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บทนำา

Beta thalassemia เปนโรคโลหิตจางทางพันธุกรรมที่เปน 

ปญหาทางดานสาธารณสุขของประเทศ จากการศึกษาความชุกของ

พาหะธาลัสซีเมียในจังหวัดพิษณุโลก พบ heterozygous beta 

thalassemia รอยละ 1.6, heterozygous hemoglobin (Hb) 

E รอยละ 21.3 และ homozygous Hb E รอยละ 2.2 จากขอมูล 

ดังกลาวสามารถประมาณการไดวา จังหวัดพิษณุโลกจะมีอัตราการ

เกิดของเด็กที่เปน homozygous beta thalassemia 0 - 1 คนตอป 

และ compound heterozygous Hb E/beta thalassemia 18 

คนตอป1 วิธีการที่ดีที่สุดในการควบคุม beta thalassemia ชนิด

รุนแรงคือการควบคุมไมใหมีผูปวยรายใหม โดยการตรวจคัดกรอง

หาผูที่เปนพาหะและกำาหนดคูเสี่ยงตอการที่จะไดบุตรเปนโรคชนิด

รุนแรงในหญิงตั้งครรภและคูสมรส ทำาการตรวจวินิจฉัยกอนคลอด 

หาเด็กในครรภที่เปนโรค และใหคำาปรึกษาทางพันธุกรรมเพื่อพิจารณา

ยุติการตั้งครรภ การตรวจวิเคราะห beta-thalassemia ในระดับ 

DNA มีความยุงยากเนื่องจาก beta thalassemia mutation ที่

พบในประเทศไทยมีอยูมากถึง 22 ชนิด2 ซึ่งเทคนิคที่ใชกันอยูในปจ

จุบันแบงไดเปน 2 กลุม คือวิธีการที่ตรวจ beta globin mutation 

ที่เคยมีรายงานมากอน ไดแก dot-blot hybridization, reverse 
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บทคัดยอ  Homozygous beta thalassemia และ compound heterozygous hemoglobin E / beta thalassemia เปนโรค beta 

thalassemia ที่เปนปญหาของประเทศไทย ขอมูลสัดสวนของ beta globin mutation แตละชนิดในเขตภาคเหนือตอนบนไมอาจนำา

มาใชในเขตพื้นที่ภาคเหนือตอนลางเนื่องจากความแตกตางทางพันธุกรรมของประชากรกลุมยอยแตละพื้นที่ ดังนั้นหากจังหวัดพิษณุโลก

มีขอมูลสัดสวนของ beta globin mutation แตละชนิดในพื้นที่จะทำาใหหองปฏิบัติการสามารถออกแบบวิธีการตรวจวินิจฉัย beta 

globin mutation ในระดับ DNA เบื้องตนไดอยางเหมาะสมและครอบคลุมชนิดของ beta globin mutation แตละชนิดในพื้นที่  

วัตถุประสงค  เพื่อคนหาชนิดของ beta globin mutation ที่พบบอยในจังหวัดพิษณุโลก  วัสดุและวิธีการ  รวบรวมหญิงตั้งครรภ 

และ/หรือสามีที่อาศัยในจังหวัดพิษณุโลก จำานวน 100 คนที่ไดรับการวินิจฉัยเปน heterozygous beta thalassemia จากการวัดระดับ 

hemoglobin A
2
 โดยการตรวจดวยวิธี Diethylaminoethyl Sephadex microcolumn chromatography ณ หนวยวิจัยธาลัส- 

ซีเมีย คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยนเรศวร ทำาการตรวจหาชนิดของ beta globin mutation ดวยวิธี DNA sequencing 

ผลการศึกษา  พบ beta globin mutation ชนิด codon 41/42 (-TCTT) มากที่สุดจำานวน 44 คน (รอยละ 44) รองลงมาเปน codon 

17 (A→T) จำานวน 36 คน (รอยละ 36)   -28 (A→G) จำานวน 10 คน (รอยละ 10)   IVS-I-1 (G→T) จำานวน 4 คน (รอยละ 4)  

-87 (C→A) จำานวน 2 คน (รอยละ 2) และพบ codon 35 (C→A)   codon 71/72 (+A)   IVS-II-654 (C→T) และ codon 

41 (-C) อยางละ 1 คน (รอยละ 1) ไมพบ beta globin mutation ชนิดใหมในการศึกษานี้  สรุป จากขอมูลดังกลาวแสดงใหเห็น

วา codon 41/42 (-TCTT) และ codon 17 (A→T) เปน beta globin mutation ที่พบเปนสัดสวนมากที่สุดรวมกันถึงรอยละ 80 

ของ beta globin mutation ที่พบทั้งหมด นอกจากนี้ยังพบ -28 mutation เปนอันดับสาม ถึงรอยละ 10 ซึ่งเปนขอแตกตางจาก

พื้นที่อื่น ขอมูลที่ไดจากการศึกษานี้จะเปนประโยชนในการกำาหนดรูปแบบวิธีการตรวจวินิจฉัยกอนคลอดของ beta thalassemia ใน

เขตภาคเหนือตอนลางตอไป

Key Words : l Beta globin mutation  l Thalassemia  l Phitsanulok

วา รสาร โลหิต วิทยา และ เวชศาสตร บริการ โลหิต 2556;23:277-82.
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dot-blot hybridization, amplification refractory mutation 

system (ARMS) และ restriction enzyme digestion ซึ่ง

วิธีเหลานี้จำาเปนตองใช primer หรือ probe ที่จำาเพาะตอชนิด

ของ mutation ทำาใหการตรวจวินิจฉัยชนิดของ beta globin 

mutation ทำาไดจำากัด อีกกลุมหนึ่งเปนวิธีการที่สามารถตรวจ

สอบ beta globin mutation ไดเกือบทุกชนิดรวมทั้งชนิดใหมที่

ยังไมเคยมีรายงานมากอน ไดแก วิธีการหาลำาดับเบสโดยตรง 

หรือ DNA sequencing และ single-strand confirmation 

polymorphism อยางไรก็ตามการตรวจดังกลาวเปนการตรวจที่

ใชเวลาและมีคาใชจายสูง การเลือกวิธีการที่ใชในการวินิจฉัยชนิด

ของ beta globin mutation  ในหองปฏิบัติการสวนใหญขึ้น

อยูกับรูปแบบและสัดสวนของ beta globin mutation  ที่พบ

ทั่วไปและที่พบไดนอยในกลุมประชากรเปาหมาย หากประชากรเปา

หมายมีความหลากหลายของ beta globin mutation นอย โดย

ทั่วไปควรเลือกตรวจ beta globin mutation ในกลุมชนิดที่พบ

มากกอนเปนอันดับแรก เชนวิธี multiplex ARMS หรือ dot 

blot hybridization ซึ่งสามารถตรวจ beta globin mutation 

ไดหลายชนิดพรอมกัน วิธีการดังกลาวสวนใหญสามารถจำาแนก 

beta globin mutation ไดถึงรอยละ 90 ของการทดสอบ สวน 

beta globin mutation ชนิดที่เหลืออาจนำามาตรวจสอบซ้ำาดวย

วิธี DNA sequencing ตอไป3 หากประชากรเปาหมายมีความ

หลากหลายของ beta globin mutation ในระดับสูง การวินิจฉัย 

beta globin mutation ดวยการหาลำาดับเบสโดยตรงตั้งแตตน 

นาจะเปนวิธีที่มีประสิทธิภาพมากกวา ขอมูลการวิเคราะหสัดสวน

ของ beta thalassemia mutation ในจังหวัดพิษณุโลกกอนหนา

นี้อาศัยการศึกษาที่ทำาในประชากรขนาดเล็ก4 การวิจัยครั้งนี้คณะ

ผูวิจัยตองการทราบรูปแบบและสัดสวนของ beta thalassemia 

mutation  ที่พบในเขตจังหวัดพิษณุโลกซึ่งนาจะใชเปนตัวแทน

ของภาคเหนือตอนลางโดยใชจำานวนประชากรที่ศึกษามากขึ้น เพื่อ

นำาขอมูลที่ไดมาประกอบการตัดสินใจในการกำาหนดรูปแบบวิธี

การในการตรวจวินิจฉัยกอนคลอดของ beta thalassemia ณ 

หนวยวิจัยธาลัสซีเมีย ศูนยวิจัยโลหิตวิทยา คณะแพทยศาสตร 

มหาวิทยาลัยนเรศวร ตอไป

วัสดุและวิธีการ

รวบรวมตัวอยางเลือดจากหญิงตั้งครรภและ/หรือสามีที่มา

ฝากครรภในโรงพยาบาลในเขตจังหวัดพิษณุโลกซึ่งผานการตรวจ

วิเคราะหหาปริมาณ Hb A
2 
ดวยวิธี Diethylaminoethyl (DEAE) 

Sephadex microcolumn chromatography ณ หนวยวิจัยธาลัส

ซีเมีย ศูนยวิจัยโลหิตวิทยา คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยนเรศวร 

และใหการวินิจฉัยเปน heterozygous beta thalassemia โดย

มีระดับ Hb A
2
 มากกวาหรือเทากับรอยละ 4 และนอยกวารอยละ 

10 ทำาการรวบรวมตัวอยางเลือดที่เขาเกณฑทุกรายตอเนื่องกันไป 

ดำาเนินการวิจัยเปน 2 ชวง เนื่องจากขอจำากัดดานงบประมาณ ชวง

แรกระหวาง พฤษภาคม 2547- กันยายน 2547 จำานวน 50 คน 

และชวงที่สองระหวาง มกราคม 2549 – กรกฎาคม 2549 จำานวน 

50 คน รวมกันทั้งสิ้น 100 คน การดำาเนินงานตามโครงการวิจัย

ทั้งสองชวงไดรับการรับรองจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย

ในมนุษย มหาวิทยาลัยนเรศวร

วิธีดำาเนินงาน

1. นำาตัวอยางเลือดที่มีผลการตรวจวิเคราะหปริมาณ Hb 

A
2 
มากกวาหรือเทากับรอยละ 4

 
และนอยกวารอยละ 10 โดยวิธี 

DEAE Sephadex microcolumn chromatography จำานวน 

100 ตัวอยาง มาสกัด DNA ดวยวิธี Chelex-1005

2. ทำาการเพิ่มปริมาณ beta globin gene ดวยวิธี polymerase 

chain reaction (PCR) โดยใช primer ที่ปรับปรุงจากการศึกษา

กอนหนานี้6 (Table 1) โดยแบง beta globin gene ออกเปน 

2 สวนซึ่งครอบคลุม beta globin mutation ทั้งหมดที่เคยมี

รายงาน สวนที่ 1 ประกอบดวย exon I และ II ได PCR product 

ขนาด 761 base pair สวนที่สองประกอบดวย exon III ได PCR 

product ขนาด 660 base pair (Figure 1) 

3. ทำา PCR product ที่ไดใหบริสุทธิ์โดยใชชุดน้ำายา QIAquick 

PCR Purification Kit (Qiagen, Germany) 

4. นำาไปเขากระบวนการ asymmetrical PCR ดวย ABI 

PRISMTM BigDye Terminator Cycle Sequencing Ready 

Reaction Kit protocol (Applied Biosystems, USA)

Table1Sequences of the primers used and size of the polymerase chain reaction product obtained from the 

DNA sequencing

Primer Nucleotidesequence(5’3’) Productsize(bp)

S-Exon1-2 AGA AGA GCC AAG GAC AGG TAC G
761 bpA-Exon1-2 GGG AAA CAGACG AA

S-Exon3 TCC CTA ATC TCT TTC TTT CAG G
660 bpA-Exon3 GCT AGT TCA AAC CTT GGG AAA A
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5. ทำาการตรวจวิเคราะหลำาดับเบสดวยเครื่อง automated DNA 

sequencer, ABI PRISM 310 Genetic Analyzer (Applied 

Biosystems, USA)

6. รวบรวมขอมูลและรายงานผลชนิดและสัดสวนของ beta 

globin mutation ที่พบเปนคารอยละของ beta globin mutation 

ที่พบทั้งหมด

ผลการศึกษา

พบ beta thalassemia mutation ชนิด codon 41/42 

(-TCTT) มากที่สุดจำานวน 44 คน (รอยละ 44) รองลงมาเปน 

codon 17 (A→T) จำานวน 36 คน (รอยละ 36), –28 (A→G) 

จำานวน 10 คน (รอยละ 10), IVS-I-1 (G→T) จำานวน 4 คน 

(รอยละ 4), -87 (C→A) จำานวน 2 คน (รอยละ 2) และพบ 

codon 35 (C→A), codon 71/72 (+A), IVS-II-654 (C→T) 

และ codon 41 (-C) อยางละ 1 คน (รอยละ 1) ไมพบ beta 

globin mutation ชนิดใหมในการศึกษานี้ ขอมูลแสดงดัง Table 2

วิจารณ

ชนิดของ beta globin mutation ที่พบมากที่สุดคือ codon 

41/42 (-TCTT) ซึ่งคลายคลึงกับขอมูลสัดสวน beta globin 

mutation ที่พบในภาคตางๆ ของประเทศไทย2,7 สวน beta 

globin mutation ที่พบรองลงมาคือชนิด codon 17 (A→T) 

คิดเปนรอยละ 36 ใกลเคียงกับที่มีรายงานในเขตภาคเหนือตอนบน 

(รอยละ 34.4)6 และมากกวาภาคตะวันออกเฉียงเหนือ (รอยละ 

21.7)2 ซึ่ง beta globin mutation ทั้งสองชนิดรวมกันเปน 

สัดสวนมากถึงรอยละ 80 ของ beta globin mutation ที่พบ

ทั้งหมด beta globin mutation ที่พบมากเปนอันดับสามในการ

ศึกษานี้ไดแกชนิด -28 (A→G) พบถึงรอยละ 10 ใกลเคียงกับที่

พบในภาคกลาง (รอยละ 9.3)2 แตพบมากกวาภาคเหนือตอนบน 

(รอยละ 1.4)6 สวนชนิด IVS-I-1 (G→T) พบรอยละ 4 นอยกวา

ที่พบในเขตภาคเหนือตอนบนไมมากนัก (รอยละ 6.9)6 ลักษณะ

สัดสวนของ codon 17 (A→T), -28 (A→G) และ IVS-I-1 

(G→T) แสดงใหเห็นถึงอิทธิพลของลักษณะทางภูมิศาสตรของ

จังหวัดพิษณุโลกที่ตั้งอยูตรงกลางระหวางภาคเหนือตอนบน ภาค

ตะวันออกเฉียงเหนือ และภาคกลางไดเปนอยางดี หากรวม beta 

globin mutation ทั้งสี่ชนิด ไดแก codon 41/42 (-TCTT), 

codon 17 (A→T), -28 (A→G) และ IVS-I-1 (G→T) 

Table2 The proportion of beta globin mutations identified 

in Phitsanulok

Mutation N(Allele) %

codon 41/42 (-TCTT) 44 44
codon 17(A→T) 36 36
-28 (A→G) 10 10
IVS-I-1 (G→T) 4 4
-87 (C→A) 2 2
Codon 35 (C→A) 1 1
codon 71/72 (+A) 1 1
IVS-II-654 (C→T) 1 1
Codon41 (-C) 1 1

Total 100 100

Figure1 Shematic diagram showing the beta globin gene (3 exons and 2 introns).  Nine different mutations 

found in this study are indicated at the top of the figure.  Annealing sites of the polymerase chain reaction (PCR) 

primers and PCR product size are demonstrated at the bottom of the figure.
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เขาดวยกัน จะเปนสัดสวนรวมกันถึงรอยละ 94 ของ beta globin 

mutation ที่พบทั้งหมด ซึ่งขอมูลดังกลาวจะทำาใหหองปฏิบัติการ

สามารถออกแบบวิธีการตรวจวินิจฉัย beta globin mutation ใน

ระดับ DNA เบื้องตนไดอยางเหมาะสม ตัวอยางเชน การออกแบบ 

multiplex ARMS หรือ dot blot hybridization สำาหรับ codon 

41/42 (-TCTT), codon 17 (A→T), –28 (A→G) และ 

IVS-I-1 (G→T) เพื่อคนหา beta thalassemia mutation 

ดังกลาวในรอบแรกกอน หลังจากนั้นอาจใชวิธีการตรวจเดิมสำาหรับ 

beta globin mutation ที่พบรองลงมา หากไมพบ mutation จึง

พิจารณาการตรวจดวย DNA sequencing หรือ gap PCR ใน 

deletional beta globin mutation ที่เหลือตอไป และเนื่องจาก

การที่พิษณุโลกมีประชากรที่เปน heterozygous Hb E ถึงรอยละ 

21.31 ทำาใหการตรวจพบ -28 (A→G) ซึ่งพบมากเปนอันดับสาม 

ของ beta globin mutation รวมกับการตรวจพบ codon 26 

(G→A) (Hb E) ในคูสามีภรรยาอาจไมมีความจำาเปนตองพิจารณา

การตรวจวินิจฉัยกอนคลอด เนื่องจาก compound heterozygote 

ระหวาง -28 (A→G) กับ Hb E มีความรุนแรงทางคลินิกไมมาก

นัก นอกจากนี้ในการศึกษาชิ้นนี้พบวา codon 71/72 (+A) ซึ่งพบ

มากเปนอันดับสี่ในเขตภาคเหนือตอนบน (รอยละ 6.0)6 กลับพบ

เพียงรอยละ 1 ในจังหวัดพิษณุโลกเทานั้น

หากเปรียบเทียบขอมูลสัดสวนของ beta globin mutation 

ที่พบในจังหวัดพิษณุโลก กับขอมูลที่มีรายงานในภูมิภาคใกลเคียง 

ไดแก เอเชียตะวันออกเฉียงใตรวมถึงจีนตอนใต (Table 3) พบวา

ลักษณะการกระจายของ beta globin mutation ที่พบ codon 

41/42 (-TCTT) ในสัดสวนที่มากที่สุด คลายคลึงกับเวียตนาม8 

และจีนตอนใต9 (พบมากเปนอันดับหนึ่ง) รวมถึงพมา10 (พบมาก

เปนอันดับสอง) แตตางจากมาเลเซีย และอินโดนีเซีย ซึ่งพบ codon 

41/42 (-TCTT) เพียงรอยละ 12.211 และ 1.712 ตามลำาดับ ซึ่ง

แสดงใหเห็นถึงอิทธิพลของลักษณะทางภูมิศาสตรไดเปนอยางดี

Table3Distribution of beta globin mutations in Southeast Asia and South China

Mutation
Frequency(%)

Phitsanuloka Myanmarb SouthVietnamc Malaysiad Indonesiae SouthChinaf

n=100 n=209 n=68 n=41 n=59 n=93

cd 41/42 (-CTTT) 44 (44.0) 48 (23.0) 24 (35.3) 5 (12.2) 1 (1.7) 45 (48.4)
cd17 (A-T) 36 (36.0) 19 (9.1) 17 (25.0) 1 (2.4) 1 (1.7) 9 (9.7)
-28 (A-G) 10 (10.0) 3 (1.4) 5 (7.3) 0 (0.0) 0 (0.0) 7 (7.5)
IVS-1-1 (G-T) 4 (4.0) 59 (28.2) 4 (6.0) 3 (7.3) 6 (10.2) 0 (0.0)
-87 (C-A ) 2 (2.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
cd35 (C-A ) 1 (1.0) 7 (3.3) 0 (0.0) 2 (4.9) 1 (1.7) 0 (0.0)
cd 71/72 (+A) 1 (1.0) 3 (1.4) 5 (7.3) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
IVS-2-654 (C-T) 1 (1.0) 5 (2.4) 5 (7.3) 3 (7.3) 7 (11.9) 20 (21.5)
cd41 (-C) 1 (1.0) 2 (1.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
IVS-1-5 (G-C) 0 (0.0) 32 (15.3) 0 (0.0) 20 (48.8) 32 (54.2) 0 (0.0)
619bp deletion 0 (0.0) 2 (1.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
cd44 ( -C) 0 (0.0) 1 (0.5) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
cd15 (G-A) 0 (0.0) 1 (0.5) 0 (0.0) 0 (0.0) 4 (6.8) 0 (0.0)
cd16 (  -  ) 0 (0.0) 1 (0.5) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
-31 (A-G) 0 (0.0) 1 (0.5) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
cd5 (-CT) 0 (0.0) 1 (0.5) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
cd15 (-T) 0 (0.0) 1 (0.5) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
cd8/9 (+G) 0 (0.0) 1 (0.5) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
cd30 (G-C) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (1.7) 0 (0.0)
IVS-1-1 (G-A) 0 (0.0) 3 (1.4) 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (1.7) 0 (0.0)
cd95 (+A) 0 (0.0) 0 (0.0) 7 (10.3) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
ChineseGγ(Aγδβ) thal 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (1.5) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
cd19 (A-G) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 6 (14.6) 0 (0.0) 0 (0.0)
-29 (A-G) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0) 1 (1.1)
Unknown 0 (0.0) 19 (9.1) 0 (0.0) 1 (2.4) 5 (8.5) 11 (11.8)

Source of data: a present study; b Ne-Win et al. (2002); c Svasti et al. (2002); d Yang et al. (1989); e Lie-Injo et al. (1989); f Chan et al. (1987)
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สรุป

จากการศึกษานี้ทำาใหทราบลักษณะสัดสวนของ beta globin 

mutation ที่พบในเขตจังหวัดพิษณุโลกซึ่งเปนตัวแทนประชากร

ในเขตภาคเหนือตอนลาง และสามารถเปรียบเทียบรูปแบบสัดสวน

ของ beta globin mutation ที่มีรายงานในภูมิภาคอื่นๆ ของ

ประเทศไทย รวมถึงภูมิภาคเอเชียตะวันออกเฉียงใตและจีนตอนใต 

ขอมูลที่ไดสามารถนำามาใชประกอบการตัดสินใจในการกำาหนดรูปแบบ

วิธีการที่ใชในการตรวจวินิจฉัยกอนคลอดของ beta thalassemia 

ณ หนวยวิจัยธาลัสซีเมีย ศูนยวิจัยโลหิตวิทยา คณะแพทยศาสตร 

มหาวิทยาลัยนเรศวรตอไป
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TheSpectrumofBetaThalassemiaMutationsinPhitsanulok
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Background: Homozygous beta thalassemia and compound heterozygous hemoglobin E / beta thalassemia are 

the leading genetic problems in Thailand.  The spectrum of beta thalassmia mutations reported in the upper 

northern Thailand may not suitable to be applied in the lower northern region because of genetic diversity 

due to geographic difference.  To design the suitable diagnostic schema for the detection of beta globin gene 

mutations in prenatal diagnosis of beta thalassemia in Phitsanulok, we need local data to be applied.  Objective: 

The study’s aim was to identify the common beta globin gene mutations in Phitsanulok, lacated in the lower 

north of Thailand.  Materials and Methods:  One hundred blood specimens from pregnant women and their 

spouses in Phitsanulok, diagnosed with beta thalassemia heterozygote determined by hemoglobin A
2
 level from 

Diethylaminoethyl Sephadex microcolumn chromatography, were consecutively collected at Thalassemia Research 

Unit, Faculty of Medicine, Naresuan University.  Beta globin gene mutations were identified by using direct DNA 

sequencing technique.  Results: Among 100 beta thalassemia alleles investigated, codon 41/42 (-TCTT) mutation 

was the most frequent, identified in 44 samples (44%).  Other beta globin gene mutations detected were codon 

17 (A→T): 36%; -28 (A→G): 10%; IVS-I-1 (G→T): 4%; -87 (C→A): 2%; codon 35 (C→A): 1%; codon 71/72 

(+A): 1%; IVS-II-654 (C→T): 1%, and codon 41(-C): 1%.  No new mutations were found.  Conclusion: Codon 41/42 

(-TCTT) and codon 17 (A→T) were the two most common beta globin mutations identified, comprised of 80% 

of all detected mutations.  -28 (A→G) was the third most common mutation which showed a unique genetic 

difference from the upper north.  The spectrum of beta globin gene mutations from this study can be applied in 

the prenatal diagnostic schema for beta thalassemia in the lower north of Thailand.

Key Words : l Beta globin mutation  l Thalassemia  l Phitsanulok
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