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วัตถุประสงค์: เพ่ือศึกษาค่าขององค์ประกอบในการแข็งตัวของเลือดในหัวใจห้องซ้ายบน  
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บทคั ดย่อ ภาษาอังกฤษ 
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CHOUTCHUNG TINAKORN NA AYUDHYA: Level of Clotting Factors in left atrium 
and peripheral vein in patient with atrial fibrillation. ADVISOR: ASSOC. 
PROF.SUPHOT SRIMAHACHOTA, M.D. {, pp. 

Background: It used to believe that systemic thromboembolism in patient 
with atrial fibrillation occurred because of increment in activation of coagulation 
cascade leading to hypercoagulable state. Currently, there was no data about 
hypercoagulable state in Thai patient with atrial fibrillation. 

Objective: To determine hypercoagulable state in patient with atrial fibrillation 
using clotting factors and thrombin generation test both in left atrium and femoral 
vein. 

Material and Method: This is a case control observational study which enroll 
patient with and without atrial fibrillation who are scheduled for procedure which 
involve left atrium. Hypercoagulable state was measured using Fibrinogen, vWF 
antigen, D-dimer and thrombin generation test in both left atrium and femoral vein. 

Results: A total of 35 patients were enrolled in this study. 14 patients had 
atrial fibrillation. We observed a significantly increased in levels of Fibrinogen, vWF 
antigen and D-dimer in patient with atrial fibrillation both in left atrium and femoral 
vein. There was no significant different between left atrium and femoral vein. However, 
thrombin generation test failed to demonstrate difference in hypercoagulable state. 

Conclusion: There was a hypercoagulable state in patient with atrial fibrillation 
both in left atrium and femoral vein suggestive of systemic process by measuring levels 
of Fibrinogen, vWF antigen and D-dimer.  However, thrombin generation test could not 
be used to detect hypercoagulable state in patient with atrial fibrillation. 
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บทที่ 1 ความส าคัญและที่มาของปัญหา (Background and rationale) 

ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (Atrial fibrillation) เป็นภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ ที่
เกิดจากการเต้นของหัวใจห้องบนที่เร็วมากกว่า 350 ครั้งต่อนาทีซึ่งท าให้เกิดความไม่สัมพันธ์
ระหว่างการเต้นของหัวใจห้องบนและห้องล่าง ภาวะนี้พบอุบัติการณ์ได้สูง จากการศึกษาเมื่อปี 
พ.ศ. 2553 พบว่ามีอุบัติการณ์ของการเกิดภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วในประชากรชายทั่ว
โลกถึง 20.9 ล้านคน และในประชากรหญิงทั่วโลกถึง 12.6 ล้านคน โดยอุบัติการณ์ของการเกิด
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว จะพบมากข้ึนตามอายุที่มากขึ้น1 จากการศึกษาของ
ประชากรในประเทศเนเธอร์แลนด์ ที่มีอายุ 55 ปีขึ้นไป เพ่ือค้นหาอุบัติการณ์ของการเกิดภาวะหัว
ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งได้กลุ่มตัวอย่างทั้งสิ้น 6808 ราย พบอุบัติการณ์ของการเกิดภาวะ
หัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วถึงร้อยละ 5.5 โดยในประชากรที่มีอายุระหว่าง 55-59 ปี พบ
อุบัติการณ์เกิดที่ร้อยละ 0.7 แต่ในผู้ป่วยที่มีอายุมากกว่า 85 ปีนั้น พบอุบัติการณ์เกิดถึงร้อยละ 
17.82 นอกจากนี้ยังมีการศึกษาถึงอุบัติการณ์การเกิดภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วใน
ประชากรไทย ในผู้ที่มีอายุมากกว่า 65 ปี ประกอบด้วยกลุ่มตัวอย่างท้ังสิ้น 1277 ราย พบว่ามี
อุบัติการณ์ของการเกิดภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วอยู่ที่ร้อยละ 1.9 โดยอุบัติการณ์ของ
การเกิดภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้นสูงขึ้นตามอายุที่มากข้ึน โดยพบอุบัติการณ์ของการ
เกิดภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วที่ร้อยละ 1.5, 2.2 และ 2.8 ในประชากรที่มีอายุระหว่าง 
65-74, 75-84 และ 85 ปีขึ้นไปตามล าดับ3 

การเกิดภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้นมีความส าคัญทางคลินิก เนื่องจากมีการศึกษา
ก่อนหน้านี้ซึ่งพบว่ามีการเพ่ิมขึ้นของอัตราการเสียชีวิตถึง 2 เท่า ในผู้หญิง และ 1.5 เท่าในผู้ชาย ใน
ผู้ที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เมื่อเทียบกับประชากรกลุ่มเดียวกันที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้น
ผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว4  นอกจากการเพ่ิมอัตราการเสียชีวิตแล้วนั้น การเกิดภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้วยังเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบ (Ischemic stroke) โดยมี
การศึกษาพบว่าในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วที่ได้รับ การรักษาด้วยยาต้านการ
แข็งตัวของเลือดแล้วนั้น ยังมีโอกาสเกิดเส้นเลือดสมองตีบถึงร้อยละ 1.5 ต่อปี5 นอกจากจะเพ่ิม
โอกาสในการเกิดเส้นเลือดสมองตีบแล้วยังเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะหัวใจล้มเหลว 
(Congestive heart failure) ถึง 2.98 เท่าเม่ือเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิด
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สั่นพริ้ว6 นอกจากนี้ยังมีการศึกษาที่แสดงว่าในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้นมี
คุณภาพชีวิตที่ต่ ากว่าเมื่อเทียบกับผู้ที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วอีกด้วย7 

ได้มีการประมาณการค่าใช้จ่ายที่เกิดขึ้นในการรักษาผู้ป่วยที่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่ง
พบว่าในประเทศอังกฤษ ค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการรักษาผู้ป่วยหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้นอยู่ที่
ประมาณร้อยละ 1  ของค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการรักษาพยาบาลทั้งหมดในประเทศอังกฤษ ซึ่งเทียบเท่า
กับ 244 ล้านปอนด์8  นอกจากนี้ยังมีการศึกษาในประเทศสหรัฐอเมริกา ซึ่งพบว่าค่าใช้จ่ายในการ
ดูแลรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้น สูงกว่าถึงปีละ 8,705 เหรียญสหรัฐ ซึ่งคิดเป็นค่าใช้จ่ายโดยรวมที่ประมาณ 
6 ถึง 26 ล้านเหรียญสหรัฐต่อปี โดยค่าใช้จ่ายส่วนใหญ่นั้นถูกใช้ไปกับการดูแลภาวะแทรกซ้อนที่
เกิดข้ึนเนื่องจากภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เช่น ภาวะเส้นเลือดสมองตีบ และการนอน
โรงพยาบาลจากภาวะหัวใจล้มเหลว เป็นต้น7 แต่อย่างไรก็ตามยังไม่มีการรายงานค่าใช้จ่ายในการ
ดูแลผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชิดสั่นพริ้วในประเทศไทย 

เนื่องจากสาเหตุหลักของการเสียชีวิตและภาวะทุพพลภาพ (Morbidity and Mortality)ใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้นเกิดจากภาวะเส้นเลือดในสมองตีบ (Ischemic 
stroke)4, 5 ในปัจจุบันจึงได้มีการศึกษาถึงปัจจัยในการท านายความเสี่ยงของการเกิดภาวะเส้น
เลือดสมองตีบในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งพบว่า อายุที่มากกว่า 65 ปี, 
ความดันโลหิตสูง (Hypertension), ภาวะหัวใจล้มเหลว (Congestive heart failure), 
โรคเบาหวาน (Diabetes mellitus), ภาวะหลอดเลือดส่วนปลายอุดตัน (Peripheral artery 
disease) และประวัติของภาวะเส้นเลือดสมองตีบ (Previous ischemic stroke) เป็นปจัจัย
ส าคัญ ในการบอกถึงความเสี่ยงของการเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้น
ผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว9, 10 เกิดเป็นสูตรในการท านายความเสี่ยงของการเกิดภาวะเส้นเลือดสมอง
ตีบในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (CHA2DS2-VASc score) โดยโอกาสการ
เกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบจะเพ่ิมข้ึนตามคะแนนที่มากขึ้น11 ในผู้ป่วยที่มี CHA2DS2-VASc 
score สูงกว่าหรือเท่ากับ 1 ในเพศชายและ 2 ในเพศหญิง ถือว่าเป็นผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงต่อ
การเกิดภาวะเส้นเลือดในสมองตีบ และเป็นข้อบ่งชี้ของการรักษาด้วยยาต้านการแข็งตัวของเลือด 
(Anticoagulants)12 แม้ว่าในปัจจุบันจะสามารถลดอุบัติการณ์การเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วได้ โดยการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดทั้งชนิด 
Vitamin K antagonist (Warfarin) และ Novel Oral Anticoagulants (NOACs)9, 13, 14 แต่
อย่างไรก็ตามในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วยังมีอุบัติการณ์การเกิดภาวะเส้น
เลือดสมองตีบถึงร้อยละ 1.5 ต่อปีแม้ว่าจะได้รับการรักษาด้วยยาต้านการแข็งตัวของเลือดแล้ว5 
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ในปัจจุบันเชื่อว่าสาเหตุหนึ่งของการเกิดภาวะเส้นเลือดในสมองตีบในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้น
ผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้น เกิดจากลิ่มเลือดขนาดเล็กที่เกิดขึ้นในหัวใจห้องซ้ายบน โดยเฉพาะอย่าง
ยิ่งในบริเวณของรยางค์หัวใจห้องซ้ายบน (Left atrial appendage) ที่หลุดไปยังหลอดเลือดสมอง 
ซึ่งน ามาสู่การเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบชนิดลิ่มเลือดอุดตัน (Embolic stroke) นอกจากนี้ยังมี
สาเหตุอ่ืนๆ เช่น โรคหลอดเลือดแดงแข็ง (Atherosclerotic disease) เป็นต้น ซึ่งพบได้มากขึ้นใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว15-17 

แต่อย่างไรก็ดียังไม่มีค าอธิบายถึงกลไกท่ีชัดเจนในการเกิดลิ่มเลือดในหัวใจห้องซ้ายบนในผู้ป่วยที่
มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งมีโอกาสพบลิ่มเลือดในหัวใจห้องซ้ายบนได้ถึงร้อยละ 9.8 ใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว18 โดยในปัจจุบันเชื่อว่าการเกิดลิ่มเลือดในหัวใจห้อง
ซ้ายบนในผู้ป่วยที่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้นเกิดจากหลายปัจจัยร่วมกัน ไม่ว่าจะเป็นการ
กระตุ้นเกล็ดเลือดและการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดที่มากกว่าปกติในหัวใจห้องซ้ายบน 
(Hypercoagulable state) การลดการบีบตัวของหัวใจห้องซ้ายบน (Hypo-contractility) และ
การกระตุ้นเยื่อบุภายในผนังหัวใจห้องบน (Endothelial damage)19 ซึ่งทั้งหมดน ามาสู่การเกิดลิ่ม
เลือดในหัวใจห้องซ้ายบน ซึ่งเป็นสาเหตุหลักของการเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบในผู้ป่วยที่มีภาวะ
หัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 

แม้ว่าในปัจจุบันจะมีแนวทางการรักษาที่ชัดเจนโดยการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือด
(Anticoagulant) ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเพื่อป้องกันการเกิดภาวะเส้น
เลือดสมองตีบ ไม่ว่าจะเป็น Vitamin K antagonist (Warfarin) หรือ Novel Oral 
Anticoagulants (NOACs)12-14 อย่างไรก็ตามการใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดนั้น น ามาสู่การ
เพ่ิมข้ึนของอุบัติการณ์การเสียเลือด (Bleeding events) ซึ่งน ามาสู่การหยุดใช้ยาต้านการแข็งตัว
ของเลือด20, 21 ดังนั้นการเลือกกลุ่มผู้ป่วยที่จะได้รับประโยชน์จากได้รับยาต้านการแข็งตัวของเลือด 
โดยที่ไม่เพ่ิมอุบัติการณ์การเสียเลือดจึงมีความจ าเป็น เพ่ือที่จะท าให้การใช้ยาต้านการแข็งตัวของ
เลือดเกิดประโยชน์สูงสุดในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว โดยที่ไม่ท าให้เกิดโทษ
มากขึ้น 
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1.1 ค าถามของการวิจัย (RESEARCH QUESTION) 

ค าถามหลัก  (PRIMARY RESEARCH QUESTION) 
ความแตกต่างของค่าขององค์ประกอบในการแข็งตัวของเลือดในหัวใจห้องซ้ายบนในผู้ป่วยที่

มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเทียบกับผู้ที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเป็น
เช่นไร? 

ค าถามรอง  (SECONDARY RESEARCH QUESTION) 
ความแตกต่างของค่าขององค์ประกอบในการแข็งตัวของเลือดในหัวใจห้องซ้ายบน กับใน

หลอดเลือดส่วนปลายในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเป็นเช่นไร? 
 
 
1.2 วัตถุประสงค์ของการวิจัย (OBJECTIVES) 

- เพ่ือศึกษาค่าขององค์ประกอบในการแข็งตัวของเลือดในหัวใจห้องซ้ายบนในผู้ป่วยที่มี
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับผู้ที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่น
พริ้ว 

- เพ่ือศึกษาความแตกต่างของค่าขององค์ประกอบในการแข็งตัวของเลือดในหัวใจห้องซ้าย
บนเทียบกับในหลอดเลือดส่วนปลายในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 

 

1.3 ข้อตกลงเบื้องต้น (ASSUMPTION) 

ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (atrial fibrillation) ที่เข้าร่วมการวิจัย ต้อง

ได้รับการวินิจฉัยภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (atrial fibrillation) จากการตรวจ

คลื่นไฟฟ้าหัวใจ (EKG 12 leads) หรือ Holter’s monitoring 

ภาวะการแข็งตัวของเลือดที่มากข้ึนสามารถตรวจได้จากการพบผลิตผลจากการกระตุ้นการ

แข็งตัวของเลือดที่มากข้ึน หรือการเปลี่ยนแปลงของ Thrombin generation test ดังตอ่ไปนี้ 

- Fibrinogen: มีการเพ่ิมข้ึนของระดับ Fibrinogen 

- vWF antigen: มีการเพิ่มข้ึนของระดับ vWF antigen 

- D-dimer: มีการเพ่ิมข้ึนของระดับ D-dimer 

- Lag time: ระยะเวลาของ Lag time ลดลง 

- Peak thrombin generation: มีจุดสูงสุดของการสร้างทรอมบินที่มากขึ้น 
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- Time to peak thrombin: ระยะเวลาของ Time to peak thrombin ลดลง 

- Velocity index: มีความเร็วสูงสุดของการสร้างทรอมบินเพ่ิมข้ึน 

- Endogenous thrombin potential: มีปริมาณการสร้างทรอมบินมากขึ้น 

1.4. กรอบแนวความคิดในการวิจัย (CONCEPTUAL FRAMEWORK) 

 
 รูปที่ 1 กรอบแนวคิดในการวิจัย 
 
 
1.5. ขั้นตอนในการด าเนินการวิจัย 

- ค้นหาผู้ป่วยที่มีข้อบ่งชี้ในการท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบนในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 
ที่เข้าได้กับกฎเกณฑ์ท่ีคัดเลือกเข้ามาท าการศึกษา (Inclusion criteria) เช่น การปิดรยางค์หัวใจ
ห้องซ้ายบนด้วยอุปกรณ์ (LAA occluder insertion), การจี้ฟ้าหัวใจ (RF ablation), การขยายลิ้น
หัวใจ ไมทรัลด้วยบอลูน (PTMC) หรือ การปิดผนังหัวใจห้องบนด้วยอุปกรณ์ (ASD/PFO closure) 
ระหว่างวันที่ 1 เมษายน พ.ศ. 2560 ถึง 31 มีนาคม พ.ศ. 2561 

- ในวันที่ผู้ป่วยมานอนโรงพยาบาลเพื่อท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบนตามข้อบ่งชี้ของตัวโรค 
จะมีการอธิบายถึงขั้นตอนการท าหัตถการ ความเสี่ยงของการท าหัตถการ หลังจากนั้นจึงอธิบาย
เกี่ยวกับการศึกษาและการเก็บตัวอย่างจากคนไข้ รวมทั้งขอความยินยอมโดยการกรอกใบยินยอม
ด้วยความสมัครใจ (inform consent)  จากคนไข้ 

- เมื่อผู้ป่วยถึงห้องสวนหัวใจ (Cardiac catheterization laboratory) จะได้รับการท า
หัตถการตามปกติ แต่จะมีการเก็บตัวอย่างเลือดระหว่างการท าหัตถการทั้งสิ้น 2 ครั้ง 
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ครั้งที่ 1 เก็บเลือดหลังจากที่ใส่สายในเส้นเลือดด าบริเวณขาหนีบ (Femoral vein) โดย

ใช้เข็มฉีดยาขนาด 20 ml จ านวน 1 เข็ม เก็บเลือดทั้งสิ้น 20 ml โดยจะแบ่งใส่หลอด

เลือดสีฟ้า (Sodium Citrate tube) จ านวน 5 หลอด หลอดละ 4 ml อย่างระมัดระวัง 

ครั้งที่ 2 หลังจากใส่สายเข้าไปในหัวใจห้องซ้ายบน (Left atrium) ซึ่งเป็นไปตามขั้นตอน

ปกติของการท าหัตถการนั้นๆ จะเก็บเลือดครั้งที่ 2 โดยใช้เข็มฉีดยาขนาด 20 ml 

จ านวน 1 เข็ม เก็บเลือดทั้งสิ้น 20 ml โดยจะแบ่งใส่หลอดเลือดสีฟ้า (Sodium Citrate 

tube) จ านวน 5 หลอด หลอดละ 4 ml อย่างระมัดระวัง ก่อนให้ยาต้านการแข็งตัวของ

เลือด 

- การเก็บตัวอย่างทั้ง 2 ครั้งนั้น ไม่ได้มีความจ าเป็นต้องท าหัตถการอ่ืนๆเพิ่มเติม 
นอกเหนือจากที่ท าตามปกติ และคาดว่าจะใช้เวลาเพิ่มเติมมากกว่าปกติประมาณ 2-3 นาทีเท่านั้น 
โดยไม่ได้ท าให้ความเสี่ยงของการท าหัตถการเพ่ิมข้ึนแต่อย่างใด 

- หลังจากได้ตัวอย่างแล้วจะมีการน าส่งถึงห้องปฏิบัติการณ์ภายในเวลา 4 ชั่วโมง ที่
อุณหภูมิห้องโดยผู้ท าวิจัยเป็นผู้น าส่งด้วยตนเอง เพ่ือน าไปวิเคราะห์ผลต่อไป โดยจะท าการ
วิเคราะห์องค์ประกอบในการแข็งตัวของเลือดทั้งในด้านที่มากข้ึน ได้แก่ ผลิตผลจากการกระตุ้นการ
แข็งตัวของเลือด (Fibrinogen, vWF antigen, D-dimer) และการตรวจปริมาณและระยะเวลาใน
การสร้าง  ทรอมบิน โดยอาศัย Thrombin generation test และในด้านที่ลดลง ได้แก่ 
Prothrombin time, International normalized ratio (INR), activated partial 
thromboplastin time (aPTT) และ Thrombin time 

- การตรวจผลิตผลจากการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือด ซึ่งประกอบด้วย Fibrinogen, 
vWF antigen และ D-dimer และการตรวจองค์ประกอบในการแข็งตัวของเลือดที่ลดลง ซึ่ง
ประกอบด้วยProthrombin time (PT), International normalized ratio (INR), activated 
partial thromboplastin time (apTT) และ Thrombin time (TT) จะท าการตรวจวิเคราะห์
ภายในวันที่น าส่งตัวอย่าง แต่ตัวอย่างส าหรับการตรวจ Thrombin generation test นัน้จะถูกปั่น
เพ่ือแยกเก็บเป็นพลาสมาที่มีเกร็ดเลือดน้อย (Platelet poor plasma) โดยจะถูกเก็บไว้ที่อุณหภูมิ 
-80 องศาเซลเซียส ก่อนที่จะถูกน ามาวิเคราะห์พร้อมกันหลังจากเก็บตัวอย่างครบถ้วนหรือสิ้นสุด
ระยะเวลาการท าวิจัย 
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1.6. ปัญหาทางจริยธรรม (Ethical consideration) 

งานวิจัยนี้มีการเก็บเลือดจากผู้ป่วยเพื่อน าไปวิเคราะห์เพ่ิมเติม ท าให้ผู้ป่วยต้องเสียเลือด
เพ่ิมข้ึนจากปกติ คิดเป็นปริมาณท้ังสิ้น 40 ml ซึ่งจัดว่าเป็นปริมาณที่ค่อนข้างน้อยและไม่ได้ท าให้
เกิดผลเสียในทางคลินิก และไม่ได้ท าให้ผู้ป่วยต้องท าหัตถการเพิ่มขึ้น หรือมีความเสี่ยงจากการท า
หัตถการเพ่ิมข้ึนเมื่อเทียบกับการท าหัตถการปกติ แม้ว่าอาจจะเพ่ิมระยะเวลาในการท าหัตถการจาก
ปกติบ้าง แต่ก็เพ่ิมข้ึนเพียงเล็กน้อยเท่านั้น ในแง่ของการให้ยาต้านการแข็งตัวของเลือด (Heparin) 
นั้น โดยปกติก็จะให้ภายหลังจากที่สามารถใส่สายสวนในหัวใจห้องซ้ายบนได้ก่อนเท่านั้น ซึ่งการเก็บ
ตัวอย่างจากการวิจัยนี้ก็ไม่ได้ท าให้ระยะเวลาในการได้รับยาต้านการแข็งตัวของเลือดเปลี่ยนแปลง
ไปมาก นอกจากนี้ข้อมูลทั้งหมดของผู้ป่วยทุกราย และผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการณ์ท้ังหมด จะ
ถูกเก็บเป็นความลับและไม่มีการเปิดเผยชื่อของผู้ป่วยเพื่อเป็นไปตามหลักสิทธิของผู้ป่วย การวิจัยนี้
คาดว่าจะท าให้เข้าใจถึงกลไกการเกิดลิ่มเลือดในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วมาก
ขึ้น  

 

1.7. ข้อจ ากัดทางการวิจัย (Limitation) 

ข้อจ ากัดของการวิจัย คือ ปริมาณผู้ป่วยที่มีความจ าเป็นต้องท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบน
ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์นั้นมีปริมาณไม่มาก ทั้งที่มีและไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 
ท าให้อาจต้องใช้ระยะเวลาค่อนข้างนาน ถึงจะสามารถเก็บข้อมูลได้ครบถ้วน นอกจากนี้ยังไม่มี
การศึกษาเปรียบเทียบความแตกต่างของค่าการแข็งตัวของเลือด ในกลุ่มประชากรที่มีภาวะหัว
ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเทียบกับกลุ่มประชากรปกติ และยังไม่มีค่ามาตราฐาน (Standard 
values) ส าหรับการตรวจปริมาณและระยะเวลาการสร้างทรอมบินโดยวิธี Thrombin generation 
test 

1.8. ผลหรือประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากงานวิจัย (Expected benefit and application) 

เพ่ือท าให้เข้าใจถึงกลไกการเกิดลิ่มเลือดหัวใจห้องซ้ายบน และการเกิดภาวะเส้นเลือด
สมองตีบในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว และช่วยยืนยันทฤษฎีในปัจจุบันที่เชื่อว่า
มีการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดที่มากข้ึนในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 
นอกจากนี้ยังเป็นวิจัยแรกที่น าการตรวจปริมาณและระยะเวลาในการสร้างทรอมบินโดยวิธี 
Thrombin generation test มาใช้เพ่ือศึกษาการการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยไทยที่มี
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ท าให้มีความช านาญและความเข้าใจในการตรวจ Thrombin 
generation test มากขึ้น 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

9 

บทที่ 2 ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง 

 
การเกิดลิ่มเลือดในหัวใจห้องซ้ายบน (Left atrium thrombus) ซึ่งเป็นต้นเหตุส าคัญของ

การเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบ (Ischemic stroke) ในผู้ปว่ยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่น
พริ้วนั้น เกิดจากหลายปัจจัยร่วมกัน ไม่ว่าจะเป็นการกระตุ้นเกล็ดเลือดและการแข็งตัวของเลือดที่
มากกว่าปกติในหัวใจห้องซ้ายบน (Hypercoagulable state) การลดการบีบตัวของหัวใจห้องซ้าย
บน (Hypo-contractility) และการกระตุ้นเยื่อบุภายในผนังหัวใจห้องบน (Endothelial 
damage)19 โดยในแต่ละปัจจัยก็จะมีวิธีการตรวจสอบที่แตกต่างกัน ยกตัวอย่างเช่น การลดการบีบ
ตัวของหัวใจห้องซ้ายบน (Hypo-contractility) นั้นสามารถตรวจสอบได้โดยการตรวจหัวใจด้วย
คลื่นเสียงความถี่สูงหรือ อัลตร้าซาวด์หัวใจ (Echocardiogram) ซึ่งมีการศึกษาที่แสดงว่าขนาดของ
หัวใจห้องซ้ายบน (LAVI) ที่โตกว่าปกติจากการตรวจอัลตร้าซาวด์หัวใจ (Echocardiogram) นั้นเพิ่ม
โอกาสการเกิดการเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบถึง 1.3-2.4 เท่า15 นอกจากขนาดของหัวใจห้องซ้าย
บนแล้ว การตรวจพบความผิดปกติของการบีบตัวของรยางค์หัวใจห้องซ้ายบน (Left atrial 
appendage dysfunction) จากการตรวจหัวใจด้วยคลื่นเสียงความถ่ีสูง ไม่ว่าจะเป็น ภาวะเลือด
หมุนวนในหัวใจห้องบน (Spontaneous echo contrast) หรือความเร็วในการบีบตัวของรยางค์
หัวใจห้องซ้ายบน ที่น้อยกว่า 20 เซนติเมตรต่อวินาทีนั้น เพ่ิมความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเส้นเลือด
สมองตีบถึง 2.6 เท่า22 

ภาวะการกระตุ้นเกล็ดเลือดและการแข็งตัวของเลือดที่มากกว่าปกติในหัวใจห้องซ้ายบน 
(Hypercoagulable state) และการกระตุ้นเยื่อบุภายในผนังหัวใจห้องบน (Endothelial 
damage) ก็มีการศึกษาเช่นเดียวกันกับการตรวจอัลตร้าซาวด์หัวใจ(Echocardiogram) เพ่ือ
พยายามหาปัจจัยเสี่ยงในการท านายโอกาสการเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบ (Ischemic stroke) ใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว โดยเชื่อว่าภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ท า
ให้เกิดการเคลื่อนตัวของเลือดที่ช้ากว่าปกติในหัวใจห้องซ้ายบน (Blood stasis) โดยเฉพาะอย่างยิ่ง
ในรยางค์หัวใจห้องซ้ายบน (Left atrial appendage) ร่วมกับการกระตุ้นเยื่อบุภายในผนังหัวใจ
ห้องบน น ามาสู่การกระตุ้นของเกล็ดเลือดและการแข็งตัวของเลือดตามมา23 มีการศึกษาที่แสดงว่า
ในผู้ป่วยที่มภีาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ร่วมกับมีลิ่มเลือดในหัวใจห้องซ้ายบน (Left 
atrial thrombus) สามารถตรวจพบการเพิ่มข้ึนของ Platelet factor 4 และ Beta-
thromboglobulin ซึ่งเป็นปัจจัยที่บ่งถึงการกระตุ้นของเกร็ดเลือด และมีการเพ่ิมข้ึนของ 
Thrombin-antithrombin III complex, Prothrombin และ D-dimer ซึ่งเป็นปัจจัยที่บ่งถึงการ
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กระตุ้นของการแข็งตัวของเลือด จากการตรวจเลือดจากหลอดเลือดด า เมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่มีภาวะ
หัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว แต่ไม่มีลิ่มเลือดในหัวใจห้องซ้ายบน24 นอกจากนี้ยังมีการศึกษาที่
แสดงว่าการกระตุ้นของการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 
ร่วมกับมีลิ้นหัวใจไมทรัลตีบนั้น พบมากกว่าในหัวใจห้องซ้ายบน เทียบกับในบริเวณอ่ืนๆ โดยพบว่า
มีการเพ่ิมข้ึนของ Thrombin-antithrombin III complex ในหัวใจห้องซ้ายบนมากกว่าในหัวใจ
ห้องขวาบนหรือในหลอดเลือดด า ซึ่งบ่งชี้ว่ามีการกระตุ้นของการแข็งตัวของเลือดมากกว่าในหัวใจ
ห้องซ้ายบน25 แต่อย่างไรก็ตามมีการศึกษาที่ให้ผลไม่เป็นไปในทางเดียวกัน โดยพบว่าในผู้ป่วยที่มี
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วร่วมกับมีลิ้นหัวใจไมทรัลตีบนั้นมีการเพ่ิมข้ึนของการกระตุ้น
ของการแข็งตัวของเลือด โดยมีระดับของ D-dimer, Fibrinogen และ vWF ที่เพ่ิมข้ึน เมื่อเทียบกับ
ผู้ที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว แต่ไม่พบความแตกต่างของการกระตุ้นของการแข็งตัว
ของเลือดในหัวใจห้องซ้ายบนเมื่อเปรียบเทียบกับหัวใจห้องขวาบนและในหลอดเลือดด า26  มีอีก
การศึกษาซึ่งวัดการค่าการกระตุ้นของการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยที่มีลิ้นหัวใจไมทรัลตีบที่ได้รับ
การขยายลิ้นหัวใจไมทรัลตีบด้วยบอลลูน (percutaneous mitral balloon valvuloplasty) ซึ่งมี
ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วร่วมด้วย ซึ่งพบว่าระดับของ Fibrinogen และ 
antithrombin III สูงขึ้นในผู้ป่วยที่มีลิ้นหัวใจไมทรัลตีบทั้งในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิด
สั่นพริ้วและผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีลิ้นหัวใจ
ไมทรัลตีบ โดยในผู้ป่วยกลุ่มที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วจะมีค่าที่สูงกว่าในผู้ป่วยกลุ่มที่
ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว และมีความแตกต่างระหว่างผลที่วัดจากหัวใจห้องซ้ายบน
กับในหลอดเลือดด า ซึ่งบ่งชี้ว่านอกจากภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วแล้ว ยังมีภาวะอ่ืนๆที่
กระตุ้นให้เกิดการแข็งตัวของเลือดด้วย เช่น ภาวะลิ้นหัวใจไมทรัลตีบ เป็นต้น27 อย่างไรก็ตามมี
การศึกษาท่ียืนยันถึงภาวะการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมข้ึนในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิด
สั่นพริ้ว โดยการกระตุ้นให้เกิดภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเป็นเวลา 15 นาทีแล้วจึงท าการ
วัดค่าการแข็งตัวของเลือดเปรียบเทียบกับก่อนการกระตุ้น โดยพบว่าหลังจากท่ีเกิดภาวะหัวใจเต้น
ผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วแล้ว มีการเพ่ิมข้ึนของค่าการแข็งตัวของเลือดอย่างมีนัยส าคัญ โดยอาศัยการ
วัด Thrombin-antithrombin III complex ซึ่งเพ่ิมจาก 8.5 ng/ml เป็น 33.2 ng/ml (p=0.003) 
ซึ่งนอกจากจะช่วยยืนยันถึงการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมข้ึนในภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว
แล้ว ยังบอกว่าการเปลี่ยนแปลงนี้เกิดขึ้นภายในเวลาไม่นานหลังจากท่ีมีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ
ชนิดสั่นพริ้ว28 

การตรวจระยะเวลาการสร้างทรอมบิน (Thrombin generation time) เป็นวิธีหนึ่งที่
สามารถใช้ในการตรวจสอบภาวะการแข็งตัวของเลือดที่มากกว่าปกติ (Hypercoagulable state) 
โดยอาศัยการตรวจวิเคราะห์การแข็งตัวของเลือดทั้งระบบ29  การตรวจระยะเวลาการสร้างทรอมบิน
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สามารถท าได้โดยการน าพลาสมามากระตุ้นด้วย Tissue factors ที่มีความเข้มข้นต่ า และฟอสโฟไล
ปิด (Phospholipids) เพ่ือให้เกิดการสร้างทรอมบินขึ้นโดยผ่านทางการกระตุ้นโปรตีน ซี (Protein 
C) โดยสามารถแสดงผลเป็นปริมาณการสร้างทรอมบินเทียบกับระยะเวลาที่ใช้ในการสร้างทรอมบิน
30 

มีการศึกษาถึงการตรวจระยะเวลาการสร้างทรอมบิน เพ่ือใช้ในการบ่งถึงภาวะการกระตุ้น
ของการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยที่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว โดยพบว่าในผู้ป่วยที่ได้รับการ
กระตุ้นให้เกิดภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้น มีการเพิ่มขึ้นของระยะเวลาการสร้างทรอ
มบินอย่างมีนัยส าคัญเมื่อเทียบกับผู้ที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว และการเพ่ิมข้ึนนั้น
พบเฉพาะในหัวใจห้องซ้ายและขวาบนเท่านั้น ซึ่งไม่พบการเพ่ิมข้ึนของระยะเวลาการสร้างทรอมบิน
ในหลอดเลือดด า ซึ่งช่วยยืนยันว่าภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะนั้นมีการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดจริง 
โดยเกิดข้ึนเฉพาะในหัวใจเท่านั้น31 

 นอกจากนี้ยังมีการศึกษาที่น าการตรวจระยะเวลาการสร้างทรอมบิน (Thrombin 
generation test) มาใช้ในการค้นหาภาวะการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดที่มากข้ึนในผู้ป่วยที่มี
ภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดอย่างฉับพลัน (Acute myocardial infarction) เทียบกับผู้ป่วยที่มี
ภาวะกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดเรื้อรัง (Chronic stable angina) ซึ่งพบว่าในผู้ป่วยที่มีภาวะ
กลา้มเนื้อหัวใจขาดเลือดอย่างฉับพลัน มีการเพ่ิมข้ึนของการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดจากการ
ตรวจโดย Thrombin generation test โดยพบการลดลงของ Lag time, Time to peak 
thrombin และการเพ่ิมขึ้นของ Peak thrombin generation และ Velocity index ซึ่งตรงไป
กับทฤาฎีก่อนหน้านี้ว่ามีการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดที่มากข้ึนในผู้ป่วยที่มีภาวะกล้ามเนื้อหัวใจ
ขาดเลือดอย่างฉับพลัน32 

ยังมีการศึกษาที่น าการตรวจระยะเวลาการสร้างทรอมบิน (Thrombin generation test) 
มาใช้กับผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วที่ได้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิด 
Vitamin K antagonist เพ่ือที่จะประเมินประสิทธิภาพของยาต้านการแข็งตัวของเลือด ซึ่งพบว่า
การกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยที่ได้รับยาต้านการแข็งตัวของเลือดนั้นเปลี่ยนแปลงไป โดย
มีการเปลี่ยนแปลงมากกว่าระดับของ International normalized ratio (INR) ซึ่งใช้ในการวัดผล
ของ ยาต้านการแข็งตัวของเลือดชนิด Vitamin K antagonist แต่เนื่องจากยังไม่มีค่ามาตราฐาน
ของการตรวจ Thrombin generation test การศึกษานี้จึงสรุปได้เพียงว่ายาต้านการแข็งตัวของ
เลือดนั้นส่งผลต่อการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดโดยการตรวจ Thrombin generation test33 

แม้ว่าการตรวจระยะเวลาการสร้างทรอมบิน (Thrombin generation test) จะเป็นการ
ตรวจที่น่าเชื่อถือในแง่ของการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดนั้น เนื่องจากเป็นการตรวจการกระตุ้น
การแข็งตัวของเลือดทั้งระบบ แต่ในปัจจุบันยังไม่ได้รับการน ามาใช้อย่างแพร่หลาย โดยเฉพาะการ
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น ามาใช้ทางคลินิคเนื่องจากมีวิธีการตรวจที่หลากหลาย ยังไม่มีค่ามาตราฐาน และมีความ
คลาดเคลื่อนจากการวัดค่อนข้างมาก มีการศึกษาที่น าการตรวจ Thrombin generation test ใน
แต่ละสถาบันมาเปรียบเทียบกัน โดยใช้ตัวอย่างเดียวกัน ซึ่งพบว่าใน 5 สถาบันมีค่าการประเมิน
ความเชื่อมั่นระหว่างสถาบัน (Inter-center coefficient of variability) อยู่ที่ร้อยละ 62 มีค่าเฉลี่ย
ของปริมาณการสร้างทรอมบิน (Endogenous thrombin potential) อยู่ที่ 768 ถึง 2594 nM IIa 
จึงเป็นสาเหตุส าคัญท่ีท าให้การใช้ Thrombin generation test ยังไม่ได้รับความนิยมทางคลินิค
เท่าท่ีควร34 

จะเห็นได้ว่าจากข้อมูลที่กล่าวมา แม้ว่าการศึกษาก่อนหน้านี้จะแสดงว่าภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้น ส่งผลให้เกิดการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดที่มากข้ึน แต่ยังมีความขัดแย้ง
ถึงต าแหน่งที่มีการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือด ร่วมกับยังไม่มีการศึกษาที่อาศัยการตรวจระยะเวลา
การสร้างทรอมบินในการบ่งชี้ถึงภาวะการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมขึ้นในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้วในประชากรไทย จึงเป็นที่มาของการศึกษานี้ 
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บทที3่  วิธีด าเนินการวิจัย 

 
3.1 รูปแบบการวิจัย (Research design) 

การวิจัยโดยการสังเกตแบบมีกลุ่มควบคุม (Case control observational study) 
 

3.2 ระเบียบวิธีการวิจัย (Research methodology) 

3.2.1 ประชากร (Population) และตัวอย่าง (Sample) 
ประชากร (Population) 

ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (atrial fibrillation) ในโรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ ์ 
    ตัวอย่างประชากร (Sample population)  

ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (atrial fibrillation) ในโรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ์ ที่ได้รับการท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบน เช่น LAA occluder insertion, RF 
ablation, PTMC และ ASD/PFO closure 

ประชากรกลุ่มเปรียบเทียบ (Control population)   
ผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (atrial fibrillation) ในโรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์ ที่ได้รับการท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบน เช่น RF ablation, PTMC และ ASD/PFO 
closure 

 

- กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกเข้ามาศึกษา (Inclusion Criteria) ส าหรับกลุ่มตัวอย่าง 

- ผู้ป่วยที่มีข้อบ่งชี้ในการท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบนที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิด

สั่นพริ้ว เช่น LAA occluder insertion, RF ablation, PTMC หรือ ASD/PFO 

closure  ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณร์ะหว่างวันที่ 1 เมษายน พ.ศ. 2560 ถึง 31 

มีนาคม พ.ศ. 2561 

- อายุมากกว่า 18 ปี 

- ได้รับการตรวจอัลตร้าซาวน์หัวใจ (Echocardiogram) ที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ โดย
อายุรแพทย์โรคหัวใจภายในระยะเวลา 1 ปี 
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- ในกรณีที่ผู้ป่วยได้ยาต้านการแข็งตัวของเลือด จะต้องท าการหยุดยาก่อนเป็นระยะเวลา
ดังต่อไปนี้ 
o Warfarin หยุดยาก่อนเข้าศึกษา 5 วัน 
o Enoxaparin หยุดยาก่อนเข้าศึกษา 24 ชั่วโมง 
o NOACs (Dabigatran, Apixaban, Rivaroxaban) หยุดยาก่อนเข้าศึกษา 2-3 

วัน ขึ้นกับค่าการท างานของไตของผู้ป่วย  
 

- กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกเข้ามาศึกษา (Inclusion criteria) ส าหรับกลุ่ม

เปรียบเทียบ 

- ผู้ป่วยที่มีข้อบ่งชี้ในการท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบนที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ
ชนิดสั่นพริ้ว เช่น RF ablation, PTMC หรือ ASD/PFO closure  ในโรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ์ระหว่างวันที่ 1 เมษายน พ.ศ. 2560 ถึง 31 มีนาคม พ.ศ. 2561 

- อายุมากกว่า 18 ปี 

- ได้รับการตรวจอัลตร้าซาวน์หัวใจ (Echocardiogram) ที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ โดย
อายุรแพทย์โรคหัวใจภายในระยะเวลา 1 ปี 

- ในกรณีที่ผู้ป่วยได้ยาต้านการแข็งตัวของเลือด จะต้องท าการหยุดยาก่อนเป็นระยะเวลา
ดังต่อไปนี้ 
o Warfarin หยุดยาก่อนเข้าศึกษา 5 วัน 
o Enoxaparin หยุดยาก่อนเข้าศึกษา 24 ชั่วโมง 
o NOACs (Dabigatran, Apixaban, Rivaroxaban) หยุดยาก่อนเข้าศึกษา 2-3 

วัน ขึ้นกับค่าการท างานของไตของผู้ป่วย  
 

- กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) ทั้งกลุ่ม

ตัวอย่างและกลุ่มเปรียบเทียบ 

- ผู้ป่วยที่มีปัญหาด้านการแข็งตัวของเลือดจากสาเหตุอ่ืนๆ เช่น Protein c deficiency, 
Protein S deficiency, Anti-Thrombin III, Anti-phospholipid syndrome เป็นต้น 

- ผู้ป่วยที่มีค่าการแข็งตัวของเลือดที่ผิดปกติในวันที่เข้าศึกษา (INR > 1.2 หรือ aPTT > 
1.2 เท่าของค่าปกติ) 

- ไม่สามารถเก็บตัวอย่างได้ครบถ้วน 
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- มีลิ่มเลือดในหัวใจห้องซ้ายบนในวันที่ท าหัตถการ (LA thrombus) 

- เคยผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจเทียม 
 
 
3.3 การให้ค านิยามเชิงปฏิบัติที่ใช้ในการวิจัย (OPERATIONAL DEFINITION) 

- ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (atrial fibrillation)  
ภาวะหัวใจห้องบนเต้นเร็วกว่า 350 ครั้ง/นาที โดยส่งผลให้หัวใจห้องล่างเต้นไม่ตรง

จังหวะ ซึ่งในการตรวจคลื่นไฟฟ้าหัวใจจะไม่เห็นลักษณะ p wave ชัดเจน วินิจฉัย

โดยการตรวจ EKG 12  leads หรือจากการตรวจ Holter’s monitoring โดย

แบ่งกลุ่มย่อยเป็น 

- ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วชนิดอัตราหัวใจเต้นเร็ว

ชั่วขณะ (Paroxysmal AF) คือผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่น

พริ้วซึ่งสามารถเปลี่ยนกลับมาเป็นภาวะหัวใจเต้นตรงจังหวะได้ หรือผู้ป่วย

ที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วซึ่งมีระยะเวลาน้อยกว่า 7 วัน 

- ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเรื้อรัง (Chronic atrial 

fibrillation) คือผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วที่ระยะเวลา

มากกว่า 7 วัน 

- การประเมินโอกาสการเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบในผู้ป่วยท่ีมีภาวะหัวใจเต้นผิด

จังหวะชนิดสั่นพริ้วโดยใช้ CHA2DS2-VASc score ซึ่งประกอบด้วย  
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ตารางที่ 1ตารางค่า CHA2DS2-VASc score 

Parameter Score 

ภาวะน้ าท่วมปอด 1 

ความดันโลหิตสูง 1 

อายุ 65-74 ปี 1 

โรคเบาหวาน 1 

ภาวะเส้นเลือดสมองตีบ 2 

ภาวะเส้นเลือดส่วนปลายตีบ 1 

อายุ 75 ปีขึ้นไป 2 

เพศหญิง 1 

 

โดยผู้ป่วยที่มีภาะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วที่มีความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเส้น

เลือดสมองตีบคือผู้ที่ค านวนแล้วได้คะแนนมากกว่า 1 ในเพศชาย และ 2 ในเพศ

หญิง 

- การประเมินขนาดของหัวใจห้องซ้ายบนจากการตรวจอัลตร้าซาวด์หัวใจ 

สามารถประเมินได้จากการวัดขนาดหัวใจห้องซ้ายบน โดยการวัด 2 ครั้งใน

แนวตั้งฉากกัน คือในแนว Apical 4 chamber และ Apical 2 chamber โดยจะ

รายงานผลเป็นปริมาตรของหัวใจห้องซ้ายบนเทียบกับบริเวณผิวกาย หรือ Left 

atrial volume index (LAVI) โดยมีหน่วยเป็น ml/m2 ซึ่งสามารถแบ่งขนาดตาม

ค าแนะน าจากสมาคมอัลตร้าซาวด์หัวใจได้ดังต่อไปนี้35 

- ปกติ  LAVI < 34 ml/m2 

- โตเล็กน้อย LAVI = 34-36 ml/m2 
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- โตปานกลาง LAVI = 37-39 ml/m2 

- โตมาก  LAVI >= 40 ml/m2 

- การประเมินการหมุนวนของเลือดในหัวใจห้องซ้ายบนจากการตรวจอัลตร้าซาวด์

หัวใจ (Spontaneous echo contrast) 

คือการตรวจพบการหมุนวนของเลือดภายในหัวใจห้องซ้ายบนโดยจะมีลักษณะคล้าย

หมอกควันหมุนวนไปมาในหัวใจห้องซ้ายบน36 

- การทดสอบการสร้างทรอมบิน (Thrombin generation test)  

เป็นวิธีวัดคุณสมบัติของพลาสมาท่ีจะสามารถสร้างทรอมบินให้เกิดข้ึนในหลอด

ทดลอง โดยน าพลาสมามาปั่นแยก 2 ครั้ง (Double centrifugation) คือ 3,000 

รอบ/นาที นาน 15 นาที และ 13,000 รอบ/นาที นาน 6 นาที ให้ได้ เป็นพลาสมาท่ี

มีเกล็ดเลือดน้อย (Platelet poor plasma; PPP)) แล้วน า PPP ที่ได้ 80 μL มาท า

ปฏิกิริยากับสารตั้ง ต้นที่ให้ผลิตภัณฑ์สามารถตรวจวัดปริมาณสัญญาณเรืองแสง 

(Fluorogenic substrate, Z-Gly-Gly-Arg-AMC HCl, Bachem®, Switzerland) 

ในเครื่องทดสอบอัตโนมัติ (Calibrated automated thrombogram (CAT 

system)) กระตุ้นให้เกิดปฏิกิริยาด้วย Recombinant TF ความเข้มข้น 1.25 pM 

ร่วมกับฟอสโฟลิพิดสังเคราะห์ 1 μM และ Recombinant soluble 

thrombomodulin 1 nM ให้เกิดปฏิกิริยาสร้างเป็นกราฟแสดงปริมาณทรอมบินที่

เกิดข้ึน หลังถูกกระตุ้นเทียบกับเวลา โดยโปรแกรมวิเคราะห์ส าเร็จรูป 

Thromboscope® (Coramed Technologies, Illinois, USA) สามารถวิเคราะห์

ตัวแปร (Parameters) ต่างๆ ได้จากกราฟ ได้แก่  

- Lag phase (หรือ Lag time) คือ ช่วงเวลาจากเริ่มปฏิกิริยาจนทรอมบิน

เพ่ิมข้ึนอย่างรวดเร็ว (Thrombin burst) (หน่วย: นาที (min)) 

- Peak thrombin generation คือ จุดสูงสุงของปริมาณการสร้างทรอ

มบิน (Peak thrombin) (หน่วย: นาโนโมล ทรอมบิน (nM IIa)) 

- Time to peak thrombin คือ ระยะเวลาจากเริ่มปฏิกิริยาจนถึงจุดสูงสุด

ของปริมาณทรอมบิน (หน่วย: นาที (min)) 
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- Velocity index คือ ความเร็วสูงสุดของการสร้างทรอมบิน 

ต้ังแต่Thrombin burst จนถึง Peak thrombin (Propagation phase) (หน่วย: 

นาโนโมล/นาที (nM/min)) 

- Endogenous thrombin potential คือ ปริมาณทรอมบินที่สร้าง

โดยรวมทั้งปฏิกิริยาการทดสอบ วัด จากพ้ืนที่ใต้กราฟ (Area under the curve; 

AUC) (หน่วย: นาโนโมล ทรอมบิน (nM IIa)) 

 การทดสอบการสร้างทรอมบินนั้นจะท าการวิเคราะห์เมื่อเก็บตัวอย่างได้ครบถ้วน 

โดยท าการวิเคราะห์โดยเจ้าหน้าที่ผู้เชี่ยวชาญด้านการแข็งตัวของเลือด ภายใน

ห้องปฏิบัติการณ์โลหิตวิทยา โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

- Clotting factors 

- D-dimer (หน่วย: μg/L) เป็นผลิตภัณฑ์ที่เกิดจากการสลายไฟบริน (Fibrin 

degradation product) วัดจาก พลาสมาที่มีเกล็ดเลือดน้อย (Platelet 

poor plasma; PPP) ด้วยวิธี Enzyme-linked immunosorbant assay 

(ELISA) ที่มีความไวสูง (High sensitivity) โดยใช้เครื่องทดสอบอัตโนมัติ 

(Automated) (VIDAS® D- Dimer ExclusionTM II, BioMérieux, 

France) 

- Fibrinogen (หน่วย: g/L) ใช้วิธีทดสอบเพ่ือวัดปริมาณของ Fibrinogen 

(Factor I) ใน PPP มากระตุ้นให้เกิด ลิ่มเลือดด้วยทรอมบินด้วยวิธีของ 

Von A. Clauss โดยใช้เครื่องทดสอบอัตโนมัติ (Automated)  

- VWF antigen (vWF:Ag) (หน่วย: IU/dL) เป็นแอนติเจนของ vWF วัดเชิง

ปริมาณ (Quantitative) จาก PPP ด้วยวิธี Enzyme-linked 

fluorescence assay (ELFA) โดยใช้เครื่องทดสอบอัตโนมัติ 

(Automated) (VIDAS® vWF, BioMérieux, France)  
 
3.4 การค านวณขนาดตัวอย่าง และ เทคนิคในการสุ่มตัวอย่าง (Sample techniques) 

Target population คือ ผู้ป่วยที่มภีาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ ชนิดสั่นพริ้ว (atrial 
fibrillation) ที่จะต้องท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบนได้แก่ LAA occluder insertion, RF 
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ablation, PTMC หรือ ASD/PFO closure ที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ในระหว่างวันที่ 1 
เมษายน พ.ศ. 2560 ถึง 31 มีนาคม พ.ศ. 2561 
Sample population คือ ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ ชนิดสั่นพริ้ว (atrial 

fibrillation) จะต้องท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบนได้แก่ LAA occluder insertion, RF 

ablation, PTMC หรือ ASD/PFO closure ที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ในระหว่างวันที่ 1 

เมษายน พ.ศ. 2560 ถึง 31 มีนาคม พ.ศ. 2561 

 
ขนาดตัวอย่าง (Sample size determination) 

เนื่องจากยังไม่มีการศึกษาที่เปรียบเทียบการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วย
ที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วโดยการตรวจด้วยวิธี 
Thrombin generation time กับผู้ที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ
ชนิดสั่นพริ้ว ในเบื้องต้นใช้สูตรค านวนขนาดตัวอย่างส าหรับการศึกษา
เชิงพรรณนา (Descriptive study) กรณีไม่ทราบจ านวนประชากรของ 
William Cochran 

 
Zɑ/2 คือ ค่ามาตรฐานใต้โค้งปกติส าหรับ ɑ error แบบ two-tailed 

ท่ีความเชื่อมั่นของการวิเคราะห์ร้อยละ 95 (95% Confidence 
interval; 95% CI) มีค่าเท่ากับ 1.96  
 
P คือ โอกาสการตรวจพบภาวะการแข็งตัวของเลือดผิดปกติในป่วยที่มี
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว อนุมานจากอุบัติการณ์ของ การ
เกิดลิ่มเลือดในหัวใจห้องซ้ายบนในผู้ป่วยที่มภีาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ
ชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ ร้อยละ 9.8 

σ คือ ค่าความคาดเคลื่อนท่ียอมรับได้สัมพัทธ์ (Relative 
acceptable error) ที่ร้อยละ 10-20 แทนค่าในสูตรจะได้  

nCochran = [(1.96)2 x 0.098(1-0.098)]/(0.1)2 = 33.9 

จะได้กลุ่มตัวอย่างเท่ากับ 34 ราย และเม่ือเทียบกับกลุ่มควบคุมอีก 34 
ราย รวมทั้งสิ้น 68 ราย 
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3.5 ขั้นตอนในการด าเนินการวิจัย 

- ค้นหาผู้ป่วยที่มีข้อบ่งชี้ในการท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบนในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ที่
เข้าได้กับกฎเกณฑ์ที่คัดเลือกเข้ามาท าการศึกษา (Inclusion criteria) เช่น การปิดรยางค์หัวใจห้อง
ซ้ายบนด้วยอุปกรณ์ (LAA occluder insertion), การจี้ฟ้าหัวใจ (RF ablation), การขยายลิ้น
หัวใจไมทรัลด้วยบอลูน (PTMC) หรือ การปิดผนังหัวใจห้องบนด้วยอุปกรณ์ (ASD/PFO closure) 
ระหว่างวันที่ 1 เมษายน พ.ศ. 2560 ถึง 31 มีนาคม พ.ศ. 2561 

- ในวันที่ผู้ป่วยมานอนโรงพยาบาลเพื่อท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบนตามข้อบ่งชี้ของตัว
โรค จะมีการอธิบายถึงขั้นตอนการท าหัตถการ ความเสี่ยงของการท าหัตถการ หลังจากนั้นจึง
อธิบายเกี่ยวกับการศึกษาและการเก็บตัวอย่างจากคนไข้ รวมทั้งขอ.ใบยินยอมด้วยความสมัครใจ 
(inform consent)  จากคนไข ้

- เมื่อผู้ป่วยถึงห้องสวนหัวใจ (Cardiac catheterization laboratory) จะได้รับการท า
หัตถการตามปกติ แต่จะมีการเก็บตัวอย่างเลือดระหว่างการท าหัตถการทั้งสิ้น 2 ครั้ง 

ครั้งที่ 1 เก็บเลือดหลังจากที่ใส่สายในเส้นเลือดด าบริเวณขาหนีบ (Femoral vein) โดย

ใช้เข็มฉีดยาขนาด 20 ml จ านวน 1 เข็ม เก็บเลือดทั้งสิ้น 20 ml โดยจะแบ่งใส่หลอด

เลือดสีฟ้า (Sodium Citrate tube) จ านวน 5 หลอด หลอดละ 4 ml อย่างระมัดระวัง 

ครั้งที่ 2 หลังจากใส่สายเข้าไปในหัวใจห้องซ้ายบน (Left atrium) ซึ่งเป็นไปตามขั้นตอน

ปกติของการท าหัตถการนั้นๆ จะเก็บเลือดครั้งที่ 2 โดยใช้เข็มฉีดยาขนาด 20 ml 

จ านวน 1 เข็ม เก็บเลือดทั้งสิ้น 20 ml โดยจะแบ่งใส่หลอดเลือดสีฟ้า (Sodium Citrate 

tube) จ านวน 5 หลอด หลอดละ 4 ml อย่างระมัดระวัง ก่อนให้ยาต้านการแข็งตัวของ

เลือด 

- การเก็บตัวอย่างทั้ง 2 ครั้งนั้น ไม่ได้มีความจ าเป็นต้องท าหัตถการอ่ืนๆเพิ่มเติม 
นอกเหนือจากที่ท าตามปกติ และคาดว่าจะใช้เวลาเพิ่มเติมมากกว่าปกติประมาณ 2-3 นาทีเท่านั้น 
โดยไม่ได้ท าให้ความเสี่ยงของการท าหัตถการเพ่ิมข้ึนแต่อย่างใด 

- หลังจากได้ตัวอย่างแล้วจะมีการน าส่งถึงห้องปฏิบัติการณ์ภายในเวลา 4 ชั่วโมง ที่
อุณหภูมิห้องโดยผู้ท าวิจัยเป็นผู้น าส่งด้วยตนเอง เพ่ือน าไปวิเคราะห์ผลต่อไป โดยจะท าการ
วิเคราะห์องค์ประกอบในการแข็งตัวของเลือดทั้งในด้านที่มากข้ึน ได้แก่ ผลิตผลจากการกระตุ้นการ
แข็งตัวของเลือด (Fibrinogen, vWF antigen, D-dimer) และการตรวจปริมาณและระยะเวลาใน
การสร้าง  ทรอมบิน โดยอาศัย Thrombin generation test และในด้านที่ลดลง ได้แก่ 
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Prothrombin time, International normalized ratio (INR), activated partial 
thromboplastin time (aPTT) และ Thrombin time 

- การตรวจผลิตผลจากการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือด ซึ่งประกอบด้วย Fibrinogen, 
vWF antigen และ D-dimer และการตรวจองค์ประกอบในการแข็งตัวของเลือดที่ลดลง ซึ่ง
ประกอบด้วยProthrombin time (PT), International normalized ratio (INR), activated 
partial thromboplastin time (apTT) และ Thrombin time (TT) จะท าการตรวจวิเคราะห์
ภายในวันที่น าส่งตัวอย่าง แต่ตัวอย่างส าหรับการตรวจ Thrombin generation test นัน้จะถูกปั่น
เพ่ือแยกเก็บเป็นพลาสมาที่มีเกร็ดเลือดน้อย (Platelet poor plasma) โดยจะถูกเก็บไว้ที่อุณหภูมิ 
-80 องศาเซลเซียส ก่อนที่จะถูกน ามาวิเคราะห์พร้อมกันหลังจากเก็บตัวอย่างครบถ้วนหรือสิ้นสุด
ระยะเวลาการท าวิจัย 

    

3.6 การรวบรวมข้อมูล 

เก็บรวมรวมข้อมูลผู้ป่วยจากเวชระเบียน และผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการณ์ ลง
ในแบบฟอร์มการวิจัย 

ผู้เก็บข้อมูล และผู้บันทึกข้อมูล คือผู้ด าเนินการวิจัย 
 
3.7 การวิเคราะห์ข้อมูล (DATA ANALYSIS) 

• ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยที่ได้เป็นข้อมูลเชิงคุณภาพ เช่น เพศ, โรคประจ าตัว, ข้อมูลการ

ใช้ยา แสดงข้อมูลเป็นจ านวนและร้อยละ (percentage) 

• ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยที่ได้เป็นข้อมูลเชิงปริมาณ เช่น อายุ ถ้าท่ีมีการแจกแจงปกติ 

แสดงข้อมูลด้วยค่าเฉลี่ย (mean) และส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (SD) , ถ้ามีการแจก

แจงแบบไม่ปกติ จะแสดงข้อมูลด้วย Median (Interquartile range) 

• ทดสอบความแตกต่างระหว่างกลุ่ม โดยใช้วิธีการทางสถิติในการวิเคราะห์ด้วย  Chi-

square test และ Pair and unpaired T-test 

• ผู้วิจัยท าการวิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้โปรแกรม SPSS version 22 และ Microsoft 

Excel 
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บทที่ 4 ผลวิเคราะห์ข้อมูล 

 
4.1 ประชากรที่น ามาศึกษา 

ในระหว่างวันที่ 1 เมษายน พ.ศ. 2560 ถึง 31 มีนาคม พ.ศ. 2561 นั้น มีผู้ป่วยที่เข้ารับ
การท าหัตถการในหัวใจห้องซ้ายบนที่เข้าได้กับเกณฑ์ในการคัดเลือกเข้ามาศึกษา  (inclusion 
criteria) ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ทั้งสิ้น 47 คน โดยผู้ป่วยทุกคนได้ให้ความยินยอมเข้าร่วมใน
การวิจัย จากผู้ป่วยทั้งสิ้น 47 คนนั้น ประกอบด้วย ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 
จ านวน 20 คน และ ผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว จ านวน 27 คน แต่มีผู้ป่วย
จ านวน 12 คนที่ถูกตัดออกจากงานวิจัย และไม่ได้น าข้อมูลมาใช้ในการวิจัยเนื่องจากมีปัญหาจาก
การเก็บตัวอย่างเลือดเพ่ือน ามาใช้ในการวิจัย โดยจัดอยู่ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ
ชนิดสั่นพริ้ว จ านวน 6 คน และ ผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว จ านวน 6 คน 
คิดเป็นร้อยละ 25 จากผู้ป่วยทั้งหมดท่ีเข้ากับเกณฑ์ในการคัดเลือกเข้ามาศึกษา โดยสาเหตุที่
ตัวอย่างเลือดมีปัญหาเกิดจาก การปนเปื้อนจากยาต้านการแข็งตัวของเลือด (Heparin) จ านวน 4 
ราย และการสลายตัวของตัวอย่างเลือด จ านวน 8 ราย คงเหลือจ านวนผู้ป่วยสุดท้ายที่น ามา
วิเคราะห์ในงานวิจัยทั้งสิ้น 35 คน ดังที่แสดงในรูปภาพที่ 2 โดยในกลุ่มผู้ป่วยที่น ามาวิเคราะห์ใน
งานวิจัยนี้ประกอบด้วย ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว จ านวน 14 คน และผู้ป่วยที่
ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วจ านวน 21คน ดังที่แสดงในแผนภูมิที่ 1 
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 รูปที่ 2 โครงร่างของงานวิจัย 

 
 แผนภูมิที 1 สัดส่วนของประชากร 
 
 
 
 
 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

24 

4.2 ข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วย 

จากการวิจัยสามารถแบ่งกลุ่มประชากรออกเป็น 2 กลุ่ม ดังต่อไปนี้ 
 
 กลุ่มผู้ป่วยที่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 

กลุ่มผู้ป่วยที่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว มีจ านวนทั้งสิ้น 14 ราย เป็นเพศชายทั้งสิ้น 
6 คน คิดเป็นร้อยละ42 อายุเฉลี่ยอยู่ที่ 61 ปี ส าหรับชนิดของภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว
นั้น แบ่งเป็น ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเรื้อรัง (Chronic AF) จ านวน 6 คน คิดเป็นร้อย
ละ 43 และ ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วชนิดอัตราหัวใจเต้นเร็วชั่วขณะ (Paroxysmal 
AF) จ านวน 8คน คิดเป็นร้อยละ 57 ดังที่แสดงในแผนภูมิที่ 2 โดยเมื่อแบ่งตามชนิดของหัตถการนั้น 
พบว่ามีผู้ป่วยได้รับการท าการขยายลิ้นหัวใจไมทรัลด้วยบอลลูน (PTMC) จ านวน 5 คน คิดเป็นร้อย
ละ 36 ผู้ป่วยได้รับการปิดรูรั่วในหัวใจห้องบน (ASD closure) จ านวน 5 คน คิดเป็นร้อยละ 36 
และผู้ป่วยที่ได้รับการปิด LAA occluder จ านวน 4 คน คิดเป็นร้อยละ 28 ดังที่แสดงในแผนภูมิที่ 
3 โดยมีผู้ที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วระหว่างท าการเก็บตัวอย่างทั้งสิ้น 8 คน คิดเป็น
ร้อยละ 57 

 

 
 แผนภูมิที 2 สัดส่วนของประชากรที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วแบ่งตามชนิดของภาวะ 

หัวใจเต้นผิดจังหวะ 
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 แผนภูมิที 3 สัดส่วนของประชากรที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วแบ่งตามชนิดของหัตถการ 
  

กลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 
กลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว มีจ านวนทั้งสิ้น 21 คนเป็นเพศชายทั้งสิ้น 7 

คน คิดเป็นร้อยละ 33 อายุเฉลี่ยอยู่ที่ 41 ปี โดยเมื่อแบ่งตามชนิดของหัตถการนั้น พบว่ามีผู้ป่วยได้รับ
การท าการขยายลิ้นหัวใจไมทรัลด้วยบอลลูน (PTMC) จ านวน 4 คน คิดเป็นร้อยละ 19 และผู้ป่วย
ได้รับการปิดรูรั่วในหัวใจห้องบน (ASD closure) จ านวน 17 คน คิดเป็นร้อยละ 81 ดังที่แสดงใน
แผนภูมิที่ 4 
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แผนภูมิที 4 สัดส่วนของประชากรที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วแบ่งตามชนิดของ
หัตถการ 
 

การเปรียบเทียบข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วย 
 ข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่มนั้นแสดงอยู่ในตารางที่ 2 เมื่อท าการเปรียบเทียบระหว่าง 
2 กลุ่มจะพบว่ากลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้นมีอายุเฉลี่ยที่มากกว่าอยู่ที่ 
61.29 ± 16.31 ปี เทียบกับในกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วซึ่งมีอายุเฉลี่ยที่ 
41 ± 16.82 ปี (p value = 0.001) และมีขนาดของหัวใจห้องซ้ายบนที่ใหญ่กว่าจากการตรวจอัลตร้า
ซาวด์หัวใจ (Echocardiogram) ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ 44.5 
(40,67) ตารางเซนติเมตร เมื่อเทียบกับในกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ 
26 (19,36) ตารางเซนติเมตร (p value = <0.001) ในส่วนของหัตถการนั้นพบว่าในกลุ่มผู้ป่วยที่มี
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วมีการใส่อุปกรณ์เพ่ือปิด LAA มากกว่าในกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะ
หัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว คิดเป็นผู้ป่วย 4 ต่อ 0 ราย (p value = 0.019) แต่ในกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่
มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วมีการใส่อุปกรณ์เพ่ือปิดผนังกั้นหัวใจห้องบน (ASD/PFO 
closure) มากกว่ากลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว คิดเป็นผู้ป่วย 17 ต่อ 5 ราย (p 
value = 0.012) ส่วนการขยายลิ้นหัวใจไมทรัลด้วยบอลลูนนั้นไม่มีความแตกต่างกันระหว่างทั้ง 2 
กลุ่ม 
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ตารางที่ 2 ตารางเปรียบเทียบลักษณะพ้ืนฐานของประชากรที่เข้าศึกษา 

Variables AF (n=14) No AF (n=21) p-value 
Sex    

Male 6 (42.9%) 7 (33.3%) 0.724 

Female 8 (57.1%) 14 (66.7%) 0.724 
Age 61.29 ± 16.31 41 ± 16.82 0.001* 

Type of AF 
- Paroxysmal 
- Chronic 
- At procedure time 

 
8 (57.1%) 
6 (42.9%) 
8 (57.1%) 

  

CHADsVASc2 score 
- 0 
- 1 
- >=2 

 
4 (28.6%) 
4 (28.6%) 
6 (42.9%) 

  

Procedure    
PTMC 5 (35.7%) 4 (19%) 0.432 

ASD/PFO Closure 5 (35.7%) 17 (81%) 0.012* 

LAA occluder 
insertion 

4 (28.6%) 0 (0%) 0.019* 

Mitral stenosis 5 (35.7%) 4 (19%) 0.432 
Anticoagulation 9 (64.3%) 0 (0%) <0.001* 

LA size    

Normal 1 (7.1%) 12 (57.1%) 0.004* 
Mild 1 (7.1%) 3 (14.3%) 0.635 

Moderate 1 (7.1%) 2 (9.5%) 1.000 

Severe 11 (78.6%) 4 (19%) 0.001* 
LAVI (Ml/m2)    

Mean ± SD 54.5 ± 24.39 31.38 ± 17.08 <0.001* 

Median (IQR) 44.5 (40, 67) 26 (19, 36) <0.001* 
SEC in LA 3 (21.4%) 1 (4.8%) 0.279 
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    Values presented as frequency (%), mean ± SD. or median (IQR). P-value 
corresponds to Fischer’s exact test and Independent t test or Mann- 
 Whitney U test. 
 
4.3 ข้อมูลที่ได้จากการศึกษา 

 ในการศึกษานี้ได้มีการเก็บตัวอย่างจาก 2 กลุ่มตัวอย่างคือ กลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้วและกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว โดยในแต่ละกลุ่ม
ตัวอย่างนั้นมีการเก็บตัวอย่างจากหัวใจห้องซ้ายบนและในหลอดเลือดด า ซึ่งสามารถน ามาวิเคราะห์
เปรียบเทียบระหว่างกลุ่มได้  3 รูปแบบดังต่อไปนี้ 

 
การเปรียบเทียบกลุ่มตัวอย่างจากหัวใจห้องซ้ายบนระหว่างผู้ป่วยที่มีและไม่มีภาวะหัว

ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 
จากการศึกษาพบว่า ตัวอย่างที่ได้จากหัวใจห้องซ้ายบนในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ

ชนิดสั่นพริ้วเมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วแล้ว ไม่มีความแตกต่าง
ในแง่ของการแข็งตัวของเลือดที่น้อยกว่าปกติ (Coagulopathy) โดยอาศัยการวัด Prothrombin 
time ซึ่งเท่ากับ 12.59 ± 0.8 วินาทีในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ  
12.2 ± 0.97 วินาที ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.219) การ
วัด International normalized ratio (INR) ซึ่งเท่ากับ 1.11 ± 0.07 ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้น
ผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ  1.06 ± 0.06 ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 
(p value = 0.061)  การวัด activated partial thromboplastin time (aPTT) ซึ่งเท่ากับ 25.68 
± 3.66 วินาทีในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ  26.05 ± 2.32 วินาที ใน
ผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว(p value = 0.717)  และการวัด Thrombin 
time (TT) ซึ่งเท่ากับ 17.94 ± 4 วินาทีในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ  
16.59 ± 2.11 วินาที ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว(p value = 0.201)  แต่
ในการตรวจหาภาวะการแข็งตัวของเลือดที่มากกว่าปกติ (Hypercoagulable state) พบว่ามีการ
เพ่ิมข้ึนของ Fibrinogen อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่น
พริ้ว ซึ่งเท่ากับ 3.37 ± 0.92 g/L เมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่ง
เท่ากับ2.54 ± 0.65 g/L (p value = 0.003) และมีการเพ่ิมข้ึนของ vWF antigen อย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ202.14 ± 75.83 
IU/dl เมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ115.29 ± 46.13 
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IU/dl (p value=0.001)  นอกจากนี้เมื่อท าการตรวจวัดโดยใช้ค่า D-dimer พบว่าในผู้ป่วยที่มี
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วมีค่า D-dimer ที่มากกว่าผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ

ชนิดสั่นพริ้วอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ซึ่งเท่ากับ 645.5 μg/L (380, 1108 : median and 

interquartile range) เทียบกับ 247 μg/L (173, 415) (p value = 0.020) แต่จากการตรวจโดย
วิธี Thrombin generation test พบว่า ไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติในการสร้าง
ทรอมบินทั้งในแง่ของระยะเวลาและปริมาณของการสร้างทรอมบินระหว่างผู้ป่วยที่มีและไม่มีภาวะ
หัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งสามารถวัดได้โดย Lag time ซึ่งเท่ากับ 7.55 ± 1.85 นาทีใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ 7.05 ± 0.99 นาทีในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัว
ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.313) Endogenous thrombin potential (ETP) ซึ่ง
เท่ากับ 1420.79 ± 529.57 nM IIa ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ 
1664.24 ± 234.65 nM IIa ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 
0.125) Peak thrombin generation ซึ่งเท่ากับ 195.58 ± 73.91 nM IIa ในผู้ป่วยที่มภีาวะหัว
ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ 207.98 ± 38.69 nM IIa ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.571) Time to peak thrombin generation ซึ่งเท่ากับ 11.28 
± 1.96 นาทีในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ 11.04 ± 1.41 นาทีใน
ผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.679) และ Velocity index time 
ซึ่งเท่ากับ 55.41 ± 26.83 nM/min ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ 
54.8 ± 16.47 nM/min ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.934) 
ดังที่แสดงในตารางที่ 3 

 
 ตารางที่ 3 ตารางแสดงผลการตรวจการแข็งตัวของเลือดจากหัวใจห้องซ้ายบน 

 AF (n=14) No AF (n=21) p-value 
Left 

atrium 
Mean ± 

SD. 
Median (IQR) Mean ± SD. Median 

(IQR) 
t test 

PT 12.59 ± 
0.8 

12.65 (12.1, 
13.1) 12.2 ± 0.97 

12.1 (11.7, 
12.6) 0.219 

INR 1.11 ± 
0.07 

1.11 (1.04, 
1.16) 1.06 ± 0.06 

1.05 (1.04, 
1.09) 0.061 

aPTT 25.68 ± 
3.66 25 (22.7, 27.8) 26.05 ± 2.32 

25.7 (24.5, 
28) 0.717 
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 AF (n=14) No AF (n=21) p-value 

Left 
atrium 

Mean ± 
SD. 

Median (IQR) Mean ± SD. Median 
(IQR) 

t test 

TT 
17.94 ± 4 

16.95 (16.2, 
18.5) 16.59 ± 2.11 

15.9 (15.1, 
17.1) 0.201 

Fibrinogen 3.37 ± 
0.92 3.24 (2.6, 4.14) 2.54 ± 0.65 

2.5 (1.83, 
3.12) 0.003* 

vWf 202.14 ± 
75.83 

185.5 (133, 
262) 

115.29 ± 
46.13 

101 (93, 
115) 0.001* 

D-dimer 885.93 ± 
900.31 

645.5 (380, 
1108) 

519.9 ± 
796.78 

247 (173, 
415) 0.215 

Lag time 7.55 ± 
1.85 

7.25 (6.67, 
7.67) 7.05 ± 0.99 

7 (6.17, 
7.83) 0.313 

ETP 
1420.79 ± 

529.57 

1293.53 
(1046.43, 
1859.52) 

1664.24 ± 
234.65 

1727.82 
(1504.89, 
1817.23) 0.125 

Peak 
thrombin 
generation 

195.58 ± 
73.91 

183.75 
(129.64, 
259.48) 

207.98 ± 
38.69 

210.48 
(190.77, 
236.02) 0.571 

time to 
peak 
thrombin 

11.28 ± 
1.96 

10.42 (10.11, 
11.5) 11.04 ± 1.41 

11 (9.89, 
11.83) 0.679 

Velocity 
index 

55.41 ± 
26.83 

50.58 (35.36, 
70.77) 54.8 ± 16.47 

56.98 (46.52, 
64.37) 0.934 
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การเปรียบเทียบกลุ่มตัวอย่างจากหลอดเลือดด าส่วนปลายระหว่างผู้ป่วยที่มีและไม่มีหัว
ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 

จากการศึกษาพบว่า ตัวอย่างที่ได้จากหลอดเลือดด าส่วนปลายในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้น
ผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วแล้ว ไม่มีความ
แตกต่างกันในแง่ของการแข็งตัวของเลือดที่น้อยกว่าปกติ (Coagulopathy) โดยอาศัยการวัด 
Prothrombin time ซึ่งเท่ากับ 12.5 ± 0.76 วินาทีในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่น
พริ้ว เทียบกับ  12.0 ± 0.57 วินาที ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value 
= 0.066) การวัด International normalized ratio (INR) ซึ่งเท่ากับ 1.1 ± 0.07 ในผู้ป่วยที่มี
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ  1.06 ± 0.05 ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.091)  การวัด activated partial thromboplastin time 
(aPTT) ซึ่งเท่ากับ 25.9 ± 4.57 วินาทีในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ  
26.26 ± 2.15 วินาที ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว(p value = 0.175)  
และการวัด Thrombin time (TT) ซึ่งเท่ากับ 18.27 ± 3.22 วินาทีในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทยีบกับ  17.96 ± 2.43 วินาที ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิด
สั่นพริ้ว(p value = 0.748)  แต่ในการตรวจหาภาวะการแข็งตัวของเลือดที่มากกว่าปกติ 
(Hypercoagulable state) พบว่ามีการเพ่ิมขึ้นของ Fibrinogen อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ 3.26 ± 1.48 g/L เมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่
มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ2.58 ± 0.64 g/L (p value = 0.02) และมีการ
เพ่ิมข้ึนของ vWF antigen อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่น
พริ้ว ซึ่งเท่ากับ 199.86 ± 74.53 IU/dl เมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่น
พริ้ว ซึ่งเท่ากับ114.57 ± 45.62 IU/dl (p value=0.001)  นอกจากนี้เมื่อท าการตรวจวัดโดยใช้ค่า 
d-dimer พบว่าในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วมีค่าd-dimer ที่มากกว่าผู้ป่วยที่

ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ซึ่งเท่ากับ 819 μg/L (370, 

1158 : median and interquartile range) เทียบกับ 262 μg/L (165, 426) (p value = 
0.002) แต่จากการตรวจโดยวิธี Thrombin generation test พบว่า ไม่มีความแตกต่างอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติในการสร้างทรอมบินทั้งในแง่ของระยะเวลาและปริมาณของการสร้างทรอมบิน
ระหว่างผู้ป่วยที่มีและไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งสามารถวัดได้โดย Lag time ซ่ึง
เท่ากับ 6.74 ± 0.93 นาทีในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ 6.48 ± 0.81 
นาทีในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.375) Endogenous 
thrombin potential (ETP) ซึ่งเท่ากับ 1444.82 ± 579.04 nM IIa ในผู้ป่วยที่มีภาวะหวัใจเต้นผิด
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จังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ 1766.36 ± 379.06 nM IIa ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ
ชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.082) Peak thrombin generation ซึ่งเท่ากับ 206.97 ± 84.69 nM 
IIa ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเตน้ผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ 225.95 ± 53.73 nM IIa ในผู้ป่วยที่
ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.422) Time to peak thrombin 
generation ซึ่งเท่ากับ 10.47 ± 1.24 นาทีในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบ
กับ 10.4 ± 1.12 นาทีในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.867) 
และ Velocity index time ซึ่งเท่ากับ 61.06 ± 30.51 nM/min ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้ว เทียบกับ 59.92 ± 19.51 nM/min ในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ
ชนิดสั่นพริ้ว (p value = 0.894) ดังที่แสดงในตารางที่ 4 

 
 ตารางที่ 4 ตารางแสดงผลการตรวจการแข็งตัวของเลือดจากหลอดเลือดด าส่วนปลาย 

 AF (n=14) No AF (n=21) p-value 

Femoral 
vein 

Mean ± 
SD. 

Median (IQR) Mean ± SD. Median 
(IQR) 

t test 

PT 12.5 ± 
0.76 

12.65 (11.8, 
12.9) 12 ± 0.57 

11.9 (11.7, 
12.4) 0.066 

INR 
1.1 ± 0.07 1.1 (1.04, 1.15) 1.06 ± 0.05 

1.06 (1.04, 
1.07) 0.090 

PTT 25.9 ± 
4.57 

25.2 (22.5, 
26.1) 26.26 ± 2.15 

26.2 (24.9, 
26.6) 0.754 

TT 18.27 ± 
3.22 

16.9 (16.3, 
20.1) 17.96 ± 2.43 

17.4 (16, 
19.9) 0.748 

Fibrinogen 
3.26±1.48 

3.29 (2.67, 
4.22) 2.58 ± 0.64 

2.54 (2.09, 
3.1) 0.020* 

vWf 199.86 ± 
74.53 186 (128, 262) 

114.57 ± 
45.62 

104 (85, 
117) 0.001* 

D-dimer 1208.43 ± 
1369.83 

819 (370, 
1158) 

524.05 ± 
827.33 

262 (165, 
426) 0.074 

Lag time 6.74 ± 
0.93 

6.62 (6.33, 
7.22) 6.48 ± 0.81 

6.33 (5.93, 
6.67) 0.375 
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 AF (n=14) No AF (n=21) p-value 

Femoral 
vein 

Mean ± 
SD. 

Median (IQR) Mean ± SD. Median 
(IQR) 

t test 

ETP 
1444.82 ± 

579.04 

1465.58 
(987.52, 
1997.78) 

1766.36 ± 
379.06 

1766.43 
(1518.45, 
2043.26) 0.082 

Peak 
thrombin 
generation 

206.97 ± 
84.69 

206.26 
(147.85, 270.8) 

225.95 ± 
53.73 

235.99 
(194.28, 
258.18) 0.422 

time to 
peak 
thrombin 

10.47 ± 
1.24 

10.03 (9.67, 
10.67) 

10.4 ± 1.12 10.22 (9.67, 
10.67) 

0.867 

Velocity 
index 

61.06 ± 
30.51 

62.92 (42.65, 
73.86) 

59.92 ± 
19.51 

63.05 (48.07, 
70.17) 

0.894 

 
การเปรียบเทียบกลุ่มตัวอย่างในผู้ป่วยท่ีมีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วระหว่าง

หัวใจห้องซ้ายบนและหลอดเลือดด าส่วนปลาย 
จากการศึกษาพบว่า ตัวอย่างที่ได้จากหัวใจห้องซ้ายบนในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ

ชนิดสั่นพริ้วเมื่อเทียบกับตัวอย่างที่ได้จากหลอดเลือดด าส่วนปลายนั้น ไม่มีความแตกต่างในแง่ของ
การแข็งตัวของเลือดที่น้อยกว่าปกติ (Coagulopathy) โดยอาศัยการวัด Prothrombin time ซ่ึง
เท่ากับ 12.5 ± 0.8 วินาทีในหัวใจห้องซ้ายบน เทียบกับ  12.5 ± 0.76 วินาที ในหลอดเลือดด าส่วน
ปลาย (p value = 0.293) การวัด International normalized ratio (INR) ซึ่งเท่ากับ 1.1 ± 0.07 
ในหัวใจห้องซ้ายบน เทียบกับ  1.1 ± 0.07 ในหลอดเลือดด าส่วนปลาย (p value = 0.317)  การ
วัด activated partial thromboplastin time (aPTT) ซึ่งเท่ากับ 25.68 ± 3.66 วินาทีในหัวใจ
ห้องซ้ายบน เทียบกับ  25.9 ± 4.57 วินาที ในหลอดเลือดด าส่วนปลาย (p value = 0.7)  และการ
วัด Thrombin time (TT) ซึ่งเท่ากับ 17.94  ± 4 วินาทีในหัวใจห้องซ้ายบน เทียบกับ  18.27 ± 
3.22 วินาที ในหลอดเลือดด าส่วนปลาย (p value = 0.802)  และไม่มีความแตกต่างอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติจากการตรวจหาภาวะการแข็งตัวของเลือดที่มากกว่าปกติ (Hypercoagulable 
state) ซึ่งวัดจาก Fibrinogen โดยในหัวใจห้องซ้ายบนเท่ากับ 3.37 ± 0.92 g/L เมื่อเทียบกับใน
หลอดเลือดด าส่วนปลาย ซึ่งเท่ากับ 3.26 ± 1.48 g/L (p value = 0.329) และระดับของ vWF 
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antigen ก็ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ โดยในหัวใจห้องซ้ายบนเท่ากับ 202.14 
± 75.83 IU/dl เทียบกับในหลอดเลือดด าส่วนปลาย ซึ่งเท่ากับ199.86 ± 74.53 IU/dl (p 
value=0.329) การตรวจวัดโดยใช้ค่า D-dimer ก็ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ
ระหว่างตัวอย่างจากหัวใจห้องซ้ายบนเทียบกับจากหลอดเลือดด าส่วนปลายเช่นเดียวกัน ซึ่งเท่ากับ 

885.93 ± 900.31μg/L ในหัวใจห้องซ้ายบน เทียบกับ 1208.43 ± 1369.83μg/L ในหลอดเลือด
ด าส่วนปลาย (p value = 0.338) แต่จากการตรวจโดยวิธี Thrombin generation test พบว่ามี
ความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อท าการตรวจด้วย Lag time เท่านั้น โดยLag time จาก
ตัวอย่างในหัวใจห้องซ้ายบนเท่ากับ 7.55 ± 1.85 วินาที เทียบกับจากหลอดเลือดด าส่วนปลาย ซึ่ง
เท่ากับ 6.74 ± 0.93 วินาที (p value = 0.04) แต่ส าหรับการตรวจวัดอ่ืนนั้น ไม่มีความแตกต่าง
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติระหว่างตัวอย่างจากหัวใจห้องซ้ายบนและในหลอดเลือดด าส่วนปลาย ไม่
ว่าจะเป็น Endogenous thrombin potential (ETP) ซึ่งเท่ากับ 1420.79 ± 529.57 nM IIa ใน
หัวใจห้องซ้ายบน เทียบกับ 1444.82 ± 579.04 nM IIa ในหลอดเลือดด าส่วนปลาย (p value = 
0.69) Peak thrombin generation ซึ่งเท่ากับ195.58 ± 73.91 nM IIa ในหัวใจห้องซ้ายบน 
เทียบกับ 206.97 ± 84.69 nM IIa ในหลอดเลือดด าส่วนปลาย (p value = 0.417) Time to 
peak thrombin generation ซึ่งเท่ากับ 11.28 ± 1.96 นาทีในหัวใจห้องซ้ายบน เทียบกับ 10.47 
± 1.24 นาทีในหลอดเลือดด าส่วนปลาย (p value = 0.106) และ Velocity index time ซ่ึง
เท่ากับ 55.41 ± 26.83 nM/min ในหัวใจห้องซ้ายบน เทียบกับ 61.06 ± 30.51 nM/min ใน
หลอดเลือดด าส่วนปลาย (p value = 0.303) ดังที่แสดงในตารางที่ 5 

 
 ตารางที่ 5ตารางแสดงผลการตรวจการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยที่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 

 AF (n=14)   

 Left atrium 
Mean ± SD. 

Femoral vein 
Mean ± SD. 

Delta (95%CI.)  p-
value 

PT 12.59 ± 0.8 12.5 ± 0.76 0.09 (-0.09, 0.28) 0.293 
INR 1.11 ± 0.07 1.1 ± 0.07 0.01 (-0.01, 0.03) 0.317 

PTT 25.68 ± 3.66 25.9 ± 4.57 -0.22 (-1.43, 0.99) 0.7 

TT 17.94 ± 4 18.27 ± 3.22 -0.33 (-3.11, 2.45) 0.802 
Fibrinogen 3.37 ± 0.92 3.26±1.48 -8.55 (-26.79, 9.68) 0.329 

vWf 202.14 ± 
75.83 

199.86 ± 74.53 2.29 (-9.35, 13.92) 0.678 
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 AF (n=14)   

 Left atrium 
Mean ± SD. 

Femoral vein 
Mean ± SD. 

Delta (95%CI.)  p-
value 

D-dimer 885.93 ± 
900.31 

1208.43 ± 
1369.83 

-322.5 (-1022.91, 
377.91) 

0.338 

Lag time 7.55 ± 1.85 6.74 ± 0.93 0.8 (0.04, 1.56) 0.04* 

ETP 1420.79 ± 
529.57 

1444.82 ± 
579.04 

-24.03 (-151.31, 
103.25) 

0.69 

Peak thrombin 
generation 

195.58 ± 
73.91 

206.97 ± 84.69 -11.4 (-40.74, 17.95) 0.417 

time to peak 
thrombin 

11.28 ± 1.96 10.47 ± 1.24 0.81 (-0.2, 1.81) 0.106 

Velocity index 55.41 ± 26.83 61.06 ± 30.51 -5.65 (-17.03, 5.73) 0.303 
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บทที่ 5 อภิปรายผล สรุปผลการวิจัย และข้อเสนอแนะ 

5.1 อภิปรายผล 

 จากการศึกษานี้พบว่าภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้น มีส่วนกระตุ้นให้เกิดการ
แข็งตัวของเลือดที่มากข้ึนกว่าภาวะปกติ (Hypercoagulable state) ซึ่งอาจน ามาสู่การเพ่ิมโอกาส
การเกิดลิ่มเลือดอุดตันที่บริเวณต าแหน่งต่าง ๆ (Systemic embolism) และการเกิดภาวะเส้น
เลือดสมองตีบ (ischemic stroke) โดยการเกิดภาวะการแข็งตัวของเลือดที่มากข้ึนกว่าปกตินั้น 
สามารถวัดได้จากการเพ่ิมขึ้นของผลิตผลที่เกิดจากการกระตุ้นของกลไลการแข็งตัวของเลือด ไม่ว่า
จะเป็น Fibrinogen, vWF antigen และ D-dimer โดยจากการศึกษาพบว่าในผู้ป่วยที่มีภาวะหัว
ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้นมีการเพ่ิมข้ึนของผลิตผลที่เกิดจากการกระตุ้นของกลไลการแข็งตัว
ของเลือดอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 
โดยตรวจพบการเพิ่มข้ึนของผลิตผลที่เกิดจากการกระตุ้นของกลไลการแข็งตัวของเลือดทั้งจาก
ตัวอย่างในหัวใจห้องซ้ายบนและในหลอดเลือดด าส่วนปลาย โดยในหัวใจห้องซ้ายบนตรวจพบระดับ 
Fibrinogen ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เท่ากับ 3.37 ± 0.92 g/L เมื่อเทียบ
กับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ 2.54 ± 0.65 g/L (p value = 
0.003) vWF antigen ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเท่ากับ 202.14 ± 75.83 
IU/dl เมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ115.29 ± 46.13 
IU/dl (p value=0.001) และ d-dimer ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเท่ากับ  

645.5 μg/L (380, 1108 : median and interquartile range) เทียบกับในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัว

ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ 247 μg/L (173, 415) p value = 0.020 ซึ่งผลที่ได้จาก
ตัวอย่างในหัวใจห้องซ้ายบนก็เป็นไปในทางเดียวกันกับตัวอย่างที่ได้จากหลอดเลือดด าส่วนปลาย 
โดยในหลอดเลือดด าส่วนปลายตรวจพบระดับ Fibrinogen ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ
ชนิดสั่นพริ้ว เท่ากับ 3.26 ± 1.48 g/L เมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่น
พริ้ว ซึ่งเท่ากับ 2.58 ± 0.64 g/L (p value = 0.02) vWF antigen ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้วเท่ากับ 199.86 ± 74.53 IU/dl เมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ114.57 ± 45.62 IU/dl (p value=0.001)  และ d-dimer ในผู้ป่วย

ที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วเท่ากับ 819 μg/L (370, 1158 : median and 
interquartile range) เทียบกับในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ซึ่งเท่ากับ 262 

μg/L (165, 426) p value = 0.002 ซึ่งช่วยยืนยันว่าการเกิดภาวะการแข็งตัวของเลือดที่มากขึ้น
ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้น ไม่ได้เกิดข้ึนเฉพาะในหัวใจห้องซ้ายบนเท่านั้น 
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แต่สามารถตรวจพบได้ทั่วร่างกาย โดยสามารถยืนยันได้จากการไม่พบความแตกต่างอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติของผลิตผลที่เกิดจากการกระตุ้นของกลไลการแข็งตัวของเลือด ระหว่างตัวอย่าง
จากหัวใจห้องซ้ายบนและจากหลอดเลือดส่วนปลาย โดย Fibrinogen ในหัวใจห้องซ้ายบนเท่ากับ 
3.37 ± 0.92 g/L เทียบกบัในหลอดเลือดด าส่วนปลาย ซึ่งเท่ากับ 3.26 ± 1.48 g/L (p value = 
0.329) vWF antigenในหัวใจห้องซ้ายบนเท่ากับ 202.14 ± 75.83 IU/dl เทียบกับในหลอดเลือด
ด าส่วนปลาย ซึ่งเท่ากับ 199.86 ± 74.53 IU/dl (p value=0.329) และ D-dimer ในหัวใจห้อง

ซ้ายบนเท่ากับ 885.93 ± 900.31μg/L เทียบกับในหลอดเลือดด าส่วนปลายซึ่งเท่ากับ 1208.43 ± 

1369.83μg/L (p value = 0.338)  
  อย่างไรก็ตามเมื่อใช้การตรวจ Thrombin generation test เพ่ือใช้ทดสอบหาภาวะการ

แข็งตัวของเลือดที่มากข้ึนในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วกลับพบว่า ไม่พบความ
แตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติจากการตรวจ Thrombin generation test ระหว่างผู้ป่วยที่มี
ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วกับผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ทั้งจาก
ตัวอย่างที่ได้จากหัวใจห้องซ้ายบน และจากหลอดเลือดด าส่วนปลาย ไม่ว่าจะเป็นปริมาณการสร้าง
ทรอมบิน ซึ่งสามารถวัดได้จากพ้ืนที่ใต้กราฟของกราฟการสร้างทรอมบิน (Thrombogram) ดังที่
แสดงในรูปที่ 3 รายงานผลเป็น  Endogenous thrombin potential หรือ ETP และ จุดสูงสุงของ
ปริมาณการสร้างทรอมบิน (Peak thrombin generation) ซึ่งวัดจากความสูงที่สูงที่สุดของกราฟ
การสร้างทรอมบิน รวมถึงระยะเวลาในการสร้างทรอมบิน ซึ่งสามารถวัดได้จาก Lag time ซึ่งคือ 
ช่วงเวลาจากเริ่มปฏิกิริยาจนทรอมบินเพ่ิมขึ้นอย่างรวดเร็ว และ Time to peak thrombin ซึ่งคือ 
ระยะเวลาจากเริ่มปฏิกิริยาจนถึงจุดสูงสุดของปริมาณทรอมบิน โดยการศึกษานี้ไม่สามารถแสดงให้
เห็นว่าในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วมีการสร้างทรอมบินที่มากกว่า หรือรวดเร็ว
กว่า ซึ่งแปลมาจากการที่ไม่สามารถตรวจพบ Endogenous thrombin potential ที่มากกว่า, 
peak thrombin generation ที่มากกว่า, Lag time ที่สั้นกว่า และ Time to peak thrombin ที่
สั้นกว่า ซึ่งการตรวจพบความแตกต่างเหล่านี้จะบ่งบอกถึงภาวะการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมข้ึนจาก
การตรวจ Thrombin generation test  

แม้ว่าการตรวจ thrombin generation test ซึ่งเป็นการตรวจการแข็งตัวของเลือดทั้ง
ระบบนั้น น่าจะมีความไวมากกว่าการตรวจผลิตผลจากการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือด ดังที่ได้มี
การศึกษาก่อนหน้านี้นั้น29 การศึกษานี้กลับไม่สามารถตรวจพบภาวะการแข็งตัวของเลือดที่มากขึ้น
ในผู้ป่วยที่มีหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วจากการตรวจ Thrombin generation test แต่
สามารถตรวจพบจากการเพ่ิมขึ้นของผลิตผลของการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมขึ้น ได้แก่ 
Fibrinogen, vWF antigen และ d-dimer ซึ่งอาจเกิดจากข้อจ ากัดของการตรวจ Thrombin 
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generation test โดยในปัจจบุันในประเทศไทยยังไม่มีการชุดตรวจ Thrombin generation test 
แบบส าเร็จรูป (Automated test) ท าให้ผลของการตรวจอาจมีความคลาดเคลื่อนได้มาก รวมถึงยัง
ไม่มีค่ามาตรฐานในการแปลผลอีกด้วย อีกหนึ่งปัจจัยที่อาจจะส่งผลคือการเจือปนด้วยยาต้านการ
แข็งตัวของเลือดหรือ เฮปปาริน (Heparin) มีการศึกษาก่อนหน้านี้ที่แสดงให้เห็นว่าการได้รับยาต้าน
การแข็งตัวของเลือดนั้นส่งผลต่อการตรวจและการแปลผล thrombin generation test33 แม้ว่า
ทางผู้วิจัยได้ออกแบบการศึกษาให้มีการเก็บตัวอย่างก่อนที่จะมีการให้ยาต้านการแข็งตัวของเลือด
แก่ผู้ป่วย และมีการตรวจสอบการเจือปนของยาต้านการแข็งตัวของเลือดโดยการตรวจค่าการ
แข็งตวัของเลือด ได้แก่ Prothrombin time, activated partial thromboplastin time และ 
thrombin time ซึ่งแม้ว่าจะไม่พบว่ามีการแข็งตัวของเลือดที่น้อยกว่าปกติจากตัวอย่างที่ส่งตรวจ 
การเก็บเลือดจากสายสวนทั้งจากหลอดเลือดด าส่วนปลายและจากหัวใจห้องซ้ายบนก็อาจถูกเจือปน
โดยยาต้านการแข็งตัวของเลือดที่อยู่ภายในสายสวนได้ ซึ่งอาจส่งผลให้ไม่พบความแตกต่างจากการ
ตรวจด้วยวิธี Thrombin generation test ได้ สาเหตุสุดท้ายคือในกรณีที่การตรวจ Thrombin 
generation test มีความไวที่น้อยกว่าการตรวจผลิตผลจากการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือด อาจท า
ให้เกดิผลลบลวงได้ เนื่องจากการศึกษานี้ไม่สามารถเก็บกลุ่มตัวอย่างได้เท่ากับท่ีคาดการณ์ไว้ใน
ตอนแรก จากข้อจ ากัดในแง่ของระยะเวลาและมีตัวอย่างที่ไม่สามารถน ามาใช้วิเคราะห์ผลได้ ดัง
สาเหตุที่ได้กล่าวไว้ข้างต้น 
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     รูปที่ 3 กราฟการสร้างทรอมบิน 
 
5.2 สรุปผลการศึกษา 

 การศึกษานี้ช่วยยืนยันภาวะการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมข้ึนในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิด
จังหวะชนิดสั่นพริ้ว โดยภาวะการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมขึ้นนั้นสามารถตรวจพบได้ทั้งจากหลอด
เลือดด าส่วนปลายและในหัวใจห้องซ้ายบน ซึ่งบ่งชี้ว่าภาวะการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมขึ้นในผู้ป่วยที่
มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้นเกิดข้ึนทั่วทั้งร่างกาย มากกว่าที่จะเกิดขึ้นเฉพาะในหัวใจ
ห้องซ้ายบน 
 ภาวะการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมข้ึนในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว 
สามารถตรวจได้จากการตรวจพบผลิตผลของการกระตุ้นการแข็งตัวของเลือดที่มากข้ึน ไม่ว่าจะเป็น 
Fibrinogen, vWF antigen และ d-dimer แต่ไม่สามารถตรวจได้จากการตรวจโดยวิธี Thrombin 
generation test ส าหรับในแง่ความสัมพันธ์ทางคลินิคระหว่างภาวะการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิม
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ขึ้นกับโอกาสและความเสี่ยงในการเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตัน หรือภาวะเส้นเลือดสมองตีบนั้นคงต้อง
อาศัยการศึกษาวิจัยต่อไป 

 
5.3 เปรียบเทียบกับการศึกษาก่อนหน้านี้ 

 การศึกษานี้เป็นการศึกษาแรกในประชากรไทยที่ท าการศึกษาภาวะการแข็งตัวของเลือดที่
มากขึ้นกว่าปกติในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ร่วมกับมีการเปรียบเทียบระหว่าง
ตัวอย่างจากหัวใจห้องซ้ายบนและหลอดเลือดด าส่วนปลาย อย่างไรก็ตามผลจากการศึกษาก็เป็นไป
ในทางเดียวกันกับการศึกษาก่อนหน้านี้ในต่างประเทศท่ีพบว่ามีการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมข้ึนใน
ผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว มีการศึกษาจากประเทศอังกฤษเมื่อปี พ.ศ. 2540 
พบว่าในผู้ป่วยที่มีลิ้นหัวใจไมทรัลตีบร่วมกับมีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วนั้น มีการเพิ่มข้ึน
ของการแข็งตัวของเลือด โดยประเมินจากการเพ่ิมขึ้นของ Thrombin-antithrombin III 
complex, Prothrombin, D-dimer และ vWF antigen โดยเฉพาะอย่างยิ่งในผู้ป่วยที่มีภาวะหัว
ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วที่มีลิ่มเลือดในหัวใจห้องซ้ายบนร่วมด้วย24 นอกจากนี้ยังมีการศึกษา
จากประเทศ สหรัฐอเมริกา ซึ่งได้ศึกษาถึงภาวะการแข็งตัวของเลือดในผู้ป่วยที่มีลิ้นหัวใจไมทรัลตีบ
ร่วมกับมีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ก็ได้ผลไปในทางเดียวกัน คือตรวจพบการเพ่ิมข้ึน
ของ Fibrinogen, vWF antigen และ d-dimer ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีลิ้นหัวใจไมทรัลตีบร่วมกับมีภาวะ
หัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว เมื่อเทียบกับกลุ่มตัวอย่างที่ไม่มีลิ้นหัวใจไมทรัลตีบและไม่มีภาวะหัว
ใจเต้นผิดจังหวะ26 

 
5.4 ข้อดีของการศึกษา 

        การศึกษานี้เป็นการศึกษาแรกที่ท าการศึกษาถึงภาวะการแข็งตัวของเลือดที่มากขึ้นในผู้ป่วยที่
มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว ในประชากรไทย นอกจากนี้ยังมีการเก็บตัวอย่างทั้งจาก
หลอดเลือดด าส่วนปลายและหัวใจห้องซ้ายบน เพ่ือท าการพิสูจน์ถึงผลที่เกิดขึ้นจากภาวะหัวใจเต้น
ผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วต่อภาวะการแข็งตัวของเลือดว่ามีผลกระทบทั่วทั้งร่างกายไม่ได้เกิดขึ้นเฉพาะ
ในหัวใจห้องซ้ายบนเท่านั้น นอกจากนี้ยังมีการใช้การตรวจ Thrombin generation test ซึ่งเป็น
การตรวจทั้งปริมาณและระยะเวลาในการสร้างทรอมบิน ซึ่งสามารถตรวจการกระตุ้นการแข็งตัว
ของเลือดทั้งระบบ ซึ่งเป็นการตรวจที่ค่อนข้างใหม่ และยังไม่ได้น ามาใช้อย่างแพร่หลาย โดยเฉพาะ
ในประเทศไทย 
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5.5 ข้อด้อยของการศึกษา 

 อย่างที่ได้กล่าวมาแล้วว่า การตรวจ Thrombin generation test เป็นการตรวจที่ค่อนข้าง
ใหม่ และยังไม่ได้น ามาใช้อย่างแพร่หลาย โดยเฉพาะในประเทศไทย ท าให้ยังไม่มีการตรวจแบบ
อัตโนมัติ และยังไม่มีค่ามาตรฐานในการเปรียบเทียบ ท าให้ผลที่ได้จากการตรวจอาจมีความ
คลาดเคลื่อนได้ค่อนข้างมากเทียบกับการตรวจวิธีอ่ืน รวมถึงการเก็บตัวอย่างจากสายทางหลอด
เลือดด าและหัวใจห้องซ้ายบน ซึ่งมีโอกาสปนเปื้อนด้วยยาต้านการแข้งตัวของเลือด (Heparin) ท า
ให้ผลที่ได้อาจมีความคลาดเคลื่อนได้บ้าง โดยเฉพาะอย่างยิ่งกับวิธีการตรวจที่มีความไวค่อนข้างสูง 
นอกจากนี้การที่ไม่สามารถเก็บตัวอย่างได้เท่ากับที่ประมาณไว้ในตอนแรก เนื่องจากปริมาณคนไข้
ที่มาท าหัตถการน้อยที่คาดไว้ ระยะเวลาที่จ ากัด และมีตัวอย่างที่ไม่สามารถน ามาใช้วิเคราะห์ผลได้
มากกว่าที่คาดการณ์ไว้ อาจท าให้เกิดผลลบลวง (False negative) เนื่องจากมี Power ไม่เพียงพอ
ได้ 

 
5.6 ข้อเสนอแนะ 

  แม้ว่าการศึกษานี้จะสามารถยืนยันภาวะการแข็งตัวของเลือดที่เพ่ิมขึ้นในผู้ป่วยที่มีภาวะหัว
ใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้วได้นั้น เนื่องจากจ านวนคนไข้และตัวอย่างค่อนข้างน้อยท าให้ไม่สามารถ
น ามาประเมินร่วมกับอาการทางคลินิคได้ ไม่ว่าจะเป็นภาวะเส้นเลือดสมองตีบ หรือลิ่มเลือดอุดตัน 
เนื่องจากอุบัติการณ์การเกิดโรคค่อนข้างน้อย ถึงอย่างไรก็ตามการศึกษานี้จัดเป็นงานวิจัยน าร่อง
เพ่ือที่จะค้นหาผลการตรวทางห้องปฏิบัติการณ์ โดยเฉพาะอย่างยิ่งที่เก่ียวกับการแข็งตัวของเลือด 
เพ่ือที่จะน ามาใช้ร่วมในการประเมินความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเส้นเลือดสมองตีบ หรือลิ่มเลือดอุด
ตันในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิดสั่นพริ้ว  เพิ่มเติมจากการใช้เพียงประวัติของผู้ป่วย
เพียงเท่านั้นในปัจจุบัน
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