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บทคั ดย่อ ภาษาไทย 

วิทวัส แนววงศ์ : การสร้างค่าอ้างอิงของการท างานต่อมไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ที่มีสุขภาพดีใน
โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ (ESTABLISHMENT OF REFERENCE RANGE FOR THYROID FUNCTION 
TEST ON NORMAL PREGNANT WOMAN IN KING CHULALONGKORN MEMORIAL HOSPITAL) 
อ.ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก: ผศ. นพ. ธิติ สนับบุญ, อ.ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์ร่วม: ศ. นพ. วรพงศ์ ภู่พงศ์ {, 
38 หน้า. 

วัตถุประสงค์: เพื่อศึกษาค่าการท างานของไทรอยด์แต่ละไตรมาสในหญิงตั้งครรภ์ไทยท่ีสุขภาพดีที่มาฝาก
ครรภ์ที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

วิธีการวิจัย:  เป็นการศึกษาแบบตัดขวาง (cross sectional descriptive study) โดยรับอาสาสมัครเป็น
หญิงตั้งครรภ์ไทย ที่เป็นครรภ์เดี่ยว และมีสุขภาพแข็งแรงที่มาฝากครรภ์ที่คลินิกฝากครรภ์แผนกสูติศาสตร์และนรี
วิทยา โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ไม่แยกตามอายุครรภ์ ตัดกลุ่มหญิงตั้งครรภ์ที่มีภาวะหรือโรค หรือรับประทานยาที่
รบกวนการท างานของไทรอยด์จากประวัติ และ ตัดกลุ่มที่ตรวจร่างกายคล าได้ไทรอยด์โต  แบ่งผู้ป่วยเป็น 3 กลุ่ม 
ตามไตรมาสของอายุครรภ์ โดยแบ่งเป็น อายุครรภ์ < 14 สัปดาห์, 14-28 สัปดาห์ และ >28 สัปดาห์ หลังจากนั้น 
เจาะเลือดทางหลอดเลือดด า 10 มิลลิลิตร และ เก็บปัสสาวะ 30 มิลลิลิตร  เพื่อส่ง free T4, free T3, TSH, Anti 
microsomal Antibody, Anti thyroglobulin, TSHrAb และ urine iodine  ตัดกลุ่มที่มี ผลบวกต่อไทรอยด์
แอนติบอดีทั้งหมด และ จึงน าค่าการท างานไทรอยด์จากกลุ่มตัวอย่างที่เหลือมาคิดค่าอ้างอิง 

ผลการศึกษา: หลังจากตัดกลุ่มตัวอย่างตามเกณฑ์คัดออก จะได้กลุ่มตัวอย่าง 266 คน เป็นไตรมาสแรก 
87 คน ไตรมาสที่สอง  92 คน  ไตรมาสที่สาม 87 คน  เมื่อคิดค่าอ้างอิงการท างาน4ไทรอยด์ที ่5 – 95 เปอร์เซ็นไทล์ 
ได้ผลดังนี้คือ  FT3 2.39 - 3.66, 2.13 - 3.39, 1.96 - 3.09 pg./ml, FT4 0.97 - 1.50, 0.75 - 1.37, 0.72 - 1.21 
ng/dl และ TSH 0.18 - 3.54, 0.33 - 3.78, 0.36 - 4.30 µIU/ml ในไตรมาสที่ 1, 2 และ 3 ตามล าดับ และเมื่อ
เปรียบเทียบค่าเฉลี่ยของการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ในการศึกษานี้กับของประชากรผู้ใหญ่ที่สุขภาพดีพบว่า
แตกต่ างกันทั้ ง  3 ค่ า  (freeT3, freeT4, TSH) ในทุกไตรมาส    FT3  ไตรมาสที่   I, p<0.001; II, p=0.023; III, 
p<0.012   FT4  ไตรมาสที่ I, p < 0.001; II, p<0.001; III, p<0.001 TSH  ไตรมาสที่  I, p<0.001; II, p<0.001; III, 
p=0.032 

สรุป: การศึกษานี้ แสดงให้เห็นว่า การท างานของต่อมไทรอยด์มีการเปลี่ยนแปลงในแต่ละไตรมาสของ
การตั้งครรภ์จึงควรมีค่าอ้างอิงส าหรับคนท้องในแต่ละประเทศ  ซึ่งค่าอ้างอิงจากการศึกษานี้น่าจะน าไปใช้ได้จริงใน
อนาคต  
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บทคั ดย่อ ภาษาอังกฤษ 

# # 5774088530 : MAJOR MEDICINE 
KEYWORDS: THYROID FUNCTION TEST / THYROID ANTIBODY / ANTI MICROSOMAL ANTIBODY / ANTI 
THYROGLOBULIN / THYROID STIMULATING HORMONE RECEPTOR ANTIBODY 

WITTHAWAT NAEOWONG: ESTABLISHMENT OF REFERENCE RANGE FOR THYROID 
FUNCTION TEST ON NORMAL PREGNANT WOMAN IN KING CHULALONGKORN MEMORIAL 
HOSPITAL. ADVISOR: ASST. PROF. THITI SNABBOON, M.D., CO-ADVISOR: PROF. VORAPONG 
PHUPONG, M.D.{, 38 pp. 

Objective:  To determine trimester-specific reference ranges for free triiodothyronine 
(FT3), free thyroxine (FT4) and thyrotropin (TSH) from healthy Thai pregnant women in King 
Chulalongkorn memorial hospital. 

Method 303 healthy pregnant women with uncomplicated single intrauterine gestations 
in any trimester were recruited. Clinical history and physical examination were done to exclude 
thyroid diseases. Then all subjects were divided into three trimesters (< 14 week, 14-28 week and 
>28 week) and measurement of FT3, FT4, TSH, antithyroid antibodies (anti-TPO, anti-Tg and TSHrAb) 
and urine iodine were carried out. From this entire sample, a healthy reference population was 
obtained by excluding those with overt hyper or hypo thyroid, positive thyroid antibodies and urine 
iodine less than 100 microgram/litre. 

Results: Of the pregnant women in our sample, 5.9% had results revealing the presence 
of autoimmune diseases of the thyroid. The composition of reference population comprising 274 
women was 89 in first trimester, 94 in second trimester and 91 in third trimester. The 5th and 95th 
percentiles values were used to determine the reference ranges for FT3, FT4 and TSH. The trimester 
specific values in the first, second and third trimesters were:  FT3 2.39 - 3.66, 2.13 - 3.39, 1.96 - 3.09 
pg./ml   FT4  0.97 - 1.50, 0.75 - 1.37, 0.72 - 1.21 ng/dl.  and TSH 0.18 - 3.54, 0.33 - 3.78, 0.36 - 4.30 
µIU/ml, consecutively. Analysis of mean values for FT3, FT4, TSH between our subjects and healthy 
non pregnant population showed significantly difference in all trimester (FT3 first trimester, p<0.001; 
second, p=0.023; third, p=0.012  FT4 first trimester, p<0.001; second, p<0.001; third, 
p<0.001  TSH  first trimester, p<0.001; second, p<0.001; third, p=0.032).    

Conclusion: In this study, the pregnant thyroid function changes during the courses of 
pregnancy are different from those non pregnant ones. Reference ranges for FT3, FT4 and TSH are 
necessary to assess the thyroid function associated with pregnancy. 
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ภู่พงศ์ ซึ่งเป็นอาจารย์ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก และอาจารย์ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์ร่วมที่ได้
เสียสละเวลาในการให้ค าปรึกษาเป็นอย่างดี ซึ่งผู้วิจัยกราบขอบพระคุณเป็นอย่างสูงไว้ ณ โอกาสนี้  
ขอบพระคุณพยาบาลและเจ้าหน้าที่คลินิกฝากครรภ์ ภาควิชาสูตินรีเวชวิทยา โรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ์ ที่ให้ความร่วมมือในการเก็บข้อมูลและเก็บตัวอย่างสิ่งส่งตรวจ ขอบพระคุณ
นักวิทยาศาสตร์และเจ้าหน้าที่เทคนิคการแพทย์หน่วยต่อมไร้ท่อและเมตะบอลิสม และหน่วย
ภูมิคุ้มกันวิทยาที่ช่วยเหลือในการตรวจทางห้องปฏิบัติการเป็นอย่างดี  และขอบพระคุณหญิง
ตั้งครรภ์ทุกท่านที่เสียสละเวลาอันมีค่าในการเข้าร่วมโครงการครั้งนี้ ผู้วิจัยรู้สึกซาบซึ้งในความ
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บทท่ี 1 
บทน า 

1.1 ความส าคัญและที่มาของปัญหาการวิจัย 

ในระยะเวลา 20 ปีที่ผ่านมา ได้มีการศึกษาเกี่ยวกับการเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยาของต่อม
ไทรอยด์ระหว่างการตั้งครรภ์มากข้ึนโดยพบว่าค่าการท างานไทรอยด์แตกต่างกันไปในแต่ละระยะของ
การตั้งครรภ์(1)  ในไตรมาสแรก ค่า hCG สูงขึ้น ท าให้ ค่า Free T4 สูงขึ้น และTSH ต่ าลงได้  และ 
ตลอดระยะการตั้งครรภ์จะมี thyroid binding globulin สูงขึ้น ปริมาณพลาสมามากขึ้น การท างาน
ของเอนไซม์ type III 5-deiodinase ที่มากขึ้น มีการขับไอโอดีนทางปัสสาวะมากขึ้น ท าให้ free 
hormone แตกต่างกันไปในแต่ละไตรมาส   โดยภาพที่ 1 แสดงการเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยาของ
ต่อมไทรอยด์ขณะตั้งครรภ์ 

 
ภาพที่ 1 แสดงการเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยาของไทรอยด์ขณะตั้งครรภ์(2) 

 

 
โดยการเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยาขณะตั้งครรภ์  ค่า freeT4 มักจะสูงขึ้นเล็กน้อย ในช่วงไตร

มาสแรกของการตั้งครรภ์(2)   หลังจากนั้น จะลดลงในช่วงไตรมาสที่ 2 และ 3  ส่วนการเปลี่ยนแปลง
ของ freeT3  มักจะเป็นไปในทางเดียวกันกับ freeT4      ส าหรับ TSH  จะลดลงได้ถึง 20-50% ในช่วง 
10 สัปดาห์แรกของการตั้งครรภ์  หลังจากนั้นจะเริ่มสูงขึ้นหลังจากอายุครรภ์ที่ 16  สัปดาห์(3) ดัง
แสดงในภาพที่ 2 

 
 

 
 



2 
 

 

 
ภาพที่ 2 แสดงค่าความสัมพันธ์ระหว่างอายุครรภ์  และค่า FT3, FT4 

 
 

ความผิดปกติของไทรอยด์จะพบมากขึ้นในหญิงตั้งครรภ์ และหลังคลอด  โดยพบมากถึง 2-
5% ในระหว่างตั้งครรภ์ โดยการท างานไทรอยด์ที่ผิดปกติไม่ได้มีข้อแทรกซ้อนระหว่างตั้งครรภ์ใน
มารดาเท่านั้น แต่ยังส่งผลต่อพัฒนาการทางสติปัญญาในทารกอีกด้วย  มีหลายการศึกษาสนับสนุน
ความสัมพันธ์ระหว่างภาวะพร่องฮอร์โมนไทรอยด์ (hypothyroidism) ในแม่และไอคิวต่ าในเด็ก  
นอกจากนี้ภาวะพร่องฮอร์โมนไทรอยด์ (hypothyroidism) ยังสัมพันธ์กับภาวะครรภ์เป็นพิษ ภาวะ
ทารกโตช้าในครรภ์ และการลอกตัวผิดปกติของรก  ในทางปฏิบัติแล้วการวินิจฉัยภาวะพร่องไทรอยด์
ท าได้ยากขึ้นในหญิงตั้งครรภ์เนื่องจากค่า FT4 และ TSH ที่ไม่คงที่ดังนั้นการมีค่าการอ้างอิงท างาน
ไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ในแต่ละไตรมาสที่เชื่อถือได้จึงเป็นสิ่งจ าเป็น(4) 

นอกจากนี้ระหว่างตั้งครรภ์ยังมีการเพ่ิมข้ึนของไทรอยด์แอนติบอดีด้วย โดยการพบ
แอนติบอดีต่อ thyroid peroxidase (TPO-Ab) สัมพันธ์กับอตัราการแท้ง การคลอดก่อนก าหนดและ 
โรคไทรอยด์ในมารดาหลังคลอด(5)   

ในแต่ละประเทศ อาทิเช่น อเมริกา จีน ญี่ปุ่น อินเดีย อิหร่าน สวิสเซอร์แลนด์ ฯลฯ  ได้มีการ
สร้างค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ที่จ าเพาะในแต่ละไตรมาสของการตั้งครรภ์ โดยค่าอ้างอิงไทรอยด์มี
ความแตกต่างกันขึ้นอยู่กับ เชื้อชาติ  อายุ  เครื่องมือที่ใช้วัด และโดยเฉพาะอย่างยิ่งปริมาณไอโอดีนใน
อาหารที่ได้รับในแต่ละวัน  ดังนั้นจึงมีความจ าเป็นในการสร้างค่าอ้างอิงของการท างานไทรอยด์ส าหรับ
หญิงตั้งครรภ์ไทยเพ่ือน ามาใช้ในทางคลินิก      
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1.2 ค าถามของการวิจัย 

ค าถามหลัก  
- ค่าอ้างอิงของ FT4 ในหญิงตั้งครรภ์ที่มีสุขภาพดีในไตรมาสที่ 3 แตกต่างกับค่าอ้างอิงของ 

คนสุขภาพดีที่ไม่ตั้งครรภ์เป็นเท่าไหร่  
ค าถามรอง  
- ค่าอ้างอิงของ FT3, FT4, TSH ในหญิงตั้งครรภ์ที่มีสุขภาพดีในแต่ละไตรมาสของการ 

ตั้งครรภ์ ในประเทศไทยเป็นเท่าไหร่ และแตกต่างจากค่าอ้างอิงของคนสุขภาพดีที่ไม่ตั้งครรภ์เท่าไหร่    
- ความแตกต่างของ  FT3, FT4, TSH  ในหญิงตั้งครรภ์ที่สุขภาพดีในประเทศไทย ในแต่ละ 

ไตรมาสเป็นอย่างไร 

- อุบัติการณ์ของ ผลบวกของ  anti TPO, anti Tg, TSHrAb  ในหญิงตั้งครรภ์ที่ไม่มีโรค 

ไทรอยด์ในประเทศไทยเท่ากับเท่าไหร่  

-    ความสัมพันธ์ระหว่าง TSH   และ FT3, FT4 ในหญิงตั้งครรภ์ในประเทศไทยเป็นอย่างไร  

 
1.3 วัตถุประสงค์งานวิจัย 

1.1.1 เพ่ือศึกษาค่าการท างานของไทรอยด์แต่ละไตรมาส  ในหญิงตั้งครรภ์ไทยที่สุขภาพดี 
1.1.2 เพ่ือเปรียบเทียบค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์และของประชากร 

ทั่วไปที่สุขภาพดี 
1.1.3 เพ่ือเปรียบเทียบความแตกต่างของการท างานของไทรอยด์  ในหญิงตั้งครรภ์ไทยที่ 

สุขภาพ.ดี ในแต่ละไตรมาส 
1.1.4 เพ่ือศึกษาอุบัติการณ์ของผลบวกของไทรอยด์แอนติบอดี  ในหญิงตั้งครรภ์ไทยที่ไม่มี 

โรคของต่อมไทรอยด์ 
 

1.4 สมมติฐาน 

- การท างานของไทรอยด์โดยเฉพาะอย่างยิ่ง FT4 และ TSH มีการเปลี่ยนแปลงระหว่าง 
ตั้งครรภ์  โดยช่วงไตรมาสที่ 3 ค่า FT4 จะลดลงมากที่สุด  

- ค่าการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ไม่สัมพันธ์กับในประชากรทั่วไปท่ีสุขภาพดี 
-  

1.5 ข้อตกลงเบื้องต้น 

หญิงตั้งครรภ์ที่สุขภาพดีคือหญิงตั้งครรภ์ที่ไม่มีโรคประจ าตัวดังที่ระบุในเกณฑ์การคัดเข้า,  
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ขนาดต่อมไทรอยด์น้อยกว่า 2 เท่า และ ไม่มีก้อนจากการคล า, ผลตรวจแอนติบอดีต่อไทรอยด์เป็นลบ
และไม่มีภาวะพร่องไอโอดีนกล่าวคือ urine iodine มากกว่า100 ug/L 

 
1.6 กรอบความคิดแนววิจัย 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
1.7 การให้ค านิยามเชิงปฏิบัติที่จะใช้ในการวิจัย 

-         ขนาดไทรอยด์ที่ปกติคือ น้อยกว่า 2 เท่า 
-         ไทรอยด์ฮอร์โมนประกอบด้วย Free T3, Free T4 และ thyroid stimulating 

hormone  
-         ไทรอยด์แอนติบอดี ประกอบด้วย anti microsomal antibody, anti-thyroglobulin,  

Thyroid stimulating hormone receptor antibody 

หญิงตั้งครรภ์ไทยที่ไม่มีโรค
ประจ าตัว และ ไม่ใช่ครรภ์แฝด 
และ ไม่มีข้อแทรกซ้อนทางสูติ
ศาสตร์ 
อายุครรภ์   
< 14 สัปดาห์ 
14-28 สัปดาห ์
>28 สัปดาห ์

ไม่มีโรคของต่อมไทรอยด์ 

- ขนาดต่อมไทรอยด์น้อยกวา่ 2  
เท่า 

- ไม่มีก้อนที่ต่อมไทรอยด ์

- ไม่มีประวัติครอบครัวเป็นโรค
ไทรอยด์  

 

Laboratory technics 
-เก็บเลือด 5 มิลลิลิตรช่วงเวลาใดก็ได้ ไม่ต้อง
อดอาหาร ในหลอดที่ไม่มีสารกันเลือดแข็ง 

แช่เย็นที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ไม่เกิน 2 
อาทิตย์  

-วัดด้วยวิธี Electrochemiluminescence 
immunoassay, ชุดตรวจของ Roche 
Diagnostics    
 

ชนิดของยาบ ารุง และ เวลาที่รับประทาน 

 

Free T3 (5-95 percentile) 

Free T4 (5-95 
percentile) 
TSH (5-95 
percentile) 
 

ไม่มีแอนติบอดีต่อไทรอยด์ 

(negative anti microsomal Ab, anti-
thyroglobulin, TSHrAb) 

 

ไม่มีภาวะที่รบกวนค่าการท างานไทรอยด์
ดังนี้ 

- ยา 

- ภาวะอาเจียนรุนแรงจากการต้ังครรภ์ 

- เจ็บป่วยเรื้อรังเช่นโรคเบาหวาน 

- ภาวะพร่องไอโอดีน 

(urine iodine < 100 ug/L) 

 

แผนภูมิที่ 1 กรอบความคิดแนววิจัย 
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 -        หญิงตั้งครรภ์ไทยที่สุขภาพดีคือ หญิงตั้งครรภ์ไทยที่ไม่มีข้อแทรกซ้อนทางสูติศาสตร์ ไม่มี
โรคประจ าตัว ไม่มีประวัติของโรคไทรอยด์ทุกชนิด ไม่มีประวัติของโรคไทรอยด์ในครอบครัว    

          ตรวจขนาดของไทรอยด์น้อยกว่าสองเท่า  และ ตรวจเลือดไม่พบไทรอยด์แอนติบอดี  
ตรวจปัสสาวะมี urine iodine มากกว่า 100 ug/L 

 
1.8 ผลหรือประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากงานวิจัย 

สามารถน าค่าอ้างอิงนี้ไปใช้ได้กับ หญิงตั้งครรภ์คนไทยทุกคน ที่ได้รับการตรวจการท างาน
ของไทรอยด์  เพื่อหาความผิดปกติของไทรอยด์ได้รวดเร็วขึ้น และ ใช้ติดตามการรักษาได้อย่างแม่นย า
ขึ้น  

 
1.9 อุปสรรคที่อาจเกิดขึ้นระหว่างการวิจัยและมาตรฐานการแก้ไข 

การจัดเก็บ urine iodine และ serum TSHrAb ที่ยังไม่ได้ใช้แพร่หลายในประเทศไทย  
อาจจะมีข้อจ ากัดด้านการแปรผลและความแม่นย าทางห้องปฏิบัติการ แก้ไขด้วยกันตั้งมาตรฐานทาง
ห้องปฏิบัติการด้วยตัวควบคุมภายนอกก่อนจึงน าไปใช้ในการวิจัยได้ 
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บทท่ี 2 
ทบทวนวรรณกรรมท่ีเกี่ยวข้อง 

2.1 ค่าอ้างอิงการศึกษาการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ในประเทศต่างๆ 

มีการศึกษาค่าอ้างอิงของการท างานไทรอยด์ ที่จ าเพาะในแต่ละไตรมาสของการตั้งครรภ์ ใน
หลายประเทศทั่วโลก เมื่อได้ทบทวนวรรณกรรมเฉพาะประเทศท่ีเก็บข้อมูลเป็นไทรอยด์ฮอร์โมนอิสระ 
(Free T3, Free T4) พบดังนี้  

 การศึกษาของ Marwaha(6) และคณะจากประเทศอินเดีย โดยเชื่อว่าหญิงตั้งครรภ์ใน
อินเดียได้รับไอโอดีนอย่างเพียงพอในช่วง 20 ปีมานี้   ได้ศึกษาในหญิงตั้งครรภ์ที่สุขภาพดีทั้งหมด 
331 คน โดยแบ่งเป็น ไตรมาสแรก 107 คน  ไตรมาสที่สอง 137 คน  และ ไตรมาสที่สาม 87 คน โดย
ทั้งหมดได้รับการตรวจอัลตราซาวด์ไทรอยด์เพ่ือวัดขนาดและดูก้อนของไทรอยด์   และวัดไทรอยด์
ฮอร์โมนด้วยวิธี electrochemiluminescence (ECL) เทคนิค  ใช้ชุดตรวจของ Roche Diagnostics
ค่าอ้างอิงคิดท่ี 5 และ 95 เปอร์เซ็นไทล์  โดยได้ค่าอ้างอิงดังแสดงในภาพที่ 3    

 
ภาพที่ 3 แสดงค่าอ้างอิงของค่าการท างานไทรอยด์ในการศึกษาของ Marwaha และคณะ 

—   
—   ค่า  FT4 มีความแตกต่างระหว่างไตรมาสที่หนึ่งเปรียบเทียบกับสอง และ หนึ่งเปรียบเทียบ

กับสามอย่างมีนัยส าคัญ (P value: = 0.015,  = 0.003) 

 

 การศึกษาของ Kurioka(7) และคณะจากประเทศญี่ปุ่น  ได้ศึกษาในหญิงตั้งครรภ์ที่สุขภาพ
ดีทั้งหมด 522 คน โดยแบ่งเป็นไตรมาสแรก 119 คน  ไตรมาสที่สอง 132 คน  และ ไตรมาสที่สาม 
135 คน   วัดไทรอยด์ฮอร์โมนด้วยวิธี electrochemiluminescence (ECL) เทคนิค  ใช้ชุดตรวจของ 
Roche Diagnostics  ค่าอ้างอิงคิดที่ 5 และ 95 เปอร์เซ็นไทล์  โดยได้ค่าอ้างอิงเรียงล าดับในแต่ละ
ไตรมาสดังนี้   FT3 (2.68–4.59, 2.56–4.11 และ 2.53–4.1 pg./ml), FT4 (1.16–1.95,0.89–1.39 
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และ 0.77–1.27 ng/ml) และ TSH (0.04–3.39, 0.17–3.72 และ 0.04–3.3 uIU/ml) ดังแสดงใน
ภาพที่ 4 

 

ภาพที่ 4 แสดงค่าอ้างอิงของค่าการท างานไทรอยด์ในการศึกษาของ Kurioka และคณะ 

 
 

โดยเมื่อเปรียบเทียบกับค่าการท างานไทรอยด์ในคนที่ไม่ตั้งครรภ์ พบ TSH ต่ ากว่าในไตรมาส
แรก 21.8%    FT4 สูงกว่าในไตรมาสแรก 6.7% และ พบ FT4 ต่ ากว่าในไตรมาสสาม 44% 

 Yu-Qin Yan(8) และคณะ ได้ศึกษาค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์จีนที่
สุขภาพดีจ านวน 505 คน   โดยทุกคนได้ยืนยันภาวะไอโอดีนที่เพียงพอด้วยการตรวจไอโอดีนใน
ปัสสาวะ และยืนยันว่าไม่มีโรคของไทรอยด์ด้วยผลลบต่อแอนติบอดีต่อไทรอยด์ ค่าอ้างอิงคิดที่ 2.5 
และ 97.5 เปอร์เซ็นไทล์   ดังแสดงในภาพที่ 5  

 
ภาพที่ 5 แสดงค่าอ้างอิงของค่าการท างานไทรอยด์ในการศึกษาของ Yu-Qin Yan และคณะ 
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การเปลี่ยนแปลงค่าการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์แตกต่างกันในแต่ละไตรมาส  และ 
แตกต่างเมื่อเทียบกับผู้ที่ไม่ได้ตั้งครรภ์อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

 Karakosta (9) และคณะ  ได้ศึกษาค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ชาว 
กรีซที่สุขภาพดีจ านวน 425 คนในไตรมาสที่ 1 และ 2   โดยค่าอ้างอิงคิดที่ 2.5 และ 97.5 เปอร์เซ็น

ไทล์  ค่าอ้างอิงในไตรมาสแรก  TSH   0.05–2.53 μIU/mL,  free T3 1.54–5.22  pg./mL และ 

free T4 0.95–1.53 ng/dL ค่าอ้างอิงในไตรมาสที่สอง  TSH 0.18–2.73 μIU/mL,  free T3 1.78–
5.29 pg./mL และ free T4 0.87–1.45 ng/dL  ดังแสดงในภาพที่ 6 
 

ภาพที่ 6 แสดงค่าอ้างอิงของค่าการท างานไทรอยด์ในการศึกษาของ Karakosta และคณะ 

 
           

โดย 6.8% and 5.9%ของหญิงตั้งครรภ์ในไตรมาสที่ 1 และ 2 ตามล าดับมีค่า TSH สูงกว่า  
ค่าปกติในหญิงไม่ตั้งครรภ์ 

 Julia Pilar Bocos-Terraz(10) และ คณะ ได้ศึกษาในหญิงตั้งครรภ์ที่สุขภาพดีจากสเปน
ทั้งหมด 1198 คน พบว่ามี 14.77 เปอร์เซ็นต์มีผลบวกต่อไทรอยด์แอนติบอดี  ค่าอ้างอิงคิดท่ี 2.5 และ 
97.5 เปอร์เซ็นไทล์  โดยได้ค่าอ้างอิงในแต่ละช่วงอายุครรภ์ดังในรูปที่ 7 
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ภาพที่ 7 แสดงค่าอ้างอิงของค่าการท างานไทรอยด์ในการศึกษาของ Julia Pilar Bocos-Terraz และ
คณะ   

 
 
จากภาพที่  7  free T3  ได้ค่าดังนี้   3.38 ± 0.52 pg./mL (<11 สัปดาห์ ), 3.45 ± 0.54 

pg./mL (11-20 สั ปดาห์ ), 3.32 ± 0.43 pg./mL (21-30 สั ปดาห์ ), 3.21 ± 0.53 pg./mL (31-36 
สัปดาห์) และ 3.23 ± 0.41 pg./mL (>36 สัปดาห์);   free T4  ได้ค่าดังนี้ 1.1 ± 0.14 ng/dL (<10 
สัปดาห์), 1.04 ± 0.14 ng/dL (11-20 สัปดาห์), 0.93 ± 0.12 ng/dL (21-30 สัปดาห์), 0.90 ± 0.13 

ng/dL (31-36 สัปดาห์), และ 0.80 ± 0.21 ng/dL (>36 สัปดาห์);  และ  TSH  ได้ค่าดังนี้ (μIU/mL): 
1.12 ± 0.69 (<10 สัปดาห์), 1.05 ± 0.67 (11-20 สัปดาห์), 1.19 ± 0.60 (21-30 สัปดาห์), 1.38 ± 
0.76 (31-36 สัปดาห์), and 1.46 ± 0.72 (>36 สัปดาห์)     โดยสรุปแล้วมีค่า FT4 และ TSH ที่ 
แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติในแต่ละไตรมาส  

 Rt Stricker(11) และ คณะ ได้ศึกษาในหญิงตั้งครรภ์ที่สุขภาพดีจากสวิสเซอร์แลนด์ทั้งหมด 
2272 คน โดยพบว่ามี 10.4 เปอร์เซ็นต์มีผลบวกต่อ Thyroid peroxidase antibodies และ 15.7
เปอร์เซ็นต์ มีผลบวกต่อ thyroglobulin antibodies  เมื่อพิจารณาจากค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์
ในแต่ละไตรมาสแล้ว พบว่า แตกต่างจากหญิงที่ไม่ตั้งครรภ์อย่างมีนัยส าคัญ  การแปลผลการท างาน
ไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์โดยใช้ค่าอ้างอิงของหญิงไม่ตั้งครรภ์ท าให้แปลผลผิดพลาดได้ถึง 5.6–18.3  
ดังที่แสดงในภาพที่ 8   และภาพที่ 9 แสดงกราฟของค่าการท างานไทรอยด์ในแต่ละอายุครรภ์  
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ภาพที่ 8 แสดงเปอร์เซ็นต์ความผิดพลาดเมื่อใช้ค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ในคนทั่วไปในหญิง
ตั้งครรภ์ 

 
 
ภาพที่ 9 แสดงกราฟของค่าการท างานไทรอยด์ในแต่ละอายุครรภ์ ในการศึกษาของ Rt Stricker และ 
คณะ 
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2.2 ปัจจัยที่มีผลต่อการท างานของไทรอยด์ 

ไทรอยด์ฮอร์โมนกว่า 99 เปอร์เซ็นต์จับกับโปรตีน ซึ่งส่วนใหญ่เป็น thyroid binding globulin 
และ ส่วนน้อยคือ transthyretin และ albumin   โดยฮอร์โมนที่ไม่ได้จับกับโปรตีน (free hormone) จะ
เป็นตัวออกฤทธิ์ หน้าที่ของโปรตีนเหล่านี้เพ่ือป้องกันไม่ให้ไทรอยด์ฮอร์โมนเข้าไปออกฤทธ์ในเซลล์

อย่างรวดเร็ว และท าหน้าที่เป็นตัวเก็บไทรอยด์ฮอร์โมนไว้ใช้ (storage reservoir)   ในภาวะตั้งครรภ์ที่มี

การเพ่ิมขึ้นของ thyroid binding globulin ท าให้ total T4 เพ่ิมขึ้นถึง 1.5 เท่าเมื่อเทียบกับคนที่ไม่ได้

ตั้งครรภ์  อย่างไรก็ดีการตรวจ การท างานไทรอยด์ฮอร์โมนในปัจจุบันได้ใช้ free hormone เป็นส่วน

ใหญ่และการตรวจ free T4 ในแต่ละบริษัทที่ใช้ในปัจจุบันจะถูกรบกวนด้วย thyroid binding globulin 
ทีไ่ม่เท่ากัน  ด้วยเหตุนี้จึงจ าเป็นที่ต้องระบุเทคนิคและบริษัทในการรายงานผลการท างานของไทรอยด์
ด้วย โดยเฉพาะอย่างยิ่งในช่วงตั้งครรภ์ (12)  โดยภาวะต่างๆที่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงของโปรตีนที่จับ

กับไทรอยด์ดังแสดงในตารางที่ 1   และยาต่างๆที่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลง thyroid binding globulin 
ในตารางที่ 2  
 
ตารางที่ 1 ภาวะที่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงของ thyroid binding globulin, albumin และ 
transthyretin 

  TBG เพิ่มขึ้น TBG ลดลง มีความผิดปกติของ 
albumin, transthyretin 

ภาวะตา่งๆ Pregnancy Hyperthyroid Nonthyroidal illness 

  Hypothyroid Critical illness Malnutrition 

  Acute/chronic hepatitis Sepsis Pregnancy 

  HCC/PBC Hepatic failure   

  Adrenal insufficiency Nephrotic syndrome   

  AIDS Diabetic ketoacidosis   

  Angioneurotic edema Chronic alcoholism   

  Acute intermittent porphyria Malnutrition   

  Oat cell carcinoma Acromegaly   

    Cushing’s syndrome   

    Extreme prematurity   

ดัดแปลงจาก (13, 14) 
หมายเหตุ: TBG หมายถึง thyroid binding globulin, HCC หมายถึง hepatocellular carcinoma,  
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                  PBC หมายถึง primary biliary cirrhosis, AIDS หมายถึง acquired immunodeficiency  

                  Syndrome 
 
ตารางที่ 2 แสดงยาที่มีผลต่อการท างานไทรอยด์ (15) 

Drugs that decrease TSH 
secretion 

Dopamine, Glucocorticoids, Octreotide 

Drugs that alter thyroid 
hormone secretion 

Decreased thyroid hormone secretion 
Lithium, Iodide, Amiodarone, Aminoglutethimide 
Increased thyroid hormone secretion 
Iodide, Amiodarone 

Drugs that alter T4 and T3 
transport in serum 

Increased serum TBG concentration 
Estrogens, Tamoxifen, Heroin, Methadone, Mitotane, 
Fluorouracil 
Decreased serum TBG concentration 
Androgens, Anabolic steroids, Slow-release nicotinic 
acid, Glucocorticoids 
Displacement from protein-binding sites 
Furosemide, Fenclofenac, Mefenamic acid, Salicylates 

Drugs that alter T4 and T3 
metabolism 

Increased hepatic metabolism 
Phenobarbital, Rifampin, Phenytoin, Carbamazepine 
Decreased T4 deiodinase activity 
Propylthiouracil, Amiodarone, Beta-adrenergic–
antagonist drugs, Glucocorticoids 

Cytokines Interferon alfa, Interleukin-2 

หมายเหตุ TSH thyrotropin, T4 thyroxine, T3 triiodothyronine และ TBG thyroxine-binding globulin. 

 
นอกจากภาวะต่างๆดังกล่าวแล้ว ปัจจัยส าคัญที่มีผลต่อการท างานไทรอยด์คือยา วิตามิน

บ ารุง และ การได้รับสารรังสี  โดยยาต่างๆจะส่งผลต่อการท างานไทรอยด์แตกต่างกันไป เช่น ลดการ
หลั่ง TSH, ลดการหลั่งของไทรอยด์ฮอร์โมน, ลดการดูดซึมฮอร์โมนไทรอยด์, เปลี่ยนแปลงการจับกับ
โปรตีนของฮอร์โมนไทรอยด์ และ เปลี่ยนแปลงเมตะบอลิสมของฮอร์โมนไทรอยด์ เป็นต้น ดังแสดงใน
ตารางที่ 3   โดยการเปลี่ยนแปลงเหล่านี้ส่งผลต่อการวัดค่าการท างานไทรอยด์ฮอร์โมนที่คลาดเคลื่อน
แตกต่างกันไป  
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 นอกเหนือจากภาวะที่กล่าวมาภาวะพร่องไอโอดีนยังส่งผลต่อค่าการท างานของไทรอยด์
เช่นกัน โดยภาวะพร่องไอโอดีนในหญิงตั้งครรภ์มีความสัมพันธ์กับภาวะต่อมไทรอยด์โตและระดับ 
thyroxine (T4) ที่ลดลง (16)   โดยจากการศึกษาของ Guan (17) และ คณะในประเทศจีนพบว่า
ไอโอดีนในปัสสาวะสัมพันธ์กับการเพ่ิมขึ้นของค่า TSH ในเลือดอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ โดยค่าเฉลี่ย
ของ TSH ในกลุ่มท่ีมีภาวะไอโอดีนเป็น mild deficiency, more than adequate และ excess เป็น 
1.15, 1.28 และ 1.93 microIU/ml ตามล าดับ     
 จากค าแนะน าของ WHO (World Health Organization) ในคนทั่วไปไอโอดีนที่ควรได้รับ
ต่อวัน คือ 150 µg/day ซึ่งเทียบเท่ากับ median urine iodine concentration 100-299 µg/L (18) 
โดยมีการศึกษาภาวะโภชนาการไอโอดีนในประเทศไทยของ Gowachirapant (18) และคณะ ในหญิง
ตั้งครรภ์ที่อาศัยอยู่ในกรุงเทพมหานครและปริมณฑลจ านวน 302 คน โดยการตรวจไอโอดีนใน
ปัสสาวะ โดยวิธี Sandell-Kolthoff reaction พบว่าค่ากลาง (median) ของไอโอดีนในปัสสาวะ ใน
หญิงตั้งครรภ์ไตรมาสแรก ไตรมาสที่สอง และ ไตรมาสที่สามเป็น 102 (19-506) ug/L, 122 (12-482) 
ug/L และ 106 (11-558) ug/L ตามล าดับ โดยค่า urine iodine ไมแ่ตกต่างกันในแต่ละไตรมาส และ
จากการศึกษานี้อายุของหญิงตั้งครรภ์จ านวนการตั้งครรภ์  และ เศรษฐฐานะทางสังคม ไม่ได้สัมพันธ์
กับระดับ urine iodine  
 
2.3 ความผิดปกติของไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ 

ความผิดปกติของไทรอยด์เป็นความผิดปกติในระบบต่อมไร้ท่อเป็นอันดับสองในหญิงตั้งครรภ์
รองจากโรคเบาหวาน (19) 

2.3.1 ภาวะพร่องฮอร์โมนไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ (hypothyroidism in pregnancy) 
 เป็นความผิดปกติของไทรอยด์ที่พบมากที่สุด พบได้ 0.2%  (20) ในหญิงตั้งครรภ์  โดย 2.3% 
เป็น subclinical hypothyroidism (21)  ส่วนใหญ่เกิดจากภาวะขาดไอโอดีนและโรคไทรอยด์อักเสบ 
(hashimoto’s thyroiditis)  โดยภาวะพร่องไทรอยด์ฮอร์โมนในหญิงตั้งครรภ์สัมพันธ์กับ ภาวะแท้ง 
ภาวะรกลอกตัวผิดปกติ  ความดันโลหิตสูงขณะตั้งครรภ์  การคลอดก่อนก าหนด และ การท างานที่
ลดลงของสติปัญญาของทารก  (19) การวินิจฉัยภาวะพร่องฮอร์โมนไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ คือ ค่า 
TSH สูง และ FT4 ต่ า โดยวัดจากค่าอ้างอิงของการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ตามไตรมาสของ
ประเทศนั้นๆ   จากแนวทางเวชปฏิบัติของสมาคมไทรอยด์ของประเทศสหรัฐอเมริกา (The 
American Thyroid Association)  ภาวะพร่องฮอร์โมนไทรอยด์วินิจฉัยโดย ค่า TSH มากกว่า 2.5 
µIU/ml ร่วมกับ ค่า freeT4 ลดลง  อย่างไรก็ดี ในหญิงตั้งครรภ์ที่ค่า TSH มากกว่า 10 µIU/ml ก็
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วินิจฉัยเป็นภาวะพร่องฮอร์โมนไทรอยด์ได้ โดยไม่ต้องพิจารณาค่า freeT4 2.3.2 ภาวะไทรอยด์เป็น
พิษในหญิงตั้งครรภ์ (Hyperthyroidism in pregnancy) 
 สาเหตุที่พบมากที่สุดของภาวะไทรอยด์เป็นพิษในหญิงตั้งครรภ์คือโรค Graves’disese โดย
พบ 0.1-1 %  สาเหตุรองลงมาได้แก่ toxic multinodular goiter, toxic adenoma และ factitious 
thyrotoxicosis  เป็นต้น(23)  นอกจากนี้หญิงตั้งครรภ์ที่มีภาวะอาเจียนจากการแพ้ครรภ์อย่างรุนแรง 
(hyperemesis gravidarum)  อาจจะพบค่า freeT4 สูง และ ค่า TSH ต่ าได้ จากการกระตุ้นของ 
hCG ที่สูงในเลือด  ผู้ป่วยกลุ่มนี้มักมีอาการอาเจียนรุนแรง น้ าหนักลด ร่วมกับมีภาวะขาดน้ า โดย
ตรวจไม่พบไทรอยด์แอนติบอดี (24) โดยมักเป็นชั่วคราวในช่วงไตรมาสแรกและดีขึ้นในไตรมาสที่สอง   
ภาวะไทรอยด์เป็นพิษอย่างรุนแรงในหญิงตั้งครรภ์สัมพันธ์กับภาวะตายคลอด  คลอดก่อนก าหนด  
ทารกโตช้า  ความดันโลหิตสูงขณะตั้งครรภ์ และ หัวใจวาย (25)  การวินิจฉัยภาวะไทรอยด์เป็นพิษใน
หญิงตั้งครรภ์มักจะค่อนข้างยากเนื่องจากอาการทางคลินิกจะคล้ายกับหญิงตั้งครรภ์ปกติได้ เช่น 
กระสับกระส่าย ขี้ร้อน ใจสั่น ต่อมไทรอยด์โต  จึงต้องอาศัยการตรวจทางห้องปฏิบัติการช่วย ได้แก่ 
ค่า TSH ต่ า (<0.45 mIU/L) ร่วมกับ ค่า ft4 สูง (มากกว่า 1.8 ng/dL) นอกจากนี้การตรวจ TSH 
receptor antibodies สามารถช่วยยืนยันการวินิจฉัย Graves’disease ได(้26) 
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บทท่ี 3 
วิธีด าเนินการวิจัย 

  3.1 รูปแบบการวิจัย 

 Cross sectional Descriptive study 
 

3.2 ระเบียบวิธีการวิจัย     

          ประชากร (population) และตัวอย่าง (sample) 

 กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกเข้ามาศึกษา (Inclusion criteria) 
หญิงตั้งครรภ์ไทยอายุ 18 – 40 ปี ที่มาฝากครรภ์ที่โรงพยาบาลจุฬาฯ  ที่ไม่เป็นครรภ์แฝด  

โดยไม่จ ากัดอายุครรภ์และจ านวนการตั้งครรภ์  

 กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) 
- ผู้ป่วยมีโรคประจ าตัวที่รักษาด้วยยาที่ใช้ประจ า  ได้แก่ โรคเบาหวาน ความดันโลหิตสูง  

          โรคธาลัสซีเมีย  โรคไวรัสตับอักเสบบี  โรคติดเชื้อเอชไอวี 
- ผู้ป่วยที่มีภาวะที่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงของ thyroid binding proteins ได้แก่ ภาวะ

ไทรอยด์เป็นพิษ, ภาวะพร่องไทรอยด์, ภาวะตับอักเสบอย่างเฉียบพลันหรือเรื้อรัง, AIDS, 
ภาวะเจ็บป่วยรุนแรง, ภาวะติดเชื้อในกระแสเลือด, ขาดสารอาหาร, พิษสุราเรื้อรัง เป็นต้น  

- รับประทานยาที่มีผลต่อการท างานของไทรอยด์ ได้แก่ amiodarone, iodine,    
glucocorticoids, slow-release nicotinic acid, salicylates, furocemide, 
phenobarbital, rifampicin, phenytoin, carbamazepine เป็นต้น 

- ผู้ป่วยมีภาวะอาเจียนที่รุนแรงจากการตั้งครรภ์ 
- มีประวัติเป็นโรคของต่อมไทรอยด์มาก่อน หรือ มีประวัติครอบครัวโรคไทรอยด์  
- ขนาดไทรอยด์โตกว่ามากกว่า 2 เท่า  
- คล าได้ก้อนที่ต่อมไทรอยด์จากการตรวจร่างกาย  
- หญิงตั้งครรภ์ที่ตรวจพบ urine iodine < 100 ug/L 
- หญิงตั้งครรภ์ที่ตรวจเลือดพบไทรอยด์แอนติบอดีได้ผลบวก (anti microsomal Ab, anti  

           thyroglobulin, TSHrAb) 
- ผู้ที่เป็นโรคผิวหนังด่างขาว 
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เทคนิคในการสุ่มตัวอย่าง (Sample techniques) 
 Target population 

 หญิงตั้งครรภ์ไทย  ที่เป็นครรภ์เดี่ยว และมีสุขภาพแข็งแรง  
 Sample population  

หญิงตั้งครรภ์ไทย ที่เป็นครรภ์เดี่ยว และมีสุขภาพแข็งแรงที่มาฝากครรภ์ที่โรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ์   

การสังเกตและการวัด (Observation and measurement) 
- วัดขนาดไทรอยด์และหาก้อนเนื้อของต่อมไทรอยด์  จากการคล าไทรอยด์โดยแพทย์ 

 ผู้ด าเนินการวิจัย   
o  ขนาดของต่อมไทรอยด์ตรวจโดยแพทย์ที่ได้รับการยืนยันความแม่นย าของการตรวจ

ไทรอยด์เมื่อเทียบกับอัลตราซาวน์ (ยืนยันความถูกต้องอย่างน้อย 30 คน)   
o เก็บข้อมูลและวัดผลโดยใช้  แบบบันทึกข้อมูล , แบบสอบถาม, และผลทาง

ห้องปฏิบัติการการท างานไทรอยด์ วัด Free T
3
,  Free T

4,
 TSH ด้วยวิธี  

electrochemiluminescence (ECLIA) เทคนิค โดยใช้ชุดตรวจของRoche 
Diagnostics   โดยมีค่าอ้างอิงในประชากรทั่วไปท่ีสุขภาพดี และ ค่า  intra-assay  

  coefficient of variation และ interassay coefficient of variation ดังแสดงใน 
  ตารางที่ 3 

  
ตารางที่ 3 แสดงค่าอ้างอิงและค่า intra และ inter assay coefficient variation ของ Free T

3
, 

Free T
4,
 และ TSH 

 

 ค่าอ้างอิง Intra/inter assay  
Coefficient variation 

Free T3 1.6 – 4 pg./ml 1.9/ 2.6 %, 

Free T4 0.8-1.8 ng/dl 1.4/ 2.7 % 

TSH 0.3 -4.1 µIU/ml 1.5/ 3.5 % 

 



17 
 

 

- วัด anti microsomal Ab และ anti thyroglobulin ด้วยวิธี ELISA ใช้ชุดตรวจของ 
 บริษัท Euroimmunโดยมีค่า intra และ inter assay coefficient variation ของ anti  
 microsomal Ab เป็น 3.7 % และ 2.8% และ intra และ inter assay coefficient  
 variation ของ anti thyroglobulin เป็น 4.3% และ 4.8% 
- วัด TSHrAb ด้วยวิธี electrochemiluminescence immunoassay (ECLIA) ใช้ชุด 
 ตรวจของ บริษัท Roche Diagnostics  โดยมีค่า intra และ inter assay coefficient  
 variation เป็น 3.4% และ 3.5 % 
- วัด urine iodine ด้วย Sandell-Kolthoff reaction ของหน่วยต่อมไร้ท่อและเมตะบอลิ 
 สม คณะแพทย์ศาสตร์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัยโดยมีค่า intraassay coefficient  

\ variation เป็น 4.2 %  

 
3.3 ขนาดตัวอย่าง 

ใช้วิธีค านวณขนาดตัวอย่างโดยใช้สูตร n ส าหรับการประมาณ mean ของแต่ละกลุ่ม ดังนี้  
             n    =     z2

α/2 σ2    ,  ส าหรับ  α = 0.05,  zα/2 = 1.96  
                              E2 

n  คือ จ านวนตัวอย่างในการหาค่าอ้างอิงค่าการท างานไทรอยด์แต่ละตัว 
E คือ ค่าความคลาดเคลื่อนของค่าการท างานไทรอยด์แต่ละตัว  

σ2  คือ ค่าความแปรปรวนของค่าการท างานไทรอยด์แต่ละตัว  

α คือ ค่าระดับของนัยส าคัญ  (level of significance)  ในที่นี้แทนค่าด้วย 0.05 
zα/2  คือ  ค่าคงท่ีจากการเปิดตารางที่ระดับนัยส าคัญ 0.05  ในที่นี่แทนค่าด้วย 1.96  

 
โดยแทนค่าในสูตรเพ่ือหาจ านวนกลุ่มตัวอย่างโดยใช้ค่า σ2 ของ free T4 ในไตรมาสที่ 3 

จากการศึกษาของ KURIOKA(7) และคณะ   ตามค าถามหลักของงานวิจัยที่ดูค่า freeT4  ในไตรมาสที่ 
3 เป็นหลัก 
  แทนค่าในสูตร โดยใช้ค่าความแปรปรวนในไตรมาสที่ 3 จากการศึกษาของ KURIOKA(7) และ
คณะ    

TSH มีค่าความแปรปรวนเท่ากับ 0.75  
FreeT4 มีค่าความแปรปรวนเท่ากับ  0.15 
Free T3 มีค่าความแปรปรวนเท่ากับ 0.43 
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เมื่อแทนค่าในสูตรข้างต้นจะได้  n ส าหรับการประมาณ mean ของ  
TSH = (1.96)2 * (0.75)2 / (0.04)2  = 1350 คน    
FreeT4 =  (1.96)2 *(0.15)2 / (0.03)2  = 96 คน     
Free T3 = (1.96)2 * (0.43)2 / (0.08)2  = 110 คน   

   เมื่อใช้ค่า n ตาม freeT4 จะใช้กลุ่มตัวอย่างต่อไตรมาส ประมาณกลุ่มละ 90 คน  
 
3.4 ขั้นตอนการท าวิจัย 

เก็บข้อมูลจากหญิงตั้งครรภ์ไทย ที่เป็นครรภ์เดี่ยว และมีสุขภาพแข็งแรงที่มาฝากครรภ์ที่
คลินิกฝากครรภ์แผนกสูติศาสตร์และนรีวิทยา โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ระหว่างเดือน กรกฎาคม พ.ศ. 
2558 –  พฤศจิกายน พ.ศ. 2558 โดยมีขั้นตอนการวิจัยดังนี้  

3.4.1 ชี้แจงวัตถุประสงค์ ขั้นตอนการวิจัย ประโยชน์ที่ผู้ป่วยจะได้รับ รวมถึงผลข้างเคียงที่
อาจเกิดขึ้น   การเข้าถึงอาสาสมัครโดยการประกาศด้วยวาจาที่ห้องสอนแสดงคลินิกฝากครรภ์  ไม่มี
การติดประกาศเชิญชวน  โดยการรับอาสาสมัครไม่แยกตามอายุครรภ์ 

3.4.2 ทบทวนข้อมูลจากเวชระเบียนโดยดูโรคประจ าตัวของมารดา อายุครรภ์ ยาที่ 
รับประทานประจ า ประวัติครอบครัว โดยให้ผู้ป่วยน าเม็ดยาที่รับประทานทั้งหมดมาให้ผู้ด าเนินงาน
วิจัย  

3.4.3 แบ่งผู้ป่วยเป็น 3 กลุ่ม กลุ่มละ 80 คนตามไตรมาสของอายุครรภ์ โดยแบ่งเป็น อายุ
ครรภ์  < 14 สัปดาห์, 14-28 สัปดาห์  และ   >28 สัปดาห์  

3.4.4 ผู้ท าการวิจัย ซักประวัติผู้ป่วยเรื่องโรคประจ าตัว  ยาที่รับประทานประจ า  อายุ 
ครรภ์  จ านวนการตั้งครรภ์และแท้ง  ภาวะแทรกซ้อนทางสูติศาสตร์   อาการที่สงสัยไทรอยด์เป็นพิษ
(hyperthyroidism)   หรือภาวะพร่องไทรอยด์ (hypothyroidism) ภาวะอาเจียนรุนแรงขณะ
ตั้งครรภ์  โรคไทรอยด์ในครอบครัว  โรคผิวหนังด่างขาว  และตรวจร่างกายประเมินขนาดและก้อน
ของต่อมไทรอยด์โดยแพทย์ผู้ด าเนินการวิจัย   โดยอาสาสมัครไม่ต้องท าแบบสอบถาม 

3.4.5 คัดผู้ป่วยออก ตาม เกณฑ์คัดออก เช่น มีโรคของไทรอยด์มาก่อน, ตรวจคล าไทรอยด์ 
ได้มากกว่าสองเท่า  ฯลฯ   

3.4.6 เจาะเลือดทางหลอดเลือดด า 10 มิลลิลิตร และ เก็บปัสสาวะ 30 มิลลิลิตร  หลังจาก 
นั้นปั่นแยกซีรั่มเก็บแช่แข็งไว้ที่ อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียสเพ่ือส่ง free T4, free T3, TSH และ
แอนติบอดี ส่วนปัสสาวะปั่นแยกเก็บไว้ที่อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียสเพ่ือส่งวัดค่าไอโอดีน 

3.4.7 คัดกลุ่ม หญิงตั้งครรภ์ที่มีผล anti microsomal Ab, anti-thyroglobulin, TSHrAb  
เป็นผลบวก  และ  urine iodine < 100 ug/L ออก  ไม่น ามาคิด ค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์  
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3.4.8 ค านวณค่าอ้างอิงไทรอยด์ โดยดูจาก ค่า  percentile ที่ 5 – 95 ของ  Free T3   
Free T4 และ TSH โดยคดิแยกเป็น 3 กลุ่ม แบ่งตามไตรมาสของการตั้งครรภ์ 

3.4.9 ค านวณ อุบัติการณ์ของผลบวกของ  anti microsomal Ab, anti Tg, TSHrAb  ใน 
หญิงตั้งครรภ์กลุ่มตัวอย่าง โดยเทียบเป็นเปอร์เซนต์  

3.4.10 ค านวณความแตกต่างของ FT3, FT4, TSH  ในหญิงตั้งครรภ์กลุ่มตัวอย่างแต่ละไตร 
มาสโดยใช้  ANOVA โดยใช้ method of multiple comparison ด้วย Bonferroni method  

3.4.11 ค านวณดู ความสัมพันธ์ระหว่าง anti TPO, anti Tg, TSHrAb  และ FT4  ในหญิง 
ตั้งครรภ์กลุ่มตัวอย่าง โดยใช้ค่า correlation coefficient  

3.4.12 ตัวอย่างชีวภาพที่ได้จากอาสาสมัคร เช่น เลือดและปัสสาวะ ที่เหลือจากการวิจัย  
ผู้วิจัยจะจัดการท าลายตามวิธีมาตรฐานทันทีท่ีเสร็จสิ้นการวิจัย 

 
3.5 การรวบรวมข้อมูล 

เก็บข้อมูลจากคลินิกฝากครรภ์แผนกสูติศาสตร์และนรีวิทยา โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ผู้เก็บ
ข้อมูลคือ ผู้ด าเนินการวิจัย และผู้บันทึกข้อมูลคือ ผู้ด าเนินการวิจัย 

 
3.6 ข้อจ ากัดในการวิจัย 

การวัดขนาดของต่อมไทรอยด์ และ การตรวจหาก้อนที่ต่อมไทรอยด์  เป็นการตรวจโดยการ
คล าด้วยมือโดยผู้ด าเนินการวิจัย จึงอาจมีข้อผิดพลาดจากการตรวจถ้าก้อนที่ไทรอยด์ขนาดเล็กมาก
หรือ ผู้ป่วยมีต าแหน่งไทรอยด์ที่ผิดปกติไป   ข้อจ ากัดนี้สามารถแก้ไขได้โดยการอัลตราซาวน์ไทรอยด์

ทุกคน และเมื่อค านวณ จ านวนกลุ่มตัวอย่างเพ่ือเอามาใช้วัดค่า TSH ได้ 1,445 คน  ซึ่งไม่สามารถเก็บ

รวบรวมกลุ่มตัวอย่างให้ได้ครบในเวลาอันสั้น  จึงใช้จ านวนตัวอย่างเท่าๆกับ ค่า Free T3 และ Free T4 

คือประมาณกลุ่มละ 70 คน 
 
3.7 การเปิดเผยข้อมูลแสดงตัวตนของผู้ป่วย 

ผู้ที่ได้รับเชิญให้เข้าร่วมงานวิจัย ได้รับข้อมูลอย่างครบถ้วนและเข้าใจเป็นอย่างดี และ 
ตัดสินใจอย่างอิสระในการให้ความยินยอมเข้าร่วมในการวิจัย  ในการให้ความยินยอมเข้าร่วมในการ
วิจัย ผู้วิจัยจะเก็บรักษาความลับของอาสาสมัครโดยไม่มีการระบุตัวตน (identifier) ในแบบบันทึก
ข้อมูล หรือ แบบสอบถาม ที่จะระบุถึงตัวอาสาสมัคร  
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3.8 การวิเคราะห์ข้อมูล 

ข้อมูลที่ได้เป็นข้อมูลเชิงปริมาณ วิธีการทางสถิติที่ใช้ คือ  
- ค่าเฉลี่ยเลขคณิต (X)  และ ค่า  percentile ที่ 5 – 95 เพ่ือหาค่าอ้างอิงการท างาน 

ของไทรอยด์ 
- ค่าเปอร์เซ็นต์ (%)  เพื่อดูอุบัติการณ์ของ ผลบวกของ anti microsomal Ab, anti  

Tg, TSHrAb ในหญิงตั้งครรภ์กลุ่มตัวอย่าง  
- ANOVA โดยใช้ method of multiple comparison ด้วย Bonferroni method  

เพ่ือค านวณความแตกต่างของ  FT3, FT4, TSH 
- Unpaired T-test เพ่ือใช้ในการเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยของการท างานไทรอยด์ 

ระหว่างหญิงตั้งครรภ์ที่มีสุขภาพดีและประชากรทั่วไปที่มีสุขภาพดี  
- correlation coefficient เพ่ือค านวณ ดู ความสัมพันธ์ระหว่าง anti microsomal  

Ab, anti Tg, TSHrAb และ FT4  
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บทท่ี 4  
ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 

ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 
4.1 กลุ่มตัวอย่าง  

ได้เก็บข้อมูลจากหญิงตั้งครรภ์ไทย ที่เป็นครรภ์เดี่ยว และมีสุขภาพแข็งแรงที่มาฝากครรภ์ที่ 
คลินิกฝากครรภ์แผนกสูติศาสตร์และนรีวิทยา โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ตั้งแต่วันที่ 1 กรกฎาคม พ.ศ. 
2558 จนถึง 30 พฤศจิกายน พ.ศ. 2558   ได้กลุ่มตัวอย่างทั้งหมด 300 คน  ตามเกณฑ์การคัดเข้า
และเกณฑ์การคัดออกในเบื้องต้นจากการซักประวัติ การทบทวนเวชระเบียน และ การตรวจร่างกาย  
หลังจากนั้นได้คัดกลุ่มตัวอย่างออกเพ่ิมอีก 18 คน (คิดเป็น 6 เปอร์เซ็นต์) เนื่องจากมีผลบวกต่อ anti 
microsomal Ab และ anti thyroglobulin และ คัดออกเพ่ิม 16 คนเนื่องจากผลเลือดมีลักษณะ
ไทรอยด์เป็นพิษ (overt hyperthyroidism)  2 คน, urine iodine น้อยกว่า 100 microgram/L  9 
คน และ มีผลบวกต่อ TSHrAb  5 คน ดังแสดงในภาพที่ 10     
 เมื่อพิจารณากลุ่มที่มีผลบวกต่อ anti microsomal Ab และ anti thyroglobulin ทั้งหมด 
18 คน ซึ่งคิดเป็น 6 เปอร์เซ็นต์ ของกลุ่มตัวอย่างทั้งหมด    โดยมีหญิงตั้งครรภ์ที่มีผลบวกต่อ anti 
microsomal Ab เพียงอย่างเดียว 11 คน (3.7%)   มีผลบวกต่อ anti thyroglobulin เพียงอย่าง
เดียว  11 คน (3.7%)   และมีผลบวกต่อ แอนติบอดีท้ังสองชนิด 4 คน (1.3%)  ดังแสดงในตารางที่ 4
ส่วนกลุ่มตัวอย่างหญิงตั้งครรภ์ที่มีผลบวกต่อ TSHrAb ไม่ได้น ามาคิดเป็นเปอร์เซ็นต์เนื่องจากได้ตรวจ
ทางห้องปฏิบัติการหลังจากที่ตัดกลุ่มไทรอยด์เป็นพิษและกลุ่มที่ urine iodine น้อยกว่า 100 
microgram/L ไปแล้ว  
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ภาพที่ 10 แสดงหญิงตั้งครรภ์ผู้เข้าร่วมวิจัยแบ่งตามแต่ละไตรมาส 

 
 
ตารางที่ 4 แสดงผลบวกต่อ แอนติบอดี โดยแยกเป็น ผลบวกต่อ anti microsomal Ab,  ผลบวกต่อ 

anti thyroglobulin, ผลบวกตัวใดตัวหนึ่งรวมกันและผลบวกท้ัง 2 ตัว 
 anti microsomal AB (1) anti thyroglobulin (2) (1) or (2) (1) and 

(2) 
Positive 11 (3.7%) 11 (3.7%) 18 (6.0%) 4 (1.3%

) 

 
4.2 เปรียบเทียบค่าการท างานของไทรอยด์ในแต่ละไตรมาส  

เมื่อดูข้อมูลการท างานของไทรอยด์ทั้ง 3 ตัวคือ  freeT3, freeT4 และ TSH พบว่ามีการ
กระจายตัวแบบปกติ (normal distribution)   โดยค่าเฉลี่ยของ freeT3, freeT4 มีแนวโน้มลดลง
เมื่อเทียบจากไตรมาสที่ 1 จนถึง 3  และ TSH มีแนวโน้มสูงขึ้นเมื่อเทียบจากไตรมาสที่ 1 จนถึง 3   
ดังแสดงในแผนภูมิที่ 2 และ รูปที่ 11  และเมื่อเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยของค่าการท างานไทรอยด์แต่ละ
ตัวในไตรมาสต่างๆ  โดยใช้ ANOVA  พบว่ามีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติทั้ง 3 ตัว 
(freeT3, freeT4,TSH)  โดยพบว่า 

-  ค่า freeT4 นั้นมีความแตกต่างกันเมื่อเปรียบเทียบไตรมาสที่ 1 และ 2   ไตรมาสที่ 1 และ 
3 และ ไตรมาสที่ 2 และ 3 (free T4: I vs II, p<0.001; I vs III, p<0.001; II vs III, p=0.019)   

300 cases

282 cases

266 cases

< 14 week

87 cases

14 - 28 week

92 cases

> 28 week

87 cases

Exclude 18 cases (6.0%): 
 positive anti TPO and anti 
Tg  

Exclude 16 cases:  
2 cases overt hyperthyroid 
9 cases urine iodine < 100 
mcg/L 
5 cases positive TSHrAb    
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-  ค่า free T3 แตกต่างกันเมื่อเปรียบเทียบไตรมาสที่ 1 และ 2 และ ไตรมาสที่ 1 และ 3 
(FT3: I vs II, p=0.002; I vs III, p<0.001; II vs III, p=0.780)   

-  TSH นั้นแตกต่างกันเมื่อเปรียบเทียบไตรมาสที่ 1 และ 3 เท่านั้น (TSH: I vs II, p=0.189; 
I vs III, p=0.007; II vs III, p=0.634) ดังแสดงในตารางที่ 5  

 
แผนภูมิที่ 2 แสดงค่าเฉลี่ยเลขคณิต (mean) ของการท างานไทรอยด์เมื่อแยกเป็นไตรมาส 

 
 

ภาพที่ 11 แสดงการกระจายของค่าการท างานของไทรอยด์โดยแยกตามไตรมาส 
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ตารางที่ 5 แสดงค่า เฉลี่ยเลขคณิต และ ค่าท่ี 5,50 และ 95 เปอร์เซ็นไทล์ของ freeT3, freeT4 และ 
TSH โดยแบ่งแต่ละไตรมาส 

Thyroid 
function 

Trimester p-value 
I: < 14 week II: 14 - 28 week III: > 28 week 

FT3     
Mean(SD)b1 2.97 (0.38) 2.70 (0.42) 2.61 (0.69) <0.001a1 
Median (Range: 
Min, Max) 

2.95 (2.23, 4.47) 2.68 (1.88, 4.40) 2.55 (1.75, 8.33)  

5th Percentile 2.39 2.14 1.96  
95th Percentile 3.66 3.39 3.09  
FT4    <0.001a2 
Mean(SD) b2 1.23 (0.18) 1.02 (0.17) 0.96 (0.13)  
Median (Range) 1.22 (0.72, 1.80) 0.99 (0.71, 1.54) 0.97 (0.66, 1.26)  
5th Percentile 0.97 0.75 0.72  
95th Percentile 1.50 1.37 1.21  
TSH     
Mean(SD) b3 1.44 (1.00) 1.74 (1.04) 1.94 (1.13) 0.009a3 
Median (Range) 1.29 (0.125, 

4.28) 
1.64 (0.02, 5.50) 1.69 (0.02, 6.59)  

5th Percentile 0.18 0.33 0.36  
95th Percentile 3.54 3.78 4.30  

a1 Comparisons of mean FT3: I vs II, p=0.002; I vs III, p<0.001; II vs III, p=0.780. 
a2 Comparisons of mean FT4: I vs II, p<0.001; I vs III, p<0.001; II vs III, p=0.024. 
a3 Comparisons of mean TSH: I vs II, p=0.189; I vs III, p=0.007; II vs III, p=0.634. 
b1 Comparison of FT3 between pregnant and non-pregnant (Mean FT3=2.8): I, p<0.001; 
II, p=0.023; III, p=0.012 
b2 Comparison of FT4 between pregnant and non-pregnant (Mean FT4=1.3): I, p<0.001; 
II, p<0.001; III, p<0.001 
b3 Comparison of TSH between pregnant and non-pregnant (Mean TSH=2.2): I, 
p<0.001; II, p<0.001; III, p=0.032 
 
4.3 ค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์สุขภาพดีในแต่ละไตรมาส 

จากตารางที่ 2 คิดค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์แต่ละไตรมาสในหญิงตั้งครรภ์ไทยที่มีสุขภาพ
ดีที่มาฝากครรภ์ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เมื่อใช้ค่าที่ 5 - 95 เปอร์เซ็นไทล์ได้ดังนี้ FT3  2.39 - 
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3.66, 2.13 - 3.39, 1.96 - 3.09 pg./ml, FT4 0.97 - 1.50, 0.75 - 1.37, 0.72 - 1.21 ng/dl และ 
TSH 0.18 - 3.54, 0.33 - 3.78, 0.36 - 4.30 µIU/ml ในไตรมาสที่ 1,2 และ 3 ตามล าดับ ดังแสดง
ในตารางที่ 6 และ เมื่อใช้ค่าอ้างอิงที่ 2.5 – 97.5 เปอร์เซ็นไทล์ได้ดังนี้ FT3 2.29- 3.87, 2.08 - 3.90, 
1.86 - 3.20 pg./ml, FT4 0.92 - 1.75, 0.73 - 1.50, 0.66 - 1.22 ng/dl และ TSH 0.15 – 4.00, 
0.14 - 4.84, 0.24 – 5.35 µIU/ml ในไตรมาสที่ 1,2 และ 3 ตามล าดับ ดังแสดงในตารางที่ 7  

เมื่อเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยของการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ในการศึกษานี้กับของ
ประชากรผู้ใหญ่ที่สุขภาพดีพบว่าแตกต่างกันทั้ง 3 ค่า (freeT3, freeT4,TSH)  ในทุกไตรมาส  (FT3  
ไตรมาสที่  I, p<0.001; II, p=0.023; III, p=0.012,  FT4  ไตรมาสที่ I, p < 0.001; II, p<0.001; III, 
p<0.001, TSH  ไตรมาสที่  I, p<0.001; II, p<0.001; III, p=0.032) ดังแสดงในตารางที่ 5       

เมื่อน าค่าอ้างอิงปกติที่ใช้ในประชากรผู้ใหญ่สุขภาพดีในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์มาใช้กับหญิง

ตั้งครรภ์ในกลุ่มตัวอย่างเมื่อเทียบกับค่าอ้างอิงที่ 5 - 95 เปอร์เซ็นไทล์ พบว่าในไตรมาสแรกมีหญิง

ตั้งครรภ์ที่ freeT3 สูงกว่าค่าปกติ 1 คน (1.15%)  freeT4 ต่ ากว่าค่าปกติ 1 คน (1.15%) และ TSH ต่ า

กว่าค่าปกติ 7 คน (8.05 %)  และ สูงกว่าค่าปกติ 1 คน  (1.15%)  ในไตรมาสที่ 2 มีหญิงตั้งครรภ์ที่ 

freeT3 สูงกว่าค่าปกติ 1 คน (1.09%)  freeT4 ต่ ากว่าค่าปกติ 6 คน (6.52%) และ TSH ต่ ากว่าค่าปกติ 

3 คน(3.26%)  และ สูงกว่าค่าปกติ 3 คน (3.26%)  ในไตรมาสที่ 3 มีหญิงตั้งครรภ์ที่  freeT4 ต่ ากว่า

ค่าปกติ 10 คน (11.49%) และ TSH ต่ ากว่าค่าปกติ 4 คน(4.60%) และสูงกว่าค่าปกติ 5 คน (5.75%)   
ดังแสดงในตารางที่ 8 
 
ตารางที่ 6 แสดงค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ไทยที่มีสุขภาพดีที่มาฝากครรภ์ใน
โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เมื่อแบ่งเป็นแต่ละไตรมาส เมื่อใช้ค่าท่ี 5 - 95 เปอร์เซ็นไทล์ 

Thyroid 
function 

Trimester 
I: < 14 week II: 14 - 28 week III: > 28 week 

FT3 2.39 - 3.66 2.13 - 3.39 1.96 - 3.09 
FT4  0.97 - 1.50 0.75 - 1.37 0.72 - 1.21 
TSH 0.18 - 3.54 0.33 - 3.78 0.36 - 4.30 

 

  



26 
 

 

ตารางที่ 7 แสดงค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ไทยที่มีสุขภาพดีที่มาฝากครรภ์ใน

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เมื่อแบ่งเป็นแต่ละไตรมาส เมื่อใช้ค่าท่ี 2.5 – 97.5 เปอร์เซ็นไทล์ 
Thyroid function Trimester 

I: < 14 week II: 14 - 28 week III: > 28 week 
FT3 2.29 - 3.87 2.08 - 3.9 1.86 - 3.2 
FT4  0.92 - 1.75 0.73 - 1.49 0.66 - 1.22 
TSH 0.15 – 4.00 0.14 - 4.83 0.24 - 5.35 

 
ตารางที่ 8 แสดงเปอร์เซ็นต์ของค่าการท างานไทรอยด์ที่สูงและต่ ากว่าค่าอ้างอิงปกติแยกเป็นไตรมาส
ของการตั้งครรภ์ 

Thyroid function Trimester 
I: < 14 week II: 14 - 28 week III: > 28 week 

FT3; n (%)    
     Lower 0 (0) 0 (0) 0 (0) 
     Higher 1 (1.15) 1 (1.09) 1 (1.15) 
FT4; n (%)    
     Lower 1 (1.15) 6 (6.52) 10 (11.49) 
     Higher 0 (0.0) 0 (0) 0 (0) 
TSH; n (%)    
     Lower 7 (8.05) 3 (3.26) 4 (4.60) 
     Higher 1 (1.15) 3 (3.26) 5 (5.75) 

 
4.4 ความสัมพันธ์ระหว่างค่าไทรอยด์ฮอร์โมนในแต่ละไตรมาส 

เมื่อพิจารณาความสัมพันธ์ระหว่างค่าไทรอยด์ฮอร์โมนแต่ละตัวในหญิงตั้งครรภ์ไทยสุขภาพดี 
โดยใช้ค่า  Regression coefficient และ Pearson correlation (r)  พบว่า freeT3 และ TSH มี
แนวโน้มมีความสัมพันธ์ไปในทิศทางตรงข้ามกัน โดยมีความสัมพันธ์ในทางตรงข้ามกันอย่างมีนัยส าคัญ
ในไตรมาสที่ 1  โดยค าณวนค่า Regression coefficient = -0.603, Pearson correlation = -0.232 
(p = 0.031) เช่นเดียวกัน พบว่า freeT4 และ TSH มีความสัมพันธ์ในทางตรงข้ามกันอย่างมีนัยส าคัญ
ในไตรมาสที่ 1 ค าณวนค่า Regression coefficient = -1.703, Pearson correlation = -0.306 (p 
= 0.004)  แต่ในไตรมาสอ่ืนไม่มีความสัมพันธ์กันอย่างมีนัยส าคัญ นอกจากนี้พบว่า  freeT4 และ 
freeT3 มีความสัมพันธ์ไปในทางเดียวกันอย่างมีนัยส าคัญ ในทุกไตรมาสของการตั้งครรภ์ โดยมีค่า 
Regression coefficient = 1.110, 1.180, 0.180 แล ะ   Pearson correlation = 0.520, 0.473, 
0.225 และค่า p value <0.001, <0.001, 0.036  ตามล าดับในไตรมาส 1,2 และ 3 ดังแสดงใน
ตารางที่ 9  และ ภาพที ่12 
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ตารางที่ 9 แสดงความสัมพันธ์ระหว่าง freeT3, freeT4,TSH  โดยแบ่งเป็นแต่ละไตรมาสของการ
ตั้งครรภ์ 

Correlation  
(X on Y) 

Trimester 

I: < 14 week II: 14 - 28 week III: > 28 week 
FT4 versus FT3    

     Regression 
coefficient 1.110 1.180 0.180 

     Pearson 
correlation (r) 0.520 0.473 0.225 
     p-value <0.001 <0.001 0.036 

FT3 versus TSH    

     Regression 
coefficient -0.603 -0.241 -0.260 
     Pearson 
correlation (r) -0.232 -0.099 -0.160 
     p-value 0.031 0.348 0.140 

FT4 versus TSH    
     Regression 
coefficient 

-1.703 -0.638 0.265 

     Pearson 
correlation (r) 

-0.306 -0.105 0.031 

     p-value 0.004 0.318 0.775 
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ภาพที่ 12 แสดงความสัมพันธ์ระหว่าง  FT3, FT4 และ TSH  โดยแยกเป็นแต่ละไตรมาส 
correla

tion 
Trimester 

I II III 
FT3 

versus 
TSH 

   
 r=-0.232 r=-0.099 r=-0.160 

FT4 TSH 

   
 r=-0.306 r=-0.105 r=0.031 

FT4 
versus 

FT3 

   
 r=0.520 r=0.473 r=0.225 
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บทท่ี 5 
อภิปรายผล สรุปผลการวิจัย และ ข้อเสนอแนะ 

5.1 อภิปรายผลและเปรียบเทียบกับการศึกษาก่อนหน้าที่เคยศึกษา 

 การศึกษานี้ได้รวบรวมหญิงตั้งครรภ์ที่มีสุขภาพดีที่มาฝากครรภ์ที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์
ตามเกณฑ์คัดเข้า และ เกณฑ์คัดออกเบื้องต้น ได้ทั้งหมด 300 คน และคัดกลุ่มที่มีผลบวกต่อ anti 
microsomal antibody และ anti thyroglobulin ออกเพ่ิมเติมอีก 18 คน คิดเป็น 6 %  โดยแยก
เป็น ผลบวกต่อ anti microsomal antibody 3.7% และ anti thyroglobulin 3.7%   การศึกษานี้
ผลบวกต่อ thyroid antibody น้อยกว่าเมื่อเทียบกับการศึกษาอ่ืนโดยเฉพาะอย่างยิ่ ง ant i 
microsomal antibody โดยเมื่อเทียบกับการศึกษาของ  Marwaha (7) และคณะ พบผลบวกต่อ 
anti microsomal antibody 7.9% และ anti thyroglobulin  2.9%  และของ Karakosta (9) และ
คณะ  พบผลบวกต่อ anti microsomal antibody 12.7% และ anti thyroglobulin  6.7%   การ
ที่ ผลบวกของ thyroid antibody น้อยกว่าการศึกษาอ่ืนน่าจะเป็นจากในการศึกษานี้ได้ตัดกลุ่มที่
สงสัยว่าจะมีโรคของไทรอยด์เพ่ิมเติมจากการศึกษาอ่ืนๆ เช่น ตัดกลุ่มประวัติครอบครัวที่สงสัยโรค
ไทรอยด์   มีผลบวกต่อ TSHrAb หรือ urine iodine น้อยกว่า 100 microgram/L เป็นต้น   โดย
ความส าคัญในทางคลินิกคือผลบวกต่อ anti microsomal antibody จะเพ่ิมความเสี่ยงต่อการแท้ง 
และ คลอดก่อนก าหนด (5) โดยพบประมาณร้อยละ 10 ของหญิงตั้งครรภ์ และ สัมพันธ์กับการท างาน
ของไทรอยด์ที่ลดลง จนอาจน าไปสู่ภาวะพร่องฮอร์โมนไทรอยด์ (hypothyroidism)  (27) นอกจากนี้มี
การศึกษาว่า มารดาที่มีฮอร์โมนไทรอยด์ปกติแต่มีผลบวกของ Anti microsomal Antibody ในอายุ
ครรภ์ 32 สัปดาห์ส่งผลต่อไอคิวของเด็กที่ลดลง (28)   ส าหรับ TSHrAb พบน้อยมากในหญิงตั้งครรภ์  
โดยจากรายงานพบน้อยกว่า 1 % แต่เป็นแอนติบอดีที่สัมพันธ์กับโรคไทรอยด์เป็นพิษมากที่สุด  (29) 
การศึกษานี้ไม่ได้ตรวจการท างานของไทรอยด์ในคนที่มีผลบวกของ thyroid antibody  จึงไม่สามารถ
สรุปความสัมพันธ์ระหว่าง ผลบวกของ thyroid antibody และ thyroid function test  
 ค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ตามไตรมาสเป็นดังนี้ คือ FT3 2.39 - 3.66, 2.13 - 3.39, 1.96 
- 3.09 pg./ml, FT4  0.97 - 1.50, 0.75 - 1.37, 0.72 - 1.21 ng/dl  และ TSH 0.18 - 3.54, 0.33 - 
3.78, 0.36 - 4.30 µIU/ml ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบกับค่าอ้างอิงของประเทศอ่ืนๆ  ที่เป็นการศึกษาแบบ
ตัดขวาง (cross sectional study) และ ใช้ค่า free hormone เหมือนกัน ดังแสดงที่ ตารางที่ 10 จะ
เห็นว่าค่าฮอร์โมนเป็นไปในทิศทางเดียวกันคือ ค่า freeT3, freeT4 มีแนวโน้มลดลงเมื่อเทียบจากไตร
มาสที่ 1 จนถึง 3  และ TSH มีแนวโน้มสูงขึ้นเมื่อเทียบจากไตรมาสที่ 1 จนถึง 3  (7-12)    เมื่อ
เปรียบเทียบค่าอ้างอิงของการศึกษานี้เทียบกับค่าอ้างอิงของประเทศญี่ปุ่นที่ใช้ชุดตรวจของ Roche 
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Diagnostic และ ใช้หน่วยของค่าการท างานไทรอยด์แบบเดียวกัน ศึกษาโดย Kurioka(7) และคณะ
พบว่าค่า freeT3 และ freeT4 ต่ ากว่าในทุกไตรมาส และ ค่า TSH สูงกว่าในทุกไตรมาสแต่อย่างไรก็ดี
แนวโน้มการเปลี่ยนแปลงของการท างานไทรอยด์ดูไปในทิศทางเดียวกัน   
 
ตารางที่ 10 เปรียบเทียบค่าอ้างอิงของไทรอยด์ฮอร์โมนจากการศึกษาอ่ืนๆที่เป็นการศึกษาแบบ
ตัดขวาง (cross sectional study) และ ใช้ค่า free hormone 

ผู้เขียนงานวิจัยและวิธีที่ใช้ตรวจ
ไทรอยด์ฮอร์โมน 

 ไทรอยด์ฮอร์โมน  1st trimester   2nd trimester  3rd trimester 

การศึกษานี,้ ECL  
Roche Diagnostic 

FT3(pg./ml)    
FT4(ng/dl) 
TSH (µIU/ml) 

2.39 - 3.66 
0.97 - 1.50 
0.18 - 3.54 

2.13 - 3.39 
0.75 - 1.37 
0.33 - 3.78 

1.96 - 3.09 
0.73 - 1.21 
0.36 - 4.30 

Marwaha(6), India 2008,  ECL 
Roche Diagnostics 

FT3(pg./ml)    
FT4(pM/l) 
TSH (µIU/ml) 

1.92- 5.86 
12–19.45 
0.6–5.0 

3.2-5.7 
9.48–19.58  
0.44–5.78 

3.3 – 5.18 
11.32–17.7 
0.74–5.7 

Kurioka(7) Japan 2005, ECL 
Roche Diagnostics 

FT3(pg./ml)    
FT4(ng/dl) 
TSH(µIU/ml) 

2.68–4.59 
1.16 -1.95 
0.04–3.39  

2.56–4.11 
0.89–1.39  
0.17–3.72   

2.53–4.1 
0.77–1.27 
0.04–3.3 

Yu-Qin Yan(8)* China 2011, 
Chemiluminescent 
immunoassay, Bayer ADVIA 

FT4(pM/l) 
TSH(µIU/ml) 

11.8–21.0  
0.03–4.51 

10.6–17.6   
0.05–4.50 

9.2–16.7 
0.47– 4.54 

Karakosta(9) * Greece 2008 
 

FT3(pg./ml)    
FT4(ng/dl) 
TSH(µIU/ml) 

1.84–5.39 
0.96–1.60 
0.05–2.53 

1.99–5.30 
0.87–1.45 0.18–
2.73 

 ไม่ได้ศึกษา 

Stricker(11)* Switzerland 
2007, Chemiluminescent 
immunoassay  
Abbott Diagnostics 

FT4(pM/l) 
TSH(µIU/ml) 

10.5 – 18.3 
0.09 – 2.83 

9.5 – 15.7 
0.2 – 2.79 

8.6 – 13.6  
0.31 – 2.90 

*ค่าอ้างอิงคิดท่ี 2.5 และ 97.5 เปอรเ์ซ็นไทล์    
 

จากตารางที่ 5 เมื่อพิจารณาเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยของการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ใน
การศึกษานี้กับของประชากรผู้ใหญ่ที่สุขภาพดีพบว่าแตกต่างกันทั้ง 3 ค่า (freeT3, freeT4,TSH) ใน
ทุกไตรมาส ซึ่งผลก็เป็นไปในทางเดียวกันกับการศึกษาอ่ืนๆ (7,9)  และ จากตารางที่ 8 เมื่อใช้ค่าอ้างอิง
ที่ใช้ในประชากรผู้ใหญ่ที่สุขภาพดีกับหญิงตั้งครรภ์ในการศึกษานี้พบว่ามีความผิดพลาดจากการแปล
ผลการท างานของไทรอยด์ได้สูง โดยใน ไตรมาสแรก แปลผล TSH ต่ ากว่าปกติถึง 7 คน (8.05%)   
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ไตรมาสที่ 2 แปลผล Free T4  ต่ ากว่าปกติถึง 6 คน  (6.52%)  และในไตรมาสที่ 3 แปลผล Free T4  
ต่ ากว่าปกติถึง 10 คน (11.49%)    แต่อย่างไรก็ดีความผิดพลาดจากการแปลผลโดยใช้ค่าอ้างอิงใน
คนที่ไม่ตั้งครรภ์น้อยกว่าในการศึกษาอ่ืน โดยในการศึกษาของ Kurioka(7) พบว่า TSH ต่ ากว่าในไตร
มาสแรก 21.8%    FT4 สูงกว่าในไตรมาสแรก 6.7% และ พบ FT4 ต่ ากว่าในไตรมาสสาม 44% 

จากตารางที่  9 เมื่อพิจารณาถึงความสัมพันธ์ระหว่างไทรอยด์ฮอร์โมนทั้งสามค่า พบว่า ใน
ไตรมาสแรก TSH กับ FT4  และ TSH กับ FT3  มีความสัมพันธ์ในทิศทางตรงข้ามกันอย่างมีนัยส าคัญ 
ขณะที่ในไตรมาสอ่ืนไม่พบความสัมพันธ์นี้   และยังพบว่า FT3 และ FT4 มีความสัมพันธ์ไปในทิศทาง
เดียวกันอย่างมีนัยส าคัญในทุกไตรมาส   ซึ่งแตกต่างจากการศึกษาก่อนหน้านี้ของ  Kurioka(7) ที่
พบว่า TSH สัมพันธ์กับ FT3 และ FT4 ในทุกไตรมาส แต่อย่างไรก็ดีการศึกษานั้นไม่ได้ศึกษา
ความสัมพันธ์ระหว่าง FT3 และ FT4 

 
5.2 ข้อดีของการศึกษานี้ 

การศึกษานี้เป็นการศึกษาแรกของประเทศไทยในการสร้างค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ใน
หญิงตั้งครรภ์โดยได้คัดเลือกกลุ่มที่หญิงตั้งครรภ์ที่มีสุขภาพดีได้อย่างรัดกุม โดยตัดกลุ่มหญิงตั้งครรภ์ที่
มีแนวโน้มจะมีค่าการท างานไทรอยด์ผิดปกติท้ังจากการซักประวัติ  การทบทวนเวชระเบียน การตรวจ
ร่างกาย  และการตรวจทางห้องปฏิบัติการโดยวัดทั้ง TSHrAb และ urine iodine   โดยไม่ได้น าหญิง
ตั้งครรภ์ที่มี  urine iodine น้อยกว่า 100 microgram/L และ มีผลบวกต่อ TSHrAb มาคิดค่าอ้างอิง
ซึ่งต่างจากการศึกษาอ่ืนที่ส่วนใหญ่ไม่ได้วัดทั้งสองค่านี้ โดยการศึกษานี้เชื่อว่าได้กลุ่มตัวอย่างที่เป็น
หญิงตั้งครรภ์ที่สุขภาพดีในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์อย่างแท้จริง   

 
5.3 ข้อจ ากัดของการศึกษานี้ 

เมื่อพิจารณากลุ่มตัวอย่างที่ถูกตัดออกอีก 2 คนเนื่องจากผลเลือดมีลักษณะไทรอยด์เป็นพิษ 
(overt hyperthyroidism)  พบว่าวันที่เข้าร่วมงานวิจัยไม่มีอาการและอาการแสดงของภาวะไทรอยด์
เป็นพิษหรือภาวะแพ้ท้องอย่างรุนแรง  ตรวจร่างกายขนาดไทรอยด์ปกติ  และเมื่อติดตามผู้ป่วยต่อไป
พบว่ามีคนไข้  1 คนใน 2 คนแท้งบุตรที่อายุครรภ์ 12สัปดาห์   เมื่ออัลตร้าซาวด์พบไทรอยด์ขนาดโต
มากกว่า 2 เท่า และ ตรวจเลือดพบผลบวกต่อ TSHrAb    สรุปได้ว่าเราไม่สามารถวินิจฉัยโรคไทรอยด์
เป็นพิษขณะตั้งครรภ์จากประวัติที่สงสัยและคล าขนาดไทรอยด์เท่านั้น  ซึ่งเป็นข้อจ ากัดข้อหนึ่งของ
งานวิจัยคือไม่สามารถตรวจอัลตร้าซาวด์ไทรอยด์หญิงตั้งครรภ์ทุกคนได้ นอกจากนี้การตรวจ TSHrAb 
อาจจะเป็นการตรวจทางห้องปฏิบัติการที่ช่วยในการวินิจฉัยภาวะไทรอยด์เป็นพิษขณะตั้งครรภ์อย่าง
แม่นย าต่อไป  
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การศึกษานี้มีข้อจ ากัดหลายประการ ดังที่กล่าวไปแล้วคือ ข้อแรกคือไม่สามารถตรวจ 
อัลตร้าซาวด์ไทรอยด์หญิงตั้ งครรภ์ทุกคน ท าให้สุดท้ายได้รวมหญิงตั้ งครรภ์ ที่สงสัยภาวะ 
hyperthyroidism เข้ามาในการศึกษาด้วย แต่อย่างไรก็ดี ได้น าตัวอย่างที่สงสัยไทรอยด์เป็นพิษขณะ
ตั้งครรภ์ออกจากการศึกษาทั้ง 2 คนและติดตามอาการต่อเพ่ือรักษาต่อไป  ข้อที่สอง จ านวนตัวอย่าง
ที่เข้าร่วมในแต่ละไตรมาสเพียงพอในการประเมินค่าอ้างอิงของ FreeT4 และ FreeT3  แต่ไม่เพียงพอ
ในการประเมินค่าอ้างอิงของ TSH ที่ต้องใช้กลุ่มตัวอย่างถึง 1,440 คนต่อไตรมาส    แต่เมื่อพิจารณา
แนวโน้มของค่าเฉลี่ยของ TSH  พบว่าไปในทิศทางเดียวกับการศึกษาก่อนๆ   ข้อที่สาม  เกณฑ์ในการ
คัดออกบางโรคไม่ได้มีผลต่อการท างานของไทรอยด์โดยตรงเช่นภาวะเบาหวานขณะตั้งครรภ์เป็นต้น
และไม่ได้ระบุการคัดออกบางโรคที่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลง thyroid binding globulin เช่น ภาวะ
ติดเชื้อรุนแรง  ตับวาย ไตวาย  เป็นต้น    แต่อย่างไรก็ดีเมื่อมาพิจารณาผลย้อนหลังพบว่า ไม่ได้น า
กลุ่มหญิงตั้งครรภ์ที่มีภาวะ หรือ ได้รับยาที่มีผลต่อค่าการท างานไทรอยด์ หรือ การเปลี่ยนแปลง 
thyroid binding globulin เข้ามาคิดค่าอ้างอิง  
  
5.4 สรุปผล 

 จากการศึกษาในหญิงตั้งครรภ์ไทยที่มีสุขภาพดีที่มาฝากครรภ์ที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์
พบว่า ค่าอ้างอิงการท างานไทรอยด์ ด้วยวิธี electrochemiluminescence (ECLIA) เทคนิค โดยใช้
ชุดตรวจของRoche Diagnostics   พบว่าค่า freeT3, freeT4 มีแนวโน้มลดลงเมื่อเทียบจากไตรมาส
ที่ 1 จนถึง 3  และ TSH มีแนวโน้มสูงขึ้นเมื่อเทียบจากไตรมาสที่ 1 จนถึง 3  คล้ายกับค่าอ้างอิงการ
ท างานไทรอยด์ในประเทศอ่ืนๆ 

โดยเมื่อเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยของการท างานไทรอยด์ในหญิงตั้งครรภ์ในการศึกษานี้กับของ
ประชากรผู้ ใหญ่ที่สุขภาพดีพบว่าแตกต่างกันทั้ง 3 ค่า (freeT3, freeT4,TSH) ในทุกไตรมาส  
การศึกษานี้ แสดงให้เห็นว่า การท างานของต่อมไทรอยด์มีการเปลี่ยนแปลงในแต่ละไตรมาสของการ
ตั้งครรภ์และแตกต่างจากคนไม่ตั้งครรภ์อย่างมีนัยส าคัญ     การใช้ค่าอ้างอิงคนทั่วไปมาใช้ในหญิง
ตั้งครรภ์อาจจะเกิดความผิดพลาดในการวินิจฉัยโรคของไทรอยด์ซึ่งมีผลกับทั้งมารดาและทารก  จึง
ควรมีค่าอ้างอิงส าหรับหญิงตั้งครรภ์ในประเทศไทย ซึ่งค่าอ้างอิงจากการศึกษานี้อาจน าไปใช้ได้จริงใน
อนาคต   
 
5.5 ข้อเสนอแนะ 

การศึกษานี้ เป็นการศึกษาแบบตัดขวาง (cross sectional study) จึงอาจมีค่าความ
คลาดเคลื่อนระหว่างบุคคลในแต่ละไตรมาส  จึงแนะน าการศึกษาในอนาคตเป็นการติดตามในระยะ
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ยาว (longitudinal study) โดยติดตามเก็บข้อมูลตั้งแต่ไตรมาสแรกจนกระทั่งหลังคลอดเพ่ือลดความ
คลาดเคลื่อนระหว่างบุคคลเพ่ือจะได้ค่าอ้างอิงที่แม่นย าต่อไป    นอกจากนี้ยังควรเก็บตัวอย่างชีวภาพ
ที่ได้จากอาสาสมัครไว้เพ่ือส่งค่าการท างานไทรอยด์ที่ใช้การตรวจด้วยวิธีอ่ืน จากชุดตรวจบริษัทอ่ืน 
เนื่องจากเทคนิคการตรวจการท างานไทรอยด์ที่แตกต่างกันท าให้เกิดความผันแปรของค่าอ้างอิงได้  
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