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บทคัดยอ

โรคออทิซึม (Autism) เปนกลุมอาการที่มีความบกพรองทางดานพัฒนาการในดาน
การใชภาษาสื่อสาร การมีปฏิสัมพันธกับบุคคลอื่นในสังคม และพฤติกรรมที่แสดงออก สังเกตเห็น
ไดในชวงอายุกอน 3 ขวบ อุบัติการณของโรคพบประมาณ 4-5 รายตอประชากร 10,000 คน สาเหตุ
ของโรคแบงออกเปน 2 ประเภท คือ ยังไมทราบแนชัด (idiopathic autism) และ    ออทิซึมแบบที่
ทราบสาเหตุ (secondary autism) สาเหตุสําคัญของออทิซึมแบบที่ทราบสาเหตุ ไดแก ความผิดปกติ
ทางพันธุกรรม และสาเหตุจากสิ่งแวดลอม ความผิดปกติทางพันธุกรรม เกิดจากความผิดปกติแบบ
ยีนเดียว (single gene disorder) และ ความผิดปกติของโครโมโซม ซ่ึงพบไดประมาณรอยละ 3-9
โดยที่ความผิดปกติของโครโมโซมที่พบไดบอยคือโครโมโซมคูที่ 7, 15 และ โครโมโซมเอกซ นอก
จากนี้รอยละ 50-70 ของเด็กออทิสติกมีภาวะปญญาออนรวมดวย ผูปวยที่มีภาวะปญญาออน พบ
ประมาณรอยละ 1-3 ในกลุมประชากรทั่วไป ระดับสติปญญาของผูปวยที่มีภาวะปญญาออนมีคาต่ํา
กวา 70 สาเหตุของการเกิดภาวะปญญาออน พบวา รอยละ 4-28 เกิดจากความผิดปกติของ
โครโมโซม ซ่ึงรวมถึงความผิดปกติของบริเวณสวนปลายของโครโมโซม (subtelomeric
rearrangement) เนื่องจากบริเวณสวนปลายของโครโมโซมนั้นมียีนอยูอยางหนาแนน ดังนั้นหากเกิด
การขาดหายของโครโมโซมบริเวณนี้จะสงผลตอลักษณะที่ปรากฏของผูปวย เชน การเกิดภาวะ
ปญญาออน หรือ ความผิดปกติของรางกาย โดยวิธีมาตรฐานทางไซโตเจเนติคส (standard
conventional cytogenetic) ไมสามารถตรวจวิเคราะหความผิดปกติบริเวณสวนปลายของโครโมโซม
ได เนื่องจากความผิดปกติที่บริเวณนี้มีขนาดที่เล็กกวา 3-5 เมกะเบส (Megabase; Mb) การนําเทคนิค
ฟช (FISH: Fluorescence in situ hybridization) มาใช สามารถตรวจวิเคราะหความผิดปกติของ
โครโมโซมสวนปลายไดอยางถูกตอง และแมนยํากวาวิธี มาตรฐาน วัตถุประสงคของการศึกษาครั้ง
นี้ เพื่อหาความชุกของความผิดปกติของโครโมโซมในผูปวยโรคออทิซึม และการขาดหายของ
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โครโมโซมสวนปลาย (subtelomeric deletion) ในผูปวยปญญาออนไมทราบสาเหตุ โดยใชเทคนิคฟ
ช (FISH)

การศึกษาความผิดปกติของโครโมโซมในผูปวยโรคออทิซึม 30 ราย พบความผิด
ปกติของโครโมโซมคูที่ 7 แบบขาดหายไปบางสวน (interstitial deletion) บริเวณตําแหนง 7p12.2-
12.3 ในผูปวย 1 ราย (รอยละ 3.33%) การตรวจวิเคราะหดีเอ็นเอไมพบผูปวยออทิซึมที่มีความผิด
ปกติของยีน FMR1 และ FMR2 และไมพบความผิดปกติของตําแหนง PWS/AS, DiGeorge/VCF
และบริเวณสวนปลายของโครโมโซมโดยการใชโพรบมาตรวจจับดวยเทคนิคฟช  การศึกษาการ
ขาดหายของโครโมโซมสวนปลายโดยใชเทคนิคฟชในผูปวยที่มีภาวะปญญาออนไมทราบสาเหตุ 
82 ราย พบวา ผูปวย 5 ราย (รอยละ 6.1) มีความผิดปกติของบริเวณสวนปลายของโครโมโซมทั้ง
แบบขาดหาย (deletion) 2 ราย และการแลกเปลี่ยนโครโมโซมแบบไมสมดุล (unbalanced
derivative chromosome) 3 ราย  และจากการตรวจวิเคราะหความผิดของโครโมโซมของพอแมผู
ปวย 2 ราย พบวา ความผิดปกติของโครโมโซมในผูปวยทั้ง 2 ราย เกิดขึ้นเอง (de novo) ผลการ
ศึกษานี้ยืนยันวาการขาดหายไปของบริเวณสวนปลายของโครโมโซมเปนสาเหตุหนึ่งของภาวะ
ปญญาออน แตไมนาจะเปนสาเหตุสําคัญในกลุมผูปวยออทิสติก
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ABSTRACT

Autism is a neurodevelopment disorder characterized by severe problems in
communication, social skills and repetitive behaviors. The prevalence of autism is approximately
4-5 per 10,000 children. Less than 10% of autistic children are categorized as secondary autism,
which results from environmental factors, chromosomal abnormalities and single gene disorders
such as fragile X syndrome. Recently, subtelomeric deletions have been reported in autistic
patients. In addition, about 50-70% of autistic children have mental retardation. Mental
retardation (MR) has been defined as an individual with an intelligence quotient (IQ) below 70,
occurring in 1-3% of the general population. Both genetic and environmental factors can cause
MR. More than half of MR is categorized as idiopathic mental retardation (IMR), and cryptic
subtelomeric rearrangement is one of the significant causes of IMR. Subtle chromosomal
rearrangement occurs in 4.8-10% of patients with IMR. The purpose of this study was to
determine the frequency and nature of subtelomeric rearrangements in Thai patients with IMR
and/or multiple congenital anomalies (MCA) and autistic children using the fluorescence in situ
hybridization (FISH) technique.

We detected subtelomeric rearrangements in five of 82 IMR patients (6.1%) with and
without MCA. Subtelomeric abnormalities included two terminal deletions and three unbalanced
derivative chromosomes. Also, we found interstitial deletion (7p12.2-p12.3) of chromosome 7 in
one of 30 autistic children. However, we found no positive case for fragile X syndrome screening
and FISH technique using subtelomeric-specific and gene-specific probes (PWS/AS and
DiGeorge/VCF). Our data indicate that subtelomeric rearrangements are a cause of IMR, but may
not be a significant cause of autism.


