 3
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	 ผลการวิเคราะห์ข้อมูล CRYO ที่ตรวจปริมาณ FVIII และ fibrinogen ทั้งหมด 96 ยูนิต (เฉพาะกลุ่ม first month test)  แสดง

เป็นจำ�นวน (ร้อยละ) ดังนี้  แบ่งเป็น CRYO ที่เตรียมจากพลาสมาของเพศชาย จำ�นวน 39 ราย (40.6) และหญิง จำ�นวน 57 ราย (59.4)         

แบ่งเปน็การบรจิาคภายในภาคบรกิารโลหติแหง่ชาต ิจำ�นวน 57 ราย (59.4) และหนว่ยเคลือ่นที ่จำ�นวน 39 ราย (40.6)  แบง่เปน็ CRYO 

ที่เตรียมจากพลาสมาของผู้บริจาคหมู่โลหิต A จำ�นวน  17 ราย (17.7)  หมู่โลหิต B จำ�นวน  36 ราย (37.5)  หมู่โลหิต O จำ�นวน 34 ราย 

(35.4) และหมู่โลหิต AB จำ�นวน 9 ราย (9.4)  แบ่งเป็น CRYO ที่มีปริมาตรน้อยกว่า 10 มิลลิลิตร จำ�นวน  59 ยูนิต (61.4) และมากกว่า

หรือเท่ากับ 10  มิลลิลิตร จำ�นวน  37 ยูนิต (38.6)  เมื่อวิเคราะห์ค่าเฉลี่ยปริมาณ  FVIII และ fibrinogen ใน CRYO จากการแบ่งกลุ่ม

ตัวอย่าง  พบว่า  ค่าเฉลี่ยปริมาณ  FVIII มีค่าแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญ  ได้แก่  ปริมาตร CRYO (p< 0.001) และหมู่โลหิต (p= 0.013)  

โดยปริมาตร CRYO พบว่าปริมาตรที่มากกว่าหรือเท่ากับ 10 มิลลิลิตร  มีปริมาณ FVIII สูงกว่าปริมาตรที่น้อยกว่า 10 มิลลิลิตร  อย่าง

มีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p <0.001)  ในหมู่โลหิตพบว่าหมู่โลหิต B มีปริมาณ FVIII สูงสุด  ตามด้วยหมู่โลหิต AB หมู่โลหิต O และหมู่โลหิต 

A และพบเพียงหมู่โลหิต B มีปริมาณ FVIII สูงกว่าหมู่โลหิต A อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p = 0.040) เท่านั้น  แต่ไม่พบความแตกต่าง 

(p >0.05)  ของปริมาณ FVIII ใน CRYO ระหว่างสถานที่บริจาค  และเพศผู้บริจาค  ส่วนค่าเฉลี่ยปริมาณ fibrinogen มีค่าแตกต่างกัน

อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ ได้แก่  ปริมาตร CRYO (p < 0.001) และเพศผู้บริจาค (p= 0.001)   โดยปริมาตร CRYO พบว่าปริมาตรที่มาก 

กว่าหรือเท่ากับ 10 มิลลิลิตร  มีปริมาณ fibrinogen สูงกว่าปริมาตรที่น้อยกว่า 10 มิลลิลิตร  อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p<0.001)  ส่วน

เพศพบวา่เพศหญงิมปีรมิาณ fibrinogen สงูกวา่เพศชาย  อยา่งมนียัสำ�คญัทางสถติ ิ(p = 0.001) แตไ่มพ่บความแตกต่าง (p>0.05)  ของ

ปริมาณ fibrinogen ใน CRYO ระหว่างสถานที่บริจาคและหมู่โลหิต ดังแสดงใน ดังตารางที่ 4

Characteristics Fibrinogen (mg/U)Factor VIII (IU/U)

p-value
Number (%)

Mean±SD
 

Mean±SD p-value

Sex					   
	 Male			   39 (40.6)	 125.55± 22.15	 0.060	 457.29±137.35	 0.001*
	 Female		  57 (59.4)	 133.36±20.89		  623.94±174.66	
Donation place					   
	 In host		  57 (59.4)	 128.84±24.27	 0.322	 549.97±164.73	 0.542
	 Mobile unit	 39 (40.6)	 133.03±15.82		  572.51±203.74	
ABO Blood group					   
	 Gr. A				   17 (17.7)	 121.72±19.22**	 0.013*	 548.67±184.48	 0.742
	 Gr. B				   36 (37.5)	 138.46±25.39**		  525.96±184.40	
	 Gr. O			   34 (35.4)	 126.30±18.57		  573.88±179.194	
	 Gr. AB			  9 (9.4)	 131.69±8.64		  540.76±162.89	  
CRYO volume (ml)					   
	 <10				    59 (61.4)	 123.18±6.73	 <0.001*	 470.93±136.30	 <0.001*
	 ≥10				    37 (38.6)	 141.74±23.74		  689.01±157.41 

	 * Independent Sample t-test or F-test (One-way ANOVA) indicates statistical significance (p< 0.05),  ** Scheffe’s 
method indicates statistical significance (p< 0.05)	

ตารางที่ 4	 The means difference of Factor VIII and fibrinogen content in sampling CRYO caused by various

		  factors (n=96) 
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อภิปรายผล
	 จากการศึกษาคุณภาพ  CRYO ของภาคบริการโลหิตแห่งชาติที่ 9 จังหวัดพิษณุโลกที่ผลิตจากตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer 

พบว่า  ค่าปริมาณ FVIII และ fibrinogen ใน CRYO  ผ่านเกณฑ์มาตรฐานของ AABB ร้อยละ 100 และพบปริมาณ FVIII ใน CRYO ที่

ตรวจวัดภายใน 1 เดือนหลังบริจาคโลหิตสูงกว่าที่ตรวจวัดภายใน 1 เดือนก่อนหมดอายุ  แต่ทั้งหมดมีค่าผ่านเกณฑ์มาตรฐาน  แสดงให้

เห็นว่า  ตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer มีประสิทธิภาพสามารถใช้ในการผลิต CRYO ที่มีคุณภาพไม่ด้อยไปกว่ามาตรฐานที่กำ�หนดของ

ปริมาณ FVIII และ fibrinogen ในระดับสากล  และวิธีการผลิต CRYO ที่ใช้อยู่ ในปัจจุบันเป็นวิธีการที่ได้มาตรฐาน  โดยปริมาณ FVIII 

และ fibrinogen เท่ากับ 130.34±21.63 หน่วยต่อยูนิต และ 558.59±179.99 มิลลิกรัมต่อยูนิต ตามลำ�ดับ  และพบปริมาณ FVIII ใน  

CRYO ที่ตรวจวัดภายใน 1 เดือนหลังบริจาคโลหิตและตรวจวัดภายใน 1 เดือนก่อนหมดอายุ เท่ากับ 132.63±20.96 หน่วยต่อยูนิต  

และ 110.88±17.64 หน่วยต่อยูนิต ตามลำ�ดับ  ซึ่งสูงกว่ามาตรฐานของ AABB1 ที่กำ�หนดให้ต้องมีปริมาณ FVIII ไม่ตํ่ากว่า 80 หน่วย

ต่อยูนิต  ปริมาณ fibrinogen ไม่ตํ่ากว่า 150 มิลลิกรัมต่อยูนิต  และพบค่าปริมาณ FVIII และ fibrinogen ใกล้เคียงกับการศึกษาใน

ประเทศสหรัฐอเมริกาของ Caudill JS12 ที่พบเท่ากับ 133±37 หน่วยต่อยูนิต และ 319±76 มิลลิกรัมต่อยูนิต ตามลำ�ดับ  และการศึกษา

ในประเทศไทยของ Bejrachandra S13 ที่พบเท่ากับ 139±43 หน่วยต่อยูนิต และ 200±80 มิลลิกรัมต่อยูนิต ตามลำ�ดับ  ส่วนปริมาณ 

fibrinogen พบว่ามีค่าค่อนข้างสูงกว่าทั้ง 2 การศึกษา  อาจเนื่องจากมีความแตกต่างกันของวิธีการผลิต  โดยปริมาตร CRYO ส่วนใหญ่

ในการศึกษานี้มีค่าค่อนข้างตํ่าเท่ากับ 9.63±2.54 มิลลิลิตร  ใกล้เคียงการศึกษาของ Caudill JS12 และของ Cardigan R14 ที่พบปริมาตร 

CRYO เท่ากับ 8.80±2.61 มิลลิลิตร และ 9.26±3.59 มิลลิลิตร  ตามลำ�ดับ  อาจเนื่องจากวิธีการผลิต CRYO นี้ผู้วิจัยประยุกต์ใช้ตู้แช่แข็ง 

UPAC deep freezer แทนเครือ่งแชแ่ข็ง blast freezer และ freezing bath อาจทำ�ใหไ้ดป้รมิาตรตะกอน CRYO นอ้ยลงได ้ ดังรายงาน 

Omidkhoda A15  ทีพ่บวา่การแชแ่ข็งพลาสมาใน blast (rapid) freezer ทำ�ใหป้รมิาตรตะกอน CRYO ปรมิาณ FVIII และ fibrinogen สงู

กวา่การแชแ่ข็งใน deep freezer อยา่งมนียัสำ�คญั  แตอ่ยา่งไรกต็ามวธิกีารแชแ่ขง็ดงักลา่วทีผู่ว้จิยัใชเ้ปน็วธิทีี ่Bejrachandra S9 รายงาน

ว่า การแช่แข็งพลาสมาสำ�หรับผลิต CRYO ด้วยตู้แช่แข็ง freezer ที่ผลิตในประเทศไทยได้ปริมาณ FVIII และ fibrinogen ตามมาตรฐาน  

โดยตูแ้ชแ่ขง็ UPAC deep freezer ในการผลติ CRYO  ดงักลา่วจะชว่ยลดตน้ทนุการผลติจากการซือ้เครือ่งมอืราคาแพงเนือ่งจากผลติใน

ประเทศไทยทำ�ให้มีราคาถูกกว่าที่ซื้อจากต่างประเทศ  วิธีใช้งานง่ายทำ�อุณหภูมิได้ถึง – 40 องศาเซลเซียสหรือตํ่ากว่าในบางรุ่น  มีถาดใส่

พลาสมาในชอ่งแชแ่ขง็แบง่เปน็ชัน้มากกวา่ 20 ชัน้  สามารถวางพลาสมาแช่แขง็ในแนวราบทำ�ใหพ้ลาสมาแขง็ตวัสม่ําเสมอทัว่ทัง้ถงุภายใน 

1-4 ช่ัวโมงและแช่พลาสมาได้มากถึง 220-330 ยูนิตต่อตู้  อีกทั้งตู้แช่แข็งแบบทรงตั้งมีขนาดเล็กไม่เปลืองพื้นที่ในการจัดวางมาก 

เหมาะสมกับภาคบริการโลหิตหรือโรงพยาบาลที่มีพื้นที่ค่อนข้างจำ�กัด   

	 เมื่อวิเคราะห์ค่าเฉลี่ยปริมาณ  FVIII และ fibrinogen ใน CRYO จากการแบ่งกลุ่มตัวอย่างพบค่าเฉลี่ยปริมาณ  FVIII มีค่าต่างกัน

อย่างมีนัยสำ�คัญ ได้แก่ ปริมาตร CRYO และหมู่โลหิตผู้บริจาค  ส่วนค่าเฉลี่ยปริมาณ  fibrinogen มีค่าต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญ ได้แก่

ปริมาตร CRYO และเพศผู้บริจาคโลหิต  และยังพบปริมาณ FVIII ใน CRYO ที่ตรวจวัดภายใน 1 เดือนหลังบริจาคโลหิตสูงกว่าที่ตรวจวัด

ภายใน 1 เดือนก่อนหมดอายุอย่างมีนัยสำ�คัญ  สอดคล้องกับการศึกษาที่ผ่านมา ได้แก่ ปริมาตรตะกอน CRYO16,17  CRYO ที่เตรียมจาก 

ผู้บริจาคหมู่โลหิตต่างกัน13,16-18 ระยะเวลาการเก็บพลาสมาแช่แข็งหรือ CRYO10  มีผลกับปริมาณ FVIII และ/หรือ fibrinogen ใน 

CRYO  แต่การศึกษานี้ยังพบว่า CRYO จากผู้บริจาคโลหิตเพศหญิงมีปริมาณ fibrinogen สูงกว่าใน CRYO จากผู้บริจาคโลหิตเพศชาย

อีกด้วย  ซึ่งอาจเป็นข้อมูลที่แตกต่างจากการศึกษาที่ผ่านมา  โดยพบปริมาตร CRYO ที่มากกว่าหรือเท่ากับ 10 มิลลิลิตร  มีปริมาณ FVIII 

สูงกว่าปริมาตรที่น้อยกว่า 10 มิลลิลิตร  อาจเน่ืองจาก  FVIII มีคุณสมบัติตกตะกอนที่อุณหภูมิตํ่าเมื่อนำ�พลาสมาที่ละลายแล้วไปปั่นที่

อุณหภูมิดังกล่าวจะทำ�ให้ FVIII หรือ fibrinogen จำ�นวนมากไปรวมตัวกับโปรตีนอื่นในตะกอน สอดคล้องกับ Bettigole RE17 ที่รายงาน

ว่า ปริมาตร CRYO ที่สูงจะมีค่าเฉลี่ย FVIII สูงตามไปด้วย  และพบหมู่โลหิตในระบบ ABO ของผู้บริจาคมีปริมาณ FVIII ใน CRYO ที่ต่าง

กันและพบหมู่โลหิต B สูงสุด  ตามด้วยหมู่โลหิต AB  หมู่โลหิต O และหมู่โลหิต A ตามลำ�ดับ  แต่การศึกษานี้พบเพียงหมู่โลหิต B สูง

กว่าหมู่โลหิต A อย่างมีนัยสำ�คัญ  สอดคล้องกับรายงานที่ผ่านมาที่ว่า  CRYO จากหมู่โลหิตในระบบ ABO แต่ละหมู่จะมีปริมาณ FVIII 

ที่ต่างกัน  ดังรายงานของ Hoffman M16  ที่พบว่า หมู่โลหิต B และหมู่โลหิต A มีปริมาณ FVIII สูงกว่าหมู่โลหิต O และ Philip J18 ที ่

พบว่า  หมู่โลหิต AB มีปริมาณ FVIII สูงกว่าหมู่อื่นๆ   ส่วน Bejrachandra S13 ที่รายงานว่า  หมู่โลหิต O มีปริมาณ FVIII ตํ่ากว่าหมู่อื่นๆ   
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จะเห็นว่าลำ�ดับปริมาณ FVIII ในแต่ละหมู่โลหิตยังมีข้อมูลที่หลากหลายและบางส่วนขัดแย้งกับการศึกษานี้  อาจเนื่องจากการศึกษานี้มี

จำ�นวนตัวอย่างในแต่ละหมู่ที่ไม่เท่ากันและบางหมู่โลหิตมีน้อยมาก  ส่วนของระยะเวลาการเก็บ CRYO ก่อนทำ�การตรวจคุณภาพ  พบว่า 

กลุ่ม first month test มีปริมาณ FVIII สูงกว่ากลุ่ม last month test  สอดคล้องกับ Kasper CK10 ที่รายงานว่า ระยะเวลาเก็บ CRYO 

ไว้นานเกินไปจะส่งผลให้ปริมาณ FVIII ลดลงได้  แต่การศึกษานี้ยังพบว่า CRYO ในกลุ่ม last month test ยังมีปริมาณ FVIII ผ่าน

เกณฑ์ของ AABB ทั้งหมด  แสดงว่าวิธีการผลิตและเก็บรักษา CRYO ที่ใช้อยู่ในปัจจุบันเป็นวิธีที่ได้มาตรฐานระดับสากล  โดยจากผลการ

ตรวจคุณภาพ CRYO แม้การเก็บรักษาก่อนนำ�ไปให้ผู้ป่วยจะเวลาผ่านไปจนใกล้หมดอายุก็ไม่ได้ทำ�ให้คุณภาพลดตํ่ากว่าเกณฑ์มาตรฐาน

ที่กำ�หนด ในส่วนเพศของผู้บริจาคโลหิตพบว่า CRYO ที่เตรียมจากพลาสมาของเพศหญิงมีปริมาณ fibrinogen สูงกว่าเพศชาย  ซึ่ง 

แตกต่างกับ Weisert O19 และของ Tarallo P20 ที่รายงานว่า ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยสำ�คัญของระดับ fibrinogen ระหว่างเพศ

ในทุกกลุ่มอายุ  แต่ทั้งสองงานวิจัยดังกล่าวเป็นการศึกษาในตัวอย่างโลหิตไม่ใช่ในตัวอย่าง CRYO  ซึ่งผู้วิจัยคาดว่าอาจมีปัจจัยอื่นในเพศ

หญิงที่เกี่ยวข้องกับการเพิ่มหรือรักษาปริมาณ fibrinogen ใน CRYO ได้ดีกว่าเพศชาย  

	 การศึกษานี้มีผลการศึกษาบางส่วนขัดแย้งกับรายงานท่ีผ่านมาอาจเนื่องจากเป็นการศึกษาแบบย้อนหลังที่มีข้อจำ�กัดในจำ�นวน

ตัวอย่าง CRYO ที่สุ่มส่งตรวจคุณภาพมีจำ�นวนน้อยเพียงร้อยละ 0.63 จากยอดผลิตทั้งหมด  แต่เป็นการสุ่มตรวจในงานประจำ�จำ�นวน

และความถี่ตามเกณฑ์มาตรฐานของ AABB  และเป็นการสุ่มแบบความน่าจะเป็นเท่ากันทำ�ให้ไม่สามารถควบคุมจำ�นวนตัวอย่างในแต่ละ

กลุม่ปจัจยัใหเ้ทา่กนัได ้ ทำ�ใหบ้างปจัจยัมจีำ�นวนตวัอย่างในแตล่ะกลุ่มแตกตา่งกนัมาก  เช่น  ปจัจยัในดา้นเพศทีก่ลุม่เพศหญงิมจีำ�นวนสงู

กว่าเพศชาย  จำ�นวนกลุ่มตัวอย่างในแต่ละหมู่โลหิตที่มีจำ�นวนแตกต่างกันมาก  หรือวันที่ตรวจคุณภาพกลุ่ม first month test มีจำ�นวน

ตัวอย่างสูงกว่ากลุ่ม last month test ถึงเกือบ 5 เท่า  รวมทั้งในกลุ่ม last month test  ที่ไม่ได้ทำ�การตรวจปริมาณ fibrinogen ใน

งานประจำ�อีกด้วย  ดังนั้นอาจต้องมีการเก็บข้อมูลเพิ่มเติมและศึกษาเพิ่มเติมต่อไป  อีกทั้งการศึกษานี้เป็นการวิเคราะห์ผลตรวจคุณภาพ 

CRYO ที่ได้จากการผลิตและส่งตรวจคุณภาพในงานประจำ�ย้อนหลังไป 4 ปี  ไม่สามารถทำ�การวิเคราะห์ข้อมูลส่วนบุคคลของผู้บริจาค

โลหิตอันได้แก่  นํ้าหนัก  ส่วนสูง  ความดันโลหิต  ปริมาณฮีโมโกลบิน  และข้อมูลสุขภาพของผู้บริจาคโลหิต  อีกทั้งยังมีข้อจำ�กัดในการ

สืบค้นข้อมูลดังกล่าวกลับไปถึงตัวผู้บริจาคที่ทำ�ได้ค่อนข้างยากจากระบบสารสนเทศที่ใช้อยู่ในปัจจุบัน  และไม่ได้มีการตรวจปริมาณ 

FVIII หรอื fibrinogen ในผูบ้รจิาคแตล่ะรายเพือ่ใชม้าเปน็ตวัควบคุมและเปรยีบเทยีบแตใ่นการรบับรจิาคโลหติใช้วธิคัีดเลือกผู้บริจาคตาม

เกณฑม์าตรฐาน  การเจาะเกบ็โลหติบรจิาค การปัน่แยกสว่นประกอบโลหติ การผลติ CRYO การสุม่ตรวจคณุภาพ และการตรวจคุณภาพ  

รวมทั้งได้ทำ�การควบคุมปัจจัยอื่นท่ีอาจเก่ียวของกับคุณภาพ CRYO โดยการปฏิบัติตามระเบียบและวิธีการปฏิบัติงานของศูนย์บริการ

โลหิตแห่งชาติ สภากาชาดไทยทั้งหมด

	 จากผลการศึกษาประสิทธิภาพตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer ในการผลิต CRYO พบปริมาณ FVIII และ fibrinogen ใน CRYO 

อาจแตกตา่งกนัออกไปเมือ่พจิารณาจากกลุม่ของปจัจยั ไดแ้ก ่ปรมิาตร CRYO หมูโ่ลหติในระบบ ABO  และเพศผูบ้ริจาคโลหตินัน้ ขอ้มลู

ดงักลา่วอาจใชเ้ป็นแนวทางในการพฒันาการผลติเพือ่ใหไ้ด้ CRYO ทีม่คีณุภาพตามมาตรฐานสำ�หรบัรกัษาผูป้ว่ย  และจะเหน็ได้วา่ในการ

ผลิต CRYO ยังมีอีกหลายขั้นตอนและหลายปัจจัยที่มีผลต่อคุณภาพ ดังนั้นควรระวังและคำ�นึงถึงการผลิต CRYO ในทุกขั้นตอนตั้งแต่  

การรับบริจาคโลหิตที่ได้คุณภาพ  ปั่นแยกโลหิตและแช่แข็งพลาสมาตามเวลา  แช่แข็งและละลายพลาสมาด้วยวิธีที่ได้มาตรฐาน  ปั่นและ

แยก CRYO ทันทีหลังละลาย  เก็บรักษาและขนส่งในสภาวะที่เหมาะสม  รวมถึงเครื่องมืออุปกรณ์ที่ใช้ควรผ่านการสอบเทียบและบำ�รุง

รักษาให้พร้อมใช้ตลอดเวลา   อีกทั้งการใช้ตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer แทนเครื่องแช่แข็ง blast freezer และ freezing bath ทำ�ให้ 

CRYO ที่ผลิตได้ทั้งหมดมีคุณภาพไม่ด้อยกว่ามาตรฐานระดับสากล  โดยการใช้ตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer ที่ผลิตในประเทศไทยช่วย

ลดตน้ทนุการผลติจากการซือ้เครือ่งมอืราคาแพง  รวมไปถึงชว่ยลดสถานทีท่ีใ่ชว้างเครือ่งมอืขนาดใหญ ่ ซึง่เหมาะสมกบัภาคบรกิารโลหิต

หรอืโรงพยาบาลทีม่พีืน้ทีค่อ่นขา้งจำ�กัด  อกีทัง้ยงัสง่ผลทำ�ใหภ้าคบรกิารโลหิตแหง่ชาตทิี ่9 จงัหวดัพษิณโุลกมผีลิตภัณฑ์โลหติชนดิ CRYO  

สำ�รองให้โรงพยาบาลในเขตให้บริการ ได้แก่ จังหวัดพิษณุโลก  อุตรดิตถ์  เพชรบูรณ์  พิจิตร  แพร่  น่าน และจังหวัดใกล้เคียง สามารถ

เบิกใช้สำ�หรับการรักษาผู้ป่วยในระยะเวลาที่สมควรตามจำ�นวนที่เหมาะสมและเกิดประโยชน์ต่อผู้ป่วยสูงสุด
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สรุป
	 ตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer มีประสิทธิภาพสามารถใช้ในการผลิต CRYO ที่มีคุณภาพไม่ด้อยไปกว่ามาตรฐานที่กำ�หนดของ

ปริมาณ FVIII และ fibrinogen ในระดับสากล  อย่างไรก็ตามปริมาณดังกล่าวอาจแตกต่างกันออกไป  เมื่อพิจารณาจากกลุ่มของปัจจัย 

ได้แก่ ปริมาตร CRYO หมู่โลหิตในระบบ ABO  และเพศผู้บริจาคที่อาจมีผลต่อคุณภาพ CRYO ข้อมูลดังกล่าวอาจใช้เป็นแนวทางในการ

พัฒนาการผลิตเพื่อให้ได้ CRYO ที่มีคุณภาพตามมาตรฐานสำ�หรับรักษาผู้ป่วยในเขตบริการของภาคบริการโลหิตแห่งชาติที่ 9 จังหวัด

พิษณุโลก  อีกทั้งการใช้ตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer  ผลิต  CRYO  จะช่วยลดต้นทุนการผลิตจากการซื้อเครื่องมือราคาแพง  รวมไป

ถึงช่วยลดสถานที่ที่ใช้วางเครื่องมือขนาดใหญ่  ซึ่งเหมาะสมกับภาคบริการโลหิตหรือโรงพยาบาลที่มีพื้นที่ค่อนข้างจำ�กัด

ข้อเสนอแนะ
	 1. ควรเลือกตู้แช่แข็ง UPAC deep freezer ตามขนาด ยี่ห้อและรุ่นให้เหมาะสมกับลักษณะและปริมาณการผลิต FFP หรือ CRYO 

เพื่อให้สามารถควบคุมคุณภาพการผลิตและเกิดความคุ้มทุนมากที่สุด

	 2. ควรควบคุมปัจจัยที่มีผลต่อคุณภาพ CRYO ในทุกขั้นตอนการผลิตจนถึงนำ�ไปเติมให้ผู้ป่วย  โดยควรเลือกพลาสมาจากผู้บริจาค

หมู่โลหิต B จากผู้บริจาคเพศหญิง  และไม่ควรนำ�พลาสมาที่มีอายุการเก็บรักษาใกล้หมดอายุมาผลิต CRYO

	 3. ควรศกึษาปจัจยัทีม่ผีลตอ่การเพิม่ขึน้ของตะกอน CRYO เพิม่เตมิ  เนือ่งจากมผีลตอ่การเพิม่ของทัง้ปรมิาณ FVIII และ fibrinogen 

ซึ่งถือเป็นตัวชี้วัดคุณภาพที่สำ�คัญของผลิตภัณฑ์
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ความอนเุคราะหใ์นการตรวจคณุภาพโลหติและสว่นประกอบโลหติดว้ยดตีลอดมา  รวมทัง้เจา้หนา้ทีภ่าคบรกิารโลหติแหง่ชาตทิี ่9 จงัหวดั

พิษณุโลกทุกท่าน  ที่ให้ความร่วมมือและอำ�นวยความสะดวกแก่ผู้ทำ�วิจัยเป็นอย่างดี
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