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 การแขง็ตวัของเลือด (blood coagulation) เป็นกระบวนการส าคญัในการหา้มเลือดเพ่ือลดการสูญเสียเลือด
ในกรณีท่ีหลอดเลือดเกิดบาดแผล และระหว่างการซ่อมแซมหลอดเลือดท่ีเสียหาย   กลไกกระตุน้การแข็งตวัของเลือด
ตอ้งอาศยัองคป์ระกอบหลกัสามชนิด คือ หลอดเลือด (blood vessel) เกลด็เลือด (platelet) และปัจจยัการแข็งตวัของ
เลือด (coagulation factor) เม่ือหลอดเลือดฉีกขาด จะมีการหดตวัของหลอดเลือดเพ่ือลดอตัราการไหลของเลือดท่ี
ผ่านบริเวณนั้นๆ พร้อมทั้งมีการกระตุน้การหา้มเลือดขั้นปฐมภูมิ (primary hemostasis) เกิด platelet adhesion และ 
platelet aggregation อุดบนผิวของหลอดเลือดท่ีเสียหาย หลงัจากนั้นจะกระตุน้การหา้มเลือดขั้นทุติยภูมิ (secondary 
hemostasis) โดยปัจจยัการแข็งตวัของเลือดถูกกระตุน้เป็นล าดบัขั้นจนเกิดสายใยไฟบรินแทรกและลอ้มกลุ่มของ
เกลด็เลือด (platelet plug) และเกิด fibrin stabilization เพ่ือเสริมความแขง็แรงของล่ิมเลือด 
 การกระตุน้ปัจจยัการแขง็ตวัของเลือดเป็นกระบวนการท่ีซบัซอ้น โดยปัจจยัการแข็งตวัของเลือดส่วนใหญ่
เป็น zymogen ถูกสร้างมาในรูป inactive form (F.II, F.VII, F.IX, F.X, F.XI, F.XII, prekallikrein) เม่ือมีการกระตุน้
การสร้างล่ิมเลือด ปัจจยัการแข็งตวัของเลือดเหล่าน้ีจะถูกเปล่ียนเป็น active form ท่ีมีฤทธ์ิเป็น serine protease 
สามารถกระตุน้ปัจจยัการแข็งตวัของเลือดตวัต่อๆ ไปโดยกระบวนการ proteolytic cleavage ได ้ปัจจยัการแข็งตวั
ของเลือดบางตวัท าหนา้ท่ีเป็น cofactor (tissue factor, Ca2+, F.V, F.VIII, HMWK) ช่วยเพ่ิมประสิทธิภาพของ 
protease ตวัอ่ืนๆ ผลของการกระตุน้ปัจจยัการแขง็ตวัของเลือดเหล่าน้ี สุดทา้ยจะท าใหเ้กิด proteolytic cleavage ของ 
fibrinogen ได ้fibrin monomer ซ่ึงจะเกิด polymerized จนได ้fibrin polymer และถูก stabilized โดย F.XIII ซ่ึงมี
ฤทธ์ิเป็น transglutaminaseไดล่ิ้มเลือดท่ีแขง็แรงในท่ีสุด 

ระบบการแข็งตวัของเลือดถูกอธิบายโดย cascade model ตั้งแต่ปี ค.ศ. 1964 โดยเช่ือว่าการกระตุน้จะเกิด
ผา่น intrinsic pathway (contact activation pathway) และ extrinsic pathway (tissue factor pathway) ซ่ึงทั้งสองส่วน
น้ีจะร่วมกนักระตุน้ปัจจยัการแข็งตวัของเลือดใน common pathway จนไดเ้ป็น fibrin clot (รูปท่ี 1ก) ในภายหลงั
พบวา่รูปแบบน้ีไม่สามารถอธิบายพยาธิสภาพท่ีเกิดข้ึนจริงบางอยา่งได ้เช่น ไม่พบวา่มีภาวะเลือดออกผิดปกติในผูท่ี้
ขาด contact factor ตั้งแต่ก าเนิด ดงันั้นจึงมีการเสนอสมมติฐานของกลไกการกระตุน้การเกิดล่ิมเลือดท่ีเกิดข้ึนจริง
ในร่างกายใหม่ เรียกว่า cell-based model coagulation ซ่ึงกระบวนการกระตุน้การเกิดล่ิมเลือดจะเกิดบนผิวเซลล์
เป็นส าคญั (รูปท่ี 1ข) โดยอธิบายการเกิดล่ิมเลือดเป็น 3 ระยะดงัน้ี 

1. Initiation phase เม่ือเกิดบาดแผล tissue factor (TF) จะกระตุน้ F.VII และเกิด F.VIIa/TF complex ท่ี
สามารถกระตุน้ F.X ใหเ้ปล่ียนเป็น F.Xa โดย F.Xa จะเปล่ียน prothrombin (F.II) เป็น thrombin (F.IIa) ในระยะ
เร่ิมตน้น้ีจะได ้thrombin ปริมาณนอ้ยๆ เน่ืองจากยงัไม่มี active form ของ F.V ท่ีเป็น cofactor ของ F.Xa อีกทั้ง
F.VIIa/TF  ยงัสามารถกระตุน้ F.IX ใหเ้ปล่ียนเป็น F.IXaไดด้ว้ย 

2. Amplification phase ในระยะน้ี thrombin ปริมาณต ่าๆ ท่ีเกิดข้ึนจาก initiation phase จะกระตุน้ปัจจยั
การแข็งตวัของเลือดหลายชนิด ไดแ้ก่ F.V, F.VIII, F.XI และ F.XIII ใหอ้ยู่ในรูป active form ซ่ึงแสดงใหเ้ห็นว่า 
F.XI สามารถถูกกระตุน้ไดโ้ดยไม่จ าเป็นตอ้งผ่านทาง contact activation pathway โดย F.XIa จะเปล่ียน F.IX เป็น 
F.IXa ต่อไป   นอกจากน้ีแลว้ active cofactor คือ F.Va และ F.VIIIa ท่ีเกิดข้ึนในระยะน้ีจะช่วยขยายสัญญาณการ
กระตุน้การเกิดล่ิมเลือดใหเ้พ่ิมข้ึนอยา่งรวดเร็ว 
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3. Propagation phase การท างานร่วมกนัของ F.IXa/VIIIa บนพ้ืนผิว phospholipid จะเป็นปัจจยัหลกัท่ี

กระตุน้ F.X ให้เปล่ียนเป็น F.Xa และ F.Xa จะเปล่ียน prothrombinให้เป็น thrombin ไดใ้นปริมาณมากข้ึน 
(thrombin burst)  เน่ืองจากมี F.Va มาช่วยกระตุน้การท างานของ  F.Xa และในทา้ยท่ีสุดจะมีปริมาณ thrombin มาก
เพียงพอท่ีจะเปล่ียน fibrinogen ให้เป็น fibrin monomer ส่งผลให้การเกิดล่ิมเลือดเป็นไปอย่างรวดเร็วและมี
ประสิทธิภาพมากยิ่งข้ึน 
ก. ข. 

          
 

รูปที ่1 ก)   การกระตุน้การแขง็ตวัของเลือดอธิบายโดย cascade model ซ่ึงแบ่งการท างานออกเป็น 3 ส่วนส าคญั คือ intrinsic 
pathway, extrinsic pathway และ common pathway  ข) การกระตุน้การแข็งตวัของเลือดอธิบายโดย  cell-based model  
เป็นการท างานเก่ียวเน่ืองกนัของ 3 ระยะ คือ initiation phase, amplification phase และ propagation phase(3) 

 
กระบวนการแข็งตวัของเลือดแบบ cell-based model ตอ้งอาศยัพ้ืนผิวของเซลลใ์นการเกิดปฏิกิริยา ใน 

initiation phase การกระตุน้จะเกิดบน TF-bearing cell ส่วนการกระตุน้ใน amplification phase จะเกิดบนผิว     
เกล็ดเลือด หลงัจากนั้นเม่ือเกล็ดเลือดถูกกระตุน้จะเกิดปฏิกิริยาต่อเน่ืองของ propagation phase บนพ้ืนผิวของ 
activated platelet จนได ้stable fibrin clot จะเห็นไดว้า่ cell-based model  นอกจากจะสามารถอธิบายไดว้า่เหตุใดผูท่ี้
ขาด contact factor จึงไม่มีอาการเลือดออกผิดปกติแลว้ ยงัสามารถอธิบายไดว้่าเหตุใดผูท่ี้ขาด F.VIII และ F.IX จึงมี
ภาวะเลือดออกผิดปกติทั้งๆ ท่ียงัมีการกระตุน้ผ่าน extrinsic pathway อยู่ ซ่ึงภาวะน้ีไม่สามารถอธิบายไดด้ว้ย 
cascade model  
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