
บทคัดยอ: หนึ่งในภาวะแทรกซอนของ เบตาธาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบิน อี ที่พบไดนอยคือการมีลิ่มเลือดใน                              

หลอดเลือดดํา โดยเฉพาะหลอดเลือดดําในสมองที่พบในผูปวยรายนี้ซึ่งเปนชายไทยอายุ 28 ป ปวดศีรษะมา 1 

เดือนแขนขวาออนแรงและชา 1 วัน และชักเกร็งกระตุกทั้งตัวประมาณ 15 นาที ประวัติเดิมเปนเบตาธาลัสซีเมีย/               

ฮโีมโกลบนิ อ ีตัง้แตยงัเปนเดก็เลก็ ไดรบัการตดัมามเมือ่อาย ุ8 ขวบ ผูปวยตองรับเลอืดประจาํประมาณปละ 6 หนวย 

ตลอดผูปวยกิน oxymetholone เพื่อกระตุนการสรางเม็ดเลือดแดง, ยาเม็ดคุมกําเนิดเพราะตองการแปลงเพศ 

แตไมไดกนิแอสไพรนิตรวจรางกายพบโครงหนาเปนลกัษณะจาํเพาะแบบธาลสัซเีมยีซดีตบัโตมาก กลามเน้ือแขน

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

โปรตีนเอส  ในเลือด 51.7 % ตรวจสมองดวยเคร่ืองเอกซเรย 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 อาการผูปวยหายเปนปกติใน 1 สัปดาหหลังจากไดรับการรักษาดวย enoxaparin, 

warfarin, และ phenytoin ปจจัยที่อาจจะมีสวนสงเสริมใหเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตันในเสนเลือดดําของสมองรายนี้ 

ไดแก การกนิยาคมุกําเนดิ, androgen การตัดมามโปรตนีเอสตํา่เกล็ดเลอืดสูง และเมด็เลอืดแดงมนีวิเคลียสในเลอืด 
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Abstract: A man with beta thalassemia / hemoglobin E complicated by multiple cerebral venous sinus 

  thromboses: A case report

  Salintip Kunadison, M.D.*, Somchai Insiripong, M.D.**

  *Neurology Unit, Department of Medicine, Maharat Nakhon Ratchasima Hospital, Nakhon 

  Ratchasima 30000

  **Hematology Unit, Department of Medicine, Maharat Nakhon Ratchasima Hospital, Nakhon  

  Ratchasima 30000 

  Nakhon Racth Med Bull 2017; 39: 193-7.

 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 

 เบตาธาลัสซเีมยี/ฮโีมโกลบิน อ ีเปนโรคในกลุม

ธาลัสซเีมยีชนดิรนุแรงทีพ่บบอยในผูปวยวัย ผูใหญของ

ไทย และกเ็ชนเดยีวกบัโรคธาลสัซเีมยีอ่ืน ๆ  ทีม่อีาการ

หลัก ๆ คือ โลหิตจางแบบ microcytic hypo-chromic 

และถายทอดไดทางพันธุกรรม สวนความรุนแรงของ

ภาวะโลหิตจางนั้นจะแตกตางกันไปในแตละบุคคล 

ความเขมขน ฮีโมโกลบินเฉลี่ยเริ่มตั้งแตนอยกวา                        

3 กรัม% ถึง 11 กรัม%(1)

ลิ่มเลือดอุดตันในหลอดเลือดดําของสมอง เปนภาวะ

ผิดปกติในสมองท่ีเลือดจับกันเปนลิ่ม แลวอุดตัน                

ในเสนเลอืดดําในสมอง พบไดบอยทีส่ดุท่ีเสน superior 

sagittal sinus ผูปวยจะมีอาการปวดศีรษะ เปนหลัก

อาจจะพบความบกพรองทางระบบประสาท เฉพาะที่           

อยางอื่นรวมดวย เชน ออนแรงครึ่งซีก, aphasia 

รวมถึงชักก็ได(2) พบไดนอยกวาภาวะลิ่มเลือดอุดตัน 

ในเสนเลือดแดงของสมอง เชน พบเพียงรอยละ 0.5-1 

ของ stroke ทั้งหมด(3) ภาวะน้ีพบไดในโรคตาง ๆ ทั้ง
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จากความผิดปกติโดยกําเนิด เชน การขาดโปรตีน เอส, 

การขาด  โปรตนี ซ ีและความผดิปกตทิีเ่กิดในภายหลงั 

เชน SLE, การใชยาเมด็คมุกาํเนดิทีม่เีอสโตรเจน มะเรง็ 

เปนตน สวนทีเ่กีย่วของกบัโรคในกลุมโลหติจางทีม่เีม็ด

เลอืดแดงผิดปกติโดยกําเนิด อาจจะพบภาวะหลอดเลือด

ดําในสมองอุดตันในผูปวย sickle cell เปนสวนใหญ 

เน่ืองจากเม็ดเลือดแดงชอบจับกันเปนกลุม จนอุด

ตันเสนเลือดเพราะภาวะ sickling สวนที่พบในผูปวย              

เบตาธาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบิน อี ซึ่งเปนความผิดปกติ

ของเมด็เลอืดแดงเนือ่งจากการลดการสรางสายโกลบนินัน้ 

พบเพียงรายงานผูปวยจากการอุดตนัของเสนเลือดแดง

ในสมองบางเทานั้น(4)  ไมมีรายงานการอุดตัน

ของเสนเลือดดําในสมองผูปวย เบตาธาลัสซีเมีย/                                                

ฮีโมโกลบิน อี จึงเขียนรายงานฉบับนี้

รายงานผูปวย

 ผูปวยชายไทย อายุ 28 ป ไดรับการวินิจฉัยวา 

เปนเบตาธาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบิน อี ตั้งแตวัยเด็กเล็ก 

เพราะญาตสิงัเกตเหน็วาซดีมาก และตรวจ hemoglobin 

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

ตองไดรับเลือดบอย ๆ และ ไดรับการตัดมามเมื่อ 

อายุได 8 ขวบ หลงัจากตัดมามผูปวยยังคงตองรับเลือด

ประมาณปละ 6 ครั้งมาตลอด ไมไดรับประทาน 

ยาแอสไพรนิแตทีก่นิประจําทกุวันไดแกยาเมด็คุมกาํเนิด 

ตัง้แตเริม่วยัรุน เพราะตองการแปลงเพศในอนาคตกิน 

oxymetholone 150 มก. ตอวนั เพือ่ชวยกระตุนการสราง

เม็ดเลือดแดง กินมาไดประมาณ 1 ป และ deferiprone 

สําหรับบรรเทาภาวะเหล็กเกินกินมาไดหลายป

 มาพบแพทยดวยอาการปวดศีรษะแบบคอย 

เปนคอยไปประมาณ 1 เดือน ปวดตื้อ ๆ ปวดทั่ว ๆ ไป 

แตชดับริเวณขมับขวา วนัทีม่ามีอาการแขนขวาไมมแีรง 

เปน ๆ หาย ๆ รวมดวย ชาที่มือขวา กํามือไดไมแนน          

มุมปากขวากระตุกเปนระยะ ๆ  ได 1 วันสุดทาย มี

อาการชักทั้งตัวแบบเกร็งกระตุกประมาณ 15 นาที              

ระหวางชักรูสึกตัวตลอดแตควบคุมตัวเองไมได                  

ญาติสังเกตวามีอาการตาเหลือกคาง ปากเบ้ียวดวย 

ไมมีไข ไมคลืน่ไสอาเจยีน ตรวจรางกาย ความดนัโลหติ 

125/82 มม.ปรอท อณุหภูม ิ37 องศาเซลเซียส รูสกึตวัดี                     

โครงใบหนาและ ศรีษะเปลีย่นแปลงแบบลกัษณะธาลสั

ซีเมียชัดเจน ซีด มีดีซานเล็กนอย ตับโตมากถึง iliac 

crest ดานขวา ตรวจระบบประสาทพบเพียงกลามเน้ือ

ออนแรงประมาณเกรด III ที่ right upper limb

 ผลตรวจเลือดครั้งลาสุด 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 ใหผลลบ, 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-ใหผลลบ, anti-cardiolipin IgG 2.54 

(ปกติ <40)

 ตรวจสมองดวยเคร่ืองเอกซเรยคอมพิวเตอร: 

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.

 ตรวจนํา้หลอสมองและไขสนัหลัง: RBC 100/

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

ใหการวินิจฉัยวาเปนล่ิมเลือดอุดตันในเสนเลือดดํา

ใหญ ในสมองหลายเสน แทรกซอนโรคเบตาธาลัสซี

เมยี/ฮโีมโกลบิน อ ีหลงัตดัมาม และมีภาวะเหล็กสะสม

เกิน ใหการรักษาดวยยา enoxaparin ฉีดเขาใตผิวหนัง 

รวมกบัการใหรบัประทานยาตานการแขง็ตวัของเลอืด 

warfarin, และยากันชัก phenytoin อาการปวดศีรษะ 

และการออนแรงดขีึน้เปนลาํดบัจนเปนปกต ิและไดรบั

อนุญาตใหกลับบานไดใน 1 สัปดาห 6 เดือน ตอมา              

ผูปวยไมชักอีกเลย ไมมีอาการปวดศีรษะ ไมออนแรง 

ผูปวยยังคงรับประทานยา oxymetholone, phenytoin, 

warfarin อยูอยางตอเนือ่ง แตหยดุยาเมด็ คมุกาํเนดิแลว

วิจารณ

 ผูปวยรายนี้มีอาการปวดศีรษะมาเปนเดือน 

ซึ่งเปนอาการท่ีพบมากท่ีสุดของภาวะเสนเลือดดําอุด

ตัน(5) ไดรับการตรวจยืนยันวาเปนลิ่มเลือดอุดตันใน

เสนเลือดดําของสมองหลายเสน ทั้ง left cortical vein, 

superior sagittal sinus และ right sigmoid sinus ดวย

เครือ่ง เอกซเรยคอมพวิเตอรสมองทัง้เครือ่ง CTA, MRI 

และ MRA ซึ่งมีความถูกตองสูง(6) สวนเบตาธาลัสซี

เมยี/ฮโีมโกลบนิ อ ีนัน้ วนิจิฉยัไดแนนอนโดยการตรวจ 

Hb electrophoresis แลวพบเพยีง Hb E และ Hb F เทานัน้(7)

 มกีารศึกษาท่ีสนับสนุนวาผูปวยเบตาธาลัสซี

เมีย/ฮีโมโกลบิน อี มี hypercoagulable state มากกวา

กลุมควบคุมที่ประกอบดวยโปรตีนซีตํ่ากวา (65.7 vs 

118.5%), โปรตีนเอส ตํ่ากวา (46.8 vs 78.4%), แอนตี้

ธรอมบิน ตํ่ากวา (95.7 vs 105.7%) ระดับเกล็ดเลือด

มากกวาปกติ สวน maximum clot firmness (MCF) พบ

ทัง้ใน ผูปวยทีซ่ดีปานกลางและไดรบัการตัดมาม และ

ในผูปวยที่ซีดรุนแรง(8) ผูปวยของเรามีทั้งภาวะเกล็ด 

เลอืดสงูหลงัตดัมาม (864,000/มม3) และโปรตนีเอสตํา่ 

(รอยละ 51.7) นอกจากน้ีคือหลังตัดมาม เกล็ดเลือด 

มกัเกาะกลุมกนังายข้ึน ม ีmetabolite ของ prostacyclin 

และ thromboxane A2 มากกวาคนปกติ 4-10 เทา(9) 

อาจจะเปนปจจัยใหผูปวยมีเสนเลือดดําอุดตันได 

ทั้งท่ีผูปวยเบตาธาลัสซีเมีย/ฮีโมโกลบิน อี ที่ไดรับการ

ตดัมามมมีาก แตกลับไมคอยมรีายงาน ผูปวยเสนเลือด

ดําอุดตันในสมองมากอน(10) มีเพียงรายงานผูปวยท่ี

มีเสนเลือดดําอุดตันที่ขา ปอด และ portal vein รวม

กันกวา รอยละ 95 และ มี stroke เพียงรอยละ 5 โดยมี

ปจจัยเส่ียงหลักคือ เม็ดเลือดแดงมีนิวเคลียสมากกวา 

300/มม3 และเกล็ดเลือดกวา 500,000/มม3(11) ผูปวยของ

เรามทีัง้ เมด็เลอืดแดงมนีวิเคลียสมากกวา 30,000/มม3 

และเกล็ดเลือดถึง 864,000/มม3

 ผูปวยของเราเปนชาย ที่กินยาคุมกําเนิดเปน

สบิป แตเพ่ิงกนิ oxymetholone ซึง่เปนฮอรโมนเพศชาย 

สงัเคราะหไดประมาณ 1 ป ยาเมด็คุมกําเนดิถอืเปนปจจยั

เสีย่งทีส่าํคัญตอการเกดิลิม่เลอืดอดุตนัในหลอดเลอืดดาํ

สมอง ซึง่ในการทบทวนวารสารอยางเปนระบบพบวา

ยาคุมกําเนิด เพิ่มความเสี่ยงใหเพศหญิง 7.59 เทาเมื่อ 

เทียบกับหญิงท่ีไมใชยาคุม(12) แตไมมกีารพูดถงึเพศชายวา 

ถาใชยาเม็ดคุมกําเนิดจะเพ่ิมความเส่ียงหรือไม                       

สวนการใช androgen ไมวาจะเปนชนดิฉีดเขากลาม(13) 

หรอืใชรวมกันระหวางชนิดฉดีกบัชนดิรบัประทาน(14) 

เคยมีรายงานเปนกรณีศกึษาวาทาํใหเพศชายเกิดลิม่เลือด

อุดตันในหลอดเลือดดําของสมองไดเชนกัน ในการ

ทบทวนปจจัยที่เก่ียวของกับการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน

ในหลอดเลือดดําสมองที่เกี่ยวของกับโรคทางโลหิต 

ในป 2012 ไดแก factor V Leiden mutation, การใหยา

เคมีแก acute lymphoblastic leukemia, HIV+ protein 

S deficiency, sickle-cell disease, polycythemia,                      

type I antithrombin deficiency และโลหิตจาง จากการ

ขาดธาตุเหล็ก(15) ผูปวยของเรามีปจจัยที่เขาขาย                    

เพียงโปรตีนเอสต่ําเทานั้น ไมพูดถึงเบตาธาลัสซีเมีย/

ฮีโมโกลบิน อี เลย
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สรุป 

 รายงานผูปวยชายอายุ 28 ป เกดิภาวะล่ิมเลือด 

อุดตันในหลอดเลือดดําสมอง โดยมีโรคประจําตัวคือ 

เบตาธาลสัซเีมยี/ฮโีมโกลบนิ อ ีชนดิรนุแรง และปจจยั 

ที่อาจจะสนับสนุนไดแกการรับประทานยาเม็ดคุม

กําเนิดนาน ๆ การรับประทาน androgen การตัดมาม 

โปรตนีเอสในเลอืดตํา่ เกลด็เลอืดสงู และเมด็เลอืดแดง

มีนิวเคลียสในเลือดจํานวนมาก
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