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ภาวะ ขณะ กําลัง ตั้งครรภ ชวง หลัง คลอด และ การ ที่
ผูปวย เปน โรค thalassemia เปน ภาวะ ที ่รางกาย ม ีความ
เสีย่ง ใน การ เกดิ ลิม่ เลอืด (hypercoagulable stage) โดย
พบ วา ใน ชวง ตัง้ครรภ และ ชวง หลงั คลอด ม ีอตัรา เสีย่ง ตอ
การ เกดิ ลิม่ เลอืด สงู กวา คน ปกต ิถงึ 5 เทา1 โดย ผูปวย อาจ
เกดิ จาก การ ขาด antithrombin III การ ขาด protein C
หรอื protein S มี factor V Leiden mutation2 ม ีการ
เพิม่ ขึน้ ของ ระดบั vWf, fibrinogen, factor VIII   และ
vitamin K dependent clotting factor1

รายงาน ฉบบั นี ้ได รายงาน ผูปวย ที ่นา สนใจ หนึง่ ราย ซึง่

เปนผูปวย หญิง  thalassemia ( hemoglobin H dis-
ease )   ม ีการ เกดิ splenic aterial and vein thrombo-
sis  และ splenic rupture ใน ชวง เวลา หลงั คลอด โดย
รายงาน ได กลาว เกี่ยว กับ อาการ ของ ผูปวย การ ตรวจ
วินิจฉัย หา สาเหตุ การ เกิด thrombosis, และ การ รักษา
ตางๆ   ที่ ได ให กับ ผูปวย

รายงาน ผูปวย
ผูปวย หญิง ไทย คู อายุ 26 ป ภูมิลําเนา กรุงเทพฯ

อาชพี แมบาน มา คลอด บตุร ที ่แผนก ส ูต ินรเีวช โดย ม ีอายุ
ครรภ 38 สปัดาห G1P1 คลอด ปกต ิได บตุร สาว สขุภาพ
แข็งแรง ดี น้ําหนัก 3,000 กรัม ระหวาง การ คลอด ไม มี
ภาวะ แทรก ซอน ใด ๆ

อาการ สาํคญั ปวด ทอง ใต ชาย โครง ดาน ซาย 15 ชัว่โมง

รายงาน ผูปวย
Postpartum Splenic Artery Thrombosis Followed by
Splenic Rupture in Patient with Hemoglobin H Disease:
A Case Report and Review Literatures
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บท คัด ยอ : ผูปวย หญิง ไทย อายุ 26 ป เปน โรค  thalassemia   ชนิด Hemoglobin H disease หลัง คลอด บุตร 15
ชัว่โมง ม ีอาการ ปวด ทอง ใต ชาย โครง ดาน ซาย อยาง เฉยีบพลนั โดย ที ่ไม ม ีประวตั ิไดรบั อบุตัเิหต ุมา กอน ตรวจ รางกาย พบ
ภาวะ โลหติ จาง รวม กบั กด เจบ็ ใต ชาย โครง ดาน ซาย และ พบ มาม โต เลก็ นอย ตรวจ เอกเรซ คอมพวิเตอร  ชอง ทอง พบ มี
splenic artery thrombosis  การ ตรวจ หา ระดบั ของ antithrombin III, Protein C, Protein S, Factor V leiden
mutation, Homocysteine และ Lupus anticoagulant พบ วา อยู ใน เกณฑ ปกติ ผูปวย ไดรบั การ รกัษา ดวย low
molecular weight heparin (LMWH) ใน ชวง แรก และ ให Warfarin รบัประทาน ใน เวลา ตอมา
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หลัง คลอด บุตร
อาการ ปจจุบัน 15 ชั่วโมง หลัง คลอด บุตร มี อาการ

ปวด ทอง ตือ้ ๆ   ใต ชาย โครง ดาน ซาย เกดิ ขึน้ ทนัที ปวด ราว
ไป ไหล ซาย อาการ ปวด เพิม่ มาก ขึน้ เรือ่ย ๆ  ม ีทอง อดื แนน
มาก ขึ้น ไม มี ไข ไม มี คลื่นไส อาเจียน ไม เจ็บ แนน
หนาอก ไม เหนื่อย หอบ นอน ราบ ได ไม มี ขา บวม ไม มี
ประวตั ิอบุตัเิหต ุบรเิวณ หนา ทอง ม ีปสสาวะ ส ีเขม มาก ขึน้
อุจจาระ ปกติ

ประวัติ อดีต โรค ประจํา ตัว Hemoglobin H dis-
ease  รบัประทาน ยา folic 1 เมด็ ทกุ วนั

ไม แพ ยา และ อาหาร ไม สูบ บุหรี่ ไม ดื่ม สุรา
กอน การ ตั้งครรภ ใช ยา เม็ด คุม กําเนิด
ไม เคย ม ีประวตั ิการ เกดิ ลิม่ เลอืด เสน เลอืด อดุ ตนั และ

เสีย ชีวิต เฉียบพลัน ของ บุคคล ใน ครอบครัว
ประวตั ิครอบครวั ม ีพีน่อง 5 คน ชาย 2 คน หญงิ

3 คน ผูปวย เปน คน ที่ 2
พี่นอง สาว 2 คน เปน พาหะ ของ โรค thalassemia
ตรวจ รางกาย
Vital signs :  Temp 36  ํC, HR 90 /min

RR 20 /min. BP 180/90 mmHg.
General  appearance :  A Thai female with

good  consciousness.
HEENT : moderated pale, no jaundice,

no injected pharynx
Heart :  PMI at 5th ICS in MCL,

normal S1S2, no murmur
Lung : normal chest expansion,

normal breath sound
Abdomen :  moderated distension,

active bowel sound, soft, moderate
tender at LUQ, no shifting
dullness,  liver cannot palpable,
spleen enlarged below LCM 3 cm.

Extremities : no edema, no deformities

การ ตรวจ ทาง หอง ปฏิบัติ การ
CBC :  Hb 7.9 g/dL, Hct 26.5%,

WBC 6,400 /mm3, PMN 75 %,
Lymphocyte 22 %, Monocyte 3%,
Platelet count 115,000/mm3

MCV 751fl, MCH 22.3 pg,
MCHC 29.3 gm/dL

PBS RBC : Hypochromic 1+,
Anisocytosis 1+,
Poikilocytosis 1+, few target
cell,  few ovalocyte

WBC :10,000/mm3,
PMN predominated

Platelet: 8-10 /oil  field
Coagulogram: PT 13.4 sec. ( 10-13 ),

INR 1.08
APTT 38.6 sec.( 25-35 ),

Ratio 1.36
TT 7.1 sec. ( 4-10 ),

Ratio 1.01
Blood chemistry

FBS 84 mg/dL, BUN 4.0 mg/dL,  Creati-
nine  0.3 mg/dL

Na 140 mmol/L, K 3.9 mmol/L, Cl 92.6
mmol/L, CO2 23 mmol/L

Total protein 6.4 g/dL, Albumin 3.0 g/dL,
Alkaline phosphatase 143  µ/L (0-104),  AST 66 U/
L(0-40), ALT 48  µ/l (0-40),  total bilirubin 1.6 mg/
dL, direct bilirubin  1.0 mg/dL

Amylase 40  µ/L (35-140), Lipase 50  µ/
L(0-190)

Ultrasound :
Normal size liver, no mass  lesion, no

intrahepatic duct  or common  bile  duct dilatation,
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Gall  bladder is normal without  gallstone. Spleen
is moderate  enlargement without  mass.  Both
kidneys and pancreas appear normal.  Minimal 
ascites, Conlusion : moderate splenomegaly  with
minimal  ascites.

CT abdomen: Show splenic infarction

จาก การ ซกั ประวตั ิและ ตรวจ รางกาย ผูปวย ม ีอาการ
ปวด ทอง บรเิวณ ใต ชาย โครง ดาน ซาย อยาง ทนัท ีทนัใด และ
รุน แรง ขึ้น เรื่อย ๆ  ราว ไป สะบัก ซาย ไม เคย มี ประวัติ โรค
กระเพาะ มา กอน ไม มี ประวัติ ดื่ม สุรา อุจจาระ ปกติ ไม มี
มกู เลอืด โรค ที ่คดิถงึ มาก ที ่สดุ คอื splenic infarction
เพราะ ผูปวย มี ภาวะ เสี่ยง ตอ การ เกิด ลิ่ม เลือด คือ เปน ผู
ปวย  Hb H disease และ เปน หญงิ ที ่เพิง่ คลอด บตุร ได ไม
กี่ ชั่วโมง ( โรค อื่น ๆ  ที่อยู ใน การ วินิจฉัย แยก โรค ไดแก
peptic ulcer, acute pancreatitis, bowel ischemia)
ซึ่ง ได ทํา การ ตรวจ ทาง หอง ปฏิบัติ การ,  ultrasound ab-
domen  และ CT abdomen เพิม่ เตมิ

จาก ผล การ ตรวจ ก ็ยนืยนั วา นา จะ เปน splenic inf-
arction  ใน ชวง แรก ผูปวย ได ให การ รกัษา ดวย Dexam-
ethasone  4 มลิลกรมั ทาง หลอด เลอืด ดาํ ทกุ 6 ชัว่โมง
และ ตรวจ หา สาเหต ุของ hypercoagulable stage อืน่ ๆ
เพิม่ เตมิ คอื Antithrombin III, Protein C, Protein S,
Factor V leiden mutation, Homocysteine, Lupus
anticoagulant, anticardiolipin ซึง่ พบ วา อยู ใน เกณฑ
ปกติ ดังนี้

Antithrombin III 156 (75-125 %)
Protein C 107 (70-140 %)
Protein S 162 (60-140 %)
Free protein S 195  (60-140 %)
FV Leiden mutation negative
Homocysteine normal
Anticardiolipin negative
Lupus anticoagulant :

APTT 33 (23-35 s.),  Ratio. 1.18,  control
32.4 s

PT 10.5 (12-18 s.),  INR 0.67 ,  control 14.2 s
TT 20.6 (12-25 s.), Ratio. 1.16,  control

1.16 s
KCT 69 (59-100 s.)
TTIT ratio 0.94 (0.5-1.29 s.)
Dil RVVCT 26.5 ( 26-35 s.)  control 26.5 s

หลงั จาก ผูปวย ไดรบั Dexamethasone ประมาณ 7
ชั่วโมง อาการ ปวด ทอง ดี มาก ขึ้น แต ทอง ยัง อืด แนน มี
guarding ทัว่ ไป ได ทาํ diagnostic peritoneal larvage
พบ เลอืด สด ๆ   สงสยั มี rupture spleen จงึ ได ทาํ การ ผา
ตัด ใน เวลา ตอมา

Explore laparotomy
Operation  : splenectomy with mesenteric

lymph node biopsy
Finding :  intra peritoneal blood 1,000 mL

 enlarged spleen with congestion and laceration
at superior and lateral side

splenic vein totally thrombosis
splenic artery: no pulse
Generalized mesenteric lymph node enlarge-

ment
Pathology : Congestive splenomegary with

thrombosis  ( รปู ที่ 1 ) and acute splenitis
Three lymph nodes at mesenteric and splenic

hilum with reactive lymphoid hyperplasia, sinus
pattern and acute lymphadinitis

Pancreatic tissue without significant patho-
logical  changes

การ วินิจฉัย ขั้น สุด ทาย : splenic rupture with
splenic  artery and vein thrombosis

การ รกัษา หลงั ผา ตดั :   ผูปวย ไดรบั Enoxaparin 0.4
mL. ใต ผิว หนัง ทุก 12 ชั่วโมง เปน เวลา 5 วัน จาก นั้น
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เปลีย่น เปน warfarin โดย ให INR ประมาณ 2-3

วจิารณ
ภาวะ ขณะ กําลัง ตั้งครรภ ชวง หลัง คลอด และ การ ที่

ผูปวย เปน โรค Thalassemia เปน ภาวะ ที ่รางกาย ม ีความ
เสีย่ง ใน การ เกดิ ลิม่ เลอืด (hypercoagulable stage) โดย
พบ วา ใน ชวง ตัง้ครรภ และ ชวง หลงั คลอด ม ีอตัรา เสีย่ง ตอ
การ เกดิ ลิม่ เลอืด สงู กวา คน ปกต ิถงึ 5 เทา1 โดย ผูปวย รอยละ
31-41  เกดิ จาก การ ขาด antithrombin III รอยละ  19
เกดิ จาก การ ขาด protein C หรอื protein S และรอยละ
28 มี factor V Leiden mutation2 นอก จาก นี ้ยงั พบ มี
การ เพิ่ม ขึ้น ของ ระดับ vWf, fibrinogen, factor VIII,
และ vitamin K dependent clotting factor1 อกี ดวย

ปจจัย ทาง พันธุ กรรม มี ความ สัมพันธ กับ การ เกิด
thrombosis ใน ผูปวย ตัง้ครรภ ยงั ม ีอกี หลายภาวะะเชน
การ ที ่มี Mutation ของ Arg506 เปน Gln506 บน fator

V gene ทาํให ม ีความ ผดิ ปกต ิของ activated protein
C (APC-R)3 การ เกิด variation ของ prothrombin
gene  ใน บริเวณ 3’untranslated region ที่ ตําแหนง
20210 ทาํให ม ีการ transition ของ G เปน A โดย ภาวะ
variation A alleleดัวก ลา วจะ ทําให มี ระดับ ของ
plasma prothrombin เพิม่ มาก ขึน้ ทาํให เกดิ ลิม่ เลอืด
ตาม มา4

การ ที่ มี insertion หรือ deletion  ของ ยีน ACE
(Angiotensine  converting enzyme) พบ วา ความ เสีย่ง
ตอ โรค หลอด เลือด หัวใจ และ ลิ่ม เลือด ใน หลอด เลือด ดํา
มาก ขึน้5, สวน MTHFR (5,10 Methelene tetrahydro-
folate  reductase) polymorphism ซึง่ ม ีสวน ทาํให ม ีการ
เพิม่ ขึน้ ของ Homocysteine พบ วา ไม ม ีความ สมัพนัธ กบั
การ เกิด thrombosis ใน หญิง ตั้งครรภ6

สาํหรบั โรค thalassemia ก ็เปน อกี ภาวะ ที ่มี hyper-
coagulable  stage ม ีโอกาส เกดิ ลิม่ เลอืด มาก ขึน้ ดงัที ่มี
รายงาน ภาวะ beta thalassemia/Hb E disease และ
alpha thalassemia ที ่ไม ไดรบั การ ให เลอืด อยาง เพยีง พอ
จะ พบ การ เกิด เสน เลือด สมอง อุด ตัน มาก ขึ้น7,8 beta-
thalassemia และ beta thalassemia intermidia พบ
ภาวะ เสน เลอืด ดาํ อดุ ตนั จาก ลิม่ เลอืด (DVT) เสน เลอืด ใน
ปอด อุด ตัน (pulmonary embolism) และ การ เกิด
recurrent arterial occlusion มาก ขึ้น8,9 ใน ประเทศ
อิตาลี พบ ภาวะ thromboembolic  รอยละ  4.3  โดย
รอยละ  3.95 พบ ใน  β- thalassemia major และรอยละ
9.61 พบ ใน  β-thalassemia intermidia10

ปจจัย ที่ ทําให ผูปวย thalassemia มี การ เกิด มี ลิ่ม
เลอืด มาก ขึน้ เนือ่ง จาก

1. มี การ กระตุน การ ทํางาน ของ เกร็ด เลือด มาก ขึ้น
พบ วา ผูปวย beta thalassemia /Hb E disease มี
platelet  aggregation เพิม่ ขึน้ โดย พบ ใน ผูปวย ที ่ไดรบั
การ ตดั มามรอยละ  75 และ ผูปวย ที ่ไม ได ตดั มามรอยละ
3511  และ พบ วา ผูปวย  Hb.H constant spring ที ่ไดรบั
การ ตัด มาม เกิด ลิ่ม เลือด ของ splenic vein  และ มี re-

รปู ที่ 1 ภาพ splenic vessel thrombosis
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current  pulmonary emboli มาก ขึ้น ผูปวยbeta
thalassemia major และ beta thalassemia
intermidia  จะ ม ีการ เพิม่ ขึน้ ของ fragment carrying
activation makers CD 62P(P selectin), CD 6312,
และ platelet factor 313 ทําให เกิด spontaneous
platelet  aggregation มาก ขึ้น และ ยัง พบ วา ความ ผิด
ปกต ิของ รปูราง เกรด็ เลอืด ใน ผูปวย beta thalassemia
/Hb E เพิม่ ความ เสีย่ง การ เกดิ ลิม่ เลอืด มาก ขึน้14

2. Epithelial cell  ม ีความ ผดิ ปกติ โดย พบ วา ม ีการ
หลัง่ สาร endothelial adhesion protein (ICAM -I,
VCAM- I, ELAM-I), vWf, thrombomodulin มาก
ขึ้น15 เม็ด เลือด ใน ผูปวย beta thalassemia major
และ intermidia สามารถ จบั กบั endothelial มาก กวา
ปกติ 10-25 เทา16

3. ม ีการ กระตุน การ ทาํงาน ของ monocyte, granu-
locyte  มาก ขึน้ เชน Hb H diseaseและ beta thalas-
semia  major มี การ เพิ่ม ขึ้น ของ M-CSF และ เพิ่ม การ
เกดิ phagocytic activity ของ monocyte (antibody
cell cytotoxicity) และ Beta thalassemia major จะ
พบ

4. ปจจยั ทาง ดาน coagulation factor พบ วา ม ีการ
ลดลง ของ protein C, protein S และ antithrombin
ใน ผูปวย Beta thalassemia intermidia ( ซึ่ง มี การ
ศกึษา ใน ประเทศ อติาล)ี และ  α หรอื  β- thalassemia
major ( ซึ่ง มี การ ศึกษา ใน ประเทศ ไทย) 18,19 นอก จาก นี้
Elder et al ยัง พบ วา มี การ ลดลง ของ plasma pro-
thrombin,  factor V, VII, X ใน ผูปวย beta thalas-
semia  major ที ่ม ีอายุ 19 -30 ป4 และ พบ heparin co-
factor  II ลดลง ซึ่ง  factor สัมพันธ กับ การ เพิ่ม ขึ้น ของ
การ turn over rate ของ เม็ด เลือด แดง ทาง ดาน พันธุ
กรรม ใน beta thalassemia major ไม พบ  prevalence
congenital thrombophilic mutation เชน factor V
leiden, MTHFR C677T, prothrombin G20210A
mutation และ ไม พบanticardiolipin antibody22

5. เมด็ เลอืด แดง ของ ผูปวย thalassemia เอง ม ีการ
เปลี่ยน แปลง ประจุ ลบ ของ phospholipid บริเวณ ผิว
เซลล  surface expression ของ anionic phospholip-
ids  (phosphatidylethanolamine(PE), phosphati-
dylserine  (PS) ) เพิ่ม ขึ้น20,21 ทําให มี การ จับ กัน ของ เม็ด
เลือด แดง งาย ขึ้น กระตุน การ ทํางาน ของ เกร็ด เลือด และ
เพิ่ม การ จับ กับ ผิว ของ หลอด เลือด ซึ่ง ทําให เกิด ภาวะ
thrombosis   ตาม มา

ใน ผูปวย ราย นี ้เปน Hb H disease อยู ใน ชวง หลงั
คลอด บุตร 15 ชั่วโมง แลว เกิด ภาวะ splenic artery
และ splenic vein thrombosis ตอมา มี splenic con-
gestion  มาก จน เกดิ splenic rupture ใน ที ่สดุ สาํหรบั
การ ตรวจ หา สาเหตุ ของ ภาวะ อื่น ๆ   ที่ เปน ตัว เสริม ให เกิด
ลิ่ม เลือด ใน ผูปวย ราย นี้ ยัง ตรวจ ไม พบ เนื่อง จาก Anti-
thrombin  III, Protein C, Protein S, Factor V
leiden mutation, Homocysteine, Lupus
anticoagulant และ Anti cardiolipin อยู ใน เกณฑ
ปกติ ซึ่ง ผูปวย ราย นี้ อาจ มี ความ ผิด ปกติ อื่น ซึ่ง ไม ได
ตรวจ ขณะ นี้ เชน ความ ผิด ปกติ ดาน พันธุ กรรม pro-
thrombin  G20210 mutations, insertion และ dele-
tion  ของ ACE ก ็เปน ได

สาํหรบั การ รกัษา ผูปวย ราย นี ้ม ีได ให LMWH ชวง แรก
และ ให Warfarin รบัประทาน ตอ โดย รกัษา ระดบั INR
ที่ 2-3 สําหรับ ระยะ เวลา ที่ ที่ ตอง ทาน ยา ตาน การ แข็ง ตัว
ของ เลอืด นัน้ ผู รายงาน เหน็ วา ควร ให ระยะ ยาว ตลอด ชวีติ
เนือ่ง จาก ลิม่ เลอืด ที ่เกดิ ขึน้อยใูน ตาํแหนง ที่ unusual และ
การ เกดิ คอน ขาง กวางขวาง เกดิ ใน เสน เลอืด หลาย เสน ทัง้
หลอด เลอืด แดง และ หลอด เลอืด ดาํ อยางไร ก ็ตาม อาจ มี
ผู เหน็ แยง วา ลิม่ เลอืด ที ่เกดิ อาจ เนือ่ง จาก ม ีภาวะ กระตุน
เสริม คือ การ ตั้งครรภ เมื่อ ภาวะ ดัง กลาว หมด ไป แลว
ความ เสีย่ง ใน การ เกดิ ลิม่ เลอืด ซ้าํ อาจ ไม มาก การ ตดัสนิ ใจ
คง ตอง ใช หลาย ๆ   อยาง ประกอบ กัน อายุ คนไข ปจจัย
เสีย่ง อืน่ ๆ   ของ คนไข อกี ทัง้ การ ดแูล ตน เอง และ compli-
ance  ของ คนไข ดวย
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สรุป
รายงาน ผูปวย Hb H disease อยู ใน ชวง หลงั คลอด

บตุร เกดิ splenic artery และ splenic vein thrombo-
sis  รวม กบั splenic rupture ใน เวลา ตอมา ตรวจ ไม พบ
ภาวะ hypercoagulable stage ( ไม พบ ความ ผิด ปกติ
ของ protein C, protein S, antithrombin III, Factor
V Leiden, Homocysteine, anticardiolipin, lupus
anticoagulant) อยางไร ก ็ตาม ผูปวย อาจ ม ีความ ผดิ ปกติ
อืน่ ที ่ไม ไดรบั ตรวจ เชน prothrombin G20210 muta-
tions,  insertion และ deletion ของ ACE สําหรับ
วธิกีาร รกัษา ผูปวย นัน้ ผูเขยีน เหน็ วา ควร ให การ รกัษา ดวย
ยา ตาน การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ตลอด ชวีติ เนือ่ง จาก ลิม่ เลอืด
ที่ เกิด ขึ้นอยูใน ตําแหนง ที่ ไม ปกติ และ การ เกิด คอน ขาง
กวางขวาง เกดิ ใน เสน เลอืด หลาย เสน ทัง้ หลอด เลอืด แดง
และ หลอด เลอืด ดาํ
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Postpartum Splenic Artery Thrombosis Followed by
Splenic Rupture in Patient with Hemoglobin H Disease:
A Case Report and Review Literatures

A. Tapprom , W. Mongkornsritragoon  and  W. Prayoonwiwat
Hematology Division, Department of Medicine, Pramongkutklao Hospital, Bangkok, Thailand.

Abstract: A 26-year-old Thai female who had underlying Hemoglobin H disease came with acute ab-
dominal  pain without any history of trauma.  She was 38 weeks gestation and just 15 hours post de-
livery.   On physical examination, she was mild pallorwith moderate tenderness at left upper quadrant.
The CT  scan of abdomen showed splenic aterial thrombosis.  The other investigations to demonstrate
hypercoagulable  stage including antithrombin III, protein C, protein S, factor V leiden mutation, ho-
mocysteine,  and lupus anticoagulant were normal.  She was successful treated with low molecular
weight  heparin and followed by warfarin.
Key Words : Arterythrombosis Hemoglobin  H  Disease Splenic  rupture
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