
บทคัดยอ: หนึ่งในภาวะแทรกซอนของ เบตาธาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบิน อี ที่พบไดนอยคือการมีลิ่มเลือดใน                              

หลอดเลือดดํา โดยเฉพาะหลอดเลือดดําในสมองที่พบในผูปวยรายนี้ซึ่งเปนชายไทยอายุ 28 ป ปวดศีรษะมา 1 

เดือนแขนขวาออนแรงและชา 1 วัน และชักเกร็งกระตุกทั้งตัวประมาณ 15 นาที ประวัติเดิมเปนเบตาธาลัสซีเมีย/               

ฮโีมโกลบนิ อ ีตัง้แตยงัเปนเดก็เลก็ ไดรบัการตดัมามเมือ่อาย ุ8 ขวบ ผูปวยตองรับเลอืดประจาํประมาณปละ 6 หนวย 

ตลอดผูปวยกิน oxymetholone เพื่อกระตุนการสรางเม็ดเลือดแดง, ยาเม็ดคุมกําเนิดเพราะตองการแปลงเพศ 

แตไมไดกนิแอสไพรนิตรวจรางกายพบโครงหนาเปนลกัษณะจาํเพาะแบบธาลสัซเีมยีซดีตบัโตมาก กลามเน้ือแขน

ขวาออนแรง เกรด III ผลเลือด Hb 7.2 กรัม%, WBC 54,800/มม3, platelet 864,000/มม3, NRBC 200/100 WBC, 

โปรตีนเอส  ในเลือด 51.7 % ตรวจสมองดวยเคร่ืองเอกซเรย CTA, MRI และ MRA พบ subacute thromboses 

of the left cortical vein, superior sagittal sinus and right sigmoid sinusand subarachnoid hemorrhage at the 

left central and postcentral sulci อาการผูปวยหายเปนปกติใน 1 สัปดาหหลังจากไดรับการรักษาดวย enoxaparin, 

warfarin, และ phenytoin ปจจัยที่อาจจะมีสวนสงเสริมใหเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตันในเสนเลือดดําของสมองรายนี้ 

ไดแก การกนิยาคมุกําเนดิ, androgen การตัดมามโปรตนีเอสตํา่เกล็ดเลอืดสูง และเมด็เลอืดแดงมนีวิเคลียสในเลอืด 
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Abstract: A man with beta thalassemia / hemoglobin E complicated by multiple cerebral venous sinus 

  thromboses: A case report
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  *Neurology Unit, Department of Medicine, Maharat Nakhon Ratchasima Hospital, Nakhon 

  Ratchasima 30000
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 One of rare complications of beta thalassemia/hemoglobin E is the venous thrombosis particularly the 

cerebral venous thrombosis. Herein, we reported the case of a 28-year-old Thai man presenting with a chronic 

headache for a month and weakness, rightupper limb numbness for one day and tonic clonic convulsion for 

15 minutes. Since early childhood, he had been diagnosed as severe beta thalassemia/Hb E. Splenectomy was 

performed at 8 years of age. He was regularly transfused around 6 units a year and he took oxymetholone for 

stimulation of erythropoiesis, and oral contraceptive pills for the future sexual conversion, without aspirin. The 

physical examination revealed typical thalassemicfacy, pallor, huge hepatomegaly, the motor power grade III 

at the rightupper limb. The blood tests were: Hb 7.2 g%, WBC 54,800/mm3, platelet 864,000/mm3, NRBC 

200/100 WBC, protein S 51.7 %. The CTA, MRI and MRA of the brain showed subacute thromboses of the left 

cortical vein, superior sagittal sinus and right sigmoid sinus and subarachnoid hemorrhage at the left central and 

postcentral sulci.He fully recovered within a week after the treatment with enoxaparin, warfarin and phenytoin.

The factors that might contribute the formation of cerebral venous sinus thromboses in our case included the 

oral pill, androgen, splenectomy, low protein S, thrombocytosis and numerousnucleated red blood cells in the 

peripheral blood.

Key words: Beta thalassemia/hemoglobin E, Cerebral venous sinus thromboses

บทนํา 

 เบตาธาลัสซเีมยี/ฮโีมโกลบิน อ ีเปนโรคในกลุม

ธาลัสซเีมยีชนดิรนุแรงทีพ่บบอยในผูปวยวัย ผูใหญของ

ไทย และกเ็ชนเดยีวกบัโรคธาลสัซเีมยีอ่ืน ๆ  ทีม่อีาการ

หลัก ๆ คือ โลหิตจางแบบ microcytic hypo-chromic 

และถายทอดไดทางพันธุกรรม สวนความรุนแรงของ

ภาวะโลหิตจางนั้นจะแตกตางกันไปในแตละบุคคล 

ความเขมขน ฮีโมโกลบินเฉลี่ยเริ่มตั้งแตนอยกวา                        

3 กรัม% ถึง 11 กรัม%(1)

ลิ่มเลือดอุดตันในหลอดเลือดดําของสมอง เปนภาวะ

ผิดปกติในสมองท่ีเลือดจับกันเปนลิ่ม แลวอุดตัน                

ในเสนเลอืดดําในสมอง พบไดบอยทีส่ดุท่ีเสน superior 

sagittal sinus ผูปวยจะมีอาการปวดศีรษะ เปนหลัก

อาจจะพบความบกพรองทางระบบประสาท เฉพาะที่           

อยางอื่นรวมดวย เชน ออนแรงครึ่งซีก, aphasia 

รวมถึงชักก็ได(2) พบไดนอยกวาภาวะลิ่มเลือดอุดตัน 

ในเสนเลือดแดงของสมอง เชน พบเพียงรอยละ 0.5-1 

ของ stroke ทั้งหมด(3) ภาวะน้ีพบไดในโรคตาง ๆ ทั้ง
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จากความผิดปกติโดยกําเนิด เชน การขาดโปรตีน เอส, 

การขาด  โปรตนี ซ ีและความผดิปกตทิีเ่กิดในภายหลงั 

เชน SLE, การใชยาเมด็คมุกาํเนดิทีม่เีอสโตรเจน มะเรง็ 

เปนตน สวนทีเ่กีย่วของกบัโรคในกลุมโลหติจางทีม่เีม็ด

เลอืดแดงผิดปกติโดยกําเนิด อาจจะพบภาวะหลอดเลือด

ดําในสมองอุดตันในผูปวย sickle cell เปนสวนใหญ 

เน่ืองจากเม็ดเลือดแดงชอบจับกันเปนกลุม จนอุด

ตันเสนเลือดเพราะภาวะ sickling สวนที่พบในผูปวย              

เบตาธาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบิน อี ซึ่งเปนความผิดปกติ

ของเมด็เลอืดแดงเนือ่งจากการลดการสรางสายโกลบนินัน้ 

พบเพียงรายงานผูปวยจากการอุดตนัของเสนเลือดแดง

ในสมองบางเทานั้น(4)  ไมมีรายงานการอุดตัน

ของเสนเลือดดําในสมองผูปวย เบตาธาลัสซีเมีย/                                                

ฮีโมโกลบิน อี จึงเขียนรายงานฉบับนี้

รายงานผูปวย

 ผูปวยชายไทย อายุ 28 ป ไดรับการวินิจฉัยวา 

เปนเบตาธาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบิน อี ตั้งแตวัยเด็กเล็ก 

เพราะญาตสิงัเกตเหน็วาซดีมาก และตรวจ hemoglobin 

(Hb) electrophoresis พบ Hb E 59.3%, Hb F 33.7% 

ตองไดรับเลือดบอย ๆ และ ไดรับการตัดมามเมื่อ 

อายุได 8 ขวบ หลงัจากตัดมามผูปวยยังคงตองรับเลือด

ประมาณปละ 6 ครั้งมาตลอด ไมไดรับประทาน 

ยาแอสไพรนิแตทีก่นิประจําทกุวันไดแกยาเมด็คุมกาํเนิด 

ตัง้แตเริม่วยัรุน เพราะตองการแปลงเพศในอนาคตกิน 

oxymetholone 150 มก. ตอวนั เพือ่ชวยกระตุนการสราง

เม็ดเลือดแดง กินมาไดประมาณ 1 ป และ deferiprone 

สําหรับบรรเทาภาวะเหล็กเกินกินมาไดหลายป

 มาพบแพทยดวยอาการปวดศีรษะแบบคอย 

เปนคอยไปประมาณ 1 เดือน ปวดตื้อ ๆ ปวดทั่ว ๆ ไป 

แตชดับริเวณขมับขวา วนัทีม่ามีอาการแขนขวาไมมแีรง 

เปน ๆ หาย ๆ รวมดวย ชาที่มือขวา กํามือไดไมแนน          

มุมปากขวากระตุกเปนระยะ ๆ  ได 1 วันสุดทาย มี

อาการชักทั้งตัวแบบเกร็งกระตุกประมาณ 15 นาที              

ระหวางชักรูสึกตัวตลอดแตควบคุมตัวเองไมได                  

ญาติสังเกตวามีอาการตาเหลือกคาง ปากเบ้ียวดวย 

ไมมีไข ไมคลืน่ไสอาเจยีน ตรวจรางกาย ความดนัโลหติ 

125/82 มม.ปรอท อณุหภูม ิ37 องศาเซลเซียส รูสกึตวัดี                     

โครงใบหนาและ ศรีษะเปลีย่นแปลงแบบลกัษณะธาลสั

ซีเมียชัดเจน ซีด มีดีซานเล็กนอย ตับโตมากถึง iliac 

crest ดานขวา ตรวจระบบประสาทพบเพียงกลามเน้ือ

ออนแรงประมาณเกรด III ที่ right upper limb

 ผลตรวจเลือดครั้งลาสุด Hb 7.2 กรัม%, Hct 

24.7 %, WBC 54,800/มม3, corrected WBC 18,300/

มม3, platelet 864,000/มม3, NRBC 200/100 WBC, 

MCV 76.4 เฟมโตลิตร, MCH 22.1 พิโครกรัม MCHC 

29.0 กรัม%, RDW 35.8% 

 PT 13.2 วินาที, INR 1.06, aPTT 37.4 วินาที, 

TT 16.3 วินาที  

 FBS 101 มก.%, BUN 13.0 มก.%, creatinine 

0.59 มก.%, albumin 4.1 กรัม%, globulin 2.8 กรัม%, 

LDL 68 มก.%, HDL 14 มก.%, triglyceride 54 มก.

%, direct bilirubin 0.7 มก.%, total bilirubin 3.1 มก.

%, AST 28 U/L, ALT 36 U/L, alkaline phosphatase 

143 U/L, Ca 9.0 มก.%, P 5.0 มก.%, Mg 2.1 มก.g%, 

ferritin 1,860.0 นาโนกรัม/มล.

 HIV Ag/Ab ใหผลลบ, โปรตีน เอส 51.7 % 

(ปกต ิ64.4-128.8) โปรตนี ซ ี94.38 % (ปกต ิ70.0-140.0), 

แอนตี้ธรอมบิน III 125.6 % (ปกติ 83.0-128.0), lupus 

anticoagulant-ใหผลลบ, anti-cardiolipin IgG 2.54 

(ปกติ <40)

 ตรวจสมองดวยเคร่ืองเอกซเรยคอมพิวเตอร: 

Intraluminal filling defect at superior sagittal sinus, 

right transverse sinus and sigmoid sinus: venous 

thrombosis cannot be excluded.

 CTA: Venous sinus thromboses along left 

superior cortical vein, entire superior sagittal, right 

transverse and right sigmoid sinuses.

 MRI and MRA: Subacute thrombosis of the 

left cortical vein, superior sagittal sinus and right 
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sigmoid sinus and subarachnoid hemorrhage at the 

left central and postcentral sulci.

 ตรวจนํา้หลอสมองและไขสนัหลัง: RBC 100/

มม3, WBC 0, โปรตีน 48.0 มก.%, นํ้าตาล 72.1 มก.% 

ใหการวินิจฉัยวาเปนล่ิมเลือดอุดตันในเสนเลือดดํา

ใหญ ในสมองหลายเสน แทรกซอนโรคเบตาธาลัสซี

เมยี/ฮโีมโกลบิน อ ีหลงัตดัมาม และมีภาวะเหล็กสะสม

เกิน ใหการรักษาดวยยา enoxaparin ฉีดเขาใตผิวหนัง 

รวมกบัการใหรบัประทานยาตานการแขง็ตวัของเลอืด 

warfarin, และยากันชัก phenytoin อาการปวดศีรษะ 

และการออนแรงดขีึน้เปนลาํดบัจนเปนปกต ิและไดรบั

อนุญาตใหกลับบานไดใน 1 สัปดาห 6 เดือน ตอมา              

ผูปวยไมชักอีกเลย ไมมีอาการปวดศีรษะ ไมออนแรง 

ผูปวยยังคงรับประทานยา oxymetholone, phenytoin, 

warfarin อยูอยางตอเนือ่ง แตหยดุยาเมด็ คมุกาํเนดิแลว

วิจารณ

 ผูปวยรายนี้มีอาการปวดศีรษะมาเปนเดือน 

ซึ่งเปนอาการท่ีพบมากท่ีสุดของภาวะเสนเลือดดําอุด

ตัน(5) ไดรับการตรวจยืนยันวาเปนลิ่มเลือดอุดตันใน

เสนเลือดดําของสมองหลายเสน ทั้ง left cortical vein, 

superior sagittal sinus และ right sigmoid sinus ดวย

เครือ่ง เอกซเรยคอมพวิเตอรสมองทัง้เครือ่ง CTA, MRI 

และ MRA ซึ่งมีความถูกตองสูง(6) สวนเบตาธาลัสซี

เมยี/ฮโีมโกลบนิ อ ีนัน้ วนิจิฉยัไดแนนอนโดยการตรวจ 

Hb electrophoresis แลวพบเพยีง Hb E และ Hb F เทานัน้(7)

 มกีารศึกษาท่ีสนับสนุนวาผูปวยเบตาธาลัสซี

เมีย/ฮีโมโกลบิน อี มี hypercoagulable state มากกวา

กลุมควบคุมที่ประกอบดวยโปรตีนซีตํ่ากวา (65.7 vs 

118.5%), โปรตีนเอส ตํ่ากวา (46.8 vs 78.4%), แอนตี้

ธรอมบิน ตํ่ากวา (95.7 vs 105.7%) ระดับเกล็ดเลือด

มากกวาปกติ สวน maximum clot firmness (MCF) พบ

ทัง้ใน ผูปวยทีซ่ดีปานกลางและไดรบัการตัดมาม และ

ในผูปวยที่ซีดรุนแรง(8) ผูปวยของเรามีทั้งภาวะเกล็ด 

เลอืดสงูหลงัตดัมาม (864,000/มม3) และโปรตนีเอสตํา่ 

(รอยละ 51.7) นอกจากน้ีคือหลังตัดมาม เกล็ดเลือด 

มกัเกาะกลุมกนังายข้ึน ม ีmetabolite ของ prostacyclin 

และ thromboxane A2 มากกวาคนปกติ 4-10 เทา(9) 

อาจจะเปนปจจัยใหผูปวยมีเสนเลือดดําอุดตันได 

ทั้งท่ีผูปวยเบตาธาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบิน อี ที่ไดรับการ

ตดัมามมมีาก แตกลับไมคอยมรีายงาน ผูปวยเสนเลือด

ดําอุดตันในสมองมากอน(10) มีเพียงรายงานผูปวยท่ี

มีเสนเลือดดําอุดตันที่ขา ปอด และ portal vein รวม

กันกวา รอยละ 95 และ มี stroke เพียงรอยละ 5 โดยมี

ปจจัยเส่ียงหลักคือ เม็ดเลือดแดงมีนิวเคลียสมากกวา 

300/มม3 และเกล็ดเลือดกวา 500,000/มม3(11) ผูปวยของ

เรามทีัง้ เมด็เลอืดแดงมนีวิเคลียสมากกวา 30,000/มม3 

และเกล็ดเลือดถึง 864,000/มม3

 ผูปวยของเราเปนชาย ที่กินยาคุมกําเนิดเปน

สบิป แตเพ่ิงกนิ oxymetholone ซึง่เปนฮอรโมนเพศชาย 

สงัเคราะหไดประมาณ 1 ป ยาเมด็คุมกําเนดิถอืเปนปจจยั

เสีย่งทีส่าํคัญตอการเกดิลิม่เลอืดอดุตนัในหลอดเลอืดดาํ

สมอง ซึง่ในการทบทวนวารสารอยางเปนระบบพบวา

ยาคุมกําเนิด เพิ่มความเสี่ยงใหเพศหญิง 7.59 เทาเมื่อ 

เทียบกับหญิงท่ีไมใชยาคุม(12) แตไมมกีารพูดถงึเพศชายวา 

ถาใชยาเม็ดคุมกําเนิดจะเพ่ิมความเส่ียงหรือไม                       

สวนการใช androgen ไมวาจะเปนชนดิฉีดเขากลาม(13) 

หรอืใชรวมกันระหวางชนิดฉดีกบัชนดิรบัประทาน(14) 

เคยมีรายงานเปนกรณีศกึษาวาทาํใหเพศชายเกิดลิม่เลือด

อุดตันในหลอดเลือดดําของสมองไดเชนกัน ในการ

ทบทวนปจจัยที่เก่ียวของกับการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน

ในหลอดเลือดดําสมองที่เกี่ยวของกับโรคทางโลหิต 

ในป 2012 ไดแก factor V Leiden mutation, การใหยา

เคมีแก acute lymphoblastic leukemia, HIV+ protein 

S deficiency, sickle-cell disease, polycythemia,                      

type I antithrombin deficiency และโลหิตจาง จากการ

ขาดธาตุเหล็ก(15) ผูปวยของเรามีปจจัยที่เขาขาย                    

เพียงโปรตีนเอสต่ําเทานั้น ไมพูดถึงเบตาธาลัสซีเมีย/

ฮีโมโกลบิน อี เลย
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สรุป 

 รายงานผูปวยชายอายุ 28 ป เกดิภาวะล่ิมเลือด 

อุดตันในหลอดเลือดดําสมอง โดยมีโรคประจําตัวคือ 

เบตาธาลสัซเีมยี/ฮโีมโกลบนิ อ ีชนดิรนุแรง และปจจยั 

ที่อาจจะสนับสนุนไดแกการรับประทานยาเม็ดคุม

กําเนิดนาน ๆ การรับประทาน androgen การตัดมาม 

โปรตนีเอสในเลอืดตํา่ เกลด็เลอืดสงู และเมด็เลอืดแดง

มีนิวเคลียสในเลือดจํานวนมาก
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