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สวัสดีครับ ท่านสมาชิกสมาคมฯ ที่เคารพ

	 จุลสารสมาคมฯ	ฉบับนี้	เป็นฉบับที่	2	ของปี	2564	โดยเนื้อหาในจุลสารจะ

ยังคงวัตถุประสงค์เดิม	คือการบอกกล่าวผลการประชุมคณะอำานวยการสมาคมฯ	

เพ่ือเปน็การสือ่สารกบัสมาชกิ	พร้อมการนำาเสนอเร่ืองราวทางวชิาการทีเ่ปน็ประโยชน์

แกส่มาชกิ	เพือ่ให้ท่านสมาชกิไดท้บทวนความรู้เดมิ	และไดรั้บองคค์วามรู้ใหมอ่ยา่ง

สม่ำาเสมอ	 โดยในจุลสารฉบับนี้	 มีบทความท่ีน่าสนใจเกี่ยวกับโรคทางเดินอาหาร	

รวมไปถึงกรณีศึกษาผู้ป่วยจากการประชุม	interhospital	conference	อย่างเช่น

เคย	นอกจากนี้ยังมีบทความทางด้าน	basic	science	และคอลัมน์	GI	Snapshot	

ท่ีมุง่เนน้องคค์วามรู้ทีทั่นสมยัและนา่สนใจเกีย่วกบัโรคทางเดนิอาหาร	โดยทางกอง

บรรณาธิการหวงัวา่จุลสารสมาคมฯ	ฉบบันีน้า่จะเปน็ประโยชนแ์กผู่อ้า่นไมเ่ฉพาะที่

เป็นสมาชิกสมาคมฯ	เท่านั้นแต่รวมถึงแพทย์ในเวชปฏิบัติทุกท่าน	หากสมาชิกท่าน

ใดมีคำาแนะนำา	หรือข้อเสนอแนะเพิ่มเติม	สามารถแจ้งมาได้ที่อีเมล์	sakkarin.chi@

pcm.ac.th	ทางกองบรรณาธิการยินดีรับฟังความคิดเห็นจากทุกท่านครับ

	 วิกฤติโควิด-19	ที่เกิดขึ้นมีแนวโน้มท่ีจะทวีความรุนแรงมากยิ่งขึ้น	 โดย

เฉพาะปัญหาไวรัสกลายพันธ์ุ	 อันเนื่องมาจากเชื้อไวรัสโควิด-19	 มีการกลายพันธ์ุ

ค่อนข้างสูง	 ซ่ึงอาจจะส่งผลให้ประสิทธิผลในการป้องกันโรคของวัคซีนท่ีได้รับลด

ลง	มาตรการสำาคัญในการป้องกันและควบคุมโรค	ได้แก่	การสวมหน้ากากอนามัย	

ล้างมือบ่อยๆ	ด้วยสบู่	หรือ	แอลกอฮอล์เจล	การเว้นระยะห่างทางสังคม	และหลีก

เลี่ยงการไปในสถานท่ีแออัด	ตลอดจนได้รับวัคซีนที่มีประสิทธิภาพในการป้องกัน

โรค	มาตรการดังกล่าวจึงเป็นส่ิงสำาคัญและจำาเป็นอย่างยิ่งในการป้องกันการแพร่

ระบาด	เพื่อให้ประเทศไทยผ่านพ้นวิกฤตนี้ไปด้วยกัน

พันโท รศ.นพ.ศักรินทร์ จิรพงศธร

บรรณาธิการ

บรรณาธิการบอกกล่าว
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วันศุกร์ที่ 19 กุมภาพันธ์ 2564 เวลา 10.00-12.00 น. 

ณ ห้องประชุม OMEGA ชั้น 6 โรงแรมพูลแมน และ ระบบออนไลน์ Zoom Meeting

รายนามผู้เข้าร่วมประชุม

1. นพ.กำ�ธร  เผ่�สวัสดิ์ น�ยกสม�คมฯ

2. นพ.สมช�ย  ลีล�กุศลวงศ์ รั้งตำ�แหน่งน�ยก

3. นพ.ทวีศักดิ์  แทนวันดี อุปน�ยก

4. พญ.รภัส พิทย�นนท์ เลข�ธิก�ร

5. นพ.ศักรินทร์ จิรพงศธร รองเลข�ธิก�ร

6. นพ.สิริวัฒน์ อนันตพันธุ์พงศ์ เหรัญญิก

7. นพ.พูลชัย  จรัสเจริญวิทย� ประธ�นฝ่�ยวิจัย

8. นพ.สมบัติ  ตรีประเสริฐสุข ประธ�นฝ่�ยวิช�ก�รและก�รศึกษ� 

  ต่อเนื่อง

9. นพ.สุพจน์ พงศ์ประสบชัย ประธ�นฝ่�ยว�รส�ร

10. นพ.เฉลิมรัฐ  บัญชรเทวกุล ประธ�นฝ่�ยก�รศึกษ�หลังปริญญ�

11. นพ.มล.ทย�  กิติย�กร ประธ�นฝ่�ยกิจกรรมสังคม

12. พญ.พิมพ์ศิริ ศรีพงศ์พันธุ์ ประธ�นฝ�่ยส�รสนเทศและก�รสือ่ส�ร

13. นพ.ธีระ พิรัชวิสุทธิ์ ประธ�นฝ่�ยห�ทุน

14. พญ.วัฒน� สุขีไพศ�ลเจริญ ประธ�นฝ่�ยจริยธรรม

15. น.ต.พญ.ชนันท�  หงส์ธน�กร กรรมก�รกล�ง
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16. พญ.ธนิต�  สุทธิชัยมงคล กรรมก�รกล�ง

17. นพ.นรินทร์  อจละนันท์ กรรมก�รกล�ง

18. พญ.สุภัทศรี เศรษฐสินธุ์ กรรมก�รกล�ง

19. พญ.ณัยชญ� จำ�รูญกุล กรรมก�รกล�ง

20. นพ.สุนทร ชลประเสริฐสุข กรรมก�รกล�ง

21. นพ.กิตติ ชื่นยง กรรมก�รกล�ง

22. นพ.พลรัตน์ วิไลรัตน์ กรรมก�รกล�ง

23. นพ.อุทัย เก้�เอี้ยน กรรมก�รกล�ง

24. นพ.ประเดิมชัย คงคำ� กรรมก�รกล�ง

25. นพ.พิสิฐ ตั้งกิจว�นิชย์ กรรมก�รกล�ง

26. นพ.สย�ม ศิรินธรปัญญ� กรรมก�รกล�ง

27. พญ.นนทลี เผ่�สวัสดิ์ กรรมก�รกล�ง

28. นพ.รังสรรค์ ฤกษ์นิมิตร กรรมก�รกล�ง

29. น.อ.นพ.ชินวัตร์ สุทธิวน� กรรมก�รกล�ง

30. นพ.ปิยะพันธ์  พฤกษพ�นิช กรรมก�รกล�ง

31. พญ.นภ�พร จำ�รูญกุล ที่ปรึกษ�

32. นพ.อุดม คชินทร ที่ปรึกษ�

รายนามผู้ไม่สามารถเข้าร่วมประชุม

1. นพ.ภ�ฤทธิ์  เมฆอรุณกมล ปฏิคมและสวัสดิก�ร

2. พ.อ.นพ.กฤษณ์  อุปัชฌ�ย์ กรรมก�รกล�ง

3. พญ.ปิยะธิด� ห�ญสมบูรณ์ กรรมก�รกล�ง

4. พญ.อภิญญ� ลีรพันธ์ กรรมก�รกล�ง

5. นพ.คมสันต์ เลิศคูพินิจ กรรมก�รกล�ง

6. พญ.กรรณิก�ร์  พรพัฒน์กุล ที่ปรึกษ�
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7. นพ.จรินทร์  โรจน์บวรวิทย� ที่ปรึกษ�

8. นพ.จุลจักร ลิ่มศรีวิไล ที่ปรึกษ�

9. พญ.โฉมศรี  โฆษิตชัยวัฒน์ ที่ปรึกษ�

10. พญ.ชุติม� ประมูลสินทรัพย์ ที่ปรึกษ�

11. นพ.เติมชัย  ไชยนุวัติ ที่ปรึกษ�

12. นพ.ทวี  รัตนชูเอก ที่ปรึกษ�

13. นพ.บัญช�  โอว�ทฬ�รพร ที่ปรึกษ�

14. พญ.บุบผ� พรธิส�ร ที่ปรึกษ�

15. นพ.พินิจ  กุลละวณิชย์ ที่ปรึกษ�

16. นพ.พิศ�ล  ไม้เรียง ที่ปรึกษ�

17. นพ.พิเศษ  พิเศษพงษ� ที่ปรึกษ�

18. นพ.รัฐกร  วิไลชนม์ ที่ปรึกษ�

19. พญ.รัตน� บุญศิริจันทร์ ที่ปรึกษ�

20. พญ.วโรช�  มห�ชัย ที่ปรึกษ�

21. พล.ต.นพ.วิชัย  ชัยประภ� ที่ปรึกษ�

22. พญ.ศศิประภ�  บุญญพิสิฏฐ์ ที่ปรึกษ�

23. พญ.ศิวะพร  ไชยนุวัติ ที่ปรึกษ�

24. นพ.สถ�พร  ม�นัสสถิตย์ ที่ปรึกษ�

25. นพ.สวัสดิ์  หิตะนันท์ ที่ปรึกษ�

26. นพ.สุเทพ กลช�ญวิทย์ ที่ปรึกษ�

27. พล.ท.นพ.สุรพล  ชื่นรัตนกุล ที่ปรึกษ�

28. นพ.สิน  อนุร�ษฏร์ ที่ปรึกษ�

29. พญ.อ�ภัสณี โสภณสฤษฏ์สุข ที่ปรึกษ�

30. นพ.องอ�จ  ไพรสณฑร�งกูร ที่ปรึกษ�

31. พล.ต.นพ.อนุชิต จูฑะพุทธิ ที่ปรึกษ�
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วาระที่ 1 เรื่องที่ประธ�นแจ้งเพื่อทร�บ

 ไม่มี

วาระที่ 2 รับรองรายงานการประชุมครั้งที่ 1/2564

 มตทิีป่ระชุม: มมีตรัิบรองร�ยง�นก�รประชมุคร้ังที ่1/2564 โดยไมม่แีกไ้ข

วาระที่ 3 เรื่องสืบเนื่องและพิจารณา

 3.1 การออกประกาศนียบัตรให้แพทย์ประจำาบ้านต่อยอดสาขา

อายรุศาสตร์โรคระบบทางเดินอาหารทีจ่บการศกึษาแลว้และทำาการศกึษาต่อยอด

เพิ่มเติมทางด้านระบบทางเดินอาหาร

  พญ.รภัส พิทย�นนท์ แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�สืบเนื่องจ�กก�ร

ประชุมคณะกรรมก�ร เมื่อวันที่ 19 กุมภ�พันธ์ 2564 ที่ประชุมได้มอบให้เลข�ธิก�ร

ทำ�จดหม�ยสอบถ�มถึงคว�มเห็นและแนวท�งเขียนหลักสูตรก�รฝึกอบรมสำ�หรับ

แพทย์ต่อยอดชั้นปีที่ 3 ในอน�คต ส่งไปยังน�ยกสม�คมแพทย์ส่องกล้องท�งเดิน

อ�ห�รไทย, สม�คมโรคตับแห่งประเทศไทย และสม�คมประส�ทท�งเดินอ�ห�ร

และก�รเคลื่อนไหว (ไทย) นั้น ขณะนี้ได้รับก�รตอบกลับจ�ก 3 สม�คม ดังนี้

 1. สม�คมโรคตับแห่งประเทศไทย

  ได้ส่งจดหม�ยตอบกลับโดยมีเนื้อห�ว่�จะพิจ�รณ�ร่�งหลักสูตร

ก�รฝึกอบรมเพิ่มเติมสำ�หรับแพทย์ประจำ�บ้�นต่อยอดฯ ในปีที่ 3 โดยจะเร่ิมร่�ง

หลักสูตรภ�ยในปี 2564 นี้ ถ้�มีคว�มคืบหน้�ประก�รใด จะเรียนชี้แจงเพิ่มเติมใน

ภ�ยหลัง

 2. สม�คมแพทย์ส่องกล้องท�งเดินอ�ห�รไทย

  ไดส้ง่จดหม�ยตอบกลบัว�่ขณะนีอ้ยูร่ะหว�่งดำ�เนนิก�รร่�งหลกัสตูรฯ 

ค�ดว�่จะใชเ้วล�ประม�ณ 3 เดอืน ห�กจัดทำ�ร่�งหลกัสตูรฯ เรียบร้อยแลว้ จะสง่ให้

ท�งสม�คมฯร่วมพิจ�รณ�ต่อไป
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 3. สม�คมประส�ทท�งเดินอ�ห�รและก�รเคลื่อนไหว (ไทย) 

  ยังไม่มีจดหม�ยตอบกลับ เนื่องจ�กยังไม่มีประชุมคณะกรรมก�รใน

ช่วง 1-2 เดือนนี้ แต่ตอบกลับด้วยว�จ�ว่�ยินดีจะเข้�ร่วมร่�งหลักสูตรฯ และจะนำ�

เร่ืองนี้เข้�ห�รือในที่ประชุมสม�คมประส�ทฯ และทำ�หนังสือตอบกลับหลังจ�กได้

ผลก�รประชุม 

 มติที่ประชุม: รับทราบ

 3.2 ความคืบหน้าเร่ืองการติดต่อกับต่างประเทศ South Mekong 

Gastroenterology Study Group (SMGSP - เสนอชื่อเพื่อให้เปลี่ยนได้)

  พญ.รภัส พิทย�นนท์ แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�สืบเนื่องจ�กก�ร

ประชมุคณะกรรมก�ร เมือ่วันที ่19 กมุภ�พนัธ์ 2564 มตทิีป่ระชมุเห็นชอบทีจ่ะร่วม

สนบัสนนุใหม้กี�รร่วมมอืในกลุม่ประเทศเพ่ือนบ้�นทีอ่ยูใ่นลุม่แมน้่ำ�โขงตอนใต ้เชน่ 

พม�่ ล�ว กมัพชู� และเวยีดน�ม จึงไดม้กี�รติดตอ่ในเบ้ืองต้นไปยงัเลข�ธิก�รสม�คม

ท�งเดินอ�ห�รของทั้ง 4 ประเทศ และได้รับก�รตอบรับอย่�งไม่เป็นท�งก�รว่�ยินดี

ที่จะเข้�ร่วมจัดตั้งกลุ่มเพื่อคว�มร่วมมือในด้�นวิช�ก�รระหว่�งประเทศ 

 มติที่ประชุม: รับทราบ

 3.3 ความคืบหน้าของข้อสรุปการประชุมครั้งที่ 1/2564

  3.3.1 พิจารณาหลักสูตรการฝึกอบรมแพทย์ประจำาบ้านต่อยอด 

อายุรศาสตร์โรคระบบทางเดินอาหารจาก 2 ปี เป็น 3 ปี 

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�สม�คมฯ ได้เริ่มมีก�ร

จัดสัมมน�หลักสูตรแพทย์ประจำ�บ้�นต่อยอด ส�ข�อ�ยุรศ�สตร์โรคระบบท�งเดิน

อ�ห�ร คร้ังแรกเมือ่ป ี2534 ทีช่ะอำ� เปน็หลกัสตูรก�รฝึกอบรมระยะ 2 ป ีซ่ึงในขณะ

นัน้เนือ้ห�ท�งวชิ�ก�รยงัมไีมม่�ก แตใ่นปัจจุบนันีม้คีว�มก�้วหน�้ด�้นก�รดแูลรักษ�

ผูป้ว่ยโรคท�งเดนิอ�ห�รเพิม่ขึน้ม�ก จึงน�่จะมกี�รเพิม่ก�รฝึกอบรมอกี 1 ป ีสำ�หรับ
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ผู้ที่ต้องก�รมีคว�มรู้คว�มชำ�น�ญเฉพ�ะด้�นเพิ่มเติม เช่นด�้นส่องกล้อง ด�้นโรค

ตับ ด้�น motility หรือด้�นวิจัย แต่อย่�งไรก็ต�มจะต้องสอบถ�มไปยังต้นสังกัด

ของผู้สมัครเรื่องก�รเข้�รับก�รฝึกอบรมเพิ่มเติมในปีที่ 3 ทั้งในเรื่องเงินเดือนและ

ก�รล�เพื่อฝึกอบรมในปีที่ 3 

  ที่ประชุมได้มีการเสนอความคิดเห็นและมีการอภิปรายกันอย่าง

กว้างขวาง

  สรุปความเห็นจากที่ประชุม คือเห็นด้วยกับก�รฝึกอบรมเพิ่มเติม 

ในปีที่ 3 แต่ให้เป็นท�งเลือกเฉพ�ะผู้ที่สนใจศึกษ�เพิ่มเติมในส�ข�ท่ีสนใจ เช่น 

ก�รส่องกล้อง โรคตับ หรือ motility เท่�นั้นโดยต้องมีหลักสูตรที่ได้รับก�รรับรอง

จ�กสม�คมนั้นๆ เพื่อให้เป็นม�ตรฐ�นเดียวกัน ซ่ึงจะมีก�รกำ�หนดขอบเขตคว�ม

ส�ม�รถในก�รดูแลผู้ป่วยของแพทย์ที่ฝึกอบรม 2 ปี และ 3 ปี โดยยึดถือคว�ม

ปลอดภยัของผูป้ว่ยเป็นหลกั โดย นพ.กำ�ธร เผ่�สวสัดิ ์จะไปห�รือกบัหัวหน�้หนว่ย

ท�งเดนิอ�ห�รในแตล่ะสถ�บัน และศกึษ�ขอ้มลูผลด ีผลเสยีของก�รฝกึอบรม 3 ป ี

แล้วนำ�ม�แจ้งกับที่ประชุมในครั้งต่อไป 

  3.3.2 การพิจารณาจัดพิมพ์ผลงานวิจัยของแพทย์ประจำาบ้าน

ต่อยอด อายุรศาสตร์โรคระบบทางเดินอาหารที่ไม่ได้รับพิจารณาลงในวารสารท่ี

มี PEER review

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ แจ้งว่�แพทย์ประจำ�บ้�นต่อยอดฯ ส�ม�รถส่ง

ผลง�นวิจัยไปที่ว�รส�ร Siriraj Medical Journal (SMJ) ได้ แต่ก�รรับตีพิมพ์ขึ้น

กบัท�งว�รส�รเปน็ผูต้ดัสนิใจ เนือ่งจ�ก SMJ เป็นว�รส�รทีม่ ีPEER review ก�รมี

ระบบ training ในปท่ีี 3 จะชว่ยแกปั้ญห�นีไ้ด ้เนือ่งจ�กแพทยป์ระจำ�บ�้นต่อยอดฯ 

จะมเีวล�ทำ�วจัิยม�กข้ึน ทำ�ใหม้โีอก�สท่ีจะไดผ้ลง�นวิจัยท่ีมคีณุภ�พ และไดรั้บก�ร

ยอมรับในว�รส�รที่มี PEER review ม�กยิ่งขึ้น 
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  3.3.3 Name award

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ แจ้งให้ที่ประชุมว่�ร�งวัล Name award เป็น

ร�งวัลที่จะมอบเพื่อเชิดชูคุณง�มคว�มดีของอ�จ�รย์แพทย์อ�วุโสในอดีตที่ทำ�คุณ

ประโยชนต่์อสม�คมฯ และร�งวัลนีไ้มจ่ำ�เปน็ต้องมทีกุปี สำ�หรับในป ี2564 ขอเสนอ

ชื่อ นพ.เติมชัย ไชยนุวัติ ซึ่งเป็นผู้ที่ทุ่มเทในก�รทำ�ง�นเพื่อสม�คมฯอย่�งม�กม�ย 

จึงขอคว�มเห็นจ�กที่ประชุม

 มติที่ประชุม : เห็นชอบให้เสนอชื่อ นพ.เติมชัย ไชยนุวัติ รับรางวัล 

Name award (lifetime achievement award) ปี 2564 

 3.4 การพจิารณาผลงานวจิยัของแพทยป์ระจำาบ้านต่อยอด อายรุศาสตร์

โรคระบบทางเดินอาหาร ปี 2 วันศุกร์ที่ 12 มีนาคม 2564

  นพ.พูลชัย จรัสเจริญวิทย� แจ้งให้ที่ประชุมทร�บดังนี้

  - กำ�หนดนำ�เสนอในวนัศกุร์ที ่12 มนี�คม 2564 เวล� 08.00-17.00 น.

  - เฟลโลว์ ปี 2 จำ�นวน 34 ท่�น นำ�เสนอท่�นละ 6 น�ที ซักถ�ม 4 

น�ที

  - เป็นก�รประชุมออนไลน์ผ่�น zoom meeting 

  - ได้เชิญอ�จ�รย์หล�ยท่�นร่วมเป็น moderator

  - ขอเรียนเชิญอนุกรรมก�รฝ่�ยวิจัย อ�จ�รย์ และอ�จ�รย์ที่ปรึกษ�

เข้�ร่วมประชุมดังกล่�ว 

  นพ.รังสรรค์ ฤกษ์นิมิตร เสนอให้มีก�รแบ่งหัวข้อง�นวิจัยออกเป็น

หมวดหมู่ เช่น Endoscopy, Liver, GI และ Motility เพื่อให้อ�จ�รย์ผู้เชี่ยวช�ญ

ในส�ข�นั้นๆ ส�ม�รถเข้�ร่วมให้ข้อเสนอแนะแก่ fellows ได้สะดวกขึ้น เนื่องจ�ก

บ�งท่�นอ�จไม่สะดวกเข้�ฟังทั้งวัน 

 มติที่ประชุม : รับทราบและเห็นชอบ
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 3.5 ความคืบหน้าการจัดตั้งมูลนิธิโรคระบบทางเดินอาหาร

  นพ.อทุยั เก�้เอีย้น แจ้งคว�มคบืหน�้ก�รจัดตัง้มลูนธิิโรคระบบท�ง

เดินอ�ห�ร ขณะนี้ได้ดำ�เนินก�รส่งเอกส�รไปยังสำ�นักง�นเขตเพื่อยื่นขอจัดตั้งมูล

นิธิฯแล้ว ต้องรอก�รอนุมัติ และ นพ.ศักรินทร์ จิรพงศธร ได้เริ่มก�รทำ�ง�นในบ�ง

ส่วนแล้ว เช่น ก�รจัดทำ� website ก�รจัดพิมพ์บทคว�มวิช�ก�ร ก�รจัดทำ�วิดีโอ 

สำ�หรับด้�นอื่นๆ เช่น ก�รขอรับบริจ�คทั้งจ�กบริษัทย� บุคคลทั่วไป หรือผู้สนใจ 

นพ.จรินทร์ โรจนบ์วรวิทย� ประธ�นมลูนธิิฯ จะนำ�ม�แจ้งคว�มคบืหน�้ใหท้ร�บเปน็

ระยะๆ ต่อไป

 มติที่ประชุม : รับทราบ

 3.6 การเสนอให้มีการประชุมคณะกรรมการอำานวยการ ให้ใช้ 2 แบบ 

รวมกัน คือประชุมที่ห้องประชุมของโรงแรมพูลแมน และ Virtual meeting

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�เนื่องจ�กสถนก�รณ์

ไวรัสโควิด-19 ยังคงมีอย่�งต่อเนื่อง เพื่อเป็นก�รเอื้ออำ�นวยคว�มสะดวกให้แก่

คณะกรรมก�รที่ไม่สะดวกจะเดินท�งไปร่วมประชุมที่โรงแรมพูลแมน จึงขอเสนอ

ให้มีก�รจัดแบบ virtual meeting ร่วมด้วยทุกครั้ง และมีก�รจ่�ยเบี้ยประชุมให้

กับคณะกรรมก�รที่เข้�ร่วมประชุมแบบ virtual ทุกครั้ง

 มติที่ประชุม : เห็นด้วยในหลักการ

 3.7 แพทย์ดีเด่นโรคระบบทางเดินอาหาร

  นพ.กำ�ธร เผ�่สวสัดิ ์แจ้งใหท้ีป่ระชมุทร�บว�่ต�มทีป่ระชมุกรรมก�ร

อำ�นวยก�รสม�คมฯคร้ังที่1/2564 มีมติเห็นชอบว่�สม�คมฯ ควรมีร�งวัลแพทย์

ดีเด่นด้�นโรคระบบท�งเดินอ�ห�ร โดยร�งวัลนี้สม�คมฯ จะมอบให้ในที่ประชุม

วิช�ก�รประจำ�ปขีองสม�คมฯ และสม�คมฯ จะพจิ�รณ�สง่ชือ่ผูท้ีไ่ดร้บัร�งวลัไปยงั

ร�ชวทิย�ลยัอ�ยรุแพทยฯ์ ตอ่ไป ดงันัน้เพือ่ใหเ้ปน็ไปต�มกรอบกำ�หนดเวล�และทนั
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ต่อก�รเสนอชื่อ จึงขอเสนอ 

  นพ.สริวิฒัน ์อนนัตพนัธ์ุพงศ ์เปน็ประธ�นคณะอนกุรรมก�รสรรห�

และคัดเลือกแพทย์ดีเด่นด้�นโรคระบบท�งเดินอ�ห�ร

 มติที่ประชุม : อนุมัติให้ นพ.สิริวัฒน์ อนันตพันธุ์พงศ์ เป็นประธาน

คณะอนุกรรมการฯ ดังกล่าว

วาระที่ 4 เรื่องอื่นๆ

 4.1 ร�ยชื่อแพทย์ประจำ�บ้�นต่อยอดที่เป็นผู้นำ�เสนอ Interhospital 

GI Conference พ.ศ.2564 และร�ยชื่อแพทย์ประจำ�บ้�นต่อยอด ชั้นปีที่ 2 ที่ส่ง

บทคว�มเพื่อตีพิมพ์ในจุลส�รสม�คม

  นพ.ศักรินทร์ จิรพงศธร แจ้งให้ที่ประชุมทร�บกำ�หนดก�รประชุม 

Interhospital conference ประจำ�ป ี2564 ซ่ึงจะก�รประชมุทกุคร้ังท่ีมกี�รประชมุ

คณะกรรมก�รอำ�นวยก�รสม�คมฯ โดยมีร�ยละเอียดดังนี้

  - วันท่ี 14 พฤษภ�คม 2564 (ผู้นำ�เสนอจ�ก รพ.ศิริร�ช และ 

รพ.มห�ร�ชนครเชียงใหม่)

  - วันท่ี 11 มิถุน�ยน 2564 (ผู้นำ�เสนอจ�ก รพ.ศรีนครินทร์ และ 

รพ.ร�ชวิถี)

  - วันที่ 6 สิงห�คม 2564 (ผู้นำ�เสนอจ�ก รพ.จุฬ�ลงกรณ์ และ 

รพ.พระมงกุฎเกล้�)

  - วันที่ 10 กันย�ยน 2564 (ผู้นำ�เสนอจ�ก รพ.ธรรมศ�สตร์ และ 

รพ.วชิรพย�บ�ล)

  - วันที่ 12 พฤศจิก�ยน 2564 (ผู้นำ�เสนอจ�ก รพ.ร�ม�ธิบดี และ 

รพ.สงขล�นครินทร์)

 มติที่ประชุม : รับทราบ
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  นพ.ศักรินทร์ จิรพงศธร แจ้งให้ท่ีประชุมทร�บเกี่ยวกับร�ยชื่อ

แพทย์ประจำ�บ้�นต่อยอด ชั้นปีที่ 2 ที่ส่งบทคว�มเพื่อตีพิมพ์ในจุลส�รฉบับเดือน

มกร�คม–เมษ�ยน 2564 ไดแ้ก ่นพ.วรียทุธ อนนัต์สวสัดิ,์ พญ.ณฐ�ภคั บญุเรือนย�,  

นพ.กุลธนิต เจนพิทักษ์พงศ์, พญ.ศศิภ� กลื่นพงศ์ และ นพ.อัชฌ� สืบสังข์

 มติที่ประชุม : รับทราบ

 4.2 นพ.สิริวัฒน์ อนันตพันธ์ุพงศ์ ได้แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�สืบ

เนือ่งจ�กมกี�รเปลีย่นแปลงคณะกรรมก�รอำ�นวยก�รสม�คม ว�ระพ.ศ. 2564-2565 

ดงันัน้เพือ่ใหเ้ปน็ไปต�มระเบียบขอ้บังคบัของสม�คมฯ จึงขอเปลีย่นแปลงผู้มอีำ�น�จ

ถอนเงินบัญชีธน�ค�รธนช�ต บัญชีเลขที่ 001-2122539 ส�ข�สำ�นักชิดลม ประเภท

ออมทรัพย ์และบญัชเีลขท่ี 001-3012397 ส�ข�สำ�นกัชดิลม ประเภทกระแสร�ยวนั

 จ�กเดิม นพ.สิน อนุร�ฎษร์ หรือ นพ.สมช�ย ลีล�กุศลวงศ์ ร่วมกับ  

นพ.สิริวัฒน์ อนันตพันธุ์พงศ์ เปลี่ยนเป็น นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ หรือ นพ.ทวีศักดิ์ 

แทนวันดี ร่วมกับ นพ.สิริวัฒน์ อนันตพันธุ์พงศ์ พร้อมตร�ประทับสม�คมฯ

 มติที่ประชุม : อนุมัติ

  นพ.สริิวฒัน ์อนนัตพนัธ์ุพงศ ์แจ้งใหท้ีป่ระชมุทร�บว�่ปงีบประม�ณ

ของสม�คมฯ จะเริ่มวันที่ 1 เมษ�ยน 2564 – วันที่ 31 มีน�คม 2565 ดังนั้นขอให้

ประธ�นแต่ละฝ่�ยเสนองงบประม�ณที่ค�ดว่�จะใช้ในปี 2564 ส่งไปยังเหรัญญิก

ของสม�คมฯ เพื่อรวบรวมขออนุมัติต่อไป

 มติที่ประชุม : รับทราบ

 4.3 พญ.รภัส พิทย�นนท์ แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�จ�กที่ได้รับจดหม�ย

แจ้งถึงสม�คมฯ จ�กกลุ่มวิจัย Helicobacter and Upper Gastrointestinal 

(HUG) เร่ืองก�รสนบัสนนุใหท้นุ International Academic Grant จำ�นวน 2 ทุนๆ
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ละ 100 USD สำ�หรับผูท้ี ่submit ผลง�นวจัิยเกีย่วกบัโรคท�งเดนิอ�ห�รสว่นบน ใน

ง�นประชมุ the 29th Annual Meeting of the Korean College of Helicobacter 

and Upper Gastrointestinal Research วันที่ 19-20 มีน�คม 2564 ภ�ยในวัน

เส�ร์ที่ 20 กุมภ�พันธ์ 2564 และได้ส่ง e-mail ไปยังคณะกรรมก�รทุกท่�นแล้วนั้น 

ขณะนีม้ผู้ีสง่ผลง�นวิจัยม�เพือ่รับก�รคดัเลอืกเพยีง 2 ท�่นคอื พญ.ณฐภคั บุญเรือน

ย� แพทยป์ระจำ�บ�้นต่อยอดฯ จ�กรพ.พระมงกฎุเกล�้ และ นพ.นที ฟกัน�ค แพทย์

ประจำ�บ้�นต่อยอดฯ จ�กรพ.จุฬ�ลงกรณ์ ซ่ึงง�นวจิยัทัง้ 2 ง�นนี ้ยงัไมเ่คย submit 

ท่ีใดม�กอ่น จึงขอแจ้งใหท่ี้ประชมุทร�บว่� ท�งสม�คมฯ จะสง่ร�ยชือ่ แพทยป์ระจำ�

บ้�นตอ่ยอดฯ ท้ัง 2 ท�่น ในน�มสม�คมฯ เพ่ือรับ International Academic Grant 

จ�กง�นประชุมดังกล่�ว 

 มติที่ประชุม : รับทราบ

ปิดก�รประชุมเวล� 12.00 น.

พญ.รภัส พิทยานนท์

เลข�ธิก�รสม�คม

ผู้ตรวจร�ยง�นก�รประชุม
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รายนามผู้เข้าร่วมประชุม

1. นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ น�ยกสม�คมฯ

2. นพ.สมช�ย  ลีล�กุศลวงศ์ รั้งตำ�แหน่งน�ยก

3. นพ.ทวีศักดิ์  แทนวันดี อุปน�ยก

4. พญ.รภัส พิทย�นนท์ เลข�ธิก�ร

5. นพ.ศักรินทร์ จิรพงศธร รองเลข�ธิก�ร

6. นพ.สิริวัฒน์ อนันตพันธุ์พงศ์ เหรัญญิก

7. นพ.ภ�ฤทธิ์  เมฆอรุณกมล ปฏิคมและสวัสดิก�ร

8. นพ.พูลชัย  จรัสเจริญวิทย� ประธ�นฝ่�ยวิจัย

9. นพ.สมบัติ  ตรีประเสริฐสุข ประธ�นฝ�่ยวิช�ก�รและก�รศกึษ�ตอ่เนือ่ง

10. นพ.เฉลิมรัฐ บัญชรเทวกุล ประธ�นฝ่�ยก�รศึกษ�หลังปริญญ�

11. พญ.พิมพ์ศิริ ศรีพงศ์พันธุ์ ประธ�นฝ�่ยส�รสนเทศและก�รสือ่ส�ร

12. นพ.ธีระ พิรัชวิสุทธิ์ ประธ�นฝ่�ยห�ทุน

13. พญ.วัฒน� สุขีไพศ�ลเจริญ ประธ�นฝ่�ยจริยธรรม

14. น.ต.พญ.ชนันท� หงส์ธน�กร กรรมก�รกล�ง

15. พญ.ธนิต�  สุทธิชัยมงคล กรรมก�รกล�ง

16. นพ.นรินทร์  อจละนันท์ กรรมก�รกล�ง

รายงานการประชุม
ครั้งที่ 3/2564

คณะกรรมการอำานวยการสมาคมแพทย์ระบบทางเดินอาหารแห่งประเทศไทย

วันศุกร์ที่ 19 กุมภาพันธ์ 2564 เวลา 10.00-12.00 น. 

ระบบออนไลน์ Zoom Meeting
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17. พญ.สุภัทศรี เศรษฐสินธุ์ กรรมก�รกล�ง

18. พญ.ณัยชญ� จำ�รูญกุล กรรมก�รกล�ง

19. นพ.สุนทร ชลประเสริฐสุข กรรมก�รกล�ง

20. นพ.กิตติ ชื่นยง กรรมก�รกล�ง

21. นพ.พลรัตน์ วิไลรัตน์ กรรมก�รกล�ง

22. นพ.อุทัย เก้�เอี้ยน กรรมก�รกล�ง

23. นพ.พิสิฐ ตั้งกิจว�นิชย์ กรรมก�รกล�ง

24. นพ.สย�ม ศิรินธรปัญญ� กรรมก�รกล�ง

25. พญ.นนทลี เผ่�สวัสดิ์ กรรมก�รกล�ง

26. นพ.รังสรรค์ ฤกษ์นิมิตร กรรมก�รกล�ง

27. นพ.ปิยะพันธ์  พฤกษพ�นิช กรรมก�รกล�ง

28. พญ.อภิญญ� ลีรพันธ์ กรรมก�รกล�ง

29. พญ.นภ�พร  จำ�รูญกุล ที่ปรึกษ�

30. พญ.ศศิประภ�  บุญญพิสิฏฐ์ ที่ปรึกษ�

31. นพ.สถ�พร  ม�นัสสถิตย์ ที่ปรึกษ�

32. นพ.อุดม  คชินทร ที่ปรึกษ�

33. พล.ต.นพ.อนุชิต จูฑะพุทธิ ที่ปรึกษ�

34. พญ.อ�ภัสณี โสภณสฤษฏ์สุข ที่ปรึกษ�

35. นพ.องอ�จ  ไพรสณฑร�งกูร ที่ปรึกษ�

รายนามผู้ไม่สามารถเข้าร่วมประชุม

1. นพ.สุพจน์ พงศ์ประสบชัย ประธ�นฝ่�ยว�รส�ร

2. นพ.มล.ทย�  กิติย�กร ประธ�นฝ่�ยกิจกรรมสังคม

3. นพ.ประเดิมชัย คงคำ� กรรมก�รกล�ง

4. น.อ.นพ.ชินวัตร์ สุทธิวน� กรรมก�รกล�ง
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5. พ.อ.นพ.กฤษณ์  อุปัชฌ�ย์ กรรมก�รกล�ง

6. พญ.ปิยะธิด� ห�ญสมบูรณ์ กรรมก�รกล�ง

7. นพ.คมสันต์ เลิศคูพินิจ กรรมก�รกล�ง

8. พญ.กรรณิก�ร์  พรพัฒน์กุล ที่ปรึกษ�

9. นพ.จรินทร์  โรจน์บวรวิทย� ที่ปรึกษ�

10. นพ.จุลจักร ลิ่มศรีวิไล ที่ปรึกษ�

11. พญ.โฉมศรี  โฆษิตชัยวัฒน์ ที่ปรึกษ�

12. พญ.ชุติม� ประมูลสินทรัพย์ ที่ปรึกษ�

13. นพ.เติมชัย  ไชยนุวัติ ที่ปรึกษ�

14. นพ.ทวี  รัตนชูเอก ที่ปรึกษ�

15. นพ.บัญช�  โอว�ทฬ�รพร ที่ปรึกษ�

16. พญ.บุบผ� พรธิส�ร ที่ปรึกษ�

17. นพ.พินิจ  กุลละวณิชย์ ที่ปรึกษ�

18. นพ.พิศ�ล  ไม้เรียง ที่ปรึกษ�

19. นพ.พิเศษ  พิเศษพงษ� ที่ปรึกษ�

20. นพ.รัฐกร  วิไลชนม์ ที่ปรึกษ�

21. พญ.รัตน� บุญศิริจันทร์ ที่ปรึกษ�

22. พญ.วโรช�  มห�ชัย ที่ปรึกษ�

23. พล.ต.นพ.วิชัย  ชัยประภ� ที่ปรึกษ�

24. พญ.ศิวะพร  ไชยนุวัติ ที่ปรึกษ�

25. นพ.สวัสดิ์  หิตะนันท์ ที่ปรึกษ�

26. นพ.สุเทพ กลช�ญวิทย์ ที่ปรึกษ�

27. พล.ท.นพ.สุรพล  ชื่นรัตนกุล ที่ปรึกษ�

28. นพ.สิน  อนุร�ษฏร์ ที่ปรึกษ�
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วาระที่ 1 เรื่องแจ้งให้ที่ประชุมทร�บ

 1.1 คว�มคบืหน�้เร่ือง The Academic Hub of The South Mekong 

Gastroenterology

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�ต�มที่ได้ติดต่อไปยัง

ประเทศเพ่ือนบ้�นกลุ่มแม่นำ้�โขง นั้น ได้ก�รตอบรับในท�งท่ีดีและท�งสม�คมฯ 

ว�งแผนจะเชิญแพทย์จ�กประเทศดังกล่�ว ม�ร่วมประชุมวิช�ก�รประจำ�ปีของ 

สม�คมฯ ในอน�คต

 1.2 คว�มคืบหน้�ก�รตอบแบบสอบถ�มของโรงพย�บ�ลต้นสังกัด 

เร่ืองหลักสูตรก�รอบรมแพทย์ประจำ�บ้�นต่อยอด อนุส�ข�อ�ยุรศ�สตร์โรคระบบ

ท�งเดินอ�ห�ร จ�ก 2 ปีเป็น 3 ปี

  นพ.กำ�ธร เผ�่สวสัดิ ์แจ้งให้ทีป่ระชมุทร�บว�่ไดส้ง่จดหม�ยสอบถ�ม

คว�มคิดเห็นไปยังต้นสังกัดท่ีส่งแพทย์เข้�ร่วมอบรมแพทย์ประจำ�บ้�นต่อยอดปีที่ 

3 ในช่วงเวล�ที่ผ่�นม� ซึ่งขณะนี้ยังไม่มีจดหม�ยตอบกลับ จะแจ้งคว�มคืบหน้�ให้

ทร�บต่อไป

 1.3 ก�รประก�ศกจิกรรม annual meeting GAT บน WGO website

  พญ.รภัส พิทย�นนท์ แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�เนื่องจ�กสม�คมฯ

เป็นสม�ชิกของ WGO ซึ่งท�งสม�คมฯ ส�ม�รถประช�สัมพันธ์ง�นประชุมวิช�ก�ร

ประจำ�ปีผ่�นท�ง website ของ WGO โดยไม่มีค่�ใช้จ่�ยเพิ่มเติม ท�งสม�คมฯ จึง

จะประช�สมัพนัธ์ง�นประชมุวชิ�ก�รประจำ�ปท่ีีจะจัดขึน้ในเดอืนธันว�คม พ.ศ. 2564 

นี้ ซึ่งจะมีก�รบรรย�ยเป็นภ�ษ�อังกฤษในบ�งช่วงผ่�น website ของ WGO 

 มติที่ประชุม : รับทราบ

วาระที่ 2 รับรองรายงานการประชุมครั้งที่ 2/2564

 มติทีป่ระชุม : มมีตรัิบรองรายงานการประชุมคร้ังท่ี 2 โดยไมมี่การแกไ้ข
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วาระที่ 3 เรื่องสืบเนื่องและพิจารณา

 3.1 ก�รเสนอชื่อ Nominations for Asian Pacific Association of 

Gastroenterology 2021-2023 (APAGE) หมดเขตส่งชื่อภ�ยใน 30 พฤษภ�คม 

2564

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ ์แจ้งใหท้ีป่ระชมุทร�บว�่ไดรั้บจดหม�ยแจ้งจ�ก 

APAGE (Asian Pacific Association of Gastroenterology) เพือ่ขอใหส้ม�คมฯ

เสนอชื่อ council members ของ APAGE 2021-2023 จึงขอเสนอ นพ.สมช�ย 

ลีล�กุศลวงศ์ เป็นตัวแทนของสม�คมฯ เนื่องจ�กอยู่ในตำ�แหน่งรั้งน�ยกสม�คมฯ 

ทั้งนี้ผลก�รพิจ�รณ�นั้น จะแจ้งให้ทร�บในลำ�ดับต่อไป

 มติที่ประชุม : มีมติอนุมัติตามที่เสนอ 

 3.2 รูปแบบก�รจัดประชมุวชิ�ก�รกล�งป ีวันที ่15 - 17 กรกฎ�คม 2564

  นพ.สมบัติ ตรีประเสริฐสุข แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�เนื่องจ�ก 

สม�คมฯ กำ�หนดใหจั้ดก�รประชมุวชิ�ก�รกล�งป ีคร้ังที ่61 ในวนัที ่15-17 กรกฎ�คม 

2564 แตเ่นือ่งจ�กขณะนีส้ถ�นก�รณก์�รแพร่ระบ�ดของไวรัส COVID-19 ยงัเปน็ที่

น่�กังวล จึงเสนอให้จัดก�รประชุมดังกล่�ว เป็นแบบออนไลน์

  นพ.ธีระ พิรัชวิสทุธ์ิ เสนอให้วิทย�กรอดัวิดโีอคลปิ (pre-recording) 

เพ่ือใชใ้นกรณท่ีีสญัญ�ณอนิเทอร์เนต็มปีญัห�หรือวทิย�กรไมส่ะดวกในก�รเดนิท�ง

ไปบรรย�ยในวันที่จัดประชุม

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ เสนอให้มีสถ�นที่สำ�หรับวิทย�กรให้ส�ม�รถ

เดินท�งไปบรรย�ยด้วย

  มติที่ประชุม : มีมติอนุมัติตามที่เสนอ

 1.3 สม�ชิกสม�คมฯ ส่งโครงก�รวิจัยขอรับทุนสนับสนุนจ�กสม�คมฯ 

นพ.พูลชัย จรัสเจริญวิทย� แจ้งให้ท่ีประชุมทร�บว่�ต�มท่ีสม�คมฯ ได้มีประก�ศ
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ใน website ของสม�คมฯ เรื่องทุนสนับสนุนง�นวิจัยสำ�หรับสม�ชิกสม�คมฯ โดย

มีวัตถุประสงค์เพื่อส่งเสริมก�รทำ�ง�นวิจัยทำ�ให้เกิดก�รพัฒน�องค์คว�มรู้ท้ังท�ง

พื้นฐ�นและท�งคลินิก หรือง�นวิจัยแบบ routine to research และ/หรือง�นวิจัย

ท่ีนำ�คว�มรู้ไปประยุกต์ใช้ให้เกิดประโยชน์ต่อวงก�รแพทย์ในพื้นที่ที่สม�ชิกท่�น

นั้นปฏิบัติง�นอยู่ โดยส�ม�รถยื่นโครงก�รวิจัยระหว่�งวันที่ 15 กุมภ�พันธ์ ถึง 30 

เมษ�ยนของทุกปี และประก�ศผลให้ทุนในเดือนมิถุน�ยนของปีนั้นๆ โดยประเภท

ของทุน ทุนวิจัย มี 2 ประเภทต่อปี ดังนี้

 ประเภทที ่1 ทนุเพือ่สนบัสนนุง�นวจัิยประเภท prospective random-

ized control trial จำ�นวน 1 ทุน 100,000 บ�ท/ปี โดยมีหลักฐ�นก�รใช้จ่�ยจริง

 ประเภทที ่2 ทุนเพือ่สนบัสนนุง�นวจัิยประเภทอ่ืนๆ จำ�นวน 10 ทนุๆ ละ 

20,000 บ�ท/ปี โดยมีหลักฐ�นก�รใช้จ่�ยจริง

 สำ�หรับในป ี2564 มสีม�ชกิสม�คมฯ ยืน่โครงก�รวจัิยเพือ่ขอรับทนุดงันี้

 ประเภทที่ 1 มีผู้เสนอ 1 ท่�นคือ 

  นพ.ศักรินทร์ จิรพงศธร จ�ก รพ.พระมงกุฏเกล้� เสนอง�นวิจัย

เรื่องก�รทดลองแบบสุ่มเพื่อศึกษ�ผลของก�รให้รับประท�นคีโตเจนิคไดเอทเป็น

ระยะเวล� 56 วันเปรียบเทียบกับแดชไดเอทเป็นระยะเวล� 56 วันในผู้ป่วยโรคตับ

คั่งไขมัน

 ประเภทที่ 2 มีผู้เสนอ 2 ท่�น คือ

  1. พญ.รภัส พิทย�นนท์ จ�ก รพ.จุฬ�ลงกรณ์

  เสนอง�นวิจัยเร่ือง ก�รศึกษ�แบบสุ่มเปรียบเทียบประสิทธิภ�พ

ของย�เมโทรโคลพร�ไมด์กับย�หลอกเพื่อเพิ่มก�รมองเห็นพื้นผิวกระเพ�ะอ�ห�ร

ระหว่�งส่องกล้องท�งเดินอ�ห�รส่วนบนในผู้ป่วยที่มีภ�วะเลือดออกในท�งเดิน

อ�ห�รส่วนบนเฉียบพลัน

  2. พญ.อวยพร เค้�สมบัติวัฒน� จ�ก รพ.ศิริร�ช

  เสนอง�นวิจัยเร่ืองก�รศึกษ�คว�มส�ม�รถของปัญญ�ประดิษฐ์ 
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แคดอ�ยในก�รวินิจฉัยชนิดติ่งเนื้อลำ�ไส้ใหญ่

 ทั้ง 3 ท่�นได้ดำ�เนินก�รส่งโครงร่�งง�นวิจัยให้ reviewer ช่วยอ่�น

ทบทวนและส่งกลับเพื่อให้ผู้วิจัยได้แก้ไขจนครบถ้วนต�มเกณฑ์แล้ว จึงขอให้มติ

ที่ประชุมรับรองก�รให้ทุนวิจัยทั้ง 3 ง�นวิจัย

  มติที่ประชุม : อนุมัติทุนตามที่เสนอ

 ที่ประชุมได้ห�รือและเสนอร�ยละเอียดเพิ่มเติมดังนี้ 

 1. แนะนำ�ให้มีก�รประช�สัมพันธ์เร่ืองทุนวิจัยให้สม�ชิกสม�คมฯ ได้

ทร�บเป็นระยะๆ และแจ้งเตือนอย่�งสม่ำ�เสมอ

 2. เสนอให้ปรับเพิ่มจำ�นวนเงินทุนประเภทที่ 2 ให้ม�กขึ้น

 3. ในอีก 2 ปีข้�งหน้� สม�คมฯจะเป็นเจ้�ภ�พจัดก�รประชุม APDW 

อ�จจะขอทุนพิเศษนอกเหนือจ�กทุน 2 ประเภทนี้ เพื่อรองรับก�รจัดประชุม โดย

ต้องนำ�ไปใช้อย่�งคุ้มค่�ม�กที่สุด

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ ์แจ้งว่�สม�คมฯไดต้กลงทำ�ง�นวจิยัร่วมกนักบั 

สปสช. และจะห�โอก�สนัดห�รือเรื่องง�นวิจัยกับ สปสช. อีกครั้ง โดยจะประส�น

ง�นกับ นพ.สมบัติ ตรีประเสริฐสุข และ นพ.พูลชัย จรัสเจริญวิทย� ต่อไป

  นพ.สิริวัฒน์ อนันพันธุ์พงศ์ เหรัญญิก แจ้งในที่ประชุมทร�บว่�ทุน

วิจัยของสม�คมฯร่วมกับ สปสช.นั้น ยังคงมีเงินทุนเหลือ แต่ห�กต้องก�รจะขอ

อนุมัติใช้เงินทุนเพื่อง�นวิจัย ส�ม�รถเสนองบเพื่อไปตั้งเบิกได้

 มติที่ประชุม : เห็นชอบตามที่เสนอ

 3.4 การเช่าสถานที่สำานักงานของสมาคมฯ 

  นพ.สิริวัฒน์ อนันตพันธุ์พงศ์ แจ้งให้ท่ีประชุมทร�บว่�ปัจจุบันนี้

ยังไม่มีที่ตั้งสม�คมที่ถ�วรและท�งสำ�นักง�นเขตได้แจ้งม�ว่�สม�คมฯจะต้องแจ้ง

ที่ต้ังถ�วร และถ่�ยรูปสำ�นักง�น พร้อมแผนที่ส่งไปยังสำ�นักง�นเขต จึงขออนุมัติ
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เช่�สถ�นที่ ชั้น 4 อ�ค�รชัยเมตต์ ถ.เพชรบุรีตัดใหม่ อัตร�ค่�เช่�เดือนละประม�ณ 

14,000 บ�ท ทั้งนี้ได้เรียนปรึกษ�กับน�ยกสม�คมฯเรียบร้อยแล้ว

 มติที่ประชุม : มีมติอนุมัติตามที่เสนอ

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ แจ้งว่�มูลนิธิโรคระบบท�งเดินอ�ห�ร ได้ใช้

รพ.วิชัยยุทธ เป็นที่จดทะเบียนจัดตั้งเท่�นั้น ไม่ได้มีที่สำ�หรับปฏิบัติง�น และเมื่อ

สม�คมฯ มีที่ตั้งถ�วรแล้ว ก็ควรใช้สำ�นักง�นเดียวกับของสม�คมฯ เป็นที่ปฏิบัติ

ง�นของเจ้�หน้�ที่มูลนิธิฯด้วย

 มติที่ประชุม : เห็นชอบตามที่เสนอ

 3.5 แจ้งกำาหนดประชุม Interhospital conference เพิ่มเติม 

  นพ.ศกัรินทร์ จิรพงศธร แจง้ในท่ีประชมุทร�บว�่ในป ี2564 กำ�หนด

ให้จัดประชุม Interhospital conference เพิ่มอีก 2 ครั้งหลังก�รประชุมกรรมก�ร

สม�คมฯ รวมทั้งหมดเป็น 6 ครั้ง ครั้งที่เพิ่มคือวันที่ 11 มิถุน�ยน 2564 และวันที่ 

10 กันย�ยน 2564 โดยขณะนี้ยังจัดผ่�นท�งระบบออนไลน์ ไปก่อน 

 มติที่ประชุม : รับทราบและเห็นชอบ

 3.6 ความคืบหน้าในการจัดทำาจุลสารสมาคมฯ

  นพ.ศกัรินทร์ จิรพงศธร แจ้งในท่ีประชมุทร�บคว�มคบืหน�้ในก�ร

จัดทำ�จุลส�รของสม�คมฯ ฉบบัแรกจัดทำ�เรียบร้อยแลว้เมือ่เดอืนมนี�คม 2564 และ

ฉบับต่อไปค�ดว่�น่�จะเผยแพร่ได้ประม�ณวันที่ 15 กรกฎ�คม 2564 

 มติที่ประชุม : รับทราบ

วาระที่ 4 เรื่องอื่นๆ

 4.1 ความคืบหน้าการจัดตั้งมูลนิธิโรคระบบทางเดินอาหารและการ 
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พิจารณากฎระเบียบของมูลนิธิฯ

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่�ต�มที่ได้จัดตั้งมูลนิธิ

โรคระบบท�งเดินอ�ห�ร ไปแล้วนั้น แต่ยังมีข้อบังคับของมูลนิธิบ�งข้อ อ�จจะต้อง

มีก�รพิจ�รณ�ทบทวนใหม่เพื่อให้ถูกต้องต�มกฎหม�ย ทั้งนี้จะเชิญ 

  นพ.อภิชิต สันติง�มกุล ช่วยพิจ�รณ�อ่�นข้อบังคับด้วย

  นพ.สิริวัฒน์ อนันตพันธ์ุพงศ์ แจ้งว่�มูลนิธิฯได้รับก�รอนุมัติจด

ทะเบียนจัดต้ัง และไดเ้ลขทีผู้่เสยีภ�ษีเสร็จเรียบร้อยแลว้ ส�ม�รถทีจ่ะดำ�เนนิกจิก�ร

ได้เลย

 มติที่ประชุม : รับทราบและเห็นชอบ

 4.2 การพิจารณา Pension plan ของกรรมการอำานวยการและเจ้า

หน้าที่สมาคมฯ

  นพ.กำ�ธร เผ่�สวสัดิ ์แจ้งใหท่ี้ประชมุทร�บว�่วนันีไ้ดเ้ชญิ นพ.อภชิติ 

สันติง�มกุล ซ่ึงเป็นผู้เชี่ยวช�ญด้�นกฎหม�ย ม�ร่วมประชุมในวันนี้ด้วย เพื่อ

พิจ�รณ�เรื่อง Pension plan สำ�หรับบุคล�กรในสม�คมฯ 

  นพ.อภิชิต สันติง�มกุล แจ้งในที่ประชุมทร�บว่�ได้รับเกียรติจ�ก 

นพ.กำ�ธร เผ่�สวัสดิ์ และกรรมก�รสม�คมฯ ม�ร่วมแสดงคว�มคิดเห็นในเร่ือง 

Pension plan สำ�หรับเจ้�หน้�ที่และคณะกรรมก�รสม�คมฯ เพื่อให้เป็นไปต�ม

บริบทข้อบังคับของสม�คมฯ และคว�มถูกต้องต�มกฎหม�ย

 ในที่ประชุมได้มีก�รอภิปร�ยกันอย่�งกว้�งขว�ง นพ.อภิชิตได้เสนอ

แนวท�งดังนี้ 

  1. ควรมีก�รระบุโครงก�รสวัสดิก�รสำ�หรับบุคล�กรของสม�คมฯ 

ลงไปเปน็ขอ้บงัคบั โดยต้องผ�่นก�รรับรองจ�กคณะกรรมก�รอำ�นวยก�รสม�คมฯ 

ก่อน

  2. เมื่อผ่�นก�รรับรองจ�กกรรมก�รแล้ว จึงนำ�เข้�ที่ประชุมประจำ�
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ปี เพื่อให้สม�ชิกรับรอง แล้วนำ�ไปจดทะเบียนต่อเจ้�พนักง�นเขต 

  นพ.อุดม คชินทร เสนอในที่ประชุมว่�เรื่องนี้อ�จต้องใช้เวล�พอ

สมควร เนื่องจ�กต้องมีแนวท�งต�มกฎระเบียบ และขณะนี้ภ�ครัฐยังไม่มีระเบียบ

หรือแนวท�งทีช่ดัเจน ดงันัน้จึงเสนอใหม้กี�รห�ขอ้มลูและร�ยละเอยีดต�่งๆ ใหค้รบ

ถ้วนก่อนค่อยพิจ�รณ�

  นพ.พูลชัย จรัสเจริญวิทย� เสนอให้ประธ�นฝ่�ยวิช�ก�รและ

ประธ�นฝ่�ยก�รศึกษ�หลังปริญญ�เชิญ นพ.อภิชิต ม�ร่วมบรรย�ยเรื่องกฎหม�ย

ทีเ่กีย่วขอ้งกบัแพทย ์และเสนอใหต้ัง้คณะอนกุรรมก�รเพือ่พจิ�รณ�เร่ือง Pension 

plan เพื่อคว�มโปร่งใสและขจัดปัญห�เรื่องของ conflict of interest โดยอ�จจะ

เชิญอดีตน�ยกสม�คมฯหรือผู้เชี่ยวช�ญที่เกี่ยวข้องร่วมเป็นคณะอนุกรรมก�ร

 มติที่ประชุม : เห็นชอบในหลักการที่เสนอทั้งหมด

 4.3 เร่ืองการให้คำาแนะนำาประชาชนเร่ืองการฉีดวัคซีนป้องกัน CO-

VID-19

  พญ.รภัส พิทย�นนท์ แจ้งให้ที่ประชุมทร�บว่� ได้รับจดหม�ยแจ้ง

จ�กร�ชวิทย�ลัยอ�ยุรแพทย์ฯ เพื่อขอคำ�แนะนำ�ก�รฉีดวัคซีนป้องกัน COVID-19 

สำ�หรับผู้ป่วยโรคระบบท�งเดินอ�ห�ร เนื่องจ�กท�งร�ชวิทย�ลัยฯจะรวบรวมคำ�

แนะนำ�จ�กทกุสม�คมฯ ม�เป็นเอกส�รฉบบัเดยีวเพือ่เผยแพร่ใหแ้พทยท์ัว่ไปทร�บ 

 มติที่ประชุม : มติลงคว�มเห็นว่�ผู้ป่วยโรคระบบท�งเดินอ�ห�รส�ม�รถ 

  ฉีดวัคซีนโควิด-19 ได้ โดยไม่มีข้อห้�มเฉพ�ะโรค

ปิดก�รประชุมเวล� 12.05 น. 

พญ.รภัส พิทยานนท์

เลข�ธิก�รสม�คมฯ

ผู้ตรวจร�ยง�นก�รประชุม
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วันที่ 19 กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2564
เวลา 13.00-15.00 น.

Teleconference
พญ.พชรกร เตชะรัตนยืนยง

อ.นพ.นฤดล เฉลิมสุขสันต์

ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล มหาวิทยาลัยนวมินทราธิราช

Interhospital conference

ผูป่้วยชายไทยคู ่อาย ุ79 ป ีภมูลิำาเนา จ.สพุรรณบุรี ยา้ยมาอยูก่รุงเทพมหานคร 30 ปี 

สิทธิ์การรักษา เบิกจ่ายตรง

อาชีพ : ครูระดับชั้นประถมศึกษา เกษียณอายุราชการ 19 ปี 

Status : เดินได้ ช่วยเหลือตัวเองได้ปกติ

อาการสำาคัญ : คลำาก้อนได้ที่ท้อง 5 วันก่อนมาโรงพยาบาล

ประวัติปัจจุบัน : 

 - 1 เดือนก่อนมาโรงพยาบาล มีอาการท้องอืดบ่อย รับประทานอาหารได้

ลดลง น้อยกว่าคร่ึงหนึ่งของปริมาณที่รับประทานได้ปกติ รู้สึกอ่ิมง่ายขึ้น มีลมใน

ท้องตลอดเวลา หลังจากเรอ อาการดีขึ้น อาการเป็นมากขึ้นหลังรับประทานอาหาร 

ไม่ปวดท้อง ไม่มคีลืน่ไส้ ไม่มอีาเจียน ไม่มกีลนืตดิหรือกลนืลำาบาก ขบัถ่ายปกต ิไม่

เบื่ออาหาร นำ้าหนักลดลง 6 กิโลกรัม ในช่วงเวลา 2 เดือน ไม่มีไข้ ไม่สังเกตว่าท้อง

โตขึ้น ไม่สังเกตว่ามีก้อนที่ท้องหรือไม่ ไปซ้ือยาธาตุนำ้าขาวและยาขับลมมารับ

ประทาน อาการดีขึ้นเล็กน้อย ไม่มีตัวตาเหลือง 

 - 5 วันก่อนมาโรงพยาบาล อาการอืดแน่นท้องพอๆ เดิม ไม่มีคลื่นไส้ ไม่
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อาเจียน รับประทานยาธาตนุำา้ขาว อาการไม่ดขีึน้ ญาติจึงพาไปตรวจทีค่ลนิกิ แพทย์

ท่ีคลินิกตรวจร่างกายแจ้งว่าคลำาได้ก้อนผิดปกติท่ีท้อง จึงแนะนำาให้มาตรวจเพิ่ม

เติมที่โรงพยาบาล

ประวัติอดีต : 

 - โรคประจำาตัวเดิม ความดันโลหิตสูง ต่อมลูกหมากโต ไขมันในเลือดสูง 

ไตเรื้อรังระยะที่ 3 

 - ปฏิเสธประวัติการผ่าตัดก่อนหน้านี้

ยาประจำาตัวเดิม :

 -  Manidipine (20) 1 tab po pc

 - Omeprazole (20) 1 tab po ac

 - Simvastatin (20) 1 tab po hs

 - Calcium carbonate (600) 1 tab po pc

ประวัติส่วนตัว : 

 - ปฏิเสธดื่มสุรา/สูบบุหรี่

 - รับประทานยาสมุนไพร ตรา หูปลาช่อน (เป็นยาสมุนไพร 13 ชนิด) เป็น

ผงผสมนำ้า กินวันละ 1 ครั้ง กินวันละ 1 ครั้ง กินมา 10 ปี กินสัปดาห์ละ 

2-3 ครั้ง ล่าสุด 1 สัปดาห์ก่อนมาโรงพยาบาล 

 - ปฏิิเสธการกินอาหารสุกๆ ดิบๆ

 - ปฏิเสธประวัติสัก/สารเสพติดทุกชนิด

 - ปฏิเสธการรับเลือด/ให้เลือดมาก่อนหน้านี้

 - ปฏิเสธประวัติการเปลี่ยนคู่นอนหลายคน

 - ไม่มีสัตว์เลี้ยงในบ้าน

ประวัติครอบครัว :

 - ปฏิเสธประวัติโรคมะเร็งทางเดินอาหารและตับในครอบครัว 

 - ไม่ทราบประวัติเกี่ยวกับไวรัสตับอักเสบในครอบครัว
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ประวัติการแพ ้:

 - ปฏิเสธแพ้ยา แพ้อาหาร

ตรวจร่างกาย : 

 BW 66 kg Height 165 cm BMI 24.24 kg/m2

V/S  : BT 36.5 ˚C BP 168/83 mmHg PR 98 bpm RR 18/min Oxygen 

saturation 98% RA

GA  : A Thai male, good consciousness, normosthenic built, well 

co-operated

HEENT  : Not pale conjunctivae, anicteric sclerae, no periorbital pur-

pura, no macroglossia, no oral thrush, no OHL, no parotid 

glands enlargement, no thyroid gland enlargement

LN  : No superficial lymphadenopathy

Lung  : Trachea in midline, clear both lungs, no adventitious sound

CVS  : No engorged neck vein, pulse full and regular rhythm, normal 

S1S2, no murmur

Abd  : Globular shape, no purplish striae, no distension, no superficial 

vein dilatation, no surgical scar, normoactive bowel sound, no 

abdominal bruit, soft, mild tender at epigastrium, no rebound 

tenderness, no guarding, no rigidity, palpable liver 1 FB be-

low RCM, 3 FB below epigastrium, smooth surface, rubbery 

consistency, blunt edge, liver span 10 cm at below RCM and 

12 cm at epigastrium, no hepatic bruit, no palpable mass, 

no palpable gallbladder, spleen can’t be palpated, splenic 

dullness negative, fluid thrill and shifting dullness negative, 

Murphy negative, Fist test negative
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Sign of chronic liver disease : No palmar erythema, no spider nevi, 

no testicular atrophy 

GU  : CVA not tender

Extremity: Pitting edema 1+ both legs, no joint deformity 

Skin  : No petechiae, no purpura, no hypo/hyperpigmentation

PR  : No mass, no rectal shelf, good sphincter tone, yellow feces

Neuro  : Good consciousness, cranial n. grossly intact sensory intact, 

motor power gr. V all

Lab investigations :

 CBC : Hb 12.5 g/dL, Hct 36.3 %, WBC 4,350 cell/mm3, Neutro-

phil 68.2 %, Lymphocyte 20.9 %, Eosinophil 1.1 %, MCV 90.1 fl, 

Platelet 185,000 cell/mm3

 LFT : AST (SGOT) 66 U/L, ALT (SGPT) 43 U/L, ALP 75 U/L, 

Total protein  6.3 g/dL, Albumin 3.4 g/dL, Globulin 2.9 g/dL, 

Total Bilirubin 1.79 mg/dL, Direct bilirubin 1.52 mg/dL, Indirect 

bilirubin 0.27 mg/dL

 Electrolyte : Sodium 133 mmol/L, Potassium 4.09 mmol/L, 

Chloride 100 mmol/L, Carbon dioxide 27 mmol/L

 BUN 11 mg/dL, Creatinine 1.19 mg/dL, eGFR 58.0 ml/min

 Viral hepatitis profile : HBsAg Negative, Anti-HBc Positive, 

Anti-HBs Positive (31.6 IU/L), Anti-HCV Negative

HIV DUO (rapid) Negative

Tumor marker : AFP 1.75 ng/ml, CEA 2.12 ng/ml, CA 19-9 11.00 U/ml
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อภิปราย

 ผู้ป่วยชายอายุ 79 ปี มารพ.ด้วยอาการท้องอืด อิ่มง่ายกว่าปกติ 1 เดือน

ก่อนมาโรงพยาบาล นำา้หนกัลดลง 6 กโิลกรัมในช่วงเวลา 2 เดอืน ไม่มอีาการคลืน่ไส้

อาเจียนร่วมด้วย ร่วมกับตรวจร่างกายได้ตับโตทั่ว ๆ ทั้งฝั่งซ้ายและขวา ไม่พบ

ลกัษณะบ่งชีถ้งึโรคตับเร้ือรัง หรือลักษณะความดนัในหลอดเลอืดพอร์ทัล (portal) 

สูง และตรวจไม่พบภาวะซีด จากลักษณะดังกล่าวทำาให้คิดถึงพยาธิสภาพบริเวณ

ตับเป็นหลัก ทำาให้มีอาการกดเบียดกระเพาะอาหารซึ่งอยู่บริเวณใกล้เคียง ทำาให้มี

อาการอิ่มง่าย รับประทานอาหารได้ลดน้อยลง นำาไปสู่การมีนำ้าหนักตัวลดน้อยลง 

สำาหรับพยาธิสภาพในตบัของผูป่้วยรายนี ้น่าจะมลีกัษณะความผดิปกตกิระจายอยู่

ทัว่ตับ เนือ่งจากตรวจร่างกายได้ตบัโตทัว่ๆ หรืออาจมพียาธิสภาพท่ีฝ่ังขวาในผูป่้วย

ท่ีมภีาวะตบัแขง็แต่ไม่ทราบมาก่อน เนือ่งจากกรณีผู้ป่วยตบัแขง็มกัพบตบัฝ่ังขวามี

ขนาดเลก็ โดยพยาธิสภาพยงัไม่สามารถแยกได้ชดัว่าเป็นเนือ้งอกร้าย (malignant) 

หรือเนื้องอกไม่ร้าย (benign) อาจต้องใช้การสืบค้นเพิ่มเติมก่อน โรคที่นึกถึงในผู้

ป่วยรายนี้คือ

 1. มะเร็งตบัปฐมภมูชินิด hepatocellular carcinoma (HCC) โรคมะเร็ง

ตบัพบว่าเป็นสาเหตขุองมะเร็งท้ังหมดสงูเป็นอนัดบัที ่5 ทัว่โลก และเป็นสาเหตุของ

การเจ็บป่วยเรื้อรังและเสียชีวิตสูงที่สุดในประเทศไทย และเป็นสาเหตุของมะเร็งที่

พบได้สูงสุดในผู้ป่วยเพศชาย ในผู้ป่วยรายนี้ อายุมาก การตรวจร่างกายพบตับโต

ทัว่ ๆ  ไม่พบภาวะเหลอืง ตรวจเลอืดเบือ้งต้นพบว่าเคยตดิเชือ้ไวรัสตับอักเสบบ ีและ

มีภูมิคุ้มกันแล้ว อาจเป็นหนึ่งสาเหตุที่ทำาให้เกิดมะเร็งตับชนิดปฐมภูมิได้ เนื่องจาก

ไวรัสตับอักเสบบีสามารถทำาให้เกิดมะเร็งตับโดยไม่ผ่านการเป็นตับแข็งได้ และ 

ผูป่้วยอาจมภีมูคิุม้กนัของไวรัสตับอกัเสบหลงัอาย ุ50 ปี ซ่ึงยงัเป็นความเสีย่งทีท่ำาให้

เกิดมะเร็งตับได้ ตามการศึกษาก่อนหน้าที่พบว่า ผู้ป่วยที่มีภูมิคุ้มกันจากไวรัสตับ

อกัเสบบเีองโดยไม่เคยได้รับการรักษา (spontaneous seroconversion) มโีอกาส

เกิดมะเร็งตับได้หลังการติดตาม โดยเฉพาะในผู้ป่วยชายที่มีภูมิคุ้มกันหลังอายุ 50 
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ปี คิดเป็นร้อยละ 1.3, 2.1 และ 2.7 เมื่อติดตามที่ 1 ปี 3 ปี และ 5 ปี ตามลำาดับ โดย

ไม่พบความเสี่ยงดังกล่าวในผู้ป่วยชายอายุน้อยกว่า 50 ปี และผู้ป่วยเพศหญิง

ท้ังหมด(18) นอกจากนี้อาจมีสาเหตุได้จากภาวะไขมันคั่งในตับ (Non alcoholic 

fatty liver disease) ได้ ซึ่งมักพบในผู้สูงอายุ และมีผู้ป่วยบางส่วนเกิดมะเร็งตับ

โดยไม่พบการเป็นตบัแขง็นำามาก่อนได้เช่นกนั การตรวจร่างกายหากก้อนมะเร็งตบั

อยูบ่ริเวณเปลอืกตับ (capsule) อาจคลำาลกัษณะตบัได้ขรุขระ และแขง็ แต่ในผู้ป่วย

รายนีค้ลำาได้เนือ้ตบัเรียบ ความยดืหยุน่ลกัษณะเหมอืนยาง ซ่ึงไม่ใช่ข้อค้านของการ

เป็นมะเร็งตับ เนื่องจากก้อนมะเร็งอาจอยู่ใจกลางตับ และบริเวณที่คลำาได้อาจเป็น

เนือ้ตบัท่ีถกูดนัออกมาด้านนอกได้ และในผู้ป่วยโรคมะเร็งตับ ก้อนมกัไม่กดเบยีด

ท่อทางเดินนำ้าดี ซ่ึงเข้าได้ในผู้ป่วยรายนี้ที่ตรวจร่างกายไม่พบภาวะเหลือง แต่ข้อ

ค้านคือ หากมีก้อนกดเบียดในเนื้อตับจนตรวจร่างกายพบตับโต มักมีระดับ  

Alkaline phosphatase สูงกว่าปกติให้เห็น 

 2. มะเร็งทางเดินนำ้าดี (cholangiocarcinoma) พบว่าเป็นสาเหตุของ

มะเรง็บรเิวณตบัเป็นอนัดบัรองลงมา พบได้มากในคนสงูอาย ุมปัีจจัยเสีย่งท่ีพบได้

คล้ายมะเร็งตับชนิดปฐมภูมิ ซ่ึงในผู้ป่วยรายนี้พบไวรัสตับอักเสบบี ท่ีเคยเป็นมา

ก่อนและหายแล้ว สามารถเป็นปัจจัยเสีย่งท่ีทำาให้เกดิมะเร็งทางเดนินำา้ดไีด้ โดยชนดิ

ของมะเร็งทางเดินนำ้าดีในผู้ป่วยรายนี้มีโอกาสเป็นชนิดอยู่ในตับ (intrahepatic 

cholangiocarcinoma) มากที่สุด เนื่องจากมักมาแสดงด้วยอาการปวดท้อง นำ้า

หนกัลด ปวดจุกบริเวณลิน้ป่ี และตรวจร่างกายพบตับโต โดยไม่มภีาวะเหลอืง หรือ

เหลืองเพียงเล็กน้อยได้ เนื่องจากอาจมีการอุดตันเพียงท่อทางเดินนำ้าดีส่วนปลาย 

แต่การวินิจฉัยที่แน่ชัดจำาเป็นต้องได้รับการสืบค้นด้วยภาพถ่ายทางรังสี การตรวจ

ชิ้นเนื้อเพิ่มเติม และค่าบ่งชี้มะเร็งคือ CA 19-9 อาจมีประโยชน์ช่วยสนับสนุนการ

วินิจฉัยได้

 3. มะเร็งตับชนิดทุติยภูมิ (Secondary liver cancer or Liver me-

tastasis) อาการทีผู่ป่้วยมาแสดงอาจเป็นอาการแสดงของการแพร่กระจายมาทีตั่บ 



32 จุลสารสมาคมแพทย์ระบบทางเดินอาหารแห่งประเทศไทย, พฤษภาคม-สิงหาคม 2564

โดยยงัไม่พบตำาแหน่งมะเร็งปฐมภมูทิีช่ดัเจนได้ ตบัเป็นบริเวณทีม่ะเร็งแพร่กระจาย

มาได้มากที่สุด เมื่อมีการแพร่กระจาย มักกระจายหลายตำาแหน่งทั่วท้ังตับ ทำาให้

ตรวจร่างกายได้ตับโตทั่ว ๆ เช่นเดียวกับผู้ป่วยรายนี้ มะเร็งที่มักแพร่กระจายมาที่

ตับซ่ึงพบบ่อยคือ มะเร็งลำาไส้ (colorectal cancer) มะเร็งกระเพาะอาหาร (CA 

stomach) มะเร็งปอด (CA lung) มะเร็งตับอ่อน (CA pancreas) มะเร็งเต้านม 

(CA breast) มะเร็งผิวหนัง (melanoma) สำาหรับผู้ป่วยรายนี้ ตำาแหน่งมะเร็งปฐม

ภูมิอาจเป็นได้จากทางเดินอาหาร โดยคิดถึงมะเร็งกระเพาะอาหารมากกว่ามะเร็ง

ลำาไส้และทวารหนัก เนื่องจากผู้ป่วยมีอาการท้องอืดนำามาก่อน รับประทานอาหาร

แล้วอิม่ง่ายกว่าปกต ินำา้หนกัลดลง ซ่ึงอาจเป็นอาการบ่งชีถ้งึการมพียาธิสภาพบริเวณ

กระเพาะอาหาร ทำาให้กระเพาะอาหารขยายตัวได้ไม่ดีเท่าปกติ และมีการแพร่

กระจายของมะเร็งไปทีตั่บในระยะต่อมา แต่ข้อค้านคอื โดยทัว่ไปของมะเร็งทางเดนิ

อาหารมักเกิดพยาธิสภาพบริเวณเยื่อบุทางเดินอาหาร (mucosa) ผู้ป่วยมักมีภาวะ

การเสียเลือดเรื้อรังร่วมด้วย ซึ่งตรวจไม่พบภาวะซีด หรือลักษณะของการขาดธาตุ

เหล็กในผู้ป่วยรายนี้ และการตรวจเบื้องต้นทางห้องปฏิบัติการไม่พบภาวะซีด หรือ

เม็ดเลือดแดงตัวเล็ก

 4. มะเร็งต่อมนำ้าเหลือง (lymphoma) สามารถเป็นได้ทั้งมะเร็งต่อมนำ้า

เหลืองในกระเพาะอาหาร (Gastric lymphoma) หรือมะเร็งต่อมนำ้าเหลืองในตับ 

(Hepatic lymphoma) มะเร็งต่อมนำ้าเหลืองเป็นมะเร็งที่พบได้บ่อยที่กระเพาะ

อาหาร ไม่ว่าจะเป็น gastric mucosal-associated lymphoid tissue (MALT) 

หรือ diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL) ทำาให้มาแสดงด้วยอาการท้อง

อืด อิ่มง่าย นำ้าหนักลด จากการขยายตัว (distensibility) ของกระเพาะอาหารไม่ดี

ได้เช่นกนั และในมะเร็งต่อมนำา้เหลอืงระยะที ่4 ตาม Ann Arbor staging สามารถ

แพร่กระจายมาที่ตับ ซ่ึงเป็นตำาแหน่งนอกต่อมนำ้าเหลือง (extra nodal) ได้บ่อย 

ตรวจร่างกายได้ตับโตทัว่ ๆ  และตับยดืหยุน่คล้ายยางได้ และจากประวตัไิม่พบภาวะ

ไข้ เหงื่อออกกลางคืน ซึ่งเป็นอาการ B symptom ไม่ใช่ข้อค้านของการเป็นมะเร็ง
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ต่อมนำ้าเหลือง รวมถึงการตรวจร่างกายไม่พบต่อมนำ้าเหลืองโต ม้ามโต ก็ไม่ใช่ข้อ

ค้านเช่นกนั เนือ่งจากผูป่้วยอาจมเีพยีงต่อมนำา้เหลอืงภายในโตได้ ซ่ึงต้องอาศยัการ

สบืค้นทางรังสเีพ่ิมเตมิ แต่ข้อค้านเช่นเดยีวกบัมะเร็งกระเพาะอาหารท่ัวไป (adeno-

carcinoma) ซ่ึงมักพบภาวะซีดเร้ือรังร่วมด้วยเช่นกัน และสำาหรับมะเร็งต่อมนำ้า

เหลอืงในตับ อาจมาด้วยลกัษณะเป็นก้อนอยูใ่นตบั (space occupying) หรือมะเร็ง

แทรกซึมในเนื้อตับ (infiltrative disease) ซ่ึงพบได้บ่อยกว่า และมาแสดงด้วย

อาการตบัโตท่ัว ๆ  ได้เช่นเดยีวกบัผูป่้วยรายนี ้แต่ข้อค้านคอื โดยท่ัวไปมกัพบระดบั 

alkaline phosphatase และ total bilirubin สูงขึ้น

 5. ภาวะแทรกซึมในตบั (infiltrative liver disease) อาจเกดิจากภาวะ 

ติดเชื้อ หรือภาวะที่ไม่ใช่การติดเชื้อได้ สาเหตุจากการติดเชื้อที่คิดถึงได้คือ วัณโรค

ในตับ (hepatic tuberculosis) โดยพบว่าประเทศไทยเป็นประเทศท่ีพบการติด

เชือ้วณัโรคไดส้งู ประชากรสว่นใหญ่มกัเคยสมัผสัเชือ้วณัโรคมากอ่นแลว้ แตอ่ยูใ่น

ระยะไม่แสดงอาการ (latent period) ผู้ป่วยอาจมาแสดงอาการในช่วงที่ภูมิคุ้มกัน

บกพร่องลง เช่น ติดเชื้อไวรัส HIV หรือได้รับยากดภูมิคุ้มกัน เนื่องจากผู้ป่วย

รายนี้มีประวัติกินยาชุดสมุนไพรซ่ึงไม่ทราบแน่ชัดว่ามีส่วนผสมของสเตียรอยด์ 

(steroid) หรือไม่ ซ่ึงอาจเป็นปัจจัยให้ผู้ป่วยมีวัณโรคกำาเริบได้ และจากข้อมูลที่

ผ่านมา การเป็นวัณโรคบริเวณตับ มีทั้งแบบที่เกิดร่วมกับวัณโรคในปอด (miliary 

hepatic TB) หรือเกิดเฉพาะที่ตับ (focal hepatic TB) ได้ โดยมีความชุกถึง 

ร้อยละ 79 และร้อยละ 21 ตามลำาดับ(1) ในผู้ป่วยรายนี้ไม่มีอาการทางปอดร่วมด้วย 

จึงคิดถึงวัณโรคเฉพาะท่ีตับมากกว่า ซ่ึงตำาแหน่งตั้งต้นมักมาจากทางเดินอาหาร 

และแพร่กระจายมาที่ตับโดยผ่านทางหลอดเลือดดำาพอร์ทัล (portal vein) ผู้ป่วย

มักมาด้วยอาการตับโต เฉลี่ยร้อยละ 80 และน้ำาหนักลด เฉลี่ยร้อยละ 57.5(1) ดังที่

พบในผู้ป่วยรายนี้ แต่โดยส่วนมากมักพบร่วมกับภาวะไข้ และอาการตัวเหลืองตา

เหลืองร่วมด้วย สำาหรับภาวะโรคติดเชื้อในตับอื่น ๆ หรือภาวะแทรกซึมที่ไม่ใช่การ

ติดเชื้อ เช่น hepatic amyloidosis ยังเป็นหนึ่งในการแยกโรคที่นึกถึงได้ แต่ต้อง
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อาศัยการตรวจเพิ่มเติม และการตรวจชิ้นเนื้อช่วยแยกโรค แต่สาเหตุที่ทำาให้นึกถึง

โรคกลุม่ภาวะแทรกซึมในตับ (infiltrative liver disease) ลดลงเนือ่งจากผลตรวจ

เลือดระดับ alkaline phosphatase อยู่ในเกณฑ์ปกติ

รูปที่ 1  ภาพ axial plain CT

รูปที่ 2  ภาพ axial arterial phase CT
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รูปที่ 3  ภาพ axial venous phase CT

รูปที่ 4  ภาพ coronal venous phase CT
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 จากโรคดงักลา่วท่ีนกึถงึ จำาเปน็ต้องไดรั้บการตรวจทางรังสวีทิยาเพิม่เตมิ 

จึงทำาการส่งตรวจเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ช่องท้อง ผลแสดงดังรูปที่ 1-5

 จากเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ดังกล่าว ทำาให้คิดถึงโรคกลุ่มมะเร็งตับชนิด

ปฐมภูมิลดน้อยลง หากเป็นจะเป็นลักษณะที่พบไม่บ่อยคือ atypical HCC infil-

trative type ทำาให้ตัดโรคมะเร็งทางเดินนำ้าดี และมะเร็งตับทุติยภูมิที่นึกถึงใน 

เบ้ืองต้นออก สำาหรับโรคในกลุม่มะเร็งต่อมนำา้เหลอืงหรือวณัโรคในตบั ท่ีมาลกัษณะ

พยาธิสภาพแทรกซึมในตับยังคิดถึงได้ นอกจากนี้ลักษณะดังกล่าวจากภาพรังสี

ทำาให้คิดถึงโรคในกลุ่มไม่ใช่เนื้องอกร้าย (benign) เช่น ภาวะตับไขมันคั่งเป็น 

รูปที่ 5  ภาพต่อมน�้าเหลืองบริเวณ aortocaval ขนาดเล็ก

รูปท่ี 1-5 ไม่พบก้อนชัดเจนในตับ แต่เน้ือตับมีลักษณะติดสีไม่สม�่าเสมอ (heterogeneous 

enhancement) มีบรเิวณที่ตดิสดี�ากว่าปกติ (hypodensity) ทั่วทัง้ตบั ไม่มีการเปลีย่นแปลงเมื่อ

ฉีดสีผ่านระยะเวลาต่าง ๆ  เนื้อตับมีลักษณะขรุขระเล็กน้อย ร่วมกับตับบริเวณ caudate และตับ

ฝั่งซ้ายโต (สัญลักษณ์รูปดาว) เข้าได้กับภาวะตับแข็ง ไม่พบความผิดปกติของท่อทางเดินน�้าดี

ทั้งในและนอกตับ หลอดเลือดสามารถว่ิงผ่านบริเวณเน้ือตับได้ปกติ ไม่มีการกดเบียดหลอด

เลือด (ลูกศรสีแดง) พบต่อมน�้าเหลืองบริเวณ paraaortic และ aortocaval โตน้อยกว่า 1 

เซนตเิมตร (หวัลกูศรสแีดง) และพบน�า้ในช่องท้องบริเวณรอบตับและม้ามเล็กน้อย ไม่พบก้อน

ผิดปกติหรือผนังบริเวณกระเพาะอาหารหนาตัวผิดปกติ
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หย่อม ๆ (focal fat sparing) ได้

 จากภาพรังสีดังกล่าว ยังไม่สามารถวินิจฉัยแยกโรคได้ จึงทำาการตรวจ

เพิม่เตมิดว้ยเอกซเรยค์ลืน่แมเ่หลก็ไฟฟา้ (MRI) บริเวณชอ่งทอ้งสว่นบน ตอ่เพราะ

สามารถช่วยวินิจฉัยแยกโรคภายในตับได้ดีมากขึ้น ผลแสดงดังรูปที่ 6-9

รูปที่ 6  ภาพ axial T1 weight IP

รูปที่ 7  ภาพ axial T1 weight OP
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รูปที่ 9  ภาพ T2 hepatobiliary phase 20 min Gd 

รูปที่ 8  ภาพ axial T2 spair phase 

รูปท่ี 6-9 ภาพเอกซเรย์คลื่นแม่เหล็กไฟฟ้า พบลักษณะตับแข็งเช่นเดียวกับที่พบในเอกซเรย์

คอมพิวเตอร์ เน้ือตับมีลักษณะตดิสดี�าสลับสขีาวไม่สม�า่เสมอ ตดิสดี�าลดลง (hyposignal) ใน T1W 

และสีขาวมากขึ้น (hypersignal) ใน T2W ทั่วทั้งตับ (ดอกจันสีแดง) และเมื่อเทียบสีใน T1W in 

phase และ out phase พบว่ามีลักษณะด�ามากขึ้นใน out phase (signal drop) และหลังจากฉีด

สีด้วย Gadoxetate ซึ่งเป็น hepatocyte specific agent พบว่าไม่ขาวขึ้นใน arterial และ venous 

phase และไม่ติดสีที่ hepatobiliary phase ที่ 20 นาที (decrease uptake) (ดอกจันสีขาว) ไม่

พบก้อนเนื้อภายในตับ ไม่มีการกดเบียดเส้นเลือดภายในตับ (ลูกศรสีขาว) ท่อทางเดินน�้าดีปกติ
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 จากภาพเอกซเรยค์ลืน่แมเ่หลก็ไฟฟา้ดงักลา่ว ทำาใหน้กึถงึโรคในผูป้ว่ยราย

นี้อยู่ 2 กลุ่ม ได้แก่ โรคไขมันคั่งในตับเป็นหย่อม ๆ (focal fat sparing) และโรคที่

เกดิจากความผิดปกตขิองหลอดเลอืดในตบั (vascular lesion) มากทีส่ดุ ลำาดบัตอ่

ไปที่นึกถึง ได้แก่ โรคมะเร็งตับชนิดปฐมภูมิ ชนิดแพร่กระจายในเนื้อตับ (infiltra-

tive type hepatocellular carcinoma) เนื่องจากผู้ป่วยมีภาวะตับแข็ง และใน 

hepatobiliary phase ไม่จับสี ถึงแม้ว่าจะไม่มีการขาวขึ้นใน artery phase และ

ดำาลงใน portovenous และ delay phase ก็ตาม สำาหรับวัณโรคในตับ และมะเร็ง

ต่อมน้ำาเหลืองนึกถึงน้อย เนื่องจากโดยปกติมักมีการจับสี hepatocyte specific 

contrast medium 

 เนือ่งจากการสบืคน้ทางรังส ียงัไมส่ามารถวนิจิฉยัโรคไดอ้ยา่งแนช่ดั รวม

ท้ังยังมีโอกาสของการเป็นมะเร็งตับได้อยู่ จึงต้องทำาการสืบค้นเพิ่มเติมด้วยการ

เจาะชิ้นเนื้อตับ เพื่อดูลักษณะทางพยาธิวิทยาร่วมกัน แต่เนื่องจากในการเจาะชิ้น

เนื้อตับ หากพยาธิสภาพเป็นพยาธิสภาพที่เกิดจากความผิดปกติของหลอดเลือด 

มโีอกาสทำาใหเ้กดิภาวะเลอืดออกไดส้งู จึงตอ้งแนะนำาประโยชน ์และโทษและภาวะ

แทรกซ้อนใหผู้ป้ว่ยและญาติรับทราบกอ่น ซ่ึงในผูป่้วยรายนีผู้้ปว่ยและญาตยินิยอม

ในการเจาะชิ้นเนื้อตับ และรับความเสี่ยงหากเกิดภาวะแทรกซ้อนได้ จึงทำาการเจาะ

ชิ้นเนื้อตับภายใต้การทำาเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ (CT-guided biopsy) ผลชิ้นเนื้อ

เป็นดังรูปที่ 10-11

 จากลักษณะชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยาดังกล่าวทำาให้ผู้ป่วยรายนี้ได้รับการ

วินิจฉัยเป็น peliosis hepatis 

 สาเหตุของ peliosis hepatis ในผู้ป่วยรายนี้คาดว่าเกิดจากยาสมุนไพร

เป็นหลัก เนื่องจากยังไม่พบลักษณะบ่งชี้ถึงโรคอื่น ๆ ที่อาจเป็นเหตุนำาให้เกิดโรค 

peliosis hepatis 

 หลงัทำาการเจาะชิน้เนือ้ในตับ พบว่าผู้ป่วยมเีลอืดออกซึมบริเวณแผล ร่วม

กับนำ้าในช่องท้องเพ่ิมมากขึ้น จึงทำาการเจาะนำ้าในช่องมาตรวจ พบว่าเป็นนำ้าสีแดง
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รปูท่ี 10-11 เปน็การยอ้ม H&E ชิน้เน้ือตับ พบว่ามลีกัษณะเซลล์ตบั (hepatocyte) ถกูท�าลาย

หายไป ร่วมกับ sinusoid ขยายขึ้น และพบเลือดออกในช่องว่างของ sinusoid ที่ขยายใหญ่ขึ้น 

ไม่พบลักษณะเซลล์มะเร็งใด ๆ

รูปที่ 11  ภาพย้อม H&E ขยาย 20 เท่า : พบช่องว่างขนาดใหญ่ภายใน sinusoid (sinusoidal 

dilatation) มีการหายของ hepatocyte ร่วมกับพบเลือดอยู่ภายในช่องว่าง sinusoid 

(ลูกศร)

รูปที่ 10  ภาพย้อม H&E ขยาย 10 เท่า : พบหย่อมของ sinusoid ที่ขยายตัว (sinusoidal 

dilatation) และมีเลือดอยู่ภายในช่องว่าง sinusoid (วงกลม)
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จาง (serosanguinous) ผลเซลล์เป็นดังนี้ : Total cell 581,200 cell/mm3, RBC 

count 580,000 cell/mm3,WBC count 1,200 cell/mm3, PMN 6 %, Lympho-

cyte 65 %, Mononuclear cell 29 %, serum ascites albumin gradient 2.38, 

TP 1.02 g/dL ทำาให้สงสัยภาวะเลือดออกในช่องท้องจากการเจาะตับ จึงทำาการ

เอกซเรย์คอมพวิเตอร์ซำา้พบว่านำา้ในช่องท้องมสี ี(density) ท่ีเข้มขึน้ จึงวนิจิฉยัภาวะ

เลือดออกในช่องท้อง (hemoperitoneum) ซึ่งคาดว่าเป็นภาวะแทรกซ้อนหลังการ

ทำาหัตถการบริเวณพยาธิสภาพที่เป็นหลอดเลือด

 การรักษา peliosis hepatis ในผูป่้วยรายนีไ้มม่กีารรักษาทีเ่ฉพาะเจาะจง 

เป็นเพียงการแนะนำาให้ผู้ป่วยหยุดสาเหตุหลักคือ ยาสมุนไพรเท่านั้น นอกจาก

นี้เป็นการรักษาภาวะตับแข็ง ซ่ึงไม่สามารถบอกได้ว่าผู้ป่วยมีภาวะตับแข็งก่อน

หน้า โดยมีสาเหตุจากที่เคยติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ หรือเป็นภาวะตับแข็งที่เกิดจาก 

การดำาเนินโรคของ peliosis hepatis แต่อย่างไรก็ตาม ไม่เปลี่ยนแผนการรักษา

ผู้ป่วย มีการแนะนำาให้ผู้ป่วยรับประทานไข่ขาว และเพิ่มโปรตีนจากพืช งดการ 

รับประทานอาหารเค็มเพื่อควบคุมปริมาณน้ำาในช่องท้อง และตรวจติดตามดูภาวะ

มะเรง็ตบัทกุ ๆ  6 เดือน แนะนำาใหห้ลกีเลี่ยงยาทีเ่ปน็พษิกับตบัมากขึน้ เปน็ตน้ และ

การรักษาภาวะเลือดออกในช่องท้องนั้นเป็นการรักษาตามอาการเช่นกัน เนื่องจาก

สัญญาณชีพผู้ป่วยอยู่ในภาวะปกติ ติดตามค่าเลือด และการแข็งตัวของเลือด 

อาการทางหน้าท้องเท่านั้น หลังจากรักษาตามอาการ ผู้ป่วยอาการคงที่ไม่มีเลือด

ออกเพิ่ม ไม่มีการลดลงของความเข้มข้นเลือดในระยะหลัง และเจาะน้ำาในช่องท้อง

ซ้ำา 2 สัปดาห์พบว่าน้ำาสีเหลืองใสดี

Review article เรื่อง peliosis hepatis

บทนำา

 Peliosis hepatis เปน็โรคทีพ่บไดน้อ้ยมาก โดยจะพบลกัษณะชอ่งวา่งใน
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เนื้อตับ ประกอบด้วยเลือดภายใน อาจพบหลาย ๆ ตำาแหน่งทั่ว ๆ ตับ และขนาด 

เล็ก ๆ โรค peliosis hepatis ถูกค้นพบครั้งแรกในปี ค.ศ. 1861 โดย E. Wagner 

หลังจากนั้นในปี ค.ศ. 1916 W. Schoenlack เป็นผู้ต้ังชื่อในภายหลัง ซ่ึงคำาว่า  

peliosis นั้นมาจากภาษากรีก มีความหมายว่าสีแดงหรือสีฟ้า ลักษณะ peliosis 

ดังกล่าวสามารถพบได้หลายอวัยวะ โดยพบว่าที่ตับเป็นบริเวณที่พบได้บ่อยที่สุด 

นอกจากนี้ยังอาจพบที่ม้าม ไขกระดูก ต่อมน้ำาเหลือง และมีการรายงานพบได้ที่

บริเวณปอด กระเพาะ ลำาไส้ ต่อมพาราไทรอยด์ ตับอ่อน ต่อมใต้สมอง และที่ไต

ได้อีกด้วย2

อุบัติการณ์

 ไมท่ราบอบัุตกิารณ์ทีแ่นช่ดั เนือ่งจากผูป่้วยสว่นมากมกัไมม่อีาการ มกัพบ

โดยบังเอิญจากการทำาการสืบค้นด้วยภาพถ่ายทางรังสีด้วยข้อบ่งชี้อื่น ๆ  โดยพบว่า 

peliosis hepatis มักเกิดในผู้ใหญ่มากกว่าในเด็ก และไม่มีความแตกต่างกันของ

เพศหญิงและเพศชาย2

 มกีารรายงานถงึความชกุในบางการศกึษา พบวา่ peliosis hepatis พบได้

ร้อยละ 0.2 ในผู้ป่วยที่มีวัณโรคปอด3 และอาจจะพบได้สูงถึงร้อยละ 22 ในผู้ป่วย

หลังการทำาผ่าตัดเปลี่ยนไต4

พยาธิสภาพการเกิดโรค

 ไม่ทราบพยาธิสภาพที่แน่ชัด แต่มีหลายสมมติฐาน สมมติฐานแรกเชื่อว่า

เกิดจากมีการตายของเซลล์ตับ ทำาให้เกิดช่องว่างแทนที่เซลล์ตับ และมีเลือดเข้าไป

อยู่ในช่องว่างเหล่านั้น2 และสมมติฐานที่สองเกิดจากมีปัจจัยกระตุ้นให้ sinusoid 

ในตับขยายตัว มีการทำาลายผนังของ sinusoid และเกิดเลือดออกใน sinusoid2,5 

ดงัทีพ่บจากพยาธิวทิยาของผู้ปว่ยทีไ่ดรั้บการวินจิฉยัเปน็ azathioprine-induced 

peliosis hepatis5 แต่ขณะเดียวกัน peliosis จากยาชนิดอื่น ๆ เช่น anabolic 



43Teleconference

steroids, glucocorticoids, methotrexate, vitamin A, ยาคุม กลับไม่พบว่ามี

การทำาลายของผนัง sinusoid ดังนั้นพยาธิสภาพของโรคนี้จึงยังไม่แน่ชัด ต้องการ

ข้อมูลเพิ่มเติมในอนาคต

สาเหตุการเกิดโรค

 เนื่องจาก peliosis hepatis เป็นโรคที่พบได้น้อย โรคหรือภาวะที่พบว่า

มีความสัมพันธ์และอาจเป็นสาเหตุให้เกิด peliosis hepatis บางโรคเป็นข้อมูล

รายงานจากผู้ป่วยเป็นราย ๆ (case report) เท่านั้น สามารถแบ่งสาเหตุเป็นกลุ่ม

ใหญ่ ๆ ได้ดังนี้

 1. สาเหตุจากยา เช่น steroids, tamoxifen, methotrexate, thiopu-

rine, azathioprine, ยาขับธาตุเหล็ก, วิตามินเอ และยาคุมกำาเนิดมักเป็นสาเหตุ

ที่พบได้มาก นอกจากนี้อาจมีสาเหตุจากสารพิษบางชนิด เช่น arsenic, thorium, 

cadmium , vinyl chloride ได ้รวมถงึแอลกอฮอลพ์บว่าเป็นสาเหตใุหเ้กดิ peliosis 

hepatis ได ้โดยเกดิจากการขาดสาร glutathione ซ่ึงเปน็สารปอ้งกนัการถกูทำาลาย

ของผนัง sinusoid2

 2. สาเหตุจากกลไกทางภูมิคุ้มกัน เช่น เกิดตามหลังการวินิจฉัยโรค

เลือดบางชนิด หลังจากได้รับยากดภูมิคุ้มกัน6 หลังจากวินิจฉัยโรคแพ้ภูมิตัวเอง 

(SLE)7 และหลงัจากการปลกูถา่ยอวัยวะตา่ง ๆ  โดยโรคเลอืดทีพ่บวา่เป็นสาเหตขุอง 

peliosis hepatis ไดค้อื aplastic anemia(6,8), Castleman’s disease, Hodgkin 

lymphoma, multiple myeloma(19), Waldenstrom macroglobulinemia(20) 

จากการศึกษาภาวะ peliosis hepatis ในผู้ป่วยท่ีได้รับการวินิจฉัยโรคแพ้ภูมิตัว

เอง มีการรายงานพบ peliosis hepatis จากชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยา ในผู้ป่วย 6 

ราย จากการเจาะชิ้นเนื้อตับผู้ป่วยโรคพุ่มพวงทั้งหมด 52 ราย (51 ราย เจาะชิ้นเนื้อ

หลังผู้ป่วยเสียชีวิต และ 1 รายจากการผ่าตัด) มีจำานวนผู้ป่วย 3 ราย จาก 6 ราย ที่
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ได้รับ glucocorticoid ระดับสูง ซึ่งอาจเป็นสาเหตุของ peliosis hepatis เอง โดย

อาจไม่สัมพันธ์กับกลไกทางภูมิคุ้มกันก็ได้7 สำาหรับ peliosis ที่เกิดหลังการปลูก

ถ่ายอวัยวะ มีรายงานทั้งจากการปลูกถ่ายหัวใจ ปลูกถ่ายตับ และปลูกถ่ายไต9 แต่

ผู้ป่วยเหล่านี้มักได้รับยา steroid และ azathioprine ซึ่งเป็นสาเหตุของ peliosis 

hepatis โดยตรงได้เช่นกัน

 3. สาเหตจุากการติดเชือ้โรคทีเ่ปน็สาเหตุคอื โรคเร้ือน (leprosy), วัณโรค 

(tuberculosis), ซิฟิลิส (syphilis), HIV และเชื้อ Bartonella henselae, Barton-

ella quintana2,10

 และพบว่ามีผู้ป่วย peliosis hepatis ร้อยละ 20 ถึง 50 ไม่พบสาเหตุ 

ของโรค2

อาการและอาการแสดง

 ส่วนใหญ่ผู้ป่วยมักไม่มีอาการ มักตรวจพบโดยบังเอิญจากการถ่ายภาพ

ทางรังสีด้วยข้อบ่งชี้อื่น ๆ อาการแสดงที่อาจนำาผู้ป่วยมาโรงพยาบาลคือ ปวดแน่น

ท้องจากภาวะตับโต ตัว ตาเหลืองมากขึ้น บางรายอาจมาด้วยตับแข็ง และภาวะ

แทรกซ้อนจากภาวะตับแข็ง เช่น เลือดออกทางเดินอาหาร น้ำาในช่องท้อง หรืออาจ

มาด้วยภาวะตับวายเฉียบพลันได้ นอกจากนี้ผู้ป่วยอาจมาพบแพทย์ด้วยภาวะ

แทรกซ้อนจาก peliosis hepatis เช่น ก้อนซีสต์แตก เกิดเลือดออกในช่องท้อง 

(hemoperitoneum) โดยอาจเกิดขึ้นได้เอง (spontaneous rupture) หรือเกิด

จากอุบัติเหตุบริเวณช่องท้อง ทั้งชนิดรุนแรง (major trauma) และชนิดไม่รุนแรง 

(minor trauma)2

 นอกจากนี้หากเป็น peliosis hepatis ที่เกิดจากเชื้อ bartonella ผู้ป่วย

มกัมอีาการแสดงทีอ่ืน่ร่วมกนัคอื peliosis ทีม่า้ม และมผีืน่ทีผ่วิหนงัทีเ่ฉพาะเจาะจง

กับการติดเชื้อ bartonella ที่เรียกว่า cutaneous bacillary angiomatosis11
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การสืบค้นทางห้องปฏิบัติการ

 ไม่มีค่าเลือดตัวใดที่บ่งชี้เฉพาะเจาะจงกับโรค peliosis hepatis

ภาพถ่ายทางรังสีวิทยา

 ไม่มีลักษณะที่เฉพาะเจาะจงกับ peliosis hepatis แต่โดยทั่วไปจะพบว่า 

peliosis hepatis ไมเ่คยมลีกัษณะยืน่ออกภายนอกตับ (exophytic) ขนาดของรอย

โรคพบไดต้ัง้แต่ขนาดเลก็ ๆ  ไมก่ีเ่ซนตเิมตร จนถงึขนาดใหญม่ากกวา่ 4 เซนติเมตร

ได้2 ลักษณะการติดสีมีหลายรูปแบบ ขึ้นกับพยาธิสภาพการเกิดโรค ขึ้นกับระยะ

ของเลือดออกภายในรอยโรคว่าเป็นเลือดเก่าหรือเลือดใหม่ รวมทั้งขึ้นกับพื้นฐาน

ตับของผู้ป่วยเดิมว่ามีไขมันในตับคั่งร่วมด้วยหรือไม่2,12 การตรวจทางรังสีวิทยามี

ดังนี้

 1. อลัตราซาวด ์(ultrasound) พบลกัษณะคลา้ยซสีต ์(pseudocyst) ใน

เนือ้ตบัได ้อาจเห็นสขีาวกวา่เนือ้ตับขา้งเคยีง (hyperechoic) ในผู้ปว่ยทีเ่นือ้ตบัปกติ

อยูเ่ดมิ หรือสดีำากวา่เนือ้ตับขา้งเคยีง (hypoechoic) ในเนือ้ตบัท่ีมไีขมนัคัง่ นอกจาก

นี้การใส่สีดูหลอดเลือด (doppler) จะพบหลอดเลือดรอบ ๆ ก้อน (perinodular) 

หรือหลอดเลือดภายในก้อน (intranodular) โดยไม่มีการกดเบียดหลอดเลือด2,12

 2. Angiography พบลักษณะ multiple hypervascularized nodules 

ใน late arterial phase และลักษณะการขาวขึ้นของรอยโรคจะชัดเจนใน paren-

chymal phase และคงอยู่ต่อเนื่องจนถึง venous phase

 3. เอกซเรยค์อมพวิเตอร์ (CT) พบรอยโรคมลีกัษณะดำาขึน้ (hypoden-

sity) กระจายทั่วหลาย ๆ ตำาแหน่ง ความเข้มของสีในรอยโรคขึ้นกับระยะเวลาการ

เกิดเลือดออก และภาวะการอุดตันของลิ่มเลือด (thrombus) ของช่องว่างภายใน

กอ้น หากขนาดรอยโรคนอ้ยกว่า 1 เซนติเมตร อาจไมพ่บความผดิปกตจิากเอกซเรย์

คอมพิวเตอร์ บางครั้งอาจพบ calcification ภายในรอยโรคด้วย เมื่อทำาการฉีดสี 

contrast ใน arterial phase โดยปกติมักพบรอยโรคขาวขึ้นเร็ว (early globular 
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enhancement หรือ vessel-like enhancement) และอาจพบสีของ contrast 

material เล็ก ๆ บริเวณกลางรอยโรค เรียกว่า target sign ได้ และใน portove-

nous phase จะพบการขาวขึ้นออกจากใจกลางขยายออกไปที่ขอบของรอยโรค 

(centrifugal progression of enhancement) แต่ในบางครั้งอาจพบการขาวขึ้น

จากขอบของรอยโรคขยายเข้าสู่ใจกลางรอยโรค (centripedal progression of 

enhancement) ดังเช่นที่พบใน hepatic hemangioma ได้2,12

 4. เอกซเรย์คลื่นแม่เหล็กไฟฟ้า (MRI) ร่วมกับการฉีดสีท่ีจำาเพาะ

เจาะจงกับเซลล์ตับ (hepatocyte specific contrast medium) เป็นการวินิจฉัย

ที่ได้มาตรฐานที่สุดในกลุ่มรังสีวิทยา โดยทั่วไปใน T1-weight รอยโรคมักสีดำาขึ้น 

(hypointense) เนื่องจากเลือดที่ออกมักพบเป็นระยะ subacute แต่ในบางคร้ัง

อาจพบลักษณะ isointense หรือ hyperintense ได้เช่นกัน ใน T2-weight รอย

โรคมกัขาวขึน้ (hyperintense) เมือ่เทยีบกบัเนือ้ตับขา้งเคยีง และพบ high signal 

multiple spot ร่วมจากการเกดิ hemorrhagic necrosis และหลงัจากการฉดีส ีจะ

พบการขาวขึน้แบบเพิม่ขึน้จากดา้นในขยายออกไปสูข่องของรอยโรค (centrifugal 

enhancement) เช่นเดียวกับที่พบในเอกซเรย์คอมพิวเตอร์2,12

ลักษณะทางพยาธิวิทยา

 การเจาะชิ้นเนื้อในตับดูลักษณะทางพยาธิวิทยา เป็นวิธีท่ีดีที่สุดในการ

วินิจฉัยภาวะ peliosis hepatis แต่เนื่องจากรอยโรคเป็นความผิดปกติของหลอด

เลือด ดังนั้นการเจาะชิ้นเนื้อตับทำาให้เพิ่มความเส่ียงต่อภาวะเลือดออก และห้าม

เลือดไม่ได้จนเป็นอันตรายถึงแก่ชีวิตได้ ดังนั้นหากผู้ป่วยไม่มีอาการผิดปกติ เป็น

เพียงการพบรอยโรคโดยบังเอิญ สามารถใช้การติดตามภาพถ่ายทางรังสีต่อไปได้ 

แต่ไม่มีข้อแนะนำาที่ชัดเจนว่าต้องติดตามในระยะเวลาเร็วเท่าใด และต้องติดตาม

เปน็ระยะเวลานานเท่าใดหากไมพ่บการเปลีย่นแปลงของรอยโรค แตห่ากอาการของ

ผูป่้วยและลกัษณะทางภาพถา่ยรังสยีงัไมส่ามารถแยกภาวะมะเร็งหรือเนือ้งอกร้าย
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ได้ ผู้ป่วยควรได้รับการแนะนำาให้เจาะชิ้นเนื้อตับเพื่อการวินิจฉัยที่ถูกต้องต่อไป2

 ลักษณะทางพยาธิวิทยาจากชิ้นเนื้อใหญ่ (gross inspection) พบเลือด

ในซีสต์ หลาย ๆ ตำาแหน่งกระจายทั่วตับ เรียกว่า swiss cheese appearance13

 ลักษณะทางพยาธิวิทยาจากชิ้นเนื้อเล็ก (microscopic histology) จะ

พบช่องว่างลักษณะกลมหรือรีกระจายอยู่ในเนื้อตับปกติทั่ว ๆ ทั้งตับ ช่องว่างเหล่า

นั้นต่อกับ sinusoid บางครั้งพบ sinusoid ขยายขนาดร่วมด้วย อาจพบ space of 

Disse ขยายได้ และภายในช่องว่าง sinusoid หรือ space of Disse เหล่านั้นจะ

พบเม็ดเลือดแดง (red blood cell) อยู่ภายใน14

 Yanoff และคณะ ได้มีการแบ่งลักษณะทางพยาธิวิทยาเป็น 2 ลักษณะ18 

คือ

 1. Parenchymal peliosis จะพบลักษณะช่องว่างที่มีขอบขรุขระ โดยที่

บริเวณขอบของช่องว่างจะต้องไม่พบ sinusoid และพังผืดบุช่องว่าง

 2. Peliosis flebectasica จะพบลกัษณะชอ่งวา่งกลมท่ีมขีอบเรียบ และ

บริเวณขอบของช่องว่างจะล้อมรอบด้วย sinusoid และ/หรือ พังผืด ซึ่งในผู้ป่วย

บางราย สามารถพบพยาธิวิทยาของชิ้นเนื้อได้ทั้ง 2 รูปแบบ ในคน ๆ เดียวกัน 

 จากลกัษณะทางพยาธิวทิยาดงักลา่ว สามารถพบไดใ้นโรคอืน่ ๆ  ดว้ย เชน่ 

Sinusoidal obstruction syndrome (SOS), Budd-Chiari syndrome (BCS) ซ่ึง

เกดิจากการบวม (congestion) ของ sinusoid ลกัษณะทีช่ว่ยแยกไดจ้าก peliosis 

hepatis คือ ใน SOS และ BCS จะพบการขยายของ sinusoid เฉพาะบริเวณ 

centrilobular (zone 3) ต่างกับ peliosis hepatis ซึ่งพบรอยโรคกระจายอยู่ทั่ว

ท้ังตับ15 อกีท้ัง SOS และ BCS มกัพบหลอดเลอืดดำาพอร์ทลัขยายร่วมดว้ย และจะ

ไม่พบเม็ดเลือดแดงอยู่ภายในช่องว่าง sinusoid หรือ space of Disse13

การรักษา

 ไมม่กีารรักษาทีเ่ฉพาะเจาะจงในภาวะ peliosis hepatis ยกเวน้ peliosis 
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hepatis ที่สัมพันธ์กับการติดเชื้อ Bartonella henselae, Bartonella quintana 

หรือที่เรียกว่า bacillary peliosis จะตอบสนองกับการรักษาด้วยยาปฏิชีวนะได้16 

แตห่ากเกดิจากสาเหตอุืน่ ๆ  เชน่ จากยา ใหห้ยดุการใชย้าทีเ่ปน็ตน้เหตุ และหากเกดิ

จากโรคทางภูมิคุ้มกัน หรือโรคเลือด หรือโรคติดเชื้อ HIV ให้รักษาที่โรคที่เป็นเหตุ

หลัก2

 การรักษาดว้ยการผา่ตดัดว่น จะทำาเฉพาะรายทีเ่กดิภาวะเลอืดออกเทา่นัน้ 

นอกจากนีก้ารผา่ตดัตบับางสว่นออก อาจทำาเพือ่การวนิจิฉยัหรือการรักษาในผู้ปว่ย

บางราย ที่รอยโรคอยู่เฉพาะส่วน และหากผู้ป่วยมาด้วยภาวะตับวายเฉียบพลัน ก็

มีการรายงานสนับสนุนการผ่าตัดปลูกถ่ายตับได้2

การดำาเนินโรค

 พบวา่โรค peliosis hepatis สามารถดขีึน้ได ้จากการหยดุยา เชน่ steroid 

หรือรอยโรคหายขาดได้จากการรักษาภาวะติดเชื้อ แต่หากไม่ได้รับการรักษาใด ๆ 

รอยโรคสามารถพัฒนาเป็น pseudotumor เกิดเลือดออกตามมา จนถึงแก่ชีวิตได้ 

นอกจากนี้ยังอาจพบภาวะแทรกซ้อนอื่น ๆ เช่น ความดันในหลอดเลือดพอร์ทัลสูง 

และภาวะตับวายตามมาได้12
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วันที่ 12 กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2564 
เวลา 13.00-15.00 น.

Teleconference
นพ.พนากร วรรณวงศ์

อาจารย์ พล.อ.ต. นพ.ชินวัตร สุทธิวนา

อาจารย์ นท.หญิง พญ.ชนันทา หงส์ธนาการ

กองอายุรกรรม โรงพยาบาลภูมิพลอดุลยเดช

Interhospital conference

ผู้ป่วยชายไทยคู่ อายุ 65 ปี อาชีพขายไก่สด ภูมิลำาเนาจังหวัดลพบุรี ย้ายมาอยู่ที่

กรุงเทพมหานคร ประมาณ 40 ปี

อาการสำาคัญ:

 ไข้มา 1 วัน ก่อนมาโรงพยาบาล 

ประวัติปัจจุบัน:

 1 ปี ก่อนมาโรงพยาบาล ผู้ป่วยมีอาการปวดจุกท้องด้านขวา pain score 

3/10 ไม่มีร้าวไปไหน ไม่สัมพันธ์กับมื้ออาหาร หลังจากนั้นมีอาการไข้ และเริ่มมีตัว

เหลืองตาเหลือง ไม่มีคันตามตัว อุจจาระสีปกติดี ไม่มีถ่ายดำา ไปที่โรงพยาบาลได ้

เข้ารับการรักษา ส่งตรวจเลือด TB 2.64 mg/dl, DB 2.61 mg/dl, AST 34 U/L, 

ALT 34 U/L, ALP 259 U/L, TP 7.8 g/dl, Albumin 2.9 g/dl ตรวจ Ultrasound 

upper abdomen ดงัแสดง (ภาพที ่1) เจาะไดเ้ปน็ brown turbid fluid 6 ml ทำาการ

ตรวจเพาะเชื้อพบ Escherichia coli และได้รับยาปฏิชีวนะ เข้าทางหลอดเลือดดำา

เปน็ ceftriaxone วนัละ 2 กรัมเปน็ระยะเวลา 7 วนั หลงัจากนัน้เปน็ ciprofloxacin 

(500 mg ) 1 เม็ด วันละ 2 ครั้ง เป็นระยะเวลา 1 เดือน
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 9 เดือนก่อนมาโรงพยาบาล ผู้ป่วยได้มาตรวจ ultrasound upper  

abdomen ดังแสดง (ภาพที่ 2) แต่ไม่ได้มาฟังผลและไม่ได้มาติดตามการรักษา

 6 เดือนก่อนมาโรงพยาบาล ผู้ป่วยมีอาการไข้สูง มีอาการจุกท้องด้านขวา

บนเลก็นอ้ย ไมไ่ดส้งัเกตว่าตัวเหลืองตาเหลอืงไปซ้ือยาท่ีรา้นขายยา ไดย้าฆ่าเชือ้ไม่

ภาพที่ 2	 อัลตราซาวด์ช่องท้องส่วนบนเมื่อ	 9	 เดือนก่อนพบความผิดปกติเป็น	 lobulated	

shape,	anechoic	lesion	และ	thick	septation	ร่วมกับมี	posterior	enhancement	

ขนาด	5.3x4.8x4.6	cm	ที่บริเวณกลีบตับ	IVa,	VIII	and	V

ภาพที่ 1	 อัลตราซาวด์ช่องท้องส่วนบนเมื่อ	 1	 ปีก่อนพบความผิดปกติเป็น	 lobulated,	

hypoechoic	 ร่วมกับ	 internal	 anecohic	 lesion	 และมี	 posterior	 enhancement	

ขนาด7.1x5.1x8.5	cm	ที่บริเวณกลีบตับ	IVa,	VIII	and V
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ทราบชนิดลักษณะเป็นเม็ดสีขาวใหญ่ กินครั้งละ 1 เม็ด วันละ 2 ครั้งเป็นระยะเวลา 

7 วัน หลังจากนั้นอาการปกติดี ไม่มีไข้ ไม่มีปวดท้อง

 1 วันก่อนมาโรงพยาบาล ผู้ป่วยมีอาการไข้สูงหนาวสั่น ไม่มีอาการปวด

ท้อง ไม่ได้สังเกตว่าตัวเหลืองตาเหลือง ถ่ายอุจจาระปกติดี ไม่มีสีซีดลง ไม่มีท้อง

เสีย ไม่มีอาเจียน ไม่มีคันตามตัว นำ้าหนักลด 3 กิโลกรัม ใน 1 ปี (จาก 78 กิโลกรัม 

เป็น 75 กิโลกรัม) จึงมาโรงพยาบาล

ประวัติอดีต:

 โรคประจำาตัว : ความดันโลหิตสูง, ไตวายเรื้อรังระยะที่ 3, โรคเกาต์  

 ปฏิเสธประวัติผ่าตัด

ยาประจำาตัวเดิม: amlodipine 10 mg/day 

ประวัติการแพ้:

 ปฏิเสธประวัติแพ้อาหาร

 มีประวัติแพ้ยา allopurinol มีอาการคันและขึ้นผื่นตามตัว

ประวัติครอบครัว:

 ปฏิเสธประวัติมะเร็งในครอบครัว

 ปฏิเสธประวัติโรคเลือดในครอบครัว

 ปฏิเสธประวัติโรคตับอักเสบในครอบครัว

ประวัติส่วนตัว:

 ปฏิเสธประวัติรับประทานยาต้มยาหม้อ ยาสมุนไพร

 ปฏิเสธการใช้สารเสพติด

 ประวัติดื่มแอลกอฮอล์นาน ๆ ครั้ง

 ประวัติ สูบบุหรี่มา 40 ปี วันละ 1 ซอง เลิกมาแล้ว 2 ปี

 ปฏิเสธประวัติการรับเลือด หรือสักตามตัว

 ปฏิเสธประวัติการรับประทานของสุกของดิบ
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ตรวจร่างกาย:

Vital sign: BT 38.7˚C, PR 104/min, RR 22/min, BP 130/80 mmHg

Height: 170 cm, Weight: 75 kg, BMI: 25.95 kg/m2 

General appearance: A Thai male, good consciousness

HEENT: mild pale conjunctivae, no icteric sclerae, no oral ulcer, no oral 

thrush, no thyroid enlargement, no parotid gland enlargement

Cardiovascular system: pulse full and regular rhythm, no tachycardia, 

no LV and RV heaving, no thrill, PMI at 5 th ICS MCL, normal 

s1s2, no murmur

Respiratory system: normal and equal breath sound, no adventitious 

sound

Abdomen: normal contour, no distention, no superficial vein dilatation, 

no surgical scar, normoactive bowel sound, soft, not tender, 

liver and spleen not palpable, liver span 8 cm, splenic dullness 

negative, murphy’s sign negative, Fist test negative, shifting 

dullness negative, fluid thrill negative

Extremity: no pitting edema, no palmar erythema

Lymph node: impalpable superficial lymph node

PR : good sphincter tone, normal rectal mucosa, no rectal shelf, yellow 

feces

Neuro sign: orientation to time place person, Motor power grade V all

การตรวจทางห้องปฏิบัติการ:

Complete blood count: Hb 12.5g/dl, Hct 35.3%, WBC 11,830 cell/mm3, 

PMN 92%, Lymp 2%, Eosinophil 0%, Band form 2%, Platelet 178,000 

cell/mm3



55Teleconference

Liver function test

 23/9/2561  4/8/2562

 ผู้ป่วยเข้ารับการ 22/10/2561 ผู้ป่วยเข้ารับการ

 รักษาครั้งที่ 1  รักษาครั้งที่ 2

Total	protein	(g/dl	)	 7.8	 8.7	 6.7

Albumin	(g/dl)	 2.9	 4.3	 3.3

Total	bilirubin	(mg/dl)	 2.64	 0.54	 0.9

Direct	bilirubin	(mg/dl)	 2.51	 0.31	 0.4

AST	(U/L)	 34	 29	 35

ALT	(U/L)	 34	 38	 57

ALP	(U/L)	 259	 143	 113	

สรุปปัญหาของผู้ป่วย

 1. Acute fever 1 day with history of recurrent fever with right 

upper quadrant pain 

 2. Persistent multiseptate cystic lesion at liver segment IVa, 

V and VIII 

 3. Underlying disease: Hypertension (well controlled), CKD 

stage 3b, Gout 

อภิปราย

 ผู้ป่วยชายไทยคู่อายุ 65 ปี มีประวัติไข้ ปวดท้องด้านบนขวาเป็นๆ หายๆ 

2 คร้ัง ร่วมกับทำาการตรวจอัลตราซาวด์ช่องท้องส่วนบนพบลักษณะ persistent 

multiseptate cystic lesion on heterogeneous echogenic โดยคิดว่าเป็น

ลักษณะของ complex cystic ที่บริเวณตับส่วนที่ IVa, V และ VIII สำาหรับโรคที่

นึกถึงได้ในผู้ป่วยรายนี้ ได้แก่
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 1. Infection 

  - Recurrent bacterial liver abscess โดยผู้ป่วยอาจจะมีท่อนำ้าดีที่

มีความผิดปกติ เช่น ตีบหรือตัน ทำาให้มีการติดเชื้อในท่อนำ้าดีเป็นๆ หายๆ จึงทำาให้ 

มีฝีในตับตามมา 

  - พยาธิ: อาจจะมีการติดเชื้อพยาธิในท่อนำ้าดีเป็นๆ หายๆ และทำาให้

เกิดลักษณะของฝีในตับตามมา โดยพยาธิที่อาจจะทำาให้เกิดได้ เช่น Fasciola 

hepatica, Ascaris lumbricoides  แต่ข้อค้านของผู้ป่วยรายนี้นั้นไม่มีประวัติ

ความเสีย่งในการติดเชือ้ และจากการตรวจเลอืดไม่พบภาวะอโิอซิโนฟิลในเลอืดสงู

 2. Neoplasm 

  โดย เนือ้งอกท่ีทำาใหเ้กดิ ลักษณะ cystic lesion ในตับไดจ้ะแบง่ออก

เป็นสาเหตุปฐมภูมิซึ่งเป็นเนื้องอกในตับและทุติยภูมิ ซึ่งเป็นเนื้องอกที่เกิดจากการ

แพร่กระจายจากบริเวณส่วนอื่น ในผู้ป่วยรายนี้คิดว่าเป็นเนื้องอกปฐมภูมิในตับ

มากกว่า เนื่องจากมีตำาแหน่งเดียวและไม่มีอาการบ่งชี้ถึงการเกิดมะเร็งในตำาแหน่ง

อื่น สำาหรับเนื้องอกปฐมภูมิในตับที่นึกถึงได้ในผู้ป่วยรายนี้ ได้แก่

  - Intraductal papillary neoplasm of bile duct เนื่องจากมัก

เกิดในช่วงอายุ 50-70 ปี อัลตราซาวด์สามารถพบลักษณะของ complex cystic 

lesion ได้ ร่วมกับสามารถมีการติดเชื้อในท่อน้ำาดีซึ่งจะมีอาการไข้ ปวดท้อง และ

พบลักษณะ cholestatic jaundice เป็นๆ หายๆ ได้เหมือนกับผู้ป่วยรายนี้

  - Biliary Cystadenoma หรือ Biliary Cystadenocarcinoma 

สามารถมีลักษณะอัลตราซาวด์ช่องท้องส่วนบนมีลักษณะเป็น complex cyst แต่

ไม่ค่อยมีไข้ ปวดท้อง เหลือง จึงทำาให้นึกถึงได้น้อยลง

 การส่งตรวจเพิ่มเติมในผู้ป่วยรายนี้ ได้แก่ เอกซเรย์คอมพิวเตอร์ใน

ตับ (ภาพที่ 3A, 3B, 3C) พบลักษณะ Small hypodense lesion at segment 

VI size 1 cm (ภาพที่ 3A) , VII size 0.8 cm (ภาพที่ 3B), Cluster of cystic 

intrahepatic dilatation connect with common bile duct with internal 
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calcification at hepatic segment V and VII (ภาพที่ 3C) ซึ่งจากลักษณะของ

เอกซเรย์คอมพิวเตอร์นั้นค่อนข้างจำาเพาะกับ Intraductal papillary neoplasm 

of the bile duct (IPNB)

 นอกจากนี้ได้ทำาการส่องกล้องอัลตราซาวด์พบ hypoechoic cystic  

lesion 5 x 3 cm โดยต่อกับทางเดินนำ้าดี (ลูกศร) และไม่พบต่อมนำ้าเหลืองโตดัง

แสดงในภาพที่ 4

 หลังจากนั้นจึงได้ปรึกษาศัลยแพทย์ร่วมประเมินและวางแผนการรักษา  

ผูป่้วยไดเ้ขา้รับการผา่ตัด right hemihepatectomy พบลกัษณะผดิปกตเิป็นกอ้น

ภาพที่ 3  A,	B	และ	C	แสดงเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ของตับด้านขวา

ภาพที่ 4	 ผลส่องกล้องอัลตราซาวด์	 :	* แสดงลักษณะ	hypoechoic	 cystic	 lesion	5x3	cm	

hypoechoic	cystic	lesion	ต่อกับทางเดินน้ำาดี	(arrow)

A B C
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สเีทาขนาด 5 เซนตเิมตรและพบ Mucin ร่วมดว้ย สง่ตรวจพยาธิวิทยาพบลกัษณะที่

เข้าได้กับ Intraductal papillary neoplasm (IPNB) คือมี papillary projection, 

พบ mucin นอกจากนี้ยังพบลักษณะของนิวเคลียสมี high grade dysplasia ดัง

แสดงในภาพที่ 5 A, 5B และ 5C ผู้ป่วยรายนี้จึงได้รับการวินิจฉัยเป็น IPNB with 

high grade dysplasia

 ผู้ป่วยได้รับการติดตามไม่มีอาการไข้ ปวดท้อง ตัวเหลือง รวมถึงได้ทำา 

การติดตามด้วย MRCP ไม่พบการกลับมาเป็นซำ้าของโรค 

Review Intraductal papillary neoplasm of the bile duct (IPNB)

นิยาม

 Intraductal papillary neoplasm of the bile duct (IPNB) เป็นเนื้อ

งอกชนิดหนึ่งของทางเดินนำ้าดี มีคำาจำากัดความหมายถึง เนื้องอกของเยื่อบุท่อนำ้าดี

ท่ีมลีกัษณะการเจริญเตบิโตแบบ papillary และมแีกนกลางเป็น fibrovascular ใน

ทางเดนินำา้ด ี(Intraductal papillary growth of neoplastic biliary epithelium 

with fine fibrovascular cores in the lumen of biliary tree)1 โดยเนื้องอกใน

กลุม่นีน้ัน้มหีลายชือ่ ได้แก่ papillary adenoma, blliary papillomatosis, mucin 

ภาพที่ 5 ผลชิ้นเนือในตับจากการผ่าตัดด้วยการย้อม	H&E:	*	แสดง	Mucin	ใน	บริเวณที่พบ

ความผิดปกติ,	แสดงลักษณะ	papillary	projection,	h	แสดงลักษณะของนิวเคลียส

มี	high	grade	dysplasia

A B C



59Teleconference

secreting biliary tumor หรือ intraductal papillary mucinous tumor

ระบาดวิทยา

 อบุตักิารณ์การเกดิ IPNB ทัว่โลกยงัไมม่รีายงานชดัเจน แต่พบในประเทศ

ฝั่งตะวันออกมากกว่าประเทศฝั่งตะวันตก โดยในแถบเอเชีย เช่น เกาหลี ญี่ปุ่น จีน 

นัน้พบอบัุติการณ์เกดิประมาณ 9.9-30% ของมะเร็งทอ่น้ำาดท้ัีงหมด2 สว่นในฝ่ังตะวนั

ตกนั้นพบอุบัติการณ์การเกิด 7-11% ของมะเร็งท่อน้ำาดีทั้งหมด2

พยาธิกำาเนิด

 สาเหตุของการเกิด IPNB นั้นยังไม่ทราบชัดเจน ในประเทศทางเอเชีย

ตะวันออกมีการศึกษาระบาดวิทยาของ IPNB พบว่า มีความสัมพันธ์กับการนิ่วใน

ตบั (hepatolithiasis) ประมาณ 31% และการตดิเชือ้ Chlornorchis (C.sinensis) 

ประมาณ 18%3 ซึ่งจากข้อมูลพบว่าหากมีนิ่วในตับจะใช้ระยะเวลาประมาณ 8 ปี ใน

การเกิด IPNB และใช้เวลาอีกประมาณ 2 ปี จะพัฒนาจากเนื้องอกชนิดไม่ร้ายแรง 

(intraductal carcinoma in situ) กลายเป็นเนื้องอกชนิดร้ายแรง (intraductal 

carcinoma)3 แต่ท้ังนี้สาเหตุดังกล่าวข้างต้นกลับไม่พบความสัมพันธ์ของการเกิด 

IPNB ในประเทศฝัง่ตะวนัตกจึงอาจจะกลา่วไดว้า่สาเหตุของการเกดิโรคนัน้มคีวาม

สัมพันธ์ทั้งเชื้อชาติและปัจจัยทางสิ่งแวดล้อมร่วมกัน 

อาการแสดง

 ส่วนใหญ่พบในช่วงอาย ุ50-70 ปี อาการแสดง ได้แก่ ปวดท้องด้านบนขวา 

(35-88.5%) การกลับเป็นซำ้าของการติดเชื้อที่ท่อนำ้าดี (5%-59%) อาการอุดตันท่อ

นำ้าดี (20-36%)3 สำาหรับภาวะซีด และนำ้าหนักลดพบได้ไม่บ่อย นอกจากนี้นั้นพบว่า

ผู้ป่วยบางรายอาจจะไม่มีอาการผิดปกติ

 สำาหรับข้อแตกต่างของ IPNB กับ Cholangiocacinoma คือ IPNB จะ

พบการติดเชื้อในท่อนำ้าดีได้บ่อยกว่า โดยสาเหตุท่ี IPNB พบการติดเชื้อที่ท่อนำ้าดี
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ได้บ่อย เพราะเนือ้งอกชนดินีม้กัพบร่วมกบันิว่และเป็นเนือ้งอกทีเ่ปราะบาง สามารถ

หลุดลอกไปอุดท่อนำ้าดีได้บ่อย นอกจากนี้ IPNB สามารถสร้าง mucin ทำาให้เกิด

การอุดตันการไหลของท่อนำ้าดีได้อีกด้วย3 

การวินิจฉัย

 1. การทดสอบในห้องปฏิบัติการ 

  1.1 การทำางานของตบั จะตรวจพบผลเลอืดลกัษณะเป็นการอดุตนัของ

ท่อน้ำาดี ซึ่งมีการเพิ่มขึ้นทั้ง aminotransferase (ALT), aspartate aminotrans-

ferase (AST), total bilirubin, direct bilirubin, gamma-glutamyltranspep-

tidas, alkaline phosphatase3

  1.2 การตรวจสารบ่งชี้มะเร็ง

  - CA19-9 : พบว่ามีการเพิ่มสูงของ CA 19-9 ได้ โดยพบได้ร้อยละ 

35 ของเนือ้งอกชนดิไม่ร้ายแรง (benign) และร้อยละ 61 ของ เนือ้งอกชนดิร้ายแรง 

(malignant)4 ซ่ึงการเพิ่มขึ้นของระดับ CA 19-9 ส่วนหนึ่งนั้นน่าจะเกิดจากการ 

อุดตันท่อนำ้าดีและมีการติดเชื้อท่อนำ้าดี5,6

  - CEA สูงขึ้นพบได้ร้อยละ 25 ใน IPNB ที่เป็นเนื้องอกชนิดร้ายแรง 

(Malignant)3

 2. การตรวจทางรังสี

 โดยปจัจุบนัจะมกีารแบ่งลกัษณะของ IPNB ตามรังสวีทิยาออกเปน็ 5 แบบ 

ตามขนาด, ลักษณะของ intraductal mass, การสร้าง mucin และตำาแหน่งของ

เนื้องอก3 ดังภาพที่ 6

  2.1 อัลตราซาวด์: การอัลตราซาวด์มีความไวสูงในการตรวจพบการ

ขยายตวัของท่อนำา้ด ีแต่การตรวจหาก้อนในท่อนำา้ดสีามารถพบได้เพยีงร้อยละ 41.2 

นอกจากนีอ้ลัตราซาวด์ไม่สามารแยก mucin และนำา้ดอีอกจากกนัเนือ่งจากสารทัง้

สองชนิดไม่สามารถสะท้อนคลื่นอัลตราซาวด์ได้ทั้งคู่3,7 
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ชนิดที่	1:	ท่อนำ้าดีขยายทั่วๆ

และพบก้อนในท่อนำ้าดีร่วมด้วย

ชนิดที่	2:	ท่อนำ้าดีขยายทั่วๆ

แต่ไม่พบก้อนในท่อนำ้าดี

ชนิดที่	3:	ท่อนำ้าดีขยายตัวเฉพาะส่วน

และพบก้อนร่วมด้วย

  2.2 เอกซเรย์คอมพวิเตอร์ และคลืน่แม่เหลก็ไฟฟ้า: ใน Multi-detector 

CT (MDCT) ลักษณะ IPNB ที่พบได้คือ มีการขยายตัวของท่อนำ้าดีเหนือและตำ่า

กว่ารอยโรค และนอกจากนีส้ามารถพบก้อนได้ในกรณีทีก้่อนมากกว่า 1 เซนตเิมตร

โดยการ enhancement นั้นจะเป็นลักษณะ isodense หรือ hyperdense ใน 

arterial phase ส่วนใน portal-venous and delayed phase จะไม่พบ enhance-

ment เนือ่งจาก IPNB นัน้ประกอบไปด้วยเยือ่บุท่อนำา้ดแีละม ีfibrovascular core 

ชนิดที่	5:	ท่อนำ้าดีตีบร่วมกับมีการขยายของท่อนำ้าดีบริเวณที่เหนือจุดตีบ

ชนิดที่	4:	ท่อนำ้าดีขยายเฉพาะส่วน

และพบลักษณะ	cast	like	ในท่อนำ้าดี

ภาพที่ 6
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จึงทำาให้สามารถพบลักษณะ washout ได้ซึ่งแตกต่างกับ Cholangiocarcinoma 

ทีเ่ป็น progressive enhancement2,3 สำาหรับลกัษณะคลืน่แม่เหลก็ไฟฟ้าใน IPNB 

ใน T1-weight จะตรวจพบไม่มกีารเพิม่ขึน้ของ signal intensity (isointense to 

hypointense) ส่วน T2-weight จะตรวจพบ signal เพิ่มขึ้น (hyperintense) ใน

ท่อนำา้ดซ่ึีงบ่งบอกถงึการม ีmucin secretion ส่วนลักษณะของการ enhancement 

นั้นพบในลักษณะเดียวกับใน MDCT2

 2.3 การตรวจระบบทางเดนินำา้ดีโดยวธีิฉีดสารทบึรังส ี(Cholangiogra-

phy): IPNB นั้นเป็นโรคท่ีอาจจะกระจายท่ัวตับหรืออยู่ตำาแหน่งใดตำาแหน่งหนึ่ง 

การทำาเอกซเรย์คอมพิวเตอร์หรือคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้าอาจจะบอกตำาแหน่งของรอย

โรคทัง้หมดได้ไม่ด ีการตรวจระบบทางเดนินำา้ดโีดยวิธีฉดีสารทบึรังส ี(Cholangio-

graphy) เช่น การตรวจทางเดินนำ้าดีโดยคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้า (magnetic reso-

nance cholangiography), การส่องกล้องตรวจทางเดินนำ้าดี (endoscopic  

retrograde cholangiography) สามารถบอกตำาแหน่งทีท่่อนำา้ดขียายและตบีได้ดี

กว่าซ่ึงการตรวจทางเดนินำา้ดโีดยคลืน่แม่เหลก็ไฟฟ้าเป็นวิธีท่ีไม่รุกลำา้ แต่ไม่สามารถ

บอกถึงการสร้าง mucin ได้ ส่วนการส่องกล้องตรวจทางเดินนำ้าดีนั้นสามารถเห็น

สาร mucin ได้ แต่อย่างไรก็ตามการตรวจระบบทางเดินนำ้าดีโดยวิธีฉีดสารทึบรังสี

นัน้ไม่สามารถเหน็เนือ้งอกขนาดเลก็และอาจจะไม่สามารถแยกโรคสาเหตุอืน่ได้ เช่น 

รอยตีบจากสาเหตุอื่น หรือนิ่ว3

  2.4 การส่องกล้องท่อนำา้ด ี(Cholangioscopy): การส่องกล้องท่อนำา้ดี

ทางปาก (Peroral cholangioscopy) และการส่องกล้องท่อนำ้าดีผ่านทางผิวหนัง 

(percutaneous transhepatic cholangioscopy) สามารถเหน็ท่อนำา้ดไีด้โดยตรง 

สามารถตรวจพยาธิวิทยา และสามารถบอกการกระจายของโรคได้ ซ่ึงจะทำาให้ได้

รับการรักษาทีเ่หมาะสม โดยพบว่าการทำาการส่องกล้องท่อนำา้ด ี(Cholangioscopy) 

นัน้สามารถเหน็รอยโรคได้เพิม่ร้อยละ 33 หลงัการการส่องกล้องตรวจทางเดนินำา้ดี 

(endoscopic retrograde cholangiography)3 
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ตารางที่ 2

  Mucin core protein Cytokeratin

 ลักษณะทางพยาธิวิทยา อุบัติการณ์  (MUC) (CK)

  MUC1 MUC2 MUC5AC CK7 CK20

Pancreaticobiliary		 47-76%	 +	 -	 +	 +	 +
Intestinal	 18-42%	 -	 +	 +	 +	 +
Gastric	 11-25%	 -	 -	 +	 +	 +
Oncolytic	 6-10%	 +	 +	 +	 +	 +
	 	 (ติดเฉพาะที่)	 (ติดเฉพาะที่)	

  2.5 การส่องกล้องอัลตราซาวด์ (Endoscopic ultrasound) และ 

การส่องกล้องอัลตราซาวด์ทางเดินนำ้าดี (Intraductal ultrasound)

 การส่องกล้องอัลตราซาวด์ และการส่องกล้องอัลตราซาวด์ทางเดินนำ้าดี

สามารถบอกถึงการเชื่อมต่อของถุงนำ้ากับท่อนำ้าดีได้ซ่ึงเป็นลักษณะจำาเพาะของ 

IPNB อีกทั้งยังสามารถประเมินระยะของโรคโดยได้ทั้งความลึกและการแพร่

กระจายไปยังต่อมนำ้าเหลืองซึ่งมีผลต่อการผ่าตัดและพยากรณ์ของโรค8,9

 3. พยาธิวิทยา 

  IPNB จะพบเป็นลักษณะก้อนสีเทาหรือเหลือง ก้อนลักษณะเป็น 

papillary อาจจะมก้ีอนเดยีวหรือหลายก้อน และมกีารสร้างสาร mucin ทำาให้มกีาร

ขยายตัวของท่อนำ้าดี 

 สำาหรับลักษณะทางพยาธิวิทยานั้นสามารถมีได้ 4 แบบซ่ึงแบ่งตามการ

ย้อมติด mucin core protein (MUC) และ Cytokeratin (CK)2,3 ดังตารางที่ 2

 โดยพบว่า Pancreaticobiliary เป็นลักษณะที่พบบ่อยที่สุด ส่วน onco-

lytc นั้นพบน้อยที่สุด นอกจากนั้นยังมีการแบ่งตามระดับของ dysplasia3 ซึ่งแบ่ง

ออกเป็น 
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 1. IPNB with low-to-intermediate grade dysplasia

 2. IPNB with high-grade dysplasia 

 3. Intraductal growth-type cholangiocarcinoma, AJCC stage 1

 4. Intraductal growth-type cholangiocarcinoma, AJCC stage 

T2 or higher

การรักษา

 1. การผ่าตัด

 การรักษาคอืการผ่าตัดซ่ึงต้องทำาการผ่าตดัเอาเนือ้งอกออกให้หมดโดยไม่

สามารถตรวจพบมะเร็งด้วยการมองเห็นได้ด้วยตาเปล่าและทางกล้องจุลทรรศน์ 

(R0 resection) โดยมีการศึกษาของโรงพยาบาลศรีนครินทร์ มหาวิทยาลัย

ขอนแก่น10 ได้ทำาการศึกษาเก็บข้อมูลผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัย IPNB ตั้งแต่ปี คศ.

2005-2011 โดยมผู้ีป่วย 124 รายพบว่าการได้ R0 resection นัน้จะทำาให้เพิม่อตัรา

การรอดชวีติที ่5 ปี อย่างมนียัสำาคญัทางสถติ ิเพราะฉะนัน้จึงจำาเป็นท่ีจะต้องทำาการ

ประเมินรอยโรคก่อนการผ่าตัดเพื่อการวางแผนการผ่าตัดที่เหมาะสม โดยแนะนำา

ให้ทำาการส่องกล้องอัลตราซาวนด์ (Endoscopic ultrasound) ส่องกล้องท่อนำ้าดี 

(Cholangioscopy) และส่งตรวจชิ้นเนื้อระหว่างทำาการผ่าตัด (Intraoperative 

frozen section) เสมอ

 2. การปลูกถ่ายตับ

 โดยจะทำาการปลูกถ่ายตับและตัดท่อนำ้าดีท้ังหมดเมื่อทำาการผ่าตัดและมี

การกลับเป็นซำ้าของโรค มีแนวโน้มสูงท่ีจะผ่าตัดรอยโรคไม่หมด โดยผู้ป่วยท่ี

พิจารณาปลูกถ่ายตับนั้นจะต้องไม่มีการแพร่กระจายไปยังอวัยวะอื่นรวมถึงต่อม

นำ้าเหลืองและผู้ป่วยจะต้องไม่มีโรคประจำาตัวร้ายแรงที่มีความเสี่ยง 3

 3. การรักษาแบบประคับประคอง

 ผูป่้วยทีไ่ม่สามารถเข้ารับการผ่าตดัได้นัน้ให้พจิารณาเข้ารับการรักษาแบบ
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ประคับประคอง การรักษาประคับคองนั้น ได้แก่ การระบายนำ้าดี เพื่อลดอาการ

เหลือง และสามารถลดการติดเชื้อในท่อนำ้าดีทำาให้เพิ่มอัตราการรอดชีวิต ส่วนวิธี

การใหม่ที่สามารถใช้ในการรักษาประคับประคอง ได้แก่ percutaneous cholan-

gioscopic laser ablation, cholangioscopic electrocoagulation, iridium-192 

intraluminal therapy, argon plasma coagulation2,3

การพยากรณ์ของโรค 

 โดยการพยากรณ์โรคของ IPNB นั้นขึ้นกับปัจจัยต่างๆ ดังนี้ 

 1. ชนดิของพยาธิวทิยา: จากการศกึษาของ Kim และคณะ11 พบว่าผู้ป่วย

ทีม่พียาธวิทิยาเป็น pancreaticobiliary จะมอีตัราการรอดชวีติที ่5 ปี ตำา่กว่าผูป่้วย

ที่มีพยาธิวิทยาชนิด gastric และ intestinal 

 2. ความลึกของเนื้องอก: จากการศึกษาของ Rocha และคณะ12 พบว่า

ความลึกของเนื้องอกท่ีน้อยกว่า 5 มิลิเมตร จะมีอัตราการรอดชีวิตท่ีดีกว่ากลุ่มที่

ความลึกของเนื้องอกที่มากกว่า 5 มิลิลิเมตร 

 3. R0 resection: จากการศึกษาของ Rocha และคณะ12 พบว่ากลุ่มที่

ได้ R0 resection จะมีอัตราการรอดชีวิตที่ดีกว่ากลุ่มที่ไม่ได้ R0 resection 

 4. การแพร่กระจายไปยังต่อมนำ้าเหลือง: จากการศึกษาของ Yeh และ

คณะ13 พบว่าอัตราการรอดชีวิตเฉลี่ยพบว่าในกลุ่มที่มีการแพร่กระจายไปต่อม 

นำ้าเหลืองเป็น 12.1 ± 5.1 เดือน (95%CI: 2.0-22.0) แย่กว่ากลุ่มที่ไม่มีการกระจาย

ไปต่อมนำ้าเหลือง 39.0 ± 6.7 เดือน (95%CI: 25.9-52.1)

การติดตาม 

 IPNB เป็นโรคทีม่อีตัราการกลบัเป็นซำา้ค่อนข้างสงูโดยการผ่าตดัไม่ได้ R0 

resection พบว่าเป็นปัจจัยสำาคัญท่ีสุด เนื่องจากรอยโรคไม่สามารถเห็นได้ด้วย

ภาพรังสีปกติ โดยอัตราการเกิดซำ้าที่ระยะเวลา 5 ปี ประมาณ 20% ในผู้ป่วยที่เป็น
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เนื้องอกชนิดไม่ร้ายแรง (intraductal carcinoma in situ) และอาจเพิ่มสูงขึ้นถึง 

60% ในกลุม่ทีเ่ป็นเนือ้งอกชนดิร้ายแรง (intraductal carcinoma) จึงมกีารแนะนำา

ให้ติดตามโดยการตรวจทางเดินนำ้าดีโดยคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้า (magnetic reso-

nance cholangiography) ใน 1 ปี แรกทุก 3 เดือน และทุก 6 เดือนในปีที่ 23
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วันที่ 20 พฤศจิกายน 2563
เวลา 13.00-15.00 น.

Teleconference
นพ.ณัฐภัทร รุจีรไพบูลย์

ผศ.พญ.ณัยชญา จำารูญกุล

ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์

Interhospital conference

หญิงไทยคู่ อายุ 55 ปี ภูมิลำาเนา จ.นราธิวาส อาชีพ แม่บ้าน

อาการสำาคัญ: ปวดท้องด้านซ้ายบนมา 3 ปี 

ประวัติปัจจุบัน:

 3 ปีก่อนมาโรงพยาบาลผู้ป่วยรู้สึกปวดท้องบริเวณซ้ายบน ลักษณะการ

ปวดเป็นแบบจุกแน่น ไม่ร้าวไปที่ใด ปวด 5-6/10 คะแนน อาการปวดเป็นทุกวัน 

โดยเฉพาะเวลานัง่นาน ๆ  หรอืกระแทก (เช่น กระโดด หรือรถกระแทก) อาการปวด

จะเป็นมากขึ้น มีความรู้สึกอิ่มเร็ว แต่ไม่มีเบื่ออาหารหรือนำ้าหนักลด ไม่มีประวัติ

ท้องเสยี ท้องผกู หรือคลืน่ไส้อาเจียน โดยระยะ 3 ปีทีผ่่านมาผู้ป่วยได้ไปโรงพยาบาล

และคลินิกหลายคร้ัง แต่ละครั้งจะได้ยาโรคกระเพาะมารับประทาน แต่อาการดัง

กล่าวไม่ดีขึ้น

 2 ปีก่อนมาโรงพยาบาล เริ่มมีอาการไอแห้ง ไม่มีเสมหะ เป็นทุกวัน 

 4 เดือนก่อนมาโรงพยาบาล อาการปวดยังคงมีลักษณะเดิม แต่สังเกตว่า

คลำาได้ก้อนบริเวณท้องด้านซ้ายบน จึงมาโรงพยาบาล

Past medical history

 - โรคประจำาตัว: ความดันโลหิตสูง รับยาที่โรงพยาบาลนราธิวาส
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 - ปฏิเสธประวัติแพ้ยาแพ้อาหาร

 - มีประวัติไปประเทศซาอุดีอาระเบีย เพื่อทำาพิธีฮัจญ์ (หลังมีอาการป่วย

แล้วประมาณ 1 ปี) 

Current medication

 - Propranolol (10) 1 tab. PO b.i.d. p.c. 

Personal history

 - ปฏิเสธประวัติการรับประทานยาต้ม ยาหม้อ ยาสมุนไพร

 - ปฏิเสธประวัติสูบบุหรี่ หรือดื่มเหล้า

 - ปฏิเสธประวัติการได้รับเลือด ประวัติการใช้สารเสพติดทางหลอดเลือด 

และประวัติมีคู่นอนหลายคน

Family history

 - ปฏิเสธประวัติมะเร็งในครอบครัว

 - ปฏิเสธประวัติวัณโรคในครอบครัว

Physical examinations:

Vital signs: BT 36.8˚C, BP 132/82 mmHg, PR 78/min, RR 16/min, SpO2 

99% RA

BW: 80 kg, Height 153.6 cm, BMI 34.17 kg/m2

General appearance: A female, hypersthenic built, good consciousness

HEENT: no pale conjunctivae, anicteric sclerae, no parotid gland en-

largement, no teeth indentation, no thyroid gland enlargement

Lymph nodes: not palpable at cervical, supraclavicular, epitrochlear, 

and groin nodes 

Heart: no active precordium, JVP not engorged, symmetrical and regu-

lar pulses, no heave or thrill, PMI at 5th ICS mid-clavicular line, 

normal S1S2, no murmur
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Chest: spider nevi at chest wall, normal chest contour, symmetrical 

chest expansion and vocal resonance, bilateral coarse crepita-

tion both lower lungs

Abdomen: no distension, round contour, no surgical scar, no superficial 

vein dilatation, normoactive bowel sound, soft, not tender, liver 

not palpable, liver span 10 cm, palpable spleen 19 cm below left 

costal margin extended to left lower quadrant smooth surface, 

firm consistency, no tenderness, move downward on inspira-

tion, cannot get above mass, no abdominal bruit, fluid thrill 

negative, shifting dullness negative, 

Extremities: palmar erythema, no pitting edema, no scratch mark, no 

clubbing fingers

Skin: scattered erythematous papules with hyperpigmented macules 

at arms and legs

Neuro: no weakness, no paresthesia, Tinel and Phalen’s test negative

ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ:

CBC: Hb 10.8 g/dL, Hct 34.1%, MCV 91.9 fL, RDW 15.8%, WBC 4,580 cells/

mm3, PMN 51.6%, lymphocyte 31.7%, platelet 122,000 cells/mm3

BUN: 14.5 mg/dL, Cr 0.9 mg/dL, Na 139.5 mg/dL, K 3.67 mg/dL, Cl 106.8 

mg/dL, CO2 23.7 mg/dL, Ca 8.3 mg%, P 3.3 mg/dL

LFT: TB 1.3 mg/dL DB 0.81 mg/dL AST 64 U/L, ALT 28 U/L, ALP 174 

U/L, Alb 2.9 g/dL, Glob 6.1 g/dL

PTT: 32.4 sec, PT 13.5 sec, INR 1.27

UA: WBC 0-1/HPF, RBC 0-1/HPF, protein trace, sugar negative
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สรุปปัญหาของผู้ป่วย

 1. Symptomatic huge splenomegaly

 2. Cutaneous signs of chronic liver stigmata

 3. Chronic non-productive cough

อภิปราย

 ผู้ป่วยเพศหญิง อายุ 55 ปีมาด้วยอาการผิดปกติของอวัยวะหลายระบบ

ได้แก่ ปอด (ไอเรื้อรังมา 2 ปี), ตับ (chronic liver stigmata), และม้ามโต เป็น

ระยะเวลา 3 ปี โดยผู้ป่วยไม่มีไข้ เบื่ออาหาร หรือนำ้าหนักลด จึงนึกถึงกลุ่มโรคที่มี 

benign และมกีารดำาเนนิโรคช้า โดยมข้ีอสนบัสนนุจากการม ีhyperglobulinemia 

โดยมีการวินิจฉัยแยกโรค ดังต่อไปนี้

 1. Systemic sarcoidosis ซ่ึงเป็นกลุ่ม systemic granulomatous 

inflammation ทีเ่ปน็ไดใ้นอวัยวะหลายระบบ โดยท่ีตบัจะมาดว้ย pre-sinusoidal 

portal hypertension หรือส่วนน้อยอาจมาด้วย cirrhosis ได้ และที่ม้ามอาจ

มาด้วย symptomatic huge splenomegaly ได้ ซ่ึงสอดคล้องกับผู้ป่วยรายนี้  

อย่างไรก็ตามเนื่องจากอุบัติการณ์ของ systemic sarcoidosis ในทวีปเอเชียนั้น

พบได้น้อย การวินิจฉัยจึงต้องอาศัยการ exclusion เป็นหลัก

 2. Schistosomiasis พบได้ในภาคใต้ ในผู้ป่วยที่ติดเชื้อเป็นระยะเวลา

นาน จะมาด้วย clinical portal hypertension และ lung involvement ได้เช่น

กัน  อย่างไรก็ตามขนาดของม้ามที่เกิดจาก portal hypertension มักไม่โตดัง 

ผู้ป่วยรายนี้จึงทำาให้นึกถึงน้อยลง

 3. Hematologic diseases ได้แก่ chronic myeloid leukemia, my-

elofibrosis, และ low-grade lymphoma โดยกลุ่มโรคดังกล่าวสามารถมาด้วย 

symptomatic huge splenomegaly ได้ แต่มักไม่ทำาให้เกิด liver dysfunction 

และ cirrhosis นอกจากนี้ lung involvement ก็พบได้น้อยในกลุ่ม indolent 
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hematologic diseases จึงทำาให้นึกถึงน้อยลงในผู้ป่วยรายนี้

 สำาหรับการวินิจฉัยแยกโรคอื่น เช่น tuberculosis ในผู้ป่วยรายนี้นึกถึง

น้อยเนื่องจากประวัติที่เป็นมานานถึง 3 ปี ร่วมกับไม่มีไข้ หรือ constitutional 

symptoms 

ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการเพิ่มเติม

 การตรวจภาพวินิจฉัย

 เนื่องจากผู้ป่วยมาด้วย symptomatic huge splenomegaly จึงได้รับ

การส่งตรวจทางรังสี โดยเลือกใช้เป็น Magnetic resonance imaging (MRI) ดัง

แสดงในภาพที่ 1 โดยพบความผิดปกติดังนี้ a cirrhotic liver background with 

bandlike fibrosis. Marked splenomegaly was observed with size 181 mm. 

There were multiple well-defined lesions with isointensity on T1W and 

ภาพที่ 1 A dynamic contrast MRI. A plain MRI, B arterial phase, C venous phase, and 

D delayed phase

A B

C D
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hypointensity on T2W. The dynamic contrast demonstrated a delayed 

progressive enhancement causing high intensity of these lesions. No 

DWI restriction. Multiple venous collaterals at perisplenic region. No 

ascites. No para-aortic nodal enlargement.  

 แปลผล จากผล MRI พบลักษณะของตับแข็งและ turtle back-liked 

fibrosis นอกจากนี้ที่ม้ามพบลักษณะของ multiple nodules ที่มี progressive 

delayed enhancement ซ่ึงเข้าได้กับ granulomatous inflammation หรือ 

fibrotic nodules ที่ม้าม ซึ่งต้องอาศัยการวินิจฉัยทางจุลพยาธิวิทยาต่อไป

 การตรวจทางพยาธิวิทยา

 Liver biopsy: The section showed multiple well-formed epithe-

lioid granulomas. Large fibrotic areas were seen, no parasite is seen, 

AFB and GMS negative 

 Splenic biopsy: The section showed multiple well-formed epi-

thelioid granulomas with severe fibrosis, no parasite is seen, AFB and 

ภาพที ่2  Liver biopsy. Multiple well-formed epithelioid granulomas with large fibrotic areas
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GMS negative

 แปลผล จากผลตรวจทางจุลพยาธิวทิยาพบลกัษณะของ granulomatous 

inflammation ทั้งบริเวณตับและม้าม ซึ่งเข้าได้กับ sarcoidosis แต่อย่างไรก็ตาม

การวินิจฉัยจำาเป็นต้องแยกโรคอื่นที่พบได้บ่อยกว่า และมาด้วย granulomatous 

inflammation ยกตัวอย่างเช่น infection (tuberculosis, histoplasmosis, 

schistosomiasis), autoimmune disease (primary biliary cholangitis 

vasculitis), drugs (allopurinol, phenytoin, methyldopa, hydralazine), 

malignancy (lymphoma, paraneoplastic), และ combine variable immu-

nodeficiency เป็นต้น  อย่างไรก็ตามเนื่องจากผู้ป่วยมี splenic involvement 

ด้วย จึงทำาให้นึกถึงบางสาเหตุ เช่น PBC, drugs น้อยลง

 การตรวจทางซีโรโลยี

 1. TB interferon-gamma release assay (IGRA): negative

 2. Anti-nuclear antibody (ANA) and Antineutrophil cytoplasmic 

antibody (ANCA): negative

 3. Schistosomiasis mansoni and japonicum antibody: negative

 4. Immunoglobulin level: within normal limit for IgG, IgM, IgA 

and IgE

 จากการส่งตรวจเพิ่มเติมเพื่อหาสาเหตุอื่นที่มาด้วย granulomatous 

inflammation โดยอาศัย serologic testing ที่มี high negative predictive 

values พบว่าผลเป็นลบ ทำาให้นึกถึง sarcoidosis มากที่สุด จึงได้ส่งตรวจทาง 

pulmonary testing เพิ่มเติม เนื่องจากร้อยละ 95 ของผู้ป่วย hepatosplenic 

sarcoidosis มักมี lung involvement ร่วมกับผู้ป่วยมีอาการไอเรื้อรังมา 2 ปี

 การตรวจทางอุรเวชช์

 1. HRCT chest: Diffuse reticular infiltration with centrilobular 

nodules are seen in all lobes of both lobes
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 2. Pulmonary function test: There is a mild restrictive lung 

defect with a severe decrease in diffusing capacity

 3. Bronchoscopy: Diffuse swelling of all bronchi, no nodularity 

was demonstrated, biopsy was done

 4. Bronchial mucosa pathology: Non-caseous granulomatous 

inflammation, negative AFB, Fite, and GMS stain

การวินิจฉัย

 Systemic sarcoidosis จากหลกัฐานการตรวจทางรังสแีละจุลพยาธิวทิยา 

ในผู้ป่วยที่มีอาการและอาการแสดงเข้าได้ ร่วมกับการ exclude สาเหตุอ่ืนที่เป็น 

ไปได้ 

การรักษา

 ผู้ป่วยได้รับการรักษาด้วย prednisolone 0.5 mg/kg/day หลังจากได้

รับการรักษาอาการไอ และปวดท้องดีขึ้น โดย liver function test ที่ 3 เดือนหลัง

การรักษา TB 1.26 mg/dL, DB 0.72 mg/dL, AST 42 U/L, ALT 44 U/L, ALP 

170 U/L, Alb 3.5 g/dL, Glob 3.7 g/dL

ทบทวนวรรณกรรม

 โรคซาร์คอยโดสิส (Sarcoidosis) เป็นกลุ่มโรค autoimmune disease 

ท่ีมลีกัษณะของ non-caseating epithelioid granulomas จากข้อมลูทางระบาด

วิทยาพบว่า sarcoidosis มีความชุกของโรคตำ่าและแตกต่างกันในแต่ละทวีป โดย

ในทวีปเอเชียจะมีความชุก 1/100,000 คนต่อปี พบในเพศหญิงมากกว่าเพศชาย 

โดยเพศหญิงพบมากที่สุดที่อายุเฉลี่ย 50-60 ปี ในขณะที่เพศชายพบในอายุ 30-50 

ปี1,2 อย่างไรก็ตาม แม้ว่าจะพบอุบัติการณ์ในเพศหญิงมากกว่า แต่ผู้ป่วยที่มาด้วย 
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symptomatic hepatosplenic sarcoidosis (HS) จะพบได้บ่อยในเพศชาย

มากกว่า3

พยาธิกำาเนิด (Pathogenesis)

 สาเหตุของ sarcoidosis เกิดจากหลายปัจจัย ได้แก่ พันธุกรรม เช่น 

HLA-DR3 โดยผู้ป่วย sarcoidosis มี genetic susceptibility สูงถึง 39-70%4 

ร่วมกับการมีปัจจัยกระตุ้นที่เข้าได้ โดยจาก ACCESS study ซึ่งศึกษาปัจจัยด้าน

การทำางานและสภาวะแวดลอ้มพบว่า อาชพีเกษตรกรรม เชือ้รา และยาฆ่าแมลง เปน็

ปัจจัยหลักท่ีกระตุ้นให้เกิด sarcoidosis5 ในขณะที่การสูบบุหร่ีสามารถลดอัตรา

การเกิดได้ซึ่งคิดว่าเป็นผลจาก nicotine6 นอกจากปัจจัยดังกล่าว การติดเชื้อ อาจ

เป็นปัจจัยกระตุ้นได้จาก meta-analysis ก่อนหน้านี้พบว่ามีการตรวจพบ myco-

bacteria ในผูป้ว่ย sarcoidosis มากกวา่ประชากรท่ัวไปถงึ 10-20 เทา่7 สว่นขอ้มลู

ของเชื้ออื่น ๆ ได้แก่ C. acnes, Borrelia spp., human herpesvirus 8, และ C. 

pneumoniae นัน้ยงัไมเ่พยีงพอ8 นอกจากนีย้งัมรีายงานในยาบางกลุม่ โดยเฉพาะ 

immunotherapy ได้แก่ IFNα, IFNγ และ immune checkpoint inhibitors9,10 

การวินิจฉัย (Diagnosis)

 การวินิจฉัย sarcoidosis ต้องอาศัยอาการแสดง ภาพถ่ายรังสี และ

ลกัษณะทางพยาธิวทิยาทีเ่ขา้ได ้และท่ีสำาคญัท่ีสดุคอื การแยกโรคท่ีมาดว้ย granu-

lomatous inflammation ที่พบอาการอื่นๆ ได้

 อาการแสดงของ HS มกัมาด้วยอาการทีไ่ม่จำาเพาะเจาะจง ได้แก่ อ่อนเพลยี 

(ร้อยละ 4-50) ไข้ (ร้อยละ 4-50) และปวดท้อง (ร้อยละ 15-20)11-13 สำาหรับอาการ

แสดงของตับและม้ามจะมาด้วยตับ ม้ามโต (ร้อยละ 20-50) ตับแข็ง (ร้อยละ 2-26) 

และ portal hypertension (ร้อยละ 3-20)11,12,14 โดยกลไกของ portal hyperten-

sion เกิดจาก (1) extensive fibrosis ซึ่งทำาให้เกิด sinusoidal portal hyperten-
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sion และ (2) granuloma compression ซึ่งทำาให้เกิด pre-sinusoidal portal 

hypertension15 โดย portal-related complications ท่ีพบได้ในผู้ป่วย HS ได้แก่ 

esophageal varices (ร้อยละ 30-100), ascites (ร้อยละ 15) โดยเฉพาะในกลุ่ม

ที่เกิดจาก extensive fibrosis ซึ่งเป็นได้ทั้ง transudate, exudate และ chylous 

ascites12 สำาหรับภาวะนำา้ดคีัง่ (Cholestasis) เป็นอาการแสดงทีพ่บได้น้อยใน HS 

 ผลตรวจทางห้องปฏบัิตกิารทีพ่บบ่อยคอื alkaline phosphatase (ALP) 

สูง 1.5-3 เท่า ซึ่งพบได้ถึงร้อยละ 90 ในผู้ป่วย HS และ aspartate aminotrans-

ferase (ALT) และ alanine aminotransferase (AST) สูงขึ้นเฉลี่ยน 1.5-3 เท่า 

พบได้ประมาณร้อยละ 50-70 ในขณะที ่hyperbilirubinemia และ coagulopathy 

พบได้น้อย ซึ่งส่วนใหญ่สัมพันธ์กับภาวะตับแข็ง16,17 โดย Hypercalcemia พบได้

ประมาณ ร้อยละ 10-20 สำาหรับ Serum angiotensin-converting enzyme 

(ACE) มีการนำามาใช้เพื่อดู granuloma burden แต่ไม่สามารถนำามาใช้ในการ

วินิจฉัยได้ เนื่องจากมี positive predictive value ที่ตำ่าเพียงร้อยละ 2517

 การตรวจทางรังสีวิทยา โดยรวมสามารถพบ hepatic lesions เพียงแค่ 

ร้อยละ 5 สำาหรับความผิดปกติทางรังสีวิทยา การวินิจฉัยหลักจึงต้องอาศัยผลทาง

พยาธิวิทยา18 MRI จะมี sensitivity มากที่สุดโดยอาจตรวจพบ

  1) Heterogenous parenchyma, periportal hyperintensity 

  2) Hypointensity nodules on T2 sequencing, size ranging 

from 0.5 - 4.5 cm in diameter. In contrast phase, those nodules usu-

ally increase enhancement on arterial phase with persistent delayed 

enhancement 

  3) Ancillary features of granulomatous hepatitis include hepa-

tomegaly, splenomegaly, vascular complications such as Budd-Chiari 

  4) Portal lymph nodes enlargement.19,20 

 เนื่องจาก HS เป็นกลุ่มอาการที่ไม่ใช่ classic sarcoidosis syndromes 
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ตารางท่ี 1 สาเหตุของ granulomatous liver disease และแนวทางในการตรวจวินิจฉัยเพิ่มเติม 
Adapted from Culver, Clinical Liver Disease 7: 92-9621

 สาเหตุ  การสืบค้น

Infection 
Bacteria
 - Tuberculosis - Tissue culture for bacteria, TB, and fungus
 - Brucellosis - Special stains: GMS, Warthin-Starry, AFB
Virus  - Immunohistochemistry for CMV, EBV
 - Cytomegalovirus  - PCR for TB
 - Epstein-Barr virus - Schistosoma antibody

Fungus
 - Histoplasmosis
 - Cryptococcosis

Parasite
 - Schistosomiasis

Autoimmune
 - Sarcoidosis - Exclude other causes
 - Primary biliary cholangitis - Histopathology, AMA

Vasculitides
 - Granulomatosis with polyangiitis - Histopatology, imaging, and ANCA
 - Polyarthritis nodosa
 - Churg-Strauss syndrome

Drugs: nitrofurantoin, allopurinol, phenytoin, others - Review history

Malignancy
 - Lymphoma - Histopathology
 - Renal cell carcinoma

Inherited
 - Common variable immunodeficiency - Immunoglobulin level

Occupational
 - Copper - Review history
 - Berylliosis
 - Mineral oil, talc, starch



79Teleconference

(Löfgren syndrome และ Heerfordt syndrome) การวนิจิฉยัจึงจำาเป็นต้องอาศยั

ผลทางพยาธิวิทยาเสมอ โดยจะพบลกัษณะของ well-circumscribed aggregate 

of epithelioid, plump macrophages, และ multi-nucleated giant cells with 

scattered lymphocytes within the granuloma and at its periphery ใน 

ผู้ป่วยบางคนอาจพบลักษณะของ extensive fibrosis และ massive bridging 

fibrosis ที่พบได้ในตับแข็ง11 อย่างไรก็ตามสิ่งที่สำาคัญในการวินิจฉัย sarcoidosis 

คือ การแยกภาวะที่พบได้บ่อยท่ีมาด้วย granulomatous inflammation ได้ 

เนื่องจากมีแนวทางในการรักษาต่างกัน ดังแสดงในตารางที่ 1

 หลังจากที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น HS แล้ว ในปัจจุบันยังไม่มีแนวทาง

ในการส่งตรวจเพิ่มเติม มีเพียง expert opinion แนะนำาให้ส่งดู functional as-

sessment ในอวัยวะที่ต้องสงสัยโดยเฉพาะปอด เนื่องจากร้อยละ 95 ของ HS มัก

มี pulmonary involvement ร่วมด้วย โดยแนะนำาให้ส่งตรวจ High-resolution 

computed tomography (HRCT) และ pulmonary functional test (PFT) เพิม่

เตมิ22 หากมลีกัษณะทีต่อ้งสงสยั เชน่ เห็นลกัษณะ reticular infiltration ทีบ่ง่บอก

ถึง interstitial lung disease ให้พิจารณาส่ง Bronchoscopy with histopa-

thology เพิ่มเติม โดยอาจเห็นลักษณะของ typical cobble stone appearance 

ซึ่งแสดงถึง granulomatous infiltration รวมถึง bronchoalveolar lavage for 

CD4+ T cell/CD8+ T cell ratio23 

การรักษา (Treatment)

 เนื่องจากร้อยละ 50 ของ HS สามารถหายได้เองแม้ไม่ได้รับการรักษาที่

เฉพาะเจาะจง24 การเฝ้าระวัง และติดตาม เพื่อพิจารณาข้อบ่งชี้ในการรักษาในช่วง

แรกจึงมคีวามสำาคญัเพือ่ลดโอกาสเกดิผลขา้งเคยีงจากการรักษา โดยขอ้บง่ชีใ้นการ

รักษา HS ได้แก่ hepatic involvement with pronounced liver abnormali-

ties, splenomegaly with thrombocytopenia, high symptom burden และ 



80 จุลสารสมาคมแพทย์ระบบทางเดินอาหารแห่งประเทศไทย, พฤษภาคม-สิงหาคม 2564

risk of permanent organ damage เนื่องจาก HS เป็นโรคที่พบได้น้อย ยาที่ใช้

ในการรักษาสว่นใหญจ่ะอา้งองิจากการศกึษาใน pulmonary sarcoidosis โดยยาที่

ใช้เปน็ 1st line สำาหรับ HS คอื oral glucocorticoid ขนาดยาและระยะเวลาในการ

รักษาเปน็ดงัแสดงในตารางที ่225-27 ในปจัจุบนัยงัไมม่กีารศกึษาถงึประโยชนใ์นการ

ให้ maintenance therapy ยกเว้นมีข้อบ่งชี้ดังต่อไปนี้ steroid refractoriness, 

ตารางที่ 2 ยาและขนาดยาที่ใช้ในการรักษา hepatosplenic sarcoidosis

 ชนิดยา วิธีการบริหารยา หมายเหตุ

Glucocorticoid - 0.5-0.75 mg/kg/day ระยะเวลา - เลือกใช้เป็นการรักษาแรก

- Prednisolone  4 สัปดาห์ หลังจากนั้นลด 10 mg - ช่วยทำาให้อาการจาก Hepatosplenic

  ต่อเดือน ระยะเวลา 6-12 เดือน  sarcoidosis ดีขึ้น

 - ไม่มีข้อมูลในการให้ยา maintenance - complete biochemical respond 62%

  เว้นแต่จะมีข้อบ่งชี้ในการให้ยากลุ่ม - partial biochemical respond 21%

  steroid-sparing  - histological improvement (overall 

 - ในกรณีที่โรคกลับเป็นซำ้าพิจารณา  37%, in CBR group 60%)

  ให้ยาขนาด: 1 mg/kg/day 8-12 - ไม่ทำาให้ portal hypertension ดีขึ้น

  สัปดาห์ - ยังไม่มีข้อมูลของ oral budesonide

Ursodeoxycholic acid - 10 mg/kg/day - สำาหรับอาการ cholestasis

   - มีการรายงานประมาณ 4 เคส พบว่า

    อาการดีขึ้นร้อยละ 75

Azathioprine - 50-150 mg/day 

Methotrexate - 10 - 15 mg สัปดาห์ละครั้ง - อาจทำาให้เกิดภาวะตับอักเสบเพิ่มขึ้น

    และเพิ่มปริมาณผังผืดในตับได้

Mycophenolate - ไม่มีคำาแนะนำาเรื่องขนาดยาและ 

mofetil   ระยะเวลาที่ชัดเจน 

Infliximab - 5 mg/kg ในสัปดาห์ที่ 0,2, และ - สำาหรบั HS ทีม่อีาการรนุแรง และ ดือ้ยา

  6 หลังจากนั้นให้เดือนละครัง - ทำาให้อาการ ผลเลือด และจำานวน 

    granuloma ดีขึ้น33
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Review Article

โรคท่อทางเดินน้ำาดีอักเสบตีบแข็ง
ที่เกิดจาก IgG4 

(IgG4-related Sclerosing
Cholangitis)

พ.ต. นพ.สุขุม ส่งเสริม

อาจารย์ พ.ท. นพ.ขจรศักดิ์ ยงวัฒนา

ภาควิชาอายุรศาสตร์ วิทยาลัยแพทยศาสตร์พระมงกุฎเกล้า

บทนำ�

	 กลุ่มโรคที่เกี่ยวข้องกับ	IgG4	(IgG4–related	disorders)	เป็นโรคที่มีผล

ท�ำให้เกิดกำรอักเสบและพังผืด	 (fibroinflammatory)	 โดยมีชื่อเรียกแตกต่ำงกัน

ไปตำมอวัยวะต่ำงๆ	ของร่ำงกำยที่เกิดโรค	เช่น	Mikulicz’s	disease	(เกิดที่ต่อม

น�้ำลำยและต่อมน�้ำตำ),	Küttner’s	tumor	(เกิดที่ต่อมน�้ำลำยบริเวณใต้ขำกรรไกร

ล่ำง),	โรค	Interstitial	pneumonitis	(เกิดที่ปอด),	Interstitial	nephritis	(เกิดที่

ไต),	Riedel’s	thyroiditis	(เกิดที่ต่อมไทรอยด์)	เป็นต้น	ซึ่งโรคต่ำงๆ	เหล่ำนี้มีจุด

ทีเ่หมอืนกนัคอื	มกีำรเพิม่ขึน้ของระดบั	IgG4	ในซีร่ัม	(Elevation	of	serum	IgG4)	

และผลตรวจพบพลำสมำเซลล์ชนิด	 IgG4	 (IgG4-positive	 plasma	 cells)	 ใน

เนื้อเยื่อ1

	 โรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	(IgG4-related	scle-

rosing	cholangitis,	IgG4-SC)	เป็นภำวะทำงเดินน�้ำดีผิดปกติเกิดจำกภูมิคุ้มกัน

ท�ำลำยตนเองท�ำให้เกดิกำรอกัเสบเร้ือรังของท่อทำงเดนิน�ำ้ด	ีโดยมลีกัษณะจ�ำเพำะ	
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คือ	มีกำรเพิ่มขึ้นของระดับ	IgG4	ในซีรั่ม,	ในผนังของท่อทำงเดินน�้ำดีพบพลำสมำ

เซลล์และลมิโฟไซต์ชนดิ	IgG4	(IgG4-positive	plasma	cells	and	lymphocytes)	

แทรกอยู่อย่ำงหนำแน่น	ร่วมกับมีพังผืดและ	Obliterative	phlebitis	ภำวะนี้มัก

พบร่วมกับภำวะตบัอ่อนอักเสบจำกภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเอง	(Autoimmune	pan-

creatitis,	AIP)	 ได้บ่อย	 ซ่ึงในปัจจุบันโรคทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	

IgG4	ถือเป็นอำกำรแสดงในระบบทำงเดินน�้ำดีของกลุ่มโรคที่เกี่ยวข้องกับ	IgG42

	 เกณฑ์กำรวินิจฉัยภำวะนี้ต้องอำศัยกำรตรวจทำงรังสีวิทยำ	ผลกำรตรวจ

วทิยำเซรุ่ม	(serology)	ผลกำรตรวจชิน้เนือ้ทำงพยำธวิทิยำ	กำรพบโรคร่วมอืน่ๆ	ใน 

กลุ่มโรคที่เกี่ยวข้องกับ	 IgG4	และผลกำรตอบสนองต่อกำรรักษำโดยใช้สเตียรอยด ์

โดยอำกำรแสดง	และภำพฉำยรังสขีองทำงเดนิน�ำ้ดขีองภำวะนีม้คีวำมคล้ำยคลงึกบั

โรคมะเร็งของท่อทำงเดินน�้ำดี	 (Cholangiocarcinoma)	และโรคท่อทำงเดินน�้ำดี

อกัเสบตีบแขง็ปฐมภมู	ิ(Primary	sclerosing	cholangitis)	ซ่ึงทัง้	2	ภำวะนีไ้ม่ตอบ

สนองต่อกำรรักษำโดยใช้สเตยีรอยด์	และมกีำรพยำกรณ์โรคท่ีไม่ด	ีรวมไปถงึภำวะ

โรคทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งทุติยภูมิจำกสำเหตุอื่นๆ	 (Secondary	 sclerosing	

cholangitis)3	ในบทควำมนี้จะทบทวนเกี่ยวกับระบำดวิทยำ	พยำธิก�ำเนิดของโรค	

อำกำรแสดง	กำรวนิจิฉยัแยกโรค	เกณฑ์กำรวนิจิฉยัโรค	และกำรรักษำภำวะท่อทำง

เดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	

ระบ�ดวิทย�

	 โรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ท่ีเกดิจำก	IgG4	เป็นโรคทีพ่บได้ในเพศ

ชำยมำกกว่ำเพศหญิง	โดยร้อยละ	80	ของผู้ป่วยเป็นเพศชำย	อำยุเฉลี่ยของผู้ป่วย

ที่ได้รับกำรวินิจฉัยโรคนี้	คือ	60–70	ปี		แต่ในประเทศญี่ปุ่นมีรำยงำนว่ำพบโรคนี้ได้

ต้ังแต่อำยุ	 23–85	 ปี	 และยังไม่มีกำรรำยงำนโรคนี้ในผู้ป่วยที่เป็นเด็กหรือวัยรุ่น	 

โดยประมำณร้อยละ	 90	 ของผู้ป่วยโรคนี้มักพบร่วมกับภำวะตับอ่อนอักเสบจำก

ภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเอง	 ชนิดที่	 1	 (Type	 1	AIP)3	 ในทำงกลับกัน	ผู้ป่วยตับอ่อน
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อักเสบจำกภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเอง	ชนิดที่	1	พบว่ำมีโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบ

แข็งที่เกิดจำก	IgG4	ร่วมด้วยประมำณร้อยละ	395 

	 จำกกำรศึกษำดำ้นระบำดวทิยำในประเทศญีปุ่น่ในปี	พ.ศ.	2554	เกีย่วกับ

ภำวะตับอ่อนอักเสบจำกภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเอง	พบว่ำมีควำมชุกและอุบัติกำรณ์

ประมำณ	4.6	และ	1.4	ต่อ	ประชำกร	100,000	คน	ตำมล�ำดบั5	เนือ่งจำกจนถงึปัจจบัุน

นีย้งัไม่มกีำรศกึษำด้ำนระบำดวิทยำของโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตบีแขง็ท่ีเกดิจำก	

IgG4	โดยตรง	ดงันัน้คำดกำรณ์ว่ำควำมชกุและอบัุติกำรณ์ของโรคนีพ้บได้ประมำณ	

1.8	และ	0.5	ต่อประชำกร	100,000	คน	ตำมล�ำดับ5	,6	

พย�ธิกำ�เนิด

	 แม้ว่ำกลไกพยำธิก�ำเนิดของโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งท่ีเกิดจำก	

IgG4	ยงัไม่เป็นทีช่ดัเจน	แต่คำดกำรณ์ว่ำ	ปัจจัยด้ำนพนัธุกรรม	(genetic	factors)	

ควำมผดิปกตขิองภมูคิุม้กนัโดยก�ำเนดิ	(innate	immunity)	ควำมผดิปกตขิองภมูิ

กันที่ได้รับมำ	(acquired	immunity)	กำรตอบสนองที่ลดลงของ	naïve	regula-

tory	T	cells	(naïve-Tregs)	และ	B	cell	ที่จ�ำเพำะ	อำจเกี่ยวกับกำรเกิดโรคท่อทำง

เดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	 IgG4	ก็เป็นได้7	 มีกำรรำยงำนสมมติฐำนกลไก

พยำธิก�ำเนิดของโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งท่ีเกิดจำก	 IgG4	และภำวะตับ

อ่อนอักเสบจำกภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเอง8	 โดยมีแนวคิดพื้นฐำนจำกกลไก	2	อย่ำง	

คือ	“กำรเหนี่ยวน�ำ’’	(induction)	และ	“กำรด�ำเนินไป’’	(progression)	

	 ในภำวะปกติ	naïve	T	cells	และ	natural	regulatory	T	cells	(Tregs)	

ซึ่งผลิตจำกต่อมไทมัสกดกำรท�ำงำนของ	CD4	และ	CD8	T	cell	ที่ถูกกระตุ้นโดย

แอนติเจนต่ำงๆ	 เพื่อไม่ให้เกิดกำรอักเสบที่มำกเกินควำมจ�ำเป็น	 ซึ่งจุดเริ่มต้นของ

พยำธิก�ำเนิดของโรคนี้เกิดจำกกำรลดลงของ	naïve-Tregs	 อำจไปเหนี่ยวน�ำให	้

เซลล์	Th1	มีกำรตอบสนองโดยกำรปลดปล่อยสำรไซโตไคน์ที่ส่งเสริมกำรอักเสบ	

(pro-inflammatory	cytokines)	เช่น	IFN-γ,	IL-1beta,	IL-2,	TNF-α	เป็นต้นไป
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ยงัแอนตเิจนทีย่งัไม่ทรำบชนดิ	ยกตวัอย่ำงเช่น	แอนตเิจนของตวัเอง	(self-antigen)	

เช่น	แลคโตเฟอริน	(lactoferrin,	LF),	คำร์บอนิกแอนฮัยเดรสชนิดที่	2	(carbonic	

anhydrase	II,	CA-II),	คำร์บอนิกแอนฮัยเดรสชนิดที่	4	(carbonic	anhydrase	

IV,	CA-IV),	สำรยบัยัง้กำรหลัง่ทริปซินจำกตับอ่อน	(pancreatic	secretory	tryp-

sin	 inhibitor,	PSTI)	และอะมัยเลสชนิดอัลฟำ	 (alpha	 –	amylase)	ซึ่งกระจำย 

อยู่ในตับอ่อน	ต่อมน�้ำลำย	ท่อทำงเดินน�้ำดี	ปอด	และท่อไต9	หรือจุลชีพต่ำง	ๆ	เช่น	

เฮลโิคแบคเตอร์ ไพโลไร	(Helicobacter pylori),	แบคทีเรียประจ�ำถิน่	(commen-

sal	bacteria)	และไวรัส	 เป็นต้น	 ในล�ำดับต่อมำกำรตอบสนองทำงภูมิคุ้มกันของ

เซลล์	Th2	อำจเกี่ยวข้องกับกำรด�ำเนินไปของโรคด้วย

	 กำรผลิต	IgG4	ที่มำกขึ้น	อำจเกิดจำกเซลล์โมโนไซท์	(monocyte)	และ 

มำโครฟำจ	(macrophage)	หลั่งสำรกระตุ้น	B	cell	 (B	cell	activating	factor,	

BAFF)	 เพ่ิมขึ้น	 และเซลล์	 inducible	memory-Tregs	หลั่งสำร	 IL-10	 เพิ่มขึ้น	

นอกจำกนั้น	เซลล์	inducible	memory-Tregs	ยังหลั่งสำร	Tumor	growth	fac-

tor	(TGF)	ชนดิ	beta	เขำ้ไปสูอ่วยัวะทีเ่ซลลน์ีแ้ทรกอยูไ่ปเหนีย่วน�ำใหเ้กดิพงัผืดใน

อวยัวะทีไ่ดรั้บผลกระทบได	้ดงัแสดงในภำพที	่18	นอกจำกนัน้ควำมหลำกหลำยทำง

พนัธุกรรม	(polymorphisms)	ของยนีทีเ่กีย่วขอ้งกบัภมูคิุม้กนั	เชน่	HLA,	CTLA4,	

FRCL3	อำจมีควำมสัมพันธ์ในพยำธิก�ำเนิดของโรคเช่นกัน10

อ�ก�รแสดงท�งคลินิก

	 อำกำรแสดงที่พบได้บ่อยที่สุดคือ	ภำวะดีซ่ำน	คิดเป็นร้อยละ	35–70	โดย

อำจพบว่ำประมำณร้อยละ	28	ของผูป่้วยได้รบักำรวนิจิฉยัโดยทีย่งัไม่มอีำกำรแสดง 

ใดๆ	 เลย4	ส่วนอำกำรอื่นๆ	ที่พบได้รองลงมำคือ	อำกำรคัน	อำกำรปวดท้อง	หรือ 

ทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบ	ผู้ป่วยส่วนใหญ่มกัมอีำกำรแสดงของอวัยวะอ่ืนร่วมด้วยได้	เช่น	

ตับอ่อน	ต่อมน�้ำลำย	หลังเยื่อบุช่องท้อง	(retroperitoneum)	ไต	หลอดเลือดแดง

ใหญ่เอออร์ตำ	และปอด	ที่พบได้บ่อยที่สุดคือ	ภำวะตับอ่อนอักเสบจำกภูมิคุ้นกัน
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ท�ำลำยตนเอง	ชนิดที่	1	ซึ่งมักเกี่ยวข้องกับท่อทำงเดินน�้ำดีส่วนปลำย	(distal	bile	

duct)	ตีบ	แต่ถ้ำหำกมีกำรตีบตันของท่อทำงเดินน�้ำดีในต�ำแหน่งอื่น	 เช่น	ท่อทำง

เดินน�้ำดีขั้วตับ	(hilar	bile	duct)	หรือท่อทำงเดินน�้ำดีในตับ	(intrahepatic	bile	

duct)	 อำจไม่พบร่วมกับภำวะตับอ่อนอักเสบจำกภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเองก็ได้11 มี

โอกำสน้อยมำกเพยีงร้อยละ	10	ทีจ่ะพบโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตบีแขง็จำก	IgG4	

เพียงอย่ำงเดียวโดยไม่มีอำกำรแสดงของอวัยวะอื่นๆ	 ร่วมด้วย	 ซ่ึงโรคนี้พบน้อย

มำก	(น้อยกว่ำร้อยละ	1)	ทีจ่ะมกีำรด�ำเนนิไปเป็นโรคมะเร็งของท่อทำงเดนิน�ำ้ดี4	จึง

ไม่นับว่ำโรคนี้เป็นปัจจัยเสี่ยงกำรก่อมะเร็ง

ภาพท่ี 1 ลักษณะสมมติฐานของพยาธิกำาเนิดของภาวะตับอ่อนอักเสบจากภูมิคุ้มกันทำาลาย

ตนเองและกลุ่มโรคทีเ่กีย่วข้องกบั IgG4 ดดัแปลงจาก Journal of Hepatology. 2014 

Sep;61(3):690–5.
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ก�รวินิจฉัยแยกโรค

	 โรคทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	มีอำกำรแสดงทำงคลินิก

คล้ำยคลึงกับโรคท่อทำงเดินน�้ำอักเสบตีบแข็งปฐมภูมิ	 และมะเร็งของท่อทำงเดิน

น�้ำดี	 จึงจ�ำเป็นต้องใช้ปัจจัยอื่น	 เช่น	ลักษณะภำพฉำยรังสี	ผลกำรตรวจทำงวิทยำ

เซรุ่ม	(serology)	กำรตรวจทำงพยำธิวิทยำ	ในกำรช่วยวินิจฉัยแยกโรคกลุ่มเหล่ำนี้	

สรุปได้ดงัแสดงในตำรำงที	่1	นอกจำกนัน้ยงัจ�ำเป็นต้องวนิจิฉยัแยกโรคกบัภำวะท่อ

ทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ทตุยิภมู	ิจำกสำเหตตุ่ำง	ๆ 	เช่น	ท่อทำงเดนิน�ำ้ดตีบีหลำย

จำกกำรผ่ำตัดทำงเดินน�้ำดี	 ท่อทำงเดินน�้ำดีตีบจำกอุบัติเหตุ	ท่อทำงเดินน�้ำดีขำด

เลอืด	(ischemic	cholangiopathy)	ท่อทำงเดนิน�ำ้ดตีบีภำยหลงัจำกกำรให้ยำเคมี

บ�ำบัดเข้ำหลอดเลือดแดง	(post-TACE	cholangiopathy)	หรือภำวะท่อทำงเดิน

น�้ำดีผิดปกติที่เกี่ยวกับกับโรคเอดส์	เป็นต้น

เกณฑ์ก�รวินิจฉัยโรค

	 ในปัจจุบนัมกีำรใช้เกณฑ์กำรวินจิฉยัโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ที่

เกดิจำก	IgG4	อยู	่2	เกณฑ์คอื	เกณฑ์กำรวินจิฉยั	HISORt	ของโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดี

อักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG413	ดังแสดงในตำรำงที่	2	และ	เกณฑ์กำรวินิจฉัยทำง

คลินิกของโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	ปี	20123 ดังแสดงใน

ตำรำงที่	3

ลักษณะท�งภ�พฉ�ยรังสี (Imaging characteristics)

	 กำรตรวจภำพฉำยรังสีเพื่อช่วยในกำรวินิจฉัยโรคทำงเดินน�้ำดีอักเสบท่ี

เกิดจำก	 IgG4	มีหลำยวิธี	 เช่น	 กำรตรวจคลื่นเสียงควำมถี่สูงผ่ำนทำงหน้ำท้อง	

(Transabdominal	ultrasound)	กำรตรวจด้วยคลืน่เสยีงควำมถีส่งูภำยในท่อทำง

เดินน�้ำดี	 (Intraductal	 ultrasound)	 กำรตรวจด้วยคลื่นเสียงควำมถี่สูงผ่ำนกำร

ส่องกล้อง	 (endoscopic	ultrasound)	 เอกซเรย์คอมพิวเตอร์	 (Computerized	
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ตารางที่ 2 เกณฑ์การวินิจฉัย HISORt ของโรคท่อทางเดินนำ้าดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจาก IgG4 (HISORt 
criteria for IgG4-related sclerosing cholangitis) ดัดแปลงจาก Gastroenterology. 2008 
Mar;134(3):706–15.

 เกณฑ์การวินิจฉัย ลักษณะเฉพาะ

ผลตรวจชิ้นเนื้อของท่อทางเดิน Lymphoplasmacytic sclerosing cholangitis (มี IgG4-positive
น�้าดี (Histology of bile duct) lymphoplasmacytic cells > 10 cells/hpf แทรกซึมอยู่ภายในท่อทาง
 เดินนำ้าดีและรอบๆ ท่อทางเดินนำ้าดี) ร่วมกับพบ obliterative
 phlebitis และ storiform fibrosis1

ภาพรังสีของท่อทางเดิน มีจุดตีบตัน ≥ 1 จุด ของท่อทางเดินนำ้าดีภายในตับ (intrahepatic bile
น�้าดี (Imaging of bile duct) ducts) หรือ ท่อทางเดินนำ้าดีนอกตับส่วนต้น (proximal extra
 hepatic bile ducts) หรือ ท่อทางเดินนำ้าดีภายในตับอ่อน
 (Intrapancreatic bile duct)
 Fleeting/migrating biliary strictures

ผลการตรวจทางวิทยา ระดับ IgG4 ในซีรั่มมากกว่าปกติ (> 135 มก./ดล.)
เซรุ่ม (Serology)

อาการของอวัยวะอื่นที่เกี่ยวข้อง ตับอ่อน – มีลักษณะภาพฉายรังสีและผลตรวจชิ้นเนื้อที่จำาเพาะ3 เข้า
(Other organ involvement)2 ได้กับภาวะตับอ่อนอักเสบภูมิคุ้มกันทำาลายตนเอง (ภาพฉายรังสีของ
 ตับอ่อนที่ช่วยสนับสนุน คือ ตับอ่อนมีก้อนหรือมีขนาดใหญ่ขึ้นบางจุด
 โดยไม่พบว่ามีท่อของตับอ่อนขยายขนาดขึ้น ตับอ่อนมีก้อนหลาย
 ตำาแหน่ง ท่อของตับอ่อนตีบบางตำาแหน่งโดยไม่พบเนื้อของตับอ่อนฝ่อ 
 (pancreatic atrophy) หรือ ไม่พบการขยายขนาดของท่อตับอ่อนหลัง
 จากจุดที่ตีบ (upstream dilatation)
 มีพังผืดของ retroperitoneum (retroperitoneal fibrosis)
 พบรอยโรคในไต
 ต่อมนำ้าลาย หรือ ต่อมนำ้าตาโตขึ้น

การตอบสนองต่อการรักษา ค่าเอนไซม์ของตับลดลงมาเป็นปกติ หรือ ไม่พบจุดตีบตันของท่อ
ด้วยสเตียรอยด์ (Response ทางเดินนำ้าดี4

to steroid therapy)
1 ตัวอย่างช้ินเน้ือของท่อทางเดินนำา้ดีมกัได้เน้ือเยือ่ไม่พอเพยีงในการช่วยยนืยนัการวินิจฉยั หากตัวอย่างเหล่า
นี้ย้อม IgG4 immunostaining พบว่า > 10 IgG4-positive cells/hpf จะช่วยสนับสนุนการวินิจฉัยโรคได้
2 IgG4 immunostaining ของอวัยวะที่เกี่ยวข้อง พบ ≥ 10 IgG4-positive cells/hpf
3 ลักษณะภาพฉายรังสีที่จำาเพาะคือ diffusely enlarged pancreas with delayed enhancement and capsule 
– like rim หรือ diffusely irregular, attenuated main pancreatic duct or multiple strictures or long stric-
ture without upstream dilatation
4 จุดตีบตันอาจไม่หายไปทั้งหมดในผู้ป่วยบางคนโดยเฉพาะในช่วงแรกของการรักษา (< 6 สัปดาห์) หรือ มี
ลักษณะตีบตันที่เป็นพังผืด (fibrotic strictures)
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ตารางท่ี 3 เกณฑ์การวินิจฉัยทางคลินิกของโรคท่อทางเดินนำ้าดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจาก IgG4 ปี 2012 
(Clinical diagnostic criteria of IgG4-related sclerosing cholangitis 2012) ดัดแปลงจาก Journal 
of Hepato-Biliary-Pancreatic Sciences. 2012 Sep;19(5):536–42.

ข้อการวินิจฉัย
1) ภาพรังสีของทางเดินนำ้าดีพบ ท่อทางเดินนำ้าดีภายในตับ และ/หรือ ภายนอกตับ ตีบแคบลงเป็นไปทั่วๆ 

(diffuse) หรือ ตีบแคบลงเป็นส่วนๆ (segmental) โดยพบร่วมกับผนังท่อทางเดินนำ้าดีที่หนาตัวขึ้น
2) ผลการตรวจเลือดพบ ความเข้มข้นของ IgG4 ในซีรั่มเพิ่มขึ้นกว่าค่าปกติ (≥ 135 มก./ดล.)
3) เกิดร่วมกับ ภาวะตับอ่อนอักเสบจากภูมิคุ้มกันทำาลายตนเอง ภาวะต่อมนำ้าลายอักเสบ หรือ ต่อมนำ้าตา

อักเสบที่เกิดจาก IgG4 หรือ มีพังผืดหลังเยื่อบุช่องท้องที่เกิดจาก IgG4 (IgG4- related retroperito-
neal fibrosis)

4) ผลการตรวจชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยา พบ
 ก. เซลล์ลิมโฟไซต์ และ พลาสมาเซลล์ แทรกซึมอยู่เป็นจำานวนมาก และ ตรวจพบพังผืด 
 ข. พลาสมาเซลล์ที่ IgG4-postive แทรกซึมอยู่ มากกว่า 10 เซลล์/hpf
 ค. Storiform fibrosis
 ง. Obliterative phlebitis

เกณฑ์วินิจฉัยทางเลือก: ประสิทธิภาพของการตอบสนองต่อการรักษาด้วยสเตียรอยด์

ในสถาบันที่มีอุปกรณ์ช่วยวินิจฉัยเพิ่มเติม เช่น การส่องกล้องตรวจชิ้นเนื้อทางเดินนำ้าดี (endoscopic biliary 
biopsy) การตรวจด้วยคล่ืนเสยีงความถีส่งูผ่านการส่องกล้องร่วมกบัใช้เขม็ดูดช้ินเน้ือ (EUS-guide FNA) อาจ
ใช้เป็นตัวช่วยวินิจฉัยในส่วนประสิทธิภาพการตอบสนองต่อการรักษาด้วยสเตียรอยด์ เมื่อแยกโรคมะเร็งท่อ
ทางเดินนำ้าดี หรือ มะเร็งตับอ่อนออกไปแล้ว

เกณฑ์วินิจฉัย
เกณฑ์การวินิจฉัยแน่นอน (definite diagnosis)
 1) + 3)
 1) + 2) + 4) ก, ข
 4) ก, ข, ค
 4) ก, ข, ง

เกณฑ์การวินิจฉัยน่าจะเป็น (probable diagnosis): 1) + 2) + เกณฑ์วินิจฉัยทางเลือก

เกณฑ์การวินิจฉัยอาจจะเป็น (possible diagnosis): 1) + 2)

จำาเป็นต้องคัดแยกโรคท่อทางเดินนำ้าดีอักเสบตีบแข็งปฐมภูมิ โรคมะเร็ง (เช่น มะเร็งตับอ่อน มะเร็งท่อทาง
เดนินำา้ดี) โรคท่อทางเดินนำา้ดีอักเสบตีบแขง็ทติุยภมูซ่ึิงเกดิจากสาเหตุต่างๆ ออกไปก่อน เมือ่การวินิจฉัยแยก
โรคมะเร็งออกไปทำาได้ยาก ผูป่้วยไม่ควรได้รับการรักษาด้วยสเตียรอยด์ไปก่อนได้รับการวินิจฉัยทีแ่น่นอนโดย
ควรจะส่งตัวผู้ป่วยไปในสถาบันเฉพาะทางแทน
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tomography,	 CT)	 เอกซเรย์คล่ืนแม่เหล็กไฟฟ้ำ	 (Magnetic	 resonance 

imaging)	กำรตรวจท่อทำงเดนิน�ำ้ดด้ีวยกำรส่องกล้อง	(Endoscopic	retrograde	

cholangiography)	หรือกำรส่องกล้องตรวจภำยในท่อทำงเดนิน�ำ้ด	ี(Cholangios-

copy)	ซ่ึงสำมำรถช่วยใช้วินจิฉยัแยกโรคนีอ้อกจำกโรคอืน่ๆ	ทีม่อีำกำรแสดงคล้ำย

กันได้	โดยลักษณะทำงภำพฉำยรังสีของกำรตรวจด้วยวิธีต่ำงๆ	มีรำยละเอียดดังนี้

 l การตรวจดว้ยคลืน่เสยีงความถีส่งูผา่นทางหนา้ท้อง (Transabdominal 

ultrasound)

	 พบผนงัท่อทำงเดนิน�ำ้ดหีนำตวัขึน้โดยรอบ	(circumferential	thickening) 

ของท่อทำงเดนิน�ำ้ดภีำยในตบั	ท่อทำงเดนิน�ำ้ดภีำยนอกตบั	หรือพบท้ังสองต�ำแหน่ง	

ร่วมกับพบท่อทำงเดินน�้ำดีภำยในตับขยำยตัวขึ้น	 โดยยังมองเห็นท่อทำงเดินน�้ำดี

อยู่	(maintained	lumen)14	ส่วนลักษณะภำพคลื่นเสียงควำมถี่สูงแบบอื่นที่มีกำร

รำยงำนคอื	พบผนงัทำงเดนิน�ำ้ดหีนำตวัขึน้ไปทัว่โดยมลีกัษณะคลืน่สะท้อน	(echo-

genicity)	เป็นแบบ	high-low-high	ถ้ำหนำตวัมำกขึน้จะท�ำให้ท่อทำงเดนิน�ำ้ดตีบี

จนแยกขอบเขตระหว่ำงท่อทำงเดินน�้ำดีกับผนังทำงเดินน�้ำดีไม่ออก15	

 l การตรวจด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงผ่านการส่องกล้อง (Endoscopic 

ultrasound)

	 มกีำรรำยงำนจำกกำรศกึษำของ	Du	และคณะ	พบท่อทำงเดนิน�ำ้ดหีนำตวั

ขึ้นประมำณร้อยละ	 94	 ของผู้ป่วยโรคนี้	 นอกจำกนั้นพบท่อทำงน�้ำดีขยำยตัวได้

ประมำณร้อยละ	55	ส่วนลกัษณะรอยโรคทีม่กีำรรุกรำน	(occupying	lesions)	พบ

ได้ประมำณร้อยละ	5	ของผู้ป่วยโรคทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	ซึ่ง

แตกต่ำงกันอย่ำงมีนัยส�ำคัญกับผู้ที่ป่วยเป็นมะเร็งท่อทำงเดินน�้ำดีที่ตรวจพบทำง

เดินน�้ำดีหนำตัวขึ้นเพียงร้อยละ	 30	แต่พบรอยโรคที่มีกำรรุกรำนได้ถึงร้อยละ	 80	

แสดงให้เห็นว่ำกำรตรวจด้วยคลื่นเสียงควำมถี่สูงผ่ำนกำรส่องกล้องช่วยวินิจฉัย

แยกท้ัง	2	โรคนีอ้อกจำกกนัได้เป็นอย่ำงดี16	นอกจำกนัน้กำรเกบ็เนือ้เยือ่ของท่อทำง

เดินน�้ำดีที่หนำตัวขึ้นผ่ำนกำรตรวจด้วยคลื่นเสียงควำมถี่สูงผ่ำนกำรส่องกล้อง
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สำมำรถช่วยในกำรวินิจฉัยโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งท่ีเกิดจำก	 IgG4	 ได้

เช่นกัน17	

 l การตรวจด้วยคลื่นความถี่สูงภายในท่อทางเดินน�้าดี (intraductal 

ultrasound)

	 มคีวำมไวร้อยละ	91	และควำมจ�ำเพำะร้อยละ	95–100	ในกำรวนิจิฉยัแยก

โรคมะเร็งของท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีอกจำกโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ท่ีเกดิจำก	

IgG4	 เมื่อก�ำหนดค่ำจุดตัดควำมหนำของผนังทำงเดินน�้ำดีในส่วนท่อทำงเดินน�้ำดี

ที่ไม่ตีบที่	0.8	มม.	ซึ่งลักษณะที่พบว่ำมีผนังทำงเดินน�้ำดีหนำตัวขึ้นในบริเวณที่ท่อ

ทำงเดินน�้ำดีไม่ตีบนั้นเป็นลักษณะเฉพำะของโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งท่ี

เกิดจำก	IgG42,	18

 l การตรวจเอกซเรย์คอมพิวเตอร์และการตรวจเอกซเรย์คล่ืนแม่เหล็ก 

ไฟฟ้า (CT and MRI)

	 มีกำรรำยงำนลักษณะท่ีช่วยสนับสนุนกำรวินิจฉัยโรคท่อทำงเดินน�้ำดี

อักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	คือ	

	 	 1.	ท่อทำงเดนิน�ำ้ดมี	ีhyperenhancement	เป็นเนือ้เดยีวกนั	(homo-

geneous)	ในระยะ	late	arterial	หรือ	ในระยะ	delayed	

	 	 2.	พบท่อทำงเดินน�้ำดีตีบหลำยจุด	

	 	 3.	พบผนังท่อทำงเดินน�้ำดีหนำตัว	(ค่ำเฉลี่ย	4.9	มม.)	

	 	 4.	ขอบนอกของผนังทำงเดินน�้ำดีเรียบ	

	 	 5.	ท่อทำงเดินน�้ำดีตีบแคบแต่ยังเห็นรูท่ออยู่	

	 	 6.	พบร่วมกับผนังถุงน�้ำดีหนำตัว	

	 	 7.	ไม่มีกำรลุกลำมเข้ำสู่หลอดเลือด	

	 	 8.	ท่อทำงเดินน�้ำดีตีบเป็นทำงยำวและต่อเนื่อง19,22
 

 
นอกจำกนั้นผู้ป่วยโรคนี้โดยส่วนมำกมักพบร่วมกันโรคตับอ่อนอักเสบ

จำกภูมิคุ ้มกันท�ำลำยตนเองชนิดที่	 1	 ซ่ึงจำกลักษณะภำพที่พบในเอกซเรย์
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คอมพวิเตอร์อำจพบตับอ่อนโตไปทัว่ๆ	ร่วมกบั	พบว่ำรอบ	ๆ 	ขอบของตับอ่อนคล้ำย

มเีปลอืกหุม้	(capsule-like	rim)	และพบท่อตบัอ่อนหลกั	(main	pancreatic	duct)	

มกีำรตบีแคบแบบไม่เรียบ	(irregular	narrowing)23	หรอือำจพบควำมผิดปกตขิอง

อวัยวะอื่นๆ	 ในช่องท้องที่สำมำรถพบร่วมกันได้ในโรคที่เกี่ยวข้องกับ	 IgG4	 ได้24 

จะช่วยในกำรวินิจฉัยโรคนี้ได้	 ส่วนลักษณะที่ช่วยบ่งชี้ว่ำเป็นมะเร็งท่อน�้ำดีจำก

เอกซเรย์คอมพิวเตอร์คือ	มี	hyperenhancement	ของรอยโรคเมื่อเปรียบเทียบ

กับเนื้อตับในระยะ	venous	 (venous	phase)	ระยะที่ท่อทำงเดินน�้ำดีตีบยำวกว่ำ	

12	มม.	มีควำมไม่สมมำตรในท่อทำงเดินน�้ำดีท่ีตีบ	 (asymmetric	 narrowing	

segments)	 และขอบนอกของรอยโรคไม่ปรำกฏเด่นชัด	 (indistinct	 outer	 

margin)25

	 กำรตรวจทำงเดินน�้ำดีและตับอ่อนโดยเอกซเรย์คลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำช่วย

ให้เหน็ภำพรวมของท่อทำงเดนิน�ำ้ดแีละตบัอ่อน	ช่วยประเมนิศนูย์กลำงกำรหนำตวั

ของท่อทำงเดินน�้ำดี	 (concentricity	 of	 bile	duct	wall	 thickening)	ประเมิน

ระดบักำรขยำยตวัของท่อทำงเดนิน�ำ้ด	ีและกำรลกุลำมเนือ้เยือ่โดยรอบ	โดยไม่ต้อง

ท�ำหัตถกำรที่คุกคำมกับผู้ป่วย	 เช่น	 กำรตรวจคลื่นเสียงควำมถี่สูงด้วยกำรส่อง

กล้อง26	 โดยมีรำยงำนกำรตรวจด้วยวิธีนี้สำมำรถแสดงลักษณะเฉพำะท่ีพบในโรค

ท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งแบบปฐมภูมิ	เช่น	พบท่อทำงเดินน�้ำดีในตับตีบแคบ

หลำยจุด	 หรือ	 ลักษณะท่อทำงเดินน�้ำดีมีลักษณะเหมือนกิ่งไม้ท่ีถูกตัดแต่ง	

(pruned-tree	 appearance)	 แต่ยังเห็นรำยละเอียดภำพได้ไม่ดีเท่ำกับกำรตรวจ

ท่อทำงเดินน�้ำดีด้วยกำรส่องกล้อง	27

 l การตรวจท่อทางเดนิน�า้ดด้ีวยการส่องกล้อง (Endoscopic retrograde 

cholangiogram)

	 กำรตรวจท่อทำงเดนิน�ำ้ดด้ีวยกำรส่องกล้องมคีวำมไวร้อยละ	45	และควำม

จ�ำเพำะร้อยละ	88	 ในกำรช่วยวินิจฉัยโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	

IgG4	แต่มีควำมเสี่ยงในกำรเกิดตับอ่อนอักเสบหลังท�ำหัตถกำร	จึงไม่นิยมที่จะใช้



96 จุลสารสมาคมแพทย์ระบบทางเดินอาหารแห่งประเทศไทย, พฤษภาคม-สิงหาคม 2564

วธีินีใ้นกำรช่วยวนิจิฉยัเป็นวิธีแรก28	ซ่ึงกำรตรวจท่อทำงเดนิน�ำ้ดด้ีวยกำรส่องกล้อง

มักมีข้อบ่งชี้เมื่อผู้ป่วยจ�ำเป็นต้องท�ำหัตถกำร	 เช่น	กำรใส่ท่อระบำยน�้ำดี	 เป็นต้น29	 

ลักษณะภำพฉำยรังสีทำงเดินน�้ำดี	 (cholangiographic	 findings)	 สำมำรถช่วย

วนิจิฉยัแยกโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตบีแขง็ปฐมภมูอิอกจำกโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดี

อักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	ซึ่งทั้ง	2	โรคมีลักษณะต่ำงกัน	ดังแสดงในภำพที่	23 

	 มกีำรจัดแบ่งประเภทของลกัษณะภำพทำงเดนิน�ำ้ดท่ีีสำมำรถพบได้ในโรค

ภาพที่ 2 ลักษณะภาพฉายรังสทีางเดินนำา้ดีเปรียบเทยีบกนัระหว่างโรคท่อทางเดินนำา้ดีอักเสบ

ตีบแขง็ทีเ่กดิจาก IgG4 กบั โรคท่อทางเดนินำา้ดีอักเสบตบีแขง็ปฐมภมู ิดดัแปลงจาก 

Journal of Hepato-Biliary-Pancreatic Sciences. 2012 Sep; 19(5): 536–42.

ลักษณะภาพฉายรังสีของโรคท่อทางเดินนำ้าดี
อักเสบตีบแข็งที่เกิดจาก IgG4
1. ท่อทางเดินนำ้าดีร่วมส่วนปลายตีบ (stric-

ture of lower common bile duct)
2. มีการขยายของท่อทางเดินนำ้าดีหลังจาก

ตำาแหน่งของท่อทางเดินนำ้าดีมีจุดตีบร่วม 
(dilation after confluent stricture)

ลักษณะภาพฉายรังสีของโรคท่อทางเดินนำ้าดีอักเสบ
ตีบแข็งปฐมภูมิ
1. รอยตีบมลัีกษณะคล้ายแถบ (band-like stricture)
2. ท่อทางเดินนำ้าดีมีรอยตีบและโป่งสลับกันเรียงตัว

กันคล้ายลูกปัด (beaded appearance)
3. ท่อทางเดินนำ้าดีในตับตีบจนมีลักษณะคล้ายกิ่งไม้

ที่ถูกตัดแต่ง (pruned-tree appearance)
4. ท่อทางเดินนำา้ดีโป่งออกคล้ายกระเปาะ (divertic-

ulum-like outpouching)
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ภาพที่ 3 ประเภทของลกัษณะภาพทางเดนินำา้ดีของโรคท่อทางเดินนำา้อักเสบตีบแข็งทีเ่กดิจาก 

IgG4 และการวินิจฉัยแยกโรค รวมไปถงึวิธกีารตรวจทีแ่นะนำาเพือ่ช่วยในการวินจิฉัย

แยกโรค ดัดแปลงมาจาก Journal of Hepato-Biliary-Pancreatic Sciences. 2012 

Sep;19(5):536–42.

 ประเภท ประเภท ประเภท ประเภท ประเภท
 ที่ 1 ที่ 2a ที่ 2b ที่ 3 ที่ 4

ลักษณะภาพ
ทางเดินนำ้าดี 
   
วินิจฉัยแยกโรค มะเร็งตับอ่อน โรคทางเดินนำ้าดีอักเสบตีบ มะเร็งท่อทางเดินนำ้าดี
 มะเร็งท่อทางเดินนำ้าดี แข็งปฐมภูมิ มะเร็งถุงนำ้าดี
 ตับอ่อนอักเสบเรื้อรัง

การตรวจ - การตรวจด้วยคลื่นเสียง - เจาะตรวจชิ้นเนื้อตับ - การตรวจด้วยคลื่นเสียง
วินิจฉัยเพิ่มเติม  ความถี่สูงในท่อทางเดิน - ส่องกล้องลำาไส้ใหญ่เพื่อ  ความถี่สูงด้วยการส่องกล้อง
  นำ้าดี  ประเมินภาวะลำาไส้อักเสบ - การตรวจด้วยคลื่นเสียง
 - ใช้เข็มเจาะเนื้อเยื่อผ่าน  เรื้อรัง  ความถี่สูงในท่อทางเดินนำ้าดี
  การตรวจด้วยคลื่นเสียง   - ตรวจชิ้นเนื้อท่อทางเดินนำ้าดี
  ความถี่สูงด้วยการ
  ส่องกล้อง
 - ตรวจชิ้นเนื้อท่อทาง
  เดินนำ้าดี

ท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ทีเ่กดิจำก	IgG4	ซ่ึงมปีระโยชน์ในกำรจัดกลุม่วนิจิฉยั

โรคท่ีสำมำรถแสดงลกัษณะภำพทำงเดนิน�ำ้ดคีล้ำยกนัได้ในแต่ละประเภท	ดงัแสดง

ในภำพที่	31	โดยแต่ละประเภทมีลักษณะดังนี้

 ประเภทที่ 1	พบเพียงท่อทำงเดินน�้ำดีส่วนปลำยตีบ	

 ประเภทท่ี 2	พบท่อทำงเดินน�้ำดีตีบตันกระจำยไปทั่วทั้งท่อทำงเดินน�้ำดี

ภำยในตับและภำยนอกตับ	โดยแบ่งได้อีก	2	ประเภท	คือ
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	 	 a.	ประเภทที่	2a	มีกำรตีบของท่อทำงเดินน�้ำดีส่วนปลำยร่วมกับมีกำร

ตีบท่อทำงเดินน�้ำดีภำยในตับ	 และมีกำรขยำยของท่อทำงเดินน�้ำดีก่อนจุดตีบ	 

(prestenotic	dilatation)

	 	 b.	ประเภทที	่2b	มกีำรตบีของท่อทำงเดนิน�ำ้ดส่ีวนปลำย	ร่วมกบัมกีำร

ตีบท่อทำงเดินน�้ำดีภำยในตับไปทั่ว	ๆ	 โดยไม่มีกำรขยำยของท่อทำงเดินน�้ำดีก่อน

จุดตีบ

 ประเภทท่ี 3 พบกำรตีบของท่อทำงเดินน�้ำดีส่วนปลำยและท่อทำงเดิน

น�้ำดีบริเวณขั้วตับ	(hilar	bile	duct)

 ประเภทที่ 4	 พบเพียงกำรตีบของท่อทำงเดินน�้ำดีบริเวณขั้วตับ

	 จำกกำรศึกษำในปี	พ.ศ.	 2558	 รำยงำนควำมถี่ของภำพทำงเดินน�้ำดีของ

โรคนี้ว่ำพบประเภทที่	1	ร้อยละ	64	ประเภทที่	2a	ร้อยละ	5	ประเภทที่	2b	ร้อยละ	

8	ประเภทที่	3	ร้อยละ	10	ประเภทที่	4	ร้อยละ	104

 l การส่องกล้องตรวจภายในท่อทางเดินน�้าดี (Cholangioscopy)

	 วิธีกำรนี้เป็นกำรส่องกล้องเข้ำไปตรวจภำยในท่อทำงเดินน�้ำดีโดยตรง	

สำมำรถตรวจดูลักษณะของผนังทำงเดินน�้ำดีได้	 ซ่ึงลักษณะเฉพำะท่ีพบโรคในท่อ

ทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบท่ีเกดิจำก	IgG4	คอื	หลอดเลอืดของผนงัทำงเดนิน�ำ้ดมีกีำรขยำย

ตัวและคดเคี้ยว	 (dilated	and	 tortuous)	ลักษณะที่พบสำมำรถช่วยในกำรแยก

โรคนีอ้อกจำกโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตบีแขง็ปฐมภมูทิีพ่บว่ำผนงัท่อทำงเดนิน�ำ้ดี

มีหลอดเลือดกระจำยตัวลดลง	 (poor	 distribution)	 ร่วมกับมีแผลเป็นและมี

ลักษณะกำรเปลี่ยนแปลงของผนังท่อทำงเดินน�้ำดีเป็นแบบกระเปำะเทียม	 (pseu-

dodiverticulum-like	 changes)	 และแยกออกจำกโรคมะเร็งท่อทำงเดินน�้ำดีซ่ึง

พบว่ำผวิของผนงัท่อทำงเดนิน�ำ้ดไีม่สม�ำ่เสมอ	(irregular	mucosal	changes)	ร่วม

กับมีหลอดเลือดเกิดใหม่และมีขนำดใหญ่	(large	new	blood	vessels)30,31
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ก�รตรวจระดับของ IgG4 ในซีรั่ม และภูมิคุ้มกันต่อเนื้อเยื่อตนเอง (Auto-

antibodies)

	 ร้อยละ	90	ของผู้ป่วยโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	

พบว่ำมีระดับ	IgG4	ในซีรั่มสูงกว่ำปกติ	(>	135	มก./ดล.)	มีเพียงร้อยละ	10	เท่ำนั้น

ที่ระดับ	 IgG4	 ในซีร่ัมปกติ	 ซ่ึงในโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งปฐมภูมิพบวำ่

ระดบั	IgG4	ในซีร่ัมสูงกว่ำค่ำปกตไิด้ประมำณร้อยละ	10	ของผู้ป่วย	และโรคมะเรง็

ท่อทำงเดินน�้ำดีก็สำมำรถตรวจพบระดับ	 IgG4	 ในซีร่ัมสูงกว่ำปกติได้ประมำณ 

ร้อยละ	 8–14	 ของผู้ป่วย32	 นอกจำกนั้นยังพบระดับ	 IgG4	 ในซีร่ัมสูงกว่ำปกติได้

ประมำณร้อยละ	5	ในคนทั่วไป33	โดยแต่ละจุดตัดของระดับ	IgG4	ในซีรั่มมีควำม

ไวและควำมจ�ำเพำะในกำรช่วยวินจิฉยัแยกโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตบีแขง็ทีเ่กดิ

จำก	 IgG4	ออกจำกโรคอื่นแตกต่ำงกันในแต่ละกำรศึกษำ	 โดยที่ระดับ	 IgG4	 ใน 

ซีรั่ม	>	135	มก./ดล.	มีกำรรำยงำนควำมไวและควำมจ�ำเพำะประมำณร้อยละ	9032 

ที่ระดับ	>	140	มก./ดล.	มีควำมไวร้อยละ	90	และควำมจ�ำเพำะร้อยละ	85	และที่

ระดบั	>	280	มก./ดล.	มคีวำมไวร้อยละ	70	และควำมจ�ำเพำะร้อยละ	9834	เนือ่งจำก

ระดับ	 IgG4	 ในซีร่ัมท่ีค่ำมำกกว่ำปกติไม่จ�ำเพำะกับโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบ

แข็งที่เกิดจำก	IgG435	จึงได้มีกำรค�ำนวณอัตรำส่วนระหว่ำงระดับ	IgG4	ในซีรั่มต่อ	

ระดับ	 IgG	ทั้งหมดในซีรั่ม	หรือ	 ระดับ	 IgG1	 ในซีรั่ม	 ซึ่งค่ำที่มีกำรรำยงำนไว้คือ	

IgG4/IgG	>	0.10	หรือ	IgG4/IgG1	>	0.24	อำจช่วยในกำรวนิจิฉยัแยกโรคโรคท่อ

ทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	ออกจำกโรคอื่น	ๆ	ได้34	มีกำรรำยงำน

กำรเปลี่ยนแปลงทำงภูมิคุ้มกันอื่นๆ	ที่ไม่จ�ำเพำะกับโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบ

แข็งที่เกิดจำก	IgG4	คือ	พบระดับแกมมำโกลบูลินในซีรั่มสูงขึ้น	(hypergamma-

globulinemia)	ร้อยละ	50	ระดับ	IgG	สูงขึ้น	(hyper	IgG)	ร้อยละ	60–70	ตรวจ

พบภูมิคุ้มกันต่อต้ำนนิวเคลียส	 (antinuclear	 antibodies)	 ร้อยละ	 40–50	พบ 

รูมำตอยด์แฟคเตอร์	(rheumatoid	factor)	ร้อยละ	20	และพบระดับอีโอซิโนฟิลล์

ในกระแสเลือดสูงขึ้น	(eosinophilia)	ร้อยละ	15-2539,40
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ก�รตรวจชิ้นเนื้อท�งพย�ธิวิทย� (Histopathology)

	 ลักษณะทำงพยำธิวิทยำที่พบได้จำกชิ้นเนื้อผนังท่อทำงเดินน�้ำดีคือ	มีกำร

แทรกซึมของเซลล์ลิมโฟไซต์และพลำสมำเซลล์ตั้งแต่เยื่อบุด้ำนในของท่อทำงเดิน

น�้ำได้ไปจนถึงเยื่อบุชั้นนอกของทำงเดินน�้ำดี	(transmural	lymphoplasmacytic	

infiltration)	พบ	storiform	fibrosis	พบ	obliterative	phlebitis	โดยผิวของท่อ

ทำงเดินน�้ำดีปกติ	 (normal	bile	duct	epithelium)17	นอกจำกนั้นจำกกำรย้อมสี

ทำงเคมีภูมิคุ้มกันวิทยำของ	 IgG4	(IgG4	immunohistochemistry	stain)	พบ

พลำสมำเซลล์ที่	 IgG4-positve	>	 10	 เซลล์/hpf	 ซ่ึงที่กล่ำวมำเป็นเกณฑ์วินิจฉัย

ทำงกำรตรวจชิ้นเนื้อตำมที่แสดงในตำรำงที่	 33  นอกจำกนั้นพบแทรกซึมของเซลล์

อีโอซิโนฟิลล์	 (eosinophilic	 infiltration)	 ได้	 17	 และสัดส่วนของพลำสมำเซลล์ที่	

IgG4-positive	ต่อพลำสมำเซลล์ที่	IgG-positive	(IgG4/IgG-positive	plasma	

cells	 ratio)	มีค่ำมำกกว่ำร้อยละ	40%	ก็เป็นลักษณะทำงพยำธิวิทยำที่จ�ำเพำะกับ

โรคนี้เช่นกัน36	แต่ชิ้นเนื้อของผนังท่อทำงทำงเดินน�้ำดี	(bile	duct	biopsy)	ที่เพียง

พอในกำรส่งตรวจเพื่อยืนยันกำรวินิจฉัยโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งท่ีเกิด

จำก	IgG4	จ�ำเป็นต้องประกอบด้วยสโตรมำของท่อทำงเดนิน�ำ้ด	ี(bile	duct	stroma)	

แต่จำกหลำยกำรศึกษำพบว่ำผลลัพธ์จำกกำรตรวจชิ้นเนื้อท่อทำงเดินน�้ำดีในกำร

วินจิฉยัโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตบีแขง็ทีเ่กดิจำก	IgG4	ได้ผลลพัธ์ต้ังแต่ร้อยละ	

0	 จนถึงร้อยละ	 8813,17,18,37	 	 เนื่องมำจำกกำรเก็บตัวอย่ำงผนังท่อทำงเดินน�้ำดีด้วย 

กำรส่องกล้องได้ชิ้นเนื้อค่อนข้ำงเล็ก	 และกำรเก็บชิ้นเนื้อโดยปำกคีบเก็บชิ้นเนื้อ	

(biopsy	forceps)	ให้ลกึจนเกบ็ตวัอย่ำงได้ท้ังสโตรมำของผนงัท่อทำงเดนิน�ำ้ดที�ำได้

ยำกท�ำให้กำรตรวจชิ้นเนื้อของผนังท่อทำงเดินน�้ำดีได้ผลลัพธ์ที่ไม่ดี3

	 กำรเก็บชิ้นเนื้อจำก	ampulla	of	Vater	ซึ่งเก็บตัวอย่ำงได้ง่ำยกว่ำ	อำจใช้

เป็นทำงเลือกเสริมในกำรช่วยวินิจฉัยโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	

IgG4	 โดยอ้ำงอิงจำกกำรที่โรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	 IgG4	พบ

ร่วมกับโรคตับอ่อนอักเสบจำกภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเองได้ในผู้ป่วยโรคท่อทำงเดิน
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น�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	ส่วนใหญ่โดยกำรส่องกล้องพบว่ำ	ampulla	of	

Vater	บวม	 ซ่ึงเป็นลักษณะที่บ่งชี้ว่ำรอยโรคนี้เกี่ยวข้องกับบริเวณหัวของตับอ่อน	

(pancreatic	head)	ซึ่งสัมพันธ์กับโรคตับอ่อนอักเสบจำกภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเอง	

ร่วมกับผลตรวจชิ้นเนื้อทำงพยำธิวิทยำพบพลำสมำเซลล์ท่ี	 IgG4-positive	>	 10	

เซลล์/	hpf	อำจเป็นตัวช่วยในกำรวินิจฉัยโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบจำก	IgG4	ได้3 

ถงึแม้โรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตบีแขง็ท่ีเกดิจำก	IgG4	เพยีงอย่ำงเดยีว	(Isolated	

IgG4-SC)	พบได้ไม่มำก	แต่มีรำยงำนพบว่ำกำรส่องกล้องพบ	ampulla	of	Vater	

บวมในกรณีดังกล่ำวอำจเป็นตัวช่วยในกำรวินิจฉัยโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบ

แข็งที่เกิดจำก	IgG4	ได้38

ก�รรักษ�

 l การรักษาโดยใช้ยา

	 ยำหลกัทีใ่ช้ในกำรรักษำโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ทีเ่กดิจำก	IgG4	

คอื	สเตยีรอยด์	ซ่ึงข้อบ่งชีใ้นกำรใช้สเตยีรอยด์อ้ำงองิตำมแนวทำงกำรรักษำของโรค

ที่เกี่ยวข้องกับ	 IgG4	 จ�ำเป็นต้องให้กำรรักษำด้วยสเตียรอยด์	 (urgent	 steroid	

therapy)	เมือ่พบว่ำมอีำกำรทีเ่กดิจำกโรคท่ีเกีย่วข้องกบั	IgG4	คอื	หลอดเลอืดแดง

ใหญ่เอออร์ตำอักเสบ	 (aortitis)	พังผืดใน	 retroperitoneum	 (retroperitoneal	

fibrosis)	ท่อไตและเนือ้เยือ่ไตอกัเสบ	(tubulointerstitial	nephritis)	เยือ่หุม้สมอง

ชั้นดูรำอักเสบ	pachymeningitis)	เยื่อบุหัวใจชั้นนอกอักเสบ	(pericarditis)	ตับ

อ่อนโตไปทั่วๆ	(diffuse	pancreatic	enlargement)	และท่อทำงเดินน�้ำดีภำยใน

ตับมีกำรตีบหรือท่อทำงเดินน�้ำดีนอกตับส่วนเหนือขึ้นมำจำกท่อทำงเดินน�้ำดีใน

บริเวณตับอ่อนมีกำรตีบ	(strictures	of	intrahepatic	bile	ducts	or	extrahe-

patic	common	bile	duct	which	is	superior	to	intrapancreatic	portion)	

ซ่ึงนอกจำกกำรให้กำรรักษำด้วยสเตียรอยด์	 อำจต้องมีกำรท�ำหัตถกำรรักษำเพิ่ม

เติม	 เช่น	 กำรใส่ท่อระบำยทำงเดินน�้ำดีร่วมด้วย41	 ดังนั้นในโรคท่อทำงเดินน�้ำดี
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อักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	ควรพิจำรณำให้กำรรักษำด้วยสเตียรอยด์เกือบทุก

รำย	 โดยอำจจ�ำเป็นต้องรีบให้ในกรณีท่ีผู้ป่วยมำด้วยอำกำรดีซ่ำนจำกท่อทำงเดิน

น�ำ้ดอีดุตนั	(obstructive	jaundice)	ท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบ	หรอืมอีำกำรแสดงของ

โรคทีเ่กีย่วข้องกบั	IgG4	ในอวัยวะนอกทำงเดนิน�ำ้ดี41	นอกจำกนัน้ในผูป่้วยโรคท่อ

ทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ทีเ่กดิจำก	IgG4	ทีไ่ม่มอีำกำรแสดงแต่ตรวจเอนไซม์ตบั

และทำงน�้ำดีมีค่ำสูงขึ้นก็แนะน�ำให้รักษำด้วยสเตียรอยด์เช่นกัน	 โดยก่อนเร่ิมกำร

รักษำด้วยสเตียรอยด์จ�ำเป็นต้องท�ำกำรวินิจฉัยแยกโรคมะเร็งท่อทำงเดินน�้ำดีและ

มะเร็งตับอ่อนออกไปก่อนเสมอ3

	 แนวทำงกำรให้สเตียรอยด์ในผู้ป่วยโรคท่อทำงเดินน้�ำดีอักเสบตีบแข็งท่ี

เกิดจำก	IgG4	มี	2	รูปแบบคือ

	 	 -	ตำมแนวทำงกำรรักษำของประเทศญี่ปุ่น	แนะน�ำให้ยำเพรดนิโซโลน

ชนิดรับประทำน	(oral	prednisolone)	ขนำด	0.6	มก./กก./วัน	เป็นระยะเวลำ	2–4	

สปัดำห์	หลงัจำกนัน้ค่อย	ๆ 	ลดปริมำณเพรดนโิซโลนลง	5	มก.	/วัน	ทกุ	ๆ 	1–2	สปัดำห์	

จนได้ขนำดกำรรักษำควบคุมอำกำร	 (maintenance	dose)	 (	5-10	มก./วัน	ของ 

เพรดนโิซโลน)	ภำยใน	2–3	เดอืนหลงัจำกเร่ิมกำรรักษำ	และให้ยำขนำดเท่ำนีต่้อเนือ่ง

ไปอีกจนครบ	3	ปี	 หลังจำกเร่ิมกำรรักษำ	 โดยระหว่ำงกำรรักษำแนะน�ำให้ติดตำม

อำกำรและอำกำรแสดงของผู้ป่วย	ข้อมลูทำงชวีเคม	ีระดบั	IgG4/IgG	และภำพฉำย

รังสี	 เช่น	กำรตรวจด้วยคลื่นเสียงควำมถี่สูง	 เอกซเรย์คอมพิวเตอร์	 เอกซเรย์ทำง

เดนิน�ำ้ดด้ีวยคลืน่แม่เหลก็ไฟฟ้ำ	หรือกำรตรวจทำงเดนิน�ำ้ดด้ีวยกำรส่องกล้อง	เป็น

ระยะ	ๆ 3,	42		ซึ่งมีกำรศึกษำ	randomized	controlled	trial	ในผู้ป่วยชำวญี่ปุ่นที่เป็น

โรคตับอ่อนอักเสบจำกภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเอง	จ�ำนวน	49	รำย	เปรียบเทียบกำรใช้

สเตยีรอยด์ควบคมุอำกำร	(steroid	maintenance	therapy)	โดยใช้เพรดนโิซโลน

ขนำด	5–7.5	มก./วัน	ต่อเนื่องเป็นระยะเวลำ	3	ปี	กับใช้สเตียรอยด์ควบคุมอำกำร

โดยใช้เพรดนิโซโลนขนำดเดียวกันเป็นระยะเวลำ	 26	 สัปดำห์	 แล้วหยุดกำรให ้

สเตียรอยด์พบว่ำ	 อัตรำที่โรคกลับเป็นซ�้ำน้อยกว่ำอย่ำงมีนัยส�ำคัญในกลุ่มท่ีให ้
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สเตียรอยด์ควบคุมอำกำรเป็นระยะเวลำ	3	ปี	(อัตรำกำรกลับเป็นซ�้ำที่	3	ปี	ร้อยละ	

23.3	ในกลุ่มแรก	และ	ร้อยละ	57.9	ในกลุ่มหลัง)47

	 	 -	 ตำมกำรศึกษำของ	Mayo	 clinic	 แนะน�ำให้ยำเพรดนิโซโลนชนิด 

รับประทำน	ขนำด	40	มก./	วัน	เป็นระยะเวลำ	4	สัปดำห์	หลังจำกนั้นให้ลดขนำดลง	

5	มก./สัปดำห์	จนหยุดยำได้ที่สัปดำห์ที่	11	หลังจำกเริ่มกำรรักษำ13 ซึ่งมีกำรศึกษำ

พบว่ำหลังจำกหยุดกำรรักษำด้วยสเตียรอยด์มีกำรกลับเป็นซ้�ำร้อยละ	 53	ภำยใน

ระยะเวลำโดยเฉลี่ยประมำณ	3	เดือน	และร้อยละ	71	ภำยใน	6	เดือน13

	 ในประเทศญ่ีปุ่นจึงมีกำรแนะน�ำให้กำรรักษำด้วยสเตียรอยด์ควบคุม

อำกำร	 โดยใช้เพรดนิโซโลนชนิดรับประทำนขนำดประมำณ	5	มก./วันเป็นระยะ

เวลำ	3	ปี	หลังจำกเริ่มกำรรักษำจะช่วยป้องกันกำรกลับเป็นซ้�ำของโรคได้เป็นที่น่ำ

พอใจ42,48	แตก่ำรใหส้เตียรอยดค์วบคมุอำกำร	หรือคอ่ยๆ	ลดปริมำณของสเตยีรอยด ์

ลงไปเรื่อยๆ	ที่ระยะเวลำเกินกว่ำ	3	ปี	ยังไม่มีข้อมูลชัดเจน3

	 หลงัจำกเร่ิมกำรรักษำด้วยสเตียรอยด์	ร้อยละ	90	ผู้ป่วยตอบสนองต่อกำร

รักษำด้วยสเตียรอยด์ภำยใน	 4–6	 สัปดำห์4	 ซ่ึงมีกำรศึกษำโดยให้กำรรักษำด้วย 

สเตียรอยด์เพียงอย่ำงเดียว	ไม่ได้ท�ำหัตถกำรกำรรักษำผ่ำนกำรส่องกล้องเพิ่มเติม	

พบว่ำกำรตรวจเอนไซม์ของตบัลดลงอย่ำงรวดเร็วภำยในสปัดำห์แรก43,	44	และหลงั

จำกนั้นประมำณ	2–6	สัปดำห์	ค่ำเอนไซม์ของตับอยู่ในเกณฑ์ใกล้เคียงปกติ43	และ

ผู้ป่วยเกือบทุกรำยพบว่ำท่อทำงเดินน�้ำดีตีบลดลงภำยใน	 1–4	 สัปดำห์	 หลังกำร

รักษำ44		ซึ่งระดับกำรตีบของท่อทำงเดินน�้ำดีที่ลดลงหลังกำรรักษำด้วยสเตียรอยด์

มคีวำมหลำกหลำยและผู้ป่วยบำงรำยยงัคงเหลือท่อทำงเดนิน�ำ้ดตีบีเลก็น้อยได้เช่น

กัน13,45	 มีกำรรำยงำนในผู้ป่วยท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	 IgG4	พบ

ท่อทำงเดนิน�ำ้ดตีบีซ�ำ้เกดิขึน้ได้	ในช่วงท่ีก�ำลงัลดปรมิำณสเตยีรอยด์ลง	หรือในช่วง

ท่ีหยดุกำรรักษำด้วยสเตยีรอยด์แล้ว13 	โดยอตัรำทีท่่อทำงเดนิน�ำ้ดกีลบัมำตีบซ�ำ้อกี

ครั้งมีรำยงำนไว้ตั้งแต่ร้อยละ	1613	ไปจนถึงร้อยละ	5346

	 ในกรณีทีผู่ป่้วยโรคท่อทำงเดนิน�ำ้อกัเสบตีบแขง็ทีเ่กดิจำก	IgG4	มอีำกำร
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กลับเป็นซ�้ำ	 (relapse	 IgG4-SC)	 ซ่ึงนิยำมของกำรกลับเป็นซ�้ำคือ	มีอำกำรแสดง

กลับมำอีกคร้ังหลังจำกโรคสงบ	 (ระหว่ำงช่วงที่ให้สเตียรอยด์ควบคุมอำกำร	หรือ	

หลังจำกหยุดกำรรักษำด้วยสเตียรอยด์)	 ร่วมกับพบว่ำท่อทำงเดินน�้ำดีกลับมำตีบ

ใหม่หรือตีบเพ่ิมขึ้น	 และ/หรือมีอำกำรแสดงของอวัยวะอื่นๆ	กลับมำอีกคร้ัง	 ร่วม

กับพบควำมผิดปกติจำกภำพฉำยรังสี	และ/หรือมี	IgG4	ในซีรั่มเพิ่มขึ้น	โดย	IgG4	

เพ่ิมขึ้นเพียงอย่ำงเดียวโดยไม่มีอำกำรหรือท่อทำงเดินน�้ำดีตีบไม่นับว่ำมีกำรกลับ

เป็นซ�ำ้49,50	มกีำรรำยงำนอตัรำกำรกลบัเป็นซ�ำ้ของโรคทัง้ในช่วงระหว่ำงให้สเตยีรอยด์ 

ควบคุมอำกำร	หรือหลังจำกหยุดกำรรักษำด้วยสเตียรอยด์แล้ว	พบร้อยละ	30-57	

โดยเฉพำะในช่วง	2	ปีแรกของกำรรักษำ51,52	ซึ่งปัจจัยเสี่ยงที่ท�ำนำยกำรกลับเป็นซ�้ำ

ของโรคคือ	ระดับ	IgG4	ในซีรั่มที่สูงตั้งแต่ตอนวินิจฉัย	พบกำรตีบของท่อทำงเดิน

น�้ำดีนอกตับส่วนต้น	 หรือท่อทำงเดินน�้ำดีในตับ	พบท่อทำงเดินน�้ำดีตีบหลำย

ต�ำแหน่ง	และผนังท่อทำงเดินน�้ำดีหนำตัวกว่ำ13,49,52,53

	 กำรรักษำในกรณีท่ีผู้ป่วยกลับมำเป็นโรคซ�้ำสำมำรถรักษำได้โดยกำรใช้ 

สเตียรอยด์ตำมแนวทำงกำรรักษำเดิม	(re-administration	of	steroid)	หรือเพิ่ม

ขนำดสเตียรอยด์ขึ้นจำกแนวทำงกำรรักษำเดิมมีประสิทธิผลในกำรรักษำผู้ป่วย 

กลุ่มนี้48,49	นอกจำกนั้นมีกำรใช้ยำที่ควบคุมภูมิคุ้มกัน	 (immunomodulatory	

agents)	เช่น	อะซำไธโอปรีน	(azathioprine)	ไมโคฟีโนเลต	โมเฟติล	(	Mycophe-

nolate	mofetil,	MMF)	หรือเมโธเทรกเซต	(methotrexate)	เป็นต้น	แต่ประโยชน์

ในกำรลดกำรกลบัเป็นซ�ำ้นัน้ยงัไม่ชดัเจน	รวมไปถงึผลข้ำงเคยีงทีค่่อนข้ำงมำกหำก

จะใช้ควรใช้ด้วยควำมระมัดระวัง49	 ส่วนยำไรทักซิแมบ	 (rituximab)	 ซ่ึงเป็นยำท่ี

ออกฤทธิ์เป็นภูมิคุ้มกันต่อ	CD20	(anti-CD20	antibody)	ท�ำให้	B-cell	ลดลงนั้น	

มรีำยงำนถงึประสทิธผิลในกำรรักษำผูป่้วยโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ทีเ่กดิ

จำก	 IgG4	ที่ดื้อต่อยำสเตียรอยด์และยำควบคุมภูมิคุ้มกัน	 โดยมีข้อมูลพบอัตรำ

กำรตอบสนองในกำรรักษำด้วยยำนี้ร้อยละ	 80–90	 ของผู้ป่วยโรคนี้โดยเฉพำะใน

กลุม่ท่ีโรคกลบัเป็นซ�ำ้	และกลุม่ผู้ป่วยท่ีมคีวำมเสีย่งสูงในกำรกลบัเป็นซ�ำ้ของโรค49,54	
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ซึ่งมีสูตรกำรให้ยำอยู่	2	สูตรคือ	

	 -	ตำมสตูรกำรรักษำมะเร็งต่อมน�ำ้เหลอืงชนดิ	B	cell	โดยให้ยำไรทักซิแมบ	

375	มก./ตร.ม.ของพื้นท่ีผิวกำย	 (body	 surface	 area)	 ทุกสัปดำห์	 เป็นเวลำ	 4	

สัปดำห์	หลังจำกให้อีกทุกๆ	2–3	เดือน52

	 -	 ตำมสูตรกำรรักษำของโรคข้ออักเสบรูมำตอยด์โดยให้ยำไรทักซิแมบ	

1,000	มก./ครั้ง	เป็นจ�ำนวน	2	ครั้ง	ห่ำงกัน	15	วัน55

 l การรักษาโดยการท�าหัตถการ

	 แนะน�ำให้ท�ำกำรท�ำหตัถกำรเพือ่ระบำยน�ำ้ด	ีท้ังกำรใส่ท่อพลำสติก	(plas-

tic	stent)	หรือกำรใส่ระบำยทำงเดินน�้ำดีออกทำงจมูกผ่ำนกำรส่องกล้อง	(endo-

scopic	nasobiliary	drainage)	ในกรณีที่ผู้ป่วยมีอำกำรดีซ่ำนจำกทำงเดินน�้ำอุด

ตันจำกสำเหตุท่อทำงเดินน�้ำดีตีบ	 เพื่อลดอำกำรดีซ่ำนและป้องกันรวมไปถึงรักษำ

โรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบเฉยีบพลนั3	แต่ในบำงกรณทีีผู้่ป่วยดซ่ีำนเป็นไม่มำก	ไม่มี

ท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบเฉียบพลัน	 และมีควำมมั่นใจในกำรวินิจฉัยโรคท่อทำงเดิน

น�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ทีเ่กดิจำก	IgG4	โดยไม่จ�ำเป็นต้องตรวจเนือ้เยือ่ในกรณีทีท่่อทำง

เดินน�้ำดีตีบ	เช่น	กรณีที่ท่อทำงเดินน�้ำดีส่วนปลำยตีบร่วมกับมีระดับ	IgG4	ในซีรั่ม

สูง	 และพบตับอ่อนโตไปทั่วๆ	สำมำรถให้กำรรักษำโดยสเตียรอยด์ไปเลยโดยไม่

ต้องท�ำกำรระบำยน�้ำดี56,	57

	 ส�ำหรับกำรผ่ำตัดไม่ใช่แนวทำงกำรรักษำหลักของโรคท่อทำงเดินน�้ำดี

อกัเสบตบีแขง็ท่ีเกดิจำก	IgG4	จำกกำรรำยงำนกรณศีกึษำส่วนใหญ่พบว่ำกำรผ่ำตัด

เกดิขึน้ในกรณทีีส่งสยัโรคมะเร็งท่อทำงเดนิน�ำ้ด	ีหลงัจำกนัน้ผลกำรตรวจทำงพยำธิ

วิทยำพบว่ำเข้ำได้กับโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	 IgG4	โดยมีกำร

ศกึษำของ	Roos	และคณะ	ในปี	พ.ศ.	2561	โดยท�ำกำรสบืค้นอุบัตกิำรณ์และลกัษณะ

กำรด�ำเนนิโรคของผูป่้วยโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ทีเ่กดิจำก	IgG4	ทีไ่ด้รับ

กำรผ่ำตัด	 เพรำะสงสัยว่ำเป็นมะเร็งท่อทำงเดินน�้ำดีตลอดระยะเวลำ	30	ปี	พบว่ำ	

ประมำณร้อยละ	15	ของผูป่้วยท่ีเข้ำรับกำรผ่ำตดัพบว่ำเป็นโรคทีไ่ม่ใช่มะเร็ง	โดยใน
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กลุม่นีผู้ป่้วยร้อยละ	42	ได้รบักำรวนิจิฉยัภำยหลงัว่ำเป็นโรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบ

ตบีแขง็ทีเ่กดิจำก	IgG4	ผู้ป่วยส่วนใหญ่โรคกลบัมำเป็นซ�ำ้และต้องใช้กำรรักษำด้วย

ยำกดภูมิคุ้มกัน58	 	 ซ่ึงผลลัพธ์ของกำรผ่ำตัดแตกต่ำงกันไปในแต่ละรำยงำนกรณี

ศึกษำ	 บำงกำรศึกษำพบว่ำหลังจำกกำรผ่ำตัดแล้วโรคกลับมำเป็นซ�้ำ	 โดยมีกำร

รำยงำนของ	Ghazale	และคณะ	พบว่ำหลงัจำกกำรผ่ำตัดโรคกลบัมำเป็นซ�ำ้ร้อยละ	

44	และจ�ำเป็นต้องใช้กำรรักษำด้วยสเตียรอยด์ต่อไปในระยะยำว	โดยจำกรำยงำน

นีพ้บว่ำ	หำกมท่ีอทำงเดนิน�ำ้ดภีำยในตบัมกีำรตบี	หรือท่อทำงเดนิน�ำ้ดนีอกตับส่วน

ต้นมีกำรตีบ	 เป็นตัวท�ำนำยว่ำโรคมีโอกำสกลับเป็นซ�้ำได้13	 บำงรำยงำนไม่พบกำร 

กลับเป็นซ�้ำของโรคหลังจำกกำรผ่ำตัด62	บำงกำรศึกษำพบว่ำอำกำรของผู้ป่วยไม่ดี

ขึ้นหลังจำกกำรผ่ำตัดถึงแม้จะให้กำรรักษำด้วยสเตียรอยด์แล้วก็ตำม59,60,61 

 เพ่ือหลกีเลีย่งกำรผ่ำตดัโดยไม่จ�ำเป็นผูเ้ชีย่วชำญบำงท่ำนมคี�ำแนะน�ำให้ทดลองกำร

รักษำด้วยสเตียรอยด์	 (steroid	 trial)	 แล้วดูผลกำรตอบสนองวำ่เป็นอย่ำงไร	 ใน

กรณีที่สงสัยโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4	โดยเฉพำะในกรณี

ท่ีลักษณะภำพทำงเดินน�้ำดีเข้ำได้กับโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	

IgG4	ประเภทที่	2	(Type	2	IgG4	SC	cholangiogram)	ซึ่งโดยทั่วไปจะเริ่มเห็น

กำรตอบสนองของท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งท่ีเกิดจำก	 IgG4	 ในระยะเวลำ

ประมำณ	2	สปัดำห์	แต่ให้พงึระลกึว่ำหำกเป็นระยะท้ำยๆ	ของโรคอำจไม่ตอบสนอง

กำรให้สเตยีรอยด์	และไม่แนะน�ำให้ทดลองกำรรักษำด้วยสเตียรอยด์เป็นระยะเวลำ

นำนจนท�ำให้กำรผ่ำตัดล่ำช้ำ63

ก�รพย�กรณ์โรคและภ�วะแทรกซ้อนในระยะย�ว

	 โรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	 IgG4	มีกำรพยำกรณ์โรคที่

ดี	 โดยกำรรักษำด้วยสเตียรอยด์สำมำรถลดกำรเสียชีวิตที่เกิดจำกโรคตับหรือโรค

ท่อทำงเดินน�้ำดี	 และยังสำมำรถลดอัตรำกำรปลูกถ่ำยตับได้6	 โดยภำวะแทรกซ้อน

ในระยะยำวพบกำรเกิดตับแข็งประมำณ	ร้อยละ	5.2–7.413,	51	และเกิดมะเร็งท่อทำง
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เดินน�้ำดีและตับวำย	 ร้อยละ	 0.8	4	 	 แต่ภำวะแทรกซ้อนในระยะยำวจำกกำรศึกษำ 

ต่ำงๆ	มข้ีอจ�ำกดั	เพรำะเป็นกำรศกึษำย้อนหลงั	(retrospective	study)	และจ�ำนวน

ผู้ป่วยที่ติตตำมมีจ�ำนวนไม่มำก	ดังนั้นจ�ำเป็นต้องมีกำรศึกษำเพิ่มเติมในอนำคต

เพ่ือติดตำมกำรพยำกรณ์โรคและภำวะแทรกซ้อนในระยะยำวของโรคท่อทำงเดิน

น�้ำดีอักเสบตีบแข็งที่เกิดจำก	IgG4

สรุป

		 โรคท่อทำงเดนิน�ำ้ดอีกัเสบตีบแขง็ทีเ่กดิจำก	IgG4	เป็นหนึง่ในสำเหตขุอง

ผู้ป่วยดีซ่ำนที่เกิดจำกท่อทำงเดินน�้ำดีตีบ	 ซ่ึงกำรวินิจฉัยแยกโรคท่ีส�ำคัญคือ	ต้อง

แยกออกจำกโรคท่อทำงเดินน�้ำดีอักเสบตีบแข็งปฐมภูมิ	และมะเร็งของท่อทำงเดิน

น�้ำดี	 มักพบร่วมกับโรคตับอ่อนอักเสบจำกภูมิคุ้มกันท�ำลำยตนเองได้บ่อย	 กำร

วินิจฉัยโรคจ�ำเป็นต้องใช้อำกำรแสดง	 อำกำรแสดงของอวัยวะอื่นๆ	 ในโรคที่

เกี่ยวข้องกับ	 IgG4	ภำพฉำยรังสี	 ผลกำรตรวจชิ้นเนื้อทำงพยำธิวิทยำ	กำรตรวจ

ระดับ	IgG4	ในซีรั่ม	เพื่อยืนยันกำรวินิจฉัย	และกำรรักษำโรคนี้สำมำรถใช้สเตียรอยด์ 

ซึ่งมีประสิทธิผลในกำรรักษำที่ดี	 แต่โอกำสกลับเป็นซ�้ำของโรคพบได้บ่อยหลังจำก

หยุดกำรรักษำด้วยสเตียรอยด์แล้ว
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Review Article

ความผิดปกตขิองทอ่น้ำาดีในโรคเอดส์
(AIDS Cholangiopathy)

พญ.รัฐฐยา จรรยาจิรวงศ์

รศ.พญ.สุภัทศรี เศรษฐสินธุ์

ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล มหาวิทยาลัยนวมินทราธิราช

บทนำ�

	 AIDS	Cholangiopathy	เป็นภาวะที่มีการตีบตันของท่อน�้าดีซึ่งเกิดจาก

การติดเชื้อฉวยโอกาสในผู้ป่วยโรคภูมิคุ ้มกันบกพร่อง	 หรือโรคเอดส์	 AIDS 

(Acquired	Immune	Deficiency	Syndrome)	จากการตดิเชือ้ไวรัสเอชไอว	ีภาวะ

นี้มีการรายงานครั้งแรกในปี	ค.ศ.	1986	โดย	Margulis	และคณะ1 รายงานผู้ป่วย

โรคเอดส์	 3	 รายท่ีพบภาวะการอุดตันของท่อน�้าดีท่ีมีสาเหตุมาจากการตีบตันของ

ทางเดนิน�า้ดซ่ึีงไม่ได้มสีาเหตุจากโรคมะเร็ง	แต่พบว่ามคีวามสมัพนัธ์กบัการตดิเชือ้	

Crytosporidium parvum	และเชื้อไวรัส	Cytomegalovirus (CMV)	บริเวณท่อ

ทางเดินน�้าดี	 โดยมักพบภาวะนี้ในผู้ป่วยโรคเอดส์ท่ีมีภูมิคุ้มกันบกพร่องรุนแรง	 

ผูป่้วยส่วนมากมรีะดบั	CD4	<	100	เซลล์/ลกูบาศก์มลิลเิมตร	นอกจากนีภ้าวะ	AIDS	

Cholangiopathy	ยงัพบในประเทศก�าลังพฒันามากกว่า	เนือ่งจากปัญหาด้านความ

ขาดแคลนในการเข้าถงึยาต้านเชือ้ไวรัสเอชไอว	ีรวมถงึพฤตกิรรมการมเีพศสมัพนัธ์

หลายคู่นอนที่มากขึ้น2-4

ระบ�ดวิทย�

 AIDS	Cholangiopathy	เป็นภาวะท่ีพบไดไ้มบ่่อย	และมขีอ้มลูของอบัุตกิารณ ์
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ที่ไม่ชัดเจนโดยเฉพาะในประเทศที่ก�าลังพัฒนา	ในยุคก่อนที่จะมีการใช้ยาต้านเชื้อ

ไวรัสเอชไอวี	 มีการประมาณความชุกของภาวะ	AIDS	Cholangiopathy	 อยู่ที่ 

ร้อยละ	26-465	ปัจจุบันมีเพียงการรายงาน	ผู้ป่วยอยู่ที่ประมาณ	250	รายทั่วโลก19

	 ภาวะ	AIDS	Cholangiopathy	มักพบในผู้ป่วยโรคเอดส์ที่มีภูมิคุ้มกัน

บกพร่องรุนแรง	CD4	<	100	เซลล์/ลูกบาศก์มิลลิเมตร	แต่มีรายงานว่าสามารถพบ

ภาวะนี้ในผู้ป่วยที่มี	CD4	สูงกว่า	100	เซลล์/ลูกบาศก์มิลลิเมตร	ได้ประมาณ	20%	

โดยผูป้ว่ยมกัไดรั้บการวินจิฉยักอ่นเร่ิมยาตา้นเชือ้ไวรัสเอชไอว	ีหรอืพบในผูป้ว่ยที่

รับประทานยาต้านเชื้อไวรัสเอชไอวีอยู่	แต่มีภาวะการดื้อยาเกิดขึ้น

พย�ธิกำ�เนิด

	 พยาธิก�าเนดิของภาวะ	AIDS	Cholangiopathy	เชือ่ว่ามคีวามสมัพนัธ์กบั

การตดิเชือ้ฉวยโอกาสบรเิวณทางเดนิน�้าดี	โดยท่อทางเดินน�้าดีของผูป่้วยโรคเอดส์	

มีโอกาสเกิดการติดเชื้อฉวยโอกาสมากกว่าคนปกติ	 เนื่องจากมีการลดลงของการ

แสดงออก	Toll-like	receptors	ทีเ่ซลล์เยือ่บทุางเดนิน�า้ด	ี(Cholangiocytes)	ท�าให้

ร่างกายมกีารตอบสนองการท�างานของระบบภมูคิุม้กนัโดยลดการกระตุน้ของระบบ

ภมูคิุม้กนัเพ่ือมาต่อต้านเชือ้ก่อโรค6  จึงส่งผลให้เกดิการตบีของท่อน�า้ดแีละบริเวณ

ปากทางเดินท่อน�้าดี	(Ampulla	of	Vater)	และจากการอักเสบของท่อน�้าดีอย่างต่อ

เนื่องส่งผลให้เกิดภาวะท่อน�้าดีตีบแข็งทุติยภูมิ	(Secondary	sclerosing	cholan-

gitis)8

ส�เหตุของโรค

 สาเหตขุองโรคมกัเกดิจากการติดเชือ้ฉวยโอกาสทีบ่ริเวณท่อทางเดนิน�า้ด	ี

ซ่ึงเชือ้ท่ีเป็นสาเหตท่ีุพบบ่อยทีส่ดุ	2	ล�าดบัแรก	ได้แก่ Cryptosporidium parvum 

และเชื้อไวรัส	Cytomegalovirus (CMV) 

 Cryptosporidium parvum	เป็นสาเหตท่ีุพบได้บ่อยทีส่ดุของภาวะ	AIDS	
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cholangiopathy	พบประมาณ	20-57%7 เกิดจากเชื้อไปกระตุ้นให้เกิดการอักเสบ 

รอบๆ	ท่อทางเดินน�้าดี	 ท�าให้เซลล์เยื่อบุท่อน�้าดีตายแบบ	 apoptosis9 ส่งผลให ้

ท่อน�า้ดเีกดิการอกัเสบ	โดยสามารถตรวจพบเชือ้ได้จากหลายวธีิ	เช่น	การตดัชิน้เนือ้

บริเวณ	Ampulla	เพื่อดูบริเวณเยื่อบุท่อน�้าดี,	การเก็บสารคัดหลั่งจากน�้าดี	รวมถึง

จากการเก็บอุจจาระส่งตรวจ	 	 โดยปกติแล้วมักพบว่าเชื้อ	Cryptosporidium  

parvum มักก่อให้เกิดภาวะท้องเสียท้ังในคนที่ภูมิคุ้มกันปกติและคนที่ภูมิคุ้มกัน

บกพร่อง10,11 มรีายงานอบุตักิารณ์ของการเกดิภาวะท่อน�า้ดผิีดปกตจิากการตดิเชือ้

นี้เฉพาะในคนที่ภูมิคุ้มกันบกพร่องจากโรคเอดส์ประมาณร้อยละ	50	ในประเทศที่

ก�าลังพัฒนา	และพบเพียงร้อยละ	3-4	ในประเทศพัฒนาแล้ว	

	 เชือ้ท่ีเป็นสาเหตทุีพ่บรองลงมาคอื	เชือ้ไวรสั	CMV	พบได้ประมาณร้อยละ	

2112,13	โดยเชือ้ไวรัส	CMV	จะไปท�าลายหลอดเลอืดแดงฝอย	(arterioles)	ทีอ่ยูใ่กล้

กบับริเวณท่อน�า้ด	ี(biliary	canal)	มากกว่าการท�าลายบริเวณเยือ่บุท่อทางเดนิน�า้ดี

โดยตรง	ท�าให้เกิดความเสียหายต่อหลอดเลือดจนเกิดภาวะขาดเลือดท่ีท่อน�้าดี2 

โดยลักษณะของท่อน�้าดีที่ผิดปกติจะคล้ายกับท่อน�้าดีที่ผิดปกติจากการขาดเลือด

ท่ีพบในผูป่้วยทีรั่บยาฉดีเคมเีฉพาะจุดเข้าไปอดุหลอดเลอืดแดงทีตั่บ	มกัพบ	inclu-

sion	bodies	ที่เป็นลักษณะเฉพาะของการติดเชื้อ	CMV	ที่หลอดเลือดแดงฝอย	

(arterioles)	 บริเวณที่อยู่ใกล้กับท่อน�้าดีมากกว่าการพบ	 inclusion	 bodies	ที่ 

เยื่อบุทางเดินน�้าดี2

 Microsporidia	พบเปน็สาเหตไุดป้ระมาณร้อยละ	1012,13	สว่น	Mycobac-

terium avium complex เป็นอีกเชื้อที่สามารถท�าให้เกิดภาวะ	AIDS	cholangio-

pathy	 ได้	 โดยจะสร้างกรานูโลมาแบบ	non-caseating	 โดยมีแมคโครฟาจและ

เซลล์ลิมโฟไซต์ล้อมรอบ7

	 เชื้ออื่นๆ	ที่เป็นสาเหตุแต่พบได้ไม่บ่อย	เช่น	Enterocytozoon bieneusi 

(E. bieneusi)14,	Histoplasma capsulatum	รวมถงึเชือ้อืน่ๆ	ทีพ่บไดด้งัแสดงใน

ตาราง	(ตารางที่	1)15
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ตารางที่ 1 เชื้อก่อโรคที่เป็นสาเหตุของภาวะ AIDS-Cholangiopathy (ดัดแปลงจากเอกสาร

หมายเลข 15)

              แบคทีเรีย 

Mycobacterium avium-intracellulare

Mycobacterium kansasii

Mycobacterium tuberculosis

Rochalimaea henselae

Rochalimaea quintana

Salmonella enteritidis

Salmonella typhimurium

Enterobacter cloacae

Campylobacter fetus

            ไวรัส 

Cytomegalovirus

Herpes simplex

Adenovirus

HIV

           โปรโตซัว 

Cryptosporidium parvum

Pneumocystis carinii

Microsporidia

 Enterocytozoon bieneusi

 Encephalitozoon cuniculi

 Encephalitozoon intestinalis

Leishmania donovani

Toxoplasma gondii

Dicrocoelium dendriticum

Cyclospora cayetanensis

Isospora

           เชื้อรา

Histoplasma capsulatum

Cryptococcus neoformans

Coccidioides immitis

Candida albicans

	 แต่อย่างไรก็ตามพบว่าผู้ป่วยประมาณร้อยละ	20-40	 ไม่พบเชื้อก่อโรคที่

เป็นสาเหตุของภาวะ	AIDS	Cholangiopathy

	 นอกจากการติดเชือ้แล้ว	ยงัพบว่าโรคมะเรง็	เช่น	มะเร็งต่อมน�า้เหลอืงชนดิ	

Burkitt’s	lymphoma	หรือมะเร็ง	Kaposi’s	sarcoma	ซึ่งสัมพันธ์กับการติดเชื้อ	

Human	 herpes	 virus-8	 ยังสามารถเป็นสาเหตุของภาวะนี้ได้	 แต่พบได้ไม่ 

บ่อยนัก7,16
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อ�ก�รและอ�ก�รแสดง

	 อาการและอาการแสดงของ	AIDS	Cholangiopathy	สามารถมาไดห้ลาย

รูปแบบ	เช่น	ไม่มีอาการแสดง	(ร้อยละ10-20)	ส่วนใหญ่มักมาด้วยอาการปวดท้อง

ด้านขวาบนและ/หรือปวดบริเวณลิ้นป่ี	 (ร้อยละ	 77-91)2,17	 ระดับความรุนแรงของ

อาการปวดท้องมักสัมพันธ์กับการมีการตีบของท่อน้�าดี	(papillary	stenosis)	โดย

ลกัษณะของอาการปวดมกัเปน็ปวดเจบ็แปลบ	อาจร้าวไปดา้นหลงัได	้ส�าหรับอาการ

คลื่นไส้	อาเจียน	พบได้แต่ไม่บ่อย	อาการไข้	ตัว	ตาเหลือง	พบได้ร้อยละ	10	ผู้ป่วย

มักมีไข้ต่�าๆ	 ในรายท่ีไข้สูงมากควรนึกถึงภาวะติดเชื้อแบคทีเรียซ้�าซ้อนจนเกิดท่อ

น้�าดีอักเสบเฉียบพลัน

	 ในผูป้ว่ย	AIDS	Cholangiopathy	ทีม่สีาเหตจุากการติดเชือ้	Cryptospo-

ridium parvum, Microsporidium หรือ	Mycobacterium avium-intracellu-

lare อาจพบอาการท้องเสยีถา่ยเหลว	และอาการจากภาวะดดูซึมสารอาหารของล�าไส้

ลดลง18	ตรวจร่างกายในผูป้ว่ยบางรายพบวา่มกีารกดเจบ็ทีท้่องบริเวณขวาบนและ/

หรือบริเวณลิ้นปี่	ส่วนน้อยพบว่ามีตับโต	(ร้อยละ	33)	ม้ามโต	(ร้อยละ	5)17	นอกจาก

นี้ตรวจร่างกายอาจพบลักษณะของภาวะเอดส์	ที่มีระดับ	CD4
 
ต่�า	เช่น	การมีฝ้าขาว

จากเชื้อราที่ลิ้น	ต่อมน้�าเหลืองโต	แผลบริเวณอวัยวะเพศ	และผื่นตุ่มคันแดง	PPE	

(Pruritic	Papular	Eruption)43

ก�รส่งตรวจท�งห้องปฏิบัติก�ร

	 ผลการตรวจค่าการท�างานของตับผิดปกติแบบไม่จ�าเพาะเจาะจง	 ในการ

วนิจิฉยัภาวะ	AIDS	Cholangiopathy	มกัพบว่าค่า	ALP	(alkaline	phosphatase)	

และค่า	GGT	(gamma-glutamyl	transferase)	สูงขึ้น	5-7	เท่าของค่าปกติ	โดย

เฉพาะในผู้ป่วยทีม่ภีาวะ	AIDS	Cholangiopathy	ทีส่มัพนัธ์กบัการตดิเชือ้	myco-

bacterium	avium	complex	 (MAC)	 ซ่ึงท�าให้มีการสร้างกรานูโลมาในเนื้อตับ	

ท�าให้เกิดการอุดตันของท่อทางเดินน�้าดีขนาดเล็ก	ส่วนค่า	AST,	ALT	เพิ่มขึ้นเล็ก
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น้อยถึงปานกลาง	ค่าบิลิรูบินอาจปกติหรือสูงขึ้น	แต่มักสูงไม่เกิน	2	เท่าของค่าปกติ

โดยขึน้อยูก่บัความรุนแรงของการตบีตนับริเวณท่อ	Papillary2	นอกจากนีย้งัพบว่า

ประมาณร้อยละ	25	ของผู้ป่วยอาจไม่มีอาการ	และ/หรือผลเลือดค่าการท�างานของ

ตับอยู่ในเกณฑ์ปกติได้	 แม้ว่าจะมีลักษณะภาพรังสีวิทยาที่เข้าได้กับภาวะนี้แล้ว19	

ส�าหรับการตรวจนับเม็ดเลือดขาว	CD4
 
	ในผู้ป่วย	AIDS	cholangiopathy	มักมี

ระดับภูมิคุ้มกันที่ต�่า	ระดับ	CD4
 
	<	100	เซลล์/ลูกบาศก์มิลลิเมตร	2,20

ก�รวินิจฉัย

การตรวจด้วยอัลตราซาวน์ช่องท้อง (Ultrasound upper abdomen) 

	 เคร่ืองมือแรกในการคัดกรองภาวะ	AIDS	cholangiopathy	สามารถดู

ขนาดของท่อน�า้ด	ีความหนาของท่อน�า้ดแีละผนงัถงุน�า้ด	ีการมนีิว่หรือตะกอนในถงุ

น�้าดี	 รวมถึงของเหลวบริเวณรอบถุงน�้าดี	 (pericholecystic	 fluid)	 อีกด้วย	การ

อัลตราซาวน์ช่องท้องมีความไวในการวินิจฉัยโรคอยู่ที่ร้อยละ	 75-97	และมีความ

จ�าเพาะที่ดีมาก	 (100%)	 โดยจะพบว่ามีการขยายของท่อน�้าดีทั้งในตับ	 (intrahe-

patic	duct)	และนอกตับ	(extrahepatic	duct)	และมีการขยายของท่อน�้าดีร่วม	

(common	 bile	 duct)	 ในผู้ป่วยบางรายอาจเห็นท่อน�้าดีมีลักษณะคล้ายลูกปัด	

(beaded	appearance)21	และในบางรายพบ	hyperechoic	echogenic	nodules	

บริเวณส่วนปลายของท่อน�้าดี	ซึ่งบ่งบอกถึงการบวมบริเวณ	papilla	of	Vater	ซึ่ง

สามารถเห็นได้เมื่อท�าการส่องกล้องตรวจทางเดินน�้าดีและตับอ่อน	 นอกจากนี้มี

รายงานพบผนังถุงน�้าดีหนาขึ้นในผู้ป่วยบางรายได้อีกด้วย21

	 ร้อยละ	25	ของผู้ป่วย	AIDS	cholangiopathy	ไม่พบความผิดปกติจาก

การตรวจอัลตราซาวน์7

การเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ช่องท้อง (CT abdomen)

 ช่วยในการหาสาเหตขุองอาการปวดท้องทัง้เฉยีบพลนัและเร้ือรัง	เช่น	โรค
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ตับอ่อนอกัเสบในผูป่้วยตดิเชือ้เอชไอวี	นอกจากนีย้งัสามารถดลูกัษณะของเนือ้ตับ	

เนื้อตับอ่อน22	 ลักษณะของหลอดเลือดท่ีเลี้ยงอวัยวะนั้นๆ23	 รวมถึงการขยายของ

ท่อน�า้ดใีนตบัได้ดกีว่าการท�าอลัตราซาวน์ช่องท้อง	แต่ความไวในการตรวจพบผนงั

ท่อน�า้ดตีีบและหนาขึน้นัน้ไม่ดนีกั24	ในผูป่้วยติดเชือ้เอชไอวท่ีีมภีาวะท่อน�า้ดอีกัเสบ

เร้ือรังเมื่อตรวจเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ช่องท้องมักพบมีการขยายของท่อน�้าดีทั้งใน

ตับและนอกตับ	โดยไม่พบการกดเบียดจากก้อนเนื้อบริเวณนอกท่อน�้าดี23

การตรวจวินิจฉัยระบบทางเดินน�้าดีด้วยคล่ืนแม่เหล็กไฟฟ้า (Magnetic 

Resonance Cholangiopancreatography/MRCP) 

 ในการวินิจฉัยภาวะ	AIDS	Cholangiopathy	การตรวจระบบทางเดิน

น�้าดีด้วยคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้า	 เป็นการตรวจที่มีความไวใกล้เคียงกับการส่องกล้อง

ทางเดนิน�า้ดแีละตับอ่อน	(Endoscopic	Retrograde	Cholangiopancreatogra-

phy/ERCP)	 เป็นการตรวจท่ีไม่ลุกล�้าผู้ป่วย	 รวมถึงสามารถดูขนาดและลักษณะ

การตีบของท่อน�า้ดไีด้เทยีบเคยีงกบัการส่องกล้องทางเดนิน�า้ดแีละตับอ่อน	นอกจาก

นี้การส่องกล้องทางเดินน�้าดีและตับอ่อนยังมีภาวะแทรกซ้อนที่มากกว่า	เช่น	ภาวะ

ตับอ่อนอักเสบหลังท�าการส่องกล้องตรวจทางเดินน�้าดีและตับอ่อน	 การทะลุของ

ล�าไส้ดโูอดนีมั	เลอืดออกจากบริเวณ	Ampulla	of	Vater	และการติดเชือ้แบคทีเรีย

บริเวณท่อน�้าดีจนเกิดท่อน�้าดีอักเสบ	

	 ปัจจุบันจึงนิยมการตรวจระบบทางเดินน�้าดีด้วยคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้า

มากกว่าการตรวจส่องกล้องตรวจทางเดินน�า้ดีและตับอ่อน	ยกเว้นในผู้ป่วยรายที่

ต้องการท�าหตัถการเพิม่เติมในการวนิจิฉยัและรักษา	เช่น	การขดูเกบ็เซลล์เยือ่บุท่อ

น�า้ด	ี(brush	cytology)	การตัดหรือขยายหรููดท่อเปิดน�า้ด	ี(sphincterotomy)	หรือ

การใส่สายระบายน�้าดีในผู้ป่วยที่มีการตีบตันของท่อน�้าดี

 จากการศกึษาของ	Ducreux	และคณะ13	ในผูป่้วยท่ีมภีาวะ	AIDS	Cholangio- 

pathy	45	ราย	พบลักษณะภาพทางเดินน�้าดีจากการตรวจระบบทางเดินน�้าดีด้วย
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คลืน่แม่เหลก็ไฟฟ้า	แบ่งตามรูปร่างหลกัเพือ่ความเข้าใจทีง่่ายขึน้	ได้เป็น	4	ลกัษณะ	

ซึ่งอาจเกิดขึ้นแบบเดียว	หรือเกิดขึ้นร่วมกันได้	

	 1.	 ท่อน�า้ดอีกัเสบท้ังภายในและภายนอกตบั	(Diffuse	cholangitis)	พบ

ลักษณะนี้ได้ประมาณร้อยละ	67

	 2.	 ท่อน�้าดีอักเสบเฉพาะภายในตับ	(Intrahepatic	cholangitis	alone)	

โดยไม่พบความผิดปกติของท่อน�้าดีนอกตับ	มีการตีบเป็นส่วนของทางเดินน�้าดีใน

ตับสลับกับช่วงทางเดินน�้าดีขยายตัว	ท�าให้ท่อน�้าดีลักษณะคล้ายลูกปัด	 (beaded	

appearance)	ลักษณะคล้ายท่ีพบในท่อน�า้ดีในตับอักเสบแข็งปฐมภูมิ	 (Primary	

sclerosing	cholangitis)	พบลักษณะนี้ได้ประมาณร้อยละ	27	

	 3.	 ท่อน�า้ดอีกัเสบเฉพาะภายนอกตบั	(Extrahepatic	cholangitis	alone)	

พบลักษณะนี้ได้ประมาณร้อยละ	7

	 4.	 ตีบบริเวณรูเปิดทางเดินน�้าดี	 (Papillary	 stenosis)	มีการขยายของ

ท่อน�า้ดร่ีวมขนาดตัง้แต่	10	มลิลเิมตรขึน้ไป	ร่วมกบัมกีารตบีส่วนปลายของท่อน�า้ดี

ร่วมความยาว	2-3	มิลลิเมตร	พบลักษณะนี้ประมาณร้อยละ	60	โดยพบว่าผู้ป่วยที่

มีการตีบของรูเปิดทางเดินน�้าดีพบมี

	 	 -	 ท่อน�้าดีอักเสบทั้งภายในและภายนอกตับร่วม	ร้อยละ	67

	 	 -	 ท่อน�้าดีอักเสบเฉพาะภายในตับร่วม	ร้อยละ	15

	 	 -	 ท่อน�้าดีอักเสบเฉพาะภายนอกตับร่วม	ร้อยละ	4

	 ตัวอย่างเคสผู้ป่วยจากโรงพยาบาลวชิรพยาบาล	ผู้ป่วยชายไทย	อายุ	 40	

ปี	 โรคประจ�าตัวติดเชื้อเอชไอวีขาดยา	6	 เดือน	พบแพทย์ด้วยอาการปวดจุกท้อง

ด้านขวาบน	1	เดือน	โดยไม่พบตัว	ตาเหลือง	ไม่มีไข้	ไม่มีคลื่นไส้อาเจียน	น�้าหนัก

ลดลง	10	กิโลกรัมในหนึ่งเดือน	ตรวจร่างกายพบตับโต	ตรวจค่าเอนไซม์ตับ	พบค่า	

AST	47	U/L	ALT	41	U/L	ALP	1290	U/L	Alb	2.7	g/dL	globulin	6.5	g/dL	

TB	0.7	mg/dL	ตรวจระดบั	CD4	28	เซลล์/ลกูบาศก์มลิลเิมตร	ตรวจวนิจิฉยัระบบ

ทางเดนิน�า้ดด้ีวยคลืน่แม่เหลก็ไฟฟ้า	พบท่อน�า้ดรีวมขยายขนาด	1	เซนตเิมตร	และ
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ตารางท่ี 2 8 ความแตกต่างของภาพรังสีวิทยาของท่อน�้าดีในภาวะท่อน�้าดีในตับอักเสบแข็ง 

ปฐมภูมิ เทียบกับ AIDS cholangiopathy (ดัดแปลงจากเอกสารหมายเลข 8)

 ท่อน�้าดีในตับอักเสบ ท่อน�้าดีผิดปกติ

 แข็งปฐมภูมิ จากโรคเอดส์

Common bile duct dilatation พบน้อยมาก พบได้บ่อย

Intrahepatic ducts จ�านวนลดลงมาก จ�านวนเท่าเดิม

Intraductal debris พบน้อยมาก พบได้บ่อย

Intraductal filling defects ไม่พบ พบได้

String-like strictures พบได้บ่อย พบน้อยมาก

Diverticular outpouchings and sacculations พบได้บ่อย พบน้อยมาก

Papillary stenosis + Intrahepatic duct ไม่มีรายงาน พบได้บ่อย

  stricture

Extrahepatic stricture morphology ท่อน�้าดีตีบไม่สม�่าเสมอ ตีบแค่บางส่วน

   ตลอดท่อน�้าดี

Gallbladder wall thickening พบน้อยมาก พบได้บ่อย

รูปที่ 1  ตัวอย่างเคสผู้ป่วย
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ค่อยๆ	ตีบแคบลงจนถึงปากเปิดระบายน�้าดี	 (papillary	 stenosis	with	CBD	

dilatation)	ดังแสดงในลูกศรสีเหลือง	 ร่วมกับมีการตีบเป็นส่วนของทางเดินน�้าดี

ในตับสลับกับช่วงทางเดินน�้าดีขยายตัว	 ท�าให้ท่อน�้าดีพบลักษณะคล้ายลูกปัด	

(beaded	appearance)	ดังแสดงในลูกศรสีฟ้า	เข้าได้กับภาวะ	AIDS	cholangio-

pathy	หลังได้รับการวินิจฉัย	ผู้ป่วยได้รับยาต้านเชื้อไวรัสเอชไอวี	อาการปวดท้อง

ค่อยๆ	ลดลงจนหายไป	รวมถงึค่าเอนไซม์ตบั	ALP	กลบัสูป่กตหิลงัได้รับยาประมาณ	

3-4	เดือน

การส่องกล้องตรวจทางเดินน�้าดีและตับอ่อน (Endoscopic retrograde 

Cholangiopancreatography)

	 สามารถตรวจหาความผิดปกติของท่อทางเดินน�้าดีและตับอ่อนได้	 โดย

การฉีดสารทึบรังสีและถ่ายภาพเอกซเรย์	นอกจากนี้ยังสามารถขูดท่อน�้าดี	(brush	

cytology)	 เพื่อน�าเยื่อบุท่อน�้าดี	 และดูดน�้าดีมาตรวจหาสาเหตุของภาวะ	AIDS	

cholangiopathy	เช่น	เชื้อ	Cryptosporidium parvum, Microsporidia spp. 

รวมถึงสามารถสะกิดชิ้นเนื้อ	 (biopsy)	 ช่วยในการหาเชื้อฉวยโอกาส	 เช่น	CMV,	

Cryptosporidium parvum,	และ	Mycoplasma spp.	นอกจากนีก้ารท�าหัตถการ

ตัดหรือขยายหูรูดท่อเปิดน�้าดีเพื่อลดอาการปวด	อาจเป็นประโยชน์ในผู้ป่วยรายที่

มีอาการปวดท้องมาก7

	 การส่องกล้องตรวจทางเดินน�้าดีและตับอ่อนไม่แนะน�าในผู้ป่วย	AIDS	

cholangiopathy	ในรายที่ไม่มีอาการ

การเจาะชิ้นเนื้อตับ

	 โดยทั่วไปในผู้ป่วยที่พบลักษณะภาพรังสีทางเดินน�้าดีที่จ�าเพาะ	การเจาะ

เนื้อตับมักไม่มีความจ�าเป็น	ส�าหรับการเจาะชิ้นเนื้อตับเป็นเพียงการช่วยสนับสนุน

การวนิจิฉยัภาวะ	AIDS	cholangiography	หากพบเนือ้ตบัทีป่ระกอบด้วยลกัษณะ
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ท่อน�้าดีในตับอักเสบแข็ง	 (sclerosing	cholangitis)25	 แต่โดยส่วนใหญ่ลักษณะ

ทางพยาธิวิทยาของเนื้อตับในภาวะ	AIDS	cholangiography	นั้นไม่มีลักษณะท่ี

จ�าเพาะเจาะจง	และยังไม่มีรายงานผลพยาธิวิทยาที่ชัดเจน

แนวท�งก�รรักษ�

 การรักษาด้วยการส่องกล้องทางเดินน�้าดี

	 ในผู้ป่วยที่มีการตีบตันบริเวณรูเปิดทางเดินน�้าดี	 จนน�าไปสู่ภาวะท่อทาง

เดินน�้าดีอุดตันที่มีอาการปวดท้อง	ตัว	ตาเหลือง	หรือเกิดท่อน�้าดีอักเสบเฉียบพลัน	

การส่องกล้องทางเดนิน�า้ดแีละตับอ่อนร่วมกบัตัดหรือขยายหูรูดท่อเปิดน�า้ด	ีจะช่วย

ระบายน�้าดีให้ไหลออกได้ดีขึ้น	ช่วยลดอาการปวดท้อง	ตัว	ตาเหลืองได้ร้อยละ	23-

1007,20,26	กรณีผู้ป่วยที่มีการตีบตันบริเวณท่อน�้าดีรวมเป็นหลัก	 การใส่ท่อระบาย

น�้าดีมักท�าให้ผู้ป่วยมีอาการที่ดีขึ้น27 

 การรักษาด้วยยาต้านเชื้อไวรัสเอชไอวี

	 ภาวะ	AIDS	cholangiopathy	มกัมสีาเหตุจากการตดิเชือ้ฉวยโอกาส	การ

เริ่มยาต้านเชื้อไวรัสเอชไอวี	หรือการเปลี่ยนยาต้านเชื้อไวรัสเอชไอวีเป็นสูตรที่สอง

ถ้ามหีลกัฐานของการดือ้ยาในสตูรแรกจึงมปีระโยชน์ในการกระตุน้ระบบภมูคิุม้กนั

ในผู้ป่วยโรคเอดส์	 จากหลายการศึกษาพบว่าหลังได้รับยาต้านเชื้อไวรัสเอชไอวี	 

ผูป่้วยส่วนใหญ่มกัมอีาการปวดท้องทีล่ดลง	ค่าเอนไซม์ตับดขีึน้	และการด�าเนนิโรค

บริเวณท่อน�า้ดใีนตับและนอกตบัช้าลง28	และควรเร่ิมยาเร็วท่ีสดุท่ีสามารถท�าได้	โดย

การเริ่มให้ยาภายใน	2	สัปดาห์หลังการวินิจฉัยจะช่วยลดความรุนแรงของโรคและ

ลดอัตราการเสียชีวิต29

 การรักษาด้วยยาฆ่าเชือ้ฉวยโอกาสท่ีเปน็สาเหตขุองภาวะ AIDS Cholangio- 

pathy

	 ข้อมูลของยาที่ใช้ในการรักษาภาวะ	AIDS	Cholangiopathy	ค่อนข้าง

จ�ากดั	การรักษาโดยการให้ยาฆ่าเชือ้ฉวยโอกาสท่ีพบบริเวณทางเดนิน�า้ด	ีพบว่าส่วน
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ใหญ่ไม่มปีระสทิธิผลในการช่วยให้อาการของผูป่้วยดขีึน้	ไม่ช่วยชลอการด�าเนนิโรค

จากภาวะท่อน�้าดีในตับที่อักเสบแข็ง	รวมถึงการตีบตันบริเวณปากทางเปิดท่อน�้าดี	

	 ส�าหรับการก�าจัดเชือ้	Cryptosporidium parvum	มรีายงาน	2	การศกึษา

ที่ผลต่างกัน	การศึกษาของ	White30	และคณะ	รวบรวมผู้ป่วยเอชไอวี	CD4	<	100	

เซลล์/ลูกบาศก์มิลลิเมตร	ที่มีอาการท้องเสียถ่ายเหลว	ตรวจอุจจาระพบไข่พยาธิ

ของเชือ้	Cryptosporidium	spp.	(cryptosporidial	oocysts)	จ�านวนสบิราย	และ

รักษาด้วยการให้ยา	paramomycin	หลงัรักษาพบว่าผู้ป่วยถ่ายเหลวปริมาณลดลง	

รวมถึงไข่พยาธิที่ออกมาในอุจจาระลดลง	 แต่เมื่อติดตามผู้ป่วยต่อเนื่องพบว่ามี 

ผูป่้วย	3	รายเกดิภาวะถงุน�า้ดอีกัเสบทีไ่ม่ใช่สาเหตจุากนิว่	และหนึง่รายเกดิภาวะท่อ

น�า้ดอีกัเสบจากภาวะ	AIDS	Cholangiopathy	ส่วนการศกึษาของ	Hamour31	และ

คณะรายงานเคสผู้ป่วยโรคเอดส์ที่มีอาการและรูปภาพทางรังสีของท่อน�้าดีเป็น

ลักษณะของ	 intrahepatic	sclerosing	cholangitis	มีการเพาะเชื้อจากน�้าดีพบ	

cryptosporidial	oocysts	ผูป่้วยได้รับการรักษาด้วยยา	paramomycin	ทางหลอด

เลอืดด�า	ตามด้วยยา	letrazuril	ในรูปแบบรับประทาน	หลงัรักษาพบว่าผู้ป่วยอาการ

ดีขึ้น	หลังติดตามผลที่	6	เดือน	พบว่าลักษณะรูปภาพทางรังสีของท่อน�้าดีดีขึ้นและ

ไม่พบ	oocysts	ในน�้าดี

	 ส�าหรับสาเหตุท่ีเกิดจากการติดเชื้อไวรัส	CMV การให้ยา	 gancyclovir	

และ	 foscarnet	 ทางหลอดเลือดด�า	 พบว่าไม่ช่วยท�าให้อาการหรือลักษณะภาพ

เอกซเรย์จากการตรวจระบบทางเดนิน�า้ดด้ีวยคลืน่แม่เหลก็ไฟฟ้าดขีึน้32	ส�าหรับการ

ตดิเชือ้	Enterocytozoon intestinalis แบบแพร่กระจายจนท�าให้เกดิภาวะท่อน�า้ดี

อักเสบ	การรักษาด้วยยา	 albendazole	อาจให้ผลดีในผู้ป่วยบางราย	แต่ผลการ

รักษามักได้ผลดีเพียงชั่วคราว33	การรักษาเชื้อ	Cyclospora cayetanensin	ด้วย

ยา	Trimethoprim/sulfamethoxazole	ได้ผลในผู้ป่วยเพียงบางราย	ส่วนการติด

เชือ้	Cystoisospora belli มกีารแนะน�าให้ยา	Trimethoprim/sulfamethoxazole	

ขนาด	3,200	มก.ของ	sulfamethoxazole	ต่อวัน	ในรูปแบบรับประทาน34
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	 ในผูป่้วยภาวะ	AIDS	Cholangiopathy	ทีม่ท่ีอน�า้ดอัีกเสบเฉยีบพลนัเป็น

ภาวะแทรกซ้อน	ควรได้รับการรักษาด้วยการให้ยาฆ่าเชื้อแบคทีเรีย	พิจารณาส่อง

กล้องทางเดินน�้าดีเพื่อระบายน�้าดี	 และ/หรือพิจารณาใส่สายระบายน�้าดีในผู้ป่วย

รายที่มีการตีบตันของรูเปิดท่อน�้าทางเดินน�้าดี

 การรักษาด้วยยา Ursodeoxycholic acid (UDCA) 

	 มีการศึกษาการให้ยา	Ursodeoxycholic	acid	(UDCA)	ในผู้ป่วยภาวะ	

AIDS	cholangiopathy	 โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่มีการตีบตันบริเวณท่อน�้าดีในตับ	

ปัจจุบันยังไม่มีการศึกษาแบบสุ่มชนิดมีกลุ่มควบคุม	มีการศึกษาน�าร่องของ	Cas-

tiella	และคณะ	ให้ยา	UDCA	ขนาด	10	มก./กก./วัน	ในผู้ป่วย	AIDS	Cholangi-

opathy	ที่มีการตีบตันของท่อน�้าดีในตับ	จ�านวน	4	ราย	พบว่าผู้ป่วยทุกรายอาการ

ปวดท้องลดลงหลังได้รับยาประมาณ	2-4	เดือน	ค่าเอนไซม์ตับโดยเฉพาะค่า	ALP	

กลับมาปกติทุกราย	ข้อจ�ากัดของการศึกษานี้คือ	ไม่ได้มีการส่องกล้องทางเดินน�้าดี

ติดตามหลังการรักษา	 และกลไกการออกฤทธ์ิของยาต่อภาวะ	AIDS	 cholangi-

opathy	ยังไม่ชัดเจนนัก35

 การบรรเทาอาการปวดด้วยหัตถการฉีดยาเพ่ือท�าลายกลุ่มเส้นประสาท 

Celiac (Celiac plexus blockage)

	 ส�าหรับผู้ป่วยท่ีอาการปวดท้องไม่ดีขึ้นหลังท�าการส่องกล้องทางเดินน�้าดี

แล้วอาจพิจารณาท�าหัตถการฉีดยาเพื่อท�าลายกลุ่มเส้นประสาท	 Celiac	 (Celiac	

plexus	blockage)36

	 มีการศึกษาของ	Collazos	และคณะ	ในผู้ป่วย	AIDS	Cholangiopathy	

3	 ราย	 (2	 รายเป็นชนิดท่ีมี	 Papillary	 stenosis)	ที่ยังมีอาการปวดท้องท่ีไม่ตอบ

สนองต่อการให้ยาระงับการปวดและการส่องกล้องทางเดินน�้าดีและตับอ่อนร่วม 

กับตัดหูรูดท่อเปิดน�้าดี	 หลังผู้ป่วยได้รับการท�าหัตถการฉีดยาเพื่อท�าลายกลุ่ม 

เส้นประสาท	celiac	โดยใช้เอกซเรย์คอมพิวเตอร์ช่วยในการระบุต�าแหน่ง	celiac	

plexus	ด้วยยา	 0.25%	Bupivacaine	 และแอลกอฮอล์	พบว่าอาการปวดท้อง 
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ลดลงทั้ง	 3	 รายทันทีหลังท�าหัตถการ	 และไม่พบภาวะแทรกซ้อนหลังท�า 

หัตถการ37

ก�รดำ�เนินโรค

 อัตราการรอดชีวิตในผู้ป่วย	AIDS	 cholangiopathy	 มักไม่ยืนยาว

เนือ่งจากมภีมูคิุม้กนัต่�ามาก	สง่ผลให้เกดิการตดิเชือ้ฉวยโอกาสไดม้ากขึน้	ในชว่งยคุ

กอ่นมยีาต้านเชือ้ไวรัสเอชไอวพีบวา่ผู้ปว่ยภาวะ	AIDS	cholangiopathy	มอีตัราการ

รอดชีวิตที่หนึ่งปีอยู่ที่ร้อยละ	14-41	อัตราการรอดชีวิตที่สองปีอยู่ที่ร้อยละ	8		และ 

มีค่ามัธยฐานการรอดชีพเพียง	 7-12	 เดือน38,39	 ในปัจจุบันมีการตรวจพบการ 

ติดเชื้อเอชไอวีรวมถึงเร่ิมรักษาด้วยยาต้านเชื้อไวรัสเอชไอวีได้เร็วขึ้น	มีการใช้ยา

อย่างแพร่หลาย	ท�าให้ผู้ป่วยมีค่ามัธยฐานระยะเวลาการรอดชีพนานขึ้นอยู่ที่	 34	

เดือน19

	 จากการศกึษาของ	Wei-Fang	Ko	และคณะ40	รวบรวมผูป่้วยภาวะ	AIDS	

cholangiopathy	94	ราย	พบวา่ปจัจัยทีส่ง่ผลใหก้ารด�าเนนิโรคทีแ่ยล่ง	ไดแ้ก	่การมี

ประวตัติดิเชือ้ฉวยโอกาสไมว่่าจะเป็นบริเวณทางเดนิอาหาร	ปอด	ตา	ระบบประสาท	

ผวิหนงัขณะไดรั้บการวนิจิฉยัวา่เป็น	AIDS	cholangiopathy,	คา่เอนไซมตั์บ	ALP	

สูงมาก	โดยเฉพาะมากกว่า	1,000	IU/L	หรือมากกว่าค่าปกติเกิน	8	เท่า	ซึ่งปัจจัย

เหล่านี้ส่งผลให้ผู้ป่วยมีแนวโน้มที่จะมีอายุเฉลี่ยที่สั้นลง ส�าหรับปัจจัยท่ีช่วยเพิ่ม

อัตราการรอดชีวิต	ได้แก่	อายุเมื่อได้รับการวินิจฉัยตั้งแต่	30	ปีขึ้นไป	ไม่มีการติด

เชื้อฉวยโอกาสร่วมด้วย 

	 ส�าหรับลกัษณะการตบีของท่อน�า้ดแีต่ละชนดิพบว่าไม่ส่งผลต่ออตัราการ

รอดชวีติของผูป่้วย	ความส�าเร็จของการรักษาด้วยวธีิส่องกล้องทางเดนิน�า้ดร่ีวมกบั

ตัดหรือขยายหูรูดท่อเปิดน�้าดี	 แม้ว่าท�าให้อาการและผลเลือดค่าเอนไซม์ตับของ 

ผู้ป่วยดีขึ้น	แต่ไม่มีผลต่อการเพิ่มขึ้นของอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วย40
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ภ�วะแทรกซ้อน

	 มกีารรายงานภาวะแทรกซ้อนของภาวะ	AIDS	cholangiopathy	คอื	การ

พัฒนาไปสู่การเป็นมะเร็งท่อน�้าดี	 แม้ว่าผู้ป่วยจะได้รับการรักษาที่เหมาะสมแล้ว	

สาเหตจุากการตดิเชือ้ฉวยโอกาสบริเวณทางเดนิน�า้ดเีป็นระยะเวลานาน	ท�าให้เซลล์

เยื่อบุทางเดินน�้าดีมีขนาดและรูปร่างที่ผิดปกติ	 (biliary	dysplasia)	 ไปจนพัฒนา

เป็นมะเร็งท่อน�า้ด	ีภาวะแทรกซ้อนนีส้ามารถเกดิขึน้ได้แม้ผูป่้วยจะได้รับยาต้านเชือ้

ไวรสัเอชไอวจีนมภีมูคิุม้กนัทีด่ขีึน้	CD4	อยูใ่นเกณฑ์ปกต	ิบ่งบอกถงึว่าภาวะ	AIDS	

cholangiopathy	ท�าให้มีการเจริญของเซลล์เยื่อบุทางเดินน�้าดีที่ผิดปกติโดยไม่

สามารถกลบัมาเป็นปกติไม่ว่าผู้ป่วยจะได้รับการรักษาด้วยยาต้านเชือ้ไวรัสเอชไอวี

จนระบบภมูคิุม้กนักลบัสูป่กติ41,42	ปัจจุบนัยงัไม่มแีนวทางการปฏบัิตใินการคดักรอง

มะเร็งท่อน�้าดีในผู้ป่วยภาวะ	AIDS	cholangiopathy	ที่ชัดเจน

สรุป

	 AIDS	Cholangiopathy	 เป็นภาวะที่มีการตีบตันของท่อน�้าดีซ่ึงพบใน 

ผู้ป่วยโรคเอดส์	ที่มักมีภูมิคุ้มกันต�่า	ระดับ	CD4	<	100	เซลล์/ลูกบาศก์มิลลิเมตร	

สาเหตุส่วนใหญ่มักเกิดจากการติดเชื้อฉวยโอกาสที่บริเวณท่อทางเดินน�้าดี	 เช่น 

Cryptosporidium parvum และเชื้อไวรัส	CMV ผู้ป่วยมักน�ามาด้วยอาการปวด

ท้องด้านขวาบนและ/หรือปวดบริเวณลิ้นปี่	ซึ่งสัมพันธ์กับการมีการตีบของท่อน�้าดี	

(papillary	 stenosis)	 ในรายที่ไข้สูงมาก	 ตัว	 ตาเหลือง	 ควรนึกถึงภาวะติดเชื้อ

แบคทเีรียซ�า้ซ้อนจนเกดิท่อน�า้ดอีกัเสบเฉยีบพลนั	การวนิจิฉยั	ผลการตรวจค่าการ

ท�างานของตบั	มกัพบว่าค่า	ALP	และค่า	GGT	สงูขึน้	5-7	เท่าของค่าปกติ	การตรวจ

วนิจิฉยัระบบทางเดนิน�า้ดด้ีวยคลืน่แม่เหลก็ไฟฟ้ามกัพบการขยายของท่อน�า้ดร่ีวม	

กับการตีบบริเวณรูเปิดทางเดินน�้าดี	 และ/หรือท่อน�้าดีอักเสบภายในหรือภายนอก

ตับร่วม	ส�าหรับการรักษาในผู้ป่วยทีม่กีารตบีตันบริเวณรูเปิดทางเดนิน�า้ด	ีจนน�าไป

สูภ่าวะท่อทางเดนิน�า้ดอีดุตัน	การส่องกล้องทางเดนิน�า้ดแีละตับอ่อนร่วมกบัตัดหรือ
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Introduction

 In the present, chronic liver disease including cirrhosis is one 

of the causes affecting to the death of people around the world.1,2,3 

Liver cirrhosis formation can be largely induced by excessive alcohol 

consumption,4 hepatitis virus infection,5 as well as fat accumulation 

in liver together with inflammation (non-alcoholic steatohepatitis).6 

Additionally, sarcopenia in cirrhosis, the dominant comorbidity with the 

chronic liver disease, is a common feature that can be occurred around 

30-70% in cirrhotic patients. Severe sarcopenia in patients with cirrhosis 

can lead to several adverse effects including the increasing of death in 

elderly, the rising of disability risk, the decreasing of physical efficacy, 

the enlarging of hospitalization, and the disrupting of quality of life.7,8 

The incidence of sarcopenia in cirrhosis has been found in men higher 
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than women with following rates: 61.6% and 36%, respectively9. The  

cirrhotic patients on the waiting list for liver transplantation who present 

with loss of dry-weight BMI and high Child-Pugh score are associated 

with higher mortality.10 Furthermore, the relation between sarcopenia 

and the recurrence of hepatocellular carcinoma also has been reported.11 

From this point, the concerning on how to diagnose and treat sarcopenia 

in cirrhotic patients effectively is still needed to support and develop 

further beneficial research. 

Definition and diagnosis of sarcopenia

 Multiple factors trigger the pathogenesis of sarcopenia. Sar-

copenia is a major component of malnutrition which the homeostasis 

between protein synthesis and proteolysis is disturbed combining with 

reduced dietary intake7,12,13. Thus, it is a common incurrent disease 

with especially cirrhotic patients relating to the negative outcomes, as 

shown in above details. Because of this, the sarcopenia is defined by 

several researchers who had studied on this condition. However, their 

definitions for sarcopenia were not accepted by international meeting 

on diagnostic criteria. Generally, sarcopenia categories were classified 

into two original cases: primary and secondary sarcopenia. Primary 

sarcopenia or age-related sarcopenia, its cause relies on aging only 

(without others anymore). It has been known clearly that sarcopenia 

is largely found in the elderly person. While secondary sarcopenia is 

induced by other causes including an insufficient nutrition intake, and 

some chronic diseases with the failure of advance organs: brain, heart, 
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lung, liver, as well as kidney and with inflammation and so on. Thus, 

cirrhosis is a cause resulting in secondary sarcopenia.

 Until in 2010, a widely accepted definition has been offered by 

the European Working Group on Sarcopenia in Older People (EWGSOP). 

A practical clinical definition of sarcopenia in elder people was noted 

that not only the loss of skeletal muscle mass but also the wastage of 

muscle strength (or performance) has been used to be the major criteria 

for sarcopenia diagnosis.3,14,15,16 Therefore, the important parameters for 

screening the degree of sarcopenia consist of muscle mass, muscle 

strength and/or physical performance of patients14. Several estimation 

techniques and equipment have been reported, nonetheless, each one 

has the advantages, is suitable for some cases and is limited for some 

patients. Firstly, the assessment of muscle quantity can be used both the 

body imaging evaluation: computed tomography (CT scans), magnetic 

resonance imaging (MRI) as well as dual energy X-ray absorptiometry 

(DXA) and the Bioimpedance analysis (BIA). The CT and MRI are the 

most precise and reproducible analysis because they clearly specify 

which body compositions are muscle, fat, or other tissues. In addition, 

these techniques elucidated a high inter-observer agreement. Focusing 

on CT analysis, Montano-Loza AJ et al. studied and reported the cutoff 

values which was calculated by the muscle cross-sectional area (cm2) 

at the third lumbar (L3) vertebrae and normalized by height squared 

(m2), referred to skeletal muscle index (SMI). The cutoff points threshold 

for sarcopenia in male sex was ≤ 52.4 cm2/m2 while in female sex was 

≤ 38.5 cm2/m2.10 Regarding the DXA, it can help distinguish fat mass 
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and fat-free mass. However, only DXA cannot provide the consistent 

results. Furthermore, it is limited by several factors. For example, it is 

not able to estimate intramuscular fat in the stout patients. The people 

age and condition of hydration in body composition also affect the 

evaluated results. EWGSOP suggested that the cutoff points for low 

muscle mass were ≤ 7.26 kg/m2 for men and ≤ 5.5 kg/m2 for women, 

calculated by appendicular skeletal muscle mass (ASM) and normalized 

by height squared (m2).14 Besides, the body imaging techniques are used 

to evaluate the muscle mass. The BIA is a non-invasiveness method and 

is used to investigate the muscle mass on the principle of whole-body 

electrical conductivity. BIA is widely used as a suitable and portable 

alternative method due to non-expensive instrument. Additionally, the 

accuracy of BIA results, have been reported that it is validated tool.17,18 

A study also elucidated the results which analyzed by BIA relating to 

MRI prognosis. 19 Notwithstanding, the limitations of some conditions 

in liver disease including salt-water retention affecting the imbalance 

of electrolyte and fluid, ascites formation and peripheral edema result 

in the error interpretation by using BIA measurement. Thus, to reduce 

the inaccurate results based on clinical research, it is necessary to 

control the water level and salt accumulation and need the pretest 

protocol regarding to hydration status.20 For the cutoff points analyzed 

using BIA, EWGSOP defined as ≤ 8.87 kg/m2 for men and ≤ 6.42 kg/

m2 for women sarcopenia. Secondly, because the muscle strength re-

flexes the functional mobility. Low handgrip strength has been related 

to the physical disability in long term.21 Thus, to screen and assess 
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sarcopenia, handgrip strength is a good marker and is widely used to 

measure muscle strength in clinical practice. EWGSOP suggested that 

the cutoff points of low handgrip strength as < 30 kg for men and < 20 

kg for woman. However, this parameter depends on sex, body mass 

index (BMI), as well as age. Finally, a single parameter for testing the 

physical performance, gait speed used to observe in condition following 

the spent time to walk for 400 m. EWGSOP relied on this measurement 

and analyzed through a cutoff point of ≤ 0.8 m/s.14 After that in 2014, 

according to Asian population is prone to be the fastest aging society 

in the world,22 the Asian Working Group for Sarcopenia (AWGS) which 

organized by the researchers from Asia region including China, Taiwan, 

Hong Kong, Japan, South Korea, Malaysia, and Thailand followed the 

similar definition of EWGSOP; however, there are the differences of the 

diagnostic criteria for sarcopenia in elderly population.23 In terms of 

cutoff points, the determination of low muscle mass were < 7.0 kg/m2 

for men and < 5.4 kg/m2 for women using DXA. While BIA suggested 

the cutoff points were < 7.0 kg/m2 for men and < 5.7 kg/m2 for women. 

For Low handgrip strength, AWGS defined the cutoff points as < 26 kg 

for men and < 18 kg for women. 

 Considering the significance of sarcopenia in cirrhotic patients, 

due to the higher increasing of these patients, was occurred in 2015 

by the Japan Society of Hepatology (JSH).24 Thus, JSH indicated the 

assessment criteria of sarcopenia in patients with cirrhosis by referring 

from the previous version criteria proposed by the AWGS. For cutoff 

points, calculating the muscle cross-sectional area (cm2) at the third 
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lumbar (L3) vertebrae and normalized by height squared (m2), analyzed 

by using CT to measure the muscle mass were proposed as ≤ 42 cm2/

m2 for men and ≤ 38 cm2/m2 for women. While the cutoff points of the 

muscle mass and muscle strength measurements by BIA (≤ 7.0 kg/m2 

for men and ≤ 5.7 kg/m2 for women) and handgrip strength (< 26 kg for 

men and < 18 kg for women), respectively, based on AWGS criteria. 

 In 2018, the EWGSOP has updated the definition and criteria for 

diagnosing the sarcopenia and confirming the severity level of sarcope-

nia with awareness of its adverse outcomes.25 The EWGSOP concluded 

that the first pointer for checking the sarcopenia was (i) the low muscle 

strength. The grip strength testing is simple, available instrument 

setting, and the most reliable determination. The cutoff points of this 

parameter to elucidate the low muscle strength were < 27 kg for men 

and < 16 kg for women. After that, (ii) the low muscle mass (the quality 

of muscle mass) was observed to confirm by using, for example, DXA 

(≤ 7.0 kg/m2 for men and ≤ 5.5 kg/m2 for women). Final step, (iii) the low 

physical performance was determined as an important index of severe 

sarcopenia. The gate speed is used to verify the performance following 

this cutoff point: ≤0.8 m/s. EWGSOP has still focused on sarcopenia in 

elderly but not really in cirrhotic patients. In 2019, Traub J, et al tried 

studying that the new sarcopenia criteria, updated in 2018 by EWGSOP, 

was used to classify the sarcopenia in cirrhotic patients for the first 

time.26 They found the lower number of sarcopenia patients, compared 

to the criteria in 2010. Because the beginning step is difference by 

observing the muscle strength previously (the strength of muscle in 
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cirrhotic patients is maintained longer). Accordingly, the diagnosis of 

sarcopenia for cirrhotic patients is still needed to develop more suitable 

cutoff points and better techniques to analyze with accuracy. 

 Because of the increasing interest of research filed on sarcopenia 

of Asia region, in 2019 the AWGS has recently updated the protocols for 

diagnosis, and some criteria. As the AWGS used the previous definition 

of sarcopenia. As original, the cut off points of low muscle mass by using 

DXA were < 7.0 kg/m2 for men and < 5.4 kg/m2 for women and BIA were 

< 7.0 kg/m2 for men and < 5.7 kg/m2 for women. For the updated cutoff 

points of low muscle strength by using the measurement of handgrip 

strength were < 28 kg for men and < 18 kg for women. Additionally, 

the updated cutoff points for determination of low physical performance 

by walking for 6 m was < 1.0 m/s.16 We indicated the concluding table 

of sarcopenia criteria since 2010-present following each international 

group in Table 1.

Underlying molecular mechanisms of sarcopenia in cirrhosis

 Because sarcopenia in cirrhotic patients has been reported to 

relate with pre-and post-liver transplantation mortality essentially as 

above mentioned, therefore, many challenges of researchers have tried 

to manage both the pathogenesis and treatments. However, it seems to 

lack of the best single effective treatment for these patients. Fortunately, 

there have been studied on the aspects of the proposed treatments un-

derlying the molecular mechanisms leading to sarcopenia in cirrhotic 

patients. Several factors and signaling pathways are complicated. Re-
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Table 1. Diagnosis of sarcopenia: cut off points following each standard.

 Sarcopenia Criteria

 Variables Measurements Gender EWGSOP AWGS JSH EWGSOP AWGS

   2010 2014 2015 2018 2019

Muscle Computed	 Male	 ≤52.4	cm2/m2	 	 ≤42	cm2/m2	 ≤50	cm2/m2

mass tomography	 Female	 ≤38.5	cm2/m2	 	 ≤38	cm2/m2	 ≤39	cm2/m2

 (CT Scan) 
 Dual-energy	 Male	 ≤7.26	kg/m2	 <7.0	kg/m2	 	 ≤7.0	kg/m2	 <7.0	kg/m2

 X-ray

	 absorptiometry	 Female	 ≤5.5	kg/m2	 <5.4	kg/m2	 	 ≤5.5	kg/m2	 <5.4	kg/m2

 (DXA) 

 Bioimpedance	 Male	 ≤8.87	kg/m2	 <7.0	kg/m2	 ≤7.0	kg/m2	 	 <7.0	kg/m2

	 analysis	(BIA)	 Female	 ≤6.42	kg/m2	 <5.7	kg/m2	 ≤5.7	kg/m2	 	 <5.7	kg/m2

Muscle Handgrip	 Male	 <30	kg	 <26	kg	 <26	kg	 <27	kg	 <28	kg

strength strength		 Female	 <20	kg	 <18	kg	 <18	kg	 <16	kg	 <18	kg

Physical Gait	speed	 	 ≤0.8	m/s	 <0.8	m/s	 ≤0.8	m/s	 ≤0.8	m/s	 <1.0	m/s

performance

garding the poor protein homeostasis, the rate of protein breakdown is 

higher than synthesis causing the skeletal muscle loss in cirrhosis. The 

dominant events relating to the inhibition of protein synthesis are the 

accumulation of ammonia,7,13,27,28,29 the upregulation of myostatin,7,13,30,31 

as well as the activation of autophagy.13,32 Furthermore, the reduction 

of nutritional intake, the production of cytokine like tumor necrosis 

factor-α (TNF-α), the insulin resistance, and the lower expression of 

testosterone have been elucidated to be involve with sarcopenia in cir-
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rhotic patients.7,13,31 Focusing on the hyperammonemia, it is a general 

condition that has been found in the sarcopenia in cirrhosis and has 

been studied most. Because the ability for detoxifying ammonia to lesser 

toxic substance (urea) depends on the liver health. Thus, the worsen liver 

could not remove the accumulation of ammonia causing sarcopenia-

related the molecular change. Most studies have been described that 

hyperammonemia affects to the inhibition of muscle protein synthesis 

through the NF-κβ signaling pathway. After ammonia reaches to the 

muscle through transport proteins including Rh B and G, the activation 

in the series of kinase order (TAK1-TRAF6-IKK) and phosphorylation of 

inhibitor protein Iκβ lead to a proteasome signaling through the trans-

location of p65 NF-κβ into the nucleus and upregulation of myostatin 

which is a muscle growth inhibitor. Additionally, during hyperammo-

nemia induces the overproduction of reactive oxygen species (ROS) 

contributing to oxidative damage to proteins and lipid compositions 

of mitochondria organelle. Eventually, the mitochondria dysfunction 

increasingly activates the autophagy. Regarding to the events incurring 

in mitochondria and muscle, the ammonia is changed to glutamate and 

subsequently glutamate is changed to glutamine, respectively, cause 

the loss of α ketoglutarate by which the main substrate in tricarboxylic 

acid (TCA) cycle to produce adenosine triphosphate (ATP) in order to 

support contractile function of muscle. These points, therefore, affect 

to the impaired mitochondria function due to reduced ATP, protein 

synthesis, and sarcopenia in cirrhosis.7,8,13,30 

 Not only ammonia but also myostatin affects to the reduction 
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of skeleton muscle mass. Myostatin is discovered to be an essential 

inhibitor for protein synthesis and muscle growth. In cirrhotic group 

showed the significant expression of myostatin mRNA and protein in 

the skeletal muscle, compared to control.28 Additionally, the higher 

concentration of myostatin relates to the increasing of Child Pugh 

score (high score shows high disease severity) evaluated in cirrhotic 

patients. One mechanism has focused on hyperammonemia inducing 

the upregulation of myostatin through NF-κβ signaling pathway. In 

addition, myostatin also regulates autophagy resulting in the prote-

olysis and muscle depletion through the decreased activation of the 

mammalian target of rapamycin (mTOR) signaling which plays a role 

in protein synthesis.7,12,28 The activation of downstream proteins includ-

ing 4E-binding protein 1 (4EBP1) and p70 ribosomal protein S6 kinase 

(p70S6k) by phosphati dylinositol 3-kinase-related kinase (PI3K)/mTOR 

signaling contribute to cell proliferation and promote the pro tein syn-

thesis. Especially, the activated 4EBP1 was reported to be a necessary 

factor for the proliferation and differentiation of satellite cells.33,34 Inter-

estingly, several publications reported that the trend to use myostatin 

as a potential parameter of muscle loss detection for sarcopenia are 

increasing. However, the effective approach is still needed to elucidate 

and proved more for targeting of sarcopenia in cirrhotic patients.

 Apart from the crosstalk signaling as mentioned above, the 

activation of NF-κβ pathway leads to the secretion of pro-inflammatory 

cytokines such as tumor necrosis factor (TNF-α). The circulating of 

TNF- α possesses the autocrine effect on the relatively repetitive cel-
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lular signals and the paracrine effect to disturb protein turnover and 

drive muscle atrophy by ubiquitin-proteasome pathway.13,35  

The proposed treatments for sarcopenia in cirrhosis

 In the present, the investigators in the area of sarcopenia in 

cirrhosis have tried to look for the effective treatments for these patients. 

Due to the adverse outcomes after the process of liver transplanta-

tion, the therapy combination to boost muscle mass underlying the 

clarified molecular mechanisms were proposed to help the cirrhotic 

patients. The main therapies including nutritional supplementation 

and targeted molecular management have been recommended. The 

replacement of the missing protein from the etiology of sarcopenia 

are provided by intaking the higher proteins. Normally, based on the 

malnutrition in cirrhosis, the loss of muscle mass status is needed to 

be aware. Each long overnight (starvation during last meal of evening 

until next morning), the glucogenesis by pulling the glycogen collected 

in both muscle and liver to boost metabolic energy happens. But this 

process elucidates negative effect for the cirrhotic patient because of 

the lesser muscle mass and totally inhibition of protein synthesis. This 

process can be alleviated by small meal before sleeping, called “the 

late evening snack’’. For the suggested quantity of little meal before 

sleeping includes 50 g of carbohydrate (± 20 g of protein) to adjust the 

better-balanced nutrition for cirrhosis. Another measure to improve the 

muscle mass via the protein synthesis is branched chain amino acid 

(BCAA) supplementation, which can be used as the late evening snack.30 
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BCAA approach consists of valine, isoleucine and leucine which provide 

the availability of metabolic substrates. Thus, these extra substrates, 

largely BCAA is metabolized in the skeletal muscle, could prevent the 

muscle loss from the step of glucogenesis. BCAA, especially L-leucine, 

effectively allows acetyl CoA source and further stimulates protein 

synthesis through mTOR signaling pathway.30,36 Besides leucine could 

diminish the autophagy process, thereby, the cellular homeostasis is 

maintained.38 BCAA also involves with ammonia detoxification in the 

muscle through BCAA coupling with ammonia/ Succinyl CoA of TCA 

cycle.36 Additionally, the total protein intake each day in range of 1.2-1.5 

g/kg of body weights is recommended following the degree of cirrhosis 

to adapt the circulating essential amino acids in compensation.37 

 Molecular mechanisms responsible for sarcopenia in cirrhosis, 

the most potential mediator like hyperammonemia has been studied 

considerably.27,28,39 The ammonia lowering tactics could dispose the 

muscle ammonia accumulation leading to the inhibition of the altered 

downstream molecular-related to muscle degradation and the progres-

sion of the targeted molecular-related to muscle protein synthesis. BCAA 

supplementation help to reduce the event of ammonia accumulation, as 

above discussed. Furthermore, one of hyperammonemia effects result 

in the upregulation of myostatin via NF-κβ signaling pathway. Com-

monly known that the elevated myostatin levels affect to the blockage 

of mTOR signaling cascade. Therefore, the myostatin antagonist can be 

used to against the myostatin production. Additionally, the ammonia 

lowering reduce the production of proinflammatory cytokine like TNF-α 
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through NF-κβ signaling pathway. TNF-α causes the muscle autophagy 

via the ubiquitin-proteosome pathway.40 Finally, muscle breakdown is 

activated, further contributing to sarcopenia in cirrhosis. Other potential 

mechanism is mTOR activator, the direct activation of mTOR effectively 

promotes the muscle protein synthesis and inhibit the muscle autopha-

gy.8 Besides the altered molecular change, the combination with others 

and physical activity also has been reported to reverse sarcopenia.13 An 

exercise is one of interventions to deal with sarcopenia in cirrhosis. An 

exercise provides the benefit not only to the cardiovascular system but 

also muscle preferentially by boosting the synthesis of muscle proteins 

(mass) and its strength. There were clinical trials showing the significant 

improvements of muscle status have been reported.41,42,43 For avoiding 

the adverse effects in patients, they should follow strictly the exercise 

prescription. Generally, the aerobic workout and resistance training 

are recommended for sarcopenia in cirrhotic patients to take time for 

3 days/week and 2 days/week, respectively.31 However, all of these ap-

proaches for sarcopenia in cirrhotic patients have been still needed to 

illustrate more and provide the effective results on the clinical studies. 

In Summary

 Because of the high risks, particularly the higher mortality 

and so on, from the sarcopenia in cirrhotic patients, the research fields 

inclusive of the downright understanding on the alteration of molecular 

signals-related to sarcopenia (malnutrition, ammonia concentration, 

myostatin, inflammation) or even physical activity point have been 
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adapted for the development of suitable diagnosis. Additionally, the 

best appropriate intervention for these liver patients following each 

limitation of the resource availability in hospital have been investigated 

also. Therefore, in this descriptive review pointed out the up-to-date 

information internationally, as summarized in Figure 1. However, in 

term of clinical practice guideline, to diagnose in time is useful than to 

treat. We, therefore, should provide more the novel or even the efficacy 

measurements prior the occurring of severe sarcopenia in cirrhosis 

patients. Eventually, a great number of studies will impact and could 

Figure 1 Overview of the sarcopenia-related underlying mechanisms in liver cirrhosis, 

particular	with	the	crosstalk	signals	of	hyperammonemia	and	myostatin	upregula-

tion.

Muscle mass Muscle mass
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help these cirrhotic patients from the adverse tortures and outcomes 

in the future.
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Basic Science Corner

Why is Fructose a “bad” Sugar 
for your Liver?

Maneerat Chayanupatkul, MD

Department of Physiology, Faculty of Medicine, Chulalongkorn University

 High fructose diet has been shown in pre-clinical and clinical 

studies to induce non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD)1,2. This is 

believed to be caused by fructose-induced de novo lipogenesis, ATP 

depletion, mitochondrial dysfunction, and oxidative stress3. Once 

transported into the hepatocyte using glucose transporter 24, fructose 

is rapidly phosphorylated by fructokinase C and ATP to form fructose-

1-phosphate. This process occurs without proper negative feedback 

mechanism leading to intracellular ATP and phosphate depletion 

when the fructose consumption is high. Fructose-1-phosphate is 

then converted to dihydroxylacetone phosphate and glyceraldehyde-

3-phosphate. Both intermediates are precursors for glycerol which is 

a substrate for triglyceride and phospholipid biosynthesis. Moreover, 

high fructose diet has been shown to increase fructokinase levels in 

the liver. Fructokinase can then induce acetyl-coA carboxylase (ACC) 

and fatty acid synthase (FAS) expression, both of which are important 

enzymes in de novo lipogenesis5. 
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 The reduction of intracellular phosphate from fructose me-

tabolism drives the production of uric acid, hence the common finding 

of hyperuricemia in patients with NAFLD. Uric acid concomitantly 

activates NADPH oxidase (NOX) leading to mitochondrial oxidative 

stress. The decline of aconitase-2 activity from mitochondrial oxida-

tive stress results in citrate and cytosolic acetyl-CoA excess, both of 

which stimulate lipogenesis6. Through the unfolded protein response,  

NOX-induced oxidative stress also promotes endoplasmic reticulum 

(ER) stress, which subsequently activates sterol regulatory element-

binding protein 1 (SREBP-1), an important transcriptional factor for 

lipogenic genes, such as ACC1, FAS, and stearoyl-CoA desaturase 1 

(SCD1)7. 

 Fructose metabolism by small intestinal cells can also cause 

ATP depletion in the enterocytes resulting in increased gut perme-

ability and endotoxemia. Endotoxin then activates Kupffer cells via 

toll-like receptors 4, which leads to the production of tumor necrosis 

factor-alpha (TNF-α). This inflammatory cytokine induces lipogenic 

gene expression, such as ACC, FAS, and SREBP1, thereby promoting 

hepatic fat accumulation8. 

 Unlike glucose, fructose metabolism is not tightly controlled 

by insulin and excess fructose is more likely to be converted into fat 

rather than glycogen because of the aforementioned mechanisms. It 

is not surprising that high fructose consumption is an important risk 

factor of NAFLD.
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 This photomicrograph shows features of steatohepatitis includ-

ing macrovesicular steatosis, hepatocyte ballooning and Mallory-Denk 

bodies.
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