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เวชสารแพทยทหารบก ปที ่61  ฉบบัที ่4 ตลุาคม-ธนัวาคม 2551

ไดรับัตนฉบบัเมือ่ 4 ธนัวาคม 2551 ไดใหตพีมิพเมือ่ 11 ธนัวาคม 2551
ตองการสําเนาตนฉบับติดตอ รองศาสตราจารย ดร.สุพรรณ ฟูเจริญ
ศนูยวจิยัและพฒันาการตรวจวนิจิฉยัทางหองปฏบิตักิารทางการแพทย
คณะเทคนิคการแพทย มหาวิทยาลัยขอนแกน

บทความ ฟน วชิา
ด ีเอน็ เอ ทารก ใน พลาสมา แม และ การ ประยกุต ใช ใน การ ตรวจ วนิจิฉยั
ทารก ใน ครรภ โรคธาลสัซ ีเมยี
สุพรรณ ฟู เจริญ
ศนูย วจิยั และ พฒันาการ ตรวจ วนิจิฉยั ทาง หอง ปฏบิตั ิการ ทาง การ แพทย คณะ เทคนคิ การ แพทย มหาวทิยาลยั ขอนแกน

ธาลสัซ ีเมยี เปนโรค โลหติ จาง กรรมพนัธุ ที ่เปน ปญหา สาธารณ
สขุ  ที ่สาํคญั ของ ประเทศ ไทย เนือ่ง จาก ม ีผู ที ่เปน พาหะ สงู ถงึ รอยละ
30-40 ของ ประชากร จึง มี อัตรา เสี่ยง ของ คูสมรส ที่ จะ มี โอกาส มี
บตุร เปน โรคธาลสัซ ีเมยี ชนดิ รนุ แรง สงู แนว ทาง การ ควบคมุ และ
ปองกัน โรคธาลัสซี เมีย ชนิด รุน แรง ที่ ดําเนิน การ ใน ประเทศ ไทย
ขณะ นี้ ดาํเนนิ การ พรอม กนั ใน สอง แนว ทาง คอื การ ให การ รกัษา
ผูปวย โรคธาลสัซ ีเมยี ที ่เปน อยู แลว ให ด ีที ่สดุ กบั การ ปองกนั ไม ให
มี ผู ที่ เปน โรคธาลัสซี เมีย ชนิด รุน แรง เกิด ขึ้น มา ใหม เพื่อ ลด ภาระ
คาใชจาย ใน การ รกัษา ซึง่ ตอง สญูเสยี งบประมาณ เปน จาํนวน มาก
การ ตรวจ วินิจฉัย ทารก ใน ครรภ ใน คูสมรส ที่ มี ความ เสี่ยง ที่ จะ มี
บตุร เปน โรคธาลสัซ ีเมยี ชนดิ รนุ แรง จงึ เปน ขัน้ตอน สาํคญั ขัน้ตอน
หนึง่ ของ การ ดาํเนนิ งาน ซึง่ โรคธาลสัซ ีเมยี ชนดิ รนุ แรง ที ่ถกู กาํหนด
ไว มี 3 โรค คอื โรค ทารก บวม น้าํฮโมโกลบนิ บารทส (Hb Bart’s
hydrops fetalis) โรค โฮโม ไซกสัเบตาธาลสัซ ีเมยี (Homozygous
β-thalassemia) และ โรคเบตาธาลัสซี เมีย/ฮโมโกลบิน อี (β-
thalassemia / Hb E) 1,2

โดย ทัว่ ไป การ ตรวจ วนิจิฉยั ทารก ใน ครรภ ที ่ดาํเนนิ การ อยู ใน
ปจจบุนั ใน หลาย หนวยงาน ของ ประเทศ ไทย ทาํ ได โดย การ นาํ เซลล
หรอื ชิน้ เนือ้ ของ ทารก ใน ครรภ ที ่ได จาก การ เจาะ เกบ็ น้าํ คร่าํ (am-
niocentesis ), เจาะ ชิ้น เนื้อ รก (chorionic villus sampling)
หรอื เจาะ เลอืด จาก สาย สะดอื ทารก ใน ครรภ (cordocentesis) มา
เปน ตวัอยาง สาํหรบั การ ตรวจ วเิคราะห ทาง หอง ปฏบิตั ิการ และ ใช
เปน หลัก ใน การ ให บริการ ไดผล ดี ใน หลาย แหง จน ถึง ปจจุบัน 3-6
แมวา การ ตรวจ แบบ invasive นี้ จะ มี ความ ปลอดภัย และ ใช กัน

แพร หลาย มาก ขึน้ แต ก ็ยงั ม ีขอ จาํกดั หลาย ประการ ทัง้ ใน ดาน ความ
ยุง ยาก ใน การ ทํา หัตถการ ทาง สูติศาสตร และ โอกาส ของ การ เกิด
ภาวะ แทรก ซอน หลงั ทาํ หตัถการ เชน ภาวะ น้าํ คร่าํ รัว่ การ ตดิเชือ้
การ แทง บุตร และ คลอด กอน กําหนด เปนตน ซึ่ง อาจ กอ ให เกิด
อันตราย ทั้ง ตอ มารดา และ ทารก ใน ครรภ ความ ยุง ยาก ของ การ
ตรวจ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ ที ่ซบัซอน ตลอด จน ปญหา การ ปน เปอน
ของ เนื้อ เยื่อ แม ใน ตัวอยาง ทารก เปนตน จึง ได มี ความ พยายาม
ศกึษา หา แนว ทาง การ ตรวจ วนิจิฉยั ทารก ใน ครรภ ที ่ไม กระทบ ตอ
ทารก โดย ตรง แบบ non-invasive ขึ้น การ นํา เอา เซลล ทารก
(fetal cell) หรอื ด ีเอน็ เอ ทารก (cell free fetal DNA) ที ่ม ีอยู ใน
กระแส เลอืด แม มา ใช ใน การ ตรวจ วนิจิฉยั จงึ ไดรบั การ ศกึษา และ
พัฒนา มาก ขึ้น ใน ปจจุบัน 7

การ ศึกษา เซลล ทารก ใน เลือด แม
จาก ความ กาวหนา ของ เทคโนโลยี ใน การ แยก เซลล ทําให

สามารถ แยก เซลล ของ ทารก (fetal cell) ซึ่ง ปน เปอน ใน กระแส
เลือด ของ แม ออก มา ได เซลล ทารก ใน ครรภ ที่ ปะ ปน อยู ใน เลือด
แม มี ทั้ง ชนิด trophoblast, เม็ด เลือด ขาว (lymphocyte) และ
เม็ด เลือด แดง ตัว ออน (fetal nucleated red blood cells)
อยางไรก ็ตาม เนือ่ง จาก จาํนวน เซลล ทารก ใน เลอืด แม ม ีอยู จาํนวน
นอย มาก เมือ่ เทยีบ กบั จาํนวน เซลล ของ แม โดย ม ีอยู เพยีง ประมาณ
1 ใน 105 ถงึ 109 ของ เซลล แม เทานัน้ และ ขึน้ อยู กบั อาย ุครรภ 8,9
ทําให วิธีการ แยก เซลล ทารก ให บริสุทธิ์ มี ความ ยุง ยาก ราคา แพง
และ เปน อปุสรรค สาํคญั ใน การ ประยกุต ใช ใน งาน ประจาํ วนั นอก
จาก นี ้ยงั ม ีรายงาน ตรวจ พบ เซลล ของ ทารก ใน เลอืด แม ได ภาย หลงั
จาก คลอด แลว เปน ระยะ เวลา นาน ถงึ 5 ป ทาํให ม ีผล ตอ การ ตรวจ
วนิจิฉยั สาํหรบั การ ตัง้ครรภ ครัง้ ตอไป อยางไร ก ็ตาม ม ีตวัอยาง ที่
สามารถ นํา วิธี นี้ มา ใช ใน การ ตรวจ วินิจฉัย ทารก ใน ครรภ ได หลาย
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โรค รวม ทั้ง โรคธาลัสซี เมีย ดวย แลว10,11

การ ตรวจ พบ ด ีเอน็ เอ ทารก ใน พลาสมา หญงิ ตัง้ครรภ
ม ีหลกัฐาน บงชี ้วา ด ีเอน็ เอ สามารถ อยู ใน กระแส เลอืด ได อยาง

อสิระ ทัง้ ใน ผูปวย และ ใน คน ปกติ แต ยงั ไม ม ีหลกัฐาน แน ชดั แสดง
ถึง แหลง ที่มา ของ ดี เอ็น เอ เหลา นี้ มี เพียง ขอ สันนิษฐาน วา อาจ มา
จาก เซลล เม็ด เลือด ขาว ชนิด lymphocyte หรือ เซลล เม็ด เลือด
แดง ตัว ออน (nucleated red cells) อื่น ๆ  และ มี รายงาน พบ วา
ผูปวย มะเร็ง มี ปริมาณ ดี เอ็น เอ ใน พลาสมา สูง กวา คน ปกติ หลาย
เทา และ เชือ่ วา นา จะ เปน ผล มา จาก  การ แตก สลาย ของ nucleated
blood  cells หรอื tumor cells ทาํให เกดิ การ ปลด ปลอย  ด ีเอน็ เออ
อก มา หรือ อาจ เกิด จาก กลไก apoptosis 12 หรือ กลไก อื่น ที่มา
กระตุน การ เกดิ tumor necrosis และ ปรมิาณ ด ีเอน็เอ   ที ่พบ จะ
พบ ใน ปรมิาณ ที ่สงู ขึน้ เมือ่ ม ีการ ลกุ ลาม ของ โรค มาก ขึน้ และ เมือ่ ทาํ
การ รักษา ดวย การ ฉาย รังสี พบ วา ระดับ ดี เอ็น เอ ใน พลาสมา จะ
ลดลง สมัพนัธ กบั การ พยากรณ ของ โรค จงึ สามารถ ใช ตดิ ตาม ผล
การ รักษา และ บงบอก ถึง การ ลุก ลาม ของ โรค ใน ผูปวย มะเร็ง ได 13
ปริมาณ ดี เอ็น เอ ใน การ แส เลือด จึง ถูก นํา มา ใช ใน การ ศึกษา โรค
มะเรง็ หลาย ชนดิ เชน มะเรง็ ตอม ลกู หมาก มะเรง็ ปอด มะเรง็ ตบั
ออน มะเร็ง เม็ด เลือด ขาว และ มะเร็ง เตา นม 14-18 เปนตน

สําหรับ การ นํา มา ใช เพื่อ การ ตรวจ วินิจฉัย ทารก ใน ครรภ นั้น
Loและ คณะ เปน กลุม แรก ที่ ตรวจ พบ ดี เอ็น เอ ทารก ใน พลาสมา
และ ซรีมัของ หญงิ ตัง้ครรภ ใน ปค.ศ. 1997 19 โดย ใช ผล การ ตรวจ
หา ด ีเอน็ เอ ที ่จาํเพาะ กบั โครโมโซม Y (sex-determining region
Y: SRY) จาก พลาสมา และ ซรีมัมารดา ที ่ม ีทารก ใน ครรภ เปน เพศ
ชาย เปน ตวั บงชี ้และ ตรวจ ไม พบ หาก ทารก ใน ครรภ เปน เพศ หญงิ
การ ตรวจ ขณะ นั้น ใช วิธี งายๆ โดย นํา พลาสมา และ ซีรัมไป ตม ที่
99oซ เปน เวลา 5 นาที แลว ใช ตัวอยาง ดี เอ็น เอ จาก พลาสมา และ
ซรีมัที ่สกดั ได เพยีง 10 ไมโคร ลติร ใน การ ตรวจ ดวย วธิ ีพ ีซ ีอาร ก็
สามารถ ให ผล การ ตรวจ ได อยาง ถูก ตอง และ สามารถ ใช ใน การ
ทํานาย เพศ ทารก ได นับ จาก นั้น จึง มี การ พัฒนา เทคนิค การ ตรวจ
ให ด ีและ ม ีความ ไว มาก ขึน้ เชน การ ตรวจ ดวย เทคนคิ Real-time
quantitative  PCR20 หรือ การ ตรวจ ดวย ยีน ชนิด อื่น ที่ ไม ใช
SRY เปนตน 21, 22 นอก จาก นี ้เทคนคิ การ สกดั ด ีเอน็ เอ จาก พลาสมา
และ ซรีมัทาํ ได งาย ขึน้ โดย ใช น้าํ ยา สาํเรจ็ รปู ทาํให เพิม่ ความ ไว ใน
การ ตรวจ ทํานาย เพศ ทารก ได สูง ถึง รอยละ 100 ใน บาง รายงาน
การศกึษา เพิม่ เตมิ ของ Lo และ คณะ 23 พบ วา สามารถ ตรวจ พบ ดี

เอน็ เอ ของ ทารก ได ตัง้แต สปัดาห ที่ 7 ของ การ ตัง้ครรภ และ พบ ใน
ปรมิาณ ที ่สงู ขึน้ เมือ่ อาย ุครรภ มาก ขึน้ การ ตรวจ ด ีเอน็ เอ ที ่จาํเพาะ
กับ ทารก เพศ ชาย ใน พลาสมา หญิง ตั้งครรภ นํา ไป สู การ ตรวจ
วินิจฉัย ทารก ใน ครรภ ที่ มี ความ เสี่ยง ตอ การ เกิด โรค ที่ มี การ ถาย
ทอด ทาง กรรมพันธุ แบบ X-linked recessive หรือ ใช ใน การ
ตรวจ วินิจฉัย โรค ที่ เกิด จาก การ ถาย ทอด ยีน ผิด ปกติ มา จาก บิดา
เชน Rh factor 24, myotonic dystrophy 25 และ Congenital
adrenal  hyperplasia 26 เปนตน ตอมา ม ีการ ศกึษา พบ วา ปรมิาณ
ด ีเอน็ เอ ทารก ใน พลาสมา หญงิ ตัง้ครรภ จะ ม ีปรมิาณ สงู ขึน้ มาก กวา
ปกติ ใน ราย ที่ มี ความ ผิด ปกติ ตางๆ ของ การ ตั้งครรภ 27 สิ่ง สําคัญ
อยาง หนึง่ ที ่เปน ผล ให ม ีการ นาํ เอา เทคนคิ การ ตรวจ ด ีเอน็ เอ ทารก
ใน พลาสมา แม ไป ใช อยาง กวางขวาง คอื การ ที ่ด ีเอน็ เอ ทารก จะ เริม่
ถกู กาํจดั ออก จาก เลอืด แม อยาง รวด เรว็ ภาย หลงั คลอด เพยีง ไม กี่
นาท ีและ ตรวจ ไม พบ เลย ภาย หลงั คลอด แลว 2 ชัว่โมง 23 ทาํให ไม
ไป รบกวน ตอ การ ใช ใน การ วินิจฉัย ใน การ ตั้งครรภ ครั้ง ตอไป

การ ตรวจ วิเคราะห ดี เอ็น เอ ทารก ใน พลาสมา แม กับ การ วินิจฉัย
ทารก ใน ครรภ โรคธาลัสซี เมีย

 ใน ปค.ศ. 2002 กลุม วจิยั ของ Lo และ คณะ 28 เปน กลุม แรก
ที่ ได รายงาน วา สามารถ ให การ ตรวจ วินิจฉัย ทารก ใน ครรภ โรค
ธาลสัซ ีเมยี  ที ่เปน ชนดิ Homozygous β-thalassemia ได อยาง
ถูก ตอง โดย การ ตรวจ ยีนธาลัสซี เมีย ของ ทารก ชนิด  β41/42  mu-
tation  (-TCTT) ที ่ไดรบั การ ถาย ทอด มา จาก พอ ใน พลาสมา ของ
แม ซึ่ง เปน พาหะ  β-thalassemia ชนดิ อืน่ โดย ใช เทคนคิ Real-
time quantitative PCR การ ตรวจ พบ หรอื ไม พบ มวิเตชัน่ ของ
พอ ใน พลาสมา แม ใช เปน ขอมูล สําคัญ ใน การ ตัดสิน ใจ วา จะ ตอง
ทํา การ ตรวจ แบบ invasive ตอไป หรือ ไม หาก ตรวจ ไม พบ ยีน
β41/42mutation ใน พลาสมา ก็ แสดง วา ทารก ใน ครรภ ไม ไดรับ
ยีน ผิด ปกติ นี้ มา จาก พอ จึง ไม จําเปน ตอง ตรวจ แบบ invasive
ตอไป แต เนือ่ง จาก เทคนคิ ดงั กลาว ยงั ม ีความ ไว คอน ขาง ต่าํ กลุม
นกั วจิยั เดยีว กนั จงึ ได พฒันา เทคนคิ การ ตรวจ ให ม ีความ ไว มาก ขึน้
โดย นํา เอา เทคนิค Single allele base extension / Mass
spectrophotometry มา ชวย ใน การ ตรวจ วเิคราะห ทาํให ไดผล
การ ตรวจ ที ่ม ีความ ถกู ตอง แมนยาํ ยิง่ ขึน้ 29 นอก จาก นี ้ยงั ม ีรายงาน
จาก นัก วิจัย กลุม อื่น ๆ  ที่ ใช การ เพิ่ม ปริมาณ ดี เอ็น เอ ทารก ใน
พลาสมา ของ แม โดย การ แยก เอา เฉพาะ ดี เอ็น เอ ที่ มี ขนาด เล็ก ซึ่ง
สวน ใหญ เปน ของ ทารก ออก จาก ด ีเอน็ เอ ของ แม ที ่มกั ม ีขนาด ใหญ
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ดีเอ็นเอทารกในพลาสมาแมและการประยุกตใชในการตรวจ

กวา ออก จาก กนั เสยี กอน ดวย วธิี gel electrophoresis แลว จงึ นาํ
ไป ตรวจ วเิคราะห ตอ ดวย เทคนคิ peptide nucleic acid clamp
(PNA clamp) ซึง่ พบ วา สามารถ เพิม่ ความ ไว ใน การ ตรวจ ได มาก
ขึ้น 30

สาํหรบั การ ประยกุต ใช ใน ประเทศ ไทย ยงั ถอื เปน เรือ่ง ใหม และ
มี การ ศึกษา วิจัย กัน คอน ขาง นอย กลุม วิจัย โรคธาลัสซี เมีย ของ
มหาวทิยาลยั ขอนแกน ได เริม่ ทาํ การ ศกึษา ไป ที ่การ พฒันา วธิกีาร
ตรวจ หา ยนีธาลสัซ ีเมยี ชนดิ รนุ แรง ที ่พบ บอย ใน ประเทศ ไทย เชน
Hb E กอน เนือ่ง จาก โรคธาลสัซ ีเมยี ที ่สาํคญั และ พบ บอย ของ ไทย
คอืเบตาธาลสัซ ีเมยี/ฮโมโกลบนิ อี การ ตรวจ ยนีฮโมโกลบนิ อ ีเพยีง
อยาง เดยีว จะ ชวย ลด ความ เสีย่ง ของ การ เกดิ โรคเบตาธาลสัซ ีเมยี/
ฮโมโกลบนิ อี ของ ทารก ได ถงึ รอยละ 50 ใน การ ศกึษา จะ เริม่ จาก
การ สกดั ด ีเอน็ เอ ใน พลาสมา ของ หญงิ ตัง้ครรภ ที ่ม ีความ เสีย่ง ที ่จะ
ม ีบตุร เปน โรค จาก นัน้ นาํ ด ีเอน็ เอ ที ่ได ไป ตรวจ หา X และ Y-spe-
cific  sequences เพือ่ เปน การ ยนืยนั วา สามารถ สกดั ด ีเอน็ เออ อก
มา จาก พลาสมา ได จริง โดย ใช วิธี conventional PCR ผล การ
ตรวจ จึง สามารถ ใช ใน การ ทํานาย เพศ ทารก ใน ครรภ ได ดวย จาก
การ ศกึษา พบ วา การ ตรวจ ทาํนาย เพศ ทารก ใน ครรภ จาก การ ตรวจ
วเิคราะห ด ีเอน็ เอ ใน พลาสมา แม นี ้ทาํ ได งาย และ ให ผล การ ตรวจ ที่
คอน ขาง ดี มี คา ความ ไว และ ความ จําเพาะ สูง ใน ทุก ระยะ ของ การ
ตั้งครรภ 31,32 จาก นั้น จึง คอย นํา ดี เอ็น เอ ที่ แยก ได ไป ตรวจ หา ยีน
ธาลสัซ ีเมยี ที ่ตองการ ดวย วธิี PCR ที ่เกีย่วของ ตอไป ซึง่ ม ีหลาย วธิี
เชน ถา เปน ยนี Hb E ได ใช เทคนคิ nested PCR / restriction
fragment length polymorphism ดวย เอนไซม Mnl I33 ผล
การ ตรวจ ดวย วธิ ีดงั กลาว จะ สามารถ ชวย ลด ความ เสีย่ง ใน การ ทาํ
invasive  ได ใน ราย ที ่คูสมรส ม ีความ เสีย่ง ที ่จะ ให กาํเนดิ ทารก ที ่จะ
เปน โรค  β-thalassemia / Hb E เมื่อ แม เปน พาหะ  β-thalas-
semia  พอ เปน พาหะ Hb E ใน กรณ ีที ่ตรวจ ไม พบ ยนี Hb   E ใน
พลาสมา แม การ ตรวจ แบบ invasive อาจ ไม จําเปน เนื่อง จาก
ทารก ใน ครรภ ไม ม ีความ เสีย่ง ที ่จะ เปน โรค  β-thalassemia / Hb
E เปนตน สวน การ ตรวจ หา ยนีบตีาธาลสัซ ีเมยี นัน้ ได ใช วธิ ีตรวจ
วัด ปริมาณ specific DNA fragment ที่ จําเพาะ ตอ ยีน เบตา
ธาลสัซ ีเมยี ดวย เทคนคิ real time allele specific PCR 34 นอก
จาก นี ้ได พฒันา เทคนคิ quantitative real time PCR สาํหรบั
ตรวจ α o-thalassemia ใน พลาสมา ขึ้น เพื่อ ใช ใน การ ตรวจ
วินิจฉัย ภาวะ Hb Bart’s hydrops fetalis ซึ่งจําเปน ตอง วัด
ปริมาณ αo-thalassemia specific sequence ประกอบการ

วินิจฉัย 35 อยางไร ก็ ตาม ยัง อยู ใน ระหวาง ทํา การ ศึกษา และ เก็บ
รวบรวม ขอมูล เพิ่ม เติม เปรียบ เทียบ กับ การ ตรวจ วินิจฉัย แบบ
invasive ใน งาน ประจาํ วนั เทคนคิ ดงั กลาว ยงั ไม ได ถกู นาํ ไป ใช ใน
การ ตรวจ ให บรกิาร จรงิ แต อยาง ใด ขอมลู ดงั กลาว ขาง ตน แสดง ให
เหน็ ถงึ ศกัยภาพ ใน การ ตรวจ หา ด ีเอน็ เอ ทารก ใน พลาสมา แม ดวย
เทคนคิ พ ีซ ีอาร (PCR) ซึง่ เปน เครือ่งมอื ที ่ม ีอยู ทัว่ ไป ใน หอง ปฏบิตัิ
การ ใน ปจจุบัน และ แสดง ให เห็น ถึง แนว โนม ที่ จะ นํา ไป ใชได อยาง
แพร หลาย ได ตอไป

นับ จาก ที่ ได มี รายงาน การ ตรวจ พบ ดี เอ็น เอ ทารก ใน พลาสมา
แม ได ม ีการ พฒันา และ นาํ ไป ประยกุต ใช ใน การ ตรวจ วนิจิฉยั ทารก
ใน ครรภ โรค ตางๆ มากมาย circulating cell-free DNA ใน
พลาสมา  ยัง เปน แหลง ขอมูล พันธุ กรรม แหลง ใหม สําหรับ การ
ตรวจ วนิจิฉยั ทารก ใน ครรภ แบบ non-invasive ซึง่ ทาํให สามารถ
ลด หรอื หลกี เลีย่ง การ ตรวจ วนิจิฉยั ทารก ใน ครรภ แบบ invasive
ลง ได และ เมือ่ เปรยีบ เทยีบ กบั เทคนคิ ที ่ตอง ทาํ การ ตรวจ เซลล ลกู
ใน เลือด แม แลว เห็น ได ชัดเจน วา การ ตรวจ หา ดี เอ็น เอ ทารก ใน
พลาสมา แม เปน เทคนิค การ ตรวจ ที่ ไม ตอง เสีย คาใชจาย เพิ่ม ขึ้น
ขัน้ตอน ใน การ ปฏบิตั ิก ็ไม ยุง ยาก แต สิง่ สาํคญั ที ่ตอง ระลกึ ถงึ เสมอ
คอื ด ีเอน็ เอ ทารก ใน ครรภ ที ่จะ ทาํ การ ตรวจ นัน้ ม ีปรมิาณ ไม มาก
นกั และ ปะ ปน อยู กบั ด ีเอน็ เอ ของ แม ที ่ม ีอยู เปน จาํนวน มาก การ จะ
นํา ไป ใช เพื่อ ตรวจ วินิจฉัย ทารก ใน ครรภ จึง มี ขอ จํากัด คอน ขาง
มาก และ อาจ ใชได ผล ด ีเฉพาะ กบั การ วเิคราะห DNA sequence
ใน สวน ที่ ทารก ไดรับ มา จาก พอ (paternal mutation) เทานั้น
การศึกษา พัฒนา marker อื่น ๆ  เชน ลักษณะ ของ DNA poly-
morphism  ที ่แตก ตางกนั ระหวาง พอ และ แม แลว นาํ มา ใช เปน ตวั
บงชี้ แทน เพื่อ เพิ่ม ทาง เลือก ใน การ ตรวจ วินิจฉัย เปน อีก แนว ทาง
หนึ่ง ที่ จะ ชวย ให สามารถ ประยุกต ใชได กวางขวาง ขึ้น ใน อนาคต
ดังตัวอยาง ผล การ ศึกษา การ ใช ประโยชน จาก การ ตรวจ วิเคราะห
DNA polymorphism ที่ สัมพันธ กับ ยีนเบตาธาลัสซี เมีย ที่
สามารถ  นาํ มา ใช รวม กบั การ ตรวจ วเิคราะห ด ีเอน็ เอ ใน พลาสมา แม
และ สามารถ ใช ใน การ ตรวจ วนิจิฉยั ทารก ใน ครรภ โรคธาลสัซ ีเมยี
ที ่ม ีการ ศกึษา ไว เมือ่ เรว็ ๆ  นี3้6
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