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บทที่ 2

ขั้นตอนการวินิจฉัยภาวะโลหิตจาง

ภาวะโลหิตจาง คือ ภาวะท่ีความเข้มข้นของฮีโมโกลบิน หรือ เม็ดเลือดแดงในเลือดลดลงต่ํา 
กว่าระดับปกติ 9 เราลามารถใช้ระดับฮีโมโกลบิน ฮีมาโตค?ต หรือจำนวนเม็ดเลือดแดงในการ
วินิจฉัยภาวะโลหิตจาง แต่โดยท่ี'วไปนิยมใช้ค่าฮีโมโกลบิน เน่ืองจากค่าฮีโมโกลบินเป็นตัวปงช้ีความ 
สามารถในการขนส่งออกซิเจนไปส่เน้ือเย่ือต่าง  ๆ ซ่ึงเป็นการเปล่ียนแปลงท่ีมีความสำคัญทางคลินิก 
ภายหลังเกิดโลหิตจาง อีกท้ังค่าฮีโมโกลบินยังมีความแม่นยำ 910

เกณฑในการวินิจฉัยภาวะโลหิตจาง 11

ผู้ชายอายุต้ังแต่ 14 ปีข้ึนไป ฮีโมโกลบิน <  13 กรัมต่อเดซิลิตร 
ผู้หญิงอายุต้ังแต่ 14 ปีข้ึนไป ฮีโมโกลบิน <  12 กรัมต่อเดซิลิตร

ในภาวะปกติการวัดความเข้มข้นของเม็ดเลือดแดง โดยใช้ระดับฮีโมโกลบิน หรือ ระดับ 
ฮีมาโตคริตในเลือด สามารถบอกถึงจำนวนเม็ดเลือดแดงท้ังหมดในร่างกายได้ถูกต้อง ยกเว้นในบาง 
ภาวะท่ีมีการเพ่ิมข้ึน หรือลดลงของปริมาตรพลาสมาในร่างกาย หรือกรณีเสียเลือดเฉียบพลัน 9 
ดังตารางท่ี 1

การเพ่ิมข้ึนของปริมาตรพลาสมาในร่างกายทำให้ความเข้มข้นของฮีโมโกลบิน และระดับ 
ฮีมาโตคริตลดลงซ่ึงเป็ใ4ภาวะโลหิตจาง (Spurious anemia) เซ่น ท่ีพบ'ในผู้ปวยต้ังครรภไตรมาส 
สุดท้าย ในทำนองเดียวกัน การลดลงของปริมาตรพลาสมาในร่างกายทำให้ความเข้มข้นของ
ฮีโมโกลบิน และระดับฮีมาโตคริตเพ่ิมข้ึน (Hemoconcentration) เซ่นภาวะขาดน้ํา อาจทำให้ความ 
เข้มข้นของฮีโมโกลบินปกติได้ท้ัง  ๆ ท่ีผู้ปวยมีภาวะโลหิตจาง การให้สารน้ําทดแทนภาวะขาดน้ํา
จะทำให้ภาวะโลหิตจางท่ีซ่อนอยู่ปรากฏข้ึน

การอยู่ในทำยืนหรือนอนก็มีผลต่อความเข้มข้นของเม็ดเลือดแดงเซ่นกัน ในคนปกติเม่ืออยู่ 
ในทำนอน ระดับฮีมาโตคริตจะลดลงเฉล่ีย 7 % (พิลัย 4 ถึง 10 %) ภายใน 1 ช่ัวโมง และเม่ืออยู่ใน 
ทำยืน ระดับฮีมาโตคริตจะเพ่ิมข้ึนเฉล่ีย 7 % เซ่นกัน จากการท่ีของเหลวถ่ายเทออกมานอกเลันเลือด
ตามแรงดันไฮโดรสเตติกในทำยืน 12
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ตารางที 1 แสดงภาวะที่สืมาโตคริตไม่สัมพันธ์กับ!]ริมาตรของเม็ดเลือดแดงในร่างกาย 9

Reactive increase in plasma volume (hematocrit disproportionately low)

Hydremia of pregnancy
Overhydration in oliguric renal failure or congestive heart failure 
Chronic diseases and hypoalbuminemia (sometimes)
Congestive splenomegaly 
Recumbency

Reactive decrease in plasma volume (hematocrit may be high, normal, or low, 

but is high relative to the red cell mass)

Dehydration, especially saline loss
Protracted diarrhea (especially in infant) 1 cholera
Intestinal malfunction (pyloric obstruction)
Abdominal paracentesis with fluid restriction 
Peritoneal dialysis with hypertonic solutions 
Diabetic acidosis 
Extended fluid deprivation 
Diabetes insipidus with restricted fluid intake 
“ Stress erythrocytosis “ spurious polycythemia 

Decrease in both plasma volume and red cell mass (hematocrit normal, 

red cell mass low)

Acute blood loss 
Cancer (sometimes)
Myxedema, Addition disease, Panhypopituitarism
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การค้นหาลาเหตุของภาวะโลหิตจาง
โดยท่ัวไปนิยมแบ่งสาเหตุของภาวะโลหิตจางได้เป็น 3 แบบ 9,10
1. แบ่งตามพลวัตรของเม็ดเลือดแดง (Kinetic classification)
2. แบ่งตามขนาดของเม็ดเลือดแดง (Morphologic classification)
3. แบ่งตามพยาธิกำเนิดของโรค (Pathophysiologic classification)

เร่ิมต้นควรแบ่งสาเหตุของภาวะโลหิตจางตามพลวัตรของเม็ดเลือดแดง เป็นภาวะโลหิตจาง 
ท่ีเกิดจากการลดลงของการสร้างเม็ดเลือดแดง และภาวะโลหิตจางท่ีเกิดจากการเพ่ิมกา?ทำลายของ 
เม็ดเลือดแดง ตามจำนวนเม็ดเลือดแดงตัวอ่อนเรติคิวโลไซต์ (Reticulocyte count) ซ่ึงควรคิดเป็น 
ค่าดัชนีการสร้างเม็ดเลือดแดงตัวอ่อนเรติคิวโลไซต์ เพ่ือให้ได้ค่าท่ีถูกต้องมากข้ึน วิธีคำนวณดัชนีการ 
สร้างเม็ดเลือดแดงตัวอ่อนเรติคิวโลไซต์แสดงในตารางท่ี 2

ตา?างที 2 แสดงการคำนวณหาค่าดัชนีกา?สร้างเม็ดเลือดแดงตัวอ่อนเรติคิวโลไซต์9

Corrected reticulocyte count

Absolute reticulocyte count

= % Reticulocyte X  Patient hematocrit
45

= % Reticulocyte X  RBC count / mm3

Reticulocyte Production index = % Reticulocyte X  Patient’s hematocrit (L/L)
Reticulocyte 0.45

maturation time (days)

Maturation time 9 1 days - VPRC = 0.45 (L/L)
1.5 days - VPRC = 0.35 (L/L)
2.0 days - VPRC = 0.25 (L/L)
2.5 days - VPRC = 0.15 (L/L)
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ค่าดัชนีการสร้างเม็ดเลือดแดงตัวอ่อนเรติคิวโลไชต์ (Reticulocyte production index) 
ปกติเท่ากับ 1 เม่ือสาเหตุของภาวะโลหิตจางเกิดจากการเพ่ิมการทำลายของเม็ดเลือดแดงมากข้ึน 
ค่าน้ีจะมากกว่า 3 และในทางตรงข้ามค่าน้ีจะน้อยกว่า 2 เม่ือสาเหตุของภาวะโลหิตจางเกิดจากการ 
ลดลงของการสร้างเม็ดเลือดแดง 9 ค่าท่ีอยู่ระหว่าง 2 และ 3 เป็นค่าก่ึงกลางท่ีไม่สามารถบอก
สาเหตุของโลหิตจางได้

ภายหลังจากแบ่งกลุ่มของภาวะโลหิตจางตามพลวัตรของเม็ดเลือดแดงแล้ว สามารถแบ่ง 
ลาเหตุย่อยลงไปได้อีกตามขนาดของเม็ดเลือดแดง (Mean corpuscular volume) หรอตามพยาธิ 
กำเนิด ดังแสดงในแผนภูมิท่ี 1-2 และตารางท่ี 3

แผนภูมิที 1 แสดงการแบ่งสาเหตุของภาวะโลหิตจางตามขนาดของเม็ดเลือดแดง
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ตารางที 3 แสดงการแบ่งสาเหตุของภาวะโลหิตจางตามพยาธิกำเนิด 10

Classification of Anemia

1. Decreased red cell production

a. Stem cell failure
(1) Aplastic anemia
(2) Anemia of leukemia and of myelodysplastic syndromes 

ช. Progenitor cell failure
(1) Pure red cell aplasia
(2) Renal failure
(3) Chronic disorders
(4) Endocrine disorders 

c. Precursor cell failure
(1) Megaloblastic anemia
(2) Iron deficiency anemia
(3) Thalassemia
(4) Hemoglobinopathies
(5) Congenital enzyme deficiencies

2. Increased red cell or loss

a. Hereditary
(1) Membrane defects
(2) Globin defects
(3) Enzyme defects

b. Acquired
(1) Macroangiopathic (traumatic)
(2) Microangiopathic
(3) Antibody-mediated
(4) Hypersplenism
(5) Acute blood loss
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แผนภูมิที 2 แสดงการแบ่งสาเหตุของภาวะโลหิตจางตามพลวัตรและขนาดของเม็ดเลือดแดง 13

— Marrow damage
- In filtra tion /  F ib ros is

- Ap las ia
_  Iron deficiency
— ^  Stimulation

- In flam m ation
- M e tabo lic  defect
- Rena l d isease

Cytoplasmic defects
- Iron de fic iency

- Thalassem ia
- S iderob lastic  anem ia  

Nuclear defects
- Folate de fic iency
- V itam in B 12 de fic iency
- D rug tox ic ity
- Re frac to ry anem ia
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การแบ่งสาเหต ุของภาวะโลหิตจางตามพลวัตรร่วมกบขนาดของเม ็ดเล ือดแดง 14

1.ภาวะโลหิตจางจากการสรางเม ็ดเล ือดแดงลดลง (Decreased red cell production) 

(Low reticulocyte count)

สามารถแบ่งย่อยตามขนาดของเม็ดเลือดแดงได้ดังน้ี
1.1 ปริมาตรเฉล่ียเม็ดเลือดแดงมีค่าต่ํา (Microcytic anemia)
วินิจฉัยแยกโรคตามตารางท่ี 4

ดารางที 4 แสดงการวินิจฉัยแยกโรคเม่ือปริมาตรเฉล่ียเม็ดเลือดแดงต่ํา 14

Disorder of iron metabolism
Iron -  deficency anemia 
Anemia of chronic disorders 
Atransferrinemia
Shahidi -  Nathan -  Diamond syndrome 
Familial Microcytic anemia with impaired absorption and 

Metabolism of iron
Antibodies to the transferrin receptor 
Gallium administration 
Aluminum intoxication
Experimentally induced copper deficiency in swine 

Disorder of globin synthesis
The thalassemia
Hemoglobin E trait and hemoglobin E disease 
hemoglobin c  disease 
Unstable hemoglobin disease 

Disorder of porphyrin and heme synthesis 
Sideroblastic anemias

Defective ALA synthesis
Vitamin B6 deficiency
Defective vitamin B6 metabolism induced by drug or toxin 
Defective ALA synthetase activity 

Defeiciency of coporphyrinogen oxidase 
Deficiency of heme synthetase (Ferrochelatase)
Lead intoxication
Unknown cause
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การท่ีขนาดเม็ดเลือดแดงลดลงเป็นผลมาจากหลายสาเหตุได้แก่การลดลงของการสร้างสาย 
โกลบินในธาลัลซีเมีย ความผิดปกติในขบวนการสร้าง!เม (Heme) ในภาวะโลหิตจาง 
ชิเดอโรบลาสติก (Sideroblastic anemia) การสร้าง!เมลดลงจากการขาดธาตุเหล็ก หรือไม่สามารถ 
นำธาตุเหล็กท่ีมีอยู่มาใช้สร้างฮีมได้ในภาวะโลหิตจางจากการเจ็บปวยเร้ือรัง

ภาวะโลหิตจางจากการเจ็บปวยเรื้อรังมักมีปัญหาในการวินิจฉัย โดยปกติขนาดของเม็ด 
เลือดแดงมักปกติ แต่สามารถพบขนาดเม็ดเลือดแดงต่ําได้ การวินิจฉัยต้องไม่มีลาเหตุอ่ืนท่ีทำให้ 
เกิดโลหิตจาง และมีโรคท่ีสามารถอธิบายการเกิดภาวะน้ีได้ ระดับธาตุเหล็กในเลือดต่ํา แต่เพ่อริติน 
ไม่ต่ํา การเจาะไขกระดูกจะพบธาตุเหล็กจากการย้อมในเซลแมคโครพ่าจ แต่พบจำนวนเม็ดเลือด 
แดงตัวอ่อนชิเดอโรบลาส (Sideroblast) ลดลง

1.2 ปริมาตรเฉล่ียเม็ดเลือดแดงมีค่าสูง (Macrocytic anemia)
สามารถแบ่งได้เป็น 2 กลุ่ม คือ ภาวะโลหิตจางเมกะโลบลาลติก (Megaloblastic 

anemia) และ ภาวะโลหิตจางนอนเมกะโลบลาสติก (Non - Megaloblastic anemia)
ภาวะโลหิตจางเมกะโลบลาลติก มีความผิดปกติของเม็ดเลือดแดงร่วมกับเม็ดเลือดขาว 

และเกร็ดเลือด การตรวจเสมียร์เลือด นอกจากเม็ดเลือดแดงตัวใหญ่แล้วยังพบนิวเคลียสของ 
นิวโทรพ่ล แบ่งเป็นหลายส่วน (Hypersegmented neutrophil) และอาจพบเกร็ดเลือดขนาดใหญ่ 
นอกจากน้ีอาจมีการลดลงของท้ังเม็ดเลือดแดง เม็ดเลือดขาว และเกร็ดเลือด (Pancytopenia)
สาเหตุเกิดจากการขาดวิตามินบี 12 หรือโพ่เลต สาเหตุดังแสดงในตารางท่ี 5

ภาวะโลหิตจางนอนเมกาโลบลาลติก ถ้าไม่ใช่ภาวะท่ีมีเรติคิวโลไซต์เพ่ิมข้ึน 
(Reticulocytosis) สาเหตุจะเกิดจากความผิดปกติของการสะสมโคเลสเตอรอลท่ีผนังของเม็ดเลือด 
แดงผิดปกติ เช่นท่ีพบในโรคตับ หรือ โรคต่อมธยรอยด์ทำงานต่ํา (Hypothyroidism) ลาเหตุดังแสดง 
ในตารางท่ี 6

การพบภาวะโลหิตจางเมกะโลบลาสติก โดยท่ีการตรวจระดับวิตามินบี 12 และโพ่เลตปกติ 
ต้องทำการตรวจไขกระดูก เพ่ือหาลักษณะของกลุ่มอาการมัยอีโลดิสพลาสติก (Myelodysplastic 
syndrome) พร้อมท้ังส่งตรวจโค?โมโซม
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ตารางที 5 แสดงการวินิจฉัยแยกโรคภาวะโลหิตจางชนิดเมกะโลบลาสติก 14

V itam in B 12 de fic ie n cy C. C ongen ita l fo la te  m a labso rp tio n

A. D ie ta ry  d e fic ie n cy  (ra re ) D. D rug  -  in d u ce d  fo la te  d e fic ie n cy

B. Lack o f Castle  in tr in s ic  fa c to r E E x te n s ive  in te s tin a l resec tion , je ju na l

1. Pern ic ious anem ia resec tion

a. C ongen ita l fo rm III. C om b ined  fo la te  and  v itam in  B |2 d e fic ie n cy

b- A d u lt fo rm A. T rop ica l sp rue

2. G astric  su rge ry B. G lu ten -  sen s itiv e  e n te ropa th y

a. Tota l g a s tre c tom y IV. Inhe rited  d is o rd e rs  o f D N A  syn thes is

b. Partial g a s tre c tom y A. O ro tic  a c idu r ia

c. G as tric  b ypass B. Lesch -  N yhan  synd rom e

3 .lnges tio n  o f c au s tic  m ate ria ls C. Th iam ine  re spons ive  m ega lo b la s tic  anem ia

c. Functiona lly  abno rm a l in tr in s ic  fa c to r D. D e fic ie ncy  o f enzym es requ ire d  fo r fo la te

D. B io log ic  com pe titio n m e tabo lism

1.S m a l l-b o w e l b a c te ria l o ve rg row th 1. M ethy l -  te tra hyd ro fo l a te trans fe rase

a. Small -  bow e l d ive rticu lo s is 2 .F o rm im ino trans fe rase

b. Anas tom oses  and  fis tu lae 3 .D ihyd ro fo la te  re du c ta se

c. B lind lo ops  an d  pouches E. T ranscoba lam in  II d e fic ie n cy

d. S tric tures F. A bno rm a l tra n scoba lam in  II

e. S c le rode rm a G. H om ocys tin u ria  and  m e thy lm a lon ic  a c idu ria

f. A ch rohyd ria V. D rug - and  tox in  -  in d u ce d  d iso rd e rs  o f D NA

2-F ish tapew o rm  d isease syn thes is

E. Fam ilia l se lec tive  v itam in  B 12 m a labso rp tio n A. Folate an ta gon is ts  (such  as  m e tho trexa te )

(Im e rs lund  synd rom e) B. Purine an tagon is ts  (such as

F. D ru g - in d u c e d  v itam in  B 12 m a labso rp tion 6 -  m e rcap to p u r in e )

G. C h ron ic  d isease  o f the p anc reas c. Pyrim id ine  an ta gon is ts  (such  as

H. Zo llin g e r -  E llison synd rom e cy to s in e  a rab in o s id e )

I. H em od ia lys is D. A lky la tin g  a gen ts  (such

J. D isease e spe c ia lly  a ffe c t the ileum as c yc lo ph o sp h a m id e )

1 .Ileal resec tion  and  b ypass E. Z id o vu d in e  (AZT, Retrovir)

2 .R eg ina l en te ritis F. T rim e thop rim

Folate d e fic ie n cy G. O ral con tra ce p tiv e s

A. D ie ta ry d e fic ie n cy H. A n ticonvu lsan ts  (such  as D ilan tin )

B. In c reased  requ irem en ts I. N itrous o x ide

1.A lcoho lism  and  c irrhos is J. A rsen ic

2. P regnancy K. C h lo rdane

3 .ln fa n cy  VI- E ry th ro leukem ia

4 .D iseases a sso c ia te d  w ith rap id  c e llu la r

p ro life ra tion



ตารางที 6 แสดงการวินิจฉัยแยกโรคภาวะโลหิตจางชนิดนอนเมกะโลบลาสติก 14

Disorders associated with accelerated erythropoiesis

Hemolytic anemia 
Posthemorrhagic anemia

Disorders associated with increased membrane surface area 

(thin macrocytosis)

Hepatic disease 
Obstructive jaundice 
Postspienectomy 

Refractory anemias

Myelodysplastic anemias 
Myelophthisic anemias 
Aplastic anemia 
Acquired sideroblastic anemia 
Hereditary dyserythropoietic anemia, type 1 
Idiophathic macrocytosis in the elderly 

Alcoholism 

Hypothyroidism

Chronic obstructive pulmonary disease 

Benign familial macrocytosis
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1.3 ปริมาตรเฉล่ียเม็ดเลือดแดงมีค่าปกติ (Normocytic anemia)
ภาวะโลหิตจางจากสาเหตุต่าง  ๆท่ีควรจะมีปริมาตรเม็ดเลือดแดงเฉล่ียผิดปกติ อาจมาพบ 

แพทยโดยมีปริมาตรเฉล่ียเม็ดเลือดแดงปกติ ในระยะเร่ิมต้นของโรคได้ เช่น ภาวะโลหิตจางจากการ 
ขาดธาตุเหล็กในระยะเร่ิมต้น และเช่นเดียวกันลาเหตุของโลหิตจางท่ีมีเม็ดเลือดแดงเล็ก และสาเหตุ 
ของโลหิตจางท่ีมีเม็ดเลือดแดงใหญ่ อาจเกิดร่วมกัน ทำให้ปริมาตรเฉล่ียเม็ดเลือดแดงปกติก็อาจเกิด 
ข้ึนได้ เช่น กา?ขาดธาตุเหล็กร่วมกับการขาดโฟเลต เหล่าน้ีเป็นล่ีงท่ีต้องนึกถึง

การค้นหาสาเหตุของภาวะโลหิตจางในกลุ่มปริมาตรเฉล่ียของเม็ดเลือดแดงปกติ และจำนวน 
เรติคิวโลไชต์ต่ํา ควรเร่ิมต้นด้วยกา?วินิจฉัยหาโรคทางระบบ (Systemic disease) ท่ีอาจเป็นสาเหตุ 
ของภาวะโลหิตจางจากโรคเร้ือรังได้ เช่น โรคติดเช้ือ โรคข้ออักเสบรูมาตอยด์ จากน้ันจึงค้นหา 
โรคของไขกระดูก โดยการเจาะตรวจไขกระดูก ลาเหตุของภาวะโลหิตจางในกลุ่มปริมาตรเฉล่ียของเม็ด 
เลือดแดงปกติแสดงในตารางท่ี 7
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ตารางที 7 แสดงการวินิจฉัยแยกโรคภาวะโลหิตจางเมื่อปริมาตรเฉลี่ยเม็ดเลือดแดงปกติ 14

Anemia associated with appropriately increased erythrocyte production
Posthemorrhagic anemia 
Hemolytic anemia

Anemia with impaired marrow disease 
Intrinsic bone marrow disease 

Hypoplasia
Hypoplastic or aplastic anemia (pancytopenia) 
Erythroblastic hypoplasia

Disorders characterized by infiltration of the bone marrow 
Leukemia 
Myeloma
Other myelophthisic anemias 

Dyserythropoietic anemias 
Myelodysplastic anemias 
Masked megaloblastic anemia 

Decreased erythropoietin secretion 
Impaired source

Renal: anemia of renal insufficiency 
Hepatic (?): anemia of liver disease 

Reduced stimulus (decreased tissue oxygen needs): anemia of 
endocrine deficiency 
Protein -  calorie malnutrition 
Anemia of chronic disorders

Deficiency or unavailability of iron (early: normocytic, normochromic; 
later: hypochromic, microcytic)

Iron deficiency
Anemia of chronic disorders

Anemia of space flight
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2. ภาวะโลหิตจางจากการทำลายของเม ็ดเล ือดแดงมากขน และการเส ียเล ือด (Increased red 

cell destruction, Blood loss) (High reticulocyte count)14

การเกิดภาวะโลหิตจางโดยมีจำนวนเรติคิวโลไซต์เพิ่มขึนบ่งชีว่าไขกระดูกทำหน้าที่ปกติ 
สาเหตุของโลหิตจางกลุ่มน้ี ได้แก่ การเลียเลือดเฉียบพลัน กา?แตกทำลายของเม็ดเลือดแดง 
(Hemolysis) และการกักเก็บเม็ดเลือดท่ีม้าม (Splenic sequestration) ซ่ึงลาเหตุเหล่านีเป็นลาเหตุท่ี 
เกิดข้ึนนอกไขกระดูกท้ังส้ิน ดังน้ันการเจาะตรวจไขกระดูกจึงไม่มีความจำเป็น

การค้นหาลาเหตุควรเริ่มที่การหาหลักฐานของการเลียเลือด และการตรวจขนาดของม้าม 
ลาเหตุท่ีเหลือจะเป็นเร่ืองของการแตกทำลายของเม็ดเลือดแดง ซ่ึงแยกเป็นสาเหตุท่ีเก่ียวกับอิมมูน 
(Immune hemolysis) และไม่ใช่อิมมูน (Non - immune hemolysis) โดยใช้การตรวจคูมบ์ 
(Coombs ' test) แยก หลังจากน้ันในกลุ่มของการแตกทำลายของเม็ดเลือดแดงท่ีไม,เก่ียวกับอิมมูน 
จะใช้การตรวจเสมียร์เลือด และประวัติผู้ป่วยเป็นตัวชีนำต่อไป เช่นการพบเม็ดเลือดแดงชิสโตไชต์ 
(Schistocyte) ในผู้ป่วยผ่าตัดใส่ส้ินหิวใจเทียม ทำให้คิดถึงโรคเม็ดเลือดแดงแตกจากล้ินหัวใจเทียม 
(Valve hemolysis) เป็นต้น
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