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เกล็ดเลือด (platelet) เป็นเม็ดเลือดชนิดหนึ่ง
ถ ูกสร ้างข ึ ้นที ่ไขกระดูก โดยการแตกมาจากส ่วน
ไซโตปลาสม (cytoplasm) ของเมกะคารโิอไซท ์ (mega-
karyocyte) เกล็ดเลือดไม่มีนิวเคลียส และสามารถสร้าง
โปรตีนได้น้อยมาก แต่เป็นแหล่งสะสมของสารหลายๆ
ชนิดท่ีมีผลต่อกระบวนการแข็งตัวของเลือด (hemostasis)
โดยปกติเกล็ดเลือด มีลักษณะรูปร่างกลมรี มีผิวนูน
ทัง้สองขา้ง (biconvex) มีเสน้ผ่าศนูย์กลางประมาณ 1.5-
2.5 ไมครอน หน้าที่ของเกล็ดเลือดที่สำคัญคือ การ
ห้ามเลอืด โดยอดุรร่ัูวในหลอดเลอืด ช่วยในกระบวนการ
แข็งตัวของเลือดให้ดีข้ึน และช่วยเสริมสร้างความแขง็แรง
ของเย่ือบุหลอดเลือด ในสภาวะปกติเกล็ดเลือดไม่เกาะติด
กับชั้น endothelium ของหลอดเลือด เมื่อไรก็ตามเมื่อ
หลอดเลอืดไดรั้บความเสยีหายและเผยชัน้ subendothe-
lium ร่างกายจะมีการตอบสนองโดยการสร้างก้อน

hemostatic plug อุดเส้นเลือดบริเวณท่ีได้รับความเสียหาย
เพ่ือให้เลือดหยดุไหล กระบวนการทำงานของเกลด็เลอืด
ในการสร้าง hemostatic plug คือ สร้าง platelet plug
ซึ่งมีกระบวนการตามลำดับดังนี้1

(1) การเกาะติดของเกล็ดเลือด (platelet adhe-
sion) โดยเกล็ดเลือดสามารถจะเคลื่อนที่มาเกาะกับชั้น
subendothelium ของหลอดเลือดที ่บริเวณที ่ได้ร ับ
ความเสียหาย (vascular injury) โดยอาศัยการจับกับส่วน
คอลลาเจนผา่น fibrinogen และ von Willebrand factor
(vWf) เป็นสำคัญ เนื่องจากบนผิวเกล็ดเลือดจะมีตัวรับ
สำหรับ fibrinogen และ von Willebrand factor คือ GP
IIb/IIIa และ GP Ib/IX/V complex ตามลำดบั (รูปท่ี 1)
นอกจากน้ีเกล็ดเลือด ยังสามารถจับกับส่วนคอลลาเจนได้
โดยตรงผา่น GP Ia/IIa

รูปท่ี 1  แสดงการเกาะติดของเกล็ดเลือด, การกระตุ้นเกล็ดเลือด, การเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือดและการหล่ังสารของเกล็ดเลือด3



รูปท่ี 2 แสดงลกัษณะรปูร่างเกลด็เลอืดปกต ิ(A) และเกลด็เลอืดทีถู่กกระตุน้ (B)4

(2) การกระตุ้นเกล็ดเลือด (platelet activation)
ภายหลังที่เกล็ดเลือดมีการยึดเกาะกับหลอดเลือดแล้ว
เกลด็เลอืดกจ็ะมีการเปลีย่นแปลงรปูร่างและแผตั่ว ดังรูป
ท่ี 2 พร้อมกันน้ี dense granule และ α granule ก็จะมา
รวมกันตรงกลางและปลดปล่อยสาร จาก Granule

(ตารางที่ 1) โดยพบว่า ADP จะถูกปล่อยออกมาจาก
dense granule และมีความสำคญัในการทำใหเ้กล็ดเลือด
เกิดการเกาะกลุ่ม ส่วน β thromboglobulin, platelet
factor 4 และไฟบรโินเจน จะถูกหลัง่มาจาก α granule

1. Electron dense granules
ADP, serotonin, calcium

2. α granule
fibrinogen, factor V, platelet derived growth factor
platelet specific proteins, platelet factor 4,
β-thromboglobulin, albumin, fibronectin, thrombospondin

3. Lysosome
Hydrolytic enzymes

4. Peroxisomes
catalase

ตารางที ่1  องค์ประกอบในแกรนลู (granule) ของเกลด็เลือด2



(3) การเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด (platelet aggre-
gation) เป็นการจับกันของเกล็ดเลือดสามารถแบ่งได้ 2
ระดับคือ primary aggregation เป็นแบบ reversible
เกิดขึ ้นจากผลของ ADP ซึ่งได้จากการกระตุ ้นของ
เกล็ดเลือด ส่วน secondary aggregation เป็นแบบ
irreversible เกิดหลังจากที่เกล็ดเลือดปล่อยสารภายใน
ออกมา

การหลั่งสารจากเกล็ดเลือด (release reaction
หรือ secretion) เม่ือเกล็ดเลือดถูกกระตุน้จะหล่ังสารทีอ่ยู่
ใน dense granule, a granule และ lysosome ออกมาสู่
ภายนอก สารเหล่านี้มีผลต่อเซลล์และเกล็ดเลือด ใน
กระบวนการ adhesion, aggregation และ secretion
ซ่ึงในทีสุ่ดจะกอ่ให้เกดิกอ้น platelet plug และต่อมาเกดิ
hemostatic plug ขึ้นเพื่ออุดบาดแผลบริเวณเส้นเลือด
ท่ีไดรั้บความเสยีหาย (รูปที ่1)

บทบาทของเกล็ดเลือดที ่ถ ูกกระตุ ้น (Role of
activated platelet)

เกล็ดเลือดมีบทบาทที ่สำคัญในกระบวนการ
เกดิลิม่เลือด (thrombus formation; thrombogenesis)5

โดยเกลด็เลอืดทีถู่กกระตุน้ (activated platelet) จะเปน็
จุดสำคัญท่ีทำให้เกิดล่ิมเลือด (thrombus) โดยเร่ิมจากการ
เกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด (รูปท่ี 3) ต่อมาจะมีเม็ดเลือดขาว
เข้ามาร่วมและมีไฟบรินเกิดขึ้นตามลำดับ ดังนั้นการ
เกาะกลุ่มของเกล็ดเลือดจึงเป็นจุดเริ่มต้นของการเกิด

กอ้นธรอมบัส (thrombus) ซ่ึงกอ้นธรอมบัสหรอืล่ิมเลือด
มักจะเกิดข้ึนในเส้นเลือดขนาดใหญเ่ช่น หลอดเลือดหัวใจ
และหลอดเลือดสมอง ดังนั้นการกระตุ้นเกล็ดเลือดแบบ
ผิดปกติ จะนำมาซึ่งบทบาทที่สำคัญในการเกิดโรคที่
เก่ียวข้องกับเส้นเลือดอีกหลายชนดิ ได้แก่ atherosclero-
sis6,7, coronary vascular disease8,9 โรคของเสน้เลือด
สมอง cerebrovascular disease10  และโรคของเสน้เลือด
อ่ืนๆ11,12 นอกจากภาวะ thrombotic state ดังน้ันการศึกษา
บทบาทของเกล็ดเลือดจึงเป็นเป้าหมายท่ีสำคัญในการลด
ปัจจัยเส่ียงต่อการเกิดโรคหัวใจ และการเกิดล่ิมเลือดดังน้ัน
เกล็ดเลือดที่ถูกกระตุ้น (activated platelet) จึงเป็น
เป้าหมายท่ีมีความสำคัญต่อการรักษาโรคของหลอดเลือด
โดยเฉพาะหลอดเลอืดหวัใจทีจ่ะนำไปสูก่ารเกดิโรคหวัใจ
ในระยะเวลาที่ผ่านมา ได้มีการศึกษาเกิดขึ้นมากมาย
เพ่ือหาวิธีท่ีมีความไวและจำเพาะในการตรวจหาเกล็ดเลือด
ที่ถูกกระตุ้นที่เกิดขึ้นในร่างกาย เพื่อนำมาใช้ในการบ่งชี้
ภาวะ prethrombotic หรือ thrombotic state โดยเบ้ืองต้น
การศึกษาในทางคลินิกได้แสดงให้เห็นว่าเกล็ดเลือด
ทีถู่กกระตุน้จะมคีวามสมัพันธ์กบัโรคทางเสน้เลือด (vas-
cular disorders) ได้แก่ unstable angina, peripheral
vascular disease และ stroke เป็นต้น  ดังน้ันการตรวจหา
เกล็ดเลือดท่ีถูกกระตุน้ท่ีเกิดข้ึนในร่างกาย จึงมีประโยชน์
ทั ้งในด้านการบ่งชี ้การเกิด thrombotic disorder
และการประเมินวิธีการรักษาเพ่ือป้องกันการเกิดเกล็ดเลือด
ถูกกระตุ้น

รูปท่ี 3 แสดงขั ้นตอนการเกิดลิ ่มเล ือดจากเกล็ดเลือด (A) เกล็ดเลือดที ่อยู ่ในกระแสเลือดตามปกติ (B)
เกล็ดเลือดเกาะติดกับเซลล์บุผนังหลอดเลือดที่ได้รับความเสียหาย หลังจากนั้นเกล็ดเลือดจะถูกกระตุ้น (C)
การเกาะกลุม่ของเกลด็เลอืดในกอ้นลิม่เลอืด13



การตรวจเกลด็เลือดท่ีถูกกระตุ้นท่ีเกิดข้ึนในรา่งกาย
(Measurement of in vivo activated platelet)

จากการศกึษาทีผ่่านมา พบว่าเม่ือเกิดการกระตุน้
ของเกล็ดเลือดจะมีการเปลี ่ยนแปลงเกิดขึ ้นได้แก่
การเปล่ียนแปลงรูปร่างของเกล็ดเลือดจากรูปร่างกลมเป็นมี
pseudopod ยื่นออกมา มีการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด
และการหลั่งสารที่อยู่ภายในเกล็ดเลือด ดังนั้นการที่จะ
ตรวจหาปริมาณเกล็ดเลือดที ่ถ ูกกระตุ ้นในร่างกาย
ไม่ว่าจะโดยดจูากรปูร่างทีเ่ปล่ียนแปลง หรือการตรวจหา
สารท่ีถูกหล่ังออกมาจากเกลด็เลือดท่ีถูกกระตุ้นก็สามารถ
ทำได ้แต่อย่างไรกต็ามการดรููปร่างทีเ่ปล่ียนแปลงไปเมือ่
เกล็ดเลือดถูกกระตุ้นน้ันต้องอาศัยความชำนาญและใช้กล้อง
ท่ีมีคุณภาพสงู เช่น electron microscope14  ต่อมาพบวา่
ตัวบ่งชี้ (marker) ที่น่าเชื่อถือและสามารถบ่งชี้การเกิด
เกล็ดเลือดที่ถูกกระตุ้นในร่างกายได้ คือ การตรวจหา
สารที่ถูกหลั่งออกมาจากเกล็ดเลือดที่ถูกกระตุ้น โดย
สามารถตรวจไดใ้นเลือดหรอืปัสสาวะ เช่น platelet fac-
tor 4,  β thromboglobulin และ thromboxane A215,16

ถึงแม้ว่าการตรวจสารดังกล่าวจะมีประโยชน์ในงานวิจัย
แต่ก็ไม่ได้รับความนิยมนำมาใช้ในทางคลินิก เนื่องจาก
ข้อจำกัดทางด้านเทคนิค เช่น ขั ้นตอนในการเก็บ
สิ่งส่งตรวจ, วิธีการตรวจ ตลอดจนถึงวิธีการวิเคราะห์
ข้อมูล

จนถึงปัจจุบันได้มีการศึกษามากมายเกี่ยวกับ
เกล็ดเลือดที่ถูกกระตุ้น พบว่า การติดต่อกันระหว่าง
เกล็ดเลือดและเซลลบุ์ผนังหลอดเลอืด (endothelial cell)
ซ่ึงเป็นจุดเร่ิมต้นของการเกดิล่ิมเลือดน้ันจะอาศยัโมเลกุล
ท่ีอยู่บนผิวเกล็ดเลือดเช่น adhesion molecule ท่ีจะแสดง
ออกเมื่อเกล็ดเลือดถูกกระตุ้น และได้มีการค้นพบ acti-
vated marker ชนิดหนึง่ทีส่ามารถบง่ช้ีว่าเกดิการกระตุน้
เกล็ดเลือดเกิดขึ ้นในร่างกาย โมเลกุลดังกล่าวชื ่อ

P-selectin จัดเปน็โปรตนีตัวรับในกลุม่ selectin family17

บางครั้งเรียก Platelet activation dependent granule
external membrane protein หรือ GMP140 (granule
membrane protein) โดยปกตโิมเลกลุดังกลา่วจะอยูท่ี่ผิว
ของแอลฟ่าแกรนูล (α granule) และเยื่อหุ้ม Weibel-
Palade bodies ของเซลล์บุผนังเส้นเลือด18,19 เมื ่อ
เกล็ดเลือดถูกกระตุ้นพบว่าจะมีการเปลี่ยนแปลงการ
แสดงออกของโมเลกุล P-selectin โดยจะย้ายมาอยู่
บนเย่ือหุ้มเกลด็เลอืด20,21 ดงัน้ันเม่ือเกลด็เลอืดถกูกระตุน้
จะมีการแสดงออกของโมเลกุล P-selectin ที่เยื ่อหุ้ม
เกล็ดเลือดเพื่อทำหน้าที่เป็นตัวรับ (receptor) สำหรับ
เซลล์เม็ดเลอืดขาวชนดินวิโทรฟลิและโมโนไซท์22 ดังน้ัน
การแสดงออกที่เพิ่มขึ้นของโมเลกุล P-selectin จึงเป็น
ตัวบ่งชี้ว่าเกล็ดเลือดถูกกระตุ้น23  การตรวจวัดโมเลกุล
P-selectin สามารถตรวจวัดได้โดยใช้ โมโนโคลนอล
แอนติบอดี S12 และ KC423,24 อีกต ัวอย่างการ
เปล่ียนแปลงคอื โปรตีน GP IIb/IIIa complex ทีบ่ริเวณ
เย่ือหุ้มเกล็ดเลือดเพ่ือทำหน้าท่ีเป็นตัวรับสำหรับไฟบริโนเจน
(fibrinogen receptor) เพื่อกระบวนการเกาะกลุ่มของ
เกล็ดเลือด การเปลี่ยนแปลงและแสดงออกของตัวรับ
สำหรับไฟบริโนเจน ดังกล่าวนี้สามารถตรวจวัดได้โดย
ใช้โมโนโคลนอล แอนติบอด ีPAC-125,26

การศึกษาปัจจุบันพบว่าการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด
กับเม็ดเลือดขาว (platelet-leukocyte aggregate) มีความ
สัมพันธ์และบ่งชี ้ว ่ามีเกล็ดเลือดถูกกระตุ ้นเกิดขึ ้น
ในร ่างกาย27 โดยแสดงลักษณะการเกาะกล ุ ่มของ
เกล็ดเลือดกับเม็ดเลือดขาวดังรูปท่ี 4 โดย flow cytometry
พบว่าเมื่อเกล็ดเลือดถูกกระตุ้นโดยใช้ทรอมบิน จะพบ
ปริมาณของ monocyte-platelet aggrgegate และ neu-
trophil-platelet aggregate ได้มากกวา่เกล็ดเลือดท่ีไม่ถูก
กระตุ้นซึ่งใช้เป็นตัวควบคุม



รูปท่ี 4 แสดงลักษณะของการเกิด monocyte-platelet aggregate และ neutrophil-platelet aggregate ในเกล็ดเลือดท่ีถูก
 กระตุน้โดยใชท้รอมบนิ เปรียบเทยีบกบัเกลด็เลอืดทีไ่ม่ถูกกระตุน้28

การวิจัยเม่ือเร็วๆ น้ีพบว่าผู้ป่วยท่ีเป็น acute coro-
nary syndrome ไม่เพียงแตจ่ะมีการเพิม่ข้ึนของ homo-
typic aggregation หรือ การเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด
เทา่นัน้ แต่พบว่ายงัมีการเกาะกลุม่ระหว่างเกลด็เลอืดกบั
เม็ดเลอืดขาว (heterotypic aggregation) เพ่ิมข้ึนดว้ยใน
กระแสเลือด (รูปที่ 5) การเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือดกับ
เม็ดเลือดขาวนี้ จะเกิดขึ้นเมื่อเกล็ดเลือดถูกกระตุ้นและ
ปล่อยสารทีอ่ยู่ใน granule ออกมา จากนัน้เกลด็เลอืดจะ
เกาะติดเม็ดเลือดขาวในกระแสเลือด จากการวิจัยต่อมา
พบว่าการเกาะกลุ่มระหว่างเกล็ดเลือดกับเม็ดเลือดขาว
ดังกล่าวยังสามารถเกิดข้ึนในภาวะการอักเสบ (inflamma-
tion) ด้วย29 โดยพบว่าเกล็ดเลือดที่ถูกกระตุ้น จะมีการ
แสดงออกของ P-selectin บนผิวเกล็ดเลือดซ่ึง P-selectin
จะจับกับตัวรับคือ P-selectin glycoprotein ligand-1
(PSGL-1) ที ่แสดงออกบนผิวเซลล์เม ็ดเล ือดขาว
การจับกันดังกล่าวจะนำไปสู่การเพ่ิมข้ึนของการแสดงออก
ของ CD11b/CD18 (Mac-1) บนเม็ดเลือดขาว30 ซึ่งจะ
ส่งเสริมการจับกันของเกล็ดเลือดกับเม็ดเลือดขาวเพ่ิมข้ึน
และความสำคัญของการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือดกับ

เม็ดเลือดขาว (platelet-leukocyte aggregates) ในโรค
ท่ีเก่ียวกบัหลอดเลอืด (vascular disease) ถูกสนบัสนนุ
โดยงานวิจัยท่ีว่า การให้ recombinant PSGL-1 ในสัตว์ท่ีมี
vascular injury ซึ่งจะจับกับ P-selectin บนเกล็ดเลือด
ไม่ทำใหเ้กิด platelet-leukocyte aggregate และสามารถ
ลดโอกาสการเกิด myocardial reperfusion injury ได้
ดังนั้นจึงเป็นไปได้ว่า platelet-leukocyte aggregates
น่าจะเป็น marker ที่มีความไวสำหรับตรวจหา platelet
activation มากกว่าการแสดงออกของ P-selectin
ท่ีผิวเซลล์เน่ืองจากเกล็ดเลือดท่ีมีการหล่ังสารออกมาจะมี
การสูญเสียโมเลกุล P-selectin ที่ผิวเซลล์ ซึ่งการวิจัย
ด ังกล ่าวสอดคล้องก ับการศ ึกษาของ Michelson
และคณะ31 ซ่ึงพบว่า monocyte-platelet aggregates เป็น
marker ที่มีความไวต่อการตรวจหา platelet activation
มากกวา่ surface P-selectin  และการศกึษาของ Sarma
และคณะ32 เกี่ยวกับ platelet-leukocyte aggregates
ในผู้ป่วย atherothrombosis และ acute coronary
syndromes โดยทำการศกึษาในผู้ป่วยท่ีเป็น acute coro-
nary syndrome เปรียบเทียบกับผู้ป่วยท่ีเป็น noncardiac



chest pain โดยใช้ flow cytometry จากการตรวจ
platelet-leukocyte aggregates พบว่าในผู้ป่วย acute
coronary syndromes มีระดับของ platelet-monocyte
aggregate เพิ ่มสูงขึ ้นในกระแสเลือดและจะลดลง
อย่างมีนัยสำคัญเมื่อให้โมโนโคลนอล แอนติบอดีต่อ
PSGL-1 ซึ ่งจะยับยั ้ง P-selectin แสดงให้เห็นว่า
การจับของเกล็ดเลือดกับโมโนไซท์เกิดข้ึนจาก P-selectin
กบั PSGL-1

ดังนั ้นจากความร ู ้ เก ี ่ยวกับความสำคัญของ
เกล็ดเลือดท่ีถูกกระตุ้น ปัจจุบันจึงมีผู้สนใจศึกษาหาวิธีการ
ตรวจวัดเกล็ดเลือดที ่ถูกกระตุ ้นที ่เกิดขึ ้นในร่างกาย
ให้ได้เร็วและน่าเชื่อถือเพื่อใช้บ่งชี้ภาวะ prethrombotic
state และ thrombotic state ซึ ่งนำมาซึ ่งการเกิด
พยาธิสภาพของโรคทางหลอดเลือด
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