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สารจากนายกสมาคมปลููกถ่่ายอวััยวะ
แห่่งประเทศไทย

	หนั งัสืือคู่่�มือ “แนวทางปฏิบัิัติกิารดููแลรัักษาผู้้�ป่วยปลููกถ่่ายตัับ” เล่่มนี้้�จััดทำข้ึ้�น  

โดยมีีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อสร้างแนวทางการดููแลผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับให้้ได้้

มาตรฐานสากล  การปลููกถ่่ายอวััยวะเป็็นการรัักษาทดแทนที่่�มีีประสิิทธิิภาพ 

สามารถทำให้ค้นไข้ท้ี่่�ป่ว่ยเป็น็โรคเรื้้�อรังั อาทิเิช่น่ ตับัแข็ง็ ได้ม้ีโีอกาสที่่�จะกลับัไปใช้้

ชีีวิิตตามปกติิได้้อีีกครั้้�งอย่่างมีีคุุณภาพชีีวิิตที่่�ดีี

	ปั ัญหาที่่�สำคััญของการปลููกถ่่ายอวััยวะในประเทศไทยคืือ การขาดแคลน

อวััยวะ อััตราการบริิจาคอวััยวะจากผู้้�เสีียชีีวิิตในประเทศไทยประมาณ 1 – 1.5 / 

ประชากรล้้านคน ซึ่่�งน้้อยกว่่าในประเทศอื่่�น ๆ  อย่่างมีีนััยสำคััญ จึึงมีีความจำเป็็น

ที่่�ต้้องได้้รัับความร่่วมมืือ และประสานงานจากหน่วยงาน โรงพยาบาล แพทย์์ 

พยาบาล และผู้้�ประสานงานการปลููกถ่่ายอวััยวะทุุกแห่่งในประเทศไทย ให้้ช่่วย

รณรงค์์เพื่่�อเพิ่่�มอััตราการบริิจาคอวััยวะ ตลอดจนการจััดวางแนวทางการดููแล

ผู้้�ป่่วยหลัังการปลููกถ่่ายอวััยวะรวมทั้้�งการปลููกถ่่ายตัับให้้มีีประสิิทธิิภาพยิ่่�งขึ้้�น

	 ในนามของนายกสมาคมปลููกถ่่ายอวััยวะฯ และคณะกรรมการบริิหาร ขอ

ขอบคุุณคณะอนุุกรรมการพััฒนาแนวทางการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วยปลููกถ่่ายตัับเป็็น

อย่่างมาก หวัังเป็็นอย่่างยิ่่�งว่่าคู่่�มือเล่่มนี้้�จะมีีประโยชน์แก่่แพทย์์และบุุคลากร

ทางการแพทย์์ที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับการปลููกถ่่ายตัับ เพื่่�อใช้้เป็็นแนวทางปฏิิบััติิที่่�ถููกต้้อง

และเหมาะสมต่่อไป

   

	 รศ. นพ.ชลธิิป  พงศ์์สกุุล

	 นายกสมาคมปลููกถ่า่ยอวัยัวะแห่่งประเทศไทย
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คำำ �นำำ �

	 การปลููกถ่่ายตัับถืือว่่าเป็็นการรัักษามาตรฐานของผู้้�ป่่วยที่่�มีีโรคตัับระยะ

สุุดท้้าย ซึ่่�งรวมถึึงภาวะตัับวายเฉีียบพลัันหรืือโรคตัับเรื้้�อรััง ตลอดจนโรคมะเร็็งตัับ

และโรคตัับอื่่�น ๆ ที่่�ไม่่สามารถรัักษาด้้วยวิิธีีการอื่่�น ๆ เพื่่�อให้้ผู้้�ป่่วยรอดชีีวิิต มีีตัับ

ใหม่่ มีีชีีวิิตใหม่ที่่�มีีคุุณภาพชีีวิิตที่่�ดีีและกลัับมามีีครอบครััวที่่�สมบููรณ์์อีีกครั้้�งหนึ่่�ง 

การปลููกถ่่ายตัับเป็็นการรัักษาที่่�ซัับซ้้อน ต้้องอาศััยบุุคลากรสหสาขาวิิชาชีีพที่่�มีี

ความเชี่่�ยวชาญเฉพาะและศัักยภาพความพร้้อมของโรงพยาบาล และจำเป็็นต้้อง

ได้้รัับความร่่วมมืือและความเสีียสละของทุุก ๆ ฝ่่ายตั้้�งแต่่ผู้้�บริิจาคอวััยวะ ผู้้�ป่่วย

และครอบครัวั ทีมีบุคุลากรทางการแพทย์์สหสาขา ได้้แก่ ่แพทย์ ์พยาบาล ผู้้�ประสาน

งาน บุคุลากรด้า้นการตรวจทางห้อ้งปฏิิบัติัิการและรังัสี ีงานสังัคมสงเคราะห์ ์เป็น็ต้น้ 

ตลอดจนงบประมาณที่่�รัฐัให้้การสนับสนุนค่่าใช้จ้่า่ย การปลููกถ่า่ยตัับมีีค่า่ใช้จ้่า่ยสููง

โดยเฉลี่่�ยรายละไม่่ต่่ำกว่่า 5 แสนบาท อีีกทั้้�ง ตัับบริิจาคเป็็นอวััยวะที่่�หายากและมีี

ค่่ายิ่่�งซึ่่�งได้้มาโดยปราศจากการซื้้�อขาย ดัังนั้้�น ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับจึึง

จำเป็็นต้้องได้้รัับการดููแลรัักษาหลังการปลููกถ่่ายตัับเป็็นอย่่างดีี เพื่่�อให้้ตัับใหม่ที่่�

ปลููกถ่่ายอยู่่�รอดเป็็นระยะเวลานานที่่�สุุด การให้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันหลังการปลููกถ่่าย

ตัับมีีความสำคััญเป็็นอย่่างยิ่่�ง โดยที่่�ยากดภููมิิคุ้้�มกัันส่่วนใหญ่่ยัังมีีราคาสููง จึึงมีี

ความจำเป็็นที่่�ต้้องเลือืกใช้้ยาให้้ถูกูต้้องตามมาตรฐานและให้้ผลคุ้้�มค่่า เหมาะสมกับั

งบประมาณรััฐที่่�มีีจำกััด 

	ด้ ้วยเล็็งเห็็นความสำคััญดัังกล่่าว คณะกรรมการปลููกถ่่ายอวััยวะแห่่ง

ประเทศไทยจึึงแต่่งตั้้�งให้้มีคีณะอนุกุรรมการจัดัทำแนวทางปฏิบิัตัิกิารดูแูลรักัษาผู้้�ป่วย

ปลููกถ่่ายตัับ โดยมีีวััตถุุประสงค์์ 1. สร้้างแนวทางการดููแลรัักษาให้้ถููกต้้องตาม

มาตรฐานสากลและคุ้้�มค่่า 2. เป็็นแนวทางปฏิบัิัติขิองหน่วยงานหรือสถาบัันต่า่ง ๆ  

ที่่�มีีการปลููกถ่่ายตัับทั้้�งในปััจจุุบัันและอนาคต โดยที่่�แนวทางการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วย

ปลููกถ่่ายตัับฉบัับแรกได้้ตีีพิิมพ์์ตั้้�งแต่่ พ.ศ. 2557 จึึงสมควรที่่�จะทบทวนและจััดทำ

แนวทางปฏิิบััติิการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วยปลููกถ่่ายตัับฉบัับใหม่ เพื่่�อให้้ทัันสมัย และ

สอดคล้้องกัับความก้้าวหน้าทางวิิชาการ และสถานการณ์์ในประเทศไทยในปััจจุุบันั 
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	 แนวทางปฏิิบััติิการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วยปลููกถ่่ายตัับ พ.ศ. 2565 ฉบัับนี้้� 

ครอบคลุุมทั้้�งการประเมิินและการเลืือกผู้้�ป่่วยที่่�จะรัับการปลููกถ่่ายตัับอย่่าง

เหมาะสม การดููแลรัักษาผู้้�ป่ว่ยหลังปลููกถ่า่ยตัับทั้้�งเรื่่�องยากดภููมิคิุ้้�มกัันและการรัักษา

ในด้า้นอื่่�น ๆ  เหล่า่นี้้�ล้ว้นมีคีวามสำคัญัต่อ่การรอดชีวีิติของผู้้�ป่ว่ยและตับัที่่�ปลูกูถ่า่ย 

ความสำเร็จ็ครั้้�งนี้้�เกิดิจากความร่่วมแรงร่่วมใจของคณะอนุุกรรมการจััดทำแนวทาง 

ปฏิบิัติัิการดูแูลรักัษาผู้้�ป่วยปลูกูถ่่ายตับั ซึ่่�งประกอบไปด้้วยแพทย์์ผู้้�เชี่่�ยวชาญสหสาขา

จากสถาบัันต่่าง ๆ ที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับการปลููกถ่่ายตัับทั้้�งเด็็กและผู้้�ใหญ่่ ได้้ร่่วมกััน

จััดสร้้างแนวทางการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วยตามหลัักวิิชาการ เพื่่�อเป็็นแนวทางที่่�สามารถ

นำไปใช้้ได้้ทุุกสถาบัันที่่�มีีปลููกถ่่ายตัับทั้้�งในปััจจุุบัันและในอนาคต อย่่างไรก็็ตาม 

ในการดูแูลรักัษาผู้้�ป่วย ยังัคงต้้องคำนึึงถึึงการปรับัใช้้ให้้เหมาะสมกับัผู้้�ป่วยแต่่ละราย

และสภาวะของแต่่ละโรงพยาบาล 

	 คณะอนุุกรรมการฯ ขอขอบคุุณสมาคมปลููกถ่่ายอวััยวะที่่�สนัับสนุุน

การจัดัทำแนวทางปฏิิบัตัิกิารดูแูลรักัษาผู้้�ป่ว่ยปลูกูถ่่ายตับัฉบับันี้้�เป็น็อย่า่งดียีิ่่�ง และ

หวัังว่่าแนวทางปฏิิบััติิฯ ฉบัับนี้้�จะก่่อให้้เกิิดประโยชน์์สููงสุุดต่่อผู้้�ป่่วยปลููกถ่่ายตัับ

ทั้้�งเด็็กและผู้้�ใหญ่่ในประเทศไทย

คณะอนุุกรรมการจััดทำแนวทางปฏิิบััติิการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วยปลููกถ่่ายตัับ

	 กรกฎาคม 2565
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รายช่ื่�อคณะอนุุกรรมการจััดทำำ �แนวทางปฏิิบััติิการ
ดููแลรัักษาผู้้� ป่่วยปลููกถ่่ายตัับ พ.ศ. 2565
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อาจารย์์ นพ.กิิตติิพงศ์์ ชััยบุุตร	 อนุุกรรมการ
กลุ่่�มงานศััลยกรรม โรงพยาบาลราชวิิถีี	

อาจารย์์ นพ.จริิง เจริิญวิิศาล	 อนุุกรรมการ
ภาควิิชารัังสีีวิิทยา คณะแพทยศาสตร์์ 
จุุฬาลงกรณ์์มหาวิิทยาลััย	

ผศ. พญ.ฉััตต์์มณีี เลิิศอุุดมผลวณิิช	 อนุุกรรมการ
ภาควิิชากุุมารเวชศาสตร์์
คณะแพทยศาสตร์์โรงพยาบาลรามาธิิบดีี

รศ. นพ.เฉลิิมรััฐ บััญชรเทวกุุล	 อนุุกรรมการ
กลุ่่�มงานอายุุรกรรม โรงพยาบาลราชวิิถีี	

ผศ. นพ.ชลศัักดิ์์� ถิิรภััทรพัันธุ์์�	 อนุุกรรมการ
ภาควิิชาศััลยศาสตร์์ 
คณะแพทยศาสตร์์โรงพยาบาลรามาธิิบดีี

อาจารย์์ นพ.ชิิตชััย รััตนนุุกรม 	 อนุุกรรมการ
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คณะแพทยศาสตร์์โรงพยาบาลรามาธิิบดีี 



แนวทางปฏิบัติการดูแลรักษาผู้ป่วยปลูกถ่ายตับ

9

สารบััญ
		

	 หน้้า

อภิิธานศััพท์์ (Glossary)	 10

ข้้อบ่่งชี้้�และข้้อห้้ามการปลููกถ่่ายตัับ	 11

การปร ะเมิินผู้้�ป่่วยก่่อนปลููกถ่่ายตัับ	 27

การประเมิินผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิต	 32

ยากดภููมิิคุ้้�มกัันในการปลููกถ่่ายตัับ	 44

Acute and chronic rejection	 62

การป้้องกัันการติิดเชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีีและซีีในการปลููกถ่่ายตัับ	 78

แนวทางการดููแลผู้้�ป่่วยมะเร็็งเซลล์์ตัับก่่อนและหลัังการปลููกถ่่ายตัับ	 83

การวิินิิจฉััยและรัักษาภาวะแทรกซ้้อนโดยวิิธีีการทางรัังสีีวิิทยา	 90

การดููแลผู้้�ป่่วยหลัังปลููกถ่่ายตัับในระยะยาว	 102



THAI TRANSPLANT CARE (TTC) LIVER

10

อภิิธานศััพท์์ (Glossary)

ALT	 Alanine aminotransferase 
AMR	 Antibody-mediated rejection 
AST	 Aspartate aminotransferase
ALP	 Alkaline phosphatase
ATG	 Antithymocyte globulin
CMV	 Cytomegalovirus
CNIs	 Calcineurin inhibitors
CT	 Computed tomography
CKD	 Chronic kidney disease
DSA	 Donor-specific antibody
EBV	 Epstein-Barr virus
GFR	 Glomerular filtration rate
GRWR	 Graft to recipient weight ratio
INR	 International ratio
IL-2	 Interleukin-2
HAV	 Hepatitis A virus
HBV	 Hepatitis B virus
HCV	 Hepatitis C virus
HLA	 Human leukocyte antigen
MELD	 Model for end-stage liver disease 
MMF	 Mycophenolate mofetil
MPA	 Mycophenolic acid
MRA	 Magnetic resonance angiography
MRCP	 Magnetic resonance cholangio-pancreatography
MRI	 Magnetic resonance imaging
mTOR	 Mammalian Target of Rapamycin
PELD	 Pediatric end-stage liver disease
PTLD	 Post-transplant lymphoproliferative disorders
RAI	 Rejection activity index
SIR	 Standardized incidence ratio 
TCMR	 T-cell mediated rejection
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ข้้อบ่่งช้ี้�และข้้อห้้ ามการปลููกถ่่ายตัับในผู้้� ใหญ่

โรคสาเหตุุของการปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ใหญ่่ 

         โรคตัับที่่�เป็็นสาเหตุุทำให้้ผู้้�ป่่วยต้้องรัับการปลููกถ่่ายตัับ แบ่่งตามกลุ่่�มโรคได้้

ดัังนี้้� ภาวะตัับวายเฉีียบพลััน (acute liver failure) ตัับแข็็ง (cirrhosis) โรคท่่อน้้ำดีี

อุุดตัันเรื้้�อรััง โรคตัับเมแทบอลิิก (liver-based metabolic disorders) เนื้้�องอกและ

มะเร็็งในตัับ (liver tumor) และภาวะอื่่�น ๆ ที่่�พบไม่่บ่่อย สาเหตุุของแต่่ละกลุ่่�มโรค

แสดงในตารางที่่� 11-6 

ข้้อบ่่งชี้้�และเกณฑ์์การปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ใหญ่่ แบ่่งตามประเภทของโรคตัับ

1. ภาวะตัับวายเฉีียบพลััน (Acute liver failure)1-6

	 อาจพิจิารณาใช้้เกณฑ์์ตาม King’s College criteria7 ดังัแสดงในตารางที่่� 2 

หรืือในผู้้�ป่วยที่่�ไม่่เข้้าเกณฑ์์ แต่่อาการตัับวายไม่่ดีีขึ้้�นหลังให้้การรัักษาเต็็มที่่� 

โดยเฉพาะถ้้ามีีอาการทางสมองจากโรคตัับ (hepatic encephalopathy) ระดัับ III-IV 

การศึึกษาพบว่่า การปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ป่่วยตัับวายเฉีียบพลัันสามารถเพิ่่�มอััตรา

การรอดชีวีิติจากร้้อยละ 10-20 ไปถึึงร้้อยละ 75-80 ที่่�ระยะเวลา 1 ปีี และร้้อยละ 70 

ที่่�ระยะเวลา 5 ปีี3
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ตารางที่่� 1. โรคสาเหตุุของการปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ใหญ่่

กลุ่มโรค ตัวอย่างสาเหตุ/ภาวะ/โรค

1. ภาวะตับวาย
เฉียบพลัน 

โรคติดเชื้อ : HAV, HBV, Herpes simplex virus
ยา : acetaminophen, non-acetaminophen
สารพิษ : Amanita phalloides
โรคตับเมแทบอลิก : Wilson’s disease
โรคที่เกี่ยวกับภูมิคุ้มกัน : autoimmune hepatitis

2. ตับแข็ง โรคติดเชื้อ : HBV, HCV
ตับอักเสบจากแอลกอฮอล์
โรคตับเมแทบอลิก : ภาวะตับคั่งไขมัน (metabolic associated 
fatty liver disease)
โรคที่เกี่ยวกับภูมิคุ้มกัน : autoimmune hepatitis, primary 
biliary cirrhosis

3. โรคท่อน้ำ�ดี
อุดตันเรื้อรัง

โรคท่อน้ำ�ดีในตับอักเสบและอุดตันปฐมภูมิ (primary biliary 
cirrhosis) 
โรคท่อน้ำ�ดีอักเสบแข็งปฐมภูมิ (primary sclerosing cholangitis) 
โรคท่อน้ำ�ดีตีบตัน (biliary atresia)

4. โรคตับ
เมแทบอลิก 

ภาวะเหล็กเกินชนิดปฐมภูมิ (primary hemochromatosis), 
glycogen storage disease, Wilson’s disease, tyrosinemia, 
primary oxaluria, familial amyloidotic neuropathy 

5. เนื้องอกและ
มะเร็งในตับ 

มะเร็งเซลล์ตับ (hepatocellular carcinoma) เน้ืองอกหลอดเลือด
ในตับ (hepatic hemangioendothelioma)

6. ภาวะอื่น ๆ ที่
พบไม่บ่อย

โรคถุงน้ำ�จำ�นวนมากในตับ (polycystic liver disease), 
choledochal cyst type V (Caroli’s disease) ภาวะหลอดเลือดดำ�
ที่ออกจากตับอุดตัน (Budd-Chiari syndrome)

HAV, hepatitis A virus; HBV, hepatitis B virus; HCV, hepatitis C virus
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ตารางที่่� 2. ข้อ้บ่ง่ชี้้�การปลูกูถ่า่ยตับัในภาวะตับัวายเฉียีบพลันัตาม King’s College 

criteria

สาเหตุจากพาราเซตามอลเกินขนาด
สาเหตุอื่นทีไ่ม่ไดเ้กิดจาก

พาราเซตามอล

ข้อใดข้อหนึ่งดังนี้
1. Arterial pH <7.3 หลังได้สารน้ำ�
ทดแทน หรือ
2. Arterial lactate >3.5 มิลลิโมล/ลิตร
ที่ 4 ชม. หรือ arterial lactate 
>3.0 มิลลิโมล/ลิตร ที่ 12 ชม. หลังได้รับ
สารน้ำ�ทดแทน
หรือ

Prothrombin time (PT) >100 วินาที 
(INR >6.5) โดยไม่คำ�นึงถึงระดับของ 
hepatic encephalopathy
หรือ

มีทั้ง 3 ข้อ (เกิดขึ้นภายใน 24 ชม.) 
ดังต่อไปนี้
1. PT >100 วินาที (INR >6.5)
2. Creatinine >3.4 มก./ดล.
3. Hepatic encephalopathy ระดับ 3 
หรือ 4

มีอย่างน้อย 3 ข้อ ดังต่อไปนี้
1. อายุ <10 ปี หรือ >40 ปี
2. สาเหตุเกิดจาก ไวรัสตับอักเสบที่ไม่ใช่
ชนิดเอหรือบี (NANB) ตับอักเสบจากยา 
3. ตาเหลืองนานเกิน 7 วันก่อนเกิด 
hepatic encephalopathy
4. PT >50 วินาที (INR >3.5)
5. Total bilirubin >17.5 มก./ดล.

ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงข้้อที่่� 7

2. ตัับแข็็งระยะปานกลางและระยะท้้าย (Decompensated liver cirrhosis)1-6

	 ผู้้�ป่่วยตัับแข็็งระยะนี้้�ควรได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ โดยมีีข้้อบ่่งชี้้�ดัังนี้้�

	 2.1 มีีตัับแข็็งอยู่่�ในระยะ Child-Pugh B หรืือ C มีีค่่าคะแนน Model For 

End-Stage Liver Disease – Sodium (MELD-Na)8 มากกว่่า 15 หรืือ

	 2.2 มีีอาการและอาการแสดงถึึงภาวะแทรกซ้้อนของตัับแข็็งแม้้ว่่า 

MELD-Na score น้้อยกว่่า 15 (MELD exception criteria) ได้้แก่่ ท้้องมานที่่�ไม่่
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ตอบสนองต่อ่การรักัษาด้ว้ยยา หรือืมีีผลข้า้งเคีียงจากยารักัษา (refractory ascites) 

อาการทางสมองจากโรคตัับกลัับเป็็นซ้้ำหรืือเรื้้�อรััง (recurrent or chronic hepatic 

encephalopathy) เลืือดออกจากหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารเป็็นซ้้ำ ๆ 

(recurrent variceal hemorrhage) ภาวะไตวายจากโรคตัับแข็็ง (hepatorenal 

syndrome) ภาวะโรคปอดจากตัับแข็็ง (hepatopulmonary syndrome) ความดััน

ในปอดสููงจากโรคตัับแข็็ง (portopulmonary hypertension) เป็็นต้้น 

	 ผู้้�ป่่วยต้้องหยุดดื่่�มแอลกอฮอล์์ติิดต่่อกัันอย่่างน้้อย 6 เดืือนขึ้้�นไป และ

ในกรณีผีู้้�ป่วยมีปีระวัติัิใช้้สารเสพติดิ ต้้องหยุดุใช้้สารเสพติิดอย่่างน้้อย 6 เดืือนขึ้้�นไป

	 *MELD-Na สามารถคำนวณได้้จากเว็บ็ไชต์ - https://optn.transplant.hrsa.

gov/data/allocation-calculators/meld-calculator/

3. มะเร็็งเซลล์์ตัับ (Hepatocellular carcinoma)1-6

	 การปลููกถ่่ายตัับมีีข้้อบ่่งชี้้�ในผู้้�ป่่วยมะเร็็งเซลล์์ตัับที่่�ไม่่สามารถผ่่าตััดได้้

และมะเร็็งตัับอยู่่�ในเกณฑ์์ที่่�เหมาะสม ได้้แก่่ Milan criteria9 และ University of 

California, San Francisco (UCSF) criteria10 

	 เกณฑ์์ Milan criteria9 มีีข้้อบ่่งชี้้�ดัังนี้้� พบมะเร็็งเซลล์์ตัับเพีียง 1 ก้้อน ขนาด

เส้้นผ่่านศูนูย์์กลางของมะเร็ง็ไม่่เกินิ 5 ซม. หรือืกรณีมีีมีากกว่่า 1 ก้้อนแต่่ไม่่เกิิน 3 ก้้อน 

ขนาดของเส้้นผ่า่นศููนย์ก์ลางแต่่ละก้้อนต้้องไม่่เกินิ 3 ซม. โดยไม่่มีกีารกระจายของ

มะเร็็งออกนอกตัับหรืือไม่่กระจายเข้้าหลอดเลืือดดำพอร์์ทััล (portal vein) 

	 เกณฑ์์ UCSF criteria10 มีีข้้อบ่่งชี้้�ดัังนี้้� กรณีีพบมะเร็็งเซลล์์ตัับเพีียง 1 ก้้อน 

ขนาดเส้้นผ่่านศููนย์์กลางของมะเร็็งเซลล์์ตัับน้้อยกว่่า 6.5 ซม. หรืือกรณีีมีีมากกว่่า 

1 ก้้อนแต่่ไม่่เกิิน 3 ก้้อน ขนาดของเส้้นผ่่านศููนย์์กลางแต่่ละก้้อนต้้องไม่่เกิิน 

4.5 ซม. และขนาดเส้้นผ่่านศููนย์์กลางรวมของทุุกก้้อนน้้อยกว่่า 8 ซม. โดยไม่่มีี

การกระจายของมะเร็็งออกนอกตัับหรืือไม่่กระจายเข้้าหลอดเลืือดดำพอร์์ทััล 

	 การปลููกถ่่ายตัับในมะเร็็งเซลล์์ตัับตาม Milan criteria มีีอััตรารอดชีีวิิต

ภายหลังปลููกถ่า่ยตัับที่่� 5 ปีสีูงูกว่่าร้อ้ยละ 70  ในปีี พ.ศ. 2564 มีกีารศึึกษาวิิเคราะห์์
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อภิิมานเปรีียบเทีียบเกณฑ์์ Milan criteria กัับ UCSF criteria ในการพิิจารณา

ปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ป่่วยมะเร็็งเซลล์์ตัับพบว่่าไม่่มีีความแตกต่่างกัันของอััตรา

การรอดชีีวิิตโดยรวมที่่�เวลา 1, 3 หรืือ 5 ปีีหลัังปลููกถ่่ายตัับ11

	 อย่า่งไรก็ต็าม การปลูกูถ่า่ยตับัในผู้้�ป่ว่ยเซลล์ม์ะเร็ง็ตับัควรอยู่่�ในดุลุยพินิิจิ

ของทีีมแพทย์์ที่่�ดููแลการปลููกถ่่ายตัับในแต่่ละสถาบััน

4. มะเร็็งท่่อน้้ำดีีและมะเร็็งอื่่�น ๆ ในตัับ1-6

	 4.1 มะเร็็งท่่อน้้ำดีี

	 การปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ป่ว่ยมะเร็ง็ท่่อน้้ำดีียังัมีีข้อ้โต้้แย้้งและถกเถีียงเนื่่�องจาก

มีีการกลัับเป็็นซ้้ำสููง มีีรายงานการศึึกษาทำการรัักษามะเร็็งท่่อน้้ำดีีที่่�ไม่่สามารถ

ผ่่าตััด (unresectable hilar cholangiocarcinoma) ได้้ ด้้วยการให้้เคมีีบำบััดและ

รังัสีรีักัษา (neoadjuvant chemoradiation) ก่่อนทำการปลูกูถ่่ายตับัพบว่่า สามารถลด

การกลับัเป็น็ซ้้ำและเพิ่่�มอัตัราการรอดชีวีิติได้้มากข้ึ้�นเมื่่�อเทีียบกับัการรักัษาเดิมิ12, 13 

อย่่างไรก็็ตาม การปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ป่่วยมะเร็็งท่่อน้้ำดีีควรอยู่่�ในดุุลยพิินิิจพิิจารณา

ของทีีมแพทย์์ที่่�ดููแลการปลููกถ่่ายตัับในแต่่ละสถาบััน

	 4.2 มะเร็็งหรืือเนื้้�องอกอื่่�น ๆ ในตัับ

	 เนื้้�องอกและมะเร็็งอื่่�น ๆ ในตัับที่่�ไม่่สามารถรักษาด้้วยการผ่่าตััดได้้

และไม่่มีีการกระจายออกนอกตัับสามารถรัักษาด้้วยการปลููกถ่่ายตัับได้้ เช่่น 

fibrolamellar carcinoma, epithelioid hemangioendothelioma, complicated 

giant hemangioma เป็็นต้้น 

	ส่ ่วนมะเร็็งอวััยวะอื่่�นที่่�แพร่่กระจายมายัังตัับ (liver metastasis) เป็็น

ข้้อห้้ามในการปลููกถ่่ายตัับ ยกเว้้นในกรณีีผู้้�ป่่วยโรคมะเร็็ง gastrointestinal 

neuroendocrine tumor ที่่�แพร่่กระจายมายัังตัับ อาจจะพิิจารณาทำปลููกถ่่ายตัับ

หลัังทำการรัักษา primary tumor ให้้หายขาด (curative R0 resection) และตรวจ

ไม่่พบการกระจายไปยัังอวััยวะอื่่�นของร่่างกายด้้วยภาพถ่่ายทางรัังสีีหรืือการทำ 

octreotide scan อย่่างไรก็็ตาม การปลููกถ่่ายตัับในกรณีีนี้้�ควรอยู่่�ในดุุลยพิินิิจ
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พิิจารณาของทีีมแพทย์์ที่่�ดููแลเรื่่�องปลููกถ่่ายตัับในแต่่ละสถาบััน

5. โรคตัับเมแทบอลิิก (Liver-based metabolic disorders) ที่่�ไม่่สามารถรัักษา

ด้้วยยาหรือการรัักษาวิิธีีอื่่�น1-6 เช่่น primary hemochromatosis, familial 

amyloidotic neuropathy, primary hyperoxaluria เป็็นต้้น

6. โรคตัับอื่่�น ๆ ที่่�ไม่่สามารถรัักษาด้้วยวิิธีีการผ่่าตััดหรืือวิิธีีอื่่�น1-6 เช่่น choled-

ochal cyst type V (Caroli’s disease) โรคถุุงน้้ำจำนวนมากในตัับ (polycystic liver 

disease) ภาวะหลอดเลืือดดำที่่�ออกจากตัับอุุดตัันเรื้้�อรััง (Budd-Chiari syndrome) 

เป็็นต้้น จนมีีผลต่่อการทำงานของตัับ โรคท่่อน้้ำดีีอุุดตัันเรื้้�อรัังที่่�มีีอาการคัันมากที่่�

ไม่ต่อบสนองต่อ่การรักัษาด้ว้ยยา (intractable pruritus) ทำให้ผู้้้�ป่ว่ยสูญูเสียีคุุณภาพ

ชีีวิิต หรืือมีีการติิดเชื้้�อทางเดิินน้้ำดีีกลัับเป็็นซ้้ำ เป็็นต้้น

ข้้อห้้าม (Contraindication) ของการปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ใหญ่่

	 Absolute contraindication1-6

	 1. ยัังดื่่�มแอลกอฮอล์์เป็็นประจำ (ongoing alcohol misuse)

	 2. ยัังมีีการใช้้สารเสพติิดหรืือยาผิิดกฎหมาย (ongoing illicit substance 

abuse)

	 3. ภาวะติดิเชื้้�อในกระแสเลือืดรุนุแรงที่่�ไม่ส่ามารถควบคุมุได้ ้(uncontrolled 

sepsis)

	 4. เป็็นโรค AIDS

	 5. มีโีรคร่่วมที่่�มีผีลอย่่างรุุนแรงต่่อร่า่งกายที่่�ไม่ส่ามารถรักษาหายได้้ ได้้แก่่ 

โรคหััวใจ ปอด หรืือระบบประสาท เป็็นต้้น

	 6. มีีกายวิิภาคในช่่องท้้องผิิดปกติิอย่่างมากจนไม่่สามารถผ่่าตััดปลููกถ่่าย

ตัับได้้

	 7. ความผิิดปกติิทางจิิตหรืือโรคจิิตที่่�ไม่่สามารถควบคุุมได้้
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	 8. ไม่่สามารถให้้ความร่่วมมืือกัับการรัักษาด้้วยการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ

ทั้้�งก่่อนและภายหลัังผ่่าตััด

	 9. ไม่่มีีครอบครััว ญาติิหรืือเพื่่�อนช่่วยเหลืือดููแลหลัังปลููกถ่่ายตัับได้้อย่่าง

เหมาะสม

	 10. ภาวะตัับวายเฉีียบพลัันที่่�มีีระดัับความดัันในสมอง (intracranial 

pressure) มากกว่่า 50 มม.ปรอทต่่อเนื่่�อง หรืือมีีความดัันเลืือดไปเลี้้�ยงสมอง 

(cerebral perfusion pressure) น้้อยกว่่า 40 มม.ปรอท หรืือมีีอาการแสดงและ

ภาพทางรัังสีีของสมองที่่�แสดงถึึงภาวะ irreversible brain damage

	 11. มีีมะเร็็งของอวััยวะอื่่�นที่่�ยัังไม่่หายขาด (extrahepatic malignancy)

	 12. มีีภาวะ severe pulmonary hypertension ซึ่่�งหมายถึึง mean pulmo-

nary arterial pressure (mPAP) >50 มม.ปรอท วััดโดย right heart catheterization 

ถ้้ามีี mPAP >35 มม.ปรอท ควรให้้การรัักษาจน mPAP <35 มม.ปรอท จึึงผ่่าตััด

ปลููกถ่่ายตัับได้้

	 13. มะเร็็งท่่อน้้ำดีีชนิิดในตัับ (intrahepatic cholangiocarcinoma)

	 14. มะเร็็ง hemangiosarcoma

	 Relative contraindication (ขึ้้�นกัับการพิิจารณาของแต่่ละสถาบััน)1-6

	 1. อายุุมากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 70 ปีี

	 2. มีีประวััติิผ่่าตััดในช่่องท้้องหลายครั้้�ง

	 3. มีีการอุุดกั้้�นของหลอดเลืือดดำในช่่องท้้องหลายตำแหน่่ง (extensive 

portomesenteric venous thrombosis)

	 4. ภาวะอ้้วนที่่�มีีดััชนีีมวลกายมากกว่่า 40 กก./ม.2 (class 3 obesity)

	 5. ภาวะติิดเชื้้�อ HIV
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ข้้อบ่่งช้ี้�และข้้อห้้ ามการปลููกถ่่ายตัับ
ในเด็็ก (อายุุ <18 ปีี)

ข้้อบ่่งชี้้�ของการปลููกถ่่ายตัับในเด็็ก

	 โรคที่่�เป็็นสาเหตุุของการปลููกถ่่ายตัับในเด็็ก สามารถแบ่่งออกเป็็นกลุ่่�มได้้

ดัังนี้้� คืือ โรคตัับเรื้้�อรัังระยะสุุดท้้าย (end-stage liver disease) ซึ่่�งมีีการทำงานของ

ตัับลดลงอย่่างชััดเจน (significant synthetic dysfunction) ภาวะตัับวายเฉีียบพลััน 

(acute liver failure) เนื้้�องอกที่่�ตัับที่่�ไม่่สามารถผ่่าตััดได้้ โรคตัับเมแทบอลิิก 

(liver-based metabolic disorders) และสาเหตุุอื่่�น ๆ (ตารางที่่� 3)16, 17, 19, 20
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ตารางที่่� 3. ข้้อบ่่งชี้้�ของการปลููกถ่่ายตัับในเด็็ก

กลุ่มโรค ตัวอย่างสาเหตุ/ภาวะ/โรค

โรคตับเรื้อรัง
ระยะสุดท้าย 

ภาวะน้ำ�ดีคั่ง (cholestatic 
liver disease)

- โรคท่อน้ำ�ดีตีบตัน (biliary atresia)
- Alagille syndrome
- Sclerosing cholangitis
- Parenteral nutrition-associated 
cholestasis
- Progressive familial intrahepatic 
cholestasis (PFIC)*
- Bile acid synthesis defect

ตับอักเสบเรื้อรังและตับ
แข็ง (chronic hepatitis/
cirrhosis)

- HBV, HCV
- Autoimmune liver disease
- Cryptogenic cirrhosis
- Nonalcoholic steatohepatitis

โรคตับ
เมแทบอลิก 

โรคที่รักษาหายได้ด้วยการ
ปลูกถ่ายตับ
(cured by 
transplantation)

- Crigler–Najjar syndrome
- Urea cycle defects
- Maple syrup urine disease
- Wilson’s disease
- Primary hyperoxaluria
- Familial hypercholesterolemia

โรคที่ดีขึ้นจากการปลูก
ถ่ายตับ แต่ยังคงมีความ
ผิดปกติทางเมแทบอลิก 
อยู่

- Tyrosinemia type 1
- Phenylketonuria
- Methylmalonic acidemia
- Propionic acidemia
- Glycogen storage disease
- Cystic fibrosis
- Mitochondrial hepatopathy*
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กลุ่มโรค ตัวอย่างสาเหตุ/ภาวะ/โรค

ภาวะตับวาย
เฉียบพลัน 

สาเหตุที่พบบ่อยในทารก - โรคติดเชื้อ : herpes simplex virus, 
enterovirus, adenovirus
- โรคเมแทบอลิก : galactosemia, 
tyrosinemia, mitochondrial 
hepatopathy*
- โรคที่เกี่ยวกับภูมิคุ้มกัน : gestational 
alloimmune liver disease 

สาเหตุที่พบบ่อยในเด็ก
มากกว่า 1 ปี 

โรคติดเชื้อ : HAV, HBV, herpes 
simplex viruses
ยา : acetaminophen, non-
acetaminophen
สารพิษ : Amanita phalloides
โรคเมแทบอลิก : Wilson’s disease, 
hereditary fructose intolerance
โรคที่เกี่ยวกับภูมิคุ้มกัน : autoimmune 
hepatitis

เนื้องอกและ
มะเร็งในตับ 

- Hepatoblastoma
- มะเร็งเซลล์ตับ (hepatocellular 
carcinoma) 
- Hemangioendothelioma
- Sarcoma

ภาวะอื่น ๆ ที่
พบไม่บ่อย 

- Budd-Chiari syndrome
- Fibropolycystic liver disease
- Non-cirrhotic portal hypertension

* การปลููกถ่่ายตัับใน PFIC type 1 และ mitochondrial hepatopathy ยัังมีีความเห็็นแตกต่่างกััน 

แต่่โดยทั่่�วไปไม่่ได้้เป็็นข้้อห้้ามในการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ
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ข้้อบ่่งชี้้�และเกณฑ์์การปลููกถ่่ายตัับในเด็็ก แบ่่งตามประเภทของโรคตัับ

1. โรคท่่อน้้ำดีีตีีบตััน เป็็นสาเหตุุของการปลููกถ่่ายตัับที่่�พบบ่่อยที่่�สุุดในเด็็ก โดยมีี

ข้้อบ่่งชี้้�ดัังนี้้�14, 15 

	 1.1 การผ่่าตััด Kasai portoenterostomy (KPE) ที่่�ไม่่ประสบผลสำเร็็จ 

ซึ่่�งหมายถึึงไม่่มีีการไหลของน้้ำดีี (bile flow) หลัังการผ่่าตััด โดยประเมิินจากค่่า 

total bilirubin (TB) มากกว่่า 6 มก./ดล. หลังัการผ่่าตััดเกิิน 3 เดือืน แพทย์ค์วรส่ง่ตััว

มาเริ่่�มทำการประเมิินเพื่่�อการปลููกถ่่ายตัับ

	 1.2 หลัังการผ่่าตััด KPE แม้้ว่่าจะมีี bile flow ได้้ แต่่เกิิดภาวะตัับแข็็งที่่�

เข้้าสู่่�ระยะท้้าย (decompensated cirrhosis)

	 1.3 ผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ได้้รัับการผ่่าตััด KPE เนื่่�องจากการวิินิิจฉััยล่่าช้้า

	 1.4 มีีภาวะแทรกซ้้อน ได้้แก่่ 

	 1.4.1	ขาดสารอาหารอย่า่งรุนุแรง ส่ง่ผลให้้เกิดิปัญัหาการเจริญิเติบิโต 

(failure to thrive), metabolic bone disease หรืือกระดููกหััก

	 1.4.2	ท่่อน้้ำดีีอัักเสบซ้้ำ ๆ แม้้ได้้รัับการรัักษาด้้วยยาปฏิิชีีวนะที่่�

เหมาะสม จนเริ่่�มมีีปััญหาเชื้้�อดื้้�อยาหลายชนิิด (multidrug-resistant organisms) 

หรือืเกิดิการติดิเชื้้�อในกระแสเลือืดที่่�รุนุแรง (life-threatening sepsis) หลายครั้้�ง หรือื

ต้้องรัับการรัักษาในโรงพยาบาลบ่่อย ๆ ทำให้้คุุณภาพชีีวิิตต่่ำ 

	 1.4.3 มีีภาวะแทรกซ้้อนจากภาวะความดัันพอร์์ทััลสููง (portal hyper-

tension) หรืือตัับแข็็ง เช่่น ท้้องมานที่่�ไม่่ตอบสนองต่่อการรัักษาด้้วยยาหรืือมีี

ผลข้้างเคีียงจากยารัักษา อาการทางสมองจากโรคตัับ (hepatic encephalopathy) 

กลัับเป็็นซ้้ำหรือเรื้้�อรััง เลืือดออกจากหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารเป็็นซ้้ำ ๆ 

ภาวะไตวายจากโรคตัับแข็็ง (hepatorenal syndrome) ภาวะโรคปอดในตัับแข็็ง 

(hepatopulmonary hypertension) ความดัันในปอดสูงูจากโรคตับัแข็ง็ (portopulmonary 

hypertension) เป็็นต้้น 
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2. โรคตัับเรื้้�อรัังอื่่�น ๆ ควรพิิจารณาทำการปลููกถ่่ายตัับเมื่่�อมีีอาการหลัักฐาน

ที่่�บ่่งชี้้�ข้้อใดข้้อหนึ่่�ง ดัังนี้้�15-17

	 2.1	 การทำงานของตัับลดลงจนเข้้าสู่่�ภาวะ decompensated cirrhosis 

หรืือมีีค่่าของ Pediatric End Stage Liver Disease (PELD) Score ≥15 (เด็็กที่่�มีีอายุุ

มากกว่่า 12 ปีี ใช้้ MELD-Na) 

	 2.2	มี ีอาการและอาการแสดงถึึงภาวะแทรกซ้้อนของตัับแข็็งหรืือ

ภาวะความดัันพอร์์ทััลสููง แม้้ว่่า PELD หรืือ MELD-Na score น้้อยกว่่า 15 (PELD 

exception criteria) ตามข้้อ 1.4

	 2.3 มีีภาวะแทรกซ้้อนที่่�ส่่งผลต่่อคุุณภาพชีีวิิต แม้้ได้้รัับการรัักษา

อย่่างเต็็มที่่� เช่่น refractory pruritus เป็็นต้้น 

3. ภาวะตัับวายเฉีียบพลััน อาจพิิจารณาใช้้เกณฑ์์ King College’s criteria 

(ตารางที่่� 2)7  ในการพิจิารณาการปลูกูถ่า่ยตับัในเด็ก็ดังักล่า่วข้า้งต้น้ อย่า่งไรก็ต็าม 

ยัังไม่่มีีเกณฑ์์ที่่�แม่่นยำในการพยากรณ์์ว่่าผู้้�ป่่วยเด็็กที่่�มีีภาวะตัับวายเฉีียบพลััน

รายใดจะเสีียชีีวิิตหากไม่่ได้้รัับการรัักษาด้้วยการปลููกถ่่ายตัับ ดัังนั้้�น การตััดสิินใจ

ขึ้้�นอยู่่�กับทีีมแพทย์์ผู้้�ดููแลร่่วมกัับทีีมแพทย์์ปลููกถ่่ายตัับเป็็นหลัก ผู้้�ป่่วยที่่�มีีสาเหตุ

จาก Wilson’s disease อาจใช้้ Revised King’s College Hospital Wilson’s Index18  

โดยที่่�คะแนนที่่� >11 บ่่งบอกว่่ามีีโอกาสเสีียชีีวิิตหากไม่่ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ 

(ความไวร้้อยละ 93 ความจำเพาะร้้อยละ 98) (ตารางที่่� 4) การศึึกษาที่่�ผ่่านมา

พบว่่าผู้้�ป่่วยเด็็กที่่�มีีอายุุน้้อยกว่่า 10 ปีี INR >4 และผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ทราบสาเหตุุของ

ตัับวายเฉีียบพลันัมีโีอกาสเสีียชีวีิติสูงูกว่่าร้้อยละ 80 หากไม่่ได้้รับัการปลูกูถ่่ายตับั 

นอกจากนี้้� อาจพิิจารณาปลููกถ่่ายตัับในกรณีีที่่�ผู้้�ป่่วยมีีการดำเนิินโรคที่่�แย่่ลง

โดยมีี hepatic encephalopathy ระดัับ III ขึ้้�นไป19, 20
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ตารางที่่� 4. Revised King’s College Hospital Wilson’s Index

คะแนน Bilirubin 

(µmol/L)

INR AST

(IU/L)

White cell count 

(109/L)

Albumin

(g/L)

0 0-100 0-1.29 0-100 0-6.7 > 45

1 101-150 1.3-1.6 101-150 6.8-8.3 34-44

2 151-200 1.7-1.9 151-300 8.4-10.3 25-33

3 201-300 2.0-2.4 301-400 10.4-15.3 21-24

4 > 301 > 2.5 > 401 > 15.4 <20

ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงข้้อที่่� 18
Bilirubin 1 mg/dL=17.1 µmol/L

4. โรคตัับเมแทบอลิิก มีีข้้อบ่่งชี้้�คืือ ผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ตอบสนองต่่อการรัักษาตาม

มาตรฐาน หรืือโรคที่่�ก่่อให้้เกิิดภาวะแทรกซ้้อนที่่�รุุนแรงหากไม่่ได้้รัับการปลููกถ่่าย

ตัับ รวมทั้้�งทำให้้มีีคุุณภาพชีีวิิตที่่�ดีีขึ้้�น เช่่น urea cycle defect, organic acidemia, 

hyperoxauria เป็็นต้้น ดัังแสดงในตารางที่่� 1 ทั้้�งนี้้�การปลููกถ่่ายตัับในกลุ่่�ม 

mitochondrial hepatopathy ยัังมีีความเห็็นขััดแย้้งกััน ดัังนั้้�นจึึงต้้องพิิจารณาข้้อดีี

และข้้อเสีียอย่่างละเอีียด21-23  

5. เนื้้�องอกและมะเร็็งในตัับ24-27 

	 5.1 Hepatoblastoma มีขี้อ้บ่ง่ชี้้�ในกรณีีที่่�ไม่ส่ามารถผ่าตัดัเอาเนื้้�องอกออก

ได้้ หรืือมีีการกำเริิบซ้้ำหลัังผ่่าตััด resection โดยยัังไม่่มีี extrahepatic metastasis 

ยกเว้้นกรณีีที่่�มีี pulmonary metastasis ที่่�ได้้รัับการรัักษาแล้้วไม่่มีี residual 

pulmonary metastasis ในผู้้�ป่่วยที่่�วางแผนจะรัักษาด้้วยการปลููกถ่่ายตัับ แนะนำ 

ให้้ใช้้ protocol เคมีีบำบััดเฉพาะสำหรัับการปลููกถ่่ายตัับตาม ThaiPOG protocol 

(ThaiPOG-HB-18)27 



THAI TRANSPLANT CARE (TTC) LIVER

24

	 5.2 มะเร็็งเซลล์์ตัับ ปััจจุุบัันยัังไม่่มีีเกณฑ์์ที่่�ชััดเจนในเด็็ก อาจพิิจารณา

ปรับัจาก Milan criteria ให้ก้ว้า้งขึ้้�นโดยอาจใช้ ้University of California, San Francisco 

(UCSF) criteria ทั้้�งนี้้�ขึ้้�นกัับการพิิจารณาของแต่่ละสถาบััน

	 5.3 เนื้้�องอกหรืือมะเร็็งชนิิดอื่่�น ๆ ที่่�ไม่่สามารถรัักษาด้้วยการผ่่าตััดหรืือ

วิิธีีอื่่�น ๆ ได้้

6. โรคตับัอื่่�น ๆ ที่่�ก่่อให้้เกิดิภาวะแทรกซ้้อน และไม่่สามารถรักษาด้้วยวิธิีกีารอื่่�น ๆ 

เช่่น ภาวะหลอดเลืือดดำที่่�ออกจากตัับอุุดตััน congenital porto-systemic shunt, 

choledochal cyst type V (Caroli’s disease) เป็็นต้้น

ข้้อห้้ามการปลููกถ่่ายตัับในเด็็ก14, 16, 17, 20

	 1.	ภาวะติดิเชื้้�อในกระแสเลือืดรุนุแรงที่่�ไม่่สามารถควบคุมุได้ ้(uncontrolled 

sepsis) 

	 2.	มะเร็ง็ที่่�แพร่่กระจายนอกตัับ ยกเว้้น กรณี ีhepatoblastoma ที่่�มี ีisolated 

pulmonary metastasis ที่่�รัักษาจนไม่่มีี residual pulmonary metastasis แล้้ว

	 3.	มีีความผิิดปกติิที่่�รุุนแรงของอวััยวะสำคััญอื่่�น ๆ เช่่น ไต หััวใจ ปอด 

ระบบภููมิิคุ้้�มกััน เป็็นต้้น ที่่�ไม่่สามารถรัักษาหายได้้ 

	 4.	Severe multisystem mitochondrial disease 

	 5.	โรคหััวใจ หรืือโรคปอดรุุนแรง ซึ่่�งวิิสััญญีีแพทย์์และ/หรือแพทย์์

ผู้้�เชี่่�ยวชาญโรคปอดหรืือโรคหััวใจ ประเมิินว่่ามีีความเสี่่�ยงสููงในการดมยาและ

การผ่่าตััด รวมถึึง severe portopulmonary hypertension (mPAP >50 mmHg 

วััดโดย right heart catheterization) ที่่�ไม่่ตอบสนองต่่อการรัักษาด้้วยยา 

	 6.	การบาดเจ็็บของสมองที่่�รุุนแรงและไม่่สามารถฟื้้�นคืืนได้้ (irreversible 

brain injury)

	 7.	ครอบครัวัและผู้้�ปกครอง ไม่่สามารถให้้ความร่่วมมือืกับัการผ่่าตัดัปลูกูถ่่าย

ตับัทั้้�งก่อ่นและภายหลังัผ่า่ตัดั หรือืไม่ส่ามารถดูแูลต่อ่เนื่่�องหลังัการปลูกูถ่า่ยตับัได้้
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การประเมิินผู้้� ป่่วยก่่อนปลููกถ่่ายตัับ

	 การประเมิินผู้้�ป่่วยก่่อนปลููกถ่่ายตัับสามารถทำได้้ไม่่ว่่าจะเป็็นผู้้�ป่่วยใน

หรือืผู้้�ป่ว่ยนอก ขั้้�นตอนการประเมิินผู้้�ป่ว่ยที่่�มีีภาวะตับัวายเฉียีบพลัันควรทำให้้เสร็จ

โดยเร็็วที่่�สุุด ทีีมที่่�ทำการประเมิินผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่จะประกอบด้้วย อายุุรแพทย์์

หรืือกุุมารแพทย์์เฉพาะทางด้้านโรคตัับ ศััลยแพทย์์ผู้้�ทำการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ 

พยาบาลวิิชาชีีพและผู้้�ประสานงานที่่�หน่่วยปลููกถ่่ายอวััยวะ (transplant 

coordinator-TC) วิิสััญญีีแพทย์์ นัักจิิตวิิทยาและจิิตแพทย์์ และในบางกรณีีอาจมีี

นัักสัังคมสงเคราะห์์ร่่วมด้้วยในการประเมิินเพื่่�อช่่วยเหลือในด้้านต่่าง ๆ ที่่�ผู้้�ป่่วย

อาจมีีความต้้องการ 

จุุดประสงค์์ของการประเมิินผู้้�ป่่วยก่่อนปลููกถ่่ายตัับ มีีดัังนี้้�

	 1.	ยื นยัันการวิินิิจฉััยโรคว่่าถููกต้้อง และผู้้�ป่่วยมีีความจำเป็็นต้้องเข้้ารัับ

การผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ เนื่่�องจากได้้รัับการรัักษาด้้วยยาหรือแนวทางอื่่�นอย่่าง

เต็็มที่่�แล้้ว

	 2.	 ประเมิินความพร้้อมของสภาพร่่างกายและจิิตใจของผู้้�ป่่วยในการเข้้า

รัับการผ่่าตััด และประเมิินความพร้้อมของครอบครััวหรืือผู้้�ดููแลผู้้�ป่่วย

	 3.	 ประเมิินว่่าผู้้�ป่่วยไม่่มีีข้้อห้้ามในการเข้้ารัับการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ

	 4.	 ประเมิินความเข้้าใจของผู้้�ป่่วยและครอบครััวถึึงการรัักษาด้้วยการ

ปลููกถ่่ายตัับ

ขั้้�นตอนการประเมิินผู้้�ป่่วยก่่อนปลููกถ่่ายตัับ

	 1. Medical assessment1-4
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	 1.1	 การประเมิินโรคตับัของผู้้�ป่ว่ยที่่�ทำให้้เกิดิภาวะตับัแข็ง็หรือืตับัวาย 

รวมถึึงการรักัษาที่่�ได้ร้ับัในปัจัจุบุันัหรือที่่�ควรได้ร้ับัการรัักษาเพิ่่�มเติมิ ในกรณีีที่่�ผู้้�ป่ว่ย

มีโีรคมะเร็ง็เซลล์ตั์ับ ควรประเมินิการรักัษาที่่�ผ่า่นมาและระยะของโรคอย่า่งละเอียีด 

อาจจำเป็็นต้้องมีีรัังสีีแพทย์์ หรืือแพทย์์ทางด้้านมะเร็็งวิิทยาร่่วมรัักษาด้้วย

	 1.2	 การตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการ เช่่น ค่่าการทำงานของตัับ (liver 

function test) การแข็็งตััวของเลืือด (prothrombin time (PT)/INR) ความสมบููรณ์์

ของเม็็ดเลืือด (complete blood count) ค่่าการทำงานของไต (BUN, creatinine) 

หมู่่�เลืือด (ABO typing) ส่่งตรวจอุุจจาระ (stool exam และ stool parasite) ส่่งตรวจ

ปััสสาวะ และอาจส่่งตรวจสารเสพติิดในบางกรณีี เป็็นต้้น

	 1.3	 ตรวจคััดกรองการติิดเชื้้�อต่่าง ๆ ได้้แก่่ เชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีี ซีี 

(HBsAg, anti-HBs, anti-HBc IgG, anti-HCV), EBV IgG, CMV IgG และตรวจ

คััดกรองการติิดเชื้้�ออื่่�น ๆ เช่่น เอชไอวีี (anti HIV), VDRL, TPHA ในกรณีีที่่�มีีการ

ติิดเชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีี ซีี ควรตรวจ HBV viral load และ HCV viral load เพิ่่�มเติิม

	 1.4	 การตรวจสภาพปอดเบื้้�องต้้นด้้วยภาพรัังสีีทรวงอก (chest X ray) 

	 1.5	 การตรวจสภาพการทำงานของหัวัใจด้ว้ยคลื่่�นไฟฟ้า้หัวัใจ (EKG 12 

leads) การตรวจคลื่่�นเสีียงสะท้้อนหััวใจผ่่านทางหน้้าอก (transthoracic echocar-

diography) การวััดออกซิิเจน (transcutaneous oxygen saturation) ในท่่านั่่�งและ

ท่่านอนในผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งเพื่่�อคััดกรองภาวะ hepatopulmonary syndrome 

ในผู้้�ป่ว่ยที่่�มีคีวามเสี่่�ยงต่อ่โรคหลอดเลือืดหัวัใจตีบีอาจจำเป็น็ต้อ้งประเมินิเพิ่่�มเติมิ

โดยผู้้�เชี่่�ยวชาญอายุุรแพทย์์หััวใจ

	 1.6	ส่ ง่ตรวจคัดักรองมะเร็ง็ตามความเสี่่�ยง เพศ และอายุ ุได้แ้ก่ ่มะเร็ง็

ปากมดลููก (pap smear) มะเร็็งเต้้านม (การตรวจแมมโมแกรม) รวมทั้้�งค่่าบ่่งชี้้� 

(tumor marker) มะเร็ง็ตัับ มะเร็ง็ท่่อน้้ำดีี มะเร็ง็ต่่อมลููกหมากในเพศชาย และมะเร็ง็

รัังไข่่ในเพศหญิิง ผู้้�ป่่วยทั่่�วไปที่่�อายุุไม่่เกิิน 50 ปีี ควรส่่งตรวจหาเลืือดในอุุจจาระ 

(stool occult blood) เพื่่�อคััดกรองโรคมะเร็็งลำไส้้ใหญ่่ ในผู้้�ป่่วยที่่�อายุุเกิิน 50 ปีี

หรืือมีีประวััติิมะเร็็งลำไส้้ใหญ่่ในครอบครััว ควรพิิจารณาส่่องกล้้องตรวจลำไส้้ใหญ่่ 
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(colonoscopy)

	 2. Surgical assessment ศัลัยแพทย์์ ทีมีผ่่าตััด อายุุรแพทย์์/กุุมารแพทย์์

โรคทางเดิินอาหารและตัับ และพยาบาลประสานงานร่่วมกัันประเมิินผู้้�ป่่วยและ

ยืืนยัันถึึงข้้อบ่่งชี้้�ในการพิิจารณาปลููกถ่่ายตัับ ประวััติิการผ่่าตััดในอดีีตและ

การรัักษาโรคร่่วมที่่�อาจมีีผลต่่อการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ ผู้้�ป่่วยควรได้้รัับการทบทวน

อย่่างละเอีียด การประเมิินนี้้�รวมถึึงการส่่งตรวจอััลตราซาวน์์ดอปเปลอร์์ (doppler 

ultrasonography) เพื่่�อดููหลอดเลืือดดำ หลอดเลืือดแดงหรืืออาจส่่งตรวจ

เอกซเรย์์คอมพิิวเตอร์์ (CT scan) หรืือคลื่่�นแม่่เหล็็กไฟฟ้า (MRI) เพื่่�อดููขนาด

ของตัับ หลอดเลืือดต่่าง ๆ และขนาดก้้อนเนื้้�องอกในผู้้�ป่่วยที่่�มีีโรคมะเร็็งเซลล์์ตัับ 

(hepatocellular carcinoma)

	 3. ประเมิินความเสี่่�ยงในการดมยาผ่่าตััดโดยวิิสััญญีีแพทย์์ อาจมีี

การตรวจเพิ่่�มเติิมในกรณีีที่่�ผู้้�ป่่วยมีีความเสี่่�ยงสููงต่่อการดมยาสลบ เช่่น ภาวะ

ความดันัในปอดสูงูจากตับัแข็ง็ (portopulmonary hypertension) หรือืผู้้�ป่ว่ยมีปีระวัตัิิ

ภาวะแทรกซ้้อนจากการดมยาสลบในอดีีต

	 4. ประเมิินสุุขภาพช่่องปากโดยทัันตแพทย์์ เพื่่�อแก้้ไขปััญหาฟัันหรือ

รากฟัันหรืือโรคในช่่องปากที่่�อาจส่่งผลต่่อการติิดเชื้้�อในอนาคต ถ้้าจำเป็็น 

ทัันตแพทย์์อาจพิิจารณาถอนฟัันผู้้�ป่่วยก่่อนเข้้ารัับการผ่่าตััด ในกรณีีที่่�เป็็นผู้้�ป่่วย

ตัับวายเฉีียบพลัันอาจไม่่สามารถประเมิินสุุขภาพในช่่องปากได้้อย่่างละเอีียด

	 5. ประเมิินความรู้้�และความเข้้าใจในการเตรียมตัวัก่อนผ่่าตัดั ผลข้้าง

เคียีงที่่�อาจเกิิดข้ึ้�นได้้ในช่่วงระหว่่างผ่่าตััดและหลัังผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ ความสำคััญ

ของการติิดตามการรัักษาอย่่างสม่่ำเสมอในระยะยาว และการกิินยากดภููมิิคุ้้�มกััน

และยาอื่่�น ๆ โดยเคร่่งครััด รวมทั้้�งการประเมิินความพร้้อมของครอบครััวในการ

ดููแลผู้้�ป่่วยหลัังผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับและการมาติิดตามการรัักษาในระยะยาว

	 6. ประเมิินความพร้้อมทางจิิตใจของผู้้�ป่่วยและครอบครััว รวมถึึง

สภาวะในครอบครััวโดยนัักจิิตวิิทยาและจิิตแพทย์์มีีความสำคััญมาก ในกรณีีที่่�

ผู้้�ป่่วยมีีปััญหาด้้านการสููบบุุหรี่่� ควรแนะนำให้้งดสููบบุุหรี่่�อย่่างน้้อย 4 สััปดาห์์ 
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ผู้้�ป่วยที่่�มีโีรคตัับจากการดื่่�มสุรุาเรื้้�อรังัหรือผู้้�ป่วยที่่�ดื่่�มสุรุาเป็็นประจำ จะต้้องงดดื่่�มสุุรา

อย่่างน้้อย 6 เดืือนก่่อนที่่�จะพิิจารณาให้้เข้้าลงทะเบีียนรอการปลููกถ่่ายตัับ เพื่่�อ

ความมั่่�นใจว่่าผู้้�ป่่วยจะไม่่กลัับไปดื่่�มสุุราหลัังผ่่าตััด เพราะการทำงานของตัับ

หลัังปลููกถ่่ายตัับจะเสื่่�อมลงและเกิิดภาวะตัับแข็็งได้้ในตัับที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่าย

	 7. ประเมิินเรื่่�องค่่าใช้้จ่ายทั้้�งก่่อนปลููกถ่่ายตัับ ระหว่างปลููกถ่่ายตัับ 

รวมถึึงค่่ายากดภููมิิคุ้้�มกััน และค่่ายาต่่าง ๆ ซึ่่�งอาจสููงกว่่าสิิทธิ์์�ที่่�เบิิกจ่่ายได้้ 

ในกรณีีนี้้�นัักสัังคมสงเคราะห์์จะมีีบทบาทในการช่่วยประสานงานเรื่่�องค่่าใช้้จ่่าย

	 ผู้้�ป่่วยที่่�เข้้ารัับการประเมิินการปลููกถ่่ายตัับเมื่่�อขั้้�นตอนครบสมบููรณ์์ จะมีี

การประชุุมพิิจารณาความเหมาะสม และข้้อบ่่งชี้้�ต่่าง ๆ เพื่่�อนำมาเป็็นข้้อสรุุป

ในผู้้�ป่่วยรายนั้้�น ๆ ผู้้�ป่่วยที่่�เหมาะสมจะเข้้ารัับการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ จะได้้รัับการ

จััดลำดัับในรายชื่่�อผู้้�รอรัับบริิจาคอวััยวะตามสถาบัันนั้้�น ๆ ซึ่่�งจะส่่งต่่อไปยัังศููนย์์

บริิจาคอวััยวะ สภากาชาดไทย ในกรณีีที่่�ผู้้�ป่่วยเลืือกการปลููกถ่่ายตัับจากผู้้�บริิจาค

ที่่�มีีชีีวิิตที่่�มีีความสััมพัันธ์์ทางสายเลืือด จะมีีกระบวนการประเมิินผู้้�บริิจาคที่่�มีีชีีวิิต 

(ดัังรายละเอีียดในบทการประเมิินผู้้�บริิจาคมีีชีีวิิต) กรณีีที่่�ทีีมปลููกถ่่ายตัับประเมิิน

แล้้วพบว่่าผู้้�ป่วยไม่่เหมาะที่่�จะเข้้ารัับการปลููกถ่่ายตัับ จะมีีข้้อสรุุปถึึงเหตุุผลและ

ส่่งกลัับให้้แพทย์์เจ้้าของไข้้ทราบ รวมถึึงแจ้้งผลการประเมิินให้้ผู้้�ป่่วยและญาติิ

ทราบด้้วย ในกรณีีนี้้� TC มีีบทบาทสำคััญอย่่างยิ่่�งในการสื่่�อสารสร้้างความเข้้าใจ

ระหว่่างทีีมแพทย์์และผู้้�ป่่วย 

ข้้อพิิจารณาเพิ่่�มเติิมในการประเมิินก่่อนปลููกถ่่ายตัับในเด็็ก 

	 การประเมินิก่อ่นปลูกูถ่า่ยตับัในเด็ก็ มีจีุดุประสงค์แ์ละขั้้�นตอนการประเมินิ

เช่น่เดียีวกับัผู้้�ใหญ่ดังักล่า่วข้า้งต้้น โดยที่่�มีขี้อ้ควรพิจิารณาเพิ่่�มเติมิ5 คือื แหล่ง่ที่่�มา

ของตัับที่่�ได้้รัับบริิจาค ซึ่่�งในเด็็กเล็็กมัักเสีียชีีวิิตก่่อนที่่�จะได้้รัับตัับจากผู้้�บริิจาค

สมองตาย การปลูกูถ่า่ยตับัจากผู้้�บริจิาคที่่�มีชีีวีิติ (living-donor liver transplantation) 

จึึงเป็็นทางเลืือกสำคััญที่่�แพทย์์ควรให้้ข้้อมููลแก่่ผู้้�ดูแลและครอบครััว นอกจากนี้้� 

การประเมิินผู้้�ป่่วยเด็็ก ควรให้้ความสำคััญกัับการประเมิินการเจริิญเติิบโตและ
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พััฒนาการตามวััย ให้้การดููแลภาวะโภชนาการที่่�เหมาะสม เนื่่�องจากปััญหา

ทุุพโภชนาการเป็็นปััญหาที่่�พบบ่่อยมากในเด็็กที่่�รอการปลููกถ่่ายตัับ โดยเฉพาะ

อย่า่งยิ่่�งผู้้�ป่วยเด็็กโรคท่อ่น้้ำดีีตีบีตันั จึึงจำเป็น็ต้อ้งให้้โภชนบำบััดและเสริมิวิติามินิ

ที่่�ละลายในไขมัันให้้เพีียงพอ6, 7 ในเด็็กบางรายที่่�มีีภาวะทุุพโภชนาการรุุนแรงอาจ

จะต้อ้งให้อ้าหารทางสายให้อ้าหารร่ว่มด้ว้ย นอกจากนี้้� ควรให้ผู้้้�ป่ว่ยเด็ก็ได้ร้ับัวัคัซีนี

ป้้องกัันโรคให้้ครบตามเกณฑ์์ โดยเฉพาะวััคซีีนชนิิดเชื้้�อมีีชีีวิิต เช่่น วััคซีีนป้้องกััน

หััด หััดเยอรมััน คางทููม สุุกใส เป็็นต้้น ซึ่่�งผู้้�ป่่วยควรได้้รัับก่่อนการปลููกถ่่ายตัับ 

ในเด็็กที่่�ไม่่สามารถรอการปลููกถ่่ายตัับได้้นาน แพทย์์อาจพิิจารณาให้้วััคซีีนเหล่่านี้้�

เร็็วขึ้้�นกว่่าตารางการฉีีดวััคซีีนของเด็็กปกติิ
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การประเมิินผู้้� บริจาคตัับที่่ � มีีชีีวิ  ต

	 ในการประเมิินผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิต (living liver donor) ทีีมแพทย์์

ผู้้�ประเมินิจะต้อ้งทราบรายละเอียีดข้อ้กำหนดกฎหมายและจริยิธรรมที่่�เกี่่�ยวข้อ้งกับั

การประเมิินผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิตก่่อนที่่�จะเริ่่�มดำเนิินการประเมิินผู้้�บริิจาคตัับ และ

ดำเนิินการประเมิินภายใต้้กฎหมายข้้อบัังคัับและมาตรฐานจริิยธรรม โดยมีี

วััตถุุประสงค์์เพื่่�อให้้แน่่ใจได้้ว่่าการบริิจาคอวััยวะที่่�นำไปปลููกถ่่ายจะได้้ประโยชน์

สููงสุุด โดยผู้้�บริิจาคตัับมีีความเสี่่�ยงน้้อยที่่�สุุด ดัังนั้้�น ทีีมปลููกถ่่ายตัับจะต้้อง

ทำการประเมิินและให้้ข้้อมููลแก่่ผู้้�บริิจาคตัับและผู้้�รัับตัับ1, 2 ดัังนี้้�

	 1.	ตรวจสอบข้้อบ่่งชี้้�ทางสุุขภาพและความเสี่่�ยงต่่าง ๆ ที่่�เป็็นข้้อห้้ามการ

บริิจาคตัับ โดยใช้้แนวทางการตรวจประเมิินด้้านสุุขภาพที่่�เป็็นมาตรฐานที่่�ได้้รัับ

การยอมรัับ (evidence-based protocol)

	 2.	ทำการประเมิินเป็็นไปตามลำดัับอย่่างเหมาะสม โดยคำนึึงถึึงความ

จำเป็็น ความปลอดภััยของผู้้�บริิจาคตัับ เลืือกใช้้วิิธีีการสืืบค้้นที่่�มีีความเสี่่�ยงต่่ำ 

และมีีกำหนดเวลาที่่�ใช้้ประเมิินทั้้�งหมดไม่่เนิ่่�นนานเกิินไป

	 3.	การประเมิินผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิตเป็็นกระบวนการที่่�ใช้้ทรััพยากรและ

ค่่าใช้้จ่่ายสููง ควรมีีขั้้�นตอนคััดกรองเบื้้�องต้้นที่่�ให้้ประโยชน์สููงสุุดโดยมีีความเสี่่�ยง

ต่่ำสุดุ เพื่่�อหาผู้้�ที่่�เหมาะสมและที่่�มีีโอกาสสูงที่่�จะได้้รับัการผ่่าตัดับริจิาคตับั และควร

ลงทะเบีียนเพื่่�อรอรัับบริิจาคตัับจากผู้้�บริิจาคตัับสมองตายพร้้อมกัันไปด้้วย

	 4.	ต้้องคุ้้�มครองข้้อมููลส่่วนบุุคคลของผู้้�บริิจาคตัับ โดยที่่�ยัังสามารถใช้้

ข้้อมููลเพื่่�อประโยชน์์สููงสุุดต่่อทั้้�งผู้้�บริิจาคตัับและผู้้�รัับตัับ หากเป็็นไปได้้คณะแพทย์์

ผู้้�ประเมิินผู้้�บริิจาคตัับและผู้้�รัับตัับควรเป็็นคนละกลุ่่�ม

	 5.	การประเมิินผู้้�บริิจาคตัับสำหรัับกรณีีจำเป็็นต้้องปลููกถ่่ายตัับเร่่งด่่วน 
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ควรวางแผนหาผู้้�บริิจาคสำรองลำดัับที่่� 2 เผื่่�อกรณีีที่่�ผู้้�บริิจาครายแรกไม่่สามารถ

เป็็นผู้้�บริิจาคตัับได้้ด้้วยสาเหตุุต่่าง ๆ

	 6. เพื่่�อให้้เกิิดความปลอดภััยกัับผู้้�บริิจาคและผู้้�รัับตัับ การปลููกถ่่ายตัับ

โดยใช้้ตัับจากผู้้�บริิจาคที่่�มีีชีีวิิต จำเป็็นต้้องมีีการประชุุมร่่วมกัันระหว่่างศััลยแพทย์์ 

กุุมารแพทย์์/อายุุรแพทย์์โรคตัับ รัังสีีแพทย์์ พยาบาลประสานงานปลููกถ่่ายตัับ 

นัักสัังคมสงเคราะห์์ และผู้้�ที่่�เกี่่�ยวข้้อง 

	 7. สำหรัับผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิตที่่�พบความผิิดปกติิในขั้้�นตอนการประเมิิน

สุุขภาพ ให้้ส่่งปรึึกษาแพทย์์เฉพาะทางเพื่่�อทำการตรวจรัักษาผู้้�ป่่วยต่่อไป

ข้้อกำหนดด้้านกฎหมายและจริยิธรรมที่่�เกี่่�ยวข้้องกับัการประเมินิผู้้�ที่่�จะบริจิาค

ตัับขณะมีีชีีวิิต  

	ข้ ้อบัังคัับแพทยสภาว่่าด้้วยการรัักษาจริิยธรรมแห่่งวิิชาชีีพเวชกรรม 

พ.ศ. 2560 การประกอบวิชิาชีีพเวชกรรมเกี่่�ยวกับัการปลูกูถ่า่ยอวัยัวะ3 การปลูกูถ่า่ย

อวััยวะที่่�ผู้้�บริิจาคประสงค์์จะบริิจาคอวััยวะขณะที่่�ยัังมีีชีีวิิต ผู้้�ประกอบวิิชาชีีพ

เวชกรรมผู้้�ทำการปลููกถ่่ายอวััยวะต้้องดำเนิินการตามเกณฑ์์ต่่อไปนี้้� 

	 1. ผู้้�บริิจาคต้้องมีีความสััมพัันธ์์ทางสายโลหิิต หรืือมีีความสััมพัันธ์์

ทางพัันธุุกรรมที่่�สามารถพิิสููจน์์ได้้ทางวิิทยาศาสตร์์การแพทย์์ เช่่น HLA และ/หรืือ 

DNA หรืือ 

	 2. ผู้้�บริิจาคต้้องเป็็นสามีีภรรยาโดยชอบด้้วยกฎหมายมาแล้้วอย่่างน้้อย

สามปีี หรืืออยู่่�กินฉัันสามีีภรรยาโดยเปิิดเผยกัับผู้้�รัับอวััยวะมาแล้้วอย่่างน้้อยสาม

ปี ีกรณีีที่่�มีบุีุตรร่่วมกัันโดยสายโลหิิต ไม่่ต้อ้งใช้ร้ะยะเวลาสามปีี หากมีีปัญัหาในการ

พิิสููจน์์บุุตรร่่วมกัันให้้ใช้้ HLA และ/หรืือ DNA เป็็นเครื่่�องพิิสููจน์์ หรืือ

	 3. ผู้้�บริจิาคต้อ้งเป็น็ผู้้�ได้ร้ับัการปลูกูถ่า่ยอวัยัวะทดแทนแล้ว้ โดยให้้บริิจาค

อวััยวะของตนที่่�ตััดออกนั้้�นให้้กัับสภากาชาดไทยเพื่่�อจััดสรรให้้แก่่ผู้้�อื่่�น (ในกรณีี 

domino transplantation) เช่่น กรณีีผู้้�รัับบริิจาคมาทั้้�งหััวใจและปอดพร้้อมกััน 

โดยให้้บริิจาคหััวใจเดิิมของตนให้้สภากาชาดไทยเพื่่�อจััดสรรให้้แก่่ผู้้�อื่่�น เป็็นต้้น 
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	 4. กรณีีนอกเหนือจาก (1) (2) และ (3) ให้้ศููนย์์รัับบริิจาคอวััยวะ 

สภากาชาดไทย เป็็นผู้้�พิิจารณา และออกระเบีียบเพื่่�อปฏิิบััติิโดยความเห็็นชอบ

ของคณะกรรมการแพทยสภา 

	 5. ผู้้�บริิจาคต้้องมีีสุุขภาพสมบููรณ์์ เหมาะสมที่่�จะบริิจาคอวััยวะได้้ 

	 6. ผู้้�ประกอบวิิชาชีีพเวชกรรม ผู้้�ทำการปลููกถ่่ายอวััยวะต้้องอธิิบายให้้

ผู้้�บริิจาคเข้้าใจถึึงความเสี่่�ยงที่่�จะเกิิดอัันตรายต่่าง ๆ แก่่ผู้้�บริิจาค ทั้้�งจากการผ่่าตััด 

หรืือหลัังการผ่่าตััดอวััยวะที่่�บริิจาคออกแล้้ว เมื่่�อผู้้�บริิจาคเข้้าใจและเต็็มใจที่่�จะ

บริิจาคแล้้วจึึงลงนามแสดงความยิินยอมบริิจาคอวััยวะไว้้เป็็นลายลัักษณ์์อัักษร 

(informed consent form) ให้้แก่่ผู้้�ประกอบวิิชาชีีพเวชกรรม 

	 7. ผู้้�ประกอบวิิชาชีีพเวชกรรมผู้้�ทำการปลููกถ่่ายอวััยวะต้้องทำหลักฐาน

เป็็นหนัังสืือเพื่่�อแสดงว่่า ไม่่มีีการจ่่ายค่่าตอบแทนแก่่ผู้้�บริิจาคเป็็นค่่าอวััยวะ

	 8. ให้้ผู้้�ประกอบวิิชาชีีพเวชกรรมผู้้�ทำการปลููกถ่่ายอวััยวะทำรายงาน

ตามแบบที่่�สภากาชาดไทยกำหนด ส่่งที่่�ศููนย์์รัับบริิจาคอวััยวะ สภากาชาดไทย 

ทั้้�งนี้้� ให้้ศููนย์์รัับบริิจาคอวััยวะ สภากาชาดไทย ดำเนิินการสรุุปรายงานเสนอต่่อ

แพทยสภาเป็็นประจำทุุกปีี

มาตรฐานจริิยธรรมของการปลููกถ่่ายอวััยวะของระเบีียบสภากาชาดไทยว่่า

ด้้วยศููนย์์รัับบริิจาคอวััยวะสภากาชาดไทยโดยอ้้างอิิงจากหมวดที่่� 64 ดัังนี้้�

	 เกณฑ์์ทั่่�วไปของการปลููกถ่่ายอวััยวะจากผู้้�บริิจาคที่่�มีีชีีวิิต

	 1.	 ผู้้�บริจิาคต้อ้งได้ร้ับัคำอธิิบายโดยละเอียีดถึึงขั้้�นตอนการบริจิาคอวัยัวะ 

การทำผ่่าตััด และโอกาสเสี่่�ยงของการผ่่าตััดและหลังผ่่าตััด ซึ่่�งอาจเกิิดขึ้้�นได้้

ทั้้�งในปััจจุุบัันและอนาคต

	 2.	 การบริิจาคต้้องไม่่ถููกบัังคัับหรืือได้้รัับอามิิสสินจ้้างทั้้�งทางตรงและ

ทางอ้้อมไม่่ว่่าจะเป็็นทรััพย์์หรือผลประโยชน์อย่่างอื่่�น ยกเว้้น ค่่าใช้้จ่่ายในการ

ถนอมรัักษาอวััยวะโดยลงนามเป็็นลายลัักษณ์์อัักษร

	 3.	 ผู้้�รับับริจิาคต้อ้งลงนามเป็น็ลายลักัษณ์อั์ักษรว่า่ไม่ไ่ด้จ้่า่ยเงินิหรือืให้ผ้ล

ประโยชน์์ตอบแทนแก่่ผู้้�บริิจาคเป็็นค่่าอวััยวะ



แนวทางปฏิบัติการดูแลรักษาผู้ป่วยปลูกถ่ายตับ

35

	 4.	 การปลููกถ่า่ยอวัยัวะจากผู้้�บริจิาคที่่�มีีชีวีิติ ผู้้�รับับริิจาคหรือญาติิสามารถ

จ่่ายเงิินค่่าผ่่าตััดนำอวััยวะออกหรืือค่่าใช้้จ่่ายในการถนอมรัักษาอวััยวะ

	 5.	 ผู้้�บริจิาคต้อ้งได้ร้ับัการตรวจสุขุภาพอย่่างละเอียีดรอบคอบได้ม้าตรฐาน

	 6.	 ผู้้�บริจิาคต้้องไม่่มีขี้อ้ห้้ามการบริิจาคอวัยัวะตามประกาศศููนย์์รับับริจิาค

อวััยวะสภากาชาดไทย

	 7.	 ผู้้�บริิจาคมีีสิิทธิิถอดถอนคำยิินยอมได้้ทุุกเมื่่�อก่่อนการผ่่าตััดนำ

อวััยวะออก

กฎหมายและจริยิธรรมสำหรับัผู้้�บริจิาคตับัที่่�มีชีีวิีิตในกรณีทีี่่�ผู้้�บริจิาคหรือืผู้้�รับั

ทั้้�งสองฝ่่ายเป็็นชาวต่่างชาติิ

	 การปลููกถ่า่ยตัับจากผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีชีีวีิติ ในกรณีชีาวต่างชาติิต้อ้งไม่่ขัดัต่อ่

ข้้อบัังคัับแพทยสภาว่่าด้้วยการรัักษาจริิยธรรมแห่่งวิิชาชีีพเวชกรรม พ.ศ. 2560  

การประกอบวิิชาชีีพเวชกรรมเกี่่�ยวกัับการปลููกถ่่ายอวััยวะ3 รวมทั้้�งระเบีียบ

ของศููนย์์รัับบริิจาคอวััยวะสภากาชาดไทยที่่�ประกาศใช้้ในช่่วงเวลาที่่�มีีการ

ดำเนินิการเตรีียมผู้้�บริจิาค การผ่่าตััดนำตัับออกจากผู้้�บริจิาค และการดููแลผู้้�บริจิาค

หลังัการผ่่าตัดั

	 กรณีีชาวต่่างประเทศต้้องดำเนิินการเพิ่่�มเติิมดัังต่่อไปนี้้�3

	 1.	มี เอกสารการยืืนยัันความสััมพัันธ์์ทางสายโลหิิต หรืือความเป็็นสามีี

ภรรยาโดยชอบด้้วยกฎหมายมาแล้้วอย่่างน้้อยสามปีี หรืืออยู่่�กินฉัันสามีีภรรยา

โดยเปิิดเผยกัับผู้้�รัับอวััยวะมาแล้้วอย่่างน้้อยสามปีี 

	 2.	 ได้้รัับการรัับรองจากสถานทููตหรือหน่่วยงานที่่�มีีหน้้าที่่�เกี่่�ยวกัับ

การดำเนิินการของบุุคคลในสััญชาติิของผู้้�ร้้องขอรัับการปลููกถ่่ายอวััยวะ และ

ได้้รัับการรัับรองด้้านความถููกต้้องของผู้้�ออกเอกสารจากกรมการกงสุุล กระทรวง

การต่่างประเทศของประเทศไทย

	 3.	ต้ องมีีการพิิสููจน์์ความสััมพัันธ์์ทางพัันธุุกรรมโดยวิิธีีทางวิิทยาศาสตร์์

การแพทย์์ด้้วยวิิธีี HLA และ/หรืือ DNA หรืือวิิธีีอื่่�น ๆ ที่่�สามารถพิิสููจน์์ได้้ ที่่�มีี

ความน่่าเชื่่�อถืือใกล้้เคีียงกััน จากสถาบัันทางการแพทย์์ของรััฐในประเทศไทย
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ข้้อห้้ามโดยทั่่�วไปของการบริิจาคตัับจากผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิต1 

	 1. อายุุน้้อยกว่่า 18 ปีี หรืืออายุุมากกว่่า 65 ปีี 

	 2. เป็็นโรคตัับเรื้้�อรััง (chronic liver disease) เช่่น ติิดเชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีี 

หรืือซีี เป็็นต้้น

	 3. มีีไขมัันในตัับ (hepatic steatosis) เกิินกว่่าร้้อยละ 20

	 4. เป็็นโรคที่่�สามารถแพร่่ให้้กัับผู้้�รัับตัับได้้และยัังรัักษาไม่่หายขาด เช่่น 

โรคติิดเชื้้�อ โรคมะเร็็ง เป็็นต้้น

	 5. กายวิิภาคของตัับ ทางเดิินน้้ำดีี หรืือหลอดเลืือดที่่�เลี้้�ยงตัับผิิดปกติิที่่�มีี

ผลต่่อการผ่่าตััดบริิจาคตัับ 

	 6. มีีความเสี่่�ยงสููงมากต่่อการผ่่าตััด ได้้แก่่ morbid obesity (ดััชนีีมวลกาย

มากกว่่า 35 กก./ม.2) ภาวะเลืือดออกผิิดปกติิ (bleeding disorders) โรคปอดเรื้้�อรััง 

โรคหััวใจ เป็็นต้้น

	 7. ติิดเชื้้�อ HIV

	 8. ติิดสุุราเรื้้�อรััง

	 9. สููบบุุหรี่่�มาก (active smoking)

	 10. ยัังใช้้สารเสพติิด

	 11. เป็็นโรคจิิตเวช

	 12. ตั้้�งครรภ์์

การประเมิินผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิต

	 การซัักประวััติิและการตรวจร่่างกาย 

	 ผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิตโดยทั่่�วไปควรมีีหมู่่�เลืือดตรงกััน (identical blood 

group) หรืือเข้้ากัันได้้ (compatible blood group) ยกเว้้นกรณีีที่่�ไม่่สามารถหา

ผู้้�บริจิาคได้ ้ผู้้�บริจิาคตับัไม่ค่วรมีโีรคประจำตัวัที่่�อาจส่ง่ผลต่อ่การบริจิาคตับั สำหรับั

โรคความดัันโลหิิตสููงที่่�สามารถควบคุุมความดัันได้้ดีีสามารถเป็็นผู้้�บริิจาคตัับได้้ 

ผู้้�บริิจาคเพศหญิงแนะนำให้้คุุมกำเนิิด ผู้้�บริิจาคตัับที่่�สููบบุุหรี่่� ดื่่�มแอลกอฮอล์์และ
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ใช้้สารเสพติิด ควรหยุุดก่่อนผ่่าตััดบริิจาคตัับมาแล้้วไม่่น้้อยกว่่า 4 สััปดาห์์ในกรณีี

ที่่�ปลููกถ่่ายตัับแบบไม่่เร่่งด่่วน สำหรับการคััดกรองโรคมะเร็็งให้้ทำการส่่งตรวจ

คััดกรองมะเร็็งตามเกณฑ์์แต่่ละช่่วงอายุุ

	 การตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการ

	 การตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการโดยทั่่�วไปแบ่่งออกเป็็นกลุ่่�ม ดัังนี้้�

	 1.	 การตรวจทางห้้องปฏิิบัติัิการพื้้�นฐาน ได้้แก่่ ค่่าการทำงานของตับั (liver 

function test) การแข็็งตััวของเลืือด (coagulogram) ค่่าความสมบููรณ์์ของเม็็ดเลืือด 

(complete blood count) ค่่าการทำงานของไต (BUN, creatinine) หมู่่�เลืือด (ABO 

typing) lipid profile, fasting blood glucose หรืือ HbA1c การตรวจปััสสาวะ 

การตรวจอุุจจาระรวมทั้้�ง occult blood การถ่่ายภาพรัังสีีทรวงอก การตรวจคลื่่�น

ไฟฟ้้าหััวใจ (electrocardiogram) 

	 2.	 การตรวจคััดกรองโรคติิดเชื้้�อ ได้้แก่่ anti-HIV, เชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีี ซีี 

(HBsAg, anti-HBc IgG, anti-HBs, anti-HCV) CMV IgG, EBV IgG, VDRL, TPHA 

เป็็นต้้น

	 3.	ส่ ่งตรวจทางพัันธุุกรรม ในกรณีีผู้้�บริิจาคไม่่ใช่่ญาติิสายตรง เพื่่�อพิิสููจน์์

ความสััมพัันธ์์ทางสายโลหิิต

	 4.	ส่ ่งตรวจคััดกรองหาสารเสพติิด

	 5.	 Urine pregnancy test (ในผู้้�หญิิงวััยเจริิญพัันธุ์์�) และทำการตรวจซ้้ำ

ก่่อนวัันผ่่าตััดบริิจาคตัับ

	ข้้ อบ่่งชี้้�การเจาะตรวจชิ้้�นเนื้้�อตัับในผู้้�บริิจาคที่่�มีีชีีวิิต

	 แนวทางพิจิารณาเจาะตรวจชิ้้�นเนื้้�อตัับในผู้้�บริจิาคตับัที่่�มีชีีวีิติ มีดีังัต่อ่ไปนี้้�

	 1. ดััชนีีมวลกายมากกว่่า 25 กก./ม.2 

	 2. มีีผลตรวจการทำงานของตัับผิิดปกติิ

	 3. ตรวจพบตัับคั่่�งไขมัันจากภาพทางรัังสีี magnetic resonance imaging 
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(MRI) มากกว่่าร้้อยละ 5 

	 4. ผลตรวจ transient elastography with controlled attenuation parameter 

(CAP) โดยมีีค่่า CAP score มากกว่่า 236 dB/m 

	 5. มีีประวััติิใช้้สารเสพติิด 

	 การตรวจทางรัังสีี 

	 การตรวจทางรัังสีีเป็็นขั้้�นตอนที่่�สำคััญมากในการวางแผนการผ่่าตััด

ปลููกถ่่ายตัับ การตรวจทางรัังสีีที่่�จำเป็็นในการประเมิินผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิต5, 6 

มีีดัังนี้้�

	 1. Computed tomography angiography (CTA) upper abdomen 

with volumetric study เพื่่�อประเมิินรายละเอีียดทางกายวิิภาคของตัับ ลัักษณะ

ของตับั กายวิภิาคของหลอดเลือืดตับั รวมถึึงประเมินิปริมิาตรของตับัในด้า้นต่อ่ไปนี้้�

	 1.1	 ปริมิาตรของตัับที่่�ถูกูตััดไปใช้้ (liver graft) จะเพีียงพอและเหมาะสม

กัับความต้้องการของ recipient หรืือไม่่ เพื่่�อป้้องกัันการเกิิดภาวะ small for s ize 

syndrome และ large for size syndrome ในผู้้�รับตัับ โดยใช้้สููตรการคำนวณ graft 

to recipient weight ratio (GRWR) 

	 GRWR = [น้้ำหนัักของ liver graft (หน่่วยเป็็นกิิโลกรััม)÷น้้ำหนัักของ

ผู้้�รัับตัับ (หน่่วยเป็็นกิิโลกรััม)] x 100

■	 ในกรณีีผู้้�รัับตับัเป็น็ผู้้�ใหญ่ ่: GRWR ควรจะมากกว่่าร้้อยละ 0.8 

หรือมากกว่่าร้้อยละ 40 ของ standard liver volume ในกรณีีที่่� 

GRWR น้้อยกว่่าร้้อยละ 0.8 อาจพิิจารณาใช้้ตัับส่่วนดัังกล่่าว

ได้้ในผู้้�ป่่วยที่่� MELD score ต่่ำ และอาจต้้องทำหััตถการ

เพื่่�อลดความดัันในหลอดเลืือดดำพอร์์ทััล (portal flow 

modulation) ร่่วมด้้วย 

■	 ในกรณีีผู้้�รัับตัับเป็็นเด็็ก : GRWR ควรจะอยู่่�ในช่่วงร้้อยละ 1-4  

โดยทั่่�วไปมัักใช้้ค่่าร้้อยละ 2
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	 1.2	 ผู้้�บริจิาค (donor) ต้อ้งเหลือืตับัในปริมิาตรที่่�เพีียงพอ โดยที่่� future 

remnant liver volume ควรมีีสััดส่่วนเป็็นร้้อยละ 30 ของปริิมาตรตัับทั้้�งหมด

	 การคำนวณปริิมาตรของตัับอาจใช้้โปรแกรมสำเร็็จรููป หรืือโปรแกรมที่่�ใช้้

การลากเส้้นปริิมาตรที่่�สนใจ (region of interest; ROI) โดยที่่�ศััลยแพทย์์ปลููกถ่่าย

ตัับควรร่่วมวางแผนกัับรัังสีีแพทย์์อย่่างละเอีียด

	 2. Magnetic resonance imaging (MRI) และ magnetic resonance 

cholangiopancreatography (MRCP) โดยมีีวััตถุุประสงค์์ดัังนี้้�

	 2.1	 เพื่่�อประเมิินกายวิิภาคท่่อน้้ำดีีของผู้้�บริิจาค โดยทั่่�วไปแล้้ว

กายวิิภาคของท่่อน้้ำดีีในตัับ มีีความแปรปรวนได้้ถึึงร้้อยละ 38 ซึ่่�งจะมีีผลกัับการ

ตััดสิินใจเลืือกใช้้ตัับ เนื่่�องจากความแปรปรวนทางกายวิิภาคบางชนิิดอาจส่่งผลให้้

เกิิดภาวะแทรกซ้้อนของทางเดิินน้้ำดีีหลัังผ่่าตััดทั้้�งในผู้้�บริิจาคและผู้้�รัับได้้ 

	 2.2	 เพื่่�อประเมิินลัักษณะของเนื้้�อตัับรวมถึึงภาวะตัับคั่่�งไขมัันหรืือ

เนื้้�องอกในตัับ 

การเลืือกใช้้ lobe หรืือ segment ของตัับในการปลููกถ่่ายตัับ

	 การเลืือกใช้้ตัับกลีีบขวา ซ้้าย หรืือ left lateral segment นั้้�นขึ้้�นอยู่่�กับ

หลายปััจจััย ได้้แก่่ น้้ำหนักตััวและขนาดช่่องท้้องของผู้้�รับั MELD/PELD score และ 

ความรุุนแรงของโรคตัับแข็็ง และความดัันพอร์์ทััลสููงของผู้้�ป่่วย โดยใช้้ GRWR และ

ลัักษณะทางกายวิิภาคของหลอดเลืือดรวมถึึงท่่อน้้ำดีีที่่�ได้้ข้้อมููลจาก CTA และ 

MRCP เป็็นเกณฑ์์พิิจารณาสำคััญ โดยทั่่�วไป การเลืือกใช้้ lobe หรืือ segment 

ของตัับในการปลููกถ่่ายตัับอาจแบ่่งเป็็นประเภทต่่าง ๆ ดัังนี้้�7-9

	 1. Monosegment graft คืือ การใช้้ตัับเพีียง 1 segment ซึ่่�งมัักจะเป็็น 

segment 2 หรืือ 3 สำหรัับการปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ป่่วยเด็็กที่่�น้้ำหนัักตััวน้้อยกว่่า 

5 กิิโลกรััม 

	 2. Left lateral segment graft คือื การใช้ต้ับั left lateral segment (segment 

2 และ 3) มัักใช้้สำหรัับการปลููกถ่่ายตัับให้้ผู้้�ป่่วยเด็็กเล็็ก 
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	 3. Left lobe graft คืือ การใช้้ตัับกลีีบซ้้าย (segment 2, 3 และ 4) ที่่�มีีทั้้�ง 

middle hepatic vein และ left hepatic vein ซึ่่�งในคนเอเชีียมัักมีีน้้ำหนักเฉลี่่�ย

ประมาณ 395 มล. อาจใช้้สำหรับการปลููกถ่่ายตัับให้้ผู้้�ป่่วยเด็็กโต หรืือผู้้�ใหญ่

ที่่�น้้ำหนัักตััวไม่่มาก

	 4. Right lobe without middle hepatic vein (modified right lobe graft) 

คืือการใช้้ตัับกลีีบขวา ที่่�มีีทั้้�ง right hepatic vein และ branch ของ middle 

hepatic vein (หลอดเลืือด V5 และ V8) ซึ่่�งในคนเอเชีียมัักมีีน้้ำหนัักเฉลี่่�ยประมาณ 

854 มล. เหมาะสำหรัับการปลููกถ่่ายตัับให้้ผู้้�ป่่วยผู้้�ใหญ่่ 

	 5. Right lobe with middle hepatic vein (extended right lobe graft) คืือ

การใช้ต้ับักลีบีขวาที่่�มีทีั้้�ง right hepatic vein และ middle hepatic vein เหมาะสำหรับั

การปลููกถ่่ายตัับให้้ผู้้�ป่่วยผู้้�ใหญ่่ ในกรณีีที่่�ผู้้�บริิจาคมีีปริิมาณตัับกลีีบซ้้ายเหลืือ

อยู่่�มาก และมีีหลอดเลืือด hepatic vein ของ segment 4 (V4) เปิิดออกสู่่� inferior 

vena cava โดยตรง โดยไม่่รวมกัับ middle hepatic vein

	 6. Right posterior section graft คืือ การใช้้ตัับในส่่วน posterior section 

ของตัับกลีีบขวา เหมาะสำหรับการปลููกถ่่ายตัับให้้ผู้้�ป่่วยผู้้�ใหญ่่ในกรณีีที่่�ผู้้�บริิจาค

มีีตัับกลีีบซ้้ายขนาดเล็็ก และการใช้้ posterior section สามารถทำให้้ผู้้�รัับตัับมีี 

GRWR ที่่�มากกว่่า 0.8

	ทั้้ �งนี้้� การเลืือกใช้้ lobe หรืือ segment ของตัับในการปลููกถ่่ายตัับ ขึ้้�นกัับ

ดุุลยพิินิิจของทีีมศััลยแพทย์์ปลููกถ่่ายตัับ

แนวทางการตรวจติิดตามผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิตหลัังผ่่าตััดตัับ

	 ในปััจจุุบัันแนวทางการตรวจติิดตามผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิตนั้้�นยัังไม่่มีี

ข้้อตกลงที่่�ได้้รัับการยอมรัับและใช้้กัันเป็็นอย่่างสากลทั่่�วโลก ดัังนั้้�นคำแนะนำ

ในการติิดตามหลัังผ่่าตััดในผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิตนั้้�น จึึงมีีความแตกต่่างกัันไปใน

แต่่ละสถาบััน โดยทั่่�วไป หลัักการตรวจติิดตามผู้้�บริิจาคที่่�มีีชีีวิิต มีีดัังนี้้�

	 1. มีีการติิดตามผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิตอย่่างต่่อเนื่่�อง เนื่่�องจากการตรวจ

ติิดตามผู้้�บริิจาคหลัังผ่่าตััดนั้้�นมีีความสำคััญมากต่่อความปลอดภััยของผู้้�บริิจาค
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	 2. ให้้ความสำคััญต่่อการสร้้างความสััมพัันธ์์ที่่�ดีีระหว่่างสถาบัันและ

ผู้้�บริิจาคที่่�มีีชีีวิิต

	 3. ใช้้หลักการตรวจติิดตามผู้้�บริิจาคอย่่างมีีระบบ รวมไปถึึงการตรวจ

ติิดตามคุุณภาพชีีวิิตด้้วย

	 4. มีีแผนการที่่�พร้้อมช่่วยหลืือผู้้�บริิจาค โดยเฉพาะในกรณีีที่่�มีีภาวะ

แทรกซ้้อนจากการผ่่าตััด หรืือภาวะทางจิิตใจผิิดปกติิ (psychological disorder) 

ที่่�เกิิดขึ้้�นหลัังจากการผ่่าตััด

	 การตรวจติิดตามผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิต แบ่่งออกเป็็น 2 ช่่วง ได้้แก่่

	 1. การตรวจในช่่วงหลัังการผ่่าตััดก่่อนที่่�จะจำหน่่ายออกจากโรงพยาบาล 

(peri-operative monitoring)

	 2. การตรวจติิดตามในระยะยาว หลัังจากที่่�จำหน่่ายออกจากโรงพยาบาล 

(long-term follow-up)

	 การตรวจในช่่วงหลังการผ่่าตััดก่่อนที่่� จะจำหน่ายออกจาก

โรงพยาบาล10-12

	 1. การตรวจเลืือดในช่่วงหลังจากการผ่่าตััด เพื่่�อติิดตามการทำงานของตัับ 

และภาวะแทรกซ้้อนหลัังจากการผ่่าตััด เช่่น ภาวะตัับวายหลัังจากผ่่าตััด 

(post-hepatectomy liver failure) เป็็นต้้น โดยแนะนำให้้ตรวจหลังจากการผ่่าตััด

วัันที่่� 1, 3 และ 5 ได้้แก่่ ค่่าการทำงานของตัับ การแข็็งตััวของเลืือด และความ

สมบููรณ์์ของเม็็ดเลืือด

	 2. การตรวจหาภาวะแทรกซ้้อนทางหลอดเลืือดและทางเดิินน้้ำดีี โดยการ

ตรวจคลื่่�นความถี่่�สููงผ่่านทางหน้าท้้อง (transabdominal ultrasound) หลัังผ่่าตััด

วันัที่่� 1 และก่่อนจำหน่ายออกจากโรงพยาบาล บางสถาบัันแนะนำให้้ตรวจเอกซ์์เรย์์

คอมพิิวเตอร์์ช่่องท้้อง (CT abdomen multiphase) ก่่อนจำหน่ายออกจาก

โรงพยาบาลเพื่่�อตรวจหาภาวะแทรกซ้้อนที่่�ไม่่มีอีาการในระยะแรก เช่่น หลอดเลือืดดำ

พอร์์ทัลัตีบี intra-abdominal collection เป็็นต้้น โดยแนะนำให้้ตรวจในกรณีีผู้้�บริิจาค

ตัับกลีีบขวา ผู้้�บริิจาคที่่�มีีความแปรปรวนของกายวิิภาคหลอดเลืือดตัับและ



THAI TRANSPLANT CARE (TTC) LIVER

42

ทางเดิินน้้ำดีี 

	 3. การตรวจติิดตามและบัันทึึกภาวะแทรกซ้้อนรวมถึึงอััตราการเสีียชีีวิิต 

	 การตรวจติิดตามระยะยาวในช่่วงหลัังจากจำหน่ายออกจาก

โรงพยาบาล10-12

	 1. ซัักประวััติิ ตรวจร่่างกาย และควรตรวจติิดตามผลเลืือดในช่่วงหลัังจาก

การผ่่าตััด ได้้แก่่ ค่่าการทำงานของตัับ การแข็็งตััวของเลืือด และ ความสมบููรณ์์

ของเม็็ดเลืือด รวมถึึงตรวจด้้วยคลื่่�นความถี่่�สููงผ่่านทางหน้าท้้องที่่� 2-4 สััปดาห์์, 

6 เดืือน, 12 เดืือนหลัังผ่่าตััด เพื่่�อติิดตามการทำงานของตัับ และภาวะแทรกซ้้อน

ระยะยาวหลัังจากการผ่่าตััด เช่่น ท่่อน้้ำดีีตีีบ เป็็นต้้น หลัังจากนั้้�นพิิจารณา

ตรวจติิดตามผู้้�บริิจาคตัับอย่่างน้้อยปีีละครั้้�ง ในกรณีีที่่�ตรวจพบความผิิดปกติิ 

ควรส่่งตรวจเพิ่่�มเติิม ได้้แก่่ CT upper abdomen หรืือ MRI & MRCP

	 2. นอกจากการตรวจติิดตามผู้้�บริิจาคตัับที่่�มีีชีีวิิตในทางร่่างกาย (physical 

health) แล้้ว จากข้้อมููลการตรวจติิดตามในระยะยาวหลัังผ่่าตััด พบว่่าผู้้�บริิจาคตัับ

บางคนมีีปััญหาทางด้้านสภาพจิิตใจ (mental health) ด้้วย ดัังนั้้�น ในระยะยาว

สถาบัันที่่�ทำการปลููกถ่่ายตัับจากผู้้�บริิจาคมีีชีีวิิต ควรมีีการตรวจผู้้�บริิจาคตัับ

ในด้้านอื่่�นด้้วย ได้้แก่่ คุุณภาพชีีวิิต (quality of life) และสุุขภาวะทางจิิต (psycho-

social well being) 

	 3. พิิจารณาตรวจหาภาวะแทรกซ้้อนทางหลอดเลืือดและท่่อน้้ำดีีด้้วย CT 

upper abdomen หรืือ MRI & MRCP ที่่� 6-12 เดืือน เพื่่�อตรวจหาภาวะแทรกซ้้อน

ระยะยาวที่่�ไม่่มีีอาการ เช่่น หลอดเลืือดดำพอร์์ทััลตีีบ ท่่อน้้ำดีีตีีบ เป็็นต้้น รวมถึึง

วััดปริิมาตรของตัับส่่วนที่่�เหลืือหลัังจากการผ่่าตััดและการโตขึ้้�น 

	 4. พิิจารณาตรวจติิดตามการทำงานของตัับด้้วย indocyanine green 

retention-15 (ICG R-15) ที่่� 12 เดืือนหลัังผ่่าตััดตามความเหมาะสม

	 5. ตรวจติิดตามและบัันทึึกภาวะแทรกซ้้อนรวมถึึงอััตราการเสีียชีีวิิต 

หลัังจากการผ่่าตััดบริิจาคตัับทุุกปีี 
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ยากดภูมิิคุ้้� มกัันในการปลููกถ่่ายตัับ

หลัักการให้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันในการปลููกถ่่ายตัับ 

	หลั กัการให้้ยากดภููมิคิุ้้�มกััน (immunosuppression) ในการปลููกถ่า่ยตัับ คือื 

การปรัับสมดุุลการกดภููมิิคุ้้�มกัันให้้เพีียงพอเพื่่�อป้้องกัันการเกิิดภาวะ rejection 

แต่่ไม่่มากเกิินไปจนเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์จากยากดภููมิิคุ้้�มกัันหรืือเกิิดภาวะ

แทรกซ้้อน เช่่น การติิดเชื้้�อ เป็็นต้้น การเกิิดภาวะ rejection จะเกิิดได้้บ่่อยที่่�สุุด

ในช่่วงแรกหลังการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ ในทางตรงข้้าม การเกิิดภาวะแทรกซ้้อน

จากยากดภููมิิคุ้้�มกััน มัักเกิิดในช่่วงหลัง ดัังนั้้�น หลักการทั่่�วไปในการให้้ยากด

ภููมิิคุ้้�มกััน คืือ การให้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันขนาดสููงในช่่วงแรกหลัังการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ 

และค่่อย ๆ  ลดยาลงจนเหลือยาในระดัับที่่�ต่่ำสุดุที่่�เพียีงพอไม่่ให้้เกิดิภาวะ rejection1 

โดยการใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันในการปลููกถ่่ายตัับ สามารถแบ่่งระยะของการใช้้

ยากดภููมิิคุ้้�มกัันได้้เป็็น 2 ระยะ ได้้แก่่ ระยะ induction และระยะ maintenance

	 Induction immunosuppression

	 Induction immunosuppression คืือ การให้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันในขนาดสููง 

ในระหว่่างที่่�ทำการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับและสััปดาห์์แรกหลัังผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ 

เพื่่�อป้้องกัันการเกิิด rejection ในช่่วงแรกซึ่่�งมีีโอกาสเกิิดได้้สููงที่่�สุุด ในปััจจุุบััน 

induction immunosuppression จะรวมถึึง antibody induction ได้้แก่่ lymphocyte 

nondepleting antibody (IL-2 receptor antibody) หรืือ lymphocyte depleting 

antibody เนื่่�องจากตัับเป็็นอวััยวะที่่�ค่่อนข้้างทนต่่อการเกิิด rejection และการเกิิด 

acute cellular rejection อาจไม่่มีีผลเสีียในระยะยาวทั้้�งต่่อตััวผู้้�ป่่วยและต่่ออวััยวะ 

จึึงมีีการใช้้ antibody induction ไม่่มากนััก2  ข้้อมููลจากฐานข้้อมููลการปลููกถ่่ายตัับ
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ระดัับประเทศของประเทศสหรัฐอเมริิกา [United Network for Organ Sharing 

(UNOS)/Organ Procurement and Transplantation Network (OPTN)] พบว่่า 

ในปีี ค.ศ. 2019 มีีการใช้้ antibody induction เพีียงร้้อยละ 28 เท่่านั้้�น3 ส่่วนข้้อมููล

ในประเทศไทย จากฐานข้้อมููลการลงทะเบีียนปลููกถ่่ายตัับของสมาคมปลููกถ่่าย

อวััยวะแห่่งประเทศไทย ในระหว่างปีี พ.ศ. 2559-2563 มีีการใช้้ antibody 

induction ในผู้้�ใหญ่่ร้้อยละ 32.54 ส่่วนในเด็็กมีีการใช้้เพีียงร้้อยละ 3.6

	สู ูตรยากดภููมิิคุ้้�มกัันที่่�ใช้้ใน induction ได้้แก่่

	 1. Calcineurin inhibitors (CNIs) + antimetabolites + steroids

	 ในปััจจุุบัันส่่วนใหญ่่ใช้้ยา 3 ประเภทร่่วมกััน ได้้แก่่ CNIs (นิิยมใช้้ 

tacrolimus) และ antimetabolite (เช่่น mycophenolate) ร่่วมกัับ steroids โดยใช้้ 

methylprednisolone ทางหลอดเลืือดดำในขนาด 500 ถึึง 1,000 มก. ในระหว่่าง

ทำผ่่าตััดโดยให้้หลัังจากที่่�ผ่่าตััดตัับเก่่าออกแล้้ว (anhepatic phase) เพราะ

ในระหว่างเลาะตัับออกอาจมีีการเสีียเลืือดมาก จึึงแนะนำให้้ให้้ยาเมื่่�อหยุดเลืือด

ได้้แล้้ว และค่่อย ๆ ลดขนาดยา methylprednisolone ที่่�ให้้ต่่อวัันลง (taper dose) 

เช่่น 200, 160, 120, 80, 40 มก.ต่่อวััน จนปรัับเป็็น prednisolone ในช่่วง main-

tenance phase ต่่อไป 

	 การให้้ยา CNIs จะปรัับขนาดยาตามระดัับยาก่่อนกิินยา (trough level) 

(รายละเอีียดหน้้า 48 และตารางที่่� 5) ส่่วน antimetabolite ได้้แก่่ mycophenolate 

mofetil (MMF) หรือ mycophenolate sodium ในปััจจุุบัันการตรวจวััดระดัับยา 

mycophenolate ยัังทำได้้ยาก จึึงมัักไม่่มีีการตรวจวััดระดัับยา6 

	 2. Antibody induction (with delayed CNIs introduction)

	 การใช้้ antibody induction มีีข้้อบ่่งชี้้�ในบางกรณีี ได้้แก่่7 

	 1. ผู้้�ป่วยที่่�มีีการทำงานของไตลดลง เช่่น ผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะ hepatorenal 

syndrome, ภาวะไตเสีียหายเฉีียบพลััน (acute kidney injury) ผู้้�ป่่วยไตวายเรื้้�อรััง 

(chronic kidney disease, CKD) ระยะที่่� 3 ขึ้้�นไป หรือืผู้้�ป่วย CKD stage 2 ร่่วมกับั 
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acute kidney injury โดยเฉพาะอย่่างยิ่่�งในผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะตัับวายเฉีียบพลััน 

(acute liver failure) หรืือกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�มีีค่่า model for end-stage liver disease 

(MELD) score สููง8, 9 

	 2. ตัับที่่�ได้้รัับบริิจาคจาก extended criteria donor

	 นอกจากนี้้� ยัังอาจพิิจารณาใช้้ในกรณีีต่่อไปนี้้�

	 1. ป้้องกัันการเกิิดผลข้้างเคีียงทางระบบประสาทของ CNIs เช่่น ผู้้�ป่่วยที่่�

มีีภาวะ coma จาก hepatic encephalopathy ที่่�รุุนแรง

	 2. มีีภาวะที่่�เสี่่�ยงต่่อการเกิิด rejection เช่่น ผล crossmatch เป็็นบวก หรืือ

ตรวจพบ donor-specific antibody เป็็นต้้น

	 Antibody ที่่�มีีใช้้ในปััจจุุบััน ได้้แก่่ IL-2 receptor antibody (ปััจจุุบัันมีีเพีียง

ชนิิดเดีียวคืือ basiliximab) และ lymphocyte depleting antibody ได้้แก่่ thymo-

globulin และ anti-thymocyte globulin (ตารางที่่� 5)

	 ในกรณีีที่่�ใช้้ antibody induction เพื่่�อลดผลข้้างเคีียงทางไต แนะนำให้้ใช้้ 

CNIs ขนาดต่่ำกว่่าปกติิ และ/หรืือ เริ่่�มใช้้ CNIs หลัังผ่่าตััดระยะหนึ่่�ง (delayed 

introduction of CNIs) ซึ่่�งสามารถเริ่่�ม CNIs หลัังผ่่าตััดได้้นานถึึง 5-7 วััน 	

	 3. Delayed CNIs introduction without antibody induction

	มี ีการศึึกษาที่่�ใช้้สููตรที่่�เริ่่�ม CNIs ช้้า โดยที่่�ไม่่ต้้องใช้้ antibody induction 

ร่่วมด้้วย โดยให้้ antimetabolites ร่่วมกัับ methylprednisolone ตั้้�งแต่่ผ่่าตััด และ

เริ่่�ม CNIs ที่่� 48-72 ชั่่�วโมงหลัังผ่่าตััด ซึ่่�งพบว่่าอััตราการเกิิด rejection ไม่่เพิ่่�มขึ้้�น 

และสามารถลดภาวะแทรกซ้้อนทางไตได้้อย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ10 

	 4. CNIs + steroids

	 ในบางกรณีี อาจเลืือกให้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันเพีียงสองชนิิด คืือ CNIs และ 

steroids ในช่่วง induction อย่่างไรก็็ตาม การใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันเพีียงสองชนิิด อาจ

ต้้องใช้้ CNIs ในขนาดที่่�สููงขึ้้�นและอาจเกิิดภาวะแทรกซ้้อนจาก CNIs ได้้มากขึ้้�น
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	 Maintenance immunosuppression

	หลั ังการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับส่่วนใหญ่่มีีการใช้้ steroids ขนาดสููงในช่่วงแรก 

ต่่อมาจึึงค่่อย ๆ ลดขนาดยาและชนิดยาลงตามลำดัับ จนหยุดยา steroids 

ภายใน 3-6 เดืือน11 หลัังจากนั้้�นอาจใช้้ยาเพีียงชนิิดเดีียว (monotherapy) โดยใช้้ 

CNIs เป็็นยาหลััก ซึ่่�งพบว่่ามากกว่่าร้้อยละ 35 สามารถใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันเพีียง

ชนิิดเดีียวก็็เพีียงพอ12 ส่่วนที่่�เหลืือมัักใช้้ยา 2 ชนิิด (double therapy) คืือ CNIs ร่่วม

กัับยากลุ่่�ม antimetabolite หรืือยากลุ่่�ม mammalian target of rapamycin inhibitor 

(mTOR inhibitor) 

	 CNIs เป็็นยาหลัักที่่�ใช้้ในช่่วง maintenance และ CNIs ที่่�ใช้้มากที่่�สุุด คืือ 

tacrolimus  จากฐานข้อ้มูลูการลงทะเบียีนปลูกูถ่า่ยตับัของสมาคมปลูกูถ่า่ยอวัยัวะ

แห่่งประเทศไทย ในระหว่างปีี พ.ศ. 2559-25634 พบการใช้้ยากลุ่่�ม CNIs ถึึง

ร้้อยละ 80 ส่่วนยากลุ่่�ม antimetabolites ทั้้�ง MMF และ enteric-coated 

mycophenolate sodium ก็็เป็็นยาที่่�ใช้้บ่่อยในช่่วง maintenance เช่่นกััน โดยใช้้

ร้้อยละ 554  ส่่วนยากลุ่่�ม mTOR inhibitors เช่่น sirolimus และ everolimus ยัังมีี

การใช้ไ้ม่่มากนักั ส่่วนใหญ่ไ่ม่น่ิยิมใช้้ตั้้�งแต่ร่ะยะแรกหลังัผ่า่ตัดั เนื่่�องจากมีคีำเตือืน

เรื่่�องอััตราการเกิิด hepatic artery thrombosis ที่่�สููงกว่่าปกติิ ถ้้ามีีการใช้้ตั้้�งแต่่

ระยะแรกหลัังผ่่าตััด13 และมัักปรัับมาใช้้ในกรณีีที่่�มีีผลข้้างเคีียงทางไตจาก CNIs 

จากฐานข้้อมููลการลงทะเบีียนปลููกถ่่ายตัับของสมาคมปลููกถ่่ายอวััยวะแห่่ง

ประเทศไทย ในระหว่างปีี พ.ศ. 2559-2563 พบว่่า มีกีารใช้้ยากลุ่่�ม mTOR inhibitor 

เพีียงร้้อยละ 17.8 เท่่านั้้�น4 ส่่วนในเด็็กมีีการใช้้ยานี้้�เพีียงร้้อยละ 1.4

	 การเลืือกชนิิดของ CNIs มีีการศึึกษาเปรีียบเทีียบระหว่่าง tacrolimus กัับ 

cyclosporine จากการศึึกษา meta-analysis ในผู้้�ใหญ่่พบว่่า tacrolimus ช่่วยลด

อััตราตาย การสููญเสีียตัับ และ acute rejection ได้้มากกว่่า cyclosporine14 ทำให้้ 

tacrolimus เป็็นที่่�นิิยมใช้้เป็็นยากดภููมิิคุ้้�มกัันภายหลัังปลููกถ่่ายตัับ โดยสามารถใช้้

เพีียงชนิิดเดีียว (monotherapy) หรืือใช้้ร่่วมกัับยากลุ่่�มอื่่�น เช่่น antimetabolite 

หรืือ mTOR inhibitors เพื่่�อหลีีกเลี่่�ยงผลข้้างเคีียงจากยา CNIs ในขนาดสููง ส่่วน 
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cyclosporine พิจิารณาใช้้ในกรณีีที่่�มีีผลข้้างเคีียงหรือืปััญหาจากการใช้้ยา tacrolimus 

เช่่น neurotoxicity, severe alopecia เป็็นต้้น7

การใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันสำหรัับการปลููกถ่่ายตัับโดยทั่่�วไป

	สู ูตรยากดภููมิิคุ้้�มกัันในการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับโดยทั่่�วไป7 ได้้แก่่

	 1. Tacrolimus ขนาด 0.02-0.03 มก./กก./ครั้้�ง วัันละ 2 ครั้้�ง โดยรัักษา

ระดัับยา trough level ที่่� 8-12 ng/mL ในช่่วง 3 เดืือนแรกหลัังปลููกถ่่ายตัับ 

ส่่วนในกรณีีที่่�ใช้้ยากดภููมิิ 3 ชนิิด แนะนำรัักษาระดัับยาที่่� 5-8 ng/mL หลัังจากนั้้�น

ลดระดับัยาลงอย่า่งช้า้ ๆ  ให้เ้หมาะสมกับัผู้้�ป่ว่ยโดยให้ร้ะดับัยาต่่ำสุดุโดยไม่ม่ีภีาวะ 

rejection โดยทั่่�วไปมัักรัักษาระดัับยาที่่� 3-5 ng/mL ทั้้�งนี้้�ขึ้้�นกัับดุุลพิินิิจของแพทย์์

ผู้้�ดููแล

	 2. MMF ขนาด 750-1,000 มก. วัันละ 2 ครั้้�ง หรืือ mycophenolate 

sodium 540-720 มก. วันัละ 2 ครั้้�ง ในระยะยาวแนะนำให้้ลดขนาดยาลงอย่่างช้า้ ๆ  

จนเหลืือ MMF 500 มก. วัันละ 2 ครั้้�ง หรืือ mycophenolate sodium 360 มก. 

วัันละ 2 ครั้้�ง

	 3. Prednisolone ลดขนาดยาลงอย่่างช้้า ๆ จาก 20 มก. ต่่อวััน จนหยุุด

ได้้ใน 3-6 เดืือน 

	 ในระยะยาว ควรลดขนาดยาและชนิิดของยาอย่่างช้้า ๆ โดยหยุดยา 

antimetabolite เหลือเพีียง CNIs ชนิิดเดีียว หรืออาจใช้้ prolong-released 

tacrolimus เพื่่�อเพิ่่�ม compliance ในการกิินยาของผู้้�ป่่วย 

การใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันสำหรัับการปลููกถ่่ายตัับในกรณีีเฉพาะ

	 ผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะไตวายหรืือการทำงานของไตลดลง 

	 แนวทางปฏิบิัตัิเิมื่่�อการทำงานของไตลดลง หรือืมีคีวามเสี่่�ยงต่อ่การทำงาน

ของไตลดลง 
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	 1. เริ่่�ม CNIs ช้้าหลังผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับช่่วงแรก (delayed CNIs 

regimen) 

	 โดยเลืือกใช้้ antibody induction ด้้วย basiliximab หรืือ thymoglobulin 

และเริ่่�ม CNIs ช้้าลง คืือที่่�ประมาณ 4-7 วัันหลัังการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ เมื่่�อการ

ทำงานของไตดีีขึ้้�นแล้้ว8, 9, 15 หรืือเริ่่�ม CNIs ที่่� 72 ชั่่�วโมงหลัังผ่่าตััด โดยไม่่ต้้องให้้ 

antibody induction10 อย่่างไรก็็ตาม การใช้้สููตรยากดภููมิิคุ้้�มกัันที่่�ไม่่มีี CNIs เป็็น

ระยะเวลานาน อาจมีีความเสี่่�ยงของการเกิิด rejection ได้้ 

	 2. ใช้้ยา CNIs ขนาดน้้อยตั้้�งแต่่แรก (early minimization) หรืือหยุุด

ใช้้ยา CNIs ตั้้�งแต่่ระยะแรก (early withdrawal CNIs) 

	 2.1	ใช้้ยา CNIs ขนาดต่่ำ ๆ โดยตั้้�งเป้้าระดัับยา trough level ของ 

tacrolimus ที่่� 3-4 ng/mL ร่่วมกัับการใช้้ MMF ในขนาดสููง 1,000-1,500 มก.  หรืือ 

mycophenolate sodium ในขนาด 720-1,080 มก. วัันละ 2 ครั้้�ง หรืือยากลุ่่�ม 

mTOR inhibitors อาจช่่วยให้้การทำงานของไตดีีขึ้้�น16  

	 2.2	ในกรณีีลดยา CNIs แล้้วการทำงานของไตยัังไม่่ดีีขึ้้�น หรืือ

การทำงานของไตลดลงอย่่างรุุนแรงอาจพิิจารณาเปลี่่�ยนจาก CNIs ไปเป็็นยากลุ่่�ม 

mTOR inhibitors มีีรายงานการศึึกษาพบว่่าการเปลี่่�ยนจาก CNIs เป็็น everolimus 

ตั้้�งแต่ ่1 เดือืนหลังัผ่า่ตัดัปลูกูถ่า่ยตัับ มีผีลช่ว่ยเพิ่่�ม glomerular filtration rate (GFR) 

เมื่่�อเทีียบกัับการใช้้ยา CNIs ในขนาดปกติิ18

	 3. เปลี่่�ยน CNIs เป็็นยากลุ่่�มอื่่�น (CNIs switching) เช่่น 

	 3.1	เปลี่่�ยน CNIs ไปเป็็น mTOR inhibitors และให้้ร่่วมกัับยากลุ่่�ม 

antimetabolites19 หรือืในกรณีทีี่่�ปลูกูถ่า่ยตับัผ่า่นไปมากกว่า่ 5 ปีแีล้ว้ อาจพิจิารณา

ให้้ยากลุ่่�ม mTOR inhibitors เป็็น monotherapy ได้้ 

	 3.2	ในระยะยาว กรณีีที่่�มีีการทำงานของไตลดลงมาก และไม่่สามารถ

ใช้้ยากลุ่่�ม mTOR inhibitors ได้้ อาจพิิจารณาใช้้ยากลุ่่�ม antimetabolites เพีียง

ชนิิดเดีียวในการกดภููมิิคุ้้�มกััน แต่่จำเป็็นต้้องเฝ้้าระวัังอย่่างใกล้้ชิิดเพราะมีี

ความเสี่่�ยงของการเกิิด rejection ค่่อนข้้างสููงโดยเฉพาะอย่่างยิ่่�งใน 5 ปีีแรก
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	 ผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะแทรกซ้้อนทางระบบประสาท 

	 ภาวะแทรกซ้้อนทางระบบประสาท (neurotoxicity) พบได้้ประมาณ

ร้้อยละ 10-15 ในผู้้�ป่่วยปลููกถ่่ายตัับ และมัักเกิิดจากยากลุ่่�ม CNIs20 ผู้้�ป่่วยจะมีี

อาการปวดหััว มืือสั่่�น สัับสน พููดไม่่ชััด ชััก มองไม่่เห็็น โดยอาการทั้้�งหมดหายได้้

เมื่่�อหยุุดยา

	 แนวทางปฏิิบััติิเมื่่�อมีีภาวะแทรกซ้้อนทางระบบประสาท7

	 1. เปลี่่�ยนยา CNIs เป็็นยาอีกีชนิดหนึ่่�งในกลุ่่�มเดียีวกันั เช่่น เปลี่่�ยนจาก 

tacrolimus ไปใช้้ cyclosporine แทน 

	 2. หากอาการยัังไม่่ทุุเลา ให้้หยุุด CNIs และให้้ยากลุ่่�ม mTOR inhibitors 

แทน และควรเฝ้้าระวัังการเกิิดภาวะ rejection โดยเฉพาะอย่่างยิ่่�งในช่่วงแรก

หลัังการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ

	 มะเร็็งเซลล์์ตัับ (hepatocellular carcinoma)

	 แนะนำให้ใ้ช้ย้ากลุ่่�ม mTOR inhibitors เช่น่ sirolimus หรือื everolimus เป็น็

ยากดภููมิิคุ้้�มกัันร่่วมในการปลููกถ่่ายตัับจากสาเหตุุมะเร็็งเซลล์์ตัับ เนื่่�องจาก

ยากลุ่่�มนี้้�ทำหน้าที่่�ยัับยั้้�ง mTOR pathway ซึ่่�งมีีความเกี่่�ยวข้องกัับการเกิิดมะเร็็ง

เซลล์์ตัับ21 จากการศึึกษา meta-analysis 2 รายงาน พบว่่า sirolimus ช่่วยลด

การกลัับเป็็นใหม่่ของมะเร็็งเซลล์์ตัับและช่่วยลดอััตราตาย22, 23 อย่่างไรก็็ตาม 

มีีคำเตืือนเกี่่�ยวกัับการใช้้ sirolimus ในผู้้�ป่่วยปลููกถ่่ายตัับตั้้�งแต่่ระยะแรก ในเรื่่�อง

การเกิิด hepatic artery thrombosis ดัังกล่่าวข้้างต้้น13

	 โรคตัับอัักเสบจากภููมิิคุ้้�มกััน (autoimmune hepatitis, AIH)

	 การกลัับเป็็นซ้้ำของโรค AIH พบได้้บ่่อยถึึงร้้อยละ 36 ที่่� 5 ปีีหลัง

ปลููกถ่่ายตัับ นอกจากนั้้�นยัังพบการเกิิด rejection ในผู้้�ป่่วย AIH ที่่�สููงกว่่าปกติิ

อีีกด้้วย24 การกลัับเป็็นซ้้ำของ AIH พบได้้บ่่อยเมื่่�อมีีการหยุุด steroids ดัังนั้้�น 

steroids จึึงเป็็นยากดภููมิิคุ้้�มกัันสำคััญที่่�ควรให้้ในผู้้�ป่่วย AIH หลัังการปลููกถ่่ายตัับ 

และเป็็นยาหลัักที่่�ใช้้รัักษา AIH ที่่�กลัับเป็็นซ้้ำ
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	 ยากลุ่่�ม antimetabolites ซึ่่�งควบคุุม cell cycle มีีส่่วนในการยัับยั้้�ง B-cell 

proliferation และการสร้้าง antibody ซึ่่�งเป็็นกลไกหนึ่่�งในการเกิิด AIH จึึงมีีส่่วน

อย่่างมากในการควบคุุมโรคหลัังการปลููกถ่่ายตัับ ส่่วนยากลุ่่�ม mTOR inhibitor ก็็มีี

ส่่วนในการควบคุุมทั้้�ง T-cell และ B-cell proliferation แต่่ไม่่นิิยมให้้ในช่่วงแรก

และใช้ส้ำหรับในกรณีีที่่�มีปีัญัหาการรัักษาโรคในภายหลัง นอกจากนี้้� alemtuzumab 

ซึ่่�งเป็็น anti-CD54 monoclonal antibody ซึ่่�งออกฤทธิ์์�ในการลดทั้้�ง T-cell และ 

B-cell เชื่่�อว่่าจะสามารถทำลาย memory B-cells ที่่�จะเป็็นสาเหตุุของการกลัับเป็็น

ซ้้ำของ AIH ได้้25 แต่่ยัังคงต้้องการการศึึกษาเพิ่่�มเติิมเพื่่�อยืืนยัันประสิิทธิิภาพ

ของยา alemtuzumab

	 แนวทางการใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันในกรณีีปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ป่่วย AIH

	 1. ให้้ tacrolimus โดยมีีเป้้าหมายของระดัับยา trough level ที่่�สููงกว่่าปกติิ 

เนื่่�องจากพบโอกาสเกิิด rejection ได้้สููงกว่่าการปลููกถ่่ายตัับทั่่�วไป

	 2. ใช้้ยากลุ่่�ม antimetabolites หรืือ azathioprine ในขนาดที่่�สููงกว่่า

การปลููกถ่่ายตัับทั่่�วไป

	 3. ยา steroids ควรพิิจารณาให้้ prednisolone ขนาดต่่ำ ๆ เช่่น 5 มก. 

ต่่อวัันในระยะยาว ในกรณีีที่่�หยุุดยา prednisolone ควรติิดตามการทำงานของตัับ

และเฝ้้าระวัังโรค AIH กลัับเป็็นซ้้ำ

การปลูกูถ่่ายตัับและไตร่วมกันั (combined liver kidney transplantation, CLKT)

	 แนวทางการใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันคล้้ายกัับการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับอย่่างเดีียว 

แต่่มีีข้้อพึึงระวััง ได้้แก่่ GFR ภายหลััง CLKT จะต่่ำกว่่าปกติิหรืือมีีค่่าประมาณ

ร้้อยละ 50 ของปกติิ ควรใช้้ยา CNIs ขนาดต่่ำ ๆ ร่่วมกัับยากลุ่่�ม antimetabolite  

เช่่นเดีียวกัับในกรณีีที่่�ภาวะการทำงานของไตลดลง

การใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันในการปลููกถ่่ายตัับในเด็็ก

	 ยากดภููมิิคุ้้�มกัันที่่�ใช้้ในการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับในเด็็กคล้้ายคลึึงกัับในผู้้�ใหญ่่ 

ดัังนี้้�
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	 Induction immunosuppression

	ส่ ่วนใหญ่นิิยมใช้้ยา steroids ทางหลอดเลืือดดำร่่วมกัับ CNIs เริ่่�ม

ในวันัผ่า่ตัดั27 จากฐานข้อ้มูลูการลงทะเบียีนปลูกูถ่า่ยตับัของสมาคมปลูกูถ่า่ยอวัยัวะ

แห่่งประเทศไทย ในระหว่่างปีี พ.ศ. 2559-25634 มีีการใช้้ยาสููตรนี้้�ถึึงร้้อยละ 85 

โดยนิิยมใช้้ tacrolimus มากกว่่า cyclosporine เนื่่�องจาก cyclosporine มีี 

nephrotoxicity มากกว่่า รวมทั้้�งทำให้้เกิิด hirsutism และ gingival hyperplasia 

นอกจากนี้้� cyclosporine ยัังมีี bioavailability น้้อยกว่่าโดยเฉพาะในผู้้�ป่่วยที่่�มีี 

bil io-enteric anastomosis ซึ่่�งในผู้้�ป่่วยเด็็กมีีการผ่่าตััดด้้วยวิิธีีนี้้�บ่่อย28, 29 

ยา tacrolimus ละลายในน้้ำได้้ดีีกว่่า และไม่่ต้้องใช้้กรดน้้ำดีีในการดููดซึึมดัังเช่่น 

cyclosporine30

	 Maintenance immunosuppression

	 ยากดภููมิิคุ้้�มกัันหลัักนิิยมใช้้ tacrolimus โดยให้้ระดัับยา trough level สููง

ในช่่วงแรกหลัังปลููกถ่่ายตัับ และลดลงในช่่วงหลััง ดัังแสดงในตารางที่่� 530-32 และ

ควรหยุุด steroids ภายใน 3-12 เดืือน หลัังผ่่าตััด26, 33, 34 การตรวจเลืือดดููระดัับยา 

tacrolimus แนะนำให้้ตรวจที่่� steady state คืือ หลัังกิินยาขนาดนั้้�นประมาณ 

3-4 ครั้้�งหรืือ 2-3 วััน ส่่วน steady state ของยากลุ่่�ม mTOR inhibitor คืือหลัังกิิน

ยา 5-7 วัันและ 2-3 วััน สำหรัับยา sirolimus และ everolimus ตามลำดัับ27

	 การปรัับยากดภููมิิคุ้้�มกัันตามโรคปฐมภููมิิ (primary disease)

	 ผู้้�ป่่วย high immunological risk ต้้องใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันขนาดสููง ได้้แก่่ 

การปลูกูถ่า่ยตับัข้า้มหมู่่�เลือืด (ABO-incompatible), re-transplantation ด้ว้ยสาเหตุ

จาก rejection หรืือผู้้�ป่่วยที่่� positive crossmatch ในทางตรงกัันข้้ามควรหลีีกเลี่่�ยง

การให้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันขนาดสููงในช่่วง induction ในผู้้�ป่่วยที่่�เป็็นหรืือเคยเป็็น

มะเร็็ง และในผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะตัับวายเฉีียบพลััน35, 36 ส่่วนในผู้้�ป่่วยที่่�เป็็น AIH 

หรือปลูกูถ่่ายหลายอวัยัวะควรใช้้ MMF หรือื azathioprine ร่่วมกับั CNIs ซึ่่�งช่่วยให้้

สามารถลดขนาดยา steroids หรืือ CNIs ได้้37 ส่่วนผู้้�ป่่วยที่่�เป็็น post-transplant 
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lymphoproliferative disorders  (PTLD) หรือืมะเร็ง็ชนิดิอื่่�น ๆ  เช่น่ hepatoblastoma 

อาจใช้้  mTOR inhibitors ซี่่�งมีีฤทธิ์์�ต้้านมะเร็็ง (antineoplastic)38, 39 และ/หรืือ

ร่่วมกัับ CNIs ขนาดต่่ำ

	สรุ ุปขนาดยาและผลข้้างเคีียงของยากดภููมิิคุ้้�มกัันแสดงในตารางที่่� 5
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Acute and chronic rejection

	 Allograft rejection เป็็นสาเหตุุสำคััญของการเกิิด graft loss ในผู้้�ป่่วย

ที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ แม้้ว่่าการใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันในปััจจุุบัันสามารถลดการเกิิด 

rejection ลงได้้มากเมื่่�อเทีียบกัับในอดีีต ภาวะ rejection สามารถแบ่่งออกได้้เป็็น 

2 ประเภทหลัก ๆ  ได้้แก่่ T-cell mediated rejection (TCMR) และ antibody- 

mediated rejection (AMR)1, 2  ในผู้้�ป่วยปลููกถ่่ายตัับจะพบ TCMR ได้้บ่่อยกว่่า 

AMR มาก

	ข้ ้อมููลจากการประชุุมของ Banff Working Group เกี่่�ยวกัับ liver allograft 

pathology ล่่าสุุดเมื่่�อปีี 20163  ได้้จััดทำ guideline ใหม่และปรัับปรุุงเกณฑ์์เดิิม

สำหรัับการวิินิิจฉััยภาวะ graft rejection ในการปลููกถ่่ายตัับ รวมทั้้�งคำศััพท์์

ที่่�เกี่่�ยวข้้อง (ตารางที่่� 6) 

ตารางที่่� 6. คำศััพท์์ที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับพยาธิิวิิทยาของ graft rejection

ศัพท์เดิม ศัพท์แนะนำ�

Humoral rejection Antibody-mediated rejection (AMR)

(Acute) cellular rejection T cell–mediated rejection (TCMR)

De novo auto-immune hepatitis / 
Plasma cell hepatitis

Plasma cell-rich rejection
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T-cell mediated rejection (TCMR) 

ภาวะ TCMR แบ่่งเป็็น 3 ชนิิด ได้้แก่่

	 1. Early TCMR 

	 ภาวะนี้้�เกิดิภายใน 90 วันัหลังัผ่า่ตััดปลูกูถ่า่ยตับั พบได้ต้ั้้�งแต่ว่ันัที่่� 5-7 หลังั

ผ่่าตััด2 พบได้้ประมาณร้้อยละ 10-30 มีีผลน้้อยต่่ออััตราการรอดชีีวิิตของ graft 

และผู้้�ป่่วยในระยะยาว1 

	 2. Late TCMR 

	ชื่่ �อเดิิมคืือ late-onset acute rejection หรืือ late cellular rejection ภาวะ

นี้้�เกิิดภายหลััง 90 วัันหลัังผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ พบได้้น้้อยกว่่า early TCMR โดยพบ

ได้้ร้้อยละ 7.5-23 หลายรายงานพบว่่าสััมพัันธ์์กัับ graft survival ที่่�ลดลง1 โดยมีี

ปััจจััยเสี่่�ยง คืือ อายุุน้้อย เพศหญิิง สาเหตุุของการปลููกถ่่ายตัับจาก autoimmune 

disease มีีการเกิิด early TCMR มาก่่อน และ medical non-compliance ลัักษณะ

ทางพยาธิิวิิทยามีีความแตกต่่างจาก early TCMR เชื่่�อว่่าอาจมีีความสััมพัันธ์์กัับ

การเกิิด chronic rejection 

	 3. Chronic TCMR หรืือ chronic rejection 

	มั ักเกิิดตามมาจาก severe หรืือ persistent acute rejection ซึ่่�งนำไปสู่่�การ

เกิิด irreversible bile duct/vascular damage และ graft loss ในที่่�สุุด ปััจจุุบัันพบ

ได้้น้้อย เนื่่�องจากการใช้้ tacrolimus เป็็นยากดภููมิิหลััก ในผู้้�ใหญ่่พบได้้ร้้อยละ 1-51 

ส่่วนในเด็็กพบได้้ร้้อยละ 34 แต่่มีีบางรายงานสููงถึึงร้้อยละ 165  ขึ้้�นกัับชนิดยากด

ภููมิิคุ้้�มกัันที่่�ใช้้ ปััจจััยเสี่่�ยง ได้้แก่่ การปลููกถ่่ายตัับจากสาเหตุ autoimmune 

hepatitis (AIH), มี ีTCMR ที่่�รุนุแรงมาก่่อน ใช้้ยา cyclosporine เป็็นยากดภููมิคิุ้้�มกันัหลัก 

ผู้้�ป่วยที่่� drug non-compliance และการ re-transplantation จากสาเหตุุ rejection 

เป็็นต้้น1

           

	 อาการและอาการแสดง

	 การเกิดิ TCMR ส่ว่นใหญ่มั่ักเกิิดภายในช่ว่งระยะเวลา 3-6 เดือืนหลังัผ่า่ตัดั

ปลููกถ่่ายตัับ แม้้ว่่าอาจเกิิดหลัังจาก 6 เดืือนได้้เช่่นเดีียวกััน ส่่วนการเกิิด TCMR 
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ภายหลััง 12 เดืือน มัักเกี่่�ยวข้้องกัับ medical non-compliance หรืือการลดระดัับ

ยากดภููมิิคุ้้�มกััน

	 ผู้้�ป่ว่ยที่่�เกิิด TCMR ส่ว่นใหญ่มัักไม่่มีีอาการหรืออาการแสดง อย่่างไรก็็ตาม 

อาจมีีอาการ ไข้้ ปวดเมื่่�อยตามเนื้้�อตััว ปวดท้้อง ตาเหลืืองตััวเหลืือง ตัับม้้ามโต 

หรือืแม้แ้ต่เ่กิดิภาวะท้อ้งมานได้ ้ส่ว่นใหญ่มัักเริ่่�มจากการตรวจพบค่า่การทำงานของ

ตัับผิิดปกติิ ได้้แก่่ การเพิ่่�มสููงขึ้้�นของ AST, ALT, ALP, GGT หรืือ bilirubin อย่่างไร

ก็็ตาม ความผิิดปกติิทางห้้องปฏิิบััติิการเหล่านี้้�ไม่่มีีความจำเพาะในการแยกภาวะ 

TCMR ออกจากความผิิดปกติิอื่่�น ๆ 

	 ผู้้�ป่่วย chronic TCMR อาจมาด้้วยอาการตาเหลืือง คัันตามตััว ตรวจพบ

ค่่าการทำงานของตัับผิิดปกติิ

	ห ากสงสััย acute TCMR ควรสอบถามประวััติิความครบถ้้วนของการกิิน

ยากดภููมิิคุ้้�มกััน และตรวจวััดระดัับยา CNIs ในเลืือดด้้วยเสมอ

	 การวิินิิจฉััย TCMR และการวิินิิจฉััยแยกโรค

	 ควรต้้องตรวจวิินิิจฉััยแยกจากโรคอื่่�น ๆ  เช่่น ischemic-reperfusion injury 

ภาวะแทรกซ้้อนของหลอดเลืือดตัับ ท่่อน้้ำดีีตีีบ ตัับอัักเสบจากยา (drug-induced 

liver injury), steatohepatitis การติิดเชื้้�อ (เช่่น CMV, herpes simplex virus, hepa-

titis E virus) การกลัับเป็็นซ้้ำของ primary liver disease เช่่น recurrent hepatitis B 

และ C เป็็นต้้น โดยใช้้อาการและอาการแสดงทางคลิินิิก การตรวจทางห้้องปฏิิบััติิ

การ การตรวจทางรัังสีีวิิทยา และการตรวจชิ้้�นเนื้้�อตัับ 

	ลั ักษณะความผิิดปกติิทางห้้องปฏิิบััติิการและช่่วงเวลาที่่�เกิิดอาจจะช่่วย

บ่่งชี้้�สาเหตุได้้ เช่่น หากพบช่่วง 1-2 สััปดาห์์หลัังการผ่่าตััด มัักเกิิดจากภาวะ

แทรกซ้้อนจากการผ่่าตััด เช่่น hepatic artery thrombosis, ischemic-reperfusion 

injury รอยต่่อท่่อน้้ำดีีรั่่�วหรืือตีีบ (biliary anastomosis leakage/stricture) หรืือ 

primary graft non-function เป็็นต้้น อย่่างไรก็็ตาม มีีความจำเป็็นต้้องใช้้การตรวจ

วิินิิจฉััยทางรัังสีีวิิทยาเพื่่�อแยกโรคเหล่่านี้้� และที่่�จำเป็็นที่่�สุุด คืือ การตรวจชิ้้�นเนื้้�อ
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ตัับ (liver biopsy) ร่่วมกัับการตรวจทางพยาธิิวิิทยาเพื่่�อยืืนยััน TCMR หรืือ

แยกโรคอื่่�น ๆ  

	 การวิินิิจฉััยทางพยาธิิวิิทยา

	 การวิินิิจฉััย early TCMR การตรวจชิ้้�นเนื้้�อตัับเพื่่�อวิินิิจฉััย early TCMR 

มีีลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาที่่�สำคััญ3 คืือ 1. portal inflammation 2. bile duct inflam-

mation/damage และ 3. venous endothelial inflammation ควรประเมิินความ

รุุนแรงของ early TCMR ด้้วยระบบ rejection activity index (RAI) ดัังตารางที่่� 7 

โดยใช้้คะแนนของแต่่ละส่่วนบวกกััน เป็็นค่่าคะแนนรวมซึ่่�งมีีเกณฑ์์การประเมิิน 

(0-9 คะแนน) ดัังนี้้�

•	 0-2 คะแนน = no rejection

•	 3 คะแนน = borderline 

•	 4-5 คะแนน = mild rejection

•	 6-7 คะแนน = moderate rejection

•	 8-9 คะแนน = severe rejection

	 การวินิิจิฉััย late TCMR ลักัษณะทางพยาธิวิิทิยามีคีวามแตกต่า่งจาก early 

TCMR โดยจะมีี bile duct inflammation/damage และ venous endothelial 

inflammation ที่่�ไม่่เด่่นชัดั มี ีlobular hepatitis และ/หรือื interface hepatitis เด่่นชัดัขึ้้�น 

	ลั ักษณะเด่่นสำหรัับ late TCMR6 ได้้แก่่ central perivenulitis ซึ่่�งอาจพบ

เดี่่�ยว (isolated) หรืือพบร่่วมกัับลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาอื่่�นดัังกล่่าวข้้างต้้นก็็ได้้

	 อย่า่งไรก็ต็าม ควรวิินิจิฉัยัแยกโรคอื่่�นที่่�มีลีักัษณะทางพยาธิวิิิทยาคล้้ายกันั 

ได้้แก่่ plasma cell-rich rejection, chronic AMR, viral hepatitis (เช่่น hepatitis B 

หรืือ C) ทั้้�ง de novo หรืือ recurrent ด้้วยเสมอ7

 



THAI TRANSPLANT CARE (TTC) LIVER

66

ตารางที่่� 7. Rejection activity index (RAI)

การจำ�แนกความผิดปกติ ลักษณะทางพยาธิวิทยา คะแนน

Portal inflammation พบ lymphocytic inflammation โดยไม่มี portal tract 
expansion ในบาง portal tracts

1

พบ mixed inflammation (lymphocytes, occasional 
blasts, neutrophils, eosinophils) ร่วมกับ portal tract 
expansion ใน portal tracts ส่วนใหญ่ หรือท้ังหมด

2

เหมือน 2 คะแนน และมี periportal inflammation 
(interface hepatitis) 

3

Bile duct inflammation 
damage

พบ inflammatory cells infiltrate ในบาง bile duct และ
พบ mild reactive change ของ bile duct epithelium 
(เช่น N:C ratio เพ่ิมขึ้น)  

1

พบ inflammatory cells infiltrate ใน bile duct ส่วนใหญ่
หรือท้ังหมด และพบ degenerative change ของ 
bile duct epithelium ในบาง bile duct (เช่น nuclear 
pleomorphism, disordered polarity, cytoplasmic 
vacuolization) 

2

เหมือน 2 คะแนน และพบ degenerative change ของ 
bile duct epithelium หรือ focal luminal disruption ใน 
bile duct ส่วนใหญ่หรือท้ังหมด 

3

Venous endothelial 
inflammation

พบ subendothelial lymphocytic infiltrate ในบาง portal 
และ/หรือ hepatic venules

1

พบ subendothelial lymphocytic infiltrate ในบาง portal 
และ/หรือ hepatic venules ส่วนใหญ่หรือท้ังหมด อาจพบ
confluent hepatocyte necrosis/dropout ในบาง 
perivenular regions.

2

เหมือน 2 คะแนน และพบ confluent hepatocyte 
necrosis/dropout ในบาง perivenular regions ส่วนใหญ่

3

ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงข้้อที่่� 3
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	 การวิินิิจฉััย chronic TCMR ควรพบลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาดัังแสดง

ในตารางที่่� 8 อย่่างน้้อย 2 ข้้อขึ้้�นไป อย่่างไรก็็ตาม การเกิิด perivenular fibrosis 

อาจต้้องแยกจาก chronic AMR ด้้วย จึึงควรพิิจารณาการย้้อม C4d และตรวจหา 

donor-specific antibody (DSA) ร่่วมด้้วย

ตารางที่่� 8. ลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาของ chronic TCMR

ลักษณะทางพยาธิวิทยา Chronic TCMR ระยะแรก Chronic TCMR ระยะท้าย

Small bile ducts (<60 
micron)

พบ senescence-related 
change ใน bile duct ส่วนใหญ่ 
หรือพบ bile duct loss

พบ bile duct loss >50% 
และ degenerative changes 
ของ bile duct ท่ียังหลงเหลือ
อยู่

Portal tract hepatic 
arterioles

พบ loss <25% พบ loss >25% 

Terminal hepatic venules 
and zone 3 hepatocytes

Perivenular mononuclear 
inflammation และ necrosis, 
mild perivenular fibrosis 

Variable inflammation; focal 
obliteration; moderate-to 
severe-(bridging) fibrosis 

Large perihilar hepatic 
artery branches

Intimal inflammation ร่วมกับ 
focal foam cell deposition 
แต่ไม่มี luminal narrowing

Intimal foam cells deposition 
และมี luminal narrowing, 
fibrointimal hyperplasia

Large perihilar bile ducts Inflammation, damage และ 
focal foam cell deposition

Mural fibrosis

อ่ืน ๆ “transition” hepatitis ร่วมกับ 
spotty necrosis 

sinusoidal foam cell 
accumulation; cholestasis

ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงข้้อที่่� 3
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	 การรัักษา acute TCMR

	 1. Mild TCMR1 

	 1.1	 เพิ่่�มขนาดยา calcinurin inhibitors (CNIs) และอาจมีีการเพิ่่�มยา

กดภููมิิคุ้้�มกัันชนิิดอื่่�น (เช่่น antimetabolites หรืือ mTOR inhibitors) ร่่วมด้้วย

	 1.2	 การให้้ corticosteroids อาจจะไม่่จำเป็็นเสมอไป หากตอบสนอง

ต่่อการเพิ่่�มขนาดยา CNIs

	 2. Moderate to severe TCMR1, 8

	 2.1	 เพิ่่�มขนาดยา CNIs

	 2.2	 Pulse intravenous steroid therapy เมื่่�ออาการดีีขึ้้�น เปลี่่�ยนเป็็น

ยาชนิดกิิน และค่่อยๆ ลดขนาดยาลง ในบางกรณีีที่่� TCMR รุุนแรงร่่วมกัับมีี 

significant graft injury และมีี cholestasis อาจพิิจารณาให้้ T cell-depleting 

antibody therapy เป็็น 1st line therapy9

	 3. Steroid-resistant TCMR1, 8

	 3.1 ทำ liver biopsy ซ้้ำ

	 3.2 T cell-depleting antibody therapy เช่่น antithymocyte globulin 

(ATG)

	 ระดัับยา tacrolimus ในช่่วงที่่�รัักษา acute TCMR ควรให้้ในระดัับสููง 

ประมาณ 8-12 ng/mL หากผู้้�ป่่วยได้้เฉพาะ tacrolimus ชนิิดเดีียว ควรเพิ่่�มยาอีีก 

1 ชนิิด ได้้แก่่ ยากลุ่่�ม antimetabolites หรืือ mTOR inhibitors

	ข นาดยา methylprednisolone 500-1,000 มก./วััน (ในเด็็กให้้ 5-10 มก./

กก./วััน สููงสุุด 1,000 มก./วััน)8 ให้้นาน 3 วััน และค่่อย ๆ ปรัับลดยาลงจนเปลี่่�ยน

เป็็นยา prednisolone ชนิิดกิินใน 5-7 วััน ในเด็็กบางสถาบัันแนะนำให้้เปลี่่�ยนเป็็น

ยา prednisolone 2 มก./กก. ตั้้�งแต่่วัันที่่� 4 ของการรัักษา และค่่อย ๆ ลดยาทุุก 3 

วัันจนเหลืือ 0.1 มก./กก.8  โดยทั่่�วไปค่่าการทำงานของตัับมัักจะดีีขึ้้�นใน 2-5 วััน 

ในขณะที่่�ได้ร้ับัยา methylprednisolone ควรติดิตามความดันัเลือืดและระดับัน้้ำตาล

ในเลือืด รวมทั้้�งให้ย้ายับัยั้้�งการหลั่่�งกรดเพื่่�อป้อ้งกันัการเกิดิแผลในกระเพาะอาหาร
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	 ในกรณีทีี่่�ไม่่ตอบสนองต่่อการรัักษาด้้วย methylprednisolone อาจพิิจารณา

ให้้ยา methylprednisolone อีีกเป็็นเวลานาน 3-7 วััน หากไม่่ตอบสนอง (steroid- 

resistant TCMR) อาจพิิจารณาทำ liver biopsy ซ้้ำ และให้้ยา ATG 1.5 มก./กก 

(ในเด็ก็ให้ข้นาดยาเดียีวกันั)8 หยดทางหลอดเลือืดดำช้า้ ๆ  ใน 4-6 ชั่่�วโมง เป็น็เวลา 

4-7 วััน (ปริิมาณยาสะสมไม่่เกิิน 21 มก./กก./course ของการรัักษา) 

	 การให้้ยา ATG ควรให้้ premedication ด้้วย acetaminophen 500-1000 

มก. (10 มก./กก. ในเด็็ก) ทางปาก diphenhydramine 25-100 มก. (1 มก./กก. ใน

เด็ก็) ทางหลอดเลืือดดำ และ methylprednisolone 50-100 มก. (2 มก./กก. ในเด็็ก) 

ทางหลอดเลืือดดำ และเฝ้้าระวัังการเกิิด infusion-related reaction 

	 ในช่่วงที่่�รักัษา acute TCMR ด้ว้ยยากดภูมิูิคุ้้�มกันัขนาดสูงู ควรให้ย้าป้อ้งกันั

การติิดเชื้้�อ Pneumocystis jerovecii และเฝ้้าระวัังการติิดเชื้้�อ CMV โดยใช้้หลัก 

pre-emptive therapy หรืือให้้การป้้องกัันด้้วย valganciclovir

	 การรัักษา chronic TCMR1

	 1. เปลี่่�ยนจาก cyclosporine เป็็น tacrolimus

	 2. เพิ่่�ม immunosuppression โดยอาจเพิ่่�มระดัับยากดภููมิิคุ้้�มกััน หรืือเพิ่่�ม

ชนิิดของยากดภููมิิคุ้้�มกััน

	 3. Retransplantation หากมีี graft failure 

Plasma cell-rich rejection

	จั ัดว่่าเป็็น rejection แบบ atypical presentation2, 3 ชื่่�อเดิิม de novo AIH  

หรืือ plasma cell hepatitis เป็็นสาเหตุุที่่�พบไม่่บ่่อยของการเกิิด late graft 

dysfunction (>6 เดืือนหลัังปลููกถ่่ายตัับ) ลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาคล้้ายกัับโรค AIH

	 การวิินิิจฉััยทางพยาธิิวิิทยา 

	ต้ ้องมีี criteria ข้้อที่่� 1 และ 2 ส่่วนข้้อที่่� 3 จะมีีหรืือไม่่มีีก็็ได้้5

	 1. Portal และ/หรือื perivenular plasma cell-rich (>30%) infiltrates ร่่วมกับั 
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periportal/interface hepatitis และ/หรือื perivenular necroinflammatory activity 

	 2. โรคตัับเดิิมก่่อนปลููกถ่่ายตัับ ต้้องไม่่ใช่่ AIH

	ห มายเหตุ:ุ ควรย้อ้ม C4d ในรายที่่�สงสัยั plasma cell-rich rejection ทุกุราย 

เพื่่�อวิินิิจฉััยแยกโรคกัับ chronic AMR

	 3. มัักพบ lymphocytic cholangitis แต่่ไม่่จำเป็็นเสมอไป 

	 การรัักษา 

	 ยา corticosteroid เป็น็การรักัษาที่่�สำคัญั ร่ว่มกับั azathioprine หรือื MMF 

โดยที่่�การให้้ CNIs ไม่่จำเป็็นต้้องได้้ขนาดสููง10  หากไม่่ตอบสนองต่่อ azathioprine 

หรืือ MMF อาจใช้้ยากลุ่่�ม mTOR inhibitors มีีรายงานว่่าได้้ผลเช่่นกััน10

Antibody-mediated rejection (AMR)

	 แม้้ว่่า donor-specific antibody (DSA) จะพบได้้ถึึงร้้อยละ 25 ในผู้้�ป่่วยที่่�

ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ แต่่การวิินิิจฉััย AMR ที่่�ได้้รัับการยืืนยัันโดยการเจาะชิ้้�นเนื้้�อ

ตัับนั้้�นพบได้้น้้อยเพีียงร้้อยละ 1-5 เท่่านั้้�น ในผู้้�ป่่วยที่่�วิินิิจฉััยว่่าเป็็น TCMR แต่่ไม่่

ตอบสนองต่่อการรัักษา ควรพิิจารณาว่่าอาจเป็็น AMR ได้้

	 กลไกการเกิิด AMR11

	หลั ังจากที่่�เริ่่�มมีีการ reperfusion endothelium ของ liver allograft จะมีีการ

หลั่่�ง cytokines ทำให้้ innate immunity cell ต่่าง ๆ เช่่น neutrophil macrophage 

มารวมตััวกัันบริิเวณ endothelium

	 ในช่่วงที่่�มีีการอัักเสบเกิิดขึ้้�น  endothelium ของ graft จะ activated และ 

express HLA class II ซึ่่�งจะถูกู recognized โดย DSA class II ซึ่่�งจะกระตุ้้�น classical 

complement pathway ผลลััพธ์์จะเกิิดเป็็น membrane attack complex ที่่�บริิเวณ 

endothelium โดยใน complement pathway จะมีี C4d ซึ่่�งเป็็น degradation product 

ของ C4a จะไปสะสมอยู่่�ที่่�บริิเวณหลอดเลืือดฝอย (capillary) บริิเวณต่่าง ๆ ของ 

liver graft
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	หลั ังจากที่่� endothelium โดนทำลายแล้้ว จะมีี HLA บางส่่วนที่่�หลุุดออก

ไปในกระแสเลืือด ทำให้้อาจถููก recognized โดย Fc receptor ที่่�อยู่่�บน NK cell 

ซึ่่�งจะกระตุ้้�นให้้เกิิด cytotoxic effect ได้้ ดัังนั้้�น ภาวะ AMR สามารถกระตุ้้�นให้้

เกิดิ TCMR ได้้ ทำให้้ผลของ DSA ในผู้้�ป่วยหลังปลูกูถ่่ายตับัที่่�มีใีนรายงานช่่วงแรก ๆ  

มัักจะรายงานเป็็นการเกิิด TCMR ที่่�มากกว่่าปกติิ เนื่่�องจากเป็็นช่่วงที่่�ยัังไม่่มีี 

criteria ในการวิินิิจฉััย AMR ที่่�ชััดเจน 

	 นอกจากนี้้�กลไกอื่่�นของ AMR ที่่�ทำให้้เกิิด graft damage ได้้คืือ platelet 

activation และ aggregation 

	 จากกลไกร่ว่มกันัเหล่า่นี้้�ทำให้เ้กิิด neutrophil accumulation, vessel throm-

bosis, cell necrosis ซึ่่�งถ้้ามากพอก็็จะทำให้้เกิิด graft ทำหน้้าที่่�ผิิดปกติิได้้ 

	 กลไกการเกิิด AMR แสดงในภาพที่่� 1 

	ส่ ่วน chronic AMR นั้้�นเกิิดจาก thrombotic event ที่่�เป็็นซ้้ำ ๆ ทำให้้เกิิด 

fibrosis

ภาพที่่� 1. กลไกการเกิิด AMR 

วาดภาพโดย: อ. นพ.ชายชาญ ศรีีสวััสดิ์์� โดยดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงเลขที่่� 11
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	 อาการและอาการแสดง

	 ภาวะ acute AMR มัักเกิิดในผู้้�ป่่วยที่่�เป็็น highly sensitized ซึ่่�งถ้้า

มีีการเก็็บ serum ตรวจจะพบ high mean fluorescence intensity (MFI) ได้้ 

แต่่ในทางปฏิิบััติิในผู้้�ป่่วยปลููกถ่่ายตัับ ใช้้หลััก ABO identical หรืือ compatible 

ก็็เพีียงพอ จึึงมัักจะไม่่ได้้เก็็บ serum ตรวจ และไม่่มีีการทำ HLA cross-matching

	 ภาวะ acute AMR มัักเกิิดใน 2-3 สััปดาห์์หลัังผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ ซึ่่�งผู้้�ป่่วย

มัักจะไม่่มีีอาการ คืือ อาจพบเพีียงผลตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการผิิดปกติิ ได้้แก่่ 

transaminitis, hyperbilirubinemia, thrombocytopenia และพบน้้อยมากที่่�รุุนแรง

จนเกิิด rapid graft failure จาก microvascular injury, thrombosis หรืือ hemorr- 

hagic necrosis ซึ่่�งในช่่วงเวลาดัังกล่่าว มัักมีีสาเหตุุอื่่�นซึ่่�งพบบ่่อยกว่่าที่่�ทำให้้ graft 

dysfunction เช่่น vascular complication, TCMR, infection, recurrent viral 

hepatitis โดยเฉพาะ HCV เป็็นต้้น จึึงทำให้้การวิินิิจฉััย AMR ทำได้้ค่่อนข้้างยาก 

	 การวิินิิจฉััย

	ปั จัจุบุันัเกณฑ์ก์ารวินิิจิฉััยที่่�ได้ร้ับัการยอมรับัคืือ เกณฑ์จ์าก Banff Working 

Group 20163 

	 การวิินิิจฉััย acute AMR มีีเกณฑ์์ 4 ข้้อคืือ

	 1. ลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาที่่�เข้้าได้้กัับ acute AMR ได้้แก่่

	 1.1	 Portal microvascular endothelial cell hypertrophy, portal capillary 

และ inlet venule dilatation 

	 1.2	 Monocytic, eosinophilic และ neutrophilic portal microvasculitis

	 1.3	 Portal edema และ ductular reaction

	ห มายเหตุุ: มัักพบ cholestasis, periportal hepatocyte edema หรืือ 

necrosis (โดยเฉพาะใน ABO-incompatible allografts) หรืือ variable active 

lymphocytic และ/หรืือ necrotizing arteritis ได้้

	 2. Positive serum DSA 
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	 3. Positive C4d staining

	 4. Exclude สาเหตุุอื่่�น ๆ 

	 การวิินิิจฉััย chronic AMR มีีเกณฑ์์ 4 ข้้อเช่่นเดีียวกััน

	 1. ลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาที่่�เข้้าได้้กัับ chronic AMR ได้้แก่่

	 - อย่่างน้้อยต้้องมีี mild mononuclear portal และ/หรืือ perivenular 

inflammation with interface และ/หรืือ perivenular necro-inflammatory activity 

ที่่�ไม่่มีีสาเหตุุอื่่�นอธิิบาย

	 - อย่่างน้้อยต้้องมีี moderate portal/periportal, sinusoidal and/or 

perivenular fibrosis (หรืือ CD34 / SMA immunostaining positive)*

	 * CD34+ in sinusoidal lining cells (sinusoidal capillarization) และ 

SMA+ in hepatic stellate cell (activation)

	 2. Recent circulating serum DSA (ภายใน 3 เดืือนหลัังทำ liver biopsy)

	 3. At least focal C4d positive (>10% portal endothelium)

	 4. ตััดโรคสาเหตุุอื่่�น ๆ

	 การรัักษา acute AMR12-17

	 1. Mild (abnormal laboratory, normal graft function) การรัักษาโดยการ

ให้ย้า steroid และในกรณีทีี่่�เป็น็ steroid resistant อาจพิจิารณาให้ ้anti-thymocyte 

globulin ร่่วมด้้วย

	 2. Moderate to severe (มีี graft dysfunction) การรัักษา โดยทำให้้ B-cell/

plasma cell depletion ด้้วยวิิธีีต่่าง ๆ ได้้แก่่

	 2.1	 Plasmapheresis

	 2.2	 Anti-thymocyte globulin

	 2.3	 Intravenous immune globulin (IVIG) 

	 2.4	 Rituximab

	 2.5	 Bortezomib
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	 การรัักษา mild acute AMR เช่่น มีีเพีียงค่่าการทำงานของตัับผิิดปกติิ 

(เช่่น hyperbilirubinemia, transaminitis) แต่ย่ังัไม่่มีี graft dysfunction ร่่วมกับัเข้้า

เกณฑ์์การวิินิิจฉััย AMR ซึ่่�งในกลุ่่�มนี้้�มัักพบลัักษณะทางพยาธิิวิิทยาร่่วมกัันของ 

TCMR และ AMR ส่ว่นใหญ่จะตอบสนองต่่อการรักัษาด้ว้ย steroid เพีียงอย่า่งเดียีว 

แต่่หากไม่่ได้้ผล (steroid-resistance rejection) ควรทำการรัักษาด้้วย ATG

	 ในกลุ่่�ม moderate-severe AMR ที่่�มีี graft dysfunction ร่่วมด้้วย ข้้อมููล

ในปััจจุุบัันยัังไม่่มีีหลัักฐานทางวิิชาการที่่�ชััดเจน ทำให้้แนวทางการรัักษายัังใช้้

จาก case report หรืืออ้้างอิิงข้้อมููลจากแนวทางการรัักษาของการปลููกถ่่ายอวััยวะ

อื่่�น ๆ ที่่�ไม่่ใช่่การปลููกถ่่ายตัับมาใช้้ โดยแนวทางการรัักษาที่่�ใช้้ คืือ การลดระดัับ 

DSA ลง (DSA depleting strategy) โดยใช้้การรัักษาหลายวิิธีีร่่วมกััน เช่่น การทำ 

plasmapheresis การให้้ ATG (1.5 มก./กก.) การให้้ IVIG (500-1000 มก./กก.) 

และพิิจารณาใช้้ยากลุ่่�ม anti B-cell/plasma cell [rituximab (375 มก./ม2) หรืือ 

bortezomib (0.7 มก./ม2)] ร่่วมกัับการตรวจติิดตามระดัับ DSA และการทำ liver 

biopsy เป็็นระยะ ๆ  ระหว่างการรัักษา นอกจากนี้้�ยังัมีกีารใช้ย้ากลุ่่�มที่่�สามารถยับยั้้�ง 

complement activation ได้้ เช่่น eculizumab หรืือเพิ่่�มชนิิดของยากดภููมิิคุ้้�มกััน 

เป็็นต้้น

	 การรัักษา chronic AMR18-22

	 1. ใช้้ยา tacrolimus-based immunosuppression อย่่างเคร่่งครััด

	 2. ใช้้ steroid ขนาดต่่ำในระยะยาว (low-dose chronic steroid therapy) 

ในกลุ่่�มที่่�มีีความเสี่่�ยงสููงหรืือระดัับยา tacrolimus ต่่ำเกิินไป 

	 3. หากมีีความเสี่่�ยงสููงต่่อ graft loss ให้้ high dose IVIG เดืือนละครั้้�ง

	 การรัักษา chronic AMR นั้้�นปััจจุุบัันยัังมีีข้้อจำกััดอยู่่�หลายประการ ทั้้�ง

ในแง่่ของการวิินิิจฉััยที่่�ทำได้้ยาก และปััจจุุบัันยัังไม่่มีีหลัักฐานที่่�แสดงถึึงการรัักษา

ที่่�ได้้ผลชััดเจน โดยมีีคำแนะนำที่่�อาจนำมาใช้้ได้้ คืือ การแบ่่งระดัับความรุุนแรง

โดยใช้้ chronic AMR (cAMR) score18  ซึ่่�งใช้้ปััจจััยจาก histologic findings (lobular 
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inflammation, interface hepatitis, portal collagenization, portal venopathy และ 

subsinusoidal fibrosis) และภาวะ HCV viremia เป็็นตััวคำนวณ หากมีีความรุุนแรง

ต่่ำ (cAMR score <13) แม้้ว่่าจะมีี DSA เป็็นผลบวกก็็ตามแต่่มีีอััตราการเกิิด graft 

loss ต่่ำ จึึงไม่่แนะนำให้้ทำการรัักษา แต่่หากมีี cAMR score สููง (>27.5) แนะนำ

ให้้เริ่่�มการรัักษา โดยใช้้ tacrolimus-base immunosuppression แต่่ถ้้าผู้้�ป่่วยยัังมีี

การดำเนิินโรคต่่อหรืือไม่่สามารถทนต่่อการใช้้ tacrolimus ได้้แนะนำให้้ใช้้ steroid 

ขนาดต่่ำ (prednisolone อย่่างน้้อย 10 มก./วััน) เป็็นระยะยาว ร่่วมกัับการติิดตาม

ระดับั DSA หากโรคยังัมีีความรุนุแรงมากข้ึ้�นจนมีีโอกาสเกิิด graft loss ได้้ การรักัษา

ที่่�แนะนำคืือ การให้้ high-dose IVIG (1-2 กรััม/กก.) เดืือนละครั้้�ง ซึ่่�งมีีข้้อมููลแสดง

การรัักษาได้้ผลในการปลููกถ่่ายอวััยวะอื่่�นอยู่่�บ้้าง 

การวิินิิจฉััย fibrosis ใน liver allograft23

	 ควรประเมิินแยกแต่่ละบริิเวณ ได้้แก่่ (1) portal/periportal (2) sinusoidal/ 

subsinusoidal และ (3) perivenular โดยมีีการแบ่่งคะแนนในแต่่ละส่่วน ดัังนี้้�

	 - Portal/periportal: คะแนน 0 (none) - 3 (portal-to-portal or portal-to- 

central bridging) 

	 - Sinusoidal: คะแนน 0 (none) - 3 (thick; marked and diffuse) 

	 - Perivenular: คะแนน 0 (none) - 3 (central-to-central or central-to-portal 

bridging)

	 พยาธิิแพทย์์ควรรายงานทั้้�งคะแนนรวม (สููงสุุด 9) และคะแนนของแต่่ละ

บริิเวณ เพื่่�อให้้เข้้าใจถึึงกลไกการเกิิด fibrosis ใน graft 
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การป้้องกัันการติิดเชื้้ �อไวรััสตัับอักเสบบีี และซีี
ในการปลููกถ่่ายตัับ

การดููแลผู้้�ป่่วยติิดเชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีีก่่อนและหลัังปลููกถ่่ายตัับ	

	 ไวรััสตัับอัักเสบบีีเป็็นสาเหตุุของโรคตัับอัักเสบ ตัับแข็็ง และมะเร็็งตัับ 

การปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ป่่วยโรคตัับที่่�ติิดเชื้้�อไวรััสตับอัักเสบบีี ถ้้าไม่่ได้้มีีการให้้

ยาต้้านไวรััสก่อนและหลังปลููกถ่่ายตัับจะทำให้้เชื้้�อไวรััสตับอัักเสบบีีกลัับมาเป็็นซ้้ำ

ที่่�ตัับที่่�ปลููกถ่่ายได้้1, 2 และทำให้้ผู้้�ป่่วยหลัังปลููกถ่่ายตัับเกิิดตัับอัักเสบเรื้้�อรััง ตัับแข็็ง 

และอาจเกิิดตัับวายจากการติิดเชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีีซ้้ำที่่�ตัับที่่�ปลููกถ่่าย1 จึึงจำเป็็น

ต้อ้งมีกีารรักัษาผู้้�ป่ว่ยกลุ่่�มนี้้�ก่อ่นผ่า่ตัดัปลูกูถ่า่ยตับั ระหว่า่งผ่า่ตัดัปลูกูถ่า่ยตับั และ

ภายหลัังผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ1-3  

	 การรัักษาก่่อนผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ

	 เริ่่�มยาต้้านไวรััสตัับอัักเสบบีีที่่�มีีประสิิทธิิภาพสููง และมีีโอกาสเชื้้�อดื้้�อยา

น้้อยในการลดจำนวนเชื้้�อไวรััสบีี1, 3, 4 ได้้แก่่ entecavir (ETV), tenofovir disoproxil 

fumarate (TDF), tenofovir alafenamide (TAF) ถ้้าเป็็นกรณีีที่่�เชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีี

ที่่�ดื้้�อยา lamivudine แนะนำให้ใ้ช้ ้TDF และถ้า้มีปีัญัหาไตทำงานผิดิปกติหิรือืปัญัหา

กระดููก แนะนำให้้ใช้้ ETV หรืือ TAF

	 การรัักษาระหว่่างและหลัังผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ1, 3, 4

	 แบ่่งผู้้�ป่่วยเป็็น 2 ประเภทตามความเสี่่�ยง

	 1. กลุ่่�มเสี่่�ยงมาก (High risk) หมายถึึงกรณีีที่่�ตรวจพบ HBV DNA หรืือ

ไม่่มีีข้้อมููลนี้้� มีีแนวทางปฏิิบััติิ 2 แนวทางดัังต่่อไปนี้้�

	 1.1	 ให้้ HBIG ร่่วมกัับยาต้้านไวรััสบีี เป็็นเวลาอย่่างน้้อย 1 ปีี โดยมีี

เป้้าหมายให้้ระดัับ anti-HBs สููงตามช่่วงเวลาหลัังปลููกถ่่ายตัับ ดัังนี้้�
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	หลั ังผ่่าตััดจนถึึงเดืือนที่่� 3	 :	 >500 IU/L

	 เดืือนที่่� 3-6                 :	 >100-250 IU/L 

	หลั ังเดืือนที่่� 6 เป็็นต้้นไป  :	 >50-100 IU/L 

	 โดยให้้ HBIG 10,000 IU ทางหลอดเลืือดดำระหว่่างผ่่าตััดตัับออกจาก

ผู้้�ป่่วย และ 10,000 IU ต่่อวัันทางหลอดเลืือดดำ เป็็นเวลา 1 สััปดาห์์ หรืือให้้ HBIG 

2,000 IU ทางหลอดเลืือดดำ หรืือฉีีดเข้้ากล้้ามเนื้้�อ ระหว่างผ่่าตััดเอาตัับออก

จากผู้้�ป่่วย และให้้ 800-1,200 IU ต่่อวััน ฉีีดเข้้ากล้้ามเนื้้�อ ภายหลัังปลููกถ่่ายตัับ 

เป็็นเวลา 1 สััปดาห์์5, 6 หรืืออาจปรัับตามเกณฑ์์ของระดัับ anti-HBs ในแต่่ละ

ช่่วงเวลาหลังปลููกถ่่ายตัับ (on-demand) อาจพิิจารณาหยุด HBIG หลัังผ่่าตััด

ปลููกถ่่ายตัับมากกว่่า 1 ปีีและตรวจ HBV DNA ไม่่พบ หรืือ

	 1.2	 ให้้ยาต้้านไวรัสตับอัักเสบบีีที่่�มีีประสิิทธิิภาพสููงและมีีโอกาสเชื้้�อ

ดื้้�อยาน้้อยเพีียงอย่่างเดีียวไปตลอดชีีวิิต โดยไม่่ได้้ใช้้ HBIG 

	 2. กลุ่่�มเสี่่�ยงน้้อย (Low risk) หมายถึึงกรณีีที่่�ตรวจไม่่พบเชื้้�อ HBV DNA 

ก่่อนผ่่าตััด หรืือในภาวะตัับวายเฉีียบพลัันจากติิดเชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีี ซึ่่�งมัักพบ

เชื้้�อ HBV DNA ได้้น้้อยหรืือไม่่พบเลย มีีแนวทางปฏิิบััติิ 2 แนวทาง ดัังต่่อไปนี้้�

	 2.1. ให้้ HBIG ร่่วมกัับยาต้้านไวรััสบีีเช่่นเดีียวกัับข้้างต้้น เพื่่�อให้้ระดัับ

ของ anti-HBs เท่่ากัับ 100 IU/L ในช่่วงแรกหลัังผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ และ 50-100 

IU/L ภายหลัง 3 เดืือนไปแล้้ว หรือืให้้ HBIG ตามระดัับของ anti-HBs (on-demand) 

หรืือ

	 2.2. ให้้ยาต้้านไวรััสตับอัักเสบบีีที่่�มีีประสิิทธิิภาพสููงและมีีโอกาสเชื้้�อ

ดื้้�อยาน้้อยเพีียงอย่่างเดีียวไปตลอดชีีวิิต

การปลููกถ่่ายตัับจากผู้้�บริิจาคที่่�มีี anti-HBc positive

	 การปลููกถ่า่ยตัับจากผู้้�บริิจาคที่่�มี ีanti-HBc positive สามารถทำให้้ผู้้�รับัตัับ

เกิิดการติิดเชื้้�อไวรัสตับอัักเสบบีีภายหลังการปลููกถ่่ายตัับได้้ (de novo HBV 

infection)1, 3 เนื่่�องจากผู้้�บริิจาคที่่�มีี anti-HBc positive มีีโอกาสสููงที่่�จะมีีเชื้้�อไวรััส
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ตัับอัักเสบบีีซ่่อนอยู่่� (occult HBV infection) จึึงจำเป็็นต้้องมีีแนวทางปฏิิบััติิเพื่่�อ

ป้้องกัันการติิดเชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีีในผู้้�ป่่วยหลัังปลููกถ่่ายตัับ ดัังนี้้�

1. ควรจััดสรรตัับที่่�มีี anti-HBc positive ให้้แก่่ผู้้�ป่่วยที่่�มีี HBsAg หรืือ anti-HBc 

positive และ/หรืือ anti-HBs positive1, 3, 4

•	ผู้้�ป่่วยที่่�มีี HBsAg เมื่่�อได้้รัับตัับที่่�มีี anti-HBc positive ควรได้้รัับ

การป้้องกัันการติิดเชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบบีีตามคำแนะนำข้้างต้้น

•	ผู้้�ป่่วยที่่�มีี anti-HBc positive/anti-HBs positive ควรได้้รัับยาต้้านไวรััส

ตัับอัักเสบบีี ได้้แก่่ lamivudine หรืือยาต้้านไวรััสตัับอัักเสบบีีที่่�มีี

ประสิิทธิิภาพสููงและมีีโอกาสเชื้้�อดื้้�อยาน้้อยเป็็นเวลา 1 ปีี

•	ผู้้�ป่่วยที่่�มีี anti-HBc negative/anti-HBs negative, anti-HBc negative/

anti-HBs positive หรืือ anti-HBc positive/anti-HBs negative ควรได้้

รัับยาต้้านไวรััสตัับอัักเสบบีี ได้้แก่่ lamivudine หรืือยาต้้านไวรััสตัับอััก

เสบบีีที่่�มีีประสิิทธิิภาพสููงและมีีโอกาสเชื้้�อดื้้�อยาน้้อยไปตลอดชีีวิิต

2. ข้้อควรปฏิิบััติิเพิ่่�มเติิม ได้้แก่่ 

•	แจ้ง้ญาติิผู้้�ป่ว่ยถึึงความจำเป็็นและแนวทางปฏิบัิัติเิมื่่�อผู้้�ป่ว่ยจำเป็็นต้้อง

ได้้รัับตัับที่่�มีี anti-HBc positive 

•	หลัังปลููกถ่่ายตัับ ติิดตาม HBsAg และ HBV DNA ทุุกปีี4

การดููแลผู้้�ป่่วยติิดเชื้้�อไวรััสตัับอัักเสบซีีก่่อนและหลัังปลููกถ่่ายตัับ

	 การปลููกถ่่ายตัับในผู้้�ป่่วยไวรััสตัับอัักเสบซีีที่่�ตรวจพบไวรััสในเลืือดก่่อน

การปลููกถ่่ายตัับ จะมีีอััตราการเกิิดไวรััสตัับอัักเสบซีีกลัับซ้้ำในตัับที่่�ปลููกถ่่ายเกืือบ

ทุกุราย ซึ่่�งไวรัสัตับัอักัเสบซีีกลับัซ้้ำหลังการปลููกถ่า่ยตัับจะมีีการดำเนิินโรคที่่�รุนุแรง

รวดเร็็ว ส่่งผลให้้อััตรารอดชีีวิิตของ graft และผู้้�ป่่วยลดลงอย่่างมาก7

	 การป้้องกันัไวรัสตับอัักเสบซีีกลัับซ้้ำที่่�ดีีที่่�สุดุ คือื การรักัษาไวรัสัตับัอักัเสบซีี

ให้้หายขาด (sustained virological response หรืือการตรวจไม่่พบไวรััสในเลืือดที่่� 

12 สััปดาห์์หลัังหยุุดการรัักษา) ด้้วยยาต้้านไวรััสก่่อนการปลููกถ่่ายตัับ ซึ่่�งปััจจุุบััน
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ยาต้้านไวรััส เช่่น sofosbuvir/velpatasvir ร่่วมกัับ ribavirin เป็็นเวลา 12 สััปดาห์ ์ซึ่่�ง

สามารถรัักษาไวรััสตัับอัักเสบซีีในผู้้�ป่่วย decompensated cirrhosis ให้้มีีโอกาส

หายขาดมากกว่่าร้้อยละ 90 นอกจากจะเป็็นการป้้องกัันการเป็็นกลัับซ้้ำแล้้ว การ

รัักษาไวรััสตัับอัักเสบซีีในผู้้�ป่่วย decompensated cirrhosis ยัังช่่วยให้้การทำงาน

ของตัับดีีขึ้้�น จนผู้้�ป่่วยบางรายอาจจะไม่่จำเป็็นต้้องได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ อย่่างไร

ก็็ตาม ผู้้�ป่่วยบางรายอาจไม่่ได้้ประโยชน์์จากการรัักษามากนััก โดยยัังมีีการทำงาน

ของตับัผิดิปกติิมากจนทำให้คุ้ณุภาพชีวีิติไม่ด่ี ีเสี่่�ยงต่อ่การเสียีชีวีิติระหว่า่งที่่�รอการ

ปลููกถ่่ายตัับ ปััจจััยที่่�ทำนายว่่าผู้้�ป่่วยตัับแข็็งจะมีีอาการไม่่ดีีขึ้้�นหลังการรัักษาด้้วย

ยาต้้านไวรััส ได้้แก่่ MELD score >18 หรืือมีีภาวะแทรกซ้้อนที่่�รุุนแรงจากความดััน

พอร์์ทััลสููง (portal hypertension)7-11 ดัังนั้้�น ในกรณีีที่่� MELD score <18 จึึงแนะนำ

ให้ร้ักัษาไวรัสตับอักัเสบซีดี้ว้ยยาต้า้นไวรัสก่อนการปลูกูถ่่ายตับั แล้ว้เฝ้า้ติดิตามการ

ทำงานของตัับเป็็นระยะภายหลัังการรัักษา10

	 กรณีีผู้้�ป่วยที่่�มี ีMELD score >18 แนะนำให้้พิจิารณาปลููกถ่า่ยตัับก่่อนการ

รัักษาด้้วยยาต้้านไวรััส เมื่่�อผู้้�ป่่วยอาการคงที่่�หลัังการผ่่าตััดและกิินยากดภููมิิคุ้้�มกััน

เป็็นระยะเวลาหนึ่่�งแล้้ว จึึงให้้เริ่่�มรัักษาไวรััสตัับอัักเสบซีีกลัับซ้้ำด้้วยยาต้้านไวรััส 

(โดยไม่่ควรรอนานเกิิน 6-12 เดืือนหลัังการปลููกถ่่ายตัับเนื่่�องจากอาจเกิิดพัังผืืดใน 

liver graft ขึ้้�นมาก) การรัักษาไวรััสตัับอัักเสบซีีด้้วยยา sofosbuvir/velpatasvir เป็็น

เวลา 12 สััปดาห์์ จะมีีโอกาสหายขาดมากกว่่าร้้อยละ 92 โดยไม่่พบว่่ายา sofos-

buvir/velpatasvir มีีปฏิิกิิริิยาระหว่่างยากัับยากดภููมิิคุ้้�มกัันแต่่อย่่างใด11 อย่่างไร

ก็็ตาม การพิิจารณารัักษาไวรััสตัับอัักเสบซีีด้้วยยาต้้านไวรััสก่่อนหรืือหลัังปลููกถ่่าย

ตัับ ยัังขึ้้�นอยู่่�กัับดุุลยพิินิิจของแพทย์์ผู้้�รัักษา
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แนวทางการดููแลผู้้� ป่่วยมะเร็็งเซลล์์ตัับ
ก่่อนและหลังการปลููกถ่่ายตัับ

แนวทางการดููแลผู้้�ป่่วยมะเร็็งเซลล์์ตัับก่่อนการปลููกถ่่ายตัับ 

	 ในการรักัษาผู้้�ป่ว่ยมะเร็ง็เซลล์์ตับั (hepatocellular carcinoma) จะพิจิารณา

ปลููกถ่่ายตัับในกรณีีที่่�ไม่่สามารถรับการผ่่าตััดตัับ (liver resection) ได้้ เน��องจาก

การทำงานของตัับไม่่เพีียงพอ (decompensated liver function, Child-Pugh B, 

MELD >10) หรืือมีีภาวะความดัันในหลอดเลืือดดำพอร์์ทััลที่่�สููง และผู้้�ป่่วยควรมีี

อััตราการรอดชีีวิิตที่่� 5 ปีี สููงกว่่าร้้อยละ 70 ผู้้�ป่่วยมะเร็็งเซลล์์ตัับที่่�เข้้าเกณฑ์์การ

ปลููกถ่่ายตับั ได้้แก่่ ผู้้�ป่วยมะเร็ง็เซลล์์ตัับที่่�มีีจำนวน 1 ก้้อน ขนาดเส้้นผ่่านศูนูย์์กลาง

ไม่่เกินิ 5 ซม. หรือื มีจีำนวนมากกว่่า 1 ก้้อนแต่่ไม่่เกินิ 3 ก้้อน ขนาดเส้้นผ่่านศููนย์์กลาง

ก้้อนที่่�ใหญ่ที่่�สุดุไม่่เกินิ 3 ซม. (Milan criteria) และไม่่พบการกระจายของมะเร็ง็นอกตับั 

และไม่่พบการกระจายหรืือลุุกลามเข้้าหลอดเลืือดดำพอร์์ทััล (portal vein)1-3 

	ส ำหรัับผู้้�ป่่วยมะเร็็งเซลล์์ตัับที่่�อยู่่�นอกเหนือจากเกณฑ์์ที่่�ได้้กล่่าวข้้างต้้น 

(beyond Milan criteria) หรืือผู้้�ป่่วยที่่�เข้้าเกณฑ์์ข้้างต้้นแต่่ยัังมีีค่่ามีีการทำงานของ

ตัับอยู่่�ในสภาวะปกติิ (compensated liver function, Child-Pugh A, MELD <10) 

และไม่ม่ีภีาวะความดันัพอร์ท์ัลัสูงู การปลูกูถ่า่ยตับัในผู้้�ป่ว่ยกรณีดีังักล่่าวควรอยู่่�ใน

ดุุลยพิินิิจของคณะแพทย์์ที่่�ดููแลการปลููกถ่่ายตัับของสถาบัันนั้้�น ๆ 

	 แนะนำให้้มีีการรัักษามะเร็ง็เซลล์์ตับัเพื่่�อควบคุุมการดำเนิินของโรค (bridging 

therapy) ในผู้้�ป่่วยที่่�คาดว่่ามีีระยะเวลาในการรอปลููกถ่่ายตัับนานเกิิน 6 เดืือน 

วิิธีีการรัักษา ได้้แก่่4-9

	 1. Percutaneous ablation ได้้แก่่ radiofrequency ablation (RFA) หรืือ 

percutaneous ethanol injection (PEI) หรืือ microwave ablation (MWA)
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	 2. Transarterial chemoembolization (TACE) หรืือ drug-eluting beads 

transarterial chemoembolization (DEB-TACE)   

	 3. Transarterial radioembolization (TARE)

	ทั้้ �งนี้้�การเลือืกวิธีิีการรักัษาโดยวิธีิีใดขึ้้�นอยู่่�กับัขนาดของก้อ้นมะเร็ง็ ตำแหน่ง่

ของก้้อนมะเร็็ง และความเสี่่�ยงที่่�จะเกิิดภาวะตัับวายหลัังการรัักษา

แนวทางการดูแูลรักัษาผู้้�ป่่วยมะเร็ง็เซลล์ตัับภายหลังการผ่่าตััดปลูกูถ่่ายตัับ10-12

	 เป็น็ที่่�ทราบกันัดีวี่า่การผ่า่ตัดัปลูกูถ่า่ยตับัเป็น็การรักัษามะเร็ง็เซลล์ต์ับัแบบ

ครบถ้้วน คือื เป็็นการรัักษาทั้้�งมะเร็ง็เซลล์์ตัับและรักัษาภาวะตับัแข็ง็ที่่�เป็็นปััจจััยเสี่่�ยง

ในการเกิดิมะเร็ง็ ทำให้้การรัักษาด้้วยวิธีิีนี้้�มีีอััตราการกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็ง็เซลล์์ตับั

น้้อยกว่่าวิิธีีอื่่�น ๆ ถ้้าเลืือกผู้้�ป่่วยที่่�เหมาะสม คืือ มีีมะเร็็งเซลล์์ตัับในระยะแรก 

มาเข้้ารัับการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับดัังที่่�กล่่าวไว้้แล้้วในตอนต้้น แต่่อย่่างไรก็็ตามถึึงแม้้

จะมีีเกณฑ์์ในการเลืือกผู้้�ป่่วยที่่�เหมาะสมแล้้ว ก็็ยัังมีีอััตราการกลัับเป็็นซ้้ำเฉลี่่�ยอยู่่�

ประมาณร้้อยละ 16 ซึ่่�งส่่วนใหญ่่เกิิดใน 2 ปีีแรกภายหลัังการผ่่าตััด

การเฝ้้าระวัังการกลัับเป็็นซ้้ำ

	 การกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็็งเซลล์์ตัับนั้้�น จากรายงานต่่าง ๆ มากกว่่าครึ่่�ง

ของผู้้�ป่วย มักัเป็็นการกลับัเป็็นซ้้ำที่่�เกิดิขึ้้�นนอกตัับ เช่่น ปอด กระดููก ต่่อมหมวกไต 

ต่่อมน้้ำเหลืือง เยื่่�อบุุช่่องท้้อง เป็็นต้้น โดยมีีการกลัับเป็็นซ้้ำที่่�ตัับเกิิดขื้้�นในสััดส่่วน

ที่่�น้้อยกว่่า จึึงมีีคำแนะนำให้้เฝ้้าระวัังการกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็็งเซลล์์ตัับด้้วยการ

ตรวจต่่อไปนี้้� 

	 -  Multiphase CT หรืือ MRI of liver         

	 -  Noncontrast CT of chest

	 -  Alpha-fetoprotein (AFP) level

	 โดยติดิตามทุกุ 6 เดืือน โดยเฉพาะอย่่างยิ่่�งใน 2 ปีภีายหลังัผ่า่ตัดัปลูกูถ่า่ย

ตัับ สำหรัับ bone scan แนะนำให้้ทำเมื่่�อมีีอาการทางคลิินิิกที่่�สงสััยว่่าจะมีีการ

แพร่่กระจายไปที่่�กระดููก ในกรณีีที่่� explant liver อยู่่�นอกเกณฑ์์ Milan และมีีโอกาส
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กลับัเป็น็ซ้้ำสูงูกว่า่เกณฑ์เ์ฉลี่่�ย เช่น่ microvascular invasion, poorly differentiation, 

มีีจำนวนก้้อนเกิินกว่่า 3 ก้้อน มีีขนาดก้้อนที่่�ใหญ่่ที่่�สุุดมากกว่่า 5 ซม. ให้้มีี

การเฝ้้าระวัังถี่่�ขึ้้�นเป็็นทุุก 3-4 เดืือน และอาจเพิ่่�มระยะเวลาติิดตามเป็็นเวลา

อย่่างน้้อย 5 ปีี

แนวทางการป้้องกัันการกลัับเป็็นซ้้ำ

	มี ีข้้อควรพิิจารณา 2 ประเด็็นคืือ การให้้ adjuvant therapy และการปรัับ

ยากดภููมิิคุ้้�มกััน สำหรัับ adjuvant therapy นั้้�น ในปััจจุุบัันยัังไม่่มีีการรัักษาใด

ได้้ผลดีีชััดเจนไม่่ว่่าจะเป็็นยาเคมีีบำบััด targeted therapy หรืือ immunotherapy 

จึึงยัังไม่่แนะนำให้้ใช้้ยากลุ่่�มนี้้�ในการป้้องกัันการกลัับเป็็นซ้้ำ

	 ในเรื่่�องของยากดภููมิิคุ้้�มกัันนั้้�น เป็็นที่่�ทราบกัันดีีว่่าระดัับของการกด

ภููมิิคุ้้�มกัันมีีผลต่่อการเกิิดมะเร็็ง ดัังนั้้�นหลัักการทั่่�วไปคืือ การให้้ยากดภููมิิคุ้้�มกััน

ในระดัับต่่ำที่่�สุุดเท่่าที่่�จะควบคุุมการเกิิด rejection เพื่่�อให้้เหลือภููมิิคุ้้�มกัันในการ

ต่่อต้้านมะเร็็งตัับให้้สููงที่่�สุุด

	มี ีข้้อมููลทางคลิินิิกว่่าระดัับยา CNIs ที่่�สููงมีีความสััมพัันธ์์กัับการกลัับ

เป็็นซ้้ำของมะเร็็ง และยา mTOR inhibitors มีีฤทธิ์์�ต่่อต้้านมะเร็็งและอาจส่่งผลให้้ 

การกลัับเป็็นซ้้ำลดลง โดยมีีการศึึกษาที่่�เป็็น randomized multicenter open-label 

phase 313 เปรีียบเทีียบผู้้�ป่่วยกลุ่่�มที่่�ได้้รัับและไม่่ได้้รัับยา mTOR inhibitors กลุ่่�มละ

ประมาณ 260 คน พบว่่าในแต่่ละปีีหลัังการผ่่าตััด กลุ่่�มที่่�ได้้รัับ mTOR inhibitors 

มีีอััตราการกลัับเป็็นซ้้ำที่่�น้้อยกว่่าจนถึึงปีีที่่� 3 และมีีอััตราการรอดชีีวิิตที่่�ดีีกว่่า

จนถึึงปีีที่่� 5 แต่่ภายหลังจากนี้้�จนถึึงปีีที่่� 8 ซึ่่�งเป็็นปีีที่่�สิ้้�นสุุดการศึึกษาพบว่่าไม่่มีี

ความแตกต่่างกััน โดยความแตกต่่างนี้้�จะพบมากในผู้้�ป่ว่ยที่่�อายุนุ้อ้ยกว่า่ 60 ปีแีละ

ระยะของมะเร็ง็ตับัอยู่่�ในเกณฑ์์ Milan ในเวลาต่่อมาการศึึกษาแบบ meta-analysis14 

ก็็ได้้ผลในทำนองเดีียวกัน คืือ เพิ่่�มโอกาสรอดชีีวิิตโดยที่่�มะเร็็งตัับไม่่กลัับเป็็นซ้้ำ

ที่่�หลังัจากติดิตามเป็็นเวลาอย่่างน้้อย 3 ปีี และลดอัตัราการกลับัเป็็นซ้้ำของมะเร็ง็ตับั 

โดยไม่่เพิ่่�มอััตราการเกิิด acute rejection
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	ดั ังนั้้�นจึึงสรุุปได้้ว่่า การใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันกลุ่่�ม mTOR inhibitor อาจมีี

ประโยชน์์ในการลดการกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็็งเซลล์์ตัับได้้

แนวทางการรัักษากรณีีมะเร็็งเซลล์์ตัับกลัับเป็็นซ้้ำ10, 11, 15

	 ผู้้�ป่่วยที่่�มีีการกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็็งตัับภายหลัังการปลููกถ่่ายตัับ จะมีีการ

ดำเนิินโรคแย่่ลงอย่่างรวดเร็็วและผลการรัักษาค่่อนข้้างแย่่ ส่่วนใหญ่จะเสีียชีีวิิต

ทั้้�งหมด ดัังนั้้�นจึึงแนะนำให้้ทำการรัักษาแบบผสมผสานโดยผู้้�เชี่่�ยวชาญด้้านต่่าง ๆ  

ได้้แก่่ ศััลยแพทย์์ อายุุรแพทย์์โรคตัับ อายุุรแพทย์์โรคมะเร็็ง รัังสีีแพทย์์ร่่วมรัักษา 

รัังสีีแพทย์์ฉายแสง 

	 เมื่่�อมีีการกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็็งตัับแล้้ว จะต้้องทำการ staging มะเร็็งตัับ

ใหม่่ โดยการทำ CT chest, multiphase CT or MRI of abdomen และ bone scan  

โดยพิิจารณาทำ PET-CT เป็็นราย ๆ ไป

	หลั ังจากนั้้�นจะต้้องทำการทบทวนยากดภููมิิคุ้้�มกััน โดยจะต้้องลดยากด

ภูมิูิคุ้้�มกันัลงให้เ้หลือืน้อ้ยที่่�สุดุที่่�เพียีงพอจะป้อ้งกันัการเกิดิ rejection และพิจิารณา

เริ่่�มให้้ยากลุ่่�ม mTOR inhibitor ในกรณีีที่่�ยัังไม่่ได้้ใช้้

	 การกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็็งตัับในกรณีีนี้้�ถืือเป็็น systemic disease เสมอ 

ไม่่ว่า่จะเกิดิขึ้้�นเพียีงที่่�เดีียวก็ต็าม จึึงมีีการพิจิารณาถึึงการให้้ systemic therapy ซึ่่�ง

ในปััจจุุบัันมีี 2 กลุ่่�ม คืือ targeted therapy ได้้แก่่ sorafenib และ immunotherapy 

(ได้้แก่่ nivolumab, pembrolizumab)

	 Sorafenib ในการรักัษาการกลับัเป็น็ซ้้ำของมะเร็ง็ภายหลังการปลูกูถ่่ายตับั 

ยังัมีกีารศึึกษาไม่ม่ากนักั ส่ว่นใหญ่เ่ป็น็เพียีงรายงานผู้้�ป่ว่ย (case series) และได้ผ้ล

การรัักษาส่่วนใหญ่่เป็็น stable disease และควบคุุมโรคได้้เพีียงระยะเวลาอัันสั้้�น

ประมาณ 5-6 เดือืน และกว่า่ครึ่่�งจำเป็น็ต้อ้งลดขนาดยาลงเนื่่�องจากทนผลข้า้งเคียีง

ไม่่ไหว

	ส ำหรับยา immunotherapy นั้้�นยัังมีีข้อ้กัังวลเรื่่�องอาจเพิ่่�มการเกิิด rejection 

ได้้ ทำให้้ข้้อมููลยัังมีีไม่่มากนััก
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	 ในกรณีีที่่�การเกิิดเป็็นซ้้ำเป็็นแบบเฉพาะที่่�ตัับหรืือมีีอวััยวะอื่่�นร่่วมด้้วยแต่่

ไม่่มากนััก สามารถพิิจารณารัักษามะเร็็งเซลล์์ตัับเช่่นเดีียวกัับกรณีีที่่�ไม่่ได้้ปลููกถ่่าย

ตัับ เช่่น TACE, RFA, radioembolization รวมไปถึึงการฉายแสง และในบางรายที่่�

ควบคุุมโรคได้้ดี ีอาจพิิจารณาผ่่าตัดัก้อ้นมะเร็ง็ที่่�ตับั ถ้า้ความเสี่่�ยงของการผ่่าตัดัไม่่

สููงเกิินไป เช่่นเดีียวกัับอวััยวะอื่่�น เช่่น ปอด ต่่อมหมวกไต ซึ่่�งรายงานต่่าง ๆ ได้้ผล

ที่่�สอดคล้้องกัันคืือ ผู้้�ป่่วยที่่�มีีการกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็็งเซลล์์ตัับที่่�ไม่่มากนัักและ

สามารถผ่าตัดัได้ ้จะมีอีัตัราการรอดชีวีิติที่่�ดีกีว่า่กลุ่่�มที่่�ไม่ไ่ด้ร้ับัการผ่า่ตัดัหรือผ่า่ตัดั

ไม่่ได้้
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แผนภาพแสดงแนวทางการรัักษาการกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็็งตัับ

ภายหลัังการปลููกถ่่ายตัับ
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การวิินิิจฉััยและรัักษาภาวะแทรกซ้้อน
โดยวิิธีี การทางรัังสีีวิ ทยา

	 ภาวะแทรกซ้้อนหลัังการปลููกถ่่ายตัับที่่�วิินิิจฉััยได้้โดยวิิธีีการทางรัังสีีวิิทยา

และการรัักษาโดยวิิธีีการทางรัังสีีวิิทยา แบ่่งเป็็น1-5

	 1. ภาวะแทรกซ้้อนของหลอดเลืือด (vascular complication) ได้้แก่่ hepatic 

artery stenosis, hepatic artery thrombosis, portal vein stenosis, portal vein 

thrombosis, hepatic vein หรืือ inferior vena cava (IVC) stenosis, hepatic vein 

หรืือ IVC thrombosis

	 2. ภาวะแทรกซ้้อนของทางเดิินน้้ำดีี (biliary complication) ได้้แก่่ ท่่อน้้ำดีี

ตีีบ (biliary stenosis)

Hepatic artery thrombosis1-5 

	 เป็็นภาวะแทรกซ้้อนของหลอดเลืือดหลัังการผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับที่่�พบบ่่อย

ที่่�สุดุ (ร้อ้ยละ 0-12) และมักัพบภาวะนี้้�ในเด็ก็บ่อ่ยกว่า่ผู้้�ใหญ่ถึึง 2 เท่า่ บางรายอาจ

ตรวจพบภาวะนี้้�จาก duplex ultrasound หรืือ computed tomography (CT) scan 

ในขณะที่่�ยัังไม่่มีีอาการและค่่าการทำงานของตัับปกติิ ในรายที่่�มีีอาการ มัักพบ

อาการ 3 แบบ ดัังนี้้�1-3

	 1. Intermittent bacteremia

	 2. Bile duct ischemia

	 3. Fulminant hepatic failure
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	 การวิินิิจฉััยทางรัังสีีวิิทยา1, 4, 5

	 1. Duplex ultrasound เป็็นการตรวจคััดกรองเบื้้�องต้้น

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - ไม่่พบการไหลเวีียนภายในหลอดเลืือดจากการตรวจ color flow image 

และ spectral waveform

	 2. CT angiography (CTA) หรือื magnetic resonance angiography (MRA) 

เป็น็การตรวจยืืนยัันหากสงสััยภาวะลิ่่�มเลืือดอุุดตัันจากการตรวจ duplex ultrasound

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบลิ่่�มเลืือดภายใน hepatic artery

	 - ไม่่พบสารทึึบรัังสีีภายใน hepatic artery

	 3. Angiography ใช้เ้มื่่�อต้้องการทำการรัักษาโดยวิิธีกีารทาง endovascular 

treatment

	 การรัักษาทางรัังสีีร่่วมรัักษา1-3 

	 1. Short-segment occlusion (ความยาว <2 ซม.) อาจรัักษาได้้โดยการ

ทำ balloon angioplasty หรืือ stent placement โดยไม่่ต้้องทำ thrombolysis

	 2. Long-segment occlusion อาจรักัษาได้โ้ดยการทำ thrombolysis หรือื 

mechanical thrombectomy ด้ว้ยวิิธีีการทางรัังสีีร่ว่มรัักษา หรือืผ่่าตััดทางศััลยกรรม

	 2.1	 Thrombolysis โดยให้้ thrombolytic agent (เช่่น recombinant 

tissue plasminogen activator - rTPA) ผ่่านทาง catheter ซึ่่�งชนิิดที่่�เหมาะสมที่่�สุุด 

คืือ Cragg-McNamara valved infusion catheter โดยวาง side holes ให้้อยู่่�ในส่่วน

ที่่�มีี thrombosis อาจแบ่่งให้้เป็็น initial bolus dose (2-10 มก.) และ continuous 

dripping (0.5–1 มก./ชม.) ถ้้า continuous dripping เป็็นเวลานาน ควรเฝ้้าระวััง

ภาวะเลืือดออกในอวััยวะต่่าง ๆ ใน intensive care unit (ICU) จากนั้้�นควรทำ 

angiography ซ้้ำ หากพบว่่ามีีการตีีบ (stenosis) ร่่วมด้้วยอาจพิิจารณาทำ balloon 

angioplasty หรืือ stent placement เพิ่่�มเติิมด้้วย
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	 2.2	Mechanical thrombectomy ด้้วยวิิธีีทางรัังสีีร่่วมรัักษา อาจทำได้้

ในกรณีีที่่�หลอดเลืือดค่่อนข้้างใหญ่่ 

	 การรัักษาด้้วย thrombolysis และ mechanical thrombectomy มีีอััตรา

ความสำเร็็จ (technical success rate) ค่่อนข้้างต่่ำ และมีีอััตราการเกิิดภาวะ

แทรกซ้้อนจากเลืือดออกค่่อนข้้างสููง การพิิจารณาเลืือกวิิธีีการรัักษาจึึงขึ้้�นกัับ

วิิจารณญาณของแพทย์์ผู้้�ดููแล อััตราความสำเร็็จของการทำ thrombolysis ขึ้้�นกัับ

ระยะเวลาหลังจากเกิิด thrombosis ด้้วย หากทำได้้เร็็วโอกาสสำเร็็จจะสููงข้ึ้�น 

แต่่ไม่่ควรรัักษาด้้วย 2 วิิธีีนี้้� หากมีี thrombosis นานกว่่า 3 เดืือน เนื่่�องจากโอกาส

สำเร็็จค่่อนข้้างน้้อย

Hepatic artery stenosis1-6

	 เป็็นภาวะที่่�พบได้้ค่่อนข้้างบ่่อย คืือร้้อยละ 2-13 ส่่วนใหญ่่มัักพบการตีีบ

ของหลอดเลืือดบริิเวณ hepatic artery anastomosis (ร้้อยละ 59) และรองลงมา

คืือ การตีีบของ hepatic artery ภายใน liver graft (ร้้อยละ 41) ผู้้�ป่่วยมัักไม่่มีีอาการ 

แต่่ตรวจพบโดยบัังเอิิญจากการตรวจ duplex ultrasound หรืือ CT scan หรืือ

บางรายอาจมีีค่่าการทำงานของตัับผิิดปกติิ

	 การวิินิิจฉััยทางรัังสีีวิิทยา1, 4, 5

	 1. Duplex ultrasound ใช้้เป็็นการตรวจคััดกรองเบื้้�องต้้น

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบรอยคอดที่่�ตำแหน่งรอยต่่อ (anastomosis) มีีเส้้นผ่่านศููนย์์กลาง

น้้อยลงกว่่าครึ่่�งหนึ่่�งของหลอดเลืือดตำแหน่่งก่่อนหน้้า

	 - เปรีียบเทีียบค่่าความเร็็วสููงสุุดระหว่างตำแหน่่งรอยต่่อและก่่อนหน้า 

[peak systolic velocity (PSV) ratio] มีีค่่ามากกว่่า 2 เท่่า 

	 - พบการเปลี่่�ยนแปลงลัักษณะ spectral waveform ของ hepatic artery 

ภายในเนื้้�อตับั มีค่ี่า acceleration time นานมากกว่า่ 80 มิลิลิวิินิาที ี ร่่วมกัับค่่า 
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resistive index น้้อยกว่่า 0.55

	 2. CTA หรือื MRA เป็น็การตรวจยืนืยันัการวิินิจิฉัยั หากสงสัยัภาวะหลอด

เลืือดแดงตีีบจากการตรวจ duplex ultrasound

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบรอยคอดที่่�ตำแหน่ง่รอยต่อ่ (anastomosis) มีเีส้น้ผ่า่นศูนูย์ก์ลางน้อ้ย

ลงกว่่าครึ่่�งหนึ่่�งของเส้้นผ่่านศููนย์์กลางของหลอดเลืือดที่่�ตำแหน่่งก่่อนหน้้า

	 - อาจพบสารทึึบรัังสีีภายใน hepatic artery ภายในตัับจางลง 

	 3. Angiography ใช้เ้มื่่�อต้้องการทำการรัักษาโดยวิิธีกีารทาง endovascular 

treatment

	 การรัักษาทางรัังสีีร่่วมรัักษา1-3,6

	 อาจรัักษาได้้โดยการทำ balloon angioplasty หรืือ stent placement

	 1. Balloon angioplasty มีี technical success rate ค่่อนข้้างสููง ประมาณ

ร้้อยละ 80 แต่่หลัังทำมีี restenosis rate ประมาณร้้อยละ 31-41 และ thrombosis 

rate ประมาณร้้อยละ 8-19 ภายใน 1 ปีีหลัังการรัักษา

	 2. Stent placement ถ้้ามีี intraprocedural recoil หรืือ early restenosis 

(ภายใน 2 เดืือน) อาจพิิจารณาใส่่ stent 

	ห ากพบ focal hepatic artery stenosis บริิเวณ anastomosis ภายใน

สััปดาห์์แรกหลัังจากผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับ อาจเกิิดจาก postoperative edema ของ 

arterial anastomosis ซึ่่�งสามารถหายได้้เองหากอาการบวมดีีขึ้้�น จึึงยัังไม่่ควรทำ 

balloon angioplasty6

	ห ากเกิิดจาก hepatic arterial kinking การรัักษาโดย balloon angioplasty 

มีอีัตัราความสำเร็จ็ต่่ำ และโอกาสเกิิดภาวะแทรกซ้้อนสูงู การผ่่าตัดัแก้้ไข hepatic 

artery หรือืการให้ ้anticoagulants เพื่่�อป้อ้งกันั thrombosis อาจเหมาะสมมากกว่า่  
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Portal vein thrombosis1-5

	 เป็็นภาวะที่่�พบได้้ค่่อนข้้างน้้อย (ร้้อยละ 0.3–2.6) มักัเกิิดภายใน 1 เดืือนแรก

หลังัจากผ่่าตัดัปลูกูถ่่ายตับั หรือือาจเกิดิ iatrogenic จากการทำ balloon venoplasty 

ในกรณีีที่่�มีี portal vein stenosis อยู่่�ก่่อนแล้้ว ผู้้�ป่่วยอาจมีีค่่าการทำงานของตัับ

ผิิดปกติิ หรืืออาจมีีอาการแสดงของความดัันพอร์์ทััลสููงร่่วมด้้วย

	 การวิินิิจฉััยทางรัังสีีวิิทยา1, 4, 5

	 1. Duplex ultrasound เป็็นการตรวจคััดกรองเบื้้�องต้้น

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบลิ่่�มเลืือดจากการตรวจ B-mode ultrasound และ color flow image

	 - ไม่่พบการไหลเวีียนภายในหลอดเลืือดจากการตรวจ color flow image 

และ spectral waveform

	 2. CT venography (CTV) หรืือ MR venography (MRV) เป็็นการตรวจ

ยืนืยันัการวินิิจิฉัยั หากสงสัยัภาวะลิ่่�มเลือืดอุดุตันัจากการตรวจ duplex ultrasound

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบลิ่่�มเลืือดภายใน portal vein

	 - ไม่่พบสารทึึบรัังสีีภายใน portal vein

	 3. Portal venography ใช้้เมื่่�อต้้องการทำการรัักษาโดยวิิธีีการทาง endo-

vascular treatment

	 การรัักษาทางรัังสีีร่่วมรัักษา1-3

	 1. Early portal vein thrombosis (เกิิดขึ้้�นภายใน 1 เดืือนหลัังปลููกถ่่าย

ตัับ) ควรให้้การรัักษาทัันทีี เนื่่�องจากการทำงานของตัับจะแย่่ลงอย่่างรวดเร็็ว และ

ผู้้�ป่่วยมีีโอกาสเสีียชีีวิิตได้้  

	 การทำ thrombolysis ด้้วย rTPA เช่่นเดียีวกับที่่�กล่่าวข้างต้้น หรือื mechanical 

thrombectomy ด้้วยวิิธีีการทางรัังสีีร่่วมรัักษาหรือโดยการผ่่าตััดทางศััลยกรรม 
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ขณะทำ thrombolysis ผู้้�ป่ว่ยควรได้ร้ับัการเฝ้้าระวังัภาวะเลือืดออกใน ICU ดังักล่่าว

มาแล้้ว 

	 การรัักษาโดยการทำ thrombolysis และ mechanical thrombectomy มีี

อััตราความสำเร็็จค่่อนข้้างต่่ำ และมีีอััตราการเกิิดภาวะแทรกซ้้อนจากเลืือดออก

ค่่อนข้้างสููง การพิิจารณาเลืือกวิิธีีการรัักษาจึึงขึ้้�นกัับวิิจารณญาณของแพทย์์ผู้้�ดููแล

หากพบว่่ามีีการตีีบของหลอดเลืือดร่่วมด้้วย อาจพิิจารณาทำ balloon venoplasty 

หรืือ stent placement เพิ่่�มเติิมด้้วย

	 2. Late portal vein thrombosis (เกิิดขึ้้�นเกิิน 1 เดืือนหลัังปลููกถ่่ายตัับ) 

พิิจารณาให้้ anticoagulants ในกรณีีที่่�เป็็น acute portal vein thrombosis

	 3. Chronic portal vein thrombosis หากมีี cavernous transformation 

แล้้ว ไม่่จำเป็็นต้้องได้้รัับการรัักษาด้้วยวิิธีีทางรัังสีีร่่วมรัักษา และ anticoagulants

Portal vein stenosis1-5

	 เป็็นภาวะที่่�พบได้้บ่่อยกว่่า portal vein thrombosis และส่่วนใหญ่่จะพบ

ในผู้้�ป่่วยเด็็กเนื่่�องจาก portal vein ของเด็็กมีีขนาดเล็็ก แต่่ portal vein ของ donor 

มัักมีีขนาดใหญ่ อาจทำให้้มีีการพัับของหลอดเลืือดที่่�ต่่อกััน ทำให้้มีีโอกาสตีีบ

หลัังจากผ่่าตััดปลููกถ่่ายตัับได้้สููง ส่่วนใหญ่่การตีีบมัักเกิิดที่่�บริิเวณ portal vein 

anastomosis

	 อาจพบค่่าการทำงานตัับผิิดปกติิ หรืือมีีอาการหรืออาการแสดงของ

ความดัันพอร์์ทััลสููงร่่วมด้้วย

	 การวิินิิจฉััยทางรัังสีีวิิทยา1,4,5

	 1. Duplex ultrasound เป็็นการตรวจคััดกรองเบื้้�องต้้น

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบรอยคอดที่่�ตำแหน่งรอยต่่อ (anastomosis) มีีเส้้นผ่่านศููนย์์กลาง

น้อ้ยลงมากกว่า่ครึ่่�งหนึ่่�งของเส้น้ผ่า่นศููนย์ก์ลางของหลอดเลือืดที่่�ตำแหน่ง่ก่อ่นหน้า้
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	 - เปรีียบเทีียบค่่าความเร็็วสููงสุุดระหว่างตำแหน่่งรอยต่่อและก่่อนหน้า 

(velocity ratio) มีีค่่ามากกว่่า 3 เท่่า 

	 - พบหลอดเลืือดดำพอร์์ทัลัภายในตัับมีีขนาดโตข้ึ้�นมากอย่่างไม่่เป็็นสััดส่่วน 

หรืือมีีการไหลเวีียนรููปแบบ turbulent flow

	 2. CTV หรืือ MRV เป็็นการตรวจยืืนยัันหากสงสััยภาวะหลอดเลืือดดำตีีบ

จากการตรวจ duplex ultrasound

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบรอยคอดที่่�ตำแหน่งรอยต่่อ (anastomosis) มีีเส้้นผ่่านศููนย์์กลาง

น้้อยลงกว่่าครึ่่�งหนึ่่�งของเส้้นผ่่านศููนย์์กลางของหลอดเลืือดที่่�ตำแหน่่งก่่อนหน้้า

	 3. Portal venography เป็็นมาตรฐานสำหรับการวินิิจิฉัยัโดยการวัดั pressure 

gradient และใช้้เมื่่�อต้้องการทำการรัักษาโดยวิิธีีการทาง endovascular treatment

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - Pressure gradient มากกว่่า 5 มม.ปรอท

	 การรัักษาทางรัังสีีร่่วมรัักษา1-3

	 - อาจรัักษาได้้โดยการทำ balloon venoplasty หรืือ stent placement 

	 1. Balloon venoplasty มีีอััตราความสำเร็็จสููง โดยส่่วนใหญ่่สามารถ 

approach ผ่่านทาง portal vein branch ได้้

	 2. Stent placement ถ้้ามีี intraprocedural recoil หรืือ early restenosis 

อาจพิิจารณาใส่่ stent

Hepatic vein หรืือ IVC thrombosis1-5

	 เป็็นภาวะที่่�พบได้้น้้อยมาก มัักมีีอาการของภาวะอุุดกั้้�นของ hepatic out-

flow ได้้แก่่ ท้้องมาน ตัับโต ค่่าการทำงานของตัับผิิดปกติิ coagulopathy และ 

hydrothorax 
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	 การวิินิิจฉััยทางรัังสีีวิิทยา1,4,5

	 1. Duplex ultrasound เป็็นการตรวจคััดกรองเบื้้�องต้้น

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบลิ่่�มเลืือดจากการตรวจ B-mode ultrasound และ color flow image

	 - ไม่่พบการไหลเวีียนภายในหลอดเลืือดจากการตรวจ color flow image 

และ spectral waveform

	 2. CTV หรือื MRV เป็็นการตรวจยืืนยัันหากสงสััยภาวะลิ่่�มเลือืดอุดุตัันจาก

การตรวจ duplex ultrasound

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบลิ่่�มเลืือดภายใน hepatic vein หรืือ IVC

	 - ไม่่พบสารทึึบรัังสีีภายใน hepatic vein หรืือ IVC

	 3. Hepatic หรืือ IVC venography ใช้้เมื่่�อต้้องการทำการรัักษาโดยวิิธีีการ

ทาง endovascular treatment

	 การรัักษาทางรัังสีีร่่วมรัักษา1-3

	 - การรัักษาขึ้้�นกัับ extension ของ thrombosis อาจรัักษาโดย thrombolysis, 

mechanical thrombectomy หรืือการผ่่าตััดทางศััลยกรรม

Hepatic vein หรืือ IVC stenosis1-5

	 เป็็นภาวะที่่�พบได้้ค่่อนข้้างน้้อย ถ้้า hepatic vein หรืือ IVC ตีีบไม่่มาก มััก

ไม่่มีีอาการ แต่่อาจตรวจพบโดยบัังเอิิญจาก duplex ultrasound หรืือ CT scan ถ้้า 

hepatic vein ตีีบมาก อาจมีีอาการของ hepatic outflow obstruction ดัังกล่่าว

ข้้างต้้น ถ้้า IVC stenosis อาจมีี lower limb edema

	 การวิินิิจฉััยทางรัังสีีวิิทยา1, 4, 5

	 1. Duplex ultrasound เป็็นการตรวจคััดกรองเบื้้�องต้้น
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	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบรอยคอดที่่�ตำแหน่ง่รอยต่อ่ (anastomosis) มีเีส้น้ผ่า่นศูนูย์ก์ลางน้อ้ย

ลงมากกว่่าครึ่่�งหนึ่่�งของเส้้นผ่่านศููนย์์กลางของหลอดเลืือดที่่�ตำแหน่่งก่่อนหน้้า 

	 - เปรีียบเทีียบค่่าความเร็็วสููงสุุดระหว่างตำแหน่่งรอยต่่อและก่่อนหน้า 

(velocity ratio) มีีค่่ามากกว่่า 3 เท่่า 

	 2. CTV หรืือ MRV เป็็นการตรวจยืืนยัันหากสงสััยภาวะหลอดเลืือดดำตีีบ

จากการตรวจ duplex ultrasound

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบรอยคอดที่่�ตำแหน่ง่รอยต่อ่ (anastomosis) มีเีส้น้ผ่า่นศูนูย์ก์ลางน้อ้ย

ลงกว่่าครึ่่�งหนึ่่�งของเส้้นผ่่านศููนย์์กลางของหลอดเลืือดตำแหน่่งก่่อนหน้้า

	 3. Hepatic หรืือ IVC venography เป็็นมาตรฐานสำหรัับการวิินิิจฉััยโดย

การวััด pressure gradient และเมื่่�อต้้องการทำการรัักษาโดยวิิธีีการทาง endovas-

cular treatment

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - Pressure gradient มากกว่่า 10 มม.ปรอท

	 การรัักษาทางรัังสีีร่่วมรัักษา1-3

	 1. Balloon venoplasty จััดเป็็นการรัักษาที่่�เหมาะสมในภาวะนี้้� (treatment 

of choice) โดยมััก approach ทาง right internal jugular vein หรืือ right common 

femoral vein ขึ้้�นกัับมุุมของ anastomosis และหากไม่่สามารถใส่่ guidewire ผ่่าน

จุุดตีีบได้้ อาจ direct puncture hepatic vein ร่่วมด้้วยก็็ได้้ มีี technical success 

rate สููง ประมาณร้้อยละ 94-100 แต่่มัักพบ restenosis ได้้บ่่อย อาจต้้องทำซ้้ำ

หลายครั้้�ง

	 2. Stent placement ถ้้ามีี intraprocedural recoil หรืือ early restenosis 

อาจพิิจารณาใส่่ stent ในกรณีีที่่�จำเป็็นเท่่านั้้�น เนื่่�องจากอาจส่่งผลให้้การทำปลููก

ถ่่ายตัับครั้้�งต่่อไป (re-transplantation) ทำได้้ยาก
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	ถ้ ้าภาวะหลอดเลืือดตีีบไม่่ตอบสนองต่่อการรัักษาทางรัังสีีร่่วมรัักษา อาจ

พิิจารณารัักษาโดยการผ่่าตััดแก้้ไข 

Biliary stenosis1, 2, 4, 5, 7

	 ภาวะแทรกซ้้อนของท่่อน้้ำดีีเป็็นภาวะแทรกซ้้อนที่่�พบได้้บ่่อยกว่่าภาวะ

แทรกซ้้อนของหลอดเลืือด มัักพบการตีีบบริิเวณรอยต่่อของท่่อน้้ำดีี (bile duct 

anastomosis) ทำให้้มีีภาวะท่่อน้้ำดีีอุุดตััน ค่่าการทำงานตัับผิิดปกติิ อาจมีี

ตััวเหลืือง และ cholangitis ได้้

	 การวิินิิจฉััยทางรัังสีีวิิทยา1, 4, 5

	 1. Ultrasound เป็็นการตรวจคััดกรองเบื้้�องต้้น

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบการโป่่งพองของท่่อน้้ำดีีภายในเนื้้�อตัับ

	 2. Magnetic resonance cholangiopancreatography (MRCP) หรืือ CT 

scan เป็็นการตรวจยืืนยัันหากสงสััยภาวะท่่อน้้ำดีีอุุดตัันจากการตรวจ ultrasound

	 เกณฑ์์การวิินิิจฉััย

	 - พบการโป่่งพองของท่่อน้้ำดีีภายในเนื้้�อตัับ

	 - พบรอยคอดหรืือจุุดตีีบของท่่อน้้ำดีี

	 3. Cholangiography ใช้้เมื่่�อต้้องการทำการรัักษาโดยวิิธีีการทาง percuta-

neous treatment

	 การรัักษาทางรัังสีีร่่วมรัักษา1, 2, 7 

	 1. Percutaneous transhepatic biliary drainage (PTBD) คืือ การใส่่สาย

ระบายในท่่อน้้ำดีีเพื่่�อระบายน้้ำดีีที่่�อุุดตััน โดยอาจใส่่เป็็น external drainage หรืือ 

internal-external drainage ก็็ได้้
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	 2. Sequential upsizing of internal-external PTBD คืือ การเพิ่่�มขนาดของ 

internal-external PTBD จนถึึงขนาดใหญ่ที่่�สุุด (16 F) และคาสายไว้้อย่่างน้้อย 

6 เดืือน เพื่่�อถ่่างขยายจุุดที่่�มีีการตีีบ 

	 3. Balloon cholangioplasty คืือ การขยายท่่อน้้ำดีีที่่�ตีีบด้้วย balloon และ

หลัังทำมัักใส่่สาย internal-external PTBD ไว้้ร่่วมด้้วย เพื่่�อถ่่างขยายบริิเวณที่่�ตีีบ 

แต่่การทำ balloon cholangioplasty มัักมี ี restenosis ได้้บ่่อย ควรทำซ้้ำทุุก 2-8 

สััปดาห์์ จนกว่่าจะดีีขึ้้�น

	 4. Stent placement เป็็นการรัักษาที่่�ทำไม่่บ่่อย ถ้้าจำเป็็นต้้องวาง stent 

ควรเป็็น retrievable covered self-expandable metallic stent ควรหลีีกเลี่่�ยง bare 

metallic stent placement เนื่่�องจากมีีโอกาสเกิิด stent occlusion ได้้สููง 

	 การวิินิิจฉััยและรัักษาด้้วยการส่่องกล้้องตรวจท่่อน้้ำดีี (endoscopic 

retrograde cholangiopancreatography, ERCP) เป็็นวิิธีีการตรวจวิินิิจฉััยเพื่่�อ

ยืืนยัันการวิินิิจฉััย และใช้้รัักษาภาวะท่่อน้้ำตีีบในผู้้�ป่่วยเด็็กโตและผู้้�ใหญ่่ที่่�มีีการ

ผ่่าตััดต่่อท่่อน้้ำดีีแบบ bile duct to bile duct (หรืือ end to end) anastomosis 

	 ถ้้าภาวะท่่อน้้ำดีีตีีบไม่่ตอบสนองต่่อการรัักษาทางรัังสีีร่่วมรัักษา หรืือ 

ERCP อาจพิิจารณาผ่่าตััดแก้้ไขภาวะนี้้� 
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การดููแลผู้้� ป่่วยหลังปลููกถ่่ายตัับในระยะยาว

มะเร็็ง

	 การตรวจคัดักรองมะเร็ง็ที่่�เหมาะสมตามเพศและอายุเุป็น็ข้อ้แนะนำสำหรับั

ผู้้�ป่ว่ยทุกุคนที่่�เข้า้รับัการพิจิารณาเพื่่�อปลูกูถ่า่ยตัับ สำหรับัผู้้�ป่ว่ยที่่�มีปีระวัตัิโิรคมะเร็ง็

อยู่่�เดิิม ระยะเวลาที่่�หายจากมะเร็็งก่่อนที่่�จะเข้้ารัับการปลููกถ่่ายตัับขึ้้�นกัับชนิิดและ

ระยะของมะเร็็ง และความเร่่งด่่วนในการปลููกถ่่ายตัับ1 ผู้้�ป่่วยที่่�มีีประวััติิมะเร็็งอยู่่�

เดิิมก่อ่นปลูกูถ่า่ยตัับยังัคงต้อ้งได้ร้ับัการติิดตามอย่า่งต่อ่เนื่่�องหลังปลููกถ่า่ยตับัแล้ว้ 

เพื่่�อเฝ้้าระวัังการกลัับเป็็นซ้้ำของมะเร็็งตามความเหมาะสมของชนิิดและระยะของ

มะเร็็งนั้้�น ๆ 

	 ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับมีีความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดมะเร็็ง (de novo 

malignancy) หลังัปลูกูถ่า่ยตับัมากกว่า่ประชากรทั่่�วไปถึึง 2-3 เท่า่ เนื่่�องจากผลของ

ยากดภููมิิคุ้้�มกััน และพบว่่ามะเร็็งเป็็นสาเหตุการเสีียชีีวิิตถึึงร้้อยละ 25-30 ของ

ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ โดยชนิิดของมะเร็็งที่่�พบได้้บ่่อยในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการ

ปลูกูถ่า่ยตัับ คือื มะเร็ง็ผิิวหนังชนิด non-melanoma (โดยเฉพาะในผู้้�ป่ว่ยชาวตะวันั

ตกผิิวขาว) และ post-transplant lymphoproliferative disorder (PTLD)2 โดยมะเร็็ง

ผิิวหนัังชนิิด non-melanoma  มีี standardized incidence ratio (SIR) ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้

รัับการปลููกถ่่ายตัับมากกว่่า 30 เมื่่�อเทีียบกัับประชากรทั่่�วไป โดยมีีอุุบััติิการณ์์ของ

การเกิดิที่่�ร้้อยละ 0.7-7 ของผู้้�ป่วยที่่�ได้้รับัการปลูกูถ่่ายอวัยัวะ หรือืประมาณหนึ่่�งในสิิบ

ของผู้้�ป่่วยชาวตะวัันตกผิิวขาว3, 4 ถึึงแม้้ว่่าจะไม่่มีีข้้อมููลการศึึกษาในประเทศไทย 

แต่่การศึึกษาในต่่างประเทศพบว่่าอุุบััติิการณ์์ของการเกิิดมะเร็็งผิิวหนัังในกลุ่่�ม

ประชากรที่่�ไม่่ใช่่ผิิวขาวค่่อนข้้างต่่ำ เพื่่�อป้้องกัันการเกิิดมะเร็็งผิิวหนัังในผู้้�ป่่วยผิิว

ขาว จึึงแนะนำให้้ผู้้�ป่่วยหลีีกเลี่่�ยงการออกแดดเป็็นเวลานานและแนะนำให้้ทาครีีม
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กัันแดด รวมถึึงการตรวจผิิวหนังอย่่างละเอีียดโดยแพทย์์เฉพาะทางโรคผิิวหนัง

ในกรณีีที่่�สงสััยมะเร็็งผิิวหนััง2, 5, 6 

	ส ำหรัับ PTLD ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับมีี SIR 7.7 – 26.97 เมื่่�อ

เทีียบกัับประชากรทั่่�วไป โดย PTLD มัักเกิิดขึ้้�นในช่่วง 12-18 เดืือนแรกหลัังปลููก

ถ่่ายตัับ ปััจจััยเสี่่�ยงที่่�สำคััญของการเกิิด PTLD คืือ อายุุของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููก

ถ่่ายตัับน้้อยกว่่า 18 ปีี ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับซึ่่�งมีี Epstein-Barr virus 

immunoglobulin G (EBV IgG) เป็็นลบ (โดยเฉพาะถ้้าผู้้�ป่่วยได้้รัับอวััยวะจาก

ผู้้�บริิจาคที่่�มีี EBV IgG เป็็นบวก) และผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยากดภููมิิคุ้้�มกัันขนาดสููง ผู้้�ป่่วย 

PTLD ส่่วนใหญ่่มีีความเกี่่�ยวข้้องกัับการติิดเชื้้�อไวรััส EBV ส่่วนกรณีีของ PTLD ที่่�

ไม่่เกี่่�ยวข้้องกัับการติิดเชื้้�อ EBV มัักจะเริ่่�มมีีอาการช้้ากว่่าและมีีพยากรณ์์โรคที่่�

รุุนแรงกว่่า โดยพบว่่าอััตราการรอดชีีวิิตที่่� 1 และ 5 ปีีของผู้้�ป่่วย PTLD โดยทั่่�วไป

อยู่่�ที่่�ประมาณร้้อยละ 85 และ 69 ตามลำดัับ เนื่่�องจากผู้้�ป่่วยเด็็กมีีความเสี่่�ยงต่่อ

การเกิดิ PTLD สูงู โดยเฉพาะผู้้�ป่ว่ยที่่�มีี EBV IgG เป็็นลบและรัับอวัยัวะจากผู้้�บริจิาค

ที่่�มีี EBV IgG เป็็นบวก จึึงแนะนำให้้ติิดตามปริิมาณ EBV viral load ในเลืือดเป็็น

ระยะเพื่่�อเป็็น preemptive monitoring นอกจากนี้้� ในการดููแลผู้้�ป่่วยควรตรวจ

ร่่างกายโดยละเอีียด หากพบอาการแสดงที่่�สงสััย เช่่น ต่่อมน้้ำเหลืืองโต ต่่อม

ทอนซิิลโตผิิดปกติิ เนื้้�องอกผิิดปกติิตามตำแหน่่งต่่าง ๆ  ของร่่างกาย ควรพิิจารณา

ส่่งตรวจ EBV viral load และตรวจเพิ่่�มเติิมอื่่�น ๆ เช่่น CT scan, MRI หรืือตััดชิ้้�น

เนื้้�อส่่งตรวจทางพยาธิิวิิทยา เพื่่�อการวิินิิจฉััยตามความเหมาะสม7-9 การรัักษาเริ่่�ม

ต้น้ของ PTLD คือืการลดระดัับยากดภููมิคิุ้้�มกััน ซึ่่�งมักัจะได้้ผลการรัักษาที่่�ดีใีนผู้้�ป่ว่ย

ที่่�เป็็นโรคชนิิด polymorphic ในระยะเริ่่�มต้้นที่่�มีีระดัับ lactate dehydrogenase ใน

เลืือดต่่ำ สำหรัับผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ตอบสนองต่่อการลดระดัับยากดภููมิิคุ้้�มกััน อาจรัักษา

ด้้วยการผ่่าตััดหรืือฉายแสงหากเป็็นโรคเฉพาะที่่� และใช้้ rituximab ในกรณีีที่่�โรคมีี

การกระจายในหลายจุุด สำหรับัผู้้�ป่ว่ยที่่�ไม่ต่อบสนองต่่อ rituximab แนะนำให้้ใช้ย้า

เคมีบีำบัดัสูตูรที่่�มียีา cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine และ prednisone 

(CHOP)5, 9 โดยปรึึกษาแพทย์์เฉพาะทางมะเร็็งวิิทยา (oncologist) ร่่วมดููแลรัักษา
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	 นอกจากนี้้� ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับมีีความเสี่่�ยงต่่อมะเร็็งชนิิดอื่่�น 

เช่่น มะเร็็งหลอดอาหาร (SIR = 18.7) มะเร็็งลำไส้้ใหญ่่และไส้้ตรง (SIR = 3.6) 

มะเร็็งหููคอจมููก (SIR = 4.6) Kaposi’s sarcoma (SIR = 212) มะเร็ง็ปอด (SIR = 1.95) 

และมะเร็ง็ไต (SIR = 8.5) อย่่างไรก็็ตามพบว่่าอุุบััติิการณ์์การเกิิดมะเร็็งเต้้านมและ

มะเร็ง็ต่อ่มลูกูหมากในผู้้�ป่ว่ยที่่�ได้้รับัการปลููกถ่า่ยตัับไม่่แตกต่่างจากประชากรทั่่�วไป10 

จากการศึึกษาพบว่่าการดื่่�มแอลกอฮอล์์และการสููบบุุหรี่่�เป็็นปััจจััยเสี่่�ยงของ

การเกิิดมะเร็็งหููคอจมููก มะเร็็งหลอดอาหารและมะเร็็งปอด ส่่วนประวััติิการเป็็น

โรค primary sclerosing cholangitis ไม่่ว่่าจะมีีโรค inflammatory bowel disease 

ร่ว่มด้้วยหรือืไม่ ่และประวัตัิโิรคตัับแข็ง็จากแอลกอฮอล์ถ์ือืเป็็นปัจัจัยัเสี่่�ยงของมะเร็ง็

ลำไส้้ใหญ่่ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ นอกจากการแนะนำให้้ส่่องกล้้อง

ลำไส้้ใหญ่ปีีละ 1 ครั้้�งสำหรับัผู้้�ป่วยปลูกูถ่่ายตับัที่่�มีปีระวัตัิเิป็็นโรค primary sclerosing 

cholangitis ปััจจุุบัันยัังไม่่มีีหลักฐานทางการแพทย์์เพีียงพอที่่�จะแนะนำวิิธีี

และความถี่่�ในการคััดกรองมะเร็็งชนิดอื่่�น ๆ ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ11 

แพทย์์ต้้องประเมิินจากความเสี่่�ยงของผู้้�ป่่วยเป็็นราย ๆ ไป โดยอย่่างน้้อยสมควร

ตรวจคััดกรองเช่่นเดีียวกัับคำแนะนำสำหรัับคนทั่่�วไปตามเพศและอายุุนั้้�น ๆ

โรคไตเรื้้�อรััง

	 โรคไตเรื้้�อรัังซึ่่�งนิิยามโดยค่่า glomerular filtration rate (GFR) ที่่�น้้อยกว่่า 

60 มิลิลิิลิติร/นาทีี ถือืเป็็นภาวะแทรกซ้้อนที่่�พบได้้บ่อ่ยในผู้้�ป่ว่ยที่่�ได้้รับัการปลููกถ่า่ย

ตัับ โดยพบว่่าที่่� 10 ปีีหลัังจากการปลููกถ่่ายตัับ ร้้อยละ 40-45 ของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ

การปลููกถ่่ายตัับมีีโรคไตเรื้้�อรััง ร้้อยละ 18 ต้้องได้้รัับการฟอกไต และที่่� 25 ปีีหลััง

จากการปลููกถ่่ายตัับ ร้้อยละ 9 ของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับต้้องเข้้ารัับ

การปลููกถ่่ายไต12, 13 พบว่่าการลดลงของ GFR สััมพัันธ์์กัับอััตราการเสีียชีีวิิตที่่�

เพิ่่�มข้ึ้�นในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ โดยผู้้�ป่่วยที่่�มีีค่่า GFR <15 มล./นาทีี 

มีคีวามเสี่่�ยงต่่อการเสียีชีวีิติเป็็น 5.47 เท่่าของผู้้�ป่วยที่่�มีค่ี่า GFR >60 มล./นาทีี14, 15 

นอกจากนี้้�การศึึกษาในระยะยาวพบว่่าโรคไตเรื้้�อรัังเป็็นสาเหตุการเสีียชีีวิิต
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ของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับประมาณร้้อยละ 36 

	 เนื่่�องจากผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับส่่วนใหญ่่เกิิดโรคไตเรื้้�อรัังภายในปีี

แรกของการปลููกถ่่ายตัับ การป้้องกัันและรัักษาตั้้�งแต่่ระยะเริ่่�มต้้น จึึงมีีความสำคััญ

ในการป้้องกัันการเกิิดโรคไตเรื้้�อรัังในผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�15 เนื่่�องจากยากดภููมิิคุ้้�มกัันกลุ่่�ม 

calcineurin inhibitors (CNIs) เป็็นสาเหตุุสำคััญของการเกิิดโรคไตเรื้้�อรัังในผู้้�ป่่วยที่่�

ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ การลดขนาดยาหรือหยุุด CNIs จึึงเป็็นกลยุุทธ์์ที่่�สำคััญ

ในการป้้องกัันการเกิิดโรคไตเรื้้�อรััง ดัังกล่่าวแล้้วในบทยากดภููมิิคุุ้�มกััน สำหรับใน

กรณีีที่่�ผู้้�ป่่วยมีีการทำงานของไตลดลงหลังการปลููกถ่่ายตัับ ควรเปลี่่�ยนสููตรยากด

ภููมิิคุ้้�มกััน โดยลดระดัับของ CNIs หรืือหลีีกเลี่่�ยง CNIs แต่่ในกรณีีนี้้�ควรใช้้ยากด

ภููมิิคุ้้�มกัันอื่่�นร่่วมกััน 2 ตััวเพื่่�อลดความเสี่่�ยงของการเกิิด rejection เช่่น การใช้้ 

everolimus คู่่�กัับ mycophenolate mofetil (MMF) จากการศึึกษาก่่อนหน้้าพบว่่า 

การเปลี่่�ยนสููตรยากดภููมิิคุ้้�มกัันเป็็นชนิิดที่่�มีีผลกระทบต่่อไตน้้อย ที่่�เกิิน 1 ปีีหลัง

การปลููกถ่่ายตัับ อาจไม่่มีีผลในการป้้องกัันการเกิิดโรคไตเรื้้�อรััง ดัังนั้้�น การเปลี่่�ยน

สููตรยากดภููมิิคุ้้�มกัันจึึงควรเริ่่�มตั้้�งแต่่ช่่วงแรก ๆ ของการปลููกถ่่ายตัับ โดยเฉพาะ

ผู้้�ป่่วยที่่�มีีความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดโรคไตเรื้้�อรััง อาทิิ มีีโรคไตอยู่่�เดิิมก่่อนปลููกถ่่ายตัับ 

อายุุมาก มีีโรคทางเมแทบอลิิกอยู่่�เดิิม เช่่น โรคอ้้วน เบาหวานและความดััน

เลืือดสููง16-21 เป็็นต้้น

	 ในเด็ก็ที่่�ได้ร้ับัการปลูกูถ่า่ยตับั พบโรคไตเรื้้�อรังัซึ่่�งมีสีาเหตุสุำคัญัจากการใช้้

ยากดภูมูิคิุ้้�มกัันกลุ่่�ม CNIs ได้เ้ช่น่เดีียวกับัผู้้�ใหญ่ พบได้ป้ระมาณร้อ้ยละ 25-40 ภาย

หลัังปลููกถ่่ายตัับ 5 ถึึง 15 ปีี โดยความชุุกแตกต่่างกัันตามนิิยามและวิิธีีประเมิิน

ของแต่่ละการศึึกษา22 การศึึกษาที่่�ติิดตามผู้้�ป่่วยเด็็กไปถึึง 20 ปีีหลัังปลููกถ่่ายตัับ

พบโรคไตเรื้้�อรัังระยะ 2 (GFR 60-89 มล./นาทีี/1.73 ม2) ร้้อยละ 25 ระยะ 3-5 

(GFR <60 มล./นาทีี/1.73 ม2) ร้้อยละ 5 และมีีผู้้�ป่่วยต้้องได้้รัับการปลููกถ่่ายไต

ร้้อยละ 323 ในผู้้�ป่่วยที่่�ปลููกถ่่ายตัับขณะอายุุมากกว่่า 2 ปีี ค่่า GFR จะลดลง

ตั้้�งแต่่ปีีแรกหลัังปลููกถ่่ายตัับ และคงที่่�หลัังจากนั้้�น ปััจจััยเสี่่�ยงที่่�สััมพัันธ์์กัับ

การเกิิดโรคไตเรื้้�อรััง ได้้แก่่ ผู้้�ป่่วยที่่�มีี hepatorenal syndrome หรืือมีีโรคไตอยู่่�เดิิม
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ก่อ่นปลููกถ่า่ยตัับ ผู้้�ป่ว่ยโรคพัันธุุกรรม หรือืโรคตัับเมแทบอลิิกบางชนิดที่่�มีคีวามผิิด

ปกติิของไตร่่วมด้้วยได้้บ่่อย เช่่น Alagille syndrome, congenital hepatic fibrosis, 

tyrosinemia type I, Wilson’s disease เป็็นต้้น ในการดููแลผู้้�ป่่วยเด็็กหลัง

ปลููกถ่่ายตัับ แนะนำให้้ติิดตามค่่าการทำงานของไต หากพบว่่ามีี estimated GFR 

<70 มล./นาทีี/1.73 ม2 หรืือลดลงมากกว่่าร้้อยละ 20 หรืือในผู้้�ป่่วยที่่�เป็็นโรคไต

อยู่่�เดิิมก่่อนปลููกถ่่ายตัับ ผู้้�ป่่วยโรคพัันธุุกรรม หรืือโรคตัับเมแทบอลิิกที่่�มีีโรคไต

เกี่่�ยวข้อ้ง แนะนำให้ใ้ช้สู้ตูรยากดภูมิูิชนิดิที่่�มีีผลกระทบต่อ่ไตน้้อย เช่น่เดียีวกับัผู้้�ใหญ่่

ภาวะแทรกซ้้อนทางเมแทบอลิิก

	 ภาวะแทรกซ้้อนทางเมแทบอลิิกพบได้้บ่่อยมากในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููก

ถ่่ายตัับ ซึ่่�งเป็็นผลจากยากดภููมิิคุ้้�มกัันและจากความสััมพัันธ์์ของ metabolic 

syndrome กัับโรคตัับบางชนิิด เช่่น โรคตัับคั่่�งไขมััน เป็็นต้้น จากการศึึกษาพบว่่า

ประมาณร้้อยละ 64, 21 และ 43 ของผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับมีีภาวะ

ความดัันเลืือดสููง เบาหวานและไขมันในเลืือดสููงที่่� 10 ปีีหลัังการปลููกถ่่ายตัับ

ตามลำดัับ และร้้อยละ 19-42 ของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับเสีียชีีวิิต

จากโรคหััวใจและหลอดเลืือดซึ่่�งมีีภาวะแทรกซ้้อนทางเมแทบอลิิกเป็็นปััจจััยเสี่่�ยง

ที่่�สำคััญ นอกจากนี้้�ยัังพบว่่าร้้อยละ 18-70 ของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ

มีีภาวะตัับคั่่�งไขมัันเกิิดขึ้้�นหลัังปลููกถ่่ายตัับ โดยมีีปััจจััยเสี่่�ยง คืือ การปลููกถ่่ายตัับ

ด้้วยข้้อบ่่งชี้้�จากโรคตัับคั่่�งไขมันหรือโรคตัับจากแอลกอฮอล์์ ภาวะ metabolic 

syndrome และการใช้้ยา tacrolimus ดัังนั้้�นเพื่่�อป้้องกัันการเกิิดภาวะแทรกซ้้อน

ระยะยาวจากโรคทางเมแทบอลิิก การรัักษาแต่่ระยะแรกจึึงมีีความสำคััญ โดยปััจจัยั

ที่่�ต้้องคำนึึงถึึงในการเลืือกยารัักษา คืือ ความเสี่่�ยงต่่อการเกิิด drug interaction 

กัับยากดภููมิิคุ้้�มกััน (ดัังแสดงในตารางที่่� 9) และโรคร่่วม (medical comorbidities) 

ของผู้้�ป่่วยดัังรายละเอีียดต่่อไปนี้้�24, 25

	 ภาวะความดัันเลืือดสููงในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับเกิิดจากผลของ

ยากดภููมิิคุ้้�มกััน โดยเฉพาะยากลุ่่�ม CNIs และ steroids การรัักษาภาวะความดััน
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เลืือดสููงในผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ ควรเริ่่�มจากการปรัับพฤติิกรรม เช่่น 

ลดการกิินอาหารเค็็มและออกกำลัังกายเช่่นเดีียวกัับผู้้�ป่่วยทั่่�วไป หากไม่่ได้้ผล

แนะนำให้้เริ่่�มจากยากลุ่่�ม dihydropyridine calcium channel blockers เช่่น amlodipine 

และ manidipine ก่อ่น เนื่่�องจากการออกฤทธิ์์�ของยากลุ่่�มนี้้�จะไปต้า้นการหดตัวัของ 

renal arterioles ซึ่่�งเกิิดจากผลของ CNIs ในกรณีีที่่�ไม่่สามารถคุุมความดัันเลืือดได้้

ด้้วยยา 1 ชนิดิ ยากลุ่่�มอื่่�นที่่�ใช้้ต่่อไป เช่่น selective beta blockers หรือื angiotensin 

converting enzyme inhibitor (ACEI)/angiotensin receptor blocker (ARB) สำหรัับ 

ACEI/ARB แนะนำให้้ใช้้ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีโรคเบาหวานหรืือโรคไตร่่วมด้้วย แต่่ต้้องระวััง

ระดัับโพแทสเซีียมในเลืือดสููงในกรณีีที่่�ใช้้ร่่วมกัับ CNIs26 

	 โรคเบาหวานที่่�เกิิดขึ้้�นใหม่หลังจากปลููกถ่่ายตัับ (new-onset diabetes 

after liver transplant หรืือ NODALT) พบได้้ร้้อยละ 14-44 ของผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ

การปลููกถ่่ายตัับ โดยมีีปััจจััยเสี่่�ยง คืือ โรคอ้้วน การได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับที่่�มีีไขมััน

สะสม (steatotic graft) การได้้รัับอวััยวะจากผู้้�บริิจาคที่่�หััวใจหยุุดเต้้นแล้้ว ผู้้�ป่่วยที่่�

มีกีารกลับัมาใหม่ข่องไวรัสัตับัอัักเสบซีหีรือืตับัคั่่�งไขมันัหลังัการปลูกูถ่า่ยตับั เป็น็ต้น้ 

นอกจากนี้้�ยากลุ่่�ม steroids และ CNIs (โดยเฉพาะ tacrolimus) ก็็มีีบทบาทในการ

ทำให้้เกิิด NODALT ขั้้�นตอนแรกของการรัักษา NODALT คืือ การปรัับพฤติิกรรม 

เช่่น การลดอาหารประเภทคาร์์โบไฮเดรตเชิิงเดี่่�ยว การออกกำลัังกาย และการลด

หรืือหยุุดยา steroid หากไม่่ได้้ผลอาจพิิจารณาให้้ยาลดระดัับน้้ำตาลในเลืือด 

ได้้แก่่ยา metformin แต่่มีีข้้อควรระวัังสำหรัับการใช้้ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีโรคไตเรื้้�อรััง หากมีี

ข้อ้ห้า้มในการใช้ ้metformin หรือืไม่ส่ามารถควบคุมุระดับัน้้ำตาลในเลือืดได้ด้้ว้ยยา

เพีียง 1 ชนิิด ให้้พิิจารณาใช้้ยากลุ่่�มอื่่�นเสริิม เช่่น sulfonylurea, thiazolidinediones, 

gliptins และ sodium-glucose transporter (SGLT)-2 inhibitors เป็็นต้้น สำหรัับ

อิินซููลิิน อาจพิิจารณาใช้้ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับในระยะแรก เนื่่�องจาก

ผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�มีีความจำเป็็นต้้องใช้้ยา steroids ในขนาดสููง และมีีความเสี่่�ยงต่่อการ

เกิิด rejection หากยาที่่�ใช้้มีี drug interaction กัับ CNIs โดยเฉพาะในกรณีีที่่�ผู้้�ป่่วย

มีี GFR <45 มล./นาทีี/1.73 ม.2 ซึ่่�งจะไม่่แนะนำให้้ใช้้ metformin27
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	 ภาวะไขมัันในเลืือดสููงเป็็นภาวะแทรกซ้้อนทางเมแทบอลิิกที่่�พบบ่่อย

ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ และมีีความสััมพัันธ์์ที่่�ชััดเจนกัับยากดภููมิิคุ้้�มกััน

และโรคอ้ว้น ทั้้�งนี้้�พบว่า่ยากดภูมูิคิุ้้�มกันัที่่�มีผีลเพิ่่�มระดับัไขมันัในเลือืดคือื steroids, 

CNIs และ mTOR inhibitors การรัักษาภาวะไขมัันในเลืือดสููงในขั้้�นตอนแรก คืือ 

การปรัับพฤติิกรรมและการลดขนาดยาหรือเปลี่่�ยนชนิดของยากดภููมิคิุ้้�มกััน โดยพบ

ว่่า cyclosporine มีีผลเพิ่่�มระดัับไขมันในเลืือดมากกว่่า tacrolimus ส่่วน mTOR 

inhibitors มีผีลเพิ่่�มระดับัไตรกลีีเซอไรด์์อย่า่งมาก หากมีคีวามจำเป็็นต้อ้งใช้ย้าเพื่่�อ

ลดระดับัไขมันัในเลือืด แนะนำให้ใ้ช้ ้pravastatin ก่อ่น เนื่่�องจากมี ีdrug interaction 

กัับ CNIs และ mTOR inhibitors น้้อยที่่�สุุด หากจะใช้้ CNIs ร่่วมกัับ rosuvastatin, 

atorvastatin, fluvastatin หรืือ pravastatin ขนาดของยาลดไขมัันเหล่่านี้้�ไม่่ควรเกิิน 

5, 10, 40, และ 40 มก.ต่่อวัันตามลำดัับ และควรติิดตามระดัับยา CNIs และ

ผลข้้างเคีียงต่่อกล้้ามเนื้้�ออย่่างใกล้้ชิิด ทั้้�งนี้้�พิิจารณาให้้หลีีกเลี่่�ยงการใช้้ lovastatin, 

simvastatin และ pitavastatin ร่่วมกัับ CNIs ถ้้าจำเป็็นต้้องใช้้ยาเหล่่านี้้� ควรใช้้ยา

ด้้วยความระมััดระวััง โดยเริ่่�มจากยาขนาดต่่ำและค่่อย ๆ เพิ่่�มขนาดยา หากผู้้�ป่่วย

ใช้้ยากดภููมิิคุ้้�มกัันกลุ่่�ม mTOR inhibitors ชนิิดและขนาดของ statins ที่่�แนะนำให้้

ใช้้ร่่วมกัับ mTOR inhibitors จะเหมือนกัับกรณีีของ CNIs สำหรัับกรณีีที่่�มีีระดัับ

ไตรกลีีเซอไรด์์สููงเพีียงอย่่างเดีียว ให้้พิิจารณาใช้้ยาในกลุ่่�ม fibrate หรืือให้้ fish oil 

โดยเริ่่�มที่่�ขนาด 2000 มก.ต่่อวััน สำหรัับยา ezetimibe นั้้�น ควรระวัังในการใช้้คู่่�กัับ 

cyclosporine28 (ตารางที่่� 9)

	 ในผู้้�ป่่วยเด็็กหลังปลููกถ่่ายตัับมีีอุุบััติิการณ์์ของภาวะแทรกซ้้อนทาง

เมแทบอลิิกที่่�เพิ่่�มขึ้้�น หรืือเกิิดเร็็วขึ้้�น โดยเป็็นผลจากการใช้้ยา steroid และ CNIs 

เช่่นกััน อย่่างไรก็็ตาม มีีความชุุกโดยรวมน้้อยกว่่าที่่�พบในผู้้�ใหญ่่พบ NODALT ได้้

ร้้อยละ 10 ภายหลัังการปลููกถ่่ายตัับที่่�ระยะเวลาติิดตามเฉลี่่�ย 2 ปีี  โดยมีีปััจจััย

เสี่่�ยงที่่�สำคััญ ได้้แก่่ อายุุมากกว่่า 5 ปีี การใช้้ยา steroid และ tacrolimus จึึงแนะนำ

ให้้ตรวจคััดกรองเบาหวานในผู้้�ป่่วยเด็็กปลููกถ่่ายตัับที่่�อายุุมากกว่่า 5 ปีี ด้้วยการ

ตรวจ fasting blood glucose ปีีละครั้้�ง จากการศึึกษาแบบทบทวนวรรณกรรม
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อย่า่งเป็็นระบบ (systematic review) พบภาวะอ้ว้นในผู้้�ป่ว่ยเด็็กหลังัปลูกูถ่า่ยตับัได้้ 

ร้้อยละ 10-67 ความดัันเลืือดสููง ร้้อยละ 20-28 และไขมัันสููงในเลืือด ร้้อยละ 7-57 

ที่่�ระยะเวลาติิดตามเฉลี่่�ย 12 ปีี โดยร้้อยละ 14 ของผู้้�ป่่วยเด็็กมีีหลายภาวะร่่วมกััน 

ทั้้�งนี้้� แนะนำให้้ติิดตามการเจริิญเติิบโต ค่่าดััชนีีมวลกายอย่่างต่่อเนื่่�อง และตรวจ

ระดัับไขมัันในเลืือดปีีละครั้้�งในผู้้�ป่่วยเด็็กภายหลัังปลููกถ่่ายตัับ22, 29, 30

การแพ้้อาหารในผู้้�ป่่วยเด็็กที่่�ได้้รัับการปลููกถ่่ายตัับ 

	 การแพ้้อาหารที่่�เกิิดขึ้้�นใหม่่หลัังปลููกถ่่ายตัับ (de novo food allergy) พบ

ได้้บ่่อยในผู้้�ป่ว่ยเด็ก็และทารกหลังัปลูกูถ่า่ยตับัเมื่่�อเทียีบกับัผู้้�ใหญ่ ่และการปลูกูถ่า่ย

อวััยวะอื่่�น มีีความชุุกประมาณร้้อยละ 6-38 แตกต่่างกัันในแต่่ละการศึึกษา และ

มากกว่่าความชุุกในประชากรทั่่�วไป พบได้้บ่่อยที่่�สุุดในช่่วง 2 ปีีแรกหลัังปลููกถ่่าย

ตัับโดยมัักแพ้้อาหารหลายชนิิดร่่วมกััน อาหารที่่�พบว่่าแพ้้ได้้บ่่อย ได้้แก่่ นมวััว ไข่่ 

แป้้งสาลีี ถั่่�วเหลืือง อาหารทะเล เป็็นต้้น พยาธิิกำเนิิดไม่่ทราบแน่่ชััด แต่่คาดว่่า

เกิิดจากหลายปััจจััยเกี่่�ยวข้้องกัับ donor immunoglobulin E (IgE) หรืือ allergen- 

specific donor lymphocytes ที่่�มาจากผู้้�บริิจาค และสััมพัันธ์์กัับการใช้้ยากด

ภููมิิคุ้้�มกัันโดยเฉพาะ tacrolimus ที่่�ทำให้้มีีการเปลี่่�ยนแปลงสััดส่่วนของ T-helper 

cells (Th2) และ IgE ที่่�เพิ่่�มขึ้้�น นอกจากนี้้�ยัังมีีการศึึกษาที่่�พบว่่า การติิดเชื้้�อ EBV 

มีีผลทำให้้ cytokines จาก Th2 เพิ่่�มขึ้้�น และเป็็นปััจจััยเสี่่�ยงของการแพ้้อาหาร

ที่่�เกิิดขึ้้�นใหม่่หลัังปลููกถ่่ายตัับ อาการและอาการแสดงที่่�พบได้้ เช่่น ถ่่ายเหลว 

อาเจีียน เลี้้�ยงไม่่โต ซีีด wheezing angioedema และ anaphylaxis เป็็นต้้น 

การวิินิิจฉััยทำได้้โดยการงดอาหารที่่�สงสััยว่่าแพ้้ และติิดตามอาการต่่าง ๆ  ว่่าหาย

ไปหรืือไม่่ ร่่วมกัับการตรวจวิินิิจฉััยแยกโรคอื่่�น ๆ ที่่�ทำให้้เกิิดอาการคล้้ายกััน เช่่น 

การติิดเชื้้�อ CMV เป็็นต้้น อาจพิิจารณาทำ food challenge test เพื่่�อยืืนยััน

การวิินิจิฉััยในรายที่่�อาการไม่่แน่่ชัดั การรัักษาภาวะนี้้�ทำได้้โดยการหลีกเลี่่�ยงอาหาร

ที่่�แพ้้30, 31
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ตารางที่่� 9. แสดงชนิิดของยาที่่�ใช้้รัักษาโรคทางเมแทบอลิิกและ drug interactions 

กัับยากดภููมิิคุ้้�มกััน

ชนิิดและชื่่�อยา Potential drug interactions

ยาลดความดัันเลืือด
Diltiazem, verapamil, amlodipine, 
manidipine, nifedipine 

ยัับยั้้�ง CYP450 จึึงเพิ่่�มระดัับยา CNIs

Carvedilol เพิ่่�มการดููดซึึมของ cyclosporine

ยารัักษาเบาหวาน
Metformin ไม่่มีี drug interaction กัับยากดภููมิิคุ้้�มกััน

Glipizide, glyburide, glimepiride อาจเพิ่่�มระดัับยา CNIs ได้้ โดยเฉพาะ cyclosporine

Repaglinide CNIs อาจเพิ่่�มระดัับยา repaglinide

Thiazolidinediones CNIs ลดเมแทบอลิิซึึมของ thiazolidinediones
(โดยเฉพาะ pioglitazone) 
Troglitazone และ rosiglitazone ลดระดับัยา CNIs

Dipeptidyl peptidase-4 (DPP-4) 
inhibitors (gliptins)

CNIs โดยเฉพาะ cyclosporine สามารถเพิ่่�มระดัับยา
ในกลุ่่�ม gliptins (ไม่่ทำให้้เกิิดภาวะน้้ำตาลในเลืือดต่่ำ)    

Sodium-glucose transporter 
(SGLT)-2 inhibitors

Canagliflozin ยับัยั้้�งเอนไซม์์ CYP450 ได้้เล็ก็น้้อย 
จึึงอาจจะมีีผลต่่อระดัับยา CNIs และ mTOR inhibitors

Insulin ไม่่มีี drug interaction กัับยากดภููมิิคุ้้�มกััน

ยาลดระดัับไขมัันในเลืือด
Statins Statins (โดยเฉพาะ lovastatin, simvastatin และ 

pitavastatin) จะเพิ่่�มระดัับยา CNIs และ CNIs ทำให้้
ระดัับยา statins ในเลือืดเพิ่่�มขึ้้�น ทำให้้เพิ่่�มความเสี่่�ยงต่่อ
การเกิิดผลข้้างเคีียงต่่อกล้้ามเนื้้�อได้้มากขึ้้�น การใช้้ statins 
คู่่�กัับ mTOR inhibitors จะเพิ่่�มระดัับยาของ statins

Fibrates เพิ่่�มระดัับยา CNIs ได้้เล็็กน้้อย

Fish oil ไม่่มีี drug interaction กัับยากดภููมิิคุ้้�มกััน

Ezetimibe Cyclosporine อาจทำให้้ระดับัยา ezetimibe สููงขึ้้�นและ
เพิ่่�มความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดตัับอัักเสบและ 
rhabdomyolysis โดยเฉพาะถ้้าใช้้คู่่�กัับยากลุ่่�ม statin
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