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ภาวะ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ผดิ ปกต ิอาจ เปน ได ทัง้ เลอืด
ออก มาก ผดิ ปกต ิหรอื เลอืด แขง็ ตวั มาก ผดิ ปกติ ใน ผูปวย
ที ่ม ีอาการ หนกั จน ตอง เขา รกั การ รกัษา ใน หอ ผูปวย หนกั
ผูปวย เหลา นี ้มกั ม ีปญหา เลอืด ออก ผดิ ปกต ิมาก กวา ซึง่ พบ
ได บอย มา ใน ผูปวย ทีอ่ยู ใน ICU สวน หนึง่ เกดิ จาก โรค ที่
เปน อยู หรอื เกดิ จาก การ รกัษา ซึง่ ใน ระยะ แรก ไม ม ีอาการ
เปน subclinical ผูปวย กลุม นี้ ควร จะ ให การ ปองกนั ได
จะ ได ไม เกดิ เลอืด ออก ผดิ ปกต ิเปน ปญหา ทบั ถม ทว ีขึน้ ได
จน เปน เหตุ ให ผูปวย เสีย ชีวิต ได จึง ควร ที่ แพทย ผู ดูแล
ผูปวย ทีอ่ยู ใน ภาวะ วกิฤต จะ ตอง ทราบ วา ผูปวย กรณ ีใด ตอง
ระวงั ปองกนั และ เมือ่ เกดิ ม ีเลอืด ออก ผดิ ปกต ิขึน้ สามารถ
วนิจิฉยั โรค ได อยาง รวด เรว็ และ ให การ รกัษา อยาง ถกู ตอง
อาการ เลอืด ออก ผดิ ปกต ินี ้ถอื ได วา เปน ภาวะ ฉกุเฉนิ ทาง
โลหติ วทิยา อยาง หนึง่ หาก ผูปวย ไดรบั การ รกัษา ลาชา หรอื
ให การ รกัษา ไม ถกู ตอง อาจ ทาํให ผูปวย หรอื แก ชวีติ หรอื
พกิาร ได ใน ที ่นี ้จะ กลาว ถงึ พยาธ ิสรรีวทิยา การ วนิจิฉยั
ทาง คลนิกิ การ วนิจิฉยั ทาง หอง ปฏบิตั ิการ และ การ รกัษา
ใน ผูปวย ที ่ม ีอาการ หนกั

ระบบ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ประกอบ ดวย หลอด เลอืด
หรอื endothelial cell ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด เกรด็
เลอืด การ ละลาย ลิม่ เลอืด และ ปจจยั ตาน การ แขง็ ตวั ของ
เลือด สวน ประกอบ ตาง ๆ  เหลา นี้ จะ ตอง ทํางาน รวมกัน

อยาง สมดลุ จงึ จะ ไม ม ีเลอืด ออก ผดิ ปกต ิหรอื แขง็ ตวั มาก
ผิด ปกติ ภาวะ หรือ โรค ที่ ทําให เกิด ความ ผิด ปกติ สวน ใด
สวน หนึง่ ขึน้ ผูปวย จะ ม ีเลอืด ออก ผดิ ปกต ิได ภาวะ ดงั กลาว
ประกอบ ไป ดวย การ ให ยา ตาน การ แขง็ ตวั ของ เลอืด เกนิ
ขนาด dengue shock syndrome, disseminated
intravascular  coagulation, hereditary clotting
factor  deficiency, liver failure, massive transfu-
sion,  thrombocytopenia, transfusion reaction
และ  vitamin K deficiency
การ ดแูล ผูปวย ที ่ม ีเลอืด ออก ผดิ ปกติ

การ ซกั ประวตั ิและ ตรวจ รางกาย
การ ซกั ประวติ ิและ ตรวจ รางกาย ม ีความ สาํคญั มาก ใน

การ หา สาเหต ุของ ภาวะ เลอืด ออก ผดิ ปกต ิวา เกดิ จาก เกรด็
เลือด ผิด ปกติ หรือ การ แข็ง ตัว ของ เลือด ผิด ปกติ1 ซึ่ง มี
อาการ และ อาการ แสดง แตก ตางกนั พอ จะ แยกกนั คราว ๆ 
เบื้องตน ได กลาว คือ ภาวะ เกร็ด เลือด ต่ํา หรือ ทํางาน ผิด
ปกติ (thrombocytopenia, platelet dysfunction) จะ
ตรวจ พบ petechial hemorrhage, purpura, mu-
cosal  bleeding, epistaxis, gingival bleeding หรอื
menorrhagia  ได อาการ เลอืด ออก เมือ่ ไดรบั บาด เจบ็ จะ
มี เลือด ออก จํานวน มาก ทันที ตรง ตําแหนง ที่ บาด เจ็บ แม
เพียง เล็ก นอย ภาวะ การ แข็ง ตัว ของ เลือด ผิด ปกติ
(coagulopathy)  จะ ตรวจ พบ ม ีเลอืด ออก ใน ขอ hemar-
throsis  เลอืด ออก ใน กลาม เนือ้ hematoma ม ีจ้าํ เลอืด
ขนาด ใหญ ecchymosis เลอืด จะ ออก ชา กวา เนือ่ง จาก
มี  primary hemostasis หรือ เกร็ด เลือด ปกติ จะ ชวย
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หาม เลือด เกิด เปน platelet plug ใน ระยะ แรก ที่ ไดรับ
บาด เจบ็  แต ไม อยู ตวั เนือ่ง จาก ไม มี fibrin มา เสรมิ ความ
แขง็แรง ของ กอน ลิม่ เลอืด

ประวตั ิการ ม ีเลอืด ออก ใน อดตี จะ ชวย แยก ภาวะ เลอืด
ออก ผดิ ปกต ิที ่เกดิ จาก สาเหต ุทาง พนัธ ุกรรม หรอื เกดิ ขึน้
ภาย หลัง เชน การ ถอน ฟน การ มี เลือด ออก หลัง การ บาด
เจบ็   การ ม ีบาดแผล การ ทาํ circumcision ประวตั ิการ มี
ประจํา เดือน โดย เฉพาะ ครั้ง แรก ประวัติ เลือด ออก ใน
อวัยวะ ตาง ๆ  ประวัติ การ รับ เลือด ประวัติ การ กิน ยา  โดย
เฉพาะ ยา ที ่ตาน เกรด็ เลอืด หรอื การ แขง็ ตวั ของ เลอืด การ
ดืม่ สรุา หรอื alcohol  ประวตั ิโรค ประจาํ ตวั ที ่เปน อยู เชน
โรค ไต โรค ตับ โรค หัวใจ หรือ โรค มะเร็ง เปนตน และ
ประวตั ิการ ม ีเลอืด ออก ใน ครอบครวั
การ ตรวจ ประเมนิ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ2

เกรด็ เลอืด
ภาวะ เกรด็ เลอืด ต่าํ เปน สาเหต ุที ่พบ บอย ที ่สดุ ของ ภาวะ

เลอืด ออก ผดิ ปกต ิที ่เกดิ ขึน้ ภาย หลงั ใน ผูใหญ การ ตรวจ
ทาง หอง ปฏบิตั ิการ ที ่สาํคญั คอื ตรวจ จาํนวน เกรด็ เลอืด
ดู peripheral blood smear เพือ่ ยนืยนั วา ม ีจาํนวน เกรด็
เลอืด ต่าํ จรงิ และ ยงั ด ูลกัษณะ การ ตดิ สี ขนาด และ การ จบั
กลุม ของ เกร็ด เลือด ได ดวย หาก ทํา จาก เลือด ที่ เจาะ จาก
ปลาย นิว้ หรอื ปลาย เขม็ โดย ตรง กอน ใส EDTA เปน การ
ด ูการ ทาํงาน ของ เกรด็ เลอืด คราว ๆ  ได

การ ตรวจ bleeding time และ การ จบั กลุม ของ เกรด็
เลือด (platelet aggregation test) ตรวจ แลว มัก จะ
แปล ผล ยาก ม ีประโยชน นอย ตอง ใช เวลา มาก ใน การ ตรวจ
วธิ ีทาํ bleeding time ที ่ใช อยู จะ ไม ไว พอ ที ่จะ ตรวจ การ
ทาํ งาย ผดิ ปกต ิของ เกรด็ เลอืด เมือ่ ตรวจ พบ วา ม ีเกรด็ เลอืด
ต่ํา อยู แลว ไม ควร ทํา bleeding time ซึ่ง ไม สามารถ
ทาํนาย ความ เสีย่ง ตอ การ เกดิ เลอืด ออก ผดิ ปกต ิใน การ ผา
ตดั อกี ดวย จงึ ไม ควร ทาํ bleeding time กอน การ ผา ตดั
หรือ ใน ผูปวย ที่อยู ใน ภาวะ วิกฤต การ ตรวจ การ จับ กลุม
ของ เกร็ด เลือด ก็ เชน เดียว กัน มี ประโยชน ใน ทาง คลินิก
นอย จะ ม ีประโยชน ใน การ ใช วนิจิฉยั โรค ที ่เกดิ จาก ความ

ผดิ ปกต ิทาง พนัธ ุกรรม มาก กวา
การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
การ ตรวจ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด จะ ใช platelet-poor

plasma  ซึ่ง เตรียม จาก การ นํา เลือด 4.5 มล. ผสม กับ
0.13  M sodium citrate 0.5 มล. สัดสวน นี้ มี ความ
สาํคญั มาก หาก ผูปวย ม ีเลอืด ขน ขึน้ หรอื จาง ลง จะ ทาํให มี
ปรมิาณ citrate ใน พลาสมา มาก ขึน้ หรอื นอย กวา ปกติ
ทําให การ ตรวจ การ แข็ง ตัว ของ เลือด ได คา ที่ ผิด ไป จาก
ความ เปน จรงิ หาก เลอืด ขน จะ ได คา การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
ยาว ขึน้ และ เลอืด จาก มาก จะ ได คา สัน้ กวา ปกต ิเปนตน

เมือ่ ตรวจ พบ วา APTT ยาว ควร ทาํ ซ้าํ หาก ยงั ยาว อยู
ให ทาํ mixing test ตอ ดวย การ ผสม พลาสมา ปกติ 1:1
เพือ่ ด ูวา เกดิ จาก การ ขาด ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด หรอื
เกิด จาก circulation factor inhibitor หาก ผสม แลว
สามารถ แกไข ให คา การ แขง็ ตวั ของ เลอืด กลบั มา เปน ปกติ
ได แสดง วา ขาด ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด หาก แกไข ไม
ได แสดง วา มี inhibitor ตอ ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด

เมือ่ วนิจิฉยั ได วา ผูปวย ม ีเลอืด ออก ผดิ ปกต ิที ่ม ีสาเหตุ
จาก เกรด็ เลอืด หรอื การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ผดิ ปกต ิที ่เกดิ ขึน้
ภาย หลงั ม ีหลกัการ รกัษา คอื รกัษา ที ่สาเหต ุซึง่ สาํคญั ที ่สดุ
และ ให สวน ประกอบ ของ เลือด ทดแทน เชน เกร็ด เลือด
หรือ ปจจัย การ แข็ง ตัว ของ เลือด ที่ ขาด จาก แหลง ตาง ๆ 
ตาม ความ เหมาะสม

การ ให เกรด็ เลอืด
เกร็ด เลือด เตรียม จาก whole blood 1 ถุง เรียก

platelet  concentrate มี จํานวน เกร็ด เลือด ประมาณ
5.5x1010 ตอ ถงุ และ ม ีเมด็ เลอืด ขาว ประมาณ 108 ตอ ถงุ
ปน อยู การ ให เกรด็ เลอืด เขมขน ใน ผูใหญ ให ตาม น้าํหนกั
10 กก. ตอ 1 ถงุ หรอื ประมาณ 6 ถงุ ตอ การ ให 1 ครัง้3

เกร็ด เลือด ที่ เตรียม จาก ผู บริจาค 1 คน เรียก
apheresis  platelet มี จํานวน เกร็ด เลือด ประมาณ
3.6x1011 ตอ ถุง มี เม็ด เลือด ขาว ปน เปอน อยู นอย นก วา
106 ซึง่ ม ีขอ ด ีคอื ม ีโอกาส ตดิเชือ้ ไวรสั ต่าํ กวา เนือ่ง จาก มี
เมด็ เลอืด ขาว ปน อยู นอย กวา และ เตรยีม จาก คน ๆ  เดยีว
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การ ให เกรด็ เลอืด ควร จะ กรอง เมด็ เลอืด ขาว ออก กอน
จะ ชวย ลด การ ตดิเชือ้ cytomegalovirus และ ลด HLA
alloimmunization ควร ใชชุด ( set) การ ให เลือด ตาม
ปกต ิ อตัรา การ ให ให free flow เนือ่ง จาก ม ีปรมิาณ ไม มาก
มี ขอ บงชี้คือ   มี เกร็ด เลือด ต่ํา กวา 20,000/mm3 และ มี
เลอืด ออก หลงั การ ให  เกรด็เลอืดควร ประเมนิ ดวย วา เลอืด
หยดุ หรอื ไม หาก ไม หยดุ ควร ด ูวา ม ีบาดแผล เฉพาะ ที ่ขนาด
ใหญ เกิน ไป หรือ ไม ควร ตรวจ จํานวน เกร็ด เลือด ใหม
ประเมนิ ผูปวย ใหม4  อาน เพิม่เตมิ ใน ฉบบั ป ที ่ 11  ฉบบัที่
2  โดย  พมิล  เชีย่ว ศลิป  และ  ธานนิทร  อนิทรกาํธรชยั

การ ให ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
Fresh frozen plasma
FFP เตรียม จาก การ บริจาค เลือด 1 unit ปน แยก

พลาสมา ออก มา ภาย ใน 4-6 ชัว่โมง หลงั จาก บรจิาค เลอืด
แลว เกบ็ แช แขง็ ที่ -18 Cํ เกบ็ ได นาน 1 ป ม ีปจจยั การ แขง็
ตัว ของ เลือด และ ปจจัย ตาน การ แข็ง ตัว ของ เลือด ตาม
ธรรมชาต ิครบ ทกุ ชนดิ ม ีความ เขมขน 80-100% FFP 1
unit มี ปริมาตร 200-280 มล.

ขอ บง ใช
1. ทดแทน ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ที ่ขาด
2. แก ภาวะ เลอืด ออก จาก การ กนิ ยา warfarin เกนิ

ขนาด
3. ทดแทน ปจจัย ตาน การ แข็ง ตัว ของ เลือด เชน

antithrombin, protein C, protein S และ plasmi-
nogen

4. Massive transfusion
5. โรค ตบั
6.  TTP/HUS
7.  DIC
วธิ ีใช
FFP 1 unit มี ปริมาณ 200-280 มล. มี ปจจัย การ

แข็ง ตัว ของ เลือด 0.7-1.0 U/mL มี fibrinogen 1-2
mg/dL ขนาด ที ่ใช 10 mL/kg เพิม่ ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ
เลอืด ได 10-20%5 การ ให ควร ให เร็ว ๆ  ควร จะ ใช เวลา ให

นอย กวา 1 ชั่วโมง เพื่อ จะ ให มี ประสิทธิภาพ สูงสุด
ปรมิาณ ที ่ให 600-2,000 มล.  จึง จะ ได ถึง hemostatic
level  การ ให ซ้าํ ตาม half-life ของ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
( F VII = 4 h, F VIII/vWF = 12 h, F IX = 22 h, F V
24  h, F X = 35 h, F II, XI = 60 h, fibrinogen = 96
h, F XIII 6 d)6

Anticoagulant overdose
 ยา ตาน การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ที ่ใช หลกั ๆ  ม ีอยู 2 ชนดิ

คือ heparin และ warfarin ยา heparin เปน ยา ตาน
การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ที ่ใช กนั มา นาน กวา 40 ป ใน การ รกัษา
ภาวะ ที่ มี ลิ่ม เลือด อุด ตัน ใน หลอด เลือด ตอมา ได มี การ
คิดคน low molecular weight heparin ขึ้น มา
ทดแทน เพื่อ ความ สะดวก และ ลด ผล ขาง เคียง ยา war-
farin  เปน ยา ตาน การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ชนดิ กนิ เปน ที ่รูจกั
และ ใช กนั มา นาน เชน เดยีว กนั ใช ปองกนั การ แขง็ ตวั ของ
เลือด ได ดี มี ประสิทธิภาพ สูง จึง มี ใช กัน อยาง แพร หลาย
การ ให ยา เหลา นี ้เกนิ ขนาด จาก การ คาํนวณ ขนาดผดิพลาด
หรอื โดย รู เทา ไม ถงึ การณ ก ็ด ีจะ ทาํให ผูปวย   ม ีเลอืด ออก ผดิ
ปกต ิจน เปน อนัตราย แก ชวีติ หรอื เกดิ ความ พกิาร ได

Heparin
 อาการ เลอืด ออก รนุ แรง จาก การ ให ยา heparin เกนิ

ขนาด พบ นอย มาก อยางไร ก ็ตาม ม ีขอ ควร ระวงั การ ใช ยา
ใน ผูปวย ตอไป นี้

11. อาย ุมาก กวา 60 ป
12.  อยู ใน ระยะ 10 วนั หลงั ผา ตดั
13.  ม ีการ ทาํงาน ของ ไต ผดิ ปกติ
14.  ม ีเลอืด ออก ใน สมอง หรอื เปน stroke
15.  ม ีแผลเปปตกิ
16.  ม ีความ ดนัโลหติ สงู มาก

(diastolic > 120 mmHg)
17. หลงั การ cardiopulmonary  resuscitation
18.  ม ีประวตั ิ เลอืด ออก ผดิ ปกติ
19.  ม ีโรค ประจาํ ตวั หลาย โรค
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10.  มี คา APTT > 2 เทา
การ รกัษา
 ให หยดุ ยา heparin ทนัที ระวงั การ บาด เจบ็ อืน่ ๆ  งด

ฉีด ยา เขา กลาม หลีก เลี่ยง การ ใช ยา NSAIDs ตรวจ ติด
ตาม คา APTT หาก ม ีเลอืด ออก รนุ แรง ให protamine
sulfate  ทาง หลอด เลอืด ดาํ ยา นี้ 1มก. จะ ม ีฤทธิ ์ทาํให
heprin  100 U เปน กลาง อยางไร ก็ ตาม นิยม ใช ขนาด
นอยกวา คา ที ่คาํนวณ ได คอื ใช ประมาณ 10-20มก. ควร
ตรวจ ตดิ ตาม คา PT, APTT และ heparin assay เพือ่
กะ ประมาณ ปรมิาณ ของ heparin และ protamine หาก
ผูปวย ได ขนาด ของ ยา heparin เกนิ มาก อาจ จะ ตอง ให
protamine ซ้าํ เนือ่ง จาก ขนาด สงู จะ ม ีคา ครึง่ ชวีติ นาน ขึน้
กวา ขนาด ต่าํ7

Warfarin
 ปจจยั ที ่ทาํให เสีย่ง ตอ warfarin overdose คอื เพศ

หญงิใขยา หลาย ชนดิ รวม ดวย ม ีภาวะ เจบ็ปวย อืน่ ๆ  รวม
ดวย เชน ไต วาย หรือ หัวใจ วาย   การ รักษา ทั่ว ไป คลาย
heparin เริ่ม ตั้งแต หยุด ยา ตรวจ ดู คา INR ถา คา เกิน
กวา 5 เทา ให รบั ไว ใน โรงพยาบาล สงัเกต อาการ ถา ม ีเลอืด
ออก รวม ดวย จะ ตอง ให FFP 10 mL/kg หรือ ไว ตา
มินเค 10มก. ทาง หลอด เลือด ดํา ทันทีตวรจติด ตาม
คา PT8

Dengue shock syndrome
ไขัเลือด ออก ชนิด dengue shock syndrome

ผูปวย จะ ม ีอาการ หนกั มาก ความ ดนั เลอืด ต่าํ อาจ วดั ไม ได
และ มี เลือด ออก ทาง ผิว หนัง เหงือก ไร ฟน ทาง จมูก
อาเจียน เปน เลือด ถาย อุจจาระ เปน เลือด สี ดํา หรือ สี แดง
เปน เลอืด สด ๆ  ผูปวย เหลา นี ้จะ ม ีการ ทาํงาน ของ ไข กระดกู
และ ตบั ผดิ ปกติ ม ีเกรด็ เลอืด ต่าํ และ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
ผดิ ปกติ

ความ ผดิ ปกต ิของ เกรด็ เลอืด
 จํานวน ของ เกร็ด เลือด จะ ลดลง กอน ไข ลง หรือ

กอน จะ ชอ็ก มกั พบ ใน วนัที่ 7 ของ โรค พบ ได 98.5%9 และ

เกรด็ เลอืด จะ เพิม่ ขึน้ อยาง รวด เรว็ ใน ระยะ พกัฟน ของ โรค
โดย เฉลีย่ วนัที่ 9 (3-15 วนั)10 จงึ ใช ชวย ใน การ วนิจิฉยั โรค
ได1,2 สาเหตุ เกิด จาก สราง นอย และ ถูก ทําลาย มาก11,12
นอกจาก นี ้การ ทาํงาน ของ เกรด็ เลอืด ยงั ผดิ ปกต ิอกี ดวย13
สงเสรมิ ให ม ีเลอืด ออก ผดิ ปกต ิมาก ยิง่ ขึน้ เปน สาเหต ุสาํคญั
ที ่ทาํให เลอืด ออก ใน ผูปวย เหลา นี้

ความ ผดิ ปกต ิของ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
 เนือ่ง จาก การ ตดิเชือ้ dengue ใน ผูใหญ ม ีการ ตรวจ

พบ การ ทาํงาน ของ ตบั ผดิ ปกต ิสงู ถงึ 91.2%9 ซึง่ สวน ใหญ
จะ เปน คา SGOT และ SGPT ที่ สูง มี รายงาน พบ ภาวะ
ตับ วาย ใน เด็ก ที่ ติดเชื้อ dengue จํานวน 18 ราย จาก
จาํนวน 334 ราย (5.38%)14 เนือ่ง จากตบัเปน แหลง สาํคญั
ใน การ สงัเคราะห ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด สวน ใหญ การ
ที ่เกดิ ตบั อกัเสบ จาก เชือ้ dengue จงึ อาจ ทาํให ผูปวย บาง
ราย ที ่ม ีอาการ ตบั อกัเสบ รนุ แรง ม ีการ แขง็ ตวั ของ เลอืด ผดิ
ปกติ ม ีรายงาน การ ตรวจ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด พบ วา ม ีคา
APTT ยาว ผดิ ปกติ 54.6% คา PT ยาว ผดิ ปกติ 33.3%
สวน คา TT ปกติ15 นอก จาก นี้ ยัง ตรวจ พบ คา fibrino-
gen,  prothrombin, factors V, VII, VIII, IX, X, และ
XII   ลด ต่ํา ลง ดวย11,15,16 หาก มี ความ รุน แรง ของ โรค มาก
และ ม ีภาวะชอ็กอ ยู นาน จะ ยิง่ ทาํให ตบั สงัเคราะห ปจจยั การ
แขง็ ตวั ของ เลอืด ลดลง มาก ยิง่ ขึน้

นอก จาก นี ้ยงั ม ีการ ศกึษา พบ ม ีภาวะ disseminated
intravascular coagulation เกดิ ขึน้ โดย ตรวจ พบ ม ีคา
FDP สงู ขึน้ มกั พบ ใน ผูปวย ที ่ม ีภาวะ ชอ็ก อยู นาน และ มี
acidosis17-19

 การ รกัษา
 ให การ รักษา ดวย การ รักษา ช็อก ให เม็ด เลือด แดง

เขมขน ทดแทน ให พอเพียง ภาวะ เลือด ออก ผิด ปกติ เกิด
จาก เกรด็ เลอืด ต่าํ ตบั สราง ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ไม
ได และ เกิด ภาวะ disseminated intravascular co-
agulation17-19 รวมกัน ควร ให พลาสมา แช แข็ง เกร็ด
เลือด เขมขน ทดแทน หาก รุน แรง มาก อาจ ให recombi-
nant  F VIIa ชวย ให เลอืด หยดุ ได
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Disseminate intravascular coagulation
Disseminate intravascular coagulation (DIC)

เปน ภาวะ ที่ มี การ กระตุน ให เกิด การ แข็ง ตัว ของ เลือด ใน
หลอด เลอืด ทัว่ ๆ  ไป ทาํให ปจจยั ของ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
และ เกรด็ เลอืด ถกู ใช ไป เปน จาํนวน มาก ถา รางกาย สราง ไม
ทนั กบั ที ่สญูเสยี ไป จาํ ทาํให ม ีเลอืด ออก ได20 ปจจยั การ
แขง็ ตวั ของ เลอืด ที ่ลด ต่าํ ลง มาก ไดแก fibrinogen, pro-
thrombin,  F V และ F VIII เมื่อ มี การ แข็ง ตัว ของ เลือด
เกดิ ขึน้ จะ ม ีไฟบรนิ เกดิ ขึน้ ทัง้ ชนดิ ที ่ละลาย และ ไม ละลาย20

ซึง่ จะ ไป กระตุน ให เกดิ ขบวน การ ละลาย ลิม่ เลอืด (fibrin-
olysis)  ยอย สลาย ไฟบริน เปน fibrin degradation
products  (FDP) ซึง่ ละลาย ได20 การ เกดิ ลิม่ เลอืด ขึน้ ใน
หลอด เลอืด ทัว่ ๆ  ไป นี้ จะ ทาํให อวยัวะ ตาง ๆ  ขาด เลอืด ไป
หลอ เลี้ยง เนื้อ เยื่อ ตาง ๆ  ขาด เลือด ทําให อวัยวะ ตาง ๆ 
ทํางาน ผิด ปกติ และ มี เลือด ออก20-22 ฉะนั้น ภาวะ นี้ มี ชื่อ
เรยีก กนั หลาย อยาง เชน consumptive coagulopathy
defibrination syndrome, consumptive thrombo-
hemorrhagic  disorder หรอื intravascular coagu-
lation-fibrinolytic syndrome20,21

การ วนิจิฉยั
การ วินิจฉัย ภาวะ DIC ควร ดู อาการ ทาง คลินิก รวม

ดวย วา ผูปวย ปวย เปน โรค หรอื ม ีภาวะ ที ่ทาํให เลีย่ง ตอ การ
เกดิ DIC หรอื ไม นอก จาก นี้ ปจจยั ทาง การ ตรวจ การ แขง็
ตวั ของ เลอืด ม ีความ สาํคญั มาก ที ่ยนืยนั วา ผูปวย นัน้ ๆ 
มี ภาวะ DIC จริง 20,22,23 คือ

1. เกรด็ เลอืด ต่าํ
2.  คา APTT, PT และ TT ยาว กวา ปกติ
3.  D-dimer positive
4.  Hypofibrinogenemia
พยาธิ สรีรวิทยา
DIC เปน ผล ของ การ ที ่ม ีการ สราง thrombin ขึน้ ซึง่

จะ ใช ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ไป ม ีลิม่ เลอืด เกดิ ขึน้ และ
ม ีการ ละลาย ลิม่ เลอืด thrombin ม ีฤทธิ ์ที ่สาํคญั คอื

1. เปลีย่น ไฟบร ิโน เจน เปน fibrin monomer และ

fibrinopeptide A และ B ซึ่ง มี ฤทธิ์ ทําให เกิด หลอด
เลอืด หด ตวั โดย เฉพาะ หลอด เลอืด ใน ปอด

2. เปลีย่น F XIII เปน activated F XIII ซึง่ จะ ทาํให
มี crosslink ของ ไฟบรนิ ซึง่ ทน ตอ ขบวน การ การ ละลาย
ลิ่ม เลือด

3. กระตุน ให เกร็ด เลือด จับ กลุม และ หลั่ง สาร บาง
ชนิด ได

4.  ทาํให platelet factor 3 ที ่ผวิ ทาํงาน ได ดี
5.  เปลี่ยน F V และ F VII เปน activated F V

และ F VII เพราะ ฉะนั้น thrombin ทํา fibrinogen,
prothrombin, F V, F VIII, F XIII และ เกรด็ เลอืด ลดลง
ใน acute DIC พวก activated factors ตาง ๆ  ที่ เกิด
ขึน้ จะ ถกู ขจดั ไป โดย reticuloendothelial system ใน
ตบั

การ เกดิ ลิม่ เลอืด ใน หลอด เลอืด21 ตวั กระตุน ให เกดิ
DIC จะ กระตุน ปฏกิริยิา การ แขง็ ตวั ของ เลอืด แตก ตางกนั
กลาว คอื สาร mucin ที ่สราง จาก มะเรง็ สามารถ กระตุน
ที่ F X ได โดย ตรง ง ูพษิ บาง ชนดิ มี proteolytic enzyme
สามารถ ยอย ไฟบร ิโน เจน เปน ไฟบรนิ ได โดย ตรง

 ภาวะ การ ตดิเชือ้ ทาํให ม ีการ เปลีย่น แปลง ของ กลไก การ
แขง็ ตวั ของ เลอืด20 ภาวะ ตดิเชือ้ ที ่ไม ม ีเลอืด เปน พษิ ม ีการ
เปลีย่น แปลง ของ ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด คอื ม ีจาํนวน
เกรด็ เลอืด fibrinogen, F V และ F VIII เพิม่ ขึน้ แต ไม
ใช ลกัษณะ เฉพาะ คอื สามารถ พบ ได ใน ภาวะ อกัเสบ อืน่ๆ
ได ภาวะ ติดเชื้อ ที่ มี เลือด เปน พิษ ดวย จะ มี การ เปลี่ยน
แปลง ของ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด แตก ตางกนั ออก ไป และ มกั
จะ ม ีผล เสยี มาก กวา เชน

1.  เกร็ด เลือด ต่ํา และ มี fibrinogen, F V, F VIII
เพิ่ม ขึ้น

2.  ปจจัย การ แข็ง ตัว ของ เลือด ที่ อาศัย ไว ตา มินเค
(prothrombin, F VII, F IX, F X) ลด ต่าํ ลง แต fibrino-
gen,  F V, F VIII เพิม่ ขึน้

3.  เกิด DIC คือ จะ พบ เกร็ด เลือด fibrinogen,
prothrombin,  F V และ F VIII ลด ต่าํ ลง จะ เปน ชนดิ ใด
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ขึน้ อยู กบั ความ รนุ แรง ของ เชือ้ โรค และ สภาวะ ของ ผูปวย
เปน สําคัญ ผูปวย มี เกร็ด เลือด ต่ํา รอยละ 61 ซึ่ง อาจ มี
DIC หรอื ไม ม ีก ็ได เนือ่ง จาก ตวั เชือ้ โรค เอง หรอื endot-
oxin  ของ มนั สามารถ ทาํให เกรด็ เลอืด ลดลง ได โดย ไม มี
DIC  ผูปวย ตดิเชือ้ ที ่ม ีเลอืด เปน พษิ รวม ดวย และ ม ีความ
ดัน ปกติ จะ ตรวจ พบ คา APTT และ PT ยาว กวา ปกติ
ได ซึ่ง เกิด จาก การ ขาด ปจจัย การ แข็ง ตัว ของ เลือด ชนิด
ที่ตอง อาศัย ไว ตา มินเค ไม ใช เกิด จาก DIC กลุม นี้ มี
ประมาณ รอยละ 25 ของ ผูปวย ที ่ตดิเชือ้ และ เลอืด เปน พษิ
สาํหรบั ผูปวย ที ่ม ีความ ดนั ลด ต่าํ นัน้ คา APTT และ PT
ที่ ยาว นาน กวา ปกติ เกิด จาก การ ถูก ใช ไป เปน จํานวน มาก
สราง ทดแทน ไม ทนั ซึง่ อาจ ขาด ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
ที่ อาศัย ไว ตา มินเครวม ดวย หรือ ไม ก็ ได ฉะนั้น เมื่อ พบ
ความ ผิด ปกติ ของ coagulogram ใน ผูปวย ติดเชื้อ มี
เลอืด ออก เปน พษิ ไม จาํเปน วา จะ ตอง เปน DIC เสมอ ไป
เกรด็ เลอืด ต่าํ ใน ภาวะ ตดิเชือ้ ที ่ม ีเลอืด เปน พษิ เกดิ จาก ม ีการ
ทําลาย เพิ่ม ขึ้น24 อายุ เกร็ด เลือด สั้น กวา ปกติ การ สราง
เกร็ด เลือด ผิด ปกติ มี ฤทธิ์ ของ thrombin มาก ขึ้น ซึ่ง
เกร็ด เลือด ต่ํา บงชี้ วา ภาวะ นี้ เซลล ผนัง หลอด เลือด ถูก
ทาํลาย จาก endotoxin ทาํให เกรด็ เลอืด มา เกาะ จบั กลุม
กัน นอก จาก นี้ ยัง มี immune complex บน ผิว เกร็ด
เลอืด ทาํให เกรด็ เลอืด ถกู ทาํลาย มาก ขึน้

Endotoxin21,22 สามารถ ทาํลาย เซลล ผนงั หลอด เลอืด
ได โดย ตรง มี ฤทธิ์ การ ทําลาย สูงสุด 24 ชั่วโมง แต ลิ่ม
เลอืด จะ เกดิ ขึน้ ตัง้แต 2-3 ชัว่โมง แรก แลว endotoxin
กระตุน F XII โดย ตรง กระตุน เกรด็ เลอืด และ ทาํให ผนงั
ของ เกร็ด เลือด ผิด ปกติ กระตุน ทั้ง extrinsic และ in-
trinsic  pathway และ ยงั ทาํให PF-3 เหมาะสม สาํหรบั
การ แขง็ ตวั ของ เลอืด

Antithrombin (AT) เปน ตัว ยับยั้ง activated
coagulation  enzyme ที่ สําคัญ การ ขาด AT จึง ทําให
เกดิ  thrombosis ได งาย ภาวะ DIC ที ่เกดิ จาก septic
shock  หรือ traumatic shock จะ เกิด การ ขาด AT
ฉะนัน้ หาก ให AT ใน ผูปวย เหลา นี ้จะ ชวย ชวีติ ผูปวย ได25

Tumor necrosis factor-α  (TNF) และ inter-
leukin -1-β มี สวน ควบคุม การ เกิด การ แข็ง ตัว ของ เลือด
และ ยบัยัง้ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ดวย การ ทาํให endothe-
lial  cell และ monocytes ปลอย tissue factor (TF)
ใน หลอด เลือด แตก ตาง จาก ภาวะ ปกติ ที่ TF จะ อยู นอก
หลอด เลอืด โดย สวน ใหญ จะ อยู ใน fibroblast26

Interleukin-6 สามารถ กระตุน ให มี การ สราง เกร็ด
เลือด ใหม ได ซึ่ง จะ มี ความ ไว ตอ การ ถูก กระตุน ดวย
thrombin มาก กวา เกร็ด เลือด ปกติ ทําให มี การ แข็ง ตัว
ของ เลือด งาย ขึ้น

 กลไก ตาน การ แขง็ ตวั ของ เลอืด หลกั ๆ  มี 3 ชนดิ คอื
Antithrombin-heparin
Tissue factor pathway inhibitor (TFPI)
Protein C pathway

Protein C pathway เปน primary target ของ
cytokine  action ซึง่ ถกู กระตุน เมือ่ thrombin จบั กบั
thrombomodulin (TM) บน ผวิ endothelium TNF,
IL-1 หรอื endotoxin ทาํให TM และ endothelial cell
protein C receptor (EPCR) คอย ๆ  หาย ไป จาก ผิว
เซลล  ใน ผูปวย DIC มี ระดับ protein S ลดลง ดวย
cytokine  จงึ ม ีบทบาท สาํคญั ทาํให เกดิ DIC หรอื DVT
ขึน้ กบั ภาวะ ตาง ๆ  ของ ผูปวย แต ละ ราย ผูปวย ที่ shock
จะ ม ีการ กระตุน การ ทาํงาน ของ เกรด็ เลอืด และ ถกู ทาํลาย
ไป ทาํให มี  membrane surface มาก ขึน้ เปน การ กระตุน
ให เกดิ DIC ฉะนัน้ การ ให ยา NSIADs จะ ชวย ยบัยัง้ DIC
หรอื thrombosis ได โดย ไม ทาํให ความ สมดลุ ของ การ
แขง็ ตวั ของ เลอืด เสยี ไป

ภาวะ inflammation ทําให มี การ แข็ง ตัว ของ เลือด
มาก ขึน้ จาก การ ทาํให เกดิ tissue factor ใน หลอด เลอืด
มาก ขึน้ มี leukocyte adhesion molecule ที ่ผวิ en-
dothelium  เพิม่ ขึน้ ลด ภาวะ fibrinolysis และ protein
C pathway thrombin ยงั สงเสรมิ ให มี inflammatory
response เกดิ vascular injury เพิม่ ขึน้27

การ เปลี่ยน แปลง ของ เลือด ใน ผูปวย sepsis คือ
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neutropenia,  neutrophilia, thrombocytopenia
และ  DIC เกร็ด เลือด ต่ํา เกิด จาก DIC การ สราง ลดลง
และ เกรด็ เลอืด ถกู ทาํลาย จาก ระบบ ภมูคิุมกนั DIC ทาํให
เกิด เลือด ออก และ ลิ่ม เลือด อุด ตัน ใน หลอด เลือด เล็ก ๆ 
ทาํให อวยัวะ ตาง ๆ  ทาํงาน ลมเหลว ปลอย tissue factor,
TNF กระตุน ระบบ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด และ ระบบ ละลาย
ลิ่ม เลือด ซึ่ง จะ มี PAI-1 มา ยับยั้ง การ ละลาย ลิ่ม เลือด
สงเสรมิ ให อวยัวะ ตาง ๆ  ขาด เลอืด ถกู ทาํลาย มาก ขึน้28

ผูปวย sepsis สวน ใหญ จะ compensated ได สวน
ที่ compensated ไม ได จะ เกดิ DIC ม ีการ ใช ปจจยั การ
แขง็ ตวั ของ เลอืด ตาง ๆ  อยาง รวด เรว็ รวม ทัง้ กลุม natu-
ral  inhibitor คอื (antithrombin , protein C, protein
S)28

ผูปวย sepsis หรอื septic shock มี mediator  ที่
ชักนํา ให มี การ แสดง ออก ของ tissue factor กระตุน
ระบบ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด และ ระบบ การ ละลาย ลิม่ เลอืด
ทาํให เกดิ ภาวะ DIC รวม กบั ม ีการ ใช natural coagula-
tion  inhibitors ดัง กลาว ทําให มี thrombin - anti-
thrombin  complex  (TAT) สูง ขึ้น ใน เลือด ระบบ การ
ละลาย ลิม่ เลอืด ลดลง เนือ่ง จาก มี plasminogen activa-
tor  inhibtor-1  สงู ขึน้ ใน เลอืด แมวา ระดบั plasmino-
gen  activator  antigen จะ สูง ขึ้น แต จะ ถูก PAI-1
ยบัยัง้ จน หมด  ทาํให ม ีภาวะ procoagulant state เกดิ
fibrin  ขึน้ ทัว่ รางกาย เปน สาเหต ุที ่ทาํให ให เกดิ multiple
organ  failure29

ม ีการ ศกึษา พบ วา IL-1 เปน mediator ที ่ทาํให เกดิ
ARDS, DIC, renal  failure และ   shock ใน ผูปวย sep-
sis  ฉะนัน้การ ให IL-1 receptor antagonist จะ ชวย ลด
ความ รนุ แรง ของ ภาวะ ดงั กลาว ได30

การ วนิจิฉยั ทาง หอง ปฏบิตั ิการ
ภาวะ เกร็ด เลือด ต่ํา พบ ไดมา กก วา รอยละ 90 และ มี

การ ทาํงาน ผดิ ปกต ิดวย เมด็ เลอืด แดง ผดิ ปกติ กลาว คอื
พบ schistocytes, burr cells, fibrinogen, FV F VIII
และ F XIII ต่าํ ซึง่ เกดิ จาก การ ปฏบิตั ิกริยิา กบั thrombin

F II, F VII, F IX และ F X ต่าํ เนือ่ง จาก ถกู ใช ไป ตบั ผดิ
ปกติ สราง ไม ทัน และ ขาด วิตามินเค เนื่อง จาก ผู ปวย
รบัประทาน อาหาร ได นอย ลง และ ไดรบั ยา ปฏชิวีนะ อยู เปน
เวลา นาน ทําให ตรวจ พบ คา APTT, PT และ TT ยาว
นาน กวา ปกติ คา ไฟบริ โน เจน นอย กวา 150 mg/100
mL พบ ได รอยละ 70 ของ ผูปวย DIC แต อกี รอยละ
30 ไม ต่าํ เนือ่ง จาก ม ีระดบั ของ ไฟบร ิโน เจน สงู อยู กอน31

 การ ตรวจ FDP มี ประโยชน มาก แสดง วา มี ลิ่ม เลือด
เกดิ ขึน้  แลว ม ีการ ละลาย ลิม่ เลอืด นัน้ ผูปวย DIC รอยละ
95 ม ีคา FDP > 5   µg/mL แต คา FDP ที ่สงู ขึน้ พบ ได ใน
ภาวะ อืน่ ๆ 32 เชน เปน โรค ของ ตบั หรอื หลงั ผา ตดั ซึง่ มกั มี
คา อยู ระหวาง 5-40   µg/mL ถา คา FDP มาก กวา 40
µg/mL  จะ บงชี้ วา นา จะ  เปน DIC21,23 แต ถา FDP มาก
กวา 80   µg/mL  มัก เปน DIC22 FDP มี ฤทธิ์ ตาน การ
แขง็ ตวั ของ เลอืด รนุ แรง โดน ยบัยัง้ การ เปลีย่น ไฟบร ิโน เจน
เปน ไฟบริน ยับยั้ง การ polymerization ของ ไฟบริน
และ ยบัยัง้ การเกาะ และ จบั กลุม กนั ของ เกรด็ เลอืด ผูปวย
DIC ประมาณ รอยละ 76 ม ีคา antitihrombin  ต่าํ ลง

การ ตรวจ APTT, PT, fibrinogen AT,  FM (fi-
brin  monomer), D-dimer, FDP และ จํานวน เกร็ด
เลอืด  เพือ่ ด ูภาวะ DIC พบ วา ม ีคา APTT, PT, ยาว คา
AT   ต่าํ เฉลีย่ 70% ( คา ปกติ 85-125%) การ ตรวจ ตาง ๆ 
เหลา นี้ ชวย บอก ระยะ ของ ความ ผิด ปกติ ของ การ แข็ง ตัว
ของ เลอืด ชวย ใน การ ตดัสนิ ใจ ให การรรกัษา33

ปจจยั เลีย่ง หรอื กระตุน ให เกดิ DIC23,34,35

1. ภาวะ ตดิเชือ้ พบ มาก ที ่สดุ โดย เฉพาะ ชนดิ กรมั ลบ
ที ่มี endotoxin และ ม ีรายงาน ใน typhoid ภาวะ ตดิเชือ้
กรมั บวก (staphylococci, streptococci) rickettisia
(rocky  mountain spotted fever) เชื้อ รา (histo-
plosma ,  aspergillus) ไวรัส ( ไข เลือด ออก) และ มาลา
เรยี    meningococus ทาํให เกดิ DIC ได บอย ใน ชนดิ ful-
minant  มี petechiae และ purpura ขยาย เพิม่ ขึน้ อยาง
รวด เร็ว มี เลือด ออก ใต ผิว หนัง จน เปน ecehymosis
ขนาด ใหญ ซึง่ ม ีความ สมัพนัธ กบั จาํนวน เกรด็ เลอืด ของ
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ผูปวย การ ให เฮ ปา รนิ ยงั ไม ไดผล ไม แนนอน ถา มี DIC
เกิด  ขึ้น อาจ  ให ไดดวย ความระมัด ระวัง และ ให สวน
ประกอบ  ของ เลือด ทดแทน36,37

2. ภาวะ ที ่ม ีการ ทาํลาย เซลล บ ุผนงั หลอด เลอืด เฉพาะ
ที่ เชน giant hemangioma, aortic anurysm และ
การ ทาํ angiography

3. มะเรง็ เปน สาเหต ุที ่พบ รอง ลง มา พบ มาก ใน มะเรง็
ของ เม็ด เลือด ขาว ตับ ออน และ ตอม ลูก หมาก มะเร็ง
เหลา นี ้มี tissue thromboplastin มาก สามารถ กระตุน
ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ได ดี38

4. พษิ งู ม ีสาร ที ่สามารถ กระตุน ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ
เลอืด ได โดย ตรง

5. ภาวะ ที ่เกีย่วของ กบั การ ตัง้ครรภ รก ลอก ตวั กอน
กาํหนด พบ ได ประมาณ รอยละ 2 ของ การ ตัง้ครรภ และ
เปน ภาวะ ที ่ทาํให เกดิ DIC บอย ที ่สดุ ทาง สตูกิรรม เดก็ ตาย
ใน ครรภ ถา อยู นาน ถงึ 5 สปัดาห พบ DIC ได รอยละ 25
การ ทํา แทง ดวย การ ให hypertonic saline hyper os-
motic  glycine และ urea จะ ตรวจ พบ ความ ผิด ปกติ
ทาง หอง ปฏบิตั ิการ แบบ DIC ได แต ถา ใช prostaglan-
din  E2 หรอื F2 ไม เกิด DIC

6. Necrotizing enterocolitis เนื้อ เยื่อ ของ ลําไส
ถูก ทําลาย ปลอย tissue procoagulant มา กระตุน ให
เกิด  DIC ผูปวย รอยละ  85 มี เกร็ด เลือด ต่ํา และ ผูปวย
ประมาณ รอยละ 50 เกดิ DIC

7. หลงั ผา ตดั ม ีเนือ้ เยือ่ ถกู ทาํลาย มาก ปลอย tissue
thromboplastin  ออก มา กระตุน ให เกดิ DIC โดย มาก
พบ ใน การ ผา ตดั เอา ตอม ลกู หมาก ออก ทาง ทอ ทาง ปสสาวะ
เนือ้ เยือ่ ของ ตอม ลกู หมาก มี proteolytic enzyme และ
plasminogen  activator จาํนวน มาก

8. การ ให ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด เขมขน  (FII,  F
VII, F IX, F X) เปน จาํนวน มาก แต ตบั ไม สามารถ สราง 
antithrombin  ได เพียง พอ ทําให เกิด DIC ชนิด
เฉยีบพลนั ได

9. ภาวะ อืน่ ๆ  เชน hypoxia, acidosis, immuno-

logic  inflammatory disorders  และ  purpura fulmi-
nans  เปนตน

ลักษณะ ทาง คลินิก21,23,34

ภาวะ DIC ชนดิ เฉยีบพลนั จะ ม ีอาการ และ ตรวจ พบ
ความ ผดิ ปกต ิทาง หอง ปฏบิตั ิการ เกดิ ขึน้อบาง รวด เรว็ ใน
เวลา 2-3 ชัว่โมง ถงึ 1 วนั ผูปวย เหลา นี ้มกั เปน ผูปวย ที่
ม ีอาการ หนกั อยู กอน ม ีเลอืด ออก หลาย ๆ  แหง และ อาจ
ม ีเลอืด ออก จน เสยี ชวีติ ได ลกัษณะ ที ่พบ ทาง ผวิ หนงั พบ
บอย มัก เปน purpura, ecchymosis สี คล้ํา มี ขอบเขต
ชัดเจน ลุก ลาม อยาง รวด เร็ว เกิด จาก ลิ่ม เลือด ไป อุด ตัน
หลอด เลอืด เลก็ ๆ  ที ่หลอ เลีย้ง บรเิวณ ผวิ หนงั ทาํให เกดิ
การ ตาย ของ เนื้อ เยื่อ บริเวณ นั้น สําหรับ thrombotic
complication  อืน่ ๆ  พบ ได ประมาณ รอยละ 8 อตัรา ตาย
สงู พบ รอยละ 54-85 ขึน้ อยู กบั อายุ อาการ ทาง คลนิกิ ที่
พบ และ ตรวจ พบ ความ ผดิ ปกติ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ มาก

ภาวะ DIC ชนดิ เรือ้ รงั ผูปวย กลุม ที ่ม ีอาการ และ การ
ตรวจ พบ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ เปน แบบ wax and wane
ม ีอาการ อยู หลาย ๆ  เดอืน ม ีอาการ ไม มาก มกั ม ีโรค ที ่เปน
สาเหต ุอยู กอน เชน มะเรง็ โรค ไต connective tissue
disease  และ congenital hemagioma กลุม มี
thrombotic  complication เดน คอื พบ migratory
thrombophlebitis   รอยละ 53 หรอื มี single episode
ของ  thrombophlebitis รอยละ 62 อาการ เลือด ออก
รอยละ 41 arterial emboli รอยละ 25 และ nonbac-
terial  thrombotic endocarditis รอยละ 23 การ
เกิด microthrombus จะ ไป อุด ตัน หลอด เลือด เล็ก ๆ 
ทาํให อวยัวะ ตาง ๆ  ขาด เลอืด เนือ้ เยือ่ ตาย และ necrosis
เชน

 ผิว หนัง เปน ที่ ที่ พบ เห็น ได ชัด ที่ สุด มี ลักษณะ เปน
patches  of hemorrhagic necrosis แยกกัน ชัดเจน
จาก ผิว หนัง สวน ที่ ปกติ มี ขอบเขต ชัดเจน แต ไม เรียบ
แสดง วา ม ีการ อดุ ตนั ที่ terminal arterioles ถา เปน มาก
ขึ้น ลักษณะ อาจ เปลี่ยน ไป เปน hemorrhagic bullae
และ เกดิ gangrene ของ นิว้ ได
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 ไต พบ ที่ afferent arterioles หรือ glomerular
capillaries  ม ีลิม่ เลอืด ไป อดุ ( แต ที ่ไม คอย พบ เวลา ตรวจ
ศพ  เพราะ วา มี local fibrinolysis) ถาย ปสสาวะ เปน
เลือด  ปสสาวะ นอย หรือ ไม มี เลย ซึ่ง เกิด จาก cortex
ขาด เลอืด  และ necrosis ตรวจ เลอืด มี azotemia

 สมอง ทาํงาน ผดิ ปกต ิเกดิ จาก ขาด oxygen ม ีอาการ
ปวด ศรีษะ ไม สนใจ สิง่ แวด ลอม ไม ม ีสมาธิ การ ตดัสนิ ใจ
ผดิพลาด เวยีน ศรีษะ มอง เหน็ ไม ชดัเจน พดู ลาํบาก การ
ทํางาน ของ motor ไม สัมพันธ กัน สับสน disorienta-
tion,  stupor, coma, focal or generalized signs of
brain  disturbance ม ีไข และ hyperventilation

ปอด มี เลือด ออก ที่ interstitial tissue มี อาการ
คลาย ARDS

 ทาง เดิน อาหาร มี แผล ใน กระเพาะ อาหาร ลําไส เล็ก
สวน ตน ซึ่ง เกิด จาก submucosal necrosis มี เลือด
ออก ใน ทาง เดนิ อาหาร ได

ตอม หมวก ไต เมือ่ ขาด เลอืด มา หลอ เลีย้ง มี hem-
orrhagic  necrosis มี อาการ ของ Waterhouse
Friderichsen  syndrome

การ ตรวจ พบ ทาง เลอืด ผูปวย จะ ซดี เกดิ จาก micro-
angiopathic  hemolytic anemia มี hemoglobin-
emia  และ hemglobinuria

 ภาวะ เลือด ออก ที่ พบ ใน ผูปวย DIC เกิด จาก เกร็ด
เลอืด ไฟบร ิโน เจน และ ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ต่าํ มี
การ กระตุน fibrinolysis FDP ที ่เกดิ ขึน้ ม ีความ สาํคญั จะ
ขดัขวาง การ เกดิ polymerization ของ fibrin mono-
mer  และ การ จบั กลุม ของ เกรด็ เลอืด35

ใน เด็ก ที่ เปน meningococal sepsis พบ DIC
บอย ทัง้ ๆ  ที ่ม ียา ปฏชิวีนะ ที ่ม ีประสทิธภิาพ อตัรา การ ตาย
ยัง สูง อยู (~10%) และ เพิ่ม ขึ้น เปน 40% ใน ผูปวย ที่ มี
shock  และ DIC รวม ดวย จะ ลด อัตรา ตาย ได ตอง
วนิจิฉยั โรค ได เรว็ และ แก การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ที ่ผดิ ปกติ
ได33

ลกัษณะ ทาง พยาธ ิวทิยา
ตรวจ พบ ลิม่ เลอืด อดุ ตนั หลอด เลอืด ที ่ไป เลีย้ง อวยัวะ

ตาง ๆ  และ ม ีเลอืด ออกพบ fibrin thrombi เปน ลกัษณะ
ที ่บงชี ้วา มี DIC เกดิ ขึน้ พบ มาก ที ่สดุ ที ่ไต คอื พบ ได รอย
ละ  65  เนือ่ง จาก ไต ม ีหลอด เลอืด ขนาด เลก็ ๆ  จาํนวน มาก
และ ม ีเลอืด ไป หลอ เลีย้ง มาก นัน่ เอง

การ รักษา20,21,23

ควร รบี หา สาเหต ุที ่กระตุน ให เกดิ DIC และ รบี แกไข
รวม ทัง้ รกัษา โรค ดัง้เดมิ ที ่ผูปวย เปน อยู อยาง เหมาะสม และ
ถกู ตอง ซึง่ สาํคญั มาก เปน หวัใจ ของ การ รกัษา DIC การ
ให สวน ประกอบ ของ เลอืด ทดแทน ควร ทาํ ใน อนัดบั รอง ลง
มา  การ แกไข สาเหต ุเปน การ หยดุ การ เกดิ ลิม่ เลอืด ใน เวลา
ตอมา ให การ รกัษา ตาม อาการ เชน รกัษา ภาวะ shock,
hypovolemia,  acidosis และ ผล ที ่เกดิ จาก เนือ้ เยือ่ ขาด
เลอืด สาํหรบั ผูปวย ตดิเชือ้ ที ่ม ีเลอืด เปน พษิ แต ม ีความ ดนั
โลหติ ปกติ มกั ไม ม ีเลอืด ออก จงึ ไม ม ีการ รกัษา เฉพาะ ทาง
โลหติ วทิยา ถา ม ีเลอืด ออก ให เลอืด ทดแทน ถา ม ีเพยีง จดุ
เลอืด ออก หรอื จ้าํ เลอืด เพยีง เลก็ นอย ไม จาํเปน ตอง ให

 ผูปวย ติดเชื้อ ที่ มี เลือด เปน พิษ และ ความ ดัน โลหิต
ต่าํ พวก นี ้มกั ม ีอาการ รนุ แรง ตอง เรง แกไข ภาวะ shock
อยาง ประสทิธภิาพ ให hydration, plasma expanders
และ ปฏชิวีนะ ที ่เหมาะสม ผูปวย ที ่ม ีการ แขง็ ตวั ของ เลอืด
ผดิ ปกต ิและ ม ีเลอืด ออก ควร ให เลอืด หรอื สวน ประกอบ
ของ เลือด ทดแทน ผูปวย สวน ใหญ จะ มี ความ ดัน โลหิต
เพิ่ม ขึ้น เมื่อ รักษา ได เหมาะสม ภาย ใน 2-4 ชั่วโมง ซึ่ง
ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ถกู ใช ไป ตลอด เวลา และ ให การ
รกัษา ดงั กลาว ขาง ตน อยาง ด ีแลว อาจ ให เฮ ปา รนิ 50-100
U  ตอ กโิลกรมั ทกุ 4 ชัว่โมง และ ตดิ ตาม ผูปวย ดวย การ
ด ูจาํนวน เกรด็ เลอืด และ ระดบั ของ ไฟบร ิโน เจน เปน หลกั
เฮ ปา รนิ มกั ไม คอย ม ีผล ตอ การ รอด ชวีติ ของ ผูปวย ตดิเชือ้
ที ่ม ีเลอืด เปน พษิ และ ความ ดนั โลหติ ต่าํ

 เมื่อ ให การ รักษา ได ดี สามารถ หยุด ยั้ง ภาวะ DIC ได
แลว  ไฟบร ิโน เจน และ F VIII จะ กลบั สู ระดบั ปกต ิภาย ใน
1-2 วนั F II และ F V จะ กลบั สู ระดบั ปกติ ภาย ใน 2-3
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วัน สวน เกร็ด เลือด จะ ใช เวลา นาน ที่ สุด คือ 7-14 วัน
การ รกัษา DIC จะ ตอง ทราบ โรค ที ่ผูปวย เปน อยู จะ

หยดุ การ กระตุน การ แขง็ ตวั ของ เลอืด และ ให ปจจยั การ แขง็
ตวั ของ เลอืด และ เกรด็ เลอืด ที ่ถกู ใช ไป การ ให heparin
ตาน การ แขง็ ตวั ของ เลอืด จะ ตอง ระวงั ภาวะ เลอืด ออก การ
ให AT  จะ ชวย ให เลอืด ลด การ แขง็ ตวั โดย ไม ทาํให ม ีเลอืด
ออก ออก ผดิ ปกติ การ ให AT  ทาํให ระยะ การ เกดิ DIC
สัน้ ลง ใน สตัว ทดลอง ลด การ เกดิ อวยัวะ ทาํงาน ลมเหลว
และ อตัรา ตาย ได39

การ รกัษา ประกอบ ดวย รกัษา shock : ให สาร น้าํ แก
metabolic acidosis แก clotting disorder ให AT 
และ  heparin ใน ราย pre-DIC และ ให AT  และ  FFP
ใน ราย advance-DIC และ ยา ปฏชิวีนะ33

ม ีการ ศกึษา ใน เดก็ และ วยัรุน อายุ 0.2-18.25 ป ที ่มี
miningococcemia  DIC และ shock และ ขาด pro-
tein  C ที ่เกดิ ขึน้ ภาย หลงั จาํนวน 8 ราย ได รกัษา ดวย การ
ให  virus - inactivated PC concentrate 80-120 IU/
kg  แลว ตาม ดวย 50 IU/kg q 4 h ทาํให ผูปวย ทกุ ราย
ม ีระดบั PC ปกติ และ ยงั ทาํให ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
อืน่ ๆ  อยู ใน เกณฑ ปกติ และ คา PAI-1 ที ่สงู มาก ขึน้ ตัง้แต
ตน ( ซึง่ แสดง ถงึ ม ีภาวะ ละลาย ลิม่ เลอืด ลดลง) ได ลดลง มี
ระบบ การ ไหล เวียน ของ เลือด ดีขึ้น ผูปวย รอด ชีวิต 6
ราย 1 ราย ตอง ตัด ขา 2 ราย ที่ ตาย เนื่อง จาก มี อวัยวะ
ลมเหลว หลาย แหง ม ีคา PC ต่าํ มาก ใน ระยะ แรก เมือ่ รบั ไว
ใน โรงพยาบาล การ ให PC ไม ม ีผล ขาง เคยีง ใน การ ศกึษา
นี้ PC ม ีประโยชน ใน ผูปวย เหลา นี ้ชวย ทาํให การ หาม เลอืด
ปกติ ทาํให การ ไหล เวยีน ของ เลอืด ใน หลอด เลอืด เลก็ ๆ 
ดขีึน้ ลด อตัรา การ พกิาร ได40

การ ทาํ plasma และ whole blood exchange ใน
ผูปวย  meningococcemia จะ แกไข ภาวะ การ แข็ง ตัว
ของ เลอืด ผดิ ปกต ิได แต ทาํให ระดบั AT  และ PC เพิม่ ขึน้
เพยีง เลก็ นอย41

การ ให protein C 100 IU/h q 6 h ใน ผูปวย ไดผล
ดี มี การ ทําลาย อวัยวะ ตาง ๆ  ดีขึ้น ลด อัตรา ตาย และ

พกิาร42

ผูปวย septic shock มกั จะ มี DIC เกดิ ขึน้ ตาม มา
เสมอ มี การ ให AT  เพื่อ ปองกัน DIC และ การ ตาย จาก
septic shock ให AT 90-120 IU/kg then 90-120
IU/kg/dx4 วัน แบง เปน placebo 18 ราย AT  17
ราย43 กลุม AT  ม ีระดบั AT เพิม่ ขึน้ ปกต ิอยาง รวด เรว็
และ สงู อยู นาน 10 วนั

ระยะ ของ DIC สัน้ ลง อยาง ม ีนยั สาํคญั ผูปวย 64%
หาย จาก DIC ใน 2 วนั ผูปวย 71% หาย เมือ่ ครบ 4 วนั
สวน กลุม ควบคมุ มี 11% หาย ใน 2 วนั (p <  0.01) และ
33% หาย ใน 4 วนั (p < 0.05) อตัรา ตาย ลดลง 44%
ใน กลุม ที่ ได AT (p = 0.22, NS)

Hereditary clotting factor deficiency
การ ขาด ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด อาจ เกด จาก สาเหตุ

ทาง พนัธ ุกรรม หรอื เกดิ ขึน้ ภาย หลงั สาเหต ุทาง พนัธ ุกรรม
ที่ พบ ได คือ กลุม hemophilia, von Willebrand’s
disease เกดิ จาก ม ีความ ผดิ ปกต ิของ ยนี ทาํให สราง ปจจยั
การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ไม ได หาก ให การ รกัษา ไม ถกู ตอง จะ
ทาํให ผูปวย เสยี ชวีติ สิน้ เปลอืง คาใชจาย และ ม ีความ พกิาร
เกิด ขึ้น ได

อาการ และ อาการ แสดง
ผูปวย เหลา นี้ จะ มี เลือด ออก ใน กลาม เนื้อ (he-

matoma)  เลอืด ออก ใน ขอ (hemarthrosis) ม ีจ้าํ เลอืด
งาย  (easy bruising) มี เลือด ออก มาก ผิด ปกติ หลัง จาก
ไดรับ บาด เจ็บ หรือ ผา ตัด เลือด ออก ไม หยุด จาก แผล มีด
บาด  ถอน ฟน แลว เลอืด ออก ไม หยดุ เลอืด ออก ใน สมอง
หรอื ใน กระ โหลกศรีษะ ม ีเลอืด ออก ใน หรอื หลงั เยือ่ บ ุชอง
ทอง เลอืด ออก ใน ทาง เดนิ อาหาร หรอื ไต

การ รกัษา
หลัก ใน การ รักษา คือ ตอง แกไข ให ปจจัย การ แข็ง ตัว

ของ เลอืด ที ่ขาด ได อยาง ถกู ตอง เหมาะสม และ เพยีง พอ ให
ถงึ ระดบั หาม เลอืด ได (hemostatic level) อยาง รวด เรว็
เพือ่ การ ประหยดั และ ลด ความ พกิาร
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1. Hemophilia A หรอื factor VIII deficiency
ให DDAVP ขนาด 0.3-.5  µg/kg/dose ผสม ใน nor-
mal  saline 50 mL ให ทาง หลอด เลอืด ดาํ ชา ๆ  นาน 30
นาท ี ควร วดั ความ ดนั เลอืด ทกุ ๆ  10 นาที ใน ราย mild
hemophilia  และ ให factor VIII concentrate ใน
moderate  และ severe hemophilia การ ให คดิ คาํนวณ
ตาม เปอรเซนต ที ่ตองการ เพิม่ ซึง่ อยู กบั ตาํ แหนงและ ความ
รนุ แรง ที ่ม ีเลอืด ออก หรอื เปน การ ปองกนั เลอืด ออก ใน การ
ผา ตดั หรอื ทาํ หตัถการ ตาง ๆ  การ คาํนวณ ใช สตูร ดงันี้

Units of factor VIII =
desired in vivo level (%) x weight (kg) x 0.5

หรอื
1 U factor VIII/kg  raises the factor VIII

level  by 2%
 สิง่ ที ่ควร จาํ ได เพือ่ ประกอบการ รกัษา คอื
1. Fresh frozen plasma 1 mL มี factor VIII 1

unit  activity
2.  Cryoprecipitate 1 unit มี factor VIII 100

unit  activity
3. Factor VIII concentrate มี half-disappear-

ance  time ประมาณ 12 ชั่วโมง
4.  การ ให แบบ continuous infusion ของ factor

VIII  concentrate 2 U/kg/h = 50%
5.  เลอืด ออก ใน กลาม เนือ้ หรอื เลอืด ออก ใน ขอ ระยะ

แรก  ให factor VIII 20%
6.  เลอืด ออก รนุ แรง ขึน้ ให factor VIII 30-40%
7.  การ ผา ตัด ใหญ ให factor VIII 50-100% แลว

ตาม ดวย 30-50% จน กระทั่ง แผล หาย ซึ่ง อาจ กิน เวลา
นาน 10 ถึง 14 วัน

2. Hemophilia B หรือ factor IX deficiency
การ คาํนวณ ขนาด ของ factor IX ใช สตูร ดงันี้

Units of factor IX =
desired level (%) x weight (kg) x 1.0
 สิง่ ที ่ควร จาํ ได เพือ่ ประกอบการ รกัษา คอื

1. คา half-life ของ factor IX ประมาณ 22
ชัว่โมง  ใน วนัที ่ผา ตดั ให ทกุ 12 ชัง่ โมง

2.  Fresh frozen plasma 1 mL มี factor IX 1
unit  activity

3.  ให fresh frozen plasma 1 mL/kg จะ เพิ่ม
factor  IX 1%

4.  คา hemostasis level ของ factor IX 10-20%

Liver failure
ตบั เปน อวยัวะ ที ่สราง ปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด เกอืบ

ทกุ ชนดิ ยกเวน von Willebrand factor ฉะนัน้ หาก การ
ทํางาน ของ ตับ เสีย ไป จะ ทําให มี เลือด ออก ผิด ปกติ นอก
จาก นี้ โรค ตับ แข็ง ยัง ทําให เกิด esophageal varices มี
เลอืด ออก งาย เฉพาะ ที่ โรค ตบั ทาํให เกรด็ เลอืด ทาํงาน ผดิ
ปกติ disseminated intravascular coagulation และ
มี fibrinolysis เพิม่ ขึน้44,45 ( ตาราง ที่ 1) การ บาด เจบ็ หรอื
การ ผา ตดั จะ กระ ตน ชกันาํ ให ผูปวย โรค ตบั ม ีเลอืด ออก ผดิ
ปกติ ได อยาง มาก สําหรับผูปวย ที่อยู ใน ภาวะ วิกฤต จะ มี
การ ทํางาน ของ ตับ ผิด ปกติ ได จาก โรค ตับ เอง และ เกิด ขึ้น
จาก หลาย สาเหต ุตาง ๆ  ที ่ทาํให ตบั ทาํงาน ผดิ ปกติ

ผูปวย ตบั วาย ระยะ สดุ ทาย มกั จะ ตรวจ พบ การ แขง็ ตวั
ของ เลือด ดัง ตอไป นี้ prothrombin time, activated
partial  thrombin time, thrombin time ยาว ผดิ ปกติ
fibrinogen ต่าํ เกรด็ เลอืด ต่าํ D-dimer สงู euglobu-
lin  lysis time สั้น plasminogen และ   α2-anti plas-
min  ต่าํ

การ รกัษา
ภาวะ เลอืด ออก ใน ผูปวย โรค ตบั อาจ เกดิ จาก esoph-

ageal  varices, peptic ulcer หรอื การ ผา ตดั ควร ให
การ รักษา แผล เฉพาะ ที่ หาม เลือด ให มี ประสิทธิภาพ แลว
แกไข สาเหต ุตาง ๆ  ดงั กลาว ขาง ตน ดงั ตอไป นี้

1. Vitamin K deficiency มกั พบ รวม กบั โรค ตบั
ได บอย การ ตรวจ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด มกั แยกกนั ไม ออก
ใน ผูปวย ที ่ม ีเลอืด อก พจิารณา ให vitamin K 10มก. ทาง
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หลอด เลือด ดํา หาม ฉีด ยา เขา กลาม ซึ่ง จะ ทําให มี he-
matoma  เกิด ขึ้น บริเวณ ที่ ฉีด

12. Fresh frozen plasma ให ใน ผูปวย ที ่ม ีเลอืด ออก
10-20 mL/kg

13. Cryoprecipitate มกั ให ใน ผูปวย ที ่ม ีเลอืด ออก
รนุ แรง และ มี fibrinogen ต่าํ

14. Plasma exchange ทาํ ใน ผูปวย โรค ตบั ระยะ สดุ
ทาย ที ่จะ ตอง เปลีย่น ตบั หรอื ให สวน ประกอบ ของ เลอืด ขาง
ตน แลว ไม ดขีึน้

15. Prothrombin complex ไม ควร ให เพราะ วา จะ
ทาํให เกดิ thrombosis ได งาย ขึน้

16.  Recombinant F VIIa ใช หาม เลอืด ไดผล ด ีและ
ราคา แพง มาก ควร พจิารณา ใน การ ใช ให เหมาะสม

17. Platelet transfusion ถา มี เลือด ออก มาก และ
เกรด็ เลอืด ต่าํ

18. DDAVP 0.3  µg/kg ใน ราย ที่ เลือด ออก ไม
หยดุ46

19. Antithrombin concentrate ใน ผูปวย ที ่มี DIC
10. Antifibrinolytic agent เชน tramsamine

ทาง หลอด เลอืด ดาํ ลด การ ละลาย ลิม่ เลอืด

Massive blood transfusion
Massive blood transfusion คือ การ ให เลือด

ปรมิาณ มาก กวา ปรมิาณ เลอืด ใน รางกาย ภาย ใน เวลา นอย
กวา  24 ชัว่โมง ภาวะ ที ่พบ ได เชน ผู บาด เจบ็ ที ่เสยี เลอืด
มาก   การ ผา ตดั เปลีย่น อวยัวะ ภาวะ เสีย่ง สงู ทาง สตูกิรรม
(high-risk obstetrics) การ ผา ตดั หวัใจ และ หลอด เลอืด
ที ่ซบัซอน (complex cardiovascular procedure) การ
ผา ตดั ผูปวย มะเรง็ บาง ชนดิ (aggressive cancer sur-
gery)   โดย ทัว่ ไป การ เกดิ การ หาม เลอืด ผดิ ปกต ิมาก ๆ  มกั
พบ ใน ผูปวย ที ่เสยี เลอืด มาก กวา ปรมิาณ เลอืด ใน รางกาย
ภาย ใน 2 ชัว่โมง ผูปวย กลุม นี ้มกั จะ อยู ใน ภาวะ วกิฤต ซึง่
หาก รกัษา ไม ถกู ทาง นอก จาก จะ ชวย ชวีติ ผูปวย ได แลว ยงั
เปน การ ประหยดั การ ใช เลอืด และ สวน ประกอบ ของ เลอืด
ซึง่ ยงั ขาด แคลน อยู มาก ใน ปจจบุนั47

ความ ผดิ ปกต ิของ การ หาม เลอืด เกดิ จาก
1. Dilutional coagulopathy เกดิ จาก การ ให สาร

น้าํ ทดแทน ซึง่ ไม ม ีปจจยั การ แขง็ ตวั ของ เลอืด และ ไม ม ีเกรด็
เลือด

2.  Disseminated intravascular coagulation
ผูปวย ที ่ม ีศรีษะ ไดรบั บาด เจบ็ รนุ แรง ม ีเนือ้ สมอง ถกู ทาํลาย

ความ ผดิ ปกติ  กลไก
Coagulopathy Decreased hepatic synthesis of clotting factors

Vitamin K deficiency
Thrombocytopenia Hypersplenism
Platelet dysfunction Decreased clearance of FDP
DIC Decreased clearance of activated clotting factor

Endotoxin in portal circulation
Reduced antithrombin and protein C
Elevated cytokines

Systemic fibrinilysis Reduced   α2-antiplasmin
Decreased clearance of fibrinolytic enzyme
Decreased synthesis of tissue plasminogen activated inhibitor

ตาราง ที่ 1 กลไก การ หาม เลอืด ที ่ผดิ ปกต ิใน โรค ตบั
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มาก มี tissue thromboplastin ออก มา กระตุน การ แขง็
ตวั ของ เลอืด เชน เดยีว กบั ผูปวย ทีอ่ยู ใน ภาวะ วกิฤต อืน่ ๆ 
เชน abruptio placenta, shock, hypoxia, acidosis,
sepsis และ มะเรง็ ระยะ แพร กระจาย

3.  Systemic fibrinolysis เกดิ ใน โรค ตบั ที ่ม ีเลอืด
ออก ใน ทาง เดนิ อาหาร ปรมิาณ มาก ตอง ให เลอืด ทดแทน

4.  Platelet dysfunction เกดิ จาก มี fibrin deg-
radation  products สงู ยบัยัง้ การ ทาํงาน ของ เกรด็ เลอืด
เกร็ด เลือด ตัว ออน ที่ ออก มา จาก ไข กระดูก ทํางาน ไม ดี
เกรด็ เลอืด ที ่ให อยู ใน ถงุ เลอืด หลาย วนั ทาํงาน ไม ด ีเชน กนั

การ ตรวจ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ48

การ ตรวจ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด จะ ชวย วนิจิฉยั โรค และ
บอก แนว ทาง ใน การ ให สวน ประกอบ ของ เลอืด ทดแทน และ
ตอง ตรวจ ตดิ ตาม หลงั ให การ รกัษา แลว การ ตรวจ ขัน้ ตน
ที่ ควร ทํา คือ hematocrit, prothrombin time, acti-
vated  partial thromboplastin time, fibrinogen,
platelet  count, fibrin degradation products หรอื
D-dimer  และ euglobulin clot lysis time และ ควร
ตรวจ ตดิ ตาม การ ตรวจ ดงั กลาว ซ้าํ ยกเวน สอง ชนดิ สดุ ทาย

การ รกัษา
ให FFP เมือ่ มี PT และ APTT ยาว ผดิ ปกต ิมากวา

1.5  เทา ของ control ให cryoprecipitate เมื่อ มี คา
fibrinogen ต่ํา กวา 100มก./ ดล. ให เกร็ด เลือด เมื่อ
จาํนวน เกรด็ เลอืด ต่าํ กวา 75,000/mm3 และ ให packed
red cells เมื่อ Hct < 30%

Thrombocytopenia
ภาวะ เกร็ด เลือด ต่ํา หมายถึง จํานวน เกร็ด เลือด ที่ ต่ํา

กวา  140x109/L สาเหต ุของ เกรด็ เลอืด ต่าํ ด ูตาราง ที่ 2
การ วนิจิฉยั ภาวะ เกรด็ เลอืด ต่าํ ควร ทาํ เปน ขัน้ตอน ดงั

ตอไป นี้
1.  การ ซกั ประวตัิ เนน โรค ที ่เปน รวม ดวย ยา ที ่ใช อยู

อาการ ตางๆ ที ่ม ีอยู
2.  การ ตรวจ รางกาย เนน  ตบั มาม ตอม น้าํ เหลอืง

แหลง ตดิเชือ้ ตาง ๆ  มะเรง็
3.  การ แปล ผล CBC อยาง ละเอยีด รอบ ครอบ รวม

ทัง้ การ ดสูเมยีรเลอืด เพือ่ เปน แนว ทาง ชวย ใน การ วนิจิฉยั
โรค และ ยืนยัน วา มี จํานวน เกร็ด เลือด ต่ํา จริง หาก ไม ได
คาํตอบ จาก จดุ นี ้ตรวจ ไข กระดกู

4.  การ ตรวจ ไข กระดกู ทัง้ aspiration และ biopsy
เพื่อ ให ไดผล สมบูรณ ครบ ถวน ใน การ ดู cellularity ดู
infiltrative disease ( เซลล มะเร็ง) ลักษณะ ของ ไข
กระดกู ชวย การ วนิจิฉยั โรค ได ดงั แสดง ใน ตาราง ที่ 3

Increased platelet destruction and/or
sequestration

Immune thrombocytopenia
Nonimmune thrombocytopenia

Decreased platelet production
Aplastic anemia
Marrow infiltrative processes
Megakaryocytic thrombocytopenia
Nutritional deficiencies
Drugs or radiation induced
Paroxysmal nocturnal hemoglobinuria
Cyclic thrombocytopenia
(Garcia’s disease)

Miscellaneous
Liver disease
Uremia, renal transplantation rejection
Exchange transfusion, massive
transfusion, extracorporeal circulation
Heat or cold injury
Hyper- and hypothyroidism
Fat embolism
Allogeneic bone marrow transplantation
Graft-versus-host disease

ตาราง ที่ 2 สาเหต ุของ เกรด็ เลอืด ต่าํ
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อาการ และ อาการ แสดง
อาการ ของ เลือด ออก ผิด ปกติ ที่ เกิด จาก จํานวน เกร็ด

เลือด ต่ํา คือ petechiae, small ecchymosis, mu-
cous  membrane bleeding (epistaxis, gastrointes-
tinal,  menorrhagia), cerebral hemorrhage และ
เลือด ออก มาก หลัง การ ผา ตัด หรือ บาด เจ็บ ผูปวย ที่ มี
จํานวน เกร็ด เลือด มาก กวา 50x109/L มัก จะ ไม มี อาการ
ของ เลอืด ออก ผดิ ปกติ จะ เกดิ เลอืด ออก ได เอง เมือ่ จาํนวน
เกร็ด เลือด ต่ํา กวา 20x109/L และ หาก มี การ ทํางาน ของ
เกรด็ เลอืด ผดิ ปกต ิหรอื ภาวะ การ แขง็ ตวั ของเลดื ผดิ ปกติ
รวม ดวย จะ สงเสรมิ ให ม ีเลอืด ออก มาก ยิง่ ขึน้

การ รกัษา
การ รกัษา ภาวะ เลอืด ออก จาก เกรด็ เลอืด ต่าํ สาเหต ุและ

ความ รนุ แรง ของ อาการ เลอืด ออก ผดิ ปกติ
1. Immune-mediated thrombocytopenia

ตาม ปกต ิหาก ม ีจาํนวน เกรด็ เลอืด มาก กวา 25x109/L มกั
จะ ไม ม ีเลอืด ออก

การ รกัษา เริม่ ดวย
Prednisolone 1 mg/kg/d ผูปวย รอยละ 40-

75 จะ ม ีจาํนวน เกรด็ เลอืด เพิม่ ขึน้ ใน ระยะ แรก แต ม ีเพยีง
รอยละ 15 ที ่เปน ปกต ิสามารถ หยดุ ยา ได

Splenectomy การ ตดั มาม เปน วธิ ีรกัษา หาก การ
ให  prednisolone ไม ไดผล หรอื ตอง ใช ขนาด สงู จน เกดิ ผล
ขาง เคยีง เพือ่ ที ่จะ ให จาํนวน เกรด็ เลอืด มาก กวา 50x109/
L  การ ตัด มาม จะ ทําให โรค สงบ เปน ระยะ เวลา นาน ได
รอยละ  80 จงึ ยงั คง เหลอื ผูปวย อกี นอย กวา รอยละ 10 ที่
ยงั คง ม ีเกรด็ เลอืด นอย กวา 20x109/L ซึง่ ม ีความ เสีย่ง ตอ
ม ีเลอืด ออก เปน อนัตราย ได

การ รกัษา อืน่ ๆ
1. Danazol 400-800 mg/d PO
2.  Cyclophosphamide 3-4 mg/kg/d PO

for 6 months
3.  Vincristine 2 mg/week IV

4.  Colchicine 1.2-2.4 mg/d PO; only 30%
response

5. Azathioprine 3-6 mg/kg/d PO; slow
response

Intravenous immunoglobulin 400 mg/d
for  5 days ใน ราย ที่ มี เลือด ออก มาก เฉียบพลัน จํานวน
เกร็ด เลือด จะ เพิ่ม ขึ้น ชั่วคราว

2. Nonimmune-mediated thrombocytopenia
การ รกัษา ให เกรด็ เลอืด เขมขน 1 unit/10kg หรอื single
dornor platelet concentrate 1 unit การ ให มา นอย ขึน้
อยู อาการ ของ ผูปวย ควร ประเมนิ ตดิ ตาม ผูปวย เปน ระยะ
รกัษา โรค ที ่เปน อยู รวม ไป ดวย ซึง่ บาง ภาวะ หาก รกัษา โรค
ที ่เปน อยู ได เกรด็ เลอืด จะ กลบั ม ีจาํนวน ปกติ

ไข กระดกู ปกต ิแต megakaryocyte ลดลง
Thrombocytopenia with absent radius
(TAR)
Idiopathic megakaryocytic hypoplasia
Immune mediated (SLE, AIDS)

ไข กระดกู ผดิ ปกต ิและ megakaryocyte ลดลง
Aplastic anemia
 Leukemia, myeloma tumor
Myelofibrosis, osteopetrosis
Myelodysplastic syndrome
Megaloblastic anemia

ไข กระดกู ปกต ิและ megakaryocyte เพิม่ ขึน้ หรอื ปกติ
ITP/SLE
Hypersplenism
Infection (AIDS)
Hereditary thrombocytopenia
Congenital heart disease

ตา ราง ที่ 3 การ ตรวจ ไข กระดกู ชวย เปน แนว ทาง ใน การ หา
สาเหต ุของ ภาวะ เกรด็ เลอืด ต่าํ
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Transfusion reaction
Hemolytic transfusion reactions49-53 เปน กิริยา

ที่ เม็ด เลือด แดง ถูก ทําลาย จาก การ ให เลือด มี สาเหตุ จาก
ปฏกิริยิา ระหวาง antigen กบั antibody ทาํให หมู เลอืด
แดง แตก อาการ และ อาการ แสดง ของ ผูปวย ที่ พบ มาก ที่
สุด คือ มี ไข หนาว สั่น อาจ พบ อาการ จุก แนน หนาอก
ความ ดนั เลอืด ต่าํ คลืน่ไส อาเจยีน หนา แดง หอบ เหนือ่ย
ปสสาวะ ดาํ ปวด บรเิวณ ที ่ไดรบั เลอืด ปวด หลงั และ ปวด
ศีรษะ ผูปวย ที่ ดม ยา สลบ อยู จะ ตรวจ พบ ความ ดัน เลือด
ต่าํ ม ีเลอืด ไหล ซมึ จาก บรเิวณ ผา ตดั ผดิ ปกติ การ ตรวจ ทาง
หอง ปฏิบัติ การ พบ วา มี hemoglobinemia indirect
bilirubin  สงู haptoglobin ต่าํ และ direct antiglobu-
lin  test ให ผลบวก สาเหต ุการ เกดิ hemolytic transfu-
sion  reaction คอื human error และ มี antibodies
ที ่ตรวจ ไม พบ ซึง่ สาเหต ุประการ แรก สามารถ ปองกนั ได

การ รักษา acute hemolytic transfusion reac-
tion54,55  ตอง หยดุ ให เลอืด ทนัที ตรวจ สอบ หมู เลอืด ที ่ให
ผูปวย และ หมู เลอืด ของ ผูปวย ใหม เพือ่ ให ทราบ แน ชดั วา
มี การ ให เลือด ผูปวย ผิด โดย สง เลือด ที่ ให เหลือ อยู และ
เจาะ เลอืด ผูปวย 10 มลิลลิติร ไป ให ธนาคาร เลอืด ตรวจ
สอบ ใหม ดแูล ผูปวย อยาง ใกล ชดิ วดั vital signs และ ดู
ปรมิาณ ปสสาวะ วา ม ีส ีของฮโมโก บนิ หรอื ไม ถา มฮีโมโก
บนิ มาก กวา 20 มลิลลิติร ตอ เดซลิติร จะ เหน็ ดวย ตา เปลา
จะ ตอง พยายาม ให ผูปวย ถาย ปสสาวะ ออก มา มาก ๆ  อาจ
ให manitol 20% 100 มิลลิลิตร ภาย ใน เวลา 5 นาที
แลว ให NaHCO3 40 mEq เขา หลอด เลือด ดํา ให น้ํา
ผูปวย ให ดี อยา ให ขาด น้าํ ดแูล ให ม ีปสสาวะ ออก ประมาณ
1-3 มลิลลิติร ตอ นาที หรอื ยา ขบั ปสสาวะ รวม ดวย ได

เจาะ เลือด สง CBC ดู จํานวน เกร็ด เลือด ดู ลักษณะ
ของ เม็ด เลือด ตรวจ ดู การ แข็ง ตัว ของ เกร็ด เลือด โดย
เฉพาะ เมื่อ มี เลือด อก และ ซีด มาก ควร ให เม็ด เลือด แดง
เขมขน หมู O และพลาสมา หมู AB หรือ เลือด หมู ที่
เขากนั ได กบั ผูปวย และ เลอืด ที ่ให ผดิ ไป ควร นาํ เลอืด ที ่ให
ผิด ไป เพาะ เชื้อ ดู และ ยอม ดู ถา พบ เชื้อ โรค ควร ให ยา

ปฏิชีวนะ รวม ดวย
ให Dextran 500-1,000 มิลลิลิตร ชวย รักษา

ปรมิาตร ของเหลว ใน หลอด เลอืด ทาํให microcirulation
ดขีึน้ ถา ความ ดนั โลหติ ต่าํ หรอื มี DIC รนุ แรง ควร ทาํ การ
เปลีย่น ถาย เลอืด

เมือ่ วนิจิฉยั ได แนนอน แลว วา มี acute hemolytic
transfusion  เกดิ ขึน้ ควร ยาย ผูปวย เขา พกั รกัษา ใน หนวย
ICU เพราะ วา monitor blood pressure, cardiac
output  และ urine flow นั้น จําเปน มาก ถา หาก มี hy-
potension  เกดิ ขึน้ ตอง รบี แกไข ดวน ควร ปองกนั renal
failure  ทํา โดย ให น้ํา ให เพียง พอ แต ตอง ระวัง ไม ให มาก
เกนิ ไป  ให manitol หรอื furosemide เพือ่ เพิม่ เลอืด ไป
เลีย้ง ไต  ใน ขณะ เดยีว กนั ม ีฤทธิ ์ขบั ปสสาวะ ดวย หาม ใช ยา
จําพวก  vasopressor drugs ซึ่ง ทําให เลือด ไป เลี้ยง ไต
น้อย ลง อาจ ให้ dopamine เพ่ือ รักษา shock ท่ี เกิด ร่วม
กบั acute hemolytic transfusion reaction ได เนือ่ง
จาก ยา นี ้ออก ฤทธิ ์เพิม่ cardiac out put และ ทาํให หลอด
เลอืด ที ่บรเิวณ ไต ขยาย ตวั ดวย

ถา ปองกัน ไม ให เกิด oliguria ได หรือ รักษา ตาม
อาการ ไดผล จน กระทัง่ ผูปวย ผาน เขา สู ระยะ diuresis
แลว  การ ให น้ํา และ electrolytes ที่ สูญเสีย ไป ใน วันที่
ผาน มา ทดแทน ให เพียง พอ มี ความ จําเปน มาก หาก การ
รักษา ไม ไดผล เกิด renal failure อาจ จําเปน ตอง ทํา
renal dialysis ถา เลือด ออก ทั่ว ไป จาก DIC การ รักษา
โดย การ ให heparin หรอื compatible blood compo-
nent  อาจ ม ีความ จาํเปน

Bacterial contamination49 การ พบ bacteria ปน
เปอน ใน เลอืด เก จาก หลาย สาเหตุ คอื ตัง้แต วธิกีาร บรจิาค
เลอืด  การ เตรยีม สวน ประกอบ ของ เลอืด อปุกรณ ที ่ใช ไม
สะอาด  เกบ็ เลอืด ใน ตู ที ่อณุหภมู ิไม คงที่ ที่ 1-4  ํC ผูปวย
ที ่ไดรบั เลอืด ที ่มี bacteria จะ ทาํให อาการ รนุ แรง และ ถงึ
ตาย ได มี อาการ ไข สูง ช็อก เชื้อ โรค ที่ พบ มัก เปน พวก ที่
เจรญิ เตบิโต ใน อณุหภมู ิที ่เยน็ ๆ  ซึง่ สามารถ สราง endot-
oxin  ทําให เกิด DIC ความ ดัน โลหิต ต่ํา hemoglobin-
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uria  ไต วาย ผูปวย เสยี ชวีติ ลง ใน เวลา อนั สัน้ ควร รกัษา ให
ทนั ทวงที

Yersinia entercolitica เปน เชือ้ ที ่เจรญิ ได ดี 4 Cํ
จึง สามารถ ทําให เกิด การ ติดเชื้อ จาก การ รับ เลือด ได จะ
ตรวจ  พบ เชือ้ นี ้ได เมือ่ เกบ็ เลอืด ไว นาน 1-3 สปัดาห เปน
เชือ้ ที ่เปน สาเหต ุของ การ ตดิเชือ้ จาก การ รบั เลอืด มาก กวา
รอยละ 5056 ผูปวย ที่ ติดเชื้อ นี้ มี อัตรา ตาย รอยละ 6057
โดย จะ ตรวจ พบ endotoxin ของ เชือ้ นี ้ได หลงั จาก เกบ็ ไว
นาน 3 สปัดาห ขึน้ ไป58 ม ีรายวงาน ผูปวย อายุ 82 ป เปน
โรค หวัใจ และ ม ีเลอืด จาง ไดรบั เลอืด 1 ถงุ แลว เกดิ septic
shock จาก เชือ้  Yersinia enterocolitica เสยี ชวีติ หลงั
จาก ไดรบั เลอืด 4 วนั59 ฉะนัน้ จงึ ควร ซกั ประวตั ิผู บรจิาค
เลอืด วา ม ีอาการ ผดิ ปกต ิของ ระบบ ทาง เดนิ อาหาร กอน มาบ
รจิาคเลอืด หรอื ไม แมวา ประ ความ ผดิ ปกต ิของ ระบบ ทาง
เดนิ อาหาร ของ ผู บรจิาค เลอืด ไม ไว แต ม ีความ สาํคญั และ
พบ วา เลอืด ของ ผู บรจิาค ที ่ม ีเชือ้ นี ้มี 2 ใน 3 ที ่ม ีประวตั ิมี
อาการ ผดิ ปกต ิของ ทาง เดนิ อาหาร60

Vitamin K deficiency
Henrik Dam พบ vitamin K เมื่อค.ศ. 1929

ภาวะ ขาด vitamin K ทาํให ม ีเลอืด ออก ผดิ ปกต ิจาก การ
ที ่ vitamin K เปน cofactor ใน การ สงัเคราะห ปจจยั การ
แขง็ ตวั ของ เลอืด factor II, VII, IX, X, protein C และ
protein S ดวย การ ชวย ทํา  γ-carboxylation ที่
glutamic  acid residue ของ ปจจัย การ แข็ง ตัว ของ
เลือด ดัง กลาว ที่ สราง จาก ตับ61 ทาํให สามารถ จบั กบั cal-
cium  เกดิ ปฏกิริยิา การ กระตุน การ แขง็ ตวั ของ เลอืด ตาม
ลาํดบั ตอไป

สาเหตุ การ ขาด vitamin K62

Vitamin K เปน ไว ตา มนิที ่ละลาย ใน ไขมนั ได จาก
อาหาร  และเบคทเีรยีใน ลาํไส สงัเคราะห ขึน้ ฉะนัน้ การ ขาด
ไว ตา มนิ K จงึ เกดิ ได จาก ภาวะ ขาด อาหาร กนิ อาหาร ไม

ได  mulabsorption (biliary tract obstruction, bile
duct  atresia, chronic diarrhea) การ อด อาหาร 3-7
วนั อาจ ทาํให ขาด ไว ตา มนิ K ได โดย ไม จาํเปนตอง กนิ ยา
ปฏิชีวนะ รวม ดวย เกิด อาการ เลือด ออก ผิด ปกติ ได ผู สูง
อายุ ที่ กิน อาหาร ได นอย แลว ไดรับ ยา ปฏิชีวนะ ทาง หลอด
เลอืด ดาํ จะ ทาํให ขาด ไว ตา มนิ K ได ยา ปฏชิวีนะ กลุม  β-
lactam  และ salicylates จะ ยับยั้ง vitamin K ep-
oxide  reductase คลาย ฤทธิ์ ของ warfarin การ กิน
vitamin  E megadose และ alcoholism ขาด vita-
min  K

การ ตรวจ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด
เนื่อง จาก การ ขาด vitamin K จะ ทําให factor II,

VII, IX, X ทาํงาน ไม ได การ ตรวจ การ แขง็ ตวั ของ เลอืด จะ
พบ คา prothrombin time ยาว ขึน้ กอน เนือ่ง จาก factor
VII มี half-life สัน้ ที ่สดุ (4-6 ชัว่โมง) และ ม ีคา APTT
ยาว ขึ้น เมื่อ ขาด vitamin K มาก ขึ้น

การ รกัษา
ผูปวย ที่อยู ใน ICU หรือ อยู ใน ภาวะ วิกฤต มัก จะ กิน

อาหาร ไม ได ตอง งด อาหาร หรือ ให อาหาร ทาง สาย สวน
กระเพาะ อาหาร และ ได ตอง ไดรับ ยา หลาย ชนิด รวม ทั้ง
ไดรบั ยา ปฏชิวีนะ โดย เฉพาะ ยาก ลุม   β-lactam จะ ทาํให
ขาด vitamin K ได อยาง รวด เรว็ ภาย ใน 3-7 วนั อาการ
ที่ พบ บอย คือ มี จ้ํา เลือด งาย เลือด หยุด ยาก กวา ปกติ มี
เลอืด ซมึ จาก บรเิวณ ที ่เจาะเเลอืด หรอื ให น้าํ เกลอื รวม กบั
คา PT ยาว ผิด ปกติ ควร ให vitamin K 10มก. ทาง
หลอด  เลอืด ดาํ จะ สามารถ ทาํให เลอืด หยดุ ได และ คา PT
จะ กลบั มา เปน ปกต ิได ภาย ใน 4-6 ชัว่โมงหหาก ผูปวย มี
อาการ เลอืด ออก รนุเรง ควร ให FFP จะ แกไข อาการ เลอืด
ออก ได ทนัที

การ ปองกัน ผูปวย ใน ICU ที่ งด อาหาร ไดรับ ยา
ปฏชิวีนะ  ควร ให vitamin K 10มก. ทาง หลอด เลอืด ดาํ
สปัดาห ละ ครัง้
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