
โรคท่อน�้ำดีตันในเด็กทารก : การศึกษาถึงการวินิจฉัย ปัจจัยที่ใช้พยากรณ์โรค  
และผลการรักษา

จารุพงษ์ น้อยต�ำแย พ.บ, สุรเนตร ลออวงศ์ พ.บ, ไมตรี อนันต์โกศล พ.บ, รังสรรค์ นิรามิษ, พ.บ.
กลุ่มงานศัลยศาสตร์ สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี แขวงทุ่งพญาไท เขตราชเทวี กรุงเทพมหานคร 10400

Abstract: Biliary Atresia in Infancy: An Analysis of Diagnosis, Prognostic 
Factors and Outcomes of Treatment

Noitumyae J, Laorwong S, Anantkosol M, Niramis R
Department of Surgery, Queen Sirikit National Institute of Child Health, Thung Phaya Thai, Ratchathewi, 
Bangkok, 10400
(E-mail: n.jarruphong@gmail.com) 

Background: The aim of this study was to evaluate the diagnosis, prognostic factors and outcomes of treatment of biliary 
atresia in infancy. Method: Medical records of patients with biliary atresia who were treated between 2005 and 2015 at Queen 
Sirikit National Institute of Child Health were reviewed. Results: One hundred and twenty patients (57 males and 63 females) 
were treated for biliary atresia (BA) during the study period. Total bilirubin level ranged from 5.46 to 24.71 mg/dl. Ultrasonography  
was done and obtained positive findings for BA in 112 of 120 patients (93.3%). All of the patients were finally diagnosed by  
intraoperative cholangiography (IOC). They were categorized into BA type I, II and III in 3 (2.5%), 28 (23.3%) and 69 cases (74.2%), 
respectively. Twenty-four patients (20%) underwent only IOC and liver biopsy because progressive cirrhosis was obviously seen  
during the operation. Of the remaining 96 patients, Roux-en-Y hepatic portoenterostomy was performed in 90 cases (93.7%) with  
all types of BA and hepatic portocholecystostomy was performed in 6 cases (6.3%) with BA type II. Fifty-nine of the 96 patients  
(61.4%) was noted postoperatively reduced bilirubin level, and 39 cases (40.6%) had complete jaundice disappearance. Twenty six  
of the 39 cases (66.7%) developed recurrent jaundice after complete jaundice disappearance. The factors significantly influenced  
jaundice disappearance were age at operation approximately 60 days (RR = 1.154, 95% Cl = 1.084 - 2.113, p = 0.043), and diameter of  
bile ductules at the porta hepatis over than 50 microns (RR = 1.815, 95% Cl = 1.294 - 2.547, p = 0.001). Recurrent jaundice after 
complete jaundice disappearance had significant relationship with diameter of bile ductule at the porta hepatis less than 50 
microns (RR = 1.650, 95% Cl = 1.294 - 2.547, p = 0.041) and recurrent ascending cholangitis (RR = 1.619, 95% Cl = 1.019 - 17.729, 
p = 0.041). Conclusion: Investigation with ultrasonography obtained positive findings for BA about 93.3% in the present study. 
The jaundice clearance rate was about 40.6% and the jaundice recurrence rate was 66.7%. The prognostic factors of jaundice 
disappearance were age at operation less than 60 days and diameter of bile ductules at the porta hepatis over than 50 microns. 
The factors influenced occurring of recurrent jaundice including diameter of bile ductules less than 50 microns and repeated 
ascending cholangitis. 
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บทคัดย่อ
ภูมิหลัง: เพื่อศึกษาแนวทางในการวินิจฉัยโรค ปัจจัยที่มีผลต่อ

การรักษา และผลการรักษาในผู้ป่วยโรคท่อน�้ำดีตัน ในสถาบันสุขภาพเด็ก
แห่งชาตมิหาราชนิ ีวิธกีาร: ศึกษาข้อมลูจากเวชระเบยีนผูป่้วยเด็กทีม่าด้วย
อาการตวัเหลอืงจากการคัง่ของน�ำ้ดแีละได้รบัการวนิจิฉยัว่าเป็นโรคท่อน�ำ้ดี
ตัน ที่รักษาในสถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี ตั้งแต่ พ.ศ. 2548 ถึง 
พ.ศ. 2558 ผล: ผูป่้วย 120 ราย (ชาย 57 ราย หญงิ 63 ราย) ได้รบัการรกัษา
ด้วยโรคท่อน�้ำดีตันในระยะเวลาที่ท�ำการศึกษา ระดับของน�้ำดีรวม (Total 
Bilirubin) อยู่ระหว่าง 5.46 ถึง 24.71 มิลลิกรัม/เดซิลิตร การตรวจด้วย
อัลตราซาวน์ให้ผลบวก ในการวนิจิฉยัท่อน�ำ้ดตีนั 112 ใน 120 ราย (ร้อยละ 
93.3) ผูป่้วยทุกรายได้รบัการวนิจิฉยัข้ันสดุท้าย โดยการฉดีสเีข้าไปในทางเดิน 
ระหว่างผ่าตัด (Intraoperative Cholangiography-IOC) พบว่า เป็น 
ท่อน�้ำดีตันชนิดที่ 1, 2 และ 3 คือ 3 (ร้อยละ 2.5) 28 (ร้อยละ 23.3) และ 
69 ราย (ร้อยละ 74.2) ตามล�ำดับ ผู้ป่วย 24 ราย (ร้อยละ 20) ได้รับการท�ำ  
IOC และตดัชิน้เนือ้ของตับเพือ่ส่งตรวจเท่านัน้ เพราะพบภาวะตบัแขง็อย่าง

ชัดเจน แล้วในขณะผ่าตัด ผู้ป่วยที่เหลือ 96 ราย ได้รับการผ่าตัดรักษาด้วย 
Roux-en-Y Hepaticportoenterostomy 90 ราย (ร้อยละ 93.7) ทีม่ท่ีอน�ำ้ดี 
ตันทุกชนิด และรักษาโดยการผ่าตัด Hepatic Portocholecystostomy  
จ�ำนวน 6 ราย (ร้อยละ 6.3%) ที่มีท่อน�้ำดีตันชนิดที่ 2 ผู ้ป่วย 59 
ใน 96 ราย (ร้อยละ 61.4) มีระดับของน�้ำดีลดลงภายหลังผ่าตัด และ 
ในจ�ำนวนนี้มี 39 ราย (ร้อยละ 40.6) หายเหลืองอย่างสิ้นเชิง ผู้ป่วย 26 ใน 
39 ราย (ร้อยละ 66.7) กลับมามีอาการตัวเหลือง ตาเหลืองใหม่ หลังจาก
เคยหายเหลืองอย่างสิ้นเชิง  ปัจจัยส�ำคัญที่มีผลต่อการหายเหลืองคือ อายุ
ที่ท�ำการผ่าตัดประมาณ 60 วัน (RR = 1.154, 95% Cl = 1.084 - 2.113, 
p = 0.043) และเส้นผ่าศูนย์กลางของท่อน�้ำดีที่ขั้วตับมากกว่า 50 ไมครอน 
(RR = 1.185, 95%, Cl = 1.294 - 2.547, p = 0.001) ไม่มีความสัมพันธ์
กันทางสถิติระหว่างการหายเหลืองกับชนิดของการผ่าตัด ระยะของการ
เกิดพังผืดที่ตับ การเพิ่มขึ้นของท่อน�้ำดีฝอย การใช้ยาสเตียรอยด์ และการ
อักเสบของทางเดินน�้ำดี การเกิดตัวเหลืองซ�้ำภายหลังจากหายเหลืองอย่าง
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สิ้นเชิง มีความสัมพันธ์อย่างมีนัยส�ำคัญกับเส้นผ่าศูนย์กลางของท่อน�้ำดีท่ี
ขั้วตับ เล็กกว่า 50 ไมครอน (RR = 1.650, 95% Cl = 1.294 - 2.547,  
p = 0.041) และการเกดิการอกัเสบซ�ำ้ของทางเดนิน�ำ้ด ี(RR = 1.619, 95% 
Cl = 1.019 - 17.729, p = 0.041) สรุป: ในการศึกษาครั้งนี้การตรวจด้วย
อัลตราซาวนด์ให้ผลบวกในการวินิจฉัยท่อน�้ำดีตันได้ประมาณร้อยละ 93.3  
มีอัตราการหายเหลืองอยู่ที่ร้อยละ 40.6 และ อัตราการเกิดตัวเหลืองซ�้ำ  
ร้อยละ 66.7  ปัจจัยทีม่ผีลต่อการหายเหลือง หลงัการผ่าตัดแก้ไข ได้แก่ อายุ
ทีท่�ำการผ่าตดัน้อยกว่า 60 วนั และขนาดเส้นผ่าศูนย์กลางของท่อน�ำ้ดีทีข่ัว้
ตับ มากกว่า 50 ไมครอน ส่วนปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดตัวเหลืองซ�้ำ ได้แก ่
ขนาดเส้นผ่าศูนย์กลางของท่อน�้ำดีที่ข้ัวตับ เล็กกว่า 50 ไมครอน และ 
การอักเสบของทางเดินน�้ำดีที่เกิดขึ้นซ�้ำหลายครั้ง

ค�ำส�ำคัญ : ท่อน�้ำดีตัน การตรวจด้วยอัลตราซาวน์ อัตราการหาย
เหลือง อัตราการเกิดตัวเหลืองซ�้ำ

บทน�ำ
โรคท่อน�ำ้ดตีนัในเดก็ทารก เป็นโรคทีเ่กดิจากการตนัของทางเดินน�ำ้ดี 

โดยไม่ทราบสาเหตขุองการเกดิพยาธสิภาพทีช่ดัเจน อบุตักิารณ์พบประมาณ 
1:15,000 - 17,000 ราย ในทวีปยุโรป1-2 และเพิ่มขึ้นถึง 1 : 5,000 ราย
ในทวีปเอเชีย3 ในช่วงระยะเวลา 30 ปีที่ผ่านมา มีการพัฒนาการผ่าตัดท�ำ 
ทางเดินน�้ำดีใหม่ รวมทั้งการผ่าตัดเปลี่ยนถ่ายตับ ท�ำให้ผลการรักษาใน
ผู้ป่วยกลุ่มนี้ดีขึ้น แต่ปัจจัยที่มีผลต่อการรักษาและการพยากรณ์ของโรค 
เช่น ขนาดของท่อน�้ำดีฝอย ภาวะท่อน�้ำดีอักเสบ การใช้ยาสเตียรอยด์  
การลดลงของระดับบิลิรูบินในเลือด และระยะของ Liver Fibrosis กลับ 
แตกต่างกนัออกไป1-8 นอกจากนีอ้ายขุองผูป่้วยขณะทีว่นิจิฉยัและรกัษา มผีล 
ต่อการเกิดภาวะตับแข็ง ซึ่งยังไม่มีผลการศึกษาที่ชัดเจน9-13

จากการศึกษาเดิมในสถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี ได้
รายงานผู้ป่วยโรคท่อน�้ำดีตันในเด็กในปี พ.ศ. 2527 และ 25417,12 ใน 
ผู้ป่วยกลุ่มนี้ได้รับการรักษาด้วยการผ่าตัด และพบว่าลักษณะของท่อน�้ำดี
และขั้วตับมีผลต่อการรักษาของผู้ป่วย ซึ่งจ�ำเป็นต้องท�ำการศึกษาต่อไป 
คณะผูศ้กึษาจงึได้ศกึษาแนวทางในการวนิจิฉยัโรค ปัจจยัทีม่ผีลต่อการรกัษา 
และผลการรักษาในผู้ป่วยโรคท่อน�้ำดีตันของสถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติ
มหาราชินี ในช่วงระยะเวลา 11 ปีที่ผ่านมา

วัตถุและวิธีการ
เป็นการศึกษาย้อนหลังจากข้อมูลในเวชระเบียนผู้ป่วยเด็กที่เข้า 

มารักษาด้วยอาการตัวเหลืองจากการค่ังของน�้ำดี และได้รับการวินิจฉัยว่า
เป็นโรคท่อน�้ำดีตัน ในกลุ่มงานศัลยศาสตร์ สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติ 
มหาราชินี ตั้งแต่วันที่ 1 มกราคม พ.ศ. 2548 ถึงวันที่ 31 ธันวาคม 
พ.ศ. 2558 และตรวจรักษาอาการต่อเนื่องที่แผนกผู้ป่วยนอกศัลยกรรม 
สถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี โดยคัดผู้ป่วยเด็กที่มาด้วยอาการ
ตัวเหลืองจากสาเหตุอื่น เช่น ตับอักเสบในทารก และผู้ป่วยโรคท่อน�้ำดีตัน 
ที่ได้รับการรักษาจากโรงพยาบาลอื่นออกจากการศึกษานี้ ข้อมูลที่น�ำมา
ศึกษา ได้แก่ เพศ น�้ำหนัก อายุที่ได้รับการวินิจฉัยและผ่าตัด อาการและ
อาการแสดงภาวะแทรกซ้อนหลังผ่าตัด ปัจจัยที่มีผลต่อการพยากรณ์โรค 
เก็บข้อมูลจากอายุที่ได้รับการวินิจฉัยและการผ่าตัด ระยะเวลาที่ได้รับการ
ผ่าตัด ชนิดของโรคท่อน�้ำดีตัน วิธีการผ่าตัด ค่าบิลิรูบินในเลือด อัตราการ
หายตัวเหลือง อัตราการเกิดตัวเหลืองซ�้ำ ระยะเวลาที่ผู้ป่วยไม่มีอาการ 
ตัวเหลือง ภาวะท่อน�้ำดีอักเสบ การให้ยาสเตียรอยด์ ผลพยาธิสภาพ โดย 
ดูจากการเกิดภาวะตับแข็งและเส้นผ่านศูนย์กลางของท่อน�้ำดีฝอย สถิติ 
ที่ใช้ในการศึกษานี้ คือ Mean, Standard Deviation, Percentage ใช้ 
Chi’s Square Test, p-value, 95% Confidence Interval เพื่อศึกษา
ความแตกต่างทางสถิติใน Quantitative และ Quanlitative Variable 
ค่าที่มีนัยส�ำคัญทางสถิติอยู่ที่ p-value < 0.05 โดยใช้โปรแกรม SPSS  
การศึกษาครั้งนี้ได้รับอนุมัติจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ 
ของสถาบันสุขภาพเด็กแห่งชาติมหาราชินี

 
ผล

ข้อมลูทัว่ไป พบว่าผูป่้วยเดก็ทีม่าด้วยอาการตวัเหลอืงทีท่�ำการผ่าตัด
และได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคท่อน�้ำดีตัน ทั้งหมด 120 ราย เพศชาย  
57 ราย เพศหญิง 63 ราย คิดเป็นสัดส่วน เพศชายต่อเพศหญิง 1 : 1.1 
น�้ำหนักขณะเข้ารับการผ่าตัดรักษา เฉลี่ย 5,082 ± 951.1 กรัม อายุ เมื่อ
ได้รับการผ่าตัดเฉลี่ย คือ 101 ± 42.2 วัน พบความพิการแต่ก�ำเนิดร่วม 6 
ราย เป็น Situs Inversus 1 ราย, โรคท่อน�้ำดีตันร่วมกับความผิดปกติของ
ม้าม 1 ราย หัวใจพิการแต่ก�ำเนิด 4 ราย ผู้ป่วยทั้งหมดมีระดับค่าเฉลี่ยของ 
Total Bilirubin 11.97 ± 4.09 มลิลิกรมั/เดซิลิตร และค่าเฉล่ียของ Direct 
Bilirubin 9.36 ± 3.26 มิลลิกรัม/เดซิลิตร (ตารางที่ 1)

ตารางที่ 1 ข้อมูลทั่วไป

Demographic Data (N = 120)

Gender
    Male : Female (N : N) 57 : 63 
Body weight(g) : mean ± SD 5,082 ± 951.1
Age at operation (days)    
    Mean ± SD
    Range

101 ± 42.2
42 - 216

Total bilirubin (mg/dl)
    Mean ± SD
    Range

11.97 ± 4.09
5.46 - 24.71

Direct bilirubin (mg/dl)
    Mean ± SD
    Range

9.36 ± 3.26
5.05 - 22.11

Imaging investigation
 Ultrasonography (n = 120)

-	Non visualised gall bladder
-	Small gall bladder
-	Visualised gall bladder and cystic structure 
-	Normal gall bladder and hepatic structure

94 (78.3)
18 (15.0)
2 (1.7)
6 (5.0)

 DISIDA scan (n = 9)
-	No excretion of radio-nucleotide
-	Decreased excretion of radio-nucleotide

8 (88.9)
1 (11.1)
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ผูป่้วยทกุรายได้รบัการตรวจด้วยคลืน่เสยีงความถ่ีสงูเพือ่ดลูกัษณะ
ของถุงน�้ำดีซ่ึงจะตรวจเห็นชัดในการเปลี่ยนแปลงในรายที่มีท่อน�้ำดีตัน 
ลักษณะถุงน�้ำดีที่คาดว่าท่อน�้ำดีตันคือ การตรวจไม่พบถุงน�้ำดี (94 ราย) 
และถุงน�้ำดีมีขนาดเล็ก (18 ราย) รวมผลตรวจที่เป็นบวกทั้งหมด 112 ราย 
(ร้อยละ 93.33) ลักษณะที่คาดว่าไม่ใช่ท่อน�้ำดีตันคือ พบถุงน�้ำดีรวมทั้งท่อ
น�้ำดีชัดเจน (2 ราย) และพบขนาดถุงน�้ำดีปกติรวมถึงเนื้อตับปกติ (6 ราย) 
ผู้ป่วยที่ได้รับการตรวจด้วย DISIDA scan มีทั้งหมด 9 ราย ผลการบวกให้
ผลบวก คือ ไม่พบการขบัสาร DISIDA ออกไปในล�ำไส้ 8 ราย ส่วนอกี 1 ราย 

พบว่ามี DISIDA ในล�ำไส้เพียงเล็กน้อย 
การผ่าตัดพบว่า ผู้ป่วยทั้งหมด 120 ราย ได้รับการผ่าตัดผู้ป่วย  

119 ราย ผ่าตัดโดยเปิดทางหน้าท้องมเีพยีง 1 ราย ผ่าตดัโดยการส่องกล้อง 
ขั้นตอนแรกโดยการฉีดสารทึบรังสีเข้าไปในถุงน�้ำดี วัตถุประสงค์เพื่อให้
ได้การวินิจฉัยที่แน่ชัด (Intraoperative Cholangiography-IOC) ผู้ป่วย 
ทุกรายได้รับการท�ำ IOC พบท่อน�้ำดีตันในผู้ป่วย 120 ราย จ�ำแนกชนิด
ของท่อน�้ำดีตันตาม Japanese Association of Pediatric Surgeons 
ค.ศ. 197614 (รูปที่ 1)

0

1 (0.8%)

2(1.7%)

13 (10.8%)

104 (86.7%)

0

29(24.2%)

    90(75%)

     0

     1(0.8%)

3(2.5%)

28(23.3%)

89(74.2%)

รูปที่ 1 ชนิดของท่อน�้ำดีตัน จ�ำแนกตาม Classification of Japanese Association of Pediatric Surgeon 1976 (N = 120)

ผูป่้วย 24 ราย (ร้อยละ 20) พบว่า มภีาวะตบัแข็งอย่างชดัเจนแล้ว 
จึงได้ท�ำเพียง Liver Biopsy โดยไม่ได้รับการผ่าตัดแก้ไขภาวะท่อน�้ำดีตัน  
ผูป่้วยทีพ่บว่ายงัไม่มภีาวะตบัแขง็ 96 ราย ได้รบัการผ่าตดัสร้างทางเดนิน�ำ้ดี 
ใหม่ โดยวิธี Roux-en-Y Hepatic Portoenterostomy (Kasai’s  
operation)15 90 ราย ทีม่ท่ีอน�ำ้ดตีนัทัง้ 3 ชนดิ (ร้อยละ 93.7) ซึง่มสีดัส่วน 
ของ Functionalized : Defunctionalized limb 20 ± 4.0 cm : 
40 ± 5.1 เซนตเิมตร ทีเ่หลอือกี 6 ราย ทีมี่ท่อน�ำ้ดตีนัชนดิที ่2 (ร้อยละ 6.3)  
ผ่าตัดสร้างท่อน�้ำดีใหม่ โดยใช้วิธี Hepatic Portocholecystostomy 
(Altman & Lilly’s Technique)16 

ภาวะแทรกซ้อนหลังการผ่าตัดภายใน 1 เดือนแรก พบทั้งหมด 
29 ราย (ร้อยละ 30.2) พบลักษณะทางคลินิกของภาวะติดเชื้อในกระแส
เลือด 17 ราย (ร้อยละ 14.2) แต่การเพาะเชื้อจากเลือดพบเชื้อแบคทีเรีย
เพียง 3 ราย คือ Enterococcus Fecalis 2 ราย และ Pseudomonas 
Aeruginosa 1 ราย พบ Anastomotic Leakage 6 ราย (ร้อยละ 5) 
ภาวะท่อน�้ำดีอักเสบ 3 ราย (ร้อยละ 2.5) ล�ำไส้เล็กอุดตันหลังผ่าตัด 2 ราย  
(ร้อยละ 1.7) และ Wound Dehiscence 1 ราย (ร้อยละ 0.8)

ผลการตรวจทางพยาธิวิทยาพยาธิสภาพของตับและขั้วตับ พบว่า 
เส้นผ่านศนูย์กลางท่อน�ำ้ดฝีอย มขีนาดเฉลีย่ 216 ± 295.8 ไมครอน ลกัษณะ
ของการมีเยือ่พงัผดืในตบัพบเป็น Stage III มากทีส่ดุ 40 ราย (ร้อยละ 33.3) 
รองลงมาคือ Stage II, IV, ตามล�ำดับ และ Bile Duct Proliferation พบ 
Grade IV มากที่สุด 57 ราย (ร้อยละ 47.5) (ตารางที่ 2) และขนาดเส้นผ่า
ศูนย์กลางของ Bile Ductile ในต�ำแหน่ง Porta Hepatis 216 ± 295.8 
ไมครอน จากการรายงานผลการตรวจทางพยาธิวิทยาในผู้ป่วย  89 ราย

ตารางที่ 2 พยาธิสภาพของตับและขั้วตับ

Pathological findings Cases (Percentage)

Stage of liver fibrosis (n = 120)
   Stage I
   Stage II
   Stage III
   Stage IV

11 (9.2)
36 (30.0)
40 (33.3)
33 (27.5)

Bile duct proliferation (n = 120)
   Grade I
   Grade II
   Grade III
   Grade IV

12 (10.0)
34 (28.3)
17 (14.2)
57 (47.5)

	

ผลการรักษาหลังการผ่าตัดระยะยาวได้ตรวจติดตามผลการรักษา 
โดยดูจากค่า Total และ Direct Bilirubin หลังการผ่าตัดสร้างทางเดิน
น�้ำดีใหม่เป็นระยะ พบว่า ค่า Bilirubin ที่ลงต�่ำสุด ตั้งแต่ 51 ถึง 784 วัน 
ผู้ป่วย 59 ใน 96 ราย มีค่า Bilirubin ลดลง คิดเป็นอัตราการเหลืองลดลง  
เมื่อเทียบกับก่อนการผ่าตัด (Rate Of Jaundice Reduction) เท่ากับ 
ร้อยละ 61.4  โดยมีค่าเฉลี่ยการลดลงร้อยละ 29.9 ± 20.33 ในผู้ป่วยที่ม ี
ค่า Bilirubin ลดลง 39 ใน 59 ราย หายจากอาการตวัเหลอืงโดยสิน้เชงิ ดงันัน้  
Jaundice Clearance Rate เท่ากับร้อยละ 40.6 ผู้ป่วย 60 ใน 96 ราย 
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(ร้อยละ 62.5) เกิดภาวะท่อน�้ำดีอักเสบหลังผ่าตัด เกิดการอักเสบตั้งแต่ 1 ถึง 6 ครั้ง (เฉลี่ย 2.5 ± 1.7 ครั้ง) มีการใช้ยาสเตียรอยด์ภายหลังผ่าตัดในผู้ป่วย
ทั้งหมด 25 ราย โดยใช้ยา Prednisolone ขนาดตั้งแต่ 0.5 ถึง 1.5 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน ค่าเฉลี่ย 1.7 ± 0.75 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน

ระยะเวลาการติดตามผลการรักษาผู้ป่วยตั้งแต่ 98 ถึง 2,592 วัน (เฉลี่ย 122.5 ± 1,086 วัน) พบว่า จ�ำนวนวันที่ผู้ป่วยไม่มีอาการตัวเหลืองและ
ไม่มีภาวะทางเดินน�้ำดีอักเสบ โดยเฉลี่ย 578 ± 860 วัน พบว่า ระยะเวลาหลังการผ่าตัด 6 เดือน มีอัตราการหายเหลืองและไม่มีการอักเสบของทางเดิน 
น�้ำดีมากที่สุด คือ ร้อยละ 69.2 รองลงไปคือ ระยะ 1 ปี 2 ปี และ 3 ปี มีอัตราร้อยละ 58.9, 41.0 และ 33.3 ตามล�ำดับ พบว่า มีอัตราภาวะเหลือง 
เกิดขึ้นซ�้ำ ร้อยละ 66.7 (26 ใน 39 ราย ที่อาการหายเหลืองโดยสิ้นเชิง แล้วกลับมามีอาการตัวเหลืองเกิดขึ้นใหม่)

ปัจจัยที่ส่งผลท�ำให้ผู้ป่วยหายตัวเหลืองอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ คือ อายุ ที่ท�ำการผ่าตัดที่น้อยกว่า 60 วัน (RR = 1.514 95% CI = 1.084 - 
2.113 p = 0.043) ขนาดของท่อน�้ำดีฝอยที่มากกว่า 50 ไมครอน (RR = 1.815 95% Cl = 1.294 - 2.547 p = 0.001) ไม่พบความสัมพันธ์ระหว่าง
การหายตัวเหลืองกับวิธีการผ่าตัด, Stage Of Liver Fibrosis, Bile Ductular Proliferation, การใช้ยาสเตียรอยด์, ภาวะท่อน�้ำดีอักเสบ (ตารางที่ 3) 
นอกจากนี้ ขนาดของท่อน�้ำดีฝอยที่น้อยกว่า 50 ไมครอน และการเกิดภาวะท่อน�้ำดีอักเสบซ�้ำ (Recurrent Ascending Cholangitis) เท่านั้นที่มีความ
สัมพันธ์ต่อการเกิดภาวะตัวเหลืองซ�้ำหลังจากผู้ป่วยหายตัวเหลืองแล้ว (RR = 1.650, 95% Cl = 1.294 - 2.547, p = 0.041) และ (RR = 1.619,  
95% Cl = 1.019-17.729, p = 0.041) ตามล�ำดับ (ตารางที่ 4)

ตารางที่ 3 ปัจจัยที่ใช้ในการพยากรณ์การหายจากภาวะตัวเหลือง (N = 89)*

Prognostic factors

Cases (Percentage)

RR (95% CI) P-ValuePersistent  
Jaundice

Jaundice  
Disapperance

Age at operation
-	More than 60 days (n = 18)
-	Less than 60 days (n = 71)

14 (77.8)
36 (49.3)

4 (22.2)
35 (50.7)

1.514 (1.084 - 2.113) 0.043**

Type of biliary atresia 
-	I (n=1)
-	II (n=23)
-	III (n=65)

0 (0)
10 (43.5)
40 (61.5)

1 (100.0)
13 (56.5)
25 (38.5)

0.154

Type of operation 
-	Hepatic portoenterostomy (n = 83) 
-	Hepatic portocholecystostomy (n = 6)

47 (56.6)
3 (50.0)

36 (43.4)
3 (50.0)

1.140 (0.513 - 2.597) 0.750

Pathologic finding
    Diameter of bile ductules at the porta hepatis 

-	Less than 50 micron (n = 30)
-	More than 50 micron (n = 59)   

Stage of liver fibrosis
-	Stage I (n = 9)
-	Stage II (n = 32)
-	Stage III (n = 38)
-	Stage IV (n = 10)

Bile duct proliferation
-	Grade I (n = 10)
-	Grade II (n = 32)
-	Grade III (n = 17)
-	Grade IV (n = 30)

24 (80.0)
26 (44.1)

3 (33.3)
20 (62.5)
23 (60.5)
5 (50.0)

3 (33.3)
20 (60.6)
12 (70.6)
15 (50.0)

6 (20.0)
33 (55.9)

6 (66.7)
12 (37.5)
15 (39.5)
5 (50.0)

6 (66.7)
13 (39.4)
5 (29.4)
15 (50.0)

1.815 (1.294 - 2.547) 0.001**

0.312

0.442

Recurrent cholangitis
-	Yes (n = 40)
-	No (n = 49)

22 (55.0)
28 (57.1)

18 (45.0)
21 (42.9)

0.750

Steroid usage
-	Yes (n = 25)
-	No (n = 64)

17 (68.0)
33 (51.5)

8 (32.0)
31 (48.5)

0.180

*  คิดเฉพาะผู้ป่วยจ�ำนวน 89 ราย ที่มีรายงานผลทางพยาธิวิทยาถึงขนาดของท่อน�้ำดีที่ขั้วตับ
** มีนัยส�ำคัญทางสถิติ
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ตารางที่ 4 ปัจจัยที่ใช้พยากรณ์การเกิดตัวเหลืองซ�้ำ

Prognostic Factors

Cases (Percentage) N=39

RR (95% CI) P-ValueRecurrent  
Jaundice
(N = 26)

Jaundice  
Disappearance 

(N = 13)

Age of operation
-	Less than 60 days (n = 35)
-	More than 60 days (n = 4)

25 (71.4)
1 (25.0)

10 (28.6)
3 (75.0)

2.625 (1.214 - 5.675) 0.062

Type of biliary atresia
-	I (n = 1)
-	II (n = 13)
-	III (n = 25)

0 (0)
10 (76.9)
16 (64.0)

1 (100.0)
3 (23.1)
9 (36.0)

0.260

Type of operation
-	Hepatic portoenterostomy (n = 36)
-	Hepatic portocholecystostomy (n = 3)

23 (63.9)
3 (100)

13 (36.1)
0 (0)

0.202

Pathologic finding
    Diameter of bile ductules at the porta hepatis 

-	Less than 50 micron (n = 33)
-	More than 50 micron (n = 6)  

Stage of liver fibrosis
-	Stage I (n = 7)
-	Stage II (n = 12)
-	Stage III (n = 15)
-	Stage IV (n = -5)

Bile duct proliferation
-	Grade I (n = 6)
-	Grade II (n = 13)
-	Grade III (n = 5)
-	Grade IV (n = 15)

23 (69.7)
3 (50.0)

6 (85.7)
8 (66.7)
9 (60.0)
3 (60.0)

5 (83.3)
6 (46.2)
3 (60.0)
12 (80.0)

10 (55.9)
3 (50.0)

1 (14.3)
4 (33.3)
6 (40.0)
2 (40.0)

1 (16.7)
7 (53.8)
2 (40.0)
3 (20.0)

1.650 (1.294 - 2.547) 0.041*

0.672

0.211

Recurrent cholangitis
-	Yes (n = 21)
-	No (n = 18)

17 (81.0)
9 (50.0)

4 (19.0)
9 (50.0)

1.619 (1.019 - 17.729) 0.041*

Steroid usage
-	Yes (n = 8)
-	No (n = 31)

5 (62.5)
21 (67.7)

3 (37.5)
10 (32.3)

0.923 (.0512 - 1.663) 0.779

*มีนัยส�ำคัญทางสถิติ

วิจารณ์
การศกึษาครัง้นีบ่้งชีล้กัษณะทางคลนิกิในการวนิจิฉยัโรคท่อน�ำ้ดีตัน 

ในเด็กทารก โดยการตรวจระดับบิลิรูบินในเลือด พบว่าระดับ total 
bilirubin อยู่ในช่วง 5.46 - 24.71 มิลลิกรัม/เดซิลิตร ซึ่งพบว่าใกล้เคียง
กับการศึกษาก่อนหน้านี้ ที่พบระดับ total bilirubin อยู่ในช่วง 6 - 25  
มลิลกิรมั/เดซลิติร7,12,17 อายผูุ้ป่วยทีไ่ด้รบัการวินจิฉยัอยูร่ะหว่าง 42 - 216 วัน 
นอกจากนี้ยังพบว่าผู้ป่วยโรคท่อน�้ำดีตันมีระดับ direct bilirubin ในเลือด 
ไม่ต�่ำกว่า 5 มิลลิกรัม/เดซิลิตร (มีค่าระหว่าง 5.05 - 22.11 มิลลิกรัม/
เดซิลิตร)

การตรวจ DISIDA scan เพือ่การวนิจิฉยัโรคท่อน�ำ้ดตีนั มผีูร้ายงาน
ว่ามี sensitivity และ specificity สูงมากในการวินิจฉัยโรคนี้12 แต่ใน 
การศกึษาครัง้นีผู้ป่้วยไม่ได้รบัการตรวจด้วยม ีDISIDA scan ส่วนใหญ่ เลอืกใช้ 
วธิกีารฉดีสารทบึรงัสเีข้าถงุน�ำ้ด ีเพือ่พสิจูน์ท่อน�ำ้ดตีนั เพราะผูป่้วยมาตรวจ

ครั้งแรกเมื่ออายุมากแล้ว อีกทั้งการตรวจ DISIDA scan ต้องส่งไปตรวจที ่
โรงพยาบาลอืน่ ซ่ึงต้องเสียเวลาในการรอตรวจนาน ดังนัน้ในการศึกษาคร้ังนี ้
จงึมผีูป่้วยได้รบัการศกึษาด้วยวธินีีเ้พยีง 9 ราย (ร้อยละ 7.5) จากผูป่้วยทัง้หมด

ในการวินิจฉัยผู้ป่วยโดยการตรวจด้วยอัลตราซาวนด์ พบว่า  
การวินิจฉัยขึ้นอยู่กับขนาดและลักษณะของถุงน�้ำดีท่ีพบ ลักษณะบ่งชี้โรค 
ท่อน�ำ้ดตีนัคอื ไม่พบถงุน�ำ้ดหีรอืถงุน�ำ้ดีขนาดเลก็มาก ส่วนการพบ triangular 
cord sign ในบรเิวณ portal plate18 ขึน้อยูก่บัประสบการณ์ของรงัสแีพทย์
ในการตรวจวินิจฉัย จึงถือได้ว่าการตรวจด้วยอัลตราซาวนด์ สามารถตรวจ
วินิจฉัยโรคท่อน�้ำดีตันได้ดีในระดับหนึ่ง แต่อย่างไรก็ตาม gold standard 
ของการวินิจฉัยโรคท่อน�้ำดีตัน คือ IOC ซึ่งเป็นการตรวจท่ีให้ definite 
diagnosis ผู้ป่วยทุกราย ในการศึกษาครั้งน้ีได้รับการตรวจวินิจฉัยขั้น
สุดท้ายด้วย IOC
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การผ่าตัดรักษาขึ้นอยู่กับพยาธิสภาพของตับ เม่ือท�ำการผ่าตัด
วนิจิฉยัด้วย IOC หากพบลักษณะตบัแข็งอย่างชัดเจน ผูป่้วยจะได้รบัการส่ง
ต่อเพือ่ผ่าตดัเปลีย่นตบั ในการผ่าตดัสร้างทางเดินน�ำ้ดใีหม่ของผู้ป่วยท่อน�ำ้ดี
ตันทุกชนิด  ส่วนใหญ่ใช้ hepatic portoenterostomy ยกเว้นในผู้ป่วย
ท่อน�้ำดีตัน type II บางรายที่มีลักษณะ atresia of hepatic duct และ 
patent common bile duct จะใช้วธิ ีhepatic portocholecystostomy 
ซึ่งให้ผลการรักษาที่ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ แต่เนื่องจาก 
ผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัด hepatic portocholecystostomy มีจ�ำนวนน้อย
ท�ำให้ยังไม่อาจสรุปผลการรักษาที่แท้จริงได้

ในการผ่าตัดรักษาโรคท่อน�้ำดีตัน ผู้ป่วยบางราย ผลการรักษาอยู่
ในเกณฑ์ดี หายจากอาการตัวเหลือง และบางรายกลับมามอีาการตวัเหลอืง
ซ�ำ้อกี มผู้ีเสนอความเห็นถงึปัจจยัทีม่ผีลต่อการหายเหลือง และการกลบัเกดิ 
ตัวเหลืองซ�้ำ คือขนาดของท่อน�้ำดีบริเวณขั้วตับที่เล็กกว่า 50 ไมครอน  
จะระบายน�้ำดีบริเวณขั้วตับได้ไม่ดี15-20 ถ้าขนาดของท่อน�้ำดีมากกว่า 150 -  
300 ไมครอน จะระบายน�้ำดีออกได้ดี และมีการพยากรณ์โรคท่ีดี10-21แต่
ในบางรายงานกลับไม่พบความสัมพันธ์ดังกล่าว22-26 ในการศึกษาครั้งนี้พบ
อัตราผู้ป่วยหายเหลืองหลังการผ่าตัด ร้อยละ 40.6 ซึ่งใกล้เคียงกับหลาย
การศึกษา3,25,27-31 (ตารางที่ 5) และมีอัตราเกิดภาวะตัวเหลืองซ�้ำ ร้อยละ 
33.3 ของผู้ป่วยที่เคยหายเหลืองแล้ว

ตารางที่ 5 ผลการรักษาโรคท่อน�้ำดีตัน

ผู้รายงาน ประเทศ จ�ำนวน
(ราย)

อายุเฉลี่ย
ที่ท�ำผ่าตัด (วัน)

ปีที่ท�ำ
การศึกษา

อัตราการหายเหลือง
(ร้อยละ)

North America
  Schneider et al27 USA 104 61 1997 - 2000 40

  Superina et al28 USA 136 64 2004 - 2010 46

Europe
  Serinet et al29 France 271 57 1997 - 2002 40

  Davenport et al30 England and Wales 443 59 1999 - 2009 46

Asia
  Nio et al25 Japan 242 79.7 1953 - 2009 54.5

  Hsiao et al3 Taiwan 75 55 2004 - 2005 59

  Sangkhahat et al31 Thailand 62 78 1988 - 2001 33.4

  Sookpotarom et al32 Thailand 75 90.2 1996 - 2002 50.67

  Current study Thailand 96 101 2006 - 2015 40.6

อายุที่ท�ำการผ่าตัดที่มากกว่า 60 วัน มีผลต่อการหายจากภาวะ
ตัวเหลือง ซึ่งมีการรายงานจากการศึกษาของ Nio25 พบว่า การผ่าตัดเมื่อ
อายุที่มากขึ้นการหายจากภาวะตัวเหลืองจะลดลง ผ่าตัดเมื่ออายุ 1 - 2 
เดือน มีอัตราการหายเหลือง ร้อยละ 69.8 และลดลงเหลือร้อยละ 57 เมื่อ
ผ่าตัดอายุ 2 - 3 เดือน จากหลายการศึกษาพบระยะเวลาที่เหมาะสมอยู่ที่ 
70 - 90 วัน24 Altman26 ให้ระยะเวลาผ่าตัดสูงสุดถึง 120 วัน จึงจะมีผลต่อ
การหายตัวเหลือง โดยขึ้นอยู่กับปัจจัยอื่นๆ ที่ส่งผลโดยตรง นอกเหนือจาก
อายุที่ท�ำการผ่าตัดรักษา เช่น stage of liver cirrhosis, bile ductular 
proliferation8,13 ทีม่ผีลต่อการหายจากภาวะตัวเหลอืง แต่ในการศกึษาครัง้นี้
พบว่า stage of liver cirrhosis และ bile ductular proliferation ใน
ผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดในแต่ละกลุ่มอายุ ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัย
ส�ำคัญทางสถิติ และในผู้ป่วยที่พบภาวะตับแข็งภายนอก ซึ่งผลพยาธิวิทยา 
ตับแข็งระยะที่ 4 และมี bile ductular proliferation ระดับที่ 4 ก็จะ 
ไม่ได้ท�ำการผ่าตดัสร้างท่อน�ำ้ดใีหม่ ท�ำให้ไม่มผีลต่อพยากรณ์โรคในการหาย
เหลืองและการเกิดภาวะเหลืองซ�้ำ

การใช้ยาสเตยีรอยด์ในการศึกษาเชือ่ว่ามกีารเกดิ “Blast therapy”20 

ท�ำให้น�้ำดีผ่านท่อน�้ำดีฝอยในตับ ช่วยลดระดับบิลิรูบิน และลดการ 
อักเสบของตบั ซ่ึงเป็นปัจจยัทีส่่งผลให้การรกัษาดข้ึีน แต่ในการศกึษาครัง้นี ้
ไม่พบความสัมพันธ์กับการหายจากภาวะตัวเหลือง และภาวะตัวเหลืองซ�้ำ 
หลังจากหายตัวเหลืองแล้วเนื่องจากจ�ำนวนผู ้ป่วย และขนาดยาที่ใช ้
จ�ำนวนน้อยเกินไป 

จากการศึกษาครั้งนี้พบว่า สองในสามของผู้ป่วยเกิดตัวเหลืองซ�้ำ 
หลังจากเคยหายตัวเหลืองแล้ว โดยปัจจัยที่ส่งผลต่อการเกิดอย่างมีนัย
ส�ำคัญทางสถิติคือ ขนาดของท่อน�้ำดีฝอยบริเวณขั้วตับที่ขนาดเล็กกว่า 50 
ไมครอน ซึง่ส่งผลโดยตรงต่อการระบายของน�ำ้ดี และการเกิดภาวะท่อน�ำ้ดี
อักเสบซ�้ำ ซึ่งในทุกๆ ครั้งที่เกิดการอักเสบ จะเกิดการบาดเจ็บต่อเซลล์ตับ
และท่อน�้ำดี ซึ่งจะส่งผลโดยตรงต่อตับ ท�ำให้มีผลอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ
ต่อการเกิดตัวเหลืองซ�้ำ

สรุป
แนวทางในการวนิจิฉยัโรคท่อน�ำ้ดตีนัด้วยการตรวจทางห้องปฏบิตัิ

การ ในการศึกษาครั้งนี้พบว่าระดับ total และ direct bilirubin อยู่ในช่วง 
5.46 - 24.71 มิลลิกรัม/เดซิลิตร ในขณะที่การตรวจด้วยอัลตราซาวนด์พบ
ลกัษณะทีบ่่งช้ีท่อน�ำ้ดตีนั ร้อยละ 93.3 ปัจจยัทีม่ผีลต่อการรกัษาโรคท่อน�ำ้ดี
ตนั ทีท่�ำให้หายตวัเหลอืงคือ ขนาดท่อน�ำ้ดฝีอยบรเิวณขัว้ตบัท่ีขนาดมากกว่า 
50 ไมครอน และอายุที่ได้รับการผ่าตัดน้อยกว่า 60 วัน ในขณะที่ปัจจัยที่
ส่งผลต่อการเกิดตัวเหลืองซ�้ำคือ ขนาดท่อน�้ำดีฝอยบริเวณขั้วตับที่ขนาด 
เล็กกว่า 50 ไมครอน และการเกิดภาวะท่อน�ำ้ดีอักเสบซ�ำ้ ผลการรักษาพบว่า 
ผู้ป่วยมีค่าบิลิรูบินในเลือดลดลง ร้อยละ 61.4 ของผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัด
สร้างทางเดนิน�ำ้ดใีหม่ โดยมอีตัราการลดลงเฉลีย่ร้อยละ 29.9 ± 20.33 ของ
ระดบับลิริบูนิในเลอืดก่อนการผ่าตดั อตัราทีผู่ป่้วยอยูใ่นภาวะหายตวัเหลือง
นาน 6 เดือน, 1 ปี, 2 ปี และ 3 ปีหลังการผ่าตัด คือ ร้อยละ 69.2 58.9 
41.0 และ 33.3 ตามล�ำดับ ผู้ป่วยทีห่ายตัวเหลืองอย่างส้ินเชงิพบได้ ร้อยละ 
40.6 และพบภาวะตัวเหลืองซ�้ำ ร้อยละ 66.7 ของผู้ที่เคยหายเหลืองแล้ว

ปีที่ 43 ฉบับที่ 3 พฤษภาคม - มิถุนายน 2561 71
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