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คำำ�นำำ�

	 โรคตัับคั�งไขมััน	 เป็็นโรคตัับเร้�อรังที่่�พบบ่อยในเด็็กโด็ยเฉพาะเด็็กที่่� 

มั่นำ�าหนักเกินหร้ออ้วน	 ในป็ัจจุบันน้�โลกได้็มั่การเป็ล่�ยนแป็ลงไป็มัากที่ั�ง 

ด็้านเศรษฐกิจ	 สัังคมั	 สัิ�งแวด็ล้อมั	 และเที่คโนโลย่ยุคใหมั่	 ที่ำาให้สั่งผลตั่อ 

สัขุภาวะ	รวมัที่ั�งวธิีก่ารบรโิภคอาหารและพฤตักิรรมัในการด็ำาเนนิชีว่ติัของเด็ก็	

ที่ำาให้อุบัตัิการณ์์ของโรคไมั่ตัิด็ตั่อเร้�อรัง	หร้อ	non-communicable	diseases	 

(NCD)	พบสังูข้�น	เชีน่	โรคอว้น	เบาหวาน	โรคตับัคั�งไขมันั	ป็ญัหาด็า้นพฒันาการ	 

และโรคหร้อป็ัญหาสัุขภาพจิตั	 เป็็นตั้น	 การด็ูแลเด็็กในยุคโลกาภิวัตัน์จ้งควร

ให้ความัสัำาคัญกับโรคกลุ่มั	NCD	โด็ยเฉพาะโรคอ้วนรวมัที่ั�งภาวะนำ�าหนักเกิน	

เน่�องจากสั่งผลแที่รกซ้้อนตั่ออวัยวะตั่าง	ๆ	ของร่างกาย	และเป็็นป็ัจจัยเสั่�ยง 

ที่่�สัำาคญัตัอ่การเกิด็โรคตัับคั�งไขมััน	ซ้้�งปั็จจบุนัพบความัชุีกของโรคตับัคั�งไขมันั 

ในเด็็กเพิ�มัสัูงข้�นโด็ยเฉพาะในเด็็กอ้วน	 การให้การดู็แลรักษาและป้็องกัน 

โรคตับัคั�งไขมัันเป็น็สัิ�งที่่�กมุัารแพที่ยค์วรใหค้วามัสัำาคญั	เพ้�อป็อ้งกนัโรคตับัเร้�อรัง 

ที่่�อาจเกิด็ข้�นในอนาคตั	

	 ที่างสัมัาคมักุมัารเวชีศาสัตัร์ที่างเด็ินอาหารและตัับแห่งป็ระเที่ศไที่ย	

โด็ยการสันับสันุนจากราชีวิที่ยาลัยกุมัารแพที่ย์แห่งป็ระเที่ศไที่ย	 จ้งได้็จัด็ที่ำา

แนวที่างเวชีป็ฏิบิตัักิารด็แูลรกัษาโรคตับัคั�งไขมันัในเด็ก็ข้�น	โด็ยมัว่ตััถุปุ็ระสังค์

เพ้�อให้แพที่ย์ที่ั�วไป็และกุมัารแพที่ย์ที่ั�วไป็	สัามัารถุให้การวินจิฉัยและวางแผน

การด็แูลรกัษาเด็ก็ท่ี่�มัโ่รคตับัคั�งไขมันัได็อ้ยา่งเหมัาะสัมั	รวมัที่ั�งพจิารณ์าเล้อก

การสั่งตัรวจที่างห้องป็ฏิิบัตัิการได็้ในกรณ์้ที่่�มั่ความัจำาเป็็นตั้องวินิจฉัยแยก 

โรคตัับอ้�น	ๆ
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ตุลาคม 2566

	 แนวที่างเวชีป็ฏิิบัตัิฯ	 น้�ใชี้รูป็แบบของการกำาหนด็คำาถุามัที่างคลินิก 

ที่่�สัำาคญัของโรคตับัคั�งไขมันัในเด็ก็	มัก่ารอภปิ็รายโด็ยคณ์ะกรรมัการและคน้หา

หลกัฐานที่างเวชีป็ฏิบิตััติัามัระบบ	PICO	(Patient,	Intervention,	Comparison,	 

Outcome)	จากนั�นได้็มัก่ารให้ความัเห็นต่ัอคำาถุามัดั็งกล่าว	เพ้�อให้ผูอ่้านได้็นำา 

ไป็ป็ระยุกต์ัใชี้ต่ัอไป็	อย่างไรก็ตัามัผู้ป็่วยแตั่ละรายอาจมั่ป็ัจจัยแวด็ล้อมัอ้�น	ๆ	 

ที่่�แตักต่ัางกันอันอาจสั่งผลตั่อป็ระสัิที่ธีิภาพการรักษา	 ที่างสัมัาคมักุมัาร

เวชีศาสัตัร์ที่างเด็ินอาหารและตัับแห่งป็ระเที่ศไที่ยจ้งขอสังวนสัิที่ธีิ�มิัให้ 

ผูห้น้�งผูใ้ด็นำาไป็ใชีอ้า้งองิที่างกฎหมัายโด็ยไมัผ่า่นการพจิารณ์าจากคณ์ะกรรมัการ 

ผู้ที่รงคุณ์วุฒิหร้อผู้เชี่�ยวชีาญในแตั่ละกรณ์้

	 สัมัาคมักุมัารเวชีศาสัตัร์ที่างเด็ินอาหารและตัับแห่งป็ระเที่ศไที่ยใคร่ขอ

ขอบคุณ์คณ์ะกรรมัการทีุ่กที่่านที่่�ม่ัสั่วนร่วมัในการจัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัตัิฯ	 

ใหส้ัำาเรจ็ลลุว่งด้็วยด็	่ตัลอด็จนขอขอบคณุ์ราชีวิที่ยาลัยรงัส่ัแพที่ย์แหง่ป็ระเที่ศไที่ย	 

ราชีวทิี่ยาลยัเวชีศาสัตัรค์รอบครวัแหง่ป็ระเที่ศไที่ย	สัมัาคมัตัอ่มัไรท้ี่อ่เด็ก็และวยั

รุน่ไที่ย	และสัมัาคมัโภชีนาการเด็ก็แห่งป็ระเที่ศไที่ย	ที่่�ได้็รว่มัสัละเวลาในการให้ 

ความัคิด็เห็นและข้อเสันอแนะตั่าง	 ๆ	อันเป็็นป็ระโยชีน์	 รวมัที่ั�งราชีวิที่ยาลัย

กุมัารแพที่ย์แห่งป็ระเที่ศไที่ยท่ี่�สันับสันุนการจัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัตัิฯ	 

ในครั�งน้�
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	 โรคตับัคั�งไขมันัเป็น็ป็ญัหาที่่�พบได็บ้อ่ยข้�นในเวชีป็ฏิบิติัั	โด็ยสัมััพนัธีก์บัภาวะ

นำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วนที่่�พบมัากข้�นในป็ัจจุบัน	 โรคตัับคั�งไขมัันมั่ความัรุนแรง 

และการด็ำาเนนิโรคได็ต้ัั�งแตัก่ารมัไ่ขมัันสัะสัมัในตับั	เกดิ็ภาวะตับัอกัเสับ	เกดิ็ภาวะ 

พังผ้ด็ในตัับ	 รวมัไป็ถุ้งเกิด็ตัับแข็ง	 ด็ังนั�นการพิจารณ์าคัด็กรองในกลุ่มัเสั่�ยง

และให้การวินิจฉัยอย่างรวด็เร็ว	 รวมัไป็ถุ้งให้การด็ูแลรักษาอย่างเหมัาะสัมัจ้งมั่ 

ความัสัำาคญั	สัมัาคมักมุัารเวชีศาสัตัรท์ี่างเด็นิอาหารและตัับแหง่ป็ระเที่ศไที่ยจง้ได็้ 

จัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัการดู็แลรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก	 โด็ยเน้นในเด็็ก 

ที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วน	 แนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัฯ	 น้�ได็้รวบรวมัหลักฐาน

เชีิงป็ระจักษ์	 (evidence-based)	 ที่างการแพที่ย์จากงานวิจัยที่่�เก่�ยวกับโรคตัับ 

คั�งไขมัันในเด็็กที่่�ที่ันสัมััย	 เพ้�อให้ได็้ข้อมัูลเก่�ยวกับการด็ูแลรักษาโรคตัับคั�งไขมััน 

ในเด็็กที่่�น่าเชี้�อถุ้อและมั่มัาตัรฐานสัำาหรับใชี้เป็็นแนวที่างสัำาหรับแพที่ย์ทัี่�วไป็	 

กุมัารแพที่ย์	 และกุมัารแพที่ย์โรคที่างเด็ินอาหารและตัับในการวินิจฉัยและ 

ดู็แลรักษาผู้ป็่วยอย่างด็่ที่่�สัุด็ตัามับริบที่ของผู้ป็่วยแตั่ละรายและความัพร้อมัของ

สัถุานพยาบาลแตั่ละแห่ง	

	 เพ้�อเป็็นแนวที่างสัำาหรับแพที่ย์ที่ั�วไป็	 กุมัารแพที่ย์	 และกุมัารแพที่ย์โรค

ที่างเด็ินอาหารและตัับในป็ระเที่ศไที่ยในการด็ูแลรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก	 

โด็ยสัามัารถุคัด็กรองเด็็กกลุ่มัเสั่�ยงอย่างเหมัาะสัมั	 สัามัารถุตัิด็ตัามัอาการและ

ตัรวจเพิ�มัเตัมิัเพ้�อวนิจิฉยัโรคตัับคั�งไขมันัในเด็็ก	สัามัารถุให้การรักษาตัามัหลกัฐาน 

ที่างการแพที่ย์ที่่�มัใ่นป็จัจบุนั	รวมัไป็ถุง้พิจารณ์าสัง่ต่ัอกมุัารแพที่ย์โรคที่างเดิ็นอาหาร 

และตัับเมั้�อมั่ข้อบ่งชี่�

บทนำำ�
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	 	คณ์ะกรรมัการจดั็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิบิติััการด็แูลรกัษาโรคตัับคั�งไขมันัในเด็ก็	เลอ้กกรรมัการฯ	 

และคณ์ะที่ำางานเพ้�อที่ำาหน้าที่่�จัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัตัิฯ	(ร่างที่่�	1)	โด็ยมั่ขั�นตัอนดั็งน้�	

	 1.1	 กำาหนด็คำาถุามัที่างคลินิก	(clinical	question)	 ที่่�สัำาคัญในการดู็แลรักษาโรคตัับ

คั�งไขมัันในเด็็ก	 ซ้้�งได็้ข้อมัูลจากการตัอบแบบสัอบถุามัของกุมัารแพที่ย์	 การอภิป็รายและ 

การพิจารณ์าในคณ์ะกรรมัการจดั็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิบิติััฯ	(รา่งท่ี่�	1)	โด็ยใชีร้ปู็แบบการตัั�งคำาถุามั

ตัามัระบบ	PICO	(Patient,	Intervention,	Comparison,	Outcome)

	 1.2	 กำาหนด็ผู้รับผิด็ชีอบในการหาหลักฐานที่างการแพที่ย์จากงานวิจัยท่ี่�มั่คุณ์ภาพ

เพ้�อสันับสันุนการกำาหนด็คำาแนะนำาต่ัอคำาถุามัที่างคลินิก	 โด็ยคณ์ะกรรมัการจัด็ที่ำาแนวที่าง 

เวชีป็ฏิิบัตัิฯ	(ร่างที่่�	1)	 ร่วมักันที่บที่วนและป็ระเมิันคุณ์ภาพของหลักฐานจากงานวิจัยตัามั 

ระบบ	GRADE	(Grading	of	Assessment,	Development,	and	Evaluation)	ที่ั�งน้�คุณ์ภาพ

ของหลักฐานจากงานวิจัย	แบ่งเป็็นระดั็บดั็งน้�

 	 •	 หลักฐ�นำคำุณภ�พื่ระดับด่	 (high	quality,	A)	 หมัายถุ้ง	 การวิจัยเพิ�มัเตัิมัจะไมั่

เป็ล่�ยนนำ�าหนกัคณุ์ภาพของหลกัฐาน	เชีน่	หลกัฐานจากการที่บที่วนวรรณ์กรรมัอยา่งเป็น็ระบบ	 

(systematic	review)	 การวิเคราะห์อภิมัาน	(meta-analysis)	 ของการศ้กษาแบบกลุ่มัสัุ่มั

ตััวอยา่ง-ควบคมุั	(randomized	controlled	clinical	trials)	ที่่�มัผ่ลป็ระจกัษ์ถุง้ป็ระโยชีนห์รอ้โที่ษ 

อย่างชีัด็เจน	

	 สัมัาคมักุมัารเวชีศาสัตัร์ที่างเดิ็นอาหารและตับัแห่งป็ระเที่ศไที่ยและราชีวิที่ยาลัยกุมัารแพที่ย์ 

แห่งป็ระเที่ศไที่ย	 เป็็นผู้สันับสันุนค่าใชี้จ่ายในการด็ำาเนินงานจัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัฯ	 ซ้้�ง 

ที่ั�งสัองหน่วยงานไมั่มัผ่ลป็ระโยชีน์ในเชีิงธุีรกิจจากการจัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัฯ	

1

ขั้ั�นำตอนำก�รจััดทำ�แนำวัท�งเวัชปฏิิบัติก�รด้แลรักษ�
โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก	

ทุนำในำก�รจััดทำ�แนำวัท�งเวัชปฏิิบัติก�รด้แลรักษ�	
โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก
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	 	คณ์ะกรรมัการจัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิบัิติัฯ	17	ที่า่น	ป็ระชุีมัเพ้�อรับฟัังการนำาเสันอคำาแนะนำา

และหลักฐานจากคณ์ะที่ำางาน	 จากนั�นร่วมักันอภิป็รายและให้ความัเห็นต่ัอคำาแนะนำา	 

โด็ยให้ความัเห็นเป็็น	 “เห็นด้็วยอย่างยิ�ง”	 “เห็นด้็วย”	 “ไม่ัมั่ความัเห็น”	 “ไม่ัเห็นด้็วย”	 

และ	“ไมั่เห็นด็้วยอย่างยิ�ง”	แล้วนำามัาให้นำ�าหนักคำาแนะนำา	กล่าวค้อ

	 •		เมั้�อมั่ผู้ให้ความัเห็นว่า	 “เห็นด็้วยอย่างยิ�ง”	 และ	 “เห็นด้็วย”	 รวมักัน	 มัากกว่าหร้อ

เที่า่กบัรอ้ยละ	80	ถุ้อวา่ยอมัรบัคำาแนะนำานั�น	ที่ั�งน้�ถุา้มัค่วามัเหน็วา่	“เหน็ด็ว้ยอยา่งยิ�ง”	มัากกวา่

ร้อยละ	80	 จะลงความัเห็นเป็็น	 “แนะนำาอย่างยิ�ง”	 แตั่หากไมั่ถุ้งร้อยละ	80	 จะลงความัเห็น 

เป็็น	“แนะนำาแบบมั่เง้�อนไข”

 	 •	 หลักฐ�นำคุำณภ�พื่ระดับป�นำกล�ง	(moderate	quality,	B)	หมัายถุ้ง	 การวิจัย

เพิ�มัเตัิมัอาจจะเป็ล่�ยนแป็ลงนำ�าหนักคุณ์ภาพหลักฐาน	เชี่น	หลักฐานที่่�ได็้จากการที่บที่วนแบบ

มั่ระบบของการศ้กษาควบคุมั	แต่ัไมั่ได็้สัุ่มัตััวอย่าง	(systematic	review	of	non-randomized	

controlled	clinical	trials)	ที่่�มั่ผลป็ระจักษ์ถุ้งป็ระโยชีน์หร้อโที่ษอย่างชีัด็เจน	หรอ้หลักฐานจาก

รายงานการศก้ษาตัามัแผนติัด็ตัามัเหตุัไป็หาผล	(cohort)	หรอ้การศก้ษาวเิคราะหค์วบคมุักรณ้์

ย้อนหลัง	(case	control	analytic	studies)	 ที่่�ได็้รับการออกแบบวิจัยเป็็นอย่างด็่	 ซ้้�งมัาจาก 

สัถุาบันหร้อกลุ่มัวิจัยมัากกว่าหน้�งแห่ง/กลุ่มั	 และป็ระชีากรที่่�ศ้กษามั่พ้�นฐานใกล้เค่ยงกับ

ป็ระชีากรที่่�จะนำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัตัิไป็ใช้ี	

  •	 หลักฐ�นำคำุณภ�พื่ระดับตำ��	 (low	quality,	C)	 หมัายถุ้ง	 การวิจัยเพิ�มัเตัิมัน่า 

จะเป็ล่�ยนแป็ลงนำ�าหนักคุณ์ภาพหลักฐาน	เช่ีน	หลกัฐานที่่�ได้็จากการศก้ษาพรรณ์นา	(descriptive	 

studies)	ที่่�พ้�นฐานของป็ระชีากรที่่�ศก้ษาใกลเ้คย่งกบัป็ระชีากรที่่�จะนำาแนวที่างเวชีป็ฏิบิตััไิป็ใชี้	

หร้อ	การศ้กษาควบคุมัที่่�มั่คุณ์ภาพพอใชี้	(fair-designed,	controlled	clinical	trial)

  •	 หลักฐ�นำคำุณภ�พื่ระดับตำ��ม�ก	(very	low	quality,	D)	หมัายถุง้	ความัไมั่แน่ใจ

ในคุณ์ภาพหลักฐาน	 เช่ีน	หลักฐานที่่�ได็้จากรายงานของคณ์ะกรรมัการผู้เชี่�ยวชีาญ	ป็ระกอบ

กับความัเห็นพ้องหร้อฉันที่ามัติั	(consensus)	 ของคณ์ะผู้เชี่�ยวชีาญบนพ้�นฐานป็ระสับการณ์์

ที่างคลินิก	หร้อ	การศ้กษาควบคุมัที่่�มั่คุณ์ภาพไมั่ด็่	(poor-designed,	controlled	clinical	trial)

	 	คณ์ะกรรมัการจัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัฯ	(ร่างที่่�	1)	 ป็ระชีุมัเพ้�อพิจารณ์าตัรวจสัอบ

คุณ์ภาพหลักฐานและนำาเสันอคำาแนะนำาและหลักฐานตั่อที่่�ป็ระชีุมั	
2

3

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 10



4

5

6

	 •		เมั้�อมั่ผู้ให้ความัเห็นว่า	 “เห็นด็้วยอย่างยิ�ง”	 และ	 “เห็นด้็วย”	 รวมักันน้อยกว่า 

ร้อยละ	50	ลงความัเห็นเป็็น	“ไมั่ยอมัรับ”

	 •		เมั้�อมั่ผู้ให้ความัเห็นว่า	 “เห็นด็้วยอย่างยิ�ง”	 และ	 “เห็นด้็วย”	 รวมักันน้อยกว่าร้อยละ	 

80	แตั่ยังมัากกว่าร้อยละ	50	ที่างคณ์ะผู้จัด็จะอภิป็ราย	ป็รับคำาแนะนำาใหมั่	และลงความัเห็น

อ่กไมั่เกิน	2	 ครั�ง	 หากม่ัความัเห็นว่า	 “เห็นด็้วยอย่างยิ�ง”	 และ	 “เห็นด็้วย”	 รวมักันยังไมั่ถุ้ง 

ร้อยละ	80	แตั่ยังมัากกว่าร้อยละ	50	อ่ก	จะลงความัเห็นเป็็น	“ไมั่แนะนำาและไมั่คัด็ค้าน”	

	 คณ์ะกรรมัการจัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัฯ	พิจารณ์าให้นำ�าหนักของคำาแนะนำา	ด็ังน้�

	 •		แนะนำาอย่างยิ�ง	(strongly	recommend)	หมัายถุ้ง	ความัมัั�นใจของคำาแนะนำาให้ที่ำา 

อยูใ่นระด็บัสังู	เน่�องจากมัาตัรการด็งักลา่วมัป่็ระโยชีนอ์ยา่งยิ�งตัอ่ผูป้็ว่ยและคุ้มัคา่	(cost-effective)	 

(ควรที่ำา)	หรอ้ความัมัั�นใจของคำาแนะนำาไม่ัให้ที่ำาอยู่ในระดั็บสูัง	เพราะมัาตัรการดั็งกล่าวอาจเกิด็

โที่ษหร้อก่อให้เกิด็อันตัรายต่ัอผู้ป่็วย	(ไมั่ควรที่ำา)	

	 •		แนะนำาแบบมัเ่ง้�อนไข	(conditional	recommend)	หมัายถุง้	ความัมัั�นใจของคำาแนะนำา

ใหท้ี่ำาอยู่ในระดั็บป็านกลาง	เน่�องจากมัาตัรการดั็งกล่าวอาจมัป่็ระโยชีน์ตัอ่ผูป่้็วยและอาจคุ้มัค่าใน

ภาวะจำาเพาะ	อาจไมัท่ี่ำาก็ได็ข้้�นอยูก่บัสัถุานการณ์์และความัเหมัาะสัมั	(นา่ที่ำา)	หรอ้	ความัมัั�นใจ 

ของคำาแนะนำาไมั่ใหท้ี่ำาอยู่ในระด็บัป็านกลาง	เน่�องจากมัาตัรการด็งักลา่วไมัม่ัป่็ระโยชีนต์ัอ่ผูป้็ว่ย

และไมั่คุ้มัค่าหากไมั่จำาเป็็น	อาจที่ำาก็ได็้กรณ์้มั่ความัจำาเป็็น	(ไมั่น่าที่ำา)	

	 •		ไมั่แนะนำาและไมั่คัด็ค้าน	(neither	recommend	nor	against)	หมัายถุ้ง	ความัมัั�นใจ

ยังกำ�าก้�งในการให้คำาแนะนำา	 เน่�องจากยังมั่หลักฐานไมั่เพ่ยงพอในการสันับสันุนหรอ้คัด็ค้านว่า	

อาจมัห่รอ้อาจไมัม่ัป่็ระโยชีน์ต่ัอผูป่้็วยและอาจไม่ัคุม้ัคา่	แตัไ่มัก่อ่ใหเ้กดิ็อันตัรายตัอ่ผูป่้็วยเพิ�มัข้�น	 

ดั็งนั�นการตััด็สัินใจกระที่ำาข้�นอยู่กับป็ัจจัยอ้�น	ๆ	(อาจที่ำาหรอ้อาจไมั่ที่ำาก็ได็้)

	 	ป็ระธีานและเลขาฯ	 ของคณ์ะกรรมัการจัด็ที่ำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัตัิฯ	 สัรุป็แนวที่าง 

เวชีป็ฏิบิตััฯิ	(รา่งที่่�	2)	โด็ยใหม้ัเ่น่�อหาครอบคลมุัป็ระเด็น็ต่ัาง	ๆ 	ตัามัแนวที่าง	AGREE	II	 

(Appraisal	of	Guideline	Research	&	Evaluation	Instrument	)	มัากที่่�สัุด็

	 	สัมัาคมักุมัารเวชีศาสัตัร์ที่างเดิ็นอาหารและตัับแห่งป็ระเที่ศไที่ยรับรองแนวที่าง 

เวชีป็ฏิิบัตัิฯ	(ร่างที่่�	2)

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 11



ตัั�งอนกุรรมัการฯ	จำานวนไมัเ่กนิ	10	คน

จากคณ์ะกรรมัการจัด็ที่ำาร่างแนวที่าง

เวชีป็ฏิิบัตัิฯ	นำาความัเห็นจากผู้มั่สั่วน 

เ ก่�ยวข้องและการป็ระชีาพิจารณ์์	 

“มัาพิจารณ์าป็รับป็รุงจนไ ด้็ เป็็น

แนวที่างเวชีป็ฏิิบัตัิฯ	ฉบับสัมับูรณ์์

นำาแนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัฯ	ฉบับสัมับูรณ์์ 

เผยแพร่ผ่านที่างเว็บไซ้ต์ัของสัมัาคมั 

กมุัารเวชีศาสัตัร์ที่างเด็นิอาหารและตัับ 

แห่งป็ระเที่ศไที่ย	 และราชีวิที่ยาลัย

กุมัารแพที่ย์แห่งป็ระเที่ศไที่ย

ก�รรับฟัังคำวั�มคำิดเห็นำ

ก�รเผู้ยแพื่ร่

1

2

1

3

2

สั่งแนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัฯ	(ร่างที่่�	2)	ให้ผู้มั่สั่วนเก่�ยวข้อง	ได็้แก่	ตััวแที่นแพที่ย์จากสัมัาคมั

โภชีนาการเด็็กแห่งป็ระเที่ศไที่ย	สัมัาคมัตั่อมัไร้ที่่อเด็็กและวัยรุ่นไที่ย	ราชีวิที่ยาลัยรังสั่ 

แพที่ย์แห่งป็ระเที่ศไที่ย	 กุมัารแพที่ย์เฉพาะที่างโรคที่างเดิ็นอาหารและตัับ	 และกุมัาร

แพที่ย์จากโรงพยาบาลรัฐบาลและเอกชีนในแตั่ละภูมัิภาค	ได็้แก่	กรุงเที่พฯ	ภาคกลาง	

เหน่อ	ใตั้	ตัะวันออก	และตัะวันออกเฉ้ยงเหน่อ	ภูมัิภาคละอย่างน้อย	2	ท่ี่าน	ตัลอด็จน

มั่การนำาเสันอแนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัฯ	(ร่างที่่�	2)	 ในการป็ระชุีมัวิชีาการของราชีวิที่ยาลัย

กุมัารแพที่ย์แห่งป็ระเที่ศไที่ย	ในเด็อ้น	เมัษายน	พ.ศ.	2566	เพ้�อการที่ำาป็ระชีาพิจารณ์์	

ขอข้อคิด็เห็นและคำาแนะนำาตั่าง	 ๆ	 โด็ยมั่แพที่ย์ให้ความัเห็นจำานวน	44	 ราย	 ผ่าน 

การที่ำาป็ระชีาพิจารณ์์โด็ยราชีวิที่ยาลัยกุมัารแพที่ย์ป็ระเที่ศไที่ย

สัมัาคมักุมัารเวชีศาสัตัร์ที่างเด็ิน

อาหารและ ตัับแห่ งป็ระ เที่ศไที่ย	 

ให้การรับรองแนวที่างเวชีป็ฏิิบัตัิฯ	

ฉบับสัมับูรณ์์

นำาแนวที่างเวชีป็ฏิบิัตัิฯ	ฉบับสัมับูรณ์์

เสันอในงานป็ระชีุมัวิชีาการตั่าง	 ๆ	 

ที่่�เก่�ยวข้องกับการด็ูแลผู้ป่็วยเด็็กโรค

ที่างเดิ็นอาหารตัลอด็ปี็	พ.ศ.	2566-2567
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นำิย�มและระบ�ดวัิทย�ขั้องโรคำตับคำั�งไขั้มันำ
		นำิย�ม

 โรคตัับคั�งไขมััน	(nonalcoholic	 fatty	 liver	disease,	NAFLD)	 เป็็นโรคตัับเร้�อรังที่่�เกิด็

จากการที่่�มั่ไขมัันสัะสัมัในเซ้ลล์ตัับโด็ยที่่�ไม่ัมั่สัาเหตุัจากการด็้�มัแอลกอฮอล์	 โรคตัับอ้�น	 ๆ	 

โรคเมัแที่บอลกิ	โรคที่างพนัธีกุรรมั	การติัด็เชี้�อ	ยา	หร้อความัผดิ็ป็กติัที่างโภชีนาการ	ซ้้�งมักัพบใน

เด็ก็ที่่�มัภ่าวะนำ�าหนกัเกนิหรอ้โรคอว้น	พยาธีกิำาเนดิ็ของโรคตับัคั�งไขมันัเป็น็	multifactorial	หรอ้	

multiple-hit	ก่อให้เกิด็การสัะสัมัของไขมัันในตัับและการอักเสับของเซ้ลล์ตัับ	รวมัถุ้งการเกิด็ 

ภาวะพงัผ้ด็ในตับัตัามัมัา	โด็ยมัป่็จัจยัที่่�สัง่ผลตัอ่การเกดิ็โรคและความัรนุแรงของโรค	ได็แ้ก	่โรคอว้น	 

ภาวะอ้วนลงพุง	 ภาวะด็้�ออินซู้ลิน	 และกลุ่มัอาการเมัแที่บอลิก	 การที่ำากิจกรรมัที่างกายน้อย	

การบริโภคอาหารที่่�ม่ัพลังงานหร้อนำ�าตัาลสัูง	 ปั็จจัยที่างพันธีุกรรมั	 ภาวะแวด็ล้อมัก่อนเกิด็	

(prenatal	environment)	epigenetics	 รวมัไป็ถุ้งการเสั่ยสัมัดุ็ลของจุลินที่ร่ย์ในลำาไสั้	 (gut	 

microbiome,	gut-liver	axis)

	 โรคตัับคั�งไขมัันสัามัารถุแบ่งความัรุนแรงตัามัลักษณ์ะที่างจุลพยาธีิวิที่ยา	ด็ังน้�1

	 	Nonalcoholic	fatty	liver	(NAFL)	คอ้	การมั่ไขมัันสัะสัมัในเซ้ลล์ตัับมัากกว่าร้อยละ	5	

ซ้้�งยังไมั่มั่ภาวะตัับอักเสับ	โด็ยอาจมั่หร้อไมั่มั่พังผ้ด็	(fibrosis)	ร่วมัด็้วย

	 	Nonalcoholic	steatohepatitis	(NASH)	ค้อ	การมัไ่ขมันัสัะสัมัในเซ้ลลต์ับัและมัภ่าวะตับั 

อักเสับ	โด็ยอาจมั่หรอ้ไมั่มั่พังผ้ด็ร่วมัด็้วย	สัามัารถุแบ่งได็้	2	รูป็แบบ	ตัามัตัำาแหน่งของ

การอักเสับในตัับ	ได้็แก่

	 	 		•	 	การอักเสับใน	 zone	1	(portal)	 พบการอักเสับบริเวณ์	 portal	 tract	 โด็ยมัักไม่ั 

พบเซ้ลล์ตัับที่่�มั่ขนาด็ใหญ่ข้�น	(hepatocyte	ballooning)	 เป็็นลักษณ์ะที่่�พบบ่อยใน

เด็็กมัากกว่าผู้ใหญ่

	 	 		•	 	การอักเสับใน	zone	3	(venule)	พบการอักเสับบริเวณ์หลอด็เล้อด็ด็ำา	(central	vein)	

และมัักพบเซ้ลล์ตัับที่่�มั่ขนาด็ใหญ่ข้�นร่วมัด็้วย

	 	NAFLD	with	fibrosis	คอ้	NAFL	หร้อ	NASH	ที่่�มั่พังผ้ด็บริเวณ์	periportal,	portal,	

sinusoidal	หร้อ	bridging	fibrosis

	 NAFLD	with	cirrhosis	คอ้	NAFLD	ที่่�มั่ภาวะตัับแข็งด็้วย

1

2

4

3
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		 ในเด็อ้นมัถิุนุายน	ค.ศ.	2023	สัมัาคมัโรคตับั 

ในผู้ใหญ่จาก	3	 ที่ว่ป็	 ได็้แก่	 American	 

Association	for	the	Study	of	Liver	Diseases	 

(AASLD),	European	Association	for	the	

Study	of	 the	Liver	 (EASL)	 และ	 Latin	

American	Association	for	the	Study	of	

the	Liver	(ALEH)	 ได็้มั่ฉันที่ามัติัร่วมักันใน

การกำาหนด็ชี้�อของ	fatty	liver	disease	ใหมั่

เป็็น	steatotic	liver	disease	(SLD)	ซ้้�งเป็็น

ชี้�อที่่�ครอบคลุมักลุ่มัโรคที่่�ม่ัการสัะสัมัไขมััน 

ในตับัได็ด้็ก่วา่	อ่กที่ั�งยงัแนะนำาใหใ้ช้ี	metabolic	 

dysfunction-associated	steatotic	 liver	 

disease	 (MASLD)	 แที่น	 NAFLD	 หร้อ	 

metabolic	(dysfunction)-associated	fatty	

liver	disease	(MAFLD)	ในการอธีิบายภาวะ 

ตัับคั� งไขมัันท่ี่�มั่ความัเส่ั�ยงเก่�ยวกับโรค	 

cardiometabolic	ไมัว่่าจะเป็น็ภาวะนำ�าหนกัเกนิ 

หร้อโรคอว้น	รอบเอวท่ี่�มัากกวา่คา่ป็กตั	ิภาวะ

ก่อนเบาหวาน	(prediabetes)	หร้อเบาหวาน

ชีนดิ็ที่่�	2	ความัผดิ็ป็กตัขิองระด็บัไขมันัในเลอ้ด็	

รวมัไป็ถุ้งความัดั็นเล้อด็สูัง2	 ชี้�อและนิยามั

ของ	SLD	และ	MASLD	ที่่�กำาหนด็ข้�นใหมั่น้�

ได็้รับการรับรองจากสัมัาคมักุมัารแพที่ย์โรค 

ที่างเดิ็นอาหารและตัับในระดั็บนานาชีาติั

หลายภูมัิภาคที่ั�วโลก	 ที่ำาให้ในเด็็กมั่แนวโน้มั 

ที่่�จะเป็ล่�ยนไป็ใชีช้ี้�อ	SLD	และ	MASLD	เหมัอ้น

ในผู้ใหญ่	 แตั่ในปั็จจุบันยังไมั่มั่การกำาหนด็

อย่างเป็็นที่างการจากองค์กรดั็งกล่าว	 ด็ังนั�น 

ในแนวที่างเวชีป็ฏิิบัติัน้�จ้งยังคงใชี้ชี้�อและ 

คำานิยามัเดิ็มัของโรคตัับคั�งไขมััน	(NAFLD)

		ระบ�ดวัิทย�

	 การศ้กษาที่างระบาด็วิที่ยาของโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กมั่รายงานความัชีุกแตักตั่างกันตัามั

วิธ่ีการวินิจฉัยและป็ระชีากรที่่�ศ้กษา	 จากการวิเคราะห์อภิมัานพบว่า	 ความัชุีกของโรคตัับ 

คั�งไขมัันในเด็็กที่ั�วโลกอยู่ที่่�ร้อยละ	7.6	 และพบสัูงถุ้งร้อยละ	34.2	 ในเด็็กอ้วน3	 การศก้ษาใน 

ที่ว่ป็อเมัริกาเหน่อพบความัชีุกของโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กร้อยละ	0.7-29	และร้อยละ	8-38	ใน

เด็็กอ้วน	โด็ยวินิจฉัยจากการมั่ค่า	alanine	aminotransferase	(ALT)	สัูง	หร้อมั่ความัผิด็ป็กตัิ

ของจุลพยาธิีวิที่ยาของตัับ1,4,5	 นอกจากน้�ยังพบว่า	 ความัชีุกของโรคตัับคั�งไขมัันเพิ�มัข้�นใน

ชี่วง	10-20	ป็ีที่่�ผ่านมัา6-11	สัำาหรับในที่ว่ป็เอเชี่ยมั่รายงานความัชีุกป็ระมัาณ์ร้อยละ	5.9	ในเด็็ก

ที่ั�วไป็และร้อยละ	62.3	 ในเด็็กอ้วน3	 การวิเคราะห์อภิมัานในเด็็กและวัยรุ่นชีาวยุโรป็ที่่�มั่ภาวะ 

นำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วนพบว่าหากวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันด็้วยอัลตัราซ้าวนด็์จะพบความัชีุก

สัูงกว่าการใชี้ระด็ับ	ALT	และ/หร้อ	aspartate	aminotransferase	(AST)	ที่่�มัากกว่า	50	U/L	

(ร้อยละ	37.7	และ	11.6	ตัามัลำาด็ับ)12	
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	 โรคตับัคั�งไขมันัในเด็ก็มักัพบในเพศชีายมัากกวา่เพศหญงิ	รายงานการศก้ษา 

ในป็ระเที่ศสัหรัฐอเมัริกาจากการตัรวจศพเด็็กอายุ	2-19	ป็ี	พบความัชีุกใน

เด็็กชีายและเด็็กหญิงรอ้ยละ	11	และ	7.9	ตัามัลำาด็บั5	การวเิคราะห์อภิมัานใน

เด็็กท่ี่�นำ�าหนกัป็กตัพิบโรคตับัคั�งไขมันัในเด็็กชีายและเด็ก็หญงิรอ้ยละ	9	และ	

6.3	ตัามัลำาดั็บ	สัำาหรับเด็็กอ้วนพบโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กชีายร้อยละ	29.4	

และเด็็กหญิงร้อยละ	22.63,11	 อย่างไรก็ตัามัการสัำารวจในเด็็กนักเร่ยนไที่ย	 

อายุ	7-12	ปี็	จำานวน		531	คน	พบความัชุีกของโรคตับัคั�งไขมันัจากการตัรวจด้็วย	 

transient	elastography	(TE)	with	controlled	attenuation	parameter	

(CAP)	ร้อยละ	7	และเพิ�มัเป็็นร้อยละ	33	ในกลุ่มัเด็็กอ้วน	โด็ยไมั่พบความั

แตักตั่างระหว่างเพศชีายและหญิง13

	 ป็จัจยัอ้�น	ๆ 	ที่่�สัง่ผลตัอ่ความัชีกุของโรคตับัคั�งไขมันัในเด็ก็	ได็แ้ก	่เชี้�อชีาติั 

และโรคร่วมั	 การศ้กษาในป็ระเที่ศสัหรัฐอเมัริกาพบว่า	 ในวัยรุ่นเช้ี�อชีาติั	 

Hispanic	ที่่�อาย	ุ11-22	ป็	ีมัค่วามัเสั่�ยงเพิ�มัข้�น	4	เที่า่เมั้�อเท่ี่ยบกับเด็ก็เอเชีย่

และเชี้�อชีาตัิอ้�น	 รวมัถุ้งพบความัชีุกในเด็็กผิวขาวมัากกว่าเด็็กแอฟัริกัน 

อเมัริกัน5,14	จากการศ้กษาพบว่า	เด็็กโรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	มั่ความัชีุกของ	

NASH	ร้อยละ	0.615	ที่ั�งน้�มั่การศ้กษาในป็ระเที่ศไที่ยในเด็็กที่่�เป็็นเบาหวาน

ชีนิด็ที่่�	1	(ร้อยละ	26	มั่ภาวะนำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วนร่วมัด็้วย)	พบความัชีุก 

ของโรคตัับคั�งไขมันัร้อยละ	10	ซ้้�งไม่ัแตักต่ัางจากป็ระชีากรที่ั�วไป็	และพบว่า

ร้อยละ	80	ของเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันมั่ภาวะนำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วน16	

สัำาหรับภาวะอ้�น	ๆ 	ที่่�มัร่ายงานว่า	เป็็นปั็จจัยเส่ั�ยงท่ี่�พบร่วมักับโรคตับัคั�งไขมันั 

ในเด็็ก	ได็แ้ก	่ภาวะพรอ่งฮอร์โมันไที่รอยด็์17-19	ภาวะพรอ่งฮอร์โมันจากตัอ่มั

ใตั้สัมัอง	(panhypopituitarism)20	กลุ่มัอาการด็าวน์	(Down	syndrome)21	

และเด็็กที่่�มั่ป็ระวัตัินำ�าหนักแรกเกิด็น้อยหร้อมัากกว่าเกณ์ฑ์์ป็กตัิ22	

	 ตัารางสัรุป็ระบาด็วิที่ยาของโรคตัับคั�งไขมันัในเด็ก็แสัด็งในภาคผนวกที่่�	1
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ก�รดำ�เนำินำโรคำและภ�วัะแทรกซ้้อนำ	
ขั้องโรคำตับคำั�งไขั้มันำ
		ก�รดำ�เนำินำโรคำขั้องโรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก

	 โรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กมั่ความัรุนแรงได็้ตัั�งแตั่มั่ไขมัันสัะสัมัในตัับ	(steatosis)	มั่ไขมัันสัะสัมั 

ในตัับรว่มักับตับัอกัเสับ	(NASH)	ม่ัพังผด้็ในตับั	(liver	fibrosis)	และตับัแขง็	(cirrhosis)	จากการ

ศ้กษาพบว่า	ในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันมัักตัรวจพบ	NASH	และพังผ้ด็ในตัับเมั้�อแรกวินิจฉัย

มัากกว่าผู้ใหญ่	อ่กที่ั�งยังมั่บางสั่วนจำาเป็็นตั้องได้็รับการป็ลูกถุ่ายตัับ23,24	เด็็กที่่�มั่โรคร่วมั	เชี่น	

โรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	 หร้อภาวะพร่องฮอร์โมันจากตั่อมัใต้ัสัมัอง	 จะมั่ความัเสั่�ยงตั่อการเกิด็	

NASH	มัากกวา่กลุม่ัที่่�ไมัม่ัโ่รคร่วมั	นอกจากน้�มัก่ารศก้ษาพบว่า	เด็ก็ที่่�เป็น็โรคตับัคั�งไขมันัท่ี่�มั่	 

advanced	fibrosis	 จะมั่ค่า	 AST,	ALT,	GGT	 และ	 serum	ceruloplasmin	 สัูงกว่ากลุ่มัที่่�

ไมั่มั่	advanced	fibrosis24	สัำาหรับป็ัจจัยที่างพันธุีกรรมัที่่�มั่ผลต่ัอความัเสั่�ยงในการเกิด็โรคและ 

ความัรุนแรงของโรคตัับคั�งไขมััน	ได้็แก่	ความัผิด็ป็กติัของย่น	PNPLA3	และ	TM6SF225

	 จากการตัดิ็ตัามัการเป็ล่�ยนแป็ลงของลกัษณ์ะที่างจลุพยาธีวิทิี่ยาของตับัในเด็ก็โรคตัับคั�งไขมันั 

ท่ี่� ได็้รับการรักษาด็้วยการป็รับเป็ล่�ยนพฤตัิกรรมัตัามัมัาตัรฐานการรักษาในป็ระเที่ศ

สัหรัฐอเมัริกาพบว่า	ป็ระมัาณ์คร้�งหน้�งมั่ลักษณ์ะที่างพยาธีิวิที่ยาของ	NASH	หร้อภาวะพังผ้ด็

ในตัับที่่�ด็่ข้�นที่่�ระยะเวลาติัด็ตัามัเฉล่�ย	1.6	ป็ี	ในขณ์ะที่่�ร้อยละ	23	มั่	NASH	หร้อภาวะพังผ้ด็ 

ในตัับแย่ลงภายใน	2	ป็ี	ที่่�ตัิด็ตัามัอาการ	ซ้้�งสััมัพันธี์กับอายุชี่วงวัยรุน่	รอบเอว	ระดั็บ	ALT,	

AST	ระด็ับคอเลสัเตัอรอล	และ	low-density	lipoprotein	cholesterol	(LDL)	เมั้�อแรกวินิจฉัย	

รวมัไป็ถุ้งการเพิ�มัข้�นของระดั็บ	ALT,	GGT,	HbA1c	และการเกิด็โรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	ในชี่วง

ที่่�ตัิด็ตัามัการรักษา26

	 จากข้อมัูลการป็ลูกถุ่ายตัับในป็ระเที่ศสัหรัฐอเมัริกาตัั�งแตั่ป็ี	ค.ศ.	1987-2012	โด็ย	United	

Network	for	Organ	Sharing/Organ	Procurement	and	Transplantation	Network	(UNOS/

OPTN)	พบวา่	มัก่ารป็ลกูถุา่ยตัับในผูป้็ว่ยโรคตัับคั�งไขมันัที่่�อายนุอ้ยกวา่	40	ป็	ีจำานวน		330	ครั�ง	 

โด็ยเป็น็ผูป้็ว่ยอายนุอ้ยกว่า	18	ป็	ีจำานวน	14	ราย	ที่ั�งน้�ภายหลงัการป็ลกูถุา่ยตับัมัผู่ป้็ว่ย	13	ราย	 

ได็้รับการป็ลูกถุ่ายตัับซ้ำ�าเน่�องจากเกิด็ตัับแข็งข้�นมัาใหมั่จากโรคตัับคั�งไขมััน27
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    ในปั็จจุบนัยังไม่ัมัร่ายงานอบุติััการณ์ข์องมัะเร็งเซ้ลลต์ับั	(hepatocellular	carcinoma,	HCC)	 

ที่่�สัมััพนัธีกั์บโรคตับัคั�งไขมันัในเด็็ก	การศ้กษาในผูใ้หญพ่บวา่	โรคตับัคั�งไขมันัเป็น็ความัเสั่�ยงใน

การเกิด็มัะเร็งเซ้ลล์ตัับ	(HR	2.19;	95%	CI,	1.67-2.87;	p	<	0.01)28	ซ้้�งความัชีุกของการเกิด็ 

มัะเร็งเซ้ลล์ตัับจากโรคตัับคั�งไขมัันในเอเช่ียแป็ซิ้ฟัิกอยู่ในชี่วงร้อยละ	1–629  

		ภ�วัะแทรกซ้้อนำด้�นำอ่�นำ	ๆ	ขั้องโรคำตับคำั�งไขั้มันำ

ไขั้มันำในำเล่อดผู้ิดปกติ	(dyslipidemia)

	 โรคตัับคั� งไขมัันในเด็็กสััมัพันธี์กับ 

โรคอ้วนและภาวะไขมัันในเล้อด็ผิด็ป็กตัิ	

ได็้แก่	ไที่รกล่เซ้อไรด์็สัูง	และ	HDL	ตัำ�า33 

การศ้กษาของ	Dowla	และคณ์ะ34	พบว่า	

ชีาว	 Hispanic	 และชีาวผิวขาวจะมั่ระด็ับ

ไที่รกลเ่ซ้อไรด์็	และ	non-HDL-cholesterol	 

สัูงกว่า	 และพบว่า	 ระดั็บไที่รกล่เซ้อไรด์็	

และ	 non-HDL-cholesterol	 นั�นมั่ความั

สััมัพันธี์กับค่า	AST	และ	GGT	ที่่�ผิด็ป็กตัิ

โรคำหัวัใจัและหลอดเล่อด	(cardiovascular	disease)

	 เด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันมั่ปั็จจัยเส่ั�ยงต่ัอการเกิด็โรคหัวใจและ

หลอด็เล้อด็	ซ้้�งอาจพบ	carotid	intima-media	thickness	(cIMT),	

flow-mediated	dilatation	(FMD)	และคา่	arterial	stiffness	สังู	อก่ที่ั�ง 

ยังพบภาวะหลอด็เล้อด็แข็ง	(atherosclerosis)	 มัากกว่าเด็็กที่่�ไมั่มั่

โรคตัับคั�งไขมััน31,33 

คำวั�มดันำเล่อดส้ง	(hypertension)

	 การศก้ษาในผู้ใหญพ่บวา่	โรคตับัคั�งไขมันั 

สััมัพันธ์ีกับความัดั็นเล้อด็สูัง	 โด็ยเฉพาะ

อย่างยิ�งกลุม่ัที่่�ม่ัตับัคั�งไขมันัที่่�ไมัอ่ว้น	(lean	

NAFLD)	และพบวา่	การใชี	้fatty	liver	index	 

จะชี่วยพยากรณ์์การเกิด็ความัด็ันเล้อด็สัูง

ได้็30	สัำาหรับการศ้กษาในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับ

คั�งไขมันัพบความัชุีกของความัดั็นเลอ้ด็สูัง 

มัากกว่าเด็็กป็กตัิป็ระมัาณ์	2	 เที่่า31,32 

และกลุ่มัที่่�มั่ความัดั็นเล้อด็สูังร่วมัด้็วย

จะมั่ความัรุนแรงของไขมัันสัะสัมัในตัับ

มัากกว่า33
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ภ�วัะก่อนำเบ�หวั�นำและโรคำเบ�หวั�นำ	

ชนิำดท่�	2	

	 ภาวะก่อนเบาหวานและโรคเบาหวานชีนิด็

ที่่�	2	 เป็็นโรคที่่�พบร่วมักับโรคตัับคั�งไขมััน 

ได้็บอ่ย	และเป็น็ปั็จจัยเส่ั�ยงที่่�สัำาคัญที่่�ที่ำาให้

การด็ำาเนินโรคของตัับคั�งไขมัันรุนแรง 

มัากข้�น	 นอกจากน้�ยังเป็็นตััวชี่�วัด็ที่่�สัำาคัญ

ของอตััราตัายที่่�เก่�ยวขอ้งกบัโรคตับั	(liver- 

related	mortality)	 การศ้กษาในป็ระเที่ศ

สัหรัฐอเมัริกาในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมััน 

จำานวน		675	ราย	พบความัชีกุของภาวะกอ่น 

เบาหวานร้อยละ	23.4	 และโรคเบาหวาน

ชีนิด็ที่่�	2	ร้อยละ	6.535	การศก้ษาในยุโรป็

ในเด็็กจำานวน	599	ราย	พบความัชีุกของ

ภาวะก่อนเบาหวานร้อยละ	19.8	 และโรค

เบาหวานชีนิด็ที่่�	 2	 ร้อยละ	0.825	 ที่ั�งน้� 

ในกลุ่มัท่ี่�ม่ัภาวะก่อนเบาหวานหร้อโรค 

เบาหวานชีนิด็ที่่�	2	จะพบ	NASH	มัากกว่า

กลุ่มัที่่�ม่ัระดั็บนำ�าตัาลป็กติัอย่างม่ันัยสัำาคัญ	

นอกจากน้�ในผู้ป็่วยโรคเบาหวานชีนิด็ท่ี่�	2	 

ยังพบความัชีุกของโรคตัับคั�งไขมัันสัูงข้�น

อ่กด็้วย	 ด็ังนั�น	 International	Society	 

for	Pediatric	and	Adolescent	Diabetes	

(ISPAD)	จ้งแนะนำาใหท้ี่ำาการตัรวจวดั็	ALT	

และ	 AST	 ในผู้ป็่วยโรคเบาหวานทุี่กราย 

ในครั�งแรกที่่�ได็ร้บัการวนิิจฉัย	และตัรวจซ้ำ�า

ทีุ่กป็ีหลังจากวินิจฉัยโรคเบาหวาน36

โรคำหยุดห�ยใจัขั้ณะหลับจั�กก�รอุดกั�นำ	

(obstructive	sleep	apnea,	OSA)

	 โรคหยุด็หายใจขณ์ะหลับจากการอุด็กั�น 

เป็็นปั็จจัยเสั่�ยงที่่�สััมัพันธี์กับการเกิด็โรค	

การด็ำาเนินโรค	และความัรนุแรงของโรคตับั

คั�งไขมันัโด็ยไม่ัข้�นกบันำ�าหนักตััว37	เน่�องจาก 

ที่ำาให้เกิด็ภาวะ	 chronic	 intermittent 

hypoxia	 ก่อให้เกิด็	 hypoxic-induced	 

oxidative	stress	 โด็ยพบความัชีุกของ	

OSA	 ในเด็็กท่ี่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันอยู่ที่่�

ป็ระมัาณ์ร้อยละ	40-6038 

ปัญห�ท�งด้�นำจัิตสังคำม		

(psychosocial	issues)

	 ในเด็็ก ท่ี่� เป็็นโรคตัับคั� ง ไขมััน

อาจพบป็ัญหาอารมัณ์์หงุด็หงิด็	 

(irritability)	 อ่อนเพล่ย	 ป็วด็ศ่รษะ	

ขาด็สัมัาธีิ	 และป็วด็เมั้�อย/ป็วด็เกร็ง 

กล้ามัเน่�อ	 รวมัไป็ถุ้งมั่คะแนน 

คุณ์ภาพชี่วิตั	 (quality	 of	 l i fe,	

QOL),	physical	health	score	และ	 

psychosocial	health	score	ตัำ�ากว่า

เด็็กสัุขภาพด่็39	 นอกจากน้�ยังพบว่า	

เด็็กอ้วนที่่�มั่โรคตัับคั�งไขมัันมั่ภาวะ

ซ้้มัเศรา้และขาด็ความัมัั�นใจมัากกวา่

เด็็กอ้วนที่่�ไมั่มั่โรคตัับคั�งไขมััน40 
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ก�รซั้กประวััติและตรวัจัร่�งก�ย
	 การซ้กัป็ระวตััแิละตัรวจรา่งกายมัส่ัว่นสัำาคัญในการวนิจิฉยัโรคตับัคั�งไขมันั	โด็ยเฉพาะขอ้มัลู

เก่�ยวกับอาการ	ป็ัจจัยเสั่�ยง	และโรคที่่�อาจพบร่วมักับโรคตัับคั�งไขมััน	(ตัารางที่่�	1)	นอกจากน้� 

ควรให้ความัสัำาคัญกับ	 red	flags	 ของโรคตัับเร้�อรัง	 ได็้แก่	 อ่อนเพล่ยเร้�อรัง	 เล้อด็ออกใน 

ที่างเด็นิอาหาร	ตัวัเหลอ้ง	ม้ัามัโตั	ตัับโตั	ผลตัรวจที่างห้องป็ฏิบิตัักิารท่ี่�ผา่นมัาพบเอนไซ้ม์ัตับัสังู

ผิด็ป็กตัินานตั่อเน่�องเกิน	1	ป็ี	เมั็ด็เล้อด็ขาวตัำ�า	เกล็ด็เล้อด็ตัำ�า	ค่าบิลิรูบินสัูงผิด็ป็กติั	และ	INR	

ยาวกว่าป็กตัิ	ซ้้�งหากพบ	red	flags	ข้างต้ันควรพิจารณ์าตัรวจเพิ�มัเตัิมั	และ/หร้อ	สั่งป็ร้กษา

กุมัารแพที่ย์โรคที่างเด็ินอาหารและตัับ

		ก�รซ้ักประวััติ

	 สั่วนใหญ่ของเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันมัักไม่ัมั่อาการหร้อมั่อาการที่่�ไม่ัจำาเพาะ	 มั่รายงาน

พบว่า	 ร้อยละ	42-59	 ของเด็็กท่ี่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันที่่�ม่ัอาการมัักมั่อาการป็วด็ที่้องบริเวณ์ 

ชีายโครงขวาร่วมัด็้วย1,41 

	 ควรซ้กัป็ระวตััเิก่�ยวกบัป็จัจยัเสั่�ยงของโรคตับัคั�งไขมันัซ้้�งป็ระกอบด็ว้ย	ป็ระวตัักิารกนิอาหารที่่�มั่ 

พลังงานสูัง	การกนินำ�าตัาลฟัรกุโตัสั	เวลาท่ี่�ม่ัพฤติักรรมัเน่อยนิ�ง	(sedentary	time)	ยาวนาน	และ

ที่ำากจิกรรมัที่างกาย	(physical	activity)	นอ้ย	โด็ยเฉพาะการที่ำากจิกรรมัที่างกายระด็บัป็านกลาง 

ถุ้งหนัก	(moderate	to	vigorous	physical	activity)	น้อย	เน่�องจากป็ัจจัยด็ังกล่าวมั่ผลต่ัอการ

สัะสัมัของไขมัันในตัับ	ภาวะนำ�าหนักเกิน	โรคอ้วน	และยังส่ังผลให้มั่ความัผิด็ป็กตัิของเอนไซ้มั์

ตัับอ่กด็้วย42-44 

	 ป็ระวัตัโิรคร่วมัมัค่วามัสัำาคญัอย่างมัากในเด็ก็ที่่�สังสัยัโรคตัับคั�งไขมันัเน่�องจากมัค่วามัสัมััพันธ์ี

กับการเกิด็โรคตัับคั�งไขมัันและความัรุนแรงของโรคอ่กด็้วย	โด็ยโรคร่วมัที่่�สัำาคัญ	ได็้แก่	ภาวะ

ก่อนเบาหวาน	เบาหวานชีนิด็ที่่�	2	ภาวะหยุด็หายใจขณ์ะหลับจากการอุด็กั�น	ความัด็ันเล้อด็สัูง	

ภาวะพร่องฮอร์โมันจากตั่อมัใต้ัสัมัอง	และ	polycystic	ovary	syndrome1,3,45,46 
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	 นอกจากน้�ควรซั้กป็ระวัติัโรคตัับอ้�น	ๆ 	เชีน่	ไวรัสัตัับอักเสับ	โรคตับัเมัแที่บอลิก	โรคตับัอักเสับ

จากภูมัิตั้านที่านตันเอง	รวมัไป็ถุ้งป็ระวัตัิการได็้รับยาที่่�อาจที่ำาให้เกิด็ตัับอักเสับ	เชี่น	ยากันชีัก	

สัเตั่ยรอยด็์	และป็ระวัตัิการด็้�มัแอลกอฮอล์	ซ้้�งป็ระวัตัิด็ังกล่าวจะชี่วยในการแยกโรคตัับอักเสับ

จากสัาเหตุัอ้�นก่อนให้การวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมััน	(ตัารางท่ี่�	2)	 อ่กทัี่�งควรถุามัป็ระวัตัิโรคตัับ 

ในครอบครัว	เชี่น	โรควิลสััน	(Wilson’s	disease)	และโรคตัับคั�งไขมััน	เป็็นตั้น1,41 

		ก�รตรวัจัร่�งก�ย

	 สั่วนใหญ่มัักตัรวจไมั่พบตัับมั้ามัโตัหร้ออาการแสัด็งของโรคตัับเร้�อรัง	

หากตัรวจพบอาการดั็งกล่าวไมั่ว่าจะเป็็น	 ตัาเหล้อง	 ตัับมั้ามัโตั	 palmar	 

erythema	หรอ้	spider	nevi	มักัเป็็นการบง่ช่ี�วา่	โรคตัับคั�งไขมันัอยู่ในระดั็บ

ที่่�รุนแรง	 ด็ังนั�นการตัรวจร่างกายส่ัวนใหญ่จ้งเป็็นการตัรวจหาป็ัจจัยเสั่�ยง 

และโรคร่วมัที่่�พบได็้ในโรคตัับคั�งไขมััน1,41 

	 การตัรวจ	 anthropometry	 ได็้แก่	 ด็ัชีน้มัวลกาย	 รอบเอว	 (waist	 

circumference,	WC)	และอตััราสัว่นรอบเอวตัอ่ความัสังู	(waist-to-height	

ratio,	WHtR)	 มั่ความัสัำาคัญในการป็ระเมัินภาวะนำ�าหนักเกิน	 โรคอ้วน	 

รวมัไป็ถุง้ภาวะอ้วนลงพุง	(central	obesity)	ซ้้�งเป็น็ปั็จจยัเสั่�ยงตัอ่การเกดิ็โรค 

ตัับคั�งไขมันั47,48	นอกจากน้�ยงัมัก่ารศ้กษาพบวา่	รอบคอ	(neck	circumference)	 

สััมัพันธี์กับการเกิด็โรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กอ้วนอ่กด้็วย	(วิธี่การวัด็และการ

แป็ลผลแสัด็งในภาคผนวกที่่�	2)

	 Acanthosis	nigricans	(AN)	 เป็็นอาการแสัด็งของภาวะด้็�ออินซู้ลิน

ซ้้�งเป็็นป็ัจจัยเสั่�ยงท่ี่�สัำาคัญของการเกิด็โรคตัับคั�งไขมััน	 AN	 ตัรวจพบได็้ 

ร้อยละ	33-50	 ในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมััน	 โด็ยมัักพบบริเวณ์คอ	 รักแร้	

และข้อนิ�วมั้อ1,47,49 

	 เด็็กที่่�มั่นำ�าหนักเกินหร้ออ้วนและสังสััยโรคตัับคั�งไขมัันควรได็้รับการวัด็

ความัด็ันเล้อด็เพ้�อวินิจฉัยโรคความัด็ันเล้อด็สัูงซ้้�งพบได็้ร้อยละ	20-4045	

ของเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมััน	 และยังเป็็นหน้�งในเกณ์ฑ์์การวินิจฉัยกลุ่มั

อาการเมัแที่บอลิก	(metabolic	syndrome)	ด้็วย
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ต�ร�งท่�	1		การซ้ักป็ระวัติัและตัรวจร่างกายที่่�สัำาคัญในเด็็กที่่�สังสััยโรคตัับคั�งไขมััน

ต�ร�งท่�	2		การวินิจฉัยแยกโรคที่่�ที่ำาให้เกิด็ไขมัันสัะสัมัในตัับในเด็็ก

โรคำท�งพื่ันำธีุกรรม	
และเมแทบอลิก

โรคตัับคั�งไขมััน
โรคกลุ่มั	fatty	acid	oxidation	disorders
ความัผิด็ป็กตัิของไมัโที่คอนเด็ร่ย	(mitochondrial	disorders)	
Citrin	deficiency
โรควิลสััน	
เบาหวานที่่�ควบคุมัไมั่ได็้
Lipodystrophy
Lysosomal	acid	lipase	deficiency
Familial	combined	hyperlipidemia	
Abeta-/hypobeta-lipoproteinemia

ย�
Amiodarone,	methotrexate,	valproic	acid,	สัเตั่ยรอยด็์	ยาตั้านซ้้มัเศร้า	 
ยาตั้านอาการที่างจิตั	ยาตั้านไวรัสัเอชีไอว่

ภ�วัะท�งโภชนำ�ก�ร
ภาวะขาด็สัารอาหารรุนแรง	หรอ้นำ�าหนักลด็ลงอย่างรวด็เร็ว
การด็้�มัแอลกอฮอล์
การให้อาหารที่างหลอด็เล้อด็ด็ำา	(parenteral	nutrition)

ก�รติดเช่�อ ไวรัสัตัับอักเสับซ้่	(genotype	3)

ประวััติ ตรวัจัร่�งก�ย

•			อาการของโรคตัับคั�งไขมััน	เชี่น	ป็วด็ที่้อง

•			การกินอาหารที่่�มั่พลังงานสัูงและนำ�าตัาลฟัรุกโตัสั	

•			ลักษณ์ะและเวลาในการที่ำากิจกรรมัที่างกาย	(physical	
activity)

•			โรคร่วมั	ได็้แก่	ภาวะก่อนเบาหวาน	เบาหวานชีนิด็ที่่�	2	 
ภาวะหยุด็หายใจขณ์ะหลับจากการอุด็กั�น	 
ความัด็ันเล้อด็สัูง	ภาวะ	panhypopituitarism	 
และ	polycystic	ovary	syndrome

•			ป็ระวัติัโรคตัับอ้�น	ๆ	เชี่น	ไวรัสัตัับอักเสับ	

•			การกินยาที่่�อาจที่ำาให้เกิด็ตัับอักเสับ	 
เชี่น	ยากันชัีก	สัเตั่ยรอยด็์	

•			ป็ระวัติัการด็้�มัแอลกอฮอล์

•			ป็ระวัติัโรคตัับในครอบครัว	 
เชี่น	โรควิลสัันและโรคตัับคั�งไขมััน

•			การตัรวจ	anthropometry	ได็้แก่	

	 	-	 ด็ัชีน้มัวลกาย	(body	mass	index,	BMI)	

	 	-	 รอบเอว	(waist	circumference,	WC)

	 	-	 	อัตัราสั่วนรอบเอวตั่อความัสัูง	 
(waist-to-height	ratio,	WHtR)		

	 	-	 รอบคอ	(neck	circumference)

•			ความัด็ันเล้อด็

•			Acanthosis	nigricans

•			ตัับโตั

•			อาการแสัด็งของโรคตัับเร้�อรัง	เชี่น	ตัาเหล้อง	 
มั้ามัโตั	palmar	erythema	หร้อ	spider	nevi
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กลุ่มเส่�ยงและก�รตรวัจัคำัดกรอง	
	 	 คำำ�ถุ�มท่�	1		ควรตัรวจคัด็กรองโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กกลุ่มัใด็และเริ�มัตัรวจคัด็กรองเมั้�อ 

อายุเท่ี่าใด็

คำำ�แนำะนำำ�

แนำะนำำ�ให้ตรวัจัคัำดกรองโรคำตับคำั�งไขั้มันำในำกลุ่มเส่�ยง	ได้แก่
1)	เด็กท่�เป็นำโรคำอ้วันำทุกคำนำ	
2)	เด็กท่�ม่ภ�วัะนำำ��หนำักเกินำร่วัมกับปัจัจััยเส่�ยงอย่�งนำ้อย	1	อย่�ง	ได้แก่	อ้วันำลงพืุ่ง	ภ�วัะ
ด่�ออินำซ้้ลินำ	 ภ�วัะก่อนำเบ�หวั�นำ	 โรคำเบ�หวั�นำชนำิดท่�	2	 ภ�วัะหยุดห�ยใจัขั้ณะหลับจั�ก
ก�รอุดกั�นำ	ไขั้มันำในำเล่อดผู้ิดปกติ	ภ�วัะพื่ร่องฮอร์โมนำจั�กต่อมใต้สมอง	polycystic	ovary	
syndrome	หร่อม่ประวััติโรคำตับคำั�งไขั้มันำในำคำรอบคำรัวั
	 โดยทั�วัไปคำวัรเริ�มตรวัจัคัำดกรองเม่�ออ�ยุประม�ณ	9-11	ปี	แตอ่�จัพิื่จั�รณ�ตรวัจัคัำดกรอง	
ก่อนำอ�ยุ	9	ปี	ห�กพื่บวั่�	อ้วันำรุนำแรงหรอ่ม่ปัจัจััยเส่�ยง

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ป็านกลาง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(70.6%)	เห็นด็้วย	(29.4%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

กลุ่มเส่�ยงท่�คำวัรตรวัจัคำัดกรองโรคำตับคำั�งไขั้มันำ

	 ป็ัจจัยเส่ั�ยงที่่�สัำาคัญที่่�สุัด็ของการเกิด็โรคตัับคั�งไขมััน	 ค้อ	 โรคอ้วน	(เกณ์ฑ์์การวินิจฉัยใน 

ภาคผนวกที่่�	2)	สัำาหรับป็ัจจัยเสั่�ยงอ้�น	ๆ	ได็้แก่	ภาวะนำ�าหนักเกิน	อ้วนลงพุง	ภาวะด็้�ออินซู้ลิน	

(insulin	 resistance)	 ภาวะก่อนเบาหวาน	(prediabetes)	 โรคเบาหวานชีนิด็ท่ี่�	2	 ภาวะ 

หยุด็หายใจขณ์ะหลับจากการอุด็กั�น	(obstructive	sleep	apnea,	OSA)	ไขมัันในเล้อด็ผิด็ป็กตัิ	

ภาวะพร่องฮอร์โมันจากตั่อมัใตั้สัมัอง	(panhypopituitarism),	polycystic	ovary	syndrome	

(PCOS)	และป็ระวัตัิโรคตัับคั�งไขมัันในครอบครัว1,3,45,46  

	 ภาวะก่อนเบาหวานและโรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	 2	 เป็็นโรคร่วมัที่่�พบบ่อยในเด็็กที่่�เป็็นโรค 

ตัับคั�งไขมััน	 โด็ยพบว่า	 เด็็กที่่�เป็็นโรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	 มั่ความัเสั่�ยงตั่อการเกิด็โรคตัับคั�ง 

ไขมัันมัากกว่าเด็็กที่่�มั่ระด็ับนำ�าตัาลในเล้อด็ป็กตัิ	3.1	 เที่่า25,50	Newton	 และคณ์ะ50	 ติัด็ตัามั 

เด็็กอ้วนที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันจำานวน	892	 ราย	 เป็็นเวลา	3.8	 ป็ี	 พบอุบัติัการณ์์ของโรค 

เบาหวานชีนิด็ที่่�	2	ป็ระมัาณ์		3,000	ตั่อ	100,000	person-years	
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	 ภาวะ	 OSA	 มั่ความัสััมัพันธ์ีกับการเกิด็โรคตัับคั�งไขมัันรวมัถุ้งความัรุนแรง 

ของโรค37	การศ้กษาในเด็็กอ้วนที่่�มั่ภาวะ	OSA	พบว่า	ร้อยละ	45	ตัรวจพบไขมััน

สัะสัมัในตัับจากอัลตัราซ้าวนด็์51	และเมั้�อตัรวจการนอนหลับ	(polysomnography)	

ในเด็ก็อว้นที่่�เป็น็โรคตับัคั�งไขมันัจะพบภาวะ	OSA	รอ้ยละ	60	โด็ยความัรนุแรงของ	

OSA	สััมัพันธ์ีกับความัรุนแรงของโรคตัับคั�งไขมััน38

	 การศ้กษาของ	 Dowla	 และคณ์ะ34	 ในเด็็กโรคตัับคั�งไขมัันจำานวน	309	 ราย	 

พบความัชุีกของภาวะคอเลสัเตัอรอลและไที่รกล่เซ้อไรด์็สังูในเลอ้ด็ร้อยละ	58	และ	88	 

ตัามัลำาด็บั	นอกจากน้�	Deeb	และคณ์ะยงัพบวา่	เสัน้รอบเอว	(waist	circumference	 

Z-score)	 ที่่�มัากข้�นทีุ่ก	1	 standard	deviation	 ในเด็็กที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินหร้อ 

โรคอ้วนจะเพิ�มัโอกาสัมั่ไขมัันในเล้อด็ผิด็ป็กติั	1.53	 เที่่า	(95%	 CI,	1.12-2.09,	 

p	=	0.008)	และสััมัพันธี์กับการเกิด็โรคตัับคั�งไขมัันอ่กด้็วย	(OR	=	1.53,	95%	CI,	

1.02-2.30,	p	=	0.038)52 

	 การศ้กษาของ	 Park	 และคณ์ะ53	 พบความัสััมัพันธี์ของความัชีุกของโรคตัับคั�ง 

ไขมันัในเด็ก็ที่่�มัป่็ระวตััคิรอบครวัเป็็นโรคตับัคั�งไขมันั	โด็ยเด็็กที่่�มับ่ดิ็าหรอ้มัารด็าเป็น็

โรคตัับคั�งไขมัันจะมั่ความัชีุกของการเกิด็โรคตัับคั�งไขมัันร้อยละ	10.2	เป็รย่บเที่ย่บ 

กับร้อยละ	3.1	 ในเด็็กที่่�ไมั่มั่ป็ระวัตัิครอบครัว	(OR	1.75,	95%	CI,	1.02-3.00,	 

p	<	0.001)	อ่กที่ั�งในกลุ่มัน้�ยังมั่ดั็ชีน้มัวลกาย	รอบเอว	และความัด็ันเล้อด็สัูงกว่า

กลุ่มัที่่�ไมั่มั่ป็ระวัตัิครอบครัว

	 ป็ัจจัยเสั่�ยงอ้�น	 ๆ	 ที่่�อาจพิจารณ์าตัรวจคัด็กรองโรคตัับคั�งไขมััน	 ได็้แก่	 ภาวะ 

พร่องฮอร์โมันจากตั่อมัใตั้สัมัองและ	 PCOS	 โด็ยจากรายงานพบว่า	 ผู้ป็่วยที่่�มั่

ภาวะพร่องฮอร์โมันจากต่ัอมัใต้ัสัมัองจะมั่ความัชีุกของโรคตัับคั�งไขมัันสัูงกว่า

กลุ่มัควบคุมัที่่�มั่อายุและด็ัชีน้มัวลกายเที่่า	 ๆ	 กัน	 อก่ที่ั�งผู้ป็่วยกลุ่มัน้�มัักมั่นำ�าหนัก

ตััวเพิ�มัอย่างรวด็เร็ว	 ซ้้�งสััมัพันธี์กับระดั็บ	 leptin	 ในเล้อด็ที่่�สัูงข้�น	 และยังเกิด็โรค 

ตับัคั�งไขมันัรนุแรง	มัพ่งัผ้ด็ในตับั	และตัับแขง็คอ่นขา้งเรว็กวา่ผูป้็ว่ยโรคตับัคั�งไขมันั

ที่ั�วไป็54,55	สัำาหรบัผูป้็ว่ย	PCOS	พบความัชีกุของโรคตัับคั�งไขมันัได็ต้ัั�งแตัร่อ้ยละ	24-

5056	โด็ยมั่พยาธีิกำาเนิด็จากภาวะด็้�ออินซู้ลิน	จากการศ้กษาแบบวิเคราะห์อภิมัาน 

โด็ย	Shengir	 และคณ์ะ57	พบว่า	 ผู้ป็่วย	PCOS	มัค่วามัเสั่�ยงตั่อโรคตัับคั�งไขมััน 

เพิ�มัข้�น	2.5	เที่่า	เมั้�อเที่่ยบกับกลุ่มัควบคุมัโด็ยสััมัพันธี์กับค่าด็ัชีน้มัวลกายที่่�สัูง
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อ�ยุท่�คำวัรเริ�มตรวัจัคำัดกรองโรคำตับคำั�งไขั้มันำ

	 การศ้กษาของ	Schwimmer	และคณ์ะ5	พบความัชีุกของโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กในชี่วงอายุ	

5-9	ปี็	ร้อยละ	3.3	อายุ	10-14	ปี็	ร้อยละ	11.3	และอายุ	15-19	ป็ี	ร้อยละ	17.3	สั่วนการศ้กษา

ของ	Lin	และคณ์ะ58	พบวา่	ชีว่งอายุ	7-8	ป็	ีมัค่วามัชุีกโรคตับัคั�งไขมันัรอ้ยละ	2.3	อายุ	9-10	ป็ี	 

ร้อยละ	19.4	และอายุ	11-12	ปี็	ร้อยละ	24.59	จากข้อมัูลข้างตั้นจะพบว่า	ความัชีุกของโรค

ตัับคั�งไขมัันในเด็็กที่ั�วไป็เพิ�มัข้�นอย่างชีัด็เจนที่่�อายุตัั�งแตั่	9-11	ป็ี	ข้�นไป็จ้งแนะนำาให้เริ�มัตัรวจ 

คัด็กรองโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กกลุ่มัเสั่�ยงที่่�อายุป็ระมัาณ์	9-11	ป็ี	ที่ั�งน้�สัามัารถุพิจารณ์าตัรวจ 

คดั็กรองกอ่นอายุ	9	ป็	ีหากมัปั่็จจยัเส่ั�ยง	เชีน่	อว้นรุนแรง	มัป่็ระวัตัคิรอบครวัเป็น็โรคตับัคั�งไขมันั	 

หร้อมั่โรคร่วมัที่่�มั่ความัเสั่�ยงตั่อการเกิด็โรคตัับคั�งไขมััน	 เชี่น	 ภาวะพร่องฮอร์โมันจากตั่อมั 

ใตั้สัมัอง	เป็็นตั้น	

	 	 คำำ�ถุ�มท่�	2		การตัรวจระดั็บ	 serum	alanine	aminotransferase	(ALT)	 มั่ป็ระโยชีน์ใน 

การคัด็กรองโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กกลุ่มัเสั่�ยงหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ� แนำะนำำ�ให้ตรวัจัระดับ	ALT	ในำก�รคำัดกรองโรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็กกลุ่มเส่�ยง

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ตัำ�า

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(58.8%)	เห็นด็้วย	(41.2%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

	 เน่�องจากโรคตัับคั�งไขมัันม่ัอุบัตัิการณ์์สัูงในเด็็กอ้วนและเด็็กที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินร่วมักับ

มั่ป็ัจจัยเสั่�ยง	 โด็ยผู้ป็่วยสั่วนใหญ่ไมั่มั่อาการและอาการแสัด็ง	 การตัรวจคัด็กรองด็้วยวิธี่ที่่� 

ไมั่รุกลำ�าจ้งมั่ป็ระโยชีน์เพ้�อให้เด็็กกลุ่มัเสั่�ยงได้็รับการวินิจฉัยและรักษาอย่างเหมัาะสัมัตัั�งแตั่

ระยะแรกของโรค	 จากการที่บที่วนวรรณ์กรรมัพบว่า	 ระด็ับ	 ALT	 มั่ความัไวต่ัอการวินิจฉัย 

โรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กโด็ยข้�นอยู่กับค่า	cut-off	ที่่�ใช้ีในแตั่ละการศ้กษา	(ตัารางที่่�	3)	

	 การใชี้ค่าป็กตัิของ	 ALT	 จากห้องป็ฏิิบัตัิการที่ั�วไป็มั่ความัไวตั่อการวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมััน

คอ่นขา้งตัำ�า	(รอ้ยละ	32-36) และการศ้กษาในเด็็กพบวา่	หากป็รบัลด็คา่ป็กตัลิงและแยกตัามัเพศ	 

(≤	26	U/L	ในเพศชีาย	และ	≤	22	U/L	ในเพศหญิง)	จะเพิ�มัความัไวตั่อการวินิจฉัยเป็็นร้อย

ละ	80-92	และมั่ความัจำาเพาะร้อยละ	79-8559		อ่กที่ั�งหากใชี้ค่า	ALT	ที่่�มัากกว่า	2	เที่่าของ 
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ค่าป็กตัิจะมั่ความัไวตั่อการวินิจฉัยลด็ลงแต่ัมั่ความัจำาเพาะสัูงข้�น24,60,61	 แมั้ว่าค่าดั็งกล่าวจะ

อ้างอิงจากการศ้กษาในป็ระเที่ศสัหรัฐอเมัริกาแตั่พบว่า	 มั่ค่าใกล้เค่ยงกับการศ้กษาในที่ว่ป็

ยโุรป็และเอเช่ีย60-62	อยา่งไรก็ตัามัในปั็จจบัุนยงัไมัม่ัก่ารศก้ษาถุ้งป็ระสิัที่ธีผิลและต้ันทุี่น	(cost- 

effectiveness)	ในการใชี้	ALT	เพ้�อการตัรวจคัด็กรองโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก

ต�ร�งท่�	3		ความัไวและความัจำาเพาะของค่า	ALT	ในการวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก

ผู้้้วัิจััย
(ประเทศ/ปี	คำ.ศ.)

อ�ยุ	
(ปี)

ALT
cut-off	(U/L)

คำวั�มไวั
(sensitivity)

คำวั�มจัำ�เพื่�ะ
(specificity)

PPV NPV
วัิธี่ก�รวัินำิจัฉััย
โรคำตับคำั�งไขั้มันำ

Schwimmer	 

และคณ์ะ59 

(สัหรัฐอเมัริกา/

2010)

12-

17

เด็็กชีาย	26 80 79

- -

Magnetic	 

resonance	 

imaging
เด็็กหญิง	22 92 85

Schwimmer	 

และคณ์ะ24 

(สัหรัฐอเมัริกา/

2013)

≥	10

เด็็กชีาย	50
88 26

- -
จุลพยาธีิวิที่ยา 

ของตัับ
เด็็กหญิง	44

ทีุ่กเพศ	80 57 71

Draijer	และคณ์ะ60

(เนเธีอร์แลนด็์/

2019)

8-18

เด็็กชีาย	26
79 50 55 76

Magnetic	 

resonance	 

spectrometry

เด็็กหญิง	22

เด็็กชีาย	52
23 95 77 62

เด็็กหญิง	44

ทีุ่กเพศ	40 44 89 76 68

Lu	และคณ์ะ61

(จน่/2020)
6-16

เด็็กชีาย	25 74.8 85.4 79.8 81.5

อัลตัราซ้าวนด์็
เด็็กหญิง	20 80.7 85.3 66.2 92.6

เด็็กชีาย	50 35.2 99.8 93 66.2

เด็็กหญิง	40 29.4 97.4 80 79.5

ALT,	alanine	aminotransferase;	PPV,	positive	predictive	value;	NPV,	negative	predic-

tive	value	
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	 การตัรวจระด็ับ	 ALT	ที่ำาได็้ง่าย	 แพร่หลาย	 และราคาไมั่แพง	 จ้งแนะนำาให้ใชี้ในการตัรวจ 

คัด็กรองโรคตัับคั�งไขมััน	โด็ยคณ์ะกรรมัการฯ	มั่คำาแนะนำาดั็งน้�

	 1)	แนะนำาให้ใชี้ค่าป็กติัตัามัเพศ	ได็้แก่	≤	26	U/L	ในเพศชีาย	และ	≤	22	U/L	ในเพศหญิง59 

	 2)	ในเด็็กกลุ่มัเส่ั�ยงที่่�มั่อาการ/อาการแสัด็งของโรคตัับเร้�อรัง	 (red	 flags)	 ตัั�งแตั่ตั้น	 

ควรพิจารณ์าสั่งตัรวจเพิ�มัเตัิมั	 และ/หร้อสั่งป็ร้กษากุมัารแพที่ย์โรคที่างเด็ินอาหารและตัับ 

เพ้�อวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันและโรคตัับอ้�น	ๆ

	 3)	หากตัรวจพบ	ALT	สูังกว่าป็กติัแต่ัไม่ัเกิน		80	U/L	แนะนำาให้ลด็นำ�าหนักและรักษาปั็จจัยเส่ั�ยง	 

(ถุ้ามั่)	หากตัิด็ตัามั	ALT	ทีุ่ก	3-6	เด็อ้นแล้วมั่ค่ามัากกว่าหร้อเท่ี่ากับ	80	U/L	ควรพิจารณ์า 

สั่งตัรวจเพิ�มัเติัมัเพ้�อวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันและแยกโรคตัับอ้�น	 ๆ	 แตั่หาก	 ALT	 ยังสูังกว่า

ป็กตัิแตั่ไมั่เกิน	80	 U/L	 ควรตัิด็ตัามัตั่อทีุ่ก	3-6	 เด็อ้น	 และหากผล	 ALT	 อยู่ในเกณ์ฑ์์ป็กตัิ 

ควรตัิด็ตัามั	ALT	ทีุ่ก	1	ปี็	หากยังเป็็นกลุ่มัเสั่�ยง	ที่ั�งน้�ควรตัรวจตัิด็ตัามัเร็วข้�นหากป็ัจจัยเสั่�ยง

หร้อโรคอ้วนรุนแรงข้�น	

	 4)	หากตัรวจพบ	ALT	≥	80	U/L	ควรพิจารณ์าส่ังตัรวจเพิ�มัเตัิมัเพ้�อวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมััน

และโรคตัับอ้�น	 ๆ	 ควบคู่ไป็กับการลด็นำ�าหนักและรักษาปั็จจัยเส่ั�ยง	 โด็ยการศ้กษาในป็ระเที่ศ

สัหรัฐอเมัริกาพบว่า	 เด็็กอายุตัั�งแต่ั	10	 ปี็	 ข้�นไป็ที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วนและมั่ค่า	 

ALT	≥		80	U/L	จะมัส่ัาเหตุัจากโรคตับัคั�งไขมันัร้อยละ	71	และโรคตับัอ้�น	ๆ 	รอ้ยละ	14	นอกจากน้� 

ยังพบว่า	เด็็กที่่�มั่	ALT	≥	80	U/L	จะตัรวจพบ	NASH	หร้อ	advanced	fibrosis	มัากกว่าเด็็ก

ที่่�มั่ค่า	ALT	<	80	U/L	อย่างมั่นัยสัำาคัญ24 

	 	 คำำ�ถุ�มท่�	3		ควรใชี้อัลตัราซ้าวนด็์	(ultrasound)	 เป็็นการตัรวจลำาด็ับแรกในการคัด็กรอง

โรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กกลุ่มัเสั่�ยงหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ�
ไม่คำวัรตรวัจัอัลตร�ซ้�วันำด์เป็นำลำ�ดับแรกในำก�รคัำดกรองโรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็กกลุ่มเส่�ยง	
เนำ้�องจั�กม่ขั้้อจัำ�กัดในำก�รตรวัจัพื่บไขั้มันำสะสมในำตับท่�ม่ปริม�ณนำ้อย

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ตัำ�า

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ�
เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(29.4%)	เห็นด็้วย	(52.9%)	ไมั่เห็นด้็วย	(11.8%)	

ไมั่แสัด็งความัเห็น	(5.9%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข
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  คำำ�อธีิบ�ย

	 การใชี้อัลตัราซ้าวนด็์สัามัารถุตัรวจพบไขมัันสัะสัมัในตัับได็้โด็ย 

พบลักษณ์ะเน่�อตัับขาวกว่าป็กติั	 (liver	brightness/increased	 

echogenicity)	เมั้�อเที่่ยบกับอวัยวะข้างเคย่ง	เชี่น	ไตั	หลอด็เล้อด็ด็ำา 

พอรท์ี่ลั	และกระบงัลมั	เป็น็ตัน้	ที่ั�งน้�การศก้ษาสัว่นใหญแ่นะนำาให้ใชี้	 

ultrasonographic	steatosis	score	(USS)	ในการตัรวจไขมัันสัะสัมั

ในตัับ	(ตัารางที่่�	3.1	 ภาคผนวกที่่�	3)	 จากการศ้กษาของ	 Runge	 

และคณ์ะ63	 พบว่า	 หากใชี้เฉพาะ	 echogenicity	 ของเน่�อตัับเพ่ยง

อย่างเด็่ยวในการป็ระเมิันไขมัันในตัับจะมั่ความัไวร้อยละ	70	 และ

ความัจำาเพาะร้อยละ	46	 แตั่หากใชี้	 ultrasonographic	steatosis	

score	ที่่�	≥	2	จะมั่ความัไวร้อยละ	61	และความัจำาเพาะร้อยละ	71	 

ในการตัรวจพบไขมันัสัะสัมัในตับั	การศ้กษาของ	Shannon	และคณ์ะ64	 

ในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันและได็้รับการตัรวจจุลพยาธีิวิที่ยา 

ของตัับจำานวน	208	ราย	พบว่า	อัลตัราซ้าวนด็์มั่ความัไวในการแยก

ไขมัันสัะสัมัในตัับระด็ับป็านกลางถุ้งมัาก	 ร้อยละ	79.7	(95%	 CI,	

72-86)	และความัจำาเพาะร้อยละ	86.2	(95%	CI,	75-93)	โด็ยมั่ค่า	

area	under	the	receiver	operating	characteristic	curve	(AUROC)	

เที่่ากับ	0.87	 อ่กที่ั�งยังพบว่า	 ultrasonographic	steatosis	score	 

สัมััพนัธีกั์บป็รมิัาณ์ไขมันัที่่�ป็ระเมิันจากการตัรวจจุลพยาธิีวทิี่ยาของตัับ	 

(Spearman	coefficient	0.80,	95%	CI,	0.71-0.88,	p	<	0.001)	 

แตั่ไมั่สััมัพันธ์ีกับระด็ับ	ALT	และ	AST	นอกจากน้�จากการศ้กษาใน

เด็ก็อ้วนจำานวน	121	ราย	พบว่าการใช้ีคา่	ALT	ร่วมักับอัลตัราซ้าวนด์็ 

ในการวนิจิฉยัโรคตับัคั�งไขมันัมัค่วามัแมัน่ยำา	(accuracy)	ไมัแ่ตักตัา่ง

จากการใชี้	ALT	เพ่ยงอย่างเด็่ยว60	ด็ังนั�นจ้งไมั่จำาเป็็นต้ัองใชี้	ALT	

รว่มักบัอลัตัราซ้าวนด็์ในการคดั็กรอง	สัำาหรบัขอ้จำากดั็ของการตัรวจ

อัลตัราซ้าวนด็์	 ได็้แก่	 ผลลบลวงในกรณ้์มั่ป็ริมัาณ์ไขมัันในตัับน้อย	

และไมั่สัามัารถุป็ระเมัินป็ริมัาณ์ไขมัันที่่�สัะสัมัในตัับ	 ความัรุนแรง 

ของการอักเสับ	(NASH)	รวมัถุ้งภาวะพังผ้ด็ในตัับ
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	 โด็ยสัรุป็	 การตัรวจอัลตัราซ้าวนด์็มั่ข้อจำากัด็เน่�องจากไม่ัสัามัารถุตัรวจพบ 

ไขมัันสัะสัมัในตัับที่่�มั่ป็ริมัาณ์น้อยจ้งไม่ัแนะนำาให้ใชี้เป็็นการตัรวจลำาด็ับแรก

ในการคัด็กรองโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กกลุ่มัเสั่�ยง	 แตั่แนะนำาให้ใชี้ในการตัรวจ

หาความัผิด็ป็กตัิอ้�น	 ๆ	 ของตัับและที่่อนำ�าด็่เพ้�อการวินิจฉัยแยกโรคในกรณ้์ที่่�

ตัรวจพบการที่ำางานของตัับผิด็ป็กตัิ		

คำำ�แนำะนำำ�ในำก�รตรวัจัวันิิำจัฉัยัโรคำตับคัำ�งไขั้มนัำและแยกโรคำตบัอ่�นำ	ๆ 	ในำเด็กกลุม่เส่�ยง	

ท่�ม่	ALT	ผู้ิดปกติ1,65	

 ซ้ักป็ระวัตัิและตัรวจร่างกายโด็ยละเอ่ยด็	

	 1.1.	 ตัรวจหาลักษณ์ะของโรคตัับเร้�อรัง	(red	flags)	 ได็้แก่	 อ่อนเพล่ย

เร้�อรัง	 เล้อด็ออกในที่างเด็ินอาหาร	 ตััวเหล้อง	 มั้ามัโตั	 ตัับโตั	 ผลตัรวจที่าง 

ห้องป็ฏิิบัตัิการท่ี่�ผ่านมัาพบเอนไซ้มั์ตัับสัูงผิด็ป็กตัินานตั่อเน่�องเกิน	1	 ป็ี	 

เมั็ด็เล้อด็ขาวตัำ�า	เกล็ด็เล้อด็ตัำ�า	ค่าบิลิรูบินสัูงผิด็ป็กตัิ	และ	INR	ยาวกว่าป็กตัิ

	 1.2.	 เพ้�อคัด็กรองหาโรคร่วมั	ได็้แก่	โรคอ้วน	ความัด็ันเล้อด็สัูง	ไขมััน

ในเล้อด็ผิด็ป็กตัิ	โรคเบาหวาน	และโรคหยุด็หายใจขณ์ะหลับจากการอุด็กั�น

 การสั่งตัรวจที่างห้องป็ฏิิบัติัการ	(ตัารางที่่�	4)

 2.1.	 ป็ระเมัินการที่ำางานของตัับและพิจารณ์าสั่งตัรวจเพิ�มัเตัิมัเพ้�อ

หาสัาเหตัุอ้�น	 ๆ	 ของค่าเอนไซ้มั์ตัับผิด็ป็กตัิหร้อที่ำาให้เกิด็ไขมัันสัะสัมัในตัับ 

ตัามัความัเหมัาะสัมั	

  • พจิารณ์าการตัรวจลำาด็บัแรก	(tier	1)	ในเด็ก็กลุม่ัเส่ั�ยงตัอ่โรคตับัคั�งไขมันั 

ที่่�ตัรวจคัด็กรองพบ	ALT	≥	80	U/L	

   • พิจารณ์าการตัรวจลำาด็ับถุัด็ไป็	(tier	2)	 ในเด็็กกลุ่มัเสั่�ยงท่ี่�ตัิด็ตัามั	 

3-6	เด็้อนแล้วพบว่า	มั่		ALT	≥	80	U/L	หร้อมั่อาการ/อาการแสัด็งของโรคตัับ

   • ในเด็ก็กลุ่มัเส่ั�ยงตัอ่โรคตับัคั�งไขมันัที่่�มั	่red	flags	ตัั�งแตัต่ัน้	ควรพจิารณ์า 

ตัรวจลำาด็ับแรก	(tier	1)	และตัรวจลำาดั็บถุัด็ไป็	(tier	2)	และ/หร้อ	สั่งป็ร้กษา

กุมัารแพที่ย์โรคที่างเดิ็นอาหารและตัับ

	 2.2.	 พจิารณ์าสัง่ตัรวจเพิ�มัเตัมิัเพ้�อป็ระเมันิโรคร่วมัตัามัความัเหมัาะสัมั

1

2
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ต�ร�งท่�	4		การสั่งตัรวจที่างห้องป็ฏิิบัติัการในเด็็กกลุ่มัเสั่�ยงที่่�มั่ระดั็บ	alanine 

aminotransferase	ผิด็ป็กตัิ

ประเมินำก�รทำ�ง�นำตับและห�ส�เหตุท่�ทำ�ให้คำ่�เอนำไซ้ม์ตับ
ผู้ิดปกติหร่อทำ�ให้เกิดไขั้มันำสะสมในำตับ

ประเมินำโรคำร่วัม

ก�รตรวัจัลำ�ดับแรก	(tier	1)
•     Complete	blood	count
•     Liver	function	test
•     Hepatitis	B	and	C	serology
•     Ultrasonography
ก�รตรวัจัลำ�ดับถุัดไป	(tier	2)
•     Total	immunoglobulin	G	level
•     Autoimmune	profiles	(ANA,	anti-SMA,	anti-LKM)
•     Ceruloplasmin

แนำะนำำ�
•     Fasting	lipid	profile
•     Fasting	serum	glucose
•     HbA1c	
•     Urinalysis	(protein,	sugar)
พิื่จั�รณ�
•     Fasting	insulin	
•     HOMA-IR	(fasting	glucose	x	fasting	insulin/22.5)	
•     Vitamin	D	level	

ANA,	antinuclear	antibody;	anti-SMA,	anti-smooth	muscle	antibody;	anti-LKM,	anti-liver	
kidney	microsomal;	HOMA-IR,	Homeostatic	Model	Assessment	for	Insulin	Resistance

ก�รตรวัจัเพื่่�อวัินำิจัฉััยโรคำตับคำั�งไขั้มันำ
ก�รตรวัจัเพื่่�อประเมินำภ�วัะตับคำั�งไขั้มันำ	(hepatic	steatosis)

	 การตัรวจลกัษณ์ะที่างจลุพยาธีวิทิี่ยาของตับัเป็็นวธิีม่ัาตัรฐาน	(gold	standard)	ในการป็ระเมันิ

ป็ริมัาณ์ไขมัันและการอักเสับในตัับ	 โด็ยที่ั�วไป็จะแบ่งระดั็บความัรุนแรงตัามัจำานวนเซ้ลล์ตัับ 

ที่่�มั่ไขมััน66	ได็้แก่

	 •	 Grade	0	(S0,	no	steatosis):	จำานวนเซ้ลล์ตัับที่่�มั่ไขมัันน้อยกว่าร้อยละ	5

	 •	 Grade	1	(S1,	mild):	จำานวนเซ้ลล์ตัับที่่�มั่ไขมัันร้อยละ	5-33

	 •	 Grade	2	(S2,	moderate):	จำานวนเซ้ลล์ตัับที่่�มั่ไขมัันร้อยละ	34-66

	 •	 Grade	3	(S3,	severe):	จำานวนเซ้ลล์ตัับที่่�มั่ไขมัันมัากกว่าร้อยละ	66

	 อย่างไรก็ตัามั	 การตัรวจลักษณ์ะที่างจุลพยาธีิวิที่ยาของตัับเป็็นวิธี่ท่ี่�รุกลำ�าและไมั่สัามัารถุ

ที่ำาได้็ในเวชีป็ฏิิบัตัิที่ั�วไป็	จ้งมั่การใช้ีวิธี่ที่่�ไมั่รุกลำ�าในการป็ระเมัินภาวะตัับคั�งไขมัันโด็ยสัามัารถุ

ที่ำาได้็หลายวิธี่	ได็้แก่	อัลตัราซ้าวนด็์	การตัรวจ	transient	elastography	(TE)	with	controlled	

attenuation	parameter	(CAP)	 และการตัรวจ	magnetic	resonance	imaging	(MRI)	 ซ้้�ง 

การตัรวจแต่ัละวธิีม่ัค่วามัไวและความัจำาเพาะในการวนิจิฉยัต่ัางกนั	(ตัารางท่ี่�	3.2	ภาคผนวกท่ี่�	3)
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	 	 คำำ�ถุ�มท่�	4		การตัรวจอลัตัราซ้าวนด์็มัป่็ระโยชีน์ในการวนิจิฉยัโรคตับัคั�งไขมันัในเด็ก็หร้อไม่ั

คำำ�แนำะนำำ�
ก�รตรวัจัอัลตร�ซ้�วันำด์ม่ประโยชน์ำในำก�รวิันำจิัฉัยัโรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็กท่�มค่ำวั�มรุนำแรง

ระดบัป�นำกล�ง	(moderate	steatosis,	S2)	ถุงึระดบัรนุำแรง	(severe	steatosis,	S3) 

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ตัำ�า

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(17.6%)	เห็นด็้วย	(82.4%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

	 การตัรวจอัลตัราซ้าวนด์็เป็็นการตัรวจที่่�ที่ำาได็ง้า่ย	แพรห่ลาย	และป็ลอด็ภัย	การศก้ษาในเด็็ก

ที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันพบว่า	 ความัรุนแรงของตัับคั�งไขมัันจาก	 ultrasonographic	steatosis	

score	สัมััพันธ์ีกบัลักษณ์ะที่างจุลพยาธิีวิที่ยาของตับั67	ที่ั�งน้�ม่ัการศก้ษาพบว่า	การตัรวจพบภาวะ 

ตัับคั�งไขมัันโด็ยใชี้	 ultrasonographic	steatosis	score	 ที่่�มั่ค่า	 ≥	2	 มั่ความัแมั่นยำาในการ 

ป็ระเมิันภาวะตัับคั�งไขมันัระดั็บป็านกลางถุง้รุนแรงเม้ั�อเป็รย่บเที่ย่บกับลกัษณ์ะที่างจุลพยาธิีวทิี่ยาของตัับ	 

โด็ยมั่ความัไวร้อยละ	79.7-100	ความัจำาเพาะร้อยละ	68-86.2	ค่า	PPV	ร้อยละ	71	ค่า	NPV	

ร้อยละ	100	และ	AUROC	0.87	และมั่ความัแมั่นยำา	ร้อยละ	8264,68	อย่างไรก็ตัามัการตัรวจ 

อัลตัราซ้าวนด์็ม่ั	 positive	predictive	value	(PPV)	 ร้อยละ	47-62	 ในการตัรวจพบไขมััน

สัะสัมัในตัับ69	อ่กที่ั�งยังอาจมั่ผลลบลวงได็้	โด็ยจากการศก้ษาพบว่า	ร้อยละ	83	ของเด็็กที่่�ผล 

การตัรวจอัลตัราซ้าวนด็์ป็กตัิมัก่ารตัรวจพบไขมัันสัะสัมัในตัับจากการตัรวจที่างจุลพยาธีิวิที่ยา

ของตัับ	และร้อยละ	50	ของเด็็กที่่�พบภาวะตัับคั�งไขมัันระดั็บเล็กน้อยจากอัลตัราซ้าวนด็์ตัรวจ

พบตัับคั�งไขมัันระด็ับป็านกลางเมั้�อตัรวจที่างจุลพยาธีิวิที่ยาของตัับ64 

	 โด็ยสัรุป็	การตัรวจอัลตัราซ้าวนด์็โด็ยใช้ี	 ultrasonographic	steatosis	score	มั่ป็ระโยชีน์

ในการวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันที่่�มั่ไขมัันสัะสัมัในตัับระด็ับป็านกลางถุ้งรุนแรง	แตั่มั่ข้อจำากัด็ใน

กรณ้์ท่ี่�ม่ัไขมัันสัะสัมัในตัับในป็รมิัาณ์นอ้ย	นอกจากน้�การตัรวจอลัตัราซ้าวนด็ม์ัป่็ระโยชีน์ในการ

วินิจฉัยแยกโรคตัับอ้�น	ๆ

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 30



	 	 คำำ�ถุ�มท่�	5		การตัรวจ	 transient	elastography	(TE)	with	controlled	attenuation 
parameter	(CAP)	มั่ป็ระโยชีน์ในการวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ�

Transient	elastography	(TE)	with	controlled	attenuation	parameter	(CAP)	ส�ม�รถุ

ใช้ประเมินำปริม�ณไขั้มันำสะสมในำตับในำระดับต่�ง	 ๆ	 จัึงแนำะนำำ�ให้ใช้ในำก�รวิันำิจัฉััยโรคำตับ	

คำั�งไขั้มนัำในำเดก็	ในำกรณที่�ไมส่�ม�รถุตรวัจั	TE	with	CAP	ได	้ส�ม�รถุพื่จิั�รณ�ใชก้�รตรวัจั

อัลตร�ซ้�วันำด์ในำก�รวัินำิจัฉััยเบ่�องต้นำได้

คุำณภ�พื่หลักฐ�นำ ตัำ�า

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(35.3%)	เห็นด็้วย	(58.8%)	ไมั่เห็นด้็วย	(5.9%)

ก�รให้นำำ��หนำักคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

	 การตัรวจ	 TE	with	CAP	 มั่ป็ระโยชีน์ในการป็ระเมิันป็ริมัาณ์ไขมัันในตัับและช่ีวยในการ

วินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมััน	 จากการศ้กษาในวัยรุ่นที่่�มั่ตัับคั�งไขมัันซ้้�งวินิจฉัยด็้วยผลตัรวจที่าง 

จลุพยาธิีวทิี่ยาของตับัพบวา่	คา่	CAP	ที่่�มัากกวา่	259	เด็ซ้เิบล/เมัตัร	(dB/m)	สัามัารถุแยกกลุม่ั 

ที่่�มัไ่ขมัันในตัับในระด็ับตั่าง	ๆ	(S1-3)	กับกลุ่มัที่่�ไมั่มั่ไขมัันในตัับ	(S0)	ได็้	โด็ยมั่ค่า	AUROC	 

0.98	 ความัไวร้อยละ	94	 และความัจำาเพาะร้อยละ	9170	การศ้กษาของ	 Shin	 และคณ์ะ71  

ซ้้�งเป็ร่ยบเที่่ยบการวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันในวัยรุ่นด้็วย	 CAP	 กับการตัรวจ	 magnetic	 

resonance	imaging-proton	density	fat	fraction	(MRI-PDFF)	พบว่า	ค่า	CAP	ที่่�มัากกว่า	

241	dB/m	สัามัารถุแยกกลุ่มัที่่�มั่ไขมัันในตัับในระดั็บตั่าง	ๆ 	(S1-3)	กับกลุ่มัที่่�ไมั่มั่ไขมัันในตัับ	

(S0)	ได็้ด็่	 โด็ยมั่ค่า	AUROC	0.94	ความัไวร้อยละ	98.7	และความัจำาเพาะร้อยละ	80 แตั่มั่ 

ข้อจำากัด็ในกลุ่มัท่ี่�มั่ด็ัชีน้มัวลกาย	>	30	 กิโลกรัมัตั่อตัารางเมัตัรซ้้�งในกลุ่มัน้�ค่า	 CAP	 จะไมั่

สัมััพันธี์กับ	MRI-PDFF	นอกจากน้�	Runge	และคณ์ะ63	ได็้ศ้กษาในวัยรุ่นที่่�อ้วนรุนแรง	(BMI	

z-score	เฉล่�ย	3.37)	เพ้�อเป็รย่บเที่ย่บป็ระสิัที่ธีภิาพในการป็ระเมิันป็รมิัาณ์ไขมันัในตับัระหว่าง	

CAP	 กับการตัรวจอัลตัราซ้าวนด์็โด็ยใช้ี	 MRI-PDFF	 เป็็นวิธี่มัาตัรฐาน	 พบว่าการตัรวจพบ 

ไขมัันในตับัโด็ย	CAP	และอลัตัราซ้าวนด็ม์ัค่่า	AUROC	0.80	และ	0.68	ตัามัลำาด็บั	แตัไ่มัม่ัค่วามั

แตักตั่างกันอย่างมั่นัยสัำาคัญที่างสัถุิติั	(p	=	0.09)		ซ้้�งเมั้�อใชี้ค่า	CAP	มัากกว่า	277	dB/m	และ	

ultrasonographic	steatosis	score	≥	2	จะมัค่วามัไวรอ้ยละ	75	และ	61	สัว่นความัจำาเพาะรอ้ยละ	 

75	และ	71	ตัามัลำาด็ับในการตัรวจพบไขมัันสัะสัมัในตัับในระด็ับ	≥	S1	

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 31



		 โด็ยสัรุป็	 TE	with	CAP	 มั่ป็ระโยชีน์ในการวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กและสัามัารถุใช้ี

ในการป็ระเมิันป็ริมัาณ์ไขมัันสัะสัมัในตัับในระดั็บตั่าง	 ๆ	(steatosis	grading)	 จากรายงาน 

การศ้กษาพบว่าค่า	 CAP	 ที่่�มัากกว่า	225-277	 dB/m	 มัค่วามัไวและความัแมั่นยำาสัูงในการ

จำาแนกระด็บัความัรนุแรงของภาวะตัับคั�งไขมันั	อก่ที่ั�งยงัสัมััพนัธีก์บัลกัษณ์ะที่างจลุพยาธีวิิที่ยา

ของตัับ72	สัำาหรับค่า	CAP	ที่่�แตั่ละสัถุาบันในป็ระเที่ศไที่ยใชี้เพ้�อวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก

จะใชี้ค่าที่่�มัากกว่า	235-248	dB/m	

	 อย่างไรก็ตัามัการตัรวจ	TE	with	CAP	ต้ัองใชี้เคร้�องมั้อเฉพาะซ้้�งมั่ราคาแพง	และผู้ตัรวจ

ตั้องมั่ความัชีำานาญ	 จ้งอาจไมั่สัามัารถุตัรวจได็้ในทีุ่กโรงพยาบาล	 ในกรณ้์ที่่�ไมั่สัามัารถุตัรวจ	

TE	with	CAP	 ได็้	 สัามัารถุพิจารณ์าใช้ีการตัรวจอัลตัราซ้าวนด็์ในการวินิจฉัยเบ้�องตั้นได้็	 

ซ้้�งหากตัรวจพบตัับคั�งไขมััน	 แนะนำาให้ป็รับพฤติักรรมั	(lifestyle	modification)	 ลด็นำ�าหนัก	

และติัด็ตัามัอาการนาน	3-6	 เด้็อน	 ถุ้ายังม่ัระดั็บ	 ALT	 ที่่�สัูงกว่าป็กติั	 ควรพิจารณ์าสั่งตั่อ 

กุมัารแพที่ย์โรคที่างเด็ินอาหารและตัับเพ้�อพิจารณ์าการตัรวจรักษาเพิ�มัเตัิมั

	 	 คำำ�ถุ�มท่�	6		การตัรวจ	magnetic	resonance	imaging	(MRI)	มั่ป็ระโยชีน์ในการวินิจฉัย

โรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กหรอ้ไมั่

คำำ�แนำะนำำ�

ก�รตรวัจั	 MRI	 ด้วัยเทคำนำิคำ	 magnetic	resonance	imaging-derived	proton	density	

fat	fraction	(MRI-PDFF)	และ	multi-frequency	magnetic	resonance	elastography-	

hepatic	 fat	 fraction	(mMRE-HFF)	 ส�ม�รถุใช้ประเมินำปริม�ณไขั้มันำสะสมในำตับในำ	

ระดับต่�ง	ๆ	ได้	แต่ยังไม่แนำะนำำ�ให้ใช้ในำเวัชปฏิิบัติทั�วัไป

คุำณภ�พื่หลักฐ�นำ ป็านกลาง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(11.8%)	เห็นด็้วย	(70.6%)	ไมั่เห็นด็้วย	(17.6%)

ก�รให้นำำ��หนำักคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

	 การตัรวจ	MRI	เพ้�อป็ระเมิันป็ริมัาณ์ไขมันัในตัับสัามัารถุที่ำาได้็หลายเที่คนิค	โด็ยการตัรวจด้็วย 

เที่คนิค	mMRE-HFF	รวมัไป็ถุ้งเที่คนิค	MRI-PDFF	มั่ป็ระโยชีน์ในการป็ระเมัินป็ริมัาณ์ไขมััน

ในตัับ	และสัามัารถุแยกกลุ่มัที่่�มั่ไขมัันในตัับในระด็ับตั่าง	ๆ	กับกลุ่มัที่่�ไมั่มั่ไขมัันในตัับได็้ด็่	

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 32



			จากการวิเคราะห์อภิมัานและการที่บที่วนวรรณ์กรรมัอย่างเป็็นระบบพบว่า	 MRI-PDFF	 

มั่ความัไวในการตัรวจพบไขมัันในตัับร้อยละ	83-95 และความัจำาเพาะร้อยละ	81-92 อ่กที่ั�งยัง

สัามัารถุแยกกลุ่มัที่่�ไมั่มั่ไขมัันในตัับ	(S0)		กับกลุ่มัที่่�มั่ไขมัันในตัับ	(S1-3)	ได็้ด็่	โด็ยมั่ความัไว

ร้อยละ	95	ความัจำาเพาะร้อยละ	92	และ	AUROC	0.96	การใชี้	MRI-PDFF	ในการแยกกลุ่มัที่่� 

มั่ไขมัันในตัับป็ริมัาณ์น้อย	(S1)	กับ	S2-3	พบว่า	มั่ความัไวร้อยละ	74	ความัจำาเพาะร้อยละ	93	 

และ	AUROC	0.87	สัำาหรบัการแยกกลุม่ัท่ี่�มัไ่ขมัันระด็บั	S1-2	ออกจาก	S3	จะมัค่วามัไวรอ้ยละ	 

60	ความัจำาเพาะรอ้ยละ	90	และ	AUROC	0.7972-77	ในการศก้ษาน้�พบวา่	การใชีค้า่	PDFF	17.5%	 

บ่งชี่�ถุ้ง	S2-3	และ	23.3%	บ่งชี่�ถุ้ง	S3	จะมั่ความัจำาเพาะร้อยละ	93	และ	90	ตัามัลำาด็ับ74  

จากการศก้ษาของ	Hudert	และคณ์ะ73	พบวา่	ผลการตัรวจด้็วย	mMRE-HFF	โด็ยใชีค้า่	cutoff	17%	 

ในการป็ระเมัินกลุ่มัที่่�มั่ไขมัันในตัับ	≥	S2	มัค่วามัไวและความัจำาเพาะร้อยละ	100	นอกจากน้�	

mMRE-HFF	และ	MRI-PDFF	ยังสััมัพันธ์ีกับป็ริมัาณ์ไขมัันที่่�พบจากการตัรวจที่างจุลพยาธีิ

วิที่ยาของตัับอ่กด็้วย73,75	

	 โด็ยสัรปุ็	การตัรวจ	MRI	ด็ว้ยเที่คนคิ	MRI-PDFF และ	mMRE-HFF	มัป่็ระโยชีน์ในการตัรวจ

พบไขมันัสัะสัมัในตับั	และสัามัารถุใช้ีป็ระเมันิป็รมิัาณ์ไขมันัสัะสัมัในตับัในระดั็บตัา่ง	ๆ 	(steatosis	 

grading)	 อย่างไรก็ตัามัการตัรวจด็ังกล่าวยังมั่ข้อจำากัด็	 ได็้แก่	 ไมั่มั่ค่ามัาตัรฐานในเด็็ก	 

การศก้ษาในเด็ก็มัค่อ่นขา้งนอ้ย	การตัรวจมัค่า่ใชีจ้า่ยสังู	และที่ำาได็เ้ฉพาะในโรงพยาบาลขนาด็ใหญ่	 

จ้งไม่ัแนะนำาให้ใชี้ในเวชีป็ฏิิบัติัที่ั�วไป็

ก�รตรวัจัเพื่่�อประเมินำภ�วัะพื่ังผู้่ดในำตับ	(hepatic	fibrosis)

 การตัรวจลักษณ์ะที่างจุลพยาธีิวิที่ยาของตัับเป็็นวิธ่ีมัาตัรฐาน	(gold	standard)	 ในการ 

ป็ระเมัินภาวะพังผ้ด็ในตัับ	โด็ยแบ่งความัรุนแรงได้็หลายระด็ับ66	ได็้แก่

	 1)	Stage	0	(F0):	ไมั่พบพังผ้ด็ในตัับ

	 2)	Stage	1	(F1)		

  • Stage	1a:	พบพังผ้ด็ป็ริมัาณ์เล็กน้อยบริเวณ์	zone	3	และ	perisinusoidal	จากการ

ย้อมัด็้วย	trichrome

  • Stage	1b:	พบพังผ้ด็ป็ริมัาณ์ป็านกลางบริเวณ์	zone	3	และ	perisinusoidal

  • Stage	1c:	พบพังผ้ด็เฉพาะบริเวณ์	portal/periportal

	 3)	Stage	2	(F2):	พบพังผ้ด็บริเวณ์	perisinusoidal	และ	portal/periportal

	 4)	Stage	3	(F3):	พบ	bridging	fibrosis

	 5)	Stage	4	(F4):	พบภาวะตัับแข็ง	(cirrhosis)
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	 การตัรวจลักษณ์ะที่างจุลพยาธิีวทิี่ยาของตัับเป็็นวธิีท่่ี่�รกุลำ�าและไม่ัสัามัารถุที่ำาได็ใ้นเวชีป็ฏิิบัติั

ที่ั�วไป็	 จ้งมั่การใช้ีวิธ่ีท่ี่�ไมั่รุกลำ�าในการป็ระเมิันภาวะพังผ้ด็ในตัับโด็ยสัามัารถุตัรวจได้็หลาย 

วิธี่	 ได็้แก่	 การตัรวจ	 transient	elastography	(TE)	 และการตัรวจ	 magnetic	resonance	 

elastography	(MRE)	รวมัถุ้งการตัรวจอ้�น	ๆ 	เชี่น	ultrasound	elastography	และการใชี้ระบบ

คะแนนเพ้�อป็ระเมันิภาวะพงัผด้็ในตับั	(hepatic	fibrosis	scores)	ซ้้�งการตัรวจแตัล่ะวธิีม่ัค่วามัไว 

และความัจำาเพาะในการวินิจฉัยตั่างกัน	(ตัารางที่่�	3.3	และ	3.4	ภาคผนวกที่่�	3)	

	 	 คำำ�ถุ�มท่�	7		การตัรวจ	transient	elastography	(TE)	มัป่็ระโยชีน์ในการวินจิฉัยภาวะพังผด้็

ในตัับในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ�
TE	ม่ประโยชนำ์ในำก�รวัินำิจัฉััยภ�วัะพื่ังผู้่ดในำตับ	และส�ม�รถุแยกระดับคำวั�มรุนำแรง
ขั้องภ�วัะพัื่งผู้่ดในำตับได้	จัึงแนำะนำำ�ให้ตรวัจั	TE	ในำเด็กท่�เป็นำโรคำตับคำั�งไขั้มันำ	
ท่�ม่คำวั�มเส่�ยงต่อก�รเกิดภ�วัะพื่ังผู้่ดในำตับ

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ตัำ�า

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(35.3%)	เห็นด็้วย	(64.7%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

 จากการศก้ษาในเด็็กท่ี่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมันัพบวา่	TE	มัป่็ระโยชีน์ในการป็ระเมันิความัรนุแรง

ของภาวะพังผ้ด็ในตัับ	โด็ยค่า	TE	ที่่�มัากกว่า	6.9-8.6	kPa	สัามัารถุแยกกลุ่มัที่่�มั่ภาวะพังผ้ด็

ระดั็บ	F2	กับกลุ่มัที่่�ไม่ัมั่พังผ้ด็ในตัับ	(F0)	 ได็้	 โด็ยมั่ค่า	AUROC		0.78-1	ความัไวร้อยละ	 

68-100	และความัจำาเพาะรอ้ยละ	78-9770,76,78,79	นอกจากน้�	TE	ยงัสัมััพนัธีก์บัผลการตัรวจเลอ้ด็ 

และ	fibrosis	scores	เชี่น	AST	(r	=	0.52),	ALT	(r	=	0.59),	AST	to	platelet	ratio	index	

[(APRI);	r	=	0.48)]	ภาวะด็้�ออินซู้ลิน	(homeostasis	model	for	insulin	resistance,	HOMA-IR,	

r	=	0.40)80	รวมัไป็ถุ้งลักษณ์ะที่างจุลพยาธีิวิที่ยาของตัับอ่กด็้วย70,78,79,81	

	 เน่�องจาก	TE	มัค่วามัไว	ความัจำาเพาะ	และความัแมัน่ยำาคอ่นขา้งสังูในการวนิิจฉยัภาวะพงัผด้็

ในตับัและสัามัารถุแยกระด็บัความัรนุแรงของภาวะพงัผด้็ในตับัได็	้จง้แนะนำาใหใ้ชีใ้นการวนิิจฉยั

ภาวะพังผ้ด็ในตัับในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมััน	โด็ยค่า	TE	ที่่�ใชี้ในการวินิจฉัยภาวะพังผ้ด็ในตัับ

ยังแตักตั่างกันในแตั่ละสัถุาบัน	โด็ยสัถุาบันในป็ระเที่ศไที่ยใชี้ค่า	TE	ที่่�มัากกว่า	6-7.2	kPa	ใน

การวินิจฉัยภาวะพังผ้ด็ในระดั็บ	≥	F2	(significant	fibrosis)	โด็ยแนะนำาให้ตัรวจในเด็็กที่่�เป็็น
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โรคตับัคั�งไขมันัที่่�เสั่�ยงตัอ่การเกดิ็ภาวะพงัผด้็ในตัับ	เชีน่	อว้นรนุแรง	มัภ่าวะพรอ่งฮอร์โมันจาก

ตั่อมัใตั้สัมัอง	โรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	ตัรวจพบตัับโตั	มั้ามัโตั	มัอ่าการและอาการแสัด็งของโรค

ตัับเร้�อรัง	หร้อมั่เกล็ด็เล้อด็ตัำ�า	เป็็นตั้น

	 	 คำำ�ถุ�มท่�	8		การตัรวจ	magnetic	resonance	elastography	(MRE)	มั่ป็ระโยชีน์ในการ

วินิจฉัยภาวะพังผ้ด็ในตัับในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ�

ก�รตรวัจัด้วัย	magnetic	resonance	elastography	(MRE)	ส�ม�รถุใช้ประเมินำ	

คำวั�มรุนำแรงขั้องภ�วัะพัื่งผู้ด่ในำตบั	รวัมทั�งช่วัยแยกกลุม่ท่�มพั่ื่งผู้ด่ระดบั	F2	และ	F3	ได้		

แต่ยังไม่แนำะนำำ�ให้ใช้ในำเวัชปฏิบิัติทั�วัไป

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ตัำ�า

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(29.4%)	เห็นด็้วย	(64.7%)	ไมั่เห็นด็้วย	(5.9%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

	 จากการศก้ษาพบวา่	MRE	สัามัารถุป็ระเมันิความัรนุแรงของพงัผด้็ในตับัโด็ยเฉพาะในกลุม่ั

ที่่�มั่พังผ้ด็ระด็ับ	F2	และกลุ่มัที่่�มั่พังผ้ด็ระด็ับ	F3	โด็ยมั่ความัจำาเพาะร้อยละ  71.4-9373,76,82,83  

และ	91-9373,76,83  	 ตัามัลำาดั็บ	 อย่างไรก็ตัามัจากการศ้กษาของ	 Hudert	 และคณ์ะ73  พบว่า	 

ผลการตัรวจด็้วย	multifrequency	magnetic	resonance	elastography	(mMRE)	ไมั่สััมัพันธี์

กับภาวะพังผ้ด็ในตัับจากการตัรวจที่างจุลพยาธิีวิที่ยาของตัับ	(r	=	0.696)	อ่กที่ั�งความัแมั่นยำา

ของการตัรวจ	MRE	ยังข้�นอยู่กับระดั็บความัรุนแรงของพังผ้ด็	ซ้้�งความัแม่ันยำาจะสูังข้�นในกลุม่ัที่่� 

มั่พังผ้ด็ระด็ับ	F2	และ	F3	โด็ยมั่ค่า	AUROC	0.91	และ	0.90	ตัามัลำาด็ับ	ในขณ์ะที่่�ความัไว

ของ	MRE	อยูท่ี่่�ร้อยละ	52.5-7473,76,82	

	 แมั้ว่าการตัรวจ	MRE	 จะมั่ความัจำาเพาะในการป็ระเมัินความัรุนแรงของภาวะพังผ้ด็ในตัับ	

แต่ัยงัเป็น็การตัรวจที่่�มัร่าคาแพงและไมัส่ัามัารถุตัรวจในโรงพยาบาลที่ั�วไป็	อก่ทัี่�งความัแมัน่ยำา

ยังข้�นอยู่กับระด็ับความัรุนแรงของพังผ้ด็	ซ้้�งในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันมั่เพย่งสั่วนน้อยที่่�จะ 

ม่ัภาวะพงัผด้็ในตับัระด็บั	F3	จง้อาจสัง่ผลใหก้ารวนิจิฉัยภาวะพงัผด้็ในตับัคลาด็เคล้�อนจากความั

เป็็นจริง76,82	ด็ังนั�นจ้งยังไมั่แนะนำาให้ตัรวจ	 MRE	 เพ้�อวินิจฉัยภาวะพังผ้ด็ในตัับในเวชีป็ฏิิบัตัิ 

ที่ั�วไป็
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ก�รตรวัจัอ่�นำ	ๆ	เพื่่�อประเมินำภ�วัะพื่ังผู้่ดในำตับ

Ultrasound	elastography	

	 การตัรวจ	 ultrasound	elastography	 อาจมั่ป็ระโยชีน์ในการป็ระเมัิน

ภาวะพังผด้็ในตับั	โด็ยที่ำาได้็หลายเที่คนิค	เชีน่	shear	wave	elastography	

(SWE),	acoustic	radiation	force	impulse	(ARFI)	และ	ultrasonography- 

time-harmonic	elastography	(US-THE)	เป็็นตั้น	ซ้้�งการตัรวจแตั่ละวิธี่ 

มัค่วามัไวและความัจำาเพาะในการวินจิฉัยต่ัางกนั	(ตัารางที่่�	3.3	ภาคผนวก 

ที่่�	3)	อย่างไรก็ตัามัข้อมัูลการใช้ี	ultrasound	elastography	ในเด็็กยังมั่

นอ้ยและไมัเ่พย่งพอที่่�จะแนะนำาใหใ้ช้ีเป็็นเคร้�องมัอ้ในป็ระเมันิความัรนุแรง

ของพังผ้ด็ในตัับในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมััน

ระบบคำะแนำนำเพื่่�อประเมินำภ�วัะพื่ังผู้่ดในำตับ	(hepatic	fibrosis	scores)

	 การใช้ีระบบคะแนนเพ้�อป็ระเมิันภาวะพังผ้ด็ในตัับที่่�มั่การศ้กษาในเด็็ก

ที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมััน	ป็ระกอบด้็วย	AST/ALT	ratio	(AAR)84,85,	AST	to	

platelet	ratio	index	(APRI)84-88,	fibrosis-4	score	(FIB-4)84-88,	pediatric	 

NAFLD	fibrosis	index	(PNFI)84,89,	pediatric	NAFLD	fibrosis	score	

(PNFS)84,89	 และ	NAFLD	fibrosis	score	(NFS)85,86,88	 ซ้้�งแตั่ละระบบ

คะแนนจะม่ัวิธี่คำานวณ์และความัแมั่นยำาในการวินิจฉัยภาวะพังผ้ด็ในตัับ 

ที่่�แตักต่ัางกัน	(ตัารางที่่�	3.5	และ	3.6	ภาคผนวกที่่�	3)	จากข้อมูัลการศก้ษา 

พบว่า	 การใชี้ระบบคะแนนข้างตั้นยังไมั่ม่ัความัแมั่นยำาเพ่ยงพอในการ

ป็ระเมัินภาวะพังผ้ด็ในตัับในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมััน
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ก�รรักษ�โดยไม่ใช้ย�	
(nonpharmacologic	treatment)

ก�รเจั�ะชิ�นำเนำ้�อตับ	(liver	biopsy)
	 การเจาะชีิ�นเน่�อตับัเพ้�อตัรวจที่างจลุพยาธีวิทิี่ยาเป็น็วธิีม่ัาตัรฐานในการวนิจิฉัยโรคตับัคั�งไขมันั 

และสัามัารถุใชี้ในการป็ระเมัินความัรุนแรงของโรคโด็ยเฉพาะภาวะ	 NASH	 และภาวะพังผ้ด็ 

ในตัับ	 อย่างไรก็ตัามัการตัรวจด็ังกล่าวเป็็นวิธี่ที่่�รุกลำ�าและตั้องที่ำาโด็ยผู้เชี่�ยวชีาญจ้งที่ำาได็้ยาก 

ในเวชีป็ฏิิบัตัิ	 ด็ังนั�นการเจาะชิี�นเน่�อตัับจ้งควรพิจารณ์าในบางกรณ้์	 รวมัที่ั�งควรอธีิบายถุ้ง

ป็ระโยชีน์และภาวะแที่รกซ้อ้นที่่�อาจเกิด็ข้�นกับผูป่้็วยและผูป้็กครองก่อนที่ำาหตััถุการ	ในเด็ก็ท่ี่�เป็็น 

โรคตัับคั�งไขมัันอาจพิจารณ์าเจาะชีิ�นเน่�อตัับในกรณ์้ตั่อไป็น้�

	 1.	ตัรวจร่างกายพบลักษณ์ะของโรคตัับเร้�อรังหรอ้ความัด็ันพอร์ทัี่ลสัูง	

	 2.	ตัรวจพบภาวะพังผ้ด็รุนแรงจากการตัรวจด็้วยการวิธี่ที่่�ไมั่รุกลำ�า	เชี่น	TE,	MRE	เป็็นตั้น

	 3.		มัโ่รครว่มัที่่�มัค่วามัเสั่�ยงสังูตัอ่ภาวะ	NASH	และ/หรอ้ภาวะพงัผด้็รนุแรง	เชีน่	โรคเบาหวาน

ชีนิด็ที่่�	2	หร้อภาวะพร่องฮอร์โมันจากตั่อมัใต้ัสัมัอง	(panhypopituitarism)	เป็็นตั้น

	 4.		ตั้องการวินิจฉัยแยกโรคตัับเร้�อรังอ้�น	 ๆ	 ที่่�ไมั่สัามัารถุแยกได้็ด้็วยวิธี่การตัรวจที่่�ไมั่รุกลำ�า	

เชี่น	โรคตัับอักเสับจากภูมัิต้ัานที่านตันเอง	

	 	 คำำ�ถุ�มท่�	9		การลด็นำ�าหนักมั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กที่่�มั่ภาวะ 

นำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วนหรอ้ไมั่

	คำำ�แนำะนำำา
ก�รลดนำำ��หนำักม่ประโยชนำ์ในำก�รรักษ�โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก	โดยช่วัยให้	ALT	ลดลง	

จึังแนำะนำำ�ให้ใช้ในำก�รรักษ�โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็กท่�ม่ภ�วัะนำำ��หนำักเกินำหร่อโรคำอ้วันำ

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ป็านกลาง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(94.1%)	เห็นด็้วย	(5.9%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างยิ�ง
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  คำำ�อธีิบ�ย

	 จากการศ้กษาถุ้งผลของการลด็นำ�าหนักต่ัอโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก

ที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วนพบว่า	 นำ�าหนักหร้อดั็ชีน้มัวลกาย 

ที่่�ลด็ลงมั่ความัสััมัพันธ์ีกับระดั็บ	 ALT	 ที่่�ลด็ลง90-95	และลักษณ์ะที่าง 

จุลพยาธีิวิที่ยาของตัับที่่�ด็่ข้�น91,96	อย่างไรก็ตัามัในป็ัจจุบันยังมั่ข้อมัูล

ไมัเ่พย่งพอที่่�จะสัรปุ็วา่	ควรลด็นำ�าหนักมัากเที่า่ใด็จง้จะสัง่ผลต่ัอ	ALT	

	 การศ้กษาของ	Nobili	และคณ์ะ93	พบว่า	นำ�าหนักที่่�ลด็ลงมัากกว่า

ร้อยละ	20	 ของนำ�าหนักที่่�เกินมัาตัรฐานสััมัพันธี์กับระดั็บเอนไซ้ม์ั

ตัับที่่�ลด็ลง	(r
o	
=	0.260,	p	=	0.03)	และในเด็็กที่่�นำ�าหนักลด็มัากกว่า	 

1	กิโลกรัมั	จะมั่การลด็ลงของ	ALT	จาก	59.13	±	4.11	เป็็น	30.27	

±	1.46	U/L	(p	=	0.001)	นอกจากน้�พบว่าเด็็กที่่�นำ�าหนักลด็ลงมัากกว่า

หร้อเที่่ากับร้อยละ	5	 มั่ค่า	 ALT	 ลด็ลงมัากกว่ากลุ่มันำ�าหนักคงเด็ิมั	

(-35	±	33	vs	-20	±	20	U/L,	p	<	0.05)94	การศก้ษาของ	Kumar	

และคณ์ะ92	พบว่า	ภายหลังตัิด็ตัามัเป็็นเวลา	6	เด็้อน	เด็็กที่่�มั่ค่า	ALT	

กลับมัาเป็็นป็กตัิ	มั่ด็ัชีน้มัวลกายลด็ลงมัากกว่าเด็็กที่่�ยังคงมั่ค่า	ALT	

ผิด็ป็กตั	ิ(p	=	0.002)	สัอด็คลอ้งกบัการศ้กษาของ	St-Jules	และคณ์ะ95  

ซ้้�งพบว่า	เมั้�อติัด็ตัามัเด็็กที่่�มัภ่าวะนำ�าหนักเกินจำานวน	19	ราย	เป็น็เวลา	 

1	ปี็	เด็็กที่่�มั่ด็ัชีน้มัวลกายลด็ลงจะมั่	ALT	ลด็ลงเฉล่�ย	-45	±	69	U/L	

(p	=	0.014)	 การศ้กษาของ	 Isoura	 และคณ์ะ91	พบความัสััมัพันธี์

ระหว่างนำ�าหนักที่่�ลด็ลงกับค่า	 CAP	 ที่่�ลด็ลง	(adjust	R2	=	0.320,	 

p	=	0.04)	และ	liver	stiffness	ที่่�ลด็ลง	(r	=	0.625,	p	=	0.01)	นอกจากน้� 

การศ้กษาของ	 Nobili	 และคณ์ะ96	ซ้้�งตัิด็ตัามัลักษณ์ะที่างจุลพยาธีิ

วทิี่ยาของตับัในเด็ก็ที่่�เป็น็โรคตัับคั�งไขมันัที่่�	24	เด็อ้นหลงัใหก้ารรกัษา

ด็้วยการป็รับเป็ล่�ยนพฤตัิกรรมัหร้อให้ยาตั้านอนุมัูลอิสัระ	(วิตัามัินซ้่

และอ่)	พบว่า	มัไ่ขมัันสัะสัมัในตัับ	การอักเสับ	และ	NAFLD	activity	

score	ลด็ลงอย่างมั่นัยสัำาคัญ 
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	 	 คำำ�ถุ�มท่�	10	การป็รบัเป็ล่�ยนอาหารมัป่็ระโยชีน์ในการรกัษาโรคตับัคั�งไขมันัในเด็ก็หรอ้ไม่ั

คำำ�แนำะนำำ�

ก�รปรับเปล่�ยนำอ�ห�รโดยจัำ�กัดก�รบริโภคำนำำ��ต�ลม่ประโยชนำ์	จัึงแนำะนำำ�ในำก�รรักษ�

โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก	นำอกจั�กนำี�คำวัรลดพื่ลังง�นำท่�ได้รับในำแต่ละวันัำ	เล่อกอ�ห�ร	

ท่�เป็นำ	balanced	diet	และคำวัรได้รับ	micronutrients	อย่�งเพื่่ยงพื่อ

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ป็านกลาง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(88.2%)	เห็นด็้วย	(11.8%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างยิ�ง

  คำำ�อธีิบ�ย

 การบริโภคนำ�าตัาลจากอาหารและเคร้�องด็้�มัมั่ผลตั่อการสัะสัมัของไขมัันในตัับ	 จากการ

ที่บที่วนอยา่งเป็น็ระบบโด็ย	Lee และคณ์ะ97	พบวา่	การบรโิภคนำ�าตัาลฟัรกุโตัสัจากเคร้�องด็้�มัท่ี่�มั่ 

รสัหวาน	(sugar-sweetened	beverages)	เพิ�มัจากป็กตัจิะเพิ�มัป็รมิัาณ์ไขมันัสัะสัมัในตับัและมั่

ค่า	ALT	สูังข้�นที่ั�งในเด็ก็ที่่�นำ�าหนักป็กติัหรอ้อ้วน	ในขณ์ะที่่�การศก้ษาของ	Schwimmer	และคณ์ะ98	 

 ในวัยรุ่นชีายที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันพบว่า	 การจำากัด็ป็ริมัาณ์นำ�าตัาลในอาหารและเคร้�องด็้�มั	 

(free	sugars)	ใหเ้หล้อนอ้ยกวา่รอ้ยละ	3	ของป็รมิัาณ์แคลอรต่ัอ่วนัเป็น็ระยะเวลา	8	สัปั็ด็าห์	ชีว่ย

ลด็ป็รมิัาณ์ไขมันัที่่�สัะสัมัในตัับและลด็คา่	ALT	ได้็อยา่งม่ันยัสัำาคญั	นอกจากน้�จากการศก้ษาใน 

วัยรุ่นชีายที่่�อ้วนพบว่า	 การลด็การบริโภคนำ�าตัาลช่ีวยลด็การสัะสัมัของไขมัันในตัับและลด็ค่า	

ALT ได็้99	นอกจากน้�ยงัมัก่ารศ้กษาในเด็็กอว้นพบวา่	เม้ั�อลด็ป็รมิัาณ์การบรโิภคนำ�าเชี้�อมัฟัรกุโตัสั	 

(fructose	corn	syrup)	จากมัากกว่า	70	กรัมัตั่อวัน	เหล้อน้อยกว่า	20	กรัมัตั่อวัน	เป็็นเวลา	 

6	สััป็ด็าห	์จะชีว่ยลด็การสัะสัมัของไขมันัในตัับและลด็ระด็บัไที่รกลเ่ซ้อไรด็์ได็อ้ยา่งมันั่ยสัำาคัญ100 

	 การควบคมุัอาหารโด็ยลด็พลงังานโด็ยรวมัที่่�ได้็รบัในแต่ัละวนัมั่สัว่นสัำาคัญในการลด็นำ�าหนกั 

ในเด็ก็ที่่�เป็น็โรคตับัคั�งไขมันัที่่�มัภ่าวะนำ�าหนกัเกนิหร้อโรคอว้นซ้้�งสัง่ผลด็ต่่ัอการรกัษา101	สัำาหรบั

ผลของการป็รับเป็ล่�ยนรูป็แบบการกินอาหาร	ไมั่ว่าจะเป็็นการกินอาหารชีนิด็ค่โตั	(ketogenic	

diet)	การกินอาหารแบบ	intermittent	fasting	อาหารไขมัันตัำ�า	หร้ออาหารที่่�มั่	low	glycemic	 

index	 นั�น	 จากการศ้กษาในป็ัจจุบันยังไมั่มั่หลักฐานเพ่ยงพอท่ี่�จะสันับสันุนป็ระโยชีน์ของ 

การป็รับเป็ล่�ยนรูป็แบบการกินอาหารในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก	
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	 คณ์ะกรรมัการฯ	 มั่ความัเห็นว่า	 ในเด็็กอ้วนหร้อเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันควรจำากัด็การ

บรโิภคนำ�าตัาลในอาหารและเคร้�องด็้�มั	ซ้้�งจะชีว่ยลด็การสัะสัมัของไขมัันในตับัและที่ำาใหค้า่	ALT	 

ลด็ลงได็้	 อ่กที่ั�งควรควบคุมัอาหารโด็ยลด็พลังงานที่่�ได็้รับในแตั่ละวันซ้้�งจะชี่วยในการลด็นำ�า

หนัก	ที่ั�งน้�ควรเล้อกอาหารที่่�เป็็น	balanced	diet	และควรได้็รับ	micronutrients	อย่างเพ่ยงพอ 

ตั่อความัตั้องการตัามัป็ริมัาณ์สัารอาหารอ้างอิงที่่�ควรได้็รับป็ระจำาวัน

		 	 คำำ�ถุ�มท่�	11		การป็รับเป็ล่�ยนกจิกรรมัที่างกาย	(physical	activity)	มัป่็ระโยชีน์ในการรักษา

โรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินหรอ้โรคอ้วนหรอ้ไมั่

คำำ�แนำะนำำ�

แนำะนำำ�ให้ในำเด็กท่�เป็นำโรคำตับคำั�งไขั้มันำท่�ม่ภ�วัะนำำ��หนำักเกินำหร่อโรคำอ้วันำ	ออกกำ�ลังก�ย	

เพื่ิ�มกิจักรรมท�งก�ย	และลดเวัล�ท่�ม่พื่ฤติกรรมเนำ้อยนำิ�ง	(sedentary	time)	เนำ้�องจั�ก

ม่ประโยชนำ์ในำก�รช่วัยลดระดับ	ALT	และปริม�ณไขั้มันำท่�สะสมในำตับ

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ป็านกลาง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(52.9%)	เห็นด็้วย	(41.2%)	ไมั่เห็นด็้วย	(5.9%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

 การศก้ษาถุง้ผลของการออกกำาลงักายตัอ่โรคตัับคั�งไขมันัในเด็็กยงัมัไ่มัม่ัากนกั	และสัว่นใหญ่ 

ไม่ัมัก่ารยน้ยนัด็ว้ยการตัรวจที่างจลุพยาธีวิทิี่ยาของตัับ	ในผู้ใหญม่ัค่ำาแนะนำาใหอ้อกกำาลงักายใน

ระด็ับป็านกลาง	3-4	ครั�งต่ัอสััป็ด็าห์	โด็ยควรมั่อัตัราการเต้ันของหัวใจอย่างน้อยร้อยละ	60-75	 

ของคา่สังูสัดุ็ตัามัอายุ102	จากการศก้ษาของ	Lee	และคณ์ะ103,104	ในวัยรุ่นชีายและหญิงอาย	ุ12-18	ปี็	 

ที่่�มั่โรคตัับคั�งไขมัันและอ้วน	พบว่ากลุ่มัที่่�ออกกำาลังกายแบบแอโรบิก	(aerobic	exercise)	และ

กลุ่มัที่่�ออกกำาลังกายด็้วยแรงตั้าน	(resistance	exercise)	นานครั�งละ	60	นาที่่	จำานวน	3	ครั�ง

ตั่อสััป็ด็าห์	เป็็นเวลา	3	เด็้อน	มั่ป็ริมัาณ์ไขมัันที่่�สัะสัมัในตัับจากการตัรวจด้็วย	MRI	ลด็ลงเมั้�อ

เที่่ยบกับกลุ่มัที่่�ไมั่ได็้ออกกำาลังกาย	(ร้อยละ	−1.9	±	1.0,	−2.0	±	1.0	และ	0.9	±	0.7,	p	

=	0.042	ตัามัลำาด็ับ)	อ่กที่ั�งยังลด็	visceral	fat	ได็้อย่างมั่นัยสัำาคัญอ่กด็้วย	(ร้อยละ	−0.1	±	

0.04,	−0.2	±	0.04	และ	0.2	±	0.1,	p	<	0.0001	ตัามัลำาด็ับ)	ซ้้�งสัอด็คล้องกับการศก้ษาของ	

Wang	และคณ์ะ105	ในวัยรุน่จ่นอายุ	10-17	ปี็	ที่่�มั่โรคตัับคั�งไขมัันและอ้วนพบว่า	กลุ่มัที่่�ออก

กำาลังกายแบบแอโรบิก	3	ชีั�วโมังต่ัอวันเป็็นเวลา	1	 เด็้อน	มั่ค่า	ALT	ลด็ลงอย่างมั่นัยสัำาคัญ	

สัำาหรับการออกกำาลังกายแบบ	high-intensity	interval	training	(HIIT)	นั�น	มัก่ารศ้กษาของ	
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Iraji	และคณ์ะ106	ในวัยรุ่นชีายอายุ	10-15	ปี็	ที่่�มั่โรคตัับคั�งไขมัันและอ้วน	โด็ยให้ออกกำาลังกาย

แบบ	HIIT	ครั�งละ	40	นาที่่จำานวน	3	ครั�งต่ัอสััป็ด็าห์	หร้อออกกำาลังกายแบบแอโรบิก	ครั�งละ	

60	นาที่่	จำานวน	3	ครั�งตั่อสััป็ด็าห์	เป็็นเวลา	2	เด็้อน	พบว่าการออกกำาลังกายที่ั�ง	2	แบบที่ำาให้

นำ�าหนัก	 ค่า	 ALT	 และป็ริมัาณ์ไขมัันสัะสัมัในตัับจากการตัรวจอัลตัราซ้าวนด์็ลด็ลงเมั้�อเที่่ยบ

กับกลุ่มัที่่�ไมั่ได็้ออกกำาลังกาย	อ่กที่ั�งการออกกำาลังกายที่ั�ง	2	แบบมั่ป็ระสัิที่ธีิภาพใกล้เค่ยงกัน	

ที่ั�งน้�การที่บที่วนอย่างเป็็นระบบและการวิเคราะห์อภิมัานพบว่า	การออกกำาลังกายที่ำาให้ภาวะ 

ตัับคั�งไขมัันด็่ข้�น	 แตั่ข้อมัูลในป็ัจจุบันยังไมั่เพ่ยงพอที่่�ระบุว่า	 การออกกำาลังกายชีนิด็ใด็ 

มั่ป็ระสัิที่ธีิภาพสัูงสัุด็ในการลด็ค่า	ALT	หรอ้ลด็ป็ริมัาณ์ไขมัันที่่�สัะสัมัในตัับ101,107-110 

 พื่ฤติกรรมเนำ้อยนำิ�ง	(sedentary	behavior)	หมัายถุ้ง	พฤตัิกรรมัที่่�มั่การใชี้พลังงาน	≤	1.5	

metabolic	equivalent	task	(MET)	ในขณ์ะตั้�น	 ส่ัวนใหญ่เป็็นการนอนหรอ้นั�งอยู่นิ�ง	ๆ	เชี่น	 

การนั�งดู็โที่รทัี่ศน์	นั�งเล่นวด่็โ่อเกมัส์ั	นั�งเล่นคอมัพิวเตัอร์หรอ้โที่รศัพท์ี่มัอ้ถุอ้	นั�งเรย่น	นั�งรถุโด็ยสัาร	 

เป็็นตั้น111	 ในป็ี	 ค.ศ.	2019	 องค์การอนามััยโลกแนะนำาให้เด็็กอายุ	2-4	 ปี็	 ใชี้เวลาหน้าจอ	

(screen	time)	น้อยกว่า	1	ชีั�วโมัง/วัน	และที่ำากิจกรรมัที่างกาย	(physical	activity)	อย่างน้อย	 

180	นาที่่/วัน112	และใน	ปี็	ค.ศ.	2020	มั่คำาแนะนำาให้เด็็กอายุ	5-17	ป็ี	ที่ำากิจกรรมัที่างกาย

หร้อออกกำาลังกายระด็ับป็านกลางถุ้งหนักอย่างน้อย	60	นาที่่/วัน	และจำากัด็	sedentary	time	 

น้อยกว่า	1-2	 ชีั�วโมัง/วัน	 หากไมั่สัามัารถุที่ำาได็้ตัามัคำาแนะนำาควรพยายามัที่ำากิจกรรมั 

ที่างกายหรอ้ขยับรา่งกายมัากข้�น113	สัำาหรบัในเด็็กอ้วนใช้ีคำาแนะนำาเชีน่เด็ย่วกับคำาแนะนำาในเด็็ก

ที่ั�วไป็1,114,115	สัำาหรับในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันนั�นมั่การศ้กษาของ	Julian	และคณ์ะ44	พบว่า	 

เด็็กท่ี่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันท่ี่�อ้วนและม่ัการเคล้�อนไหวน้อย	 รวมัถุ้งมั่	 sedentary	time	 มัาก	 

จะม่ัคา่	ALT	และป็รมิัาณ์ไขมัันสัะสัมัในตับัสังูกวา่กลุ่มัที่่�ม่ั	sedentary	time	นอ้ยหรอ้มัก่จิกรรมั

ที่างกายระด็ับป็านกลางถุ้งหนักอย่างมั่นัยสัำาคัญ	อ่กที่ั�งยังพบว่าการที่่�มั่	sedentary	time	น้อย

จะชี่วยลด็การสัะสัมัของไขมัันในตัับได้็แมั้ว่าจะไมั่ได็้ออกกำาลังกายอย่างสัมัำ�าเสัมัอ

	 คณ์ะกรรมัการฯ	แนะนำาให้เด็็กอ้วนที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันเพิ�มักิจกรรมัที่างกาย	ลด็เวลาที่่�มั่

พฤตัิกรรมัเน่อยนิ�ง	และออกกำาลังกายอย่างสัมัำ�าเสัมัอ	โด็ยในเด็็กอายุตัั�งแตั่	10	ป็ี	ข้�นไป็อาจ

พิจารณ์าเล้อกการออกกำาลังกายแบบแอโรบิก	ออกกำาลังกายด็้วยแรงตั้าน	หร้อ	HIIT	
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	ก�รรักษ�ด้วัยย�	(pharmacologic	treatment)
	 ยาและผลิตัภณั์ฑ์เ์สัริมัอาหารที่่�มัก่ารศ้กษาในโรคตับัคั�งไขมันัในเด็็ก	ป็ระกอบด้็วย	metformin	

วิตัามัินอ่	วิตัามัินด็่	กรด็ไขมัันโอเมักา	3	(omega-3)	และโพรไบโอตัิกสั์	(probiotics)	สัำาหรับ

ยากลุ่มัอ้�น	ๆ 	ยังไมั่มั่ข้อมัูลการศก้ษาในเด็็ก	อย่างไรก็ตัามัในป็ัจจุบันยังไมั่มั่ยาหร้อผลิตัภัณ์ฑ์์

เสัริมัอาหารที่่�มั่หลักฐานว่า	มั่ป็ระสัิที่ธีิภาพในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กอย่างชีัด็เจน

	 	 คำำ�ถุ�มท่�	12		Metformin	มั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ�
ไม่แนำะนำำ�ให้ใช้	metformin	ในำก�รรักษ�โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็กทุกร�ย	แต่แนำะนำำ�ให้ใช้ในำ	

เด็กท่�เป็นำโรคำตับคำั�งไขั้มันำร่วัมกับมภ่�วัะด่�ออินำซ้้ลินำ	ภ�วัะก่อนำเบ�หวั�นำ	หร่อโรคำเบ�หวั�นำ	

คุำณภ�พื่หลักฐ�นำ สัูง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(52.9%)	เห็นด็้วย	(41.2%)	ไมั่เห็นด็้วย	(5.9%)

ก�รให้นำำ��หนำักคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

	 Metformin	 เป็็นยาท่ี่�เพิ�มัความัไวในการตัอบสันองตั่ออินซู้ลิน	(insulin	sensitizer)116,117  

มัก่ลไกยับยั�งการดู็ด็ซ้้มักลูโคสัที่่�ลำาไส้ัและลด็การผลิตักลูโคสัที่่�ตับั117	ผลการศก้ษาโด็ยรวมัพบว่า	 

metformin	 ไมั่มั่ป็ระสัิที่ธีิภาพในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กเมั้�อเท่ี่ยบกับยาหลอก	 ที่ั�งน้�

การศ้กษาสั่วนใหญ่ที่ำาในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันซ้้�งไมั่มั่โรคเบาหวานร่วมัด็้วย

	 การศ้กษาของ	Lavine	และคณ์ะ116	พบว่า	เด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันที่่�ได็้รับการรักษาด้็วย	

metformin	ขนาด็	1,000	มัก./วนั	นาน	96	สัปั็ด็าห	์มัผ่ลตัรวจที่างจลุพยาธีวิทิี่ยาของตัับโด็ยรวมั 

และ	ALT	ที่่�ไมั่แตักตั่างจากยาหลอก	แตั่มั่	hepatocellular	ballooning	score	ด็่ข้�น	การศ้กษา 

ของ	Nobili	และคณ์ะ118	ได็ศ้้กษาเป็รย่บเที่ย่บระหวา่งกลุม่ัที่่�ได็รั้บยา	metformin	ขนาด็	1,500	มัก./วนั	 

กับกลุ่มัท่ี่�ไม่ัได้็รับยาเป็็นเวลา	24	 เด้็อน	 โด็ยที่ั�งสัองกลุ่มัได้็รับการป็รับเป็ล่�ยนพฤติักรรมั	 

(lifestyle	modification)	พบว่า	ที่ั�งสัองกลุ่มัมัร่ะดั็บ	ALT	และผลตัรวจที่างจุลพยาธิีวทิี่ยาของตัับ 

ที่่�ไมั่แตักตั่างกัน	ที่ั�งน้�จากการศก้ษาในป็ระเที่ศอิหร่านพบว่า	การให้	metformin	ขนาด็	1,000-

1,500	มัก./วัน	 ในเด็็กอ้วน	ชี่วยลด็ไขมัันสัะสัมัในตัับจากการตัรวจอัลตัราซ้าวนด็์หลังจากได้็

รับยาไป็เป็็นเวลา	2	 เด็้อน	 แตั่ไมั่มั่ความัแตักตั่างอย่างมั่นัยสัำาคัญเมั้�อตัรวจอัลตัราซ้าวนด์็ที่่�	 
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4	เด็อ้น119	อยา่งไรกต็ัามัมับ่างการศก้ษาที่่�พบวา่	metformin	มัผ่ลตัอ่การลด็นำ�าหนัก	visceral	fat	 

และระดั็บอินซู้ลินในเล้อด็ของวัยรุ่นที่่�อ้วน	 แต่ัมั่อัตัราการหายจากโรคตัับคั�งไขมัันท่ี่�ใกล้เค่ยง

กบัยาหลอกเมั้�อป็ระเมิันด็ว้ยอลัตัราซ้าวนด์็117	สัำาหรับการศก้ษาในเด็ก็อ้วนที่่�มัภ่าวะด้็�ออินซ้ลูนิ

พบว่า	การให้	metformin	850	มัก.	วันละ	2	ครั�ง	เป็็นระยะเวลา	6	เด็้อน	ที่ำาให้ระด็ับ	fasting	

insulin,	ALT	และไขมันัท่ี่�สัะสัมัในตัับจากการตัรวจอลัตัราซ้าวนด็ด์็ข่้�นเมั้�อเท่ี่ยบกบัยาหลอก120

	 จากข้อมัูลข้างตั้นพบว่า	ยังไม่ัมั่หลักฐานที่่�ชีัด็เจนในด้็านป็ระโยชีน์ของ	metformin	ในการ

รกัษาโรคตับัคั�งไขมันัในเด็ก็ที่่�ไมัม่ัโ่รคเบาหวานรว่มัด็ว้ย	จง้ไมัแ่นะนำาให้ใชี	้metformin	ในการ

รกัษาโรคตับัคั�งไขมันัในเด็ก็ทุี่กราย	แตัส่ัามัารถุพิจารณ์าใชีใ้นเด็ก็ที่่�เป็น็โรคตับัคั�งไขมันัร่วมักับ 

ม่ัภาวะด็้�ออินซู้ลิน	 ภาวะก่อนเบาหวานหร้อโรคเบาหวาน	 ซ้้�งควรป็ร้กษากุมัารแพที่ย์โรค 

ต่ัอมัไร้ที่่อฯ	ในการให้การรักษา

	 	 คำำ�ถุ�มท่�	13	วิตัามัินอ่มั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ�

วัิต�มินำอ่	อ�จัม่ประโยชนำ์ในำก�รรักษ�เด็กท่�ได้รับก�รวัินิำจัฉััย	NASH	จั�กก�รตรวัจั	
ชิ�นำเนำ้�อตับ	โดยแนำะนำำ�ในำเด็กอ�ยุ	8	ปี	ขั้ึ�นำไป	ทั�งนำี�ในำท�งปฏิบิัติก�รตรวัจัชิ�นำเน้ำ�อตับ
เป็นำหัตถุก�รท่�รุกลำ��จัึงอ�จัพื่ิจั�รณ�ให้วัิต�มินำอ่ในำเด็กท่�ม่คำ่�	ALT	และ/หร่อ	AST		
ส้งกวั่�	5	เท่�ขั้องคำ่�ปกติต่อเนำ้�องนำ�นำม�กกวั่�	6	เด่อนำ

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ป็านกลาง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(52.9%)	เห็นด็้วย	(41.2%)	ไมั่เห็นด้็วย	(5.9%)

ก�รให้นำำ��หนำักคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมัเ่ง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

	 วิตัามัินอ่มั่ผลในการตั้านอนุมัูลอิสัระ	(anti-oxidant)	ซ้้�งสัารด็ังกล่าวที่ำาให้เกิด็การบาด็เจ็บ

ของเซ้ลล์ตัับ	 กลไกการออกฤที่ธีิ�เกิด็จากการป็ล่อยไฮโด็รเจนไอออนจาก	 hydroxyl	group	

บนโครงสัร้างของวิตัามัินอ่เพ้�อไป็	neutralize	อนุมัูลอิสัระ	(free	oxygen	radicals)	ที่ำาให้มั่ 

อนุมัูลอิสัระลด็ลง	 การศ้กษาของ	 Lavine	 และคณ์ะ116	 ซ้้�งศ้กษาการใชี้วิตัามัินอ่	metformin	

และยาหลอกในเด็ก็ที่่�ได้็รบัการวินจิฉัยโรคตับัคั�งไขมันัจากการตัรวจที่างจุลพยาธิีวทิี่ยาของตับั	 

173	ราย	พบว่าเด็็กที่่�ได็้รับวิตัามัินอ่ขนาด็	800	IU	ต่ัอวัน	เป็็นระยะเวลา	96	สััป็ด็าห์	มั่อัตัรา 

การหายจาก	 NASH	 มัากกว่ากลุ่มัที่่�ได็้รับยาหลอกอย่างมั่นัยสัำาคัญ	(ร้อยละ	58	 เท่ี่ยบกับ 

รอ้ยละ	28,	p	=	0.006)	อก่ที่ั�งยงัพบวา่	NAFLD	activity	score	(NAS)	และ	hepatocyte	ballooning	 
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จากการตัรวจที่างจุลพยาธีิวิที่ยาของตัับด็่ข้�น	 แตั่ไมั่มั่ผลตั่อการลด็ลง

ของ	ALT	รายงานการวิเคราะห์อภิมัานโด็ย	Lin	และคณ์ะ121	ซ้้�งรวบรวมั 

การศ้กษาแบบ	 RCT	 ที่่�ใช้ีวิตัามัินอ่ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก 

โด็ยใหว้ติัามันิอ่ในขนาด็	150-900	IU	ต่ัอวนั	เป็น็ระยะเวลาตัั�งแตั	่1-24	เด็อ้น	 

(การศก้ษาส่ัวนใหญ่ใช้ีขนาด็	600-900	IU	ต่ัอวัน	เป็น็ระยะเวลา	6-12	เด็อ้น) 

พบว่าวิตัามัินอ่ไมั่มั่ผลตั่อการลด็ลงของ	 ALT,	AST	 และ	 gamma- 

glutamyl	transferase	(GGT)	แต่ัอาจสั่งผลให้มั่	NAFLD	activity	score	 

จากการตัรวจที่างจุลพยาธีิวิที่ยาของตัับด็่ข้�น	 อย่างไรก็ตัามัการศ้กษา

ด็ังกล่าวมั่จำานวนผู้ที่่�เข้าร่วมัการศ้กษาน้อย	 ขนาด็ของวิตัามัินอ่	 และ

ระยะเวลาที่่�ใชี้ในการศ้กษายังมั่ความัหลากหลายจ้งที่ำาให้คุณ์ภาพของ

หลักฐานยังไม่ัด็่พอ	 ที่ั�งน้�ในเวชีป็ฏิิบัตัิที่ั�วไป็อาจไมั่สัามัารถุย้นยัน 

การวนิจิฉยั	NASH	ด็ว้ยการตัรวจชีิ�นเน่�อตัับในเด็ก็ที่่�เป็็นโรคตับัคั�งไขมันั

ที่กุรายก่อนพิจารณ์าให้การรักษาด้็วยวิตัามันิอ	่จง้มัก่ารศก้ษาถุง้การใช้ีคา่	 

ALT	และ	AST	ในการที่ำานายการเกิด็	NASH	พบว่า	ค่ามัธัียฐานของ	

ALT	ที่่�	102	และ	AST	ที่่�	64	U/L	มั่ความัสััมัพันธี์กับ	NASH	อย่างมั่

นัยสัำาคัญ122 

	 โด็ยสัรุป็	 ในปั็จจุบันยังม่ัข้อมูัลค่อนข้างน้อยสัำาหรับการใช้ีวิตัามัินอ่

ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก	 ที่ั�งด้็านขนาด็ยา	 ระยะเวลา	 และ

ป็ระสิัที่ธีิภาพในการรักษา	 แต่ัเน่�องจากม่ัการศ้กษาพบว่าลักษณ์ะที่าง 

จลุพยาธีวิทิี่ยาของตับัด็ข่้�นหลงัการใหว้ติัามิันอ	่ด็งันั�นการใหวิ้ตัามันิออ่าจ

มัป่็ระโยชีน์ในเด็ก็ที่่�ได็ร้บัการวนิจิฉยั	NASH	จากการตัรวจจลุพยาธีวิทิี่ยา 

ของตับั	โด็ยขนาด็ที่่�แนะนำาจากการศก้ษาและความัเหน็ของผูเ้ชี่�ยวชีาญ	

ค้อ	800	IU	ตั่อวัน	แบ่งให้วันละ	2	ครั�ง	ในเด็็กอายุ	8	ป็ีข้�นไป็	ในกรณ์้ที่่�

ไมั่สัามัารถุตัรวจชีิ�นเน่�อตัับได็้	คณ์ะกรรมัการฯ	แนะนำาว่า	อาจพิจารณ์า

ให้วิตัามัินอ่ในเด็็กโรคตัับคั�งไขมัันที่่�มั่ค่า	ALT	และ/หรอ้	AST	มัากกว่า	

5	เที่่าของค่าป็กตัิตั่อเน่�องเป็็นเวลานานมัากกว่า	6	เด็้อน	

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 44



	 	 คำำ�ถุ�มท่�	14	วิตัามัินด็่มั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ�
ไม่แนำะนำำ�ให้ใช้วัิต�มินำด่ในำก�รรักษ�โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็กทุกร�ย	 แต่วัิต�มินำด่อ�จัม่

ประโยชนำ์ในำก�รรักษ�โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็กท่�มภ่�วัะพื่ร่องวัิต�มินำด่ร่วัมด้วัย

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ป็านกลาง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(58.8%)	เห็นด็้วย	(35.3%)	ไมั่เห็นด็้วย	(5.9%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

	 วิตัามัินด็่เป็็นวิตัามัินที่่�ละลายในไขมััน	โด็ย	vitamin	D	receptor	อาจมั่ผลตั่อย่นซ้้�งควบคุมั

การอกัเสับ	ตัลอด็จนเมัแที่บอลซิ้ม้ัของไขมันัและกลูโคสัในตับั	จากการศก้ษาของ	El	Amrousey	 

และคณ์ะ123	ซ้้�งที่ำาการศก้ษาแบบ	RCT	ในเด็็กอว้นที่่�มัโ่รคตับัคั�งไขมันัและมัภ่าวะพรอ่งวติัามันิด็่	 

(ระดั็บวิตัามัินด็่น้อยกว่า	20	 นาโนกรัมั/มัล.)	 โด็ยป็ระเมิันผลการรักษาด้็วยวิตัามัิน	 D3	 

ขนาด็	2,000	IU/วัน	นาน	6	เด็้อน	เที่่ยบกับยาหลอกพบว่า	เด็็กที่่�ได็้รับวิตัามัินด็่มั่ระดั็บ	AST,	

ALT	ไขมัันสัะสัมัในตัับ	และการอักเสับ	(lobular	inflammation)	ของตัับลด็ลงเมั้�อป็ระเมัินด็้วย

การตัรวจจลุพยาธีวิทิี่ยาของตับั	โด็ยที่่�ไมัพ่บผลขา้งเค่ยงจากวติัามันิด่็	นอกจากน้�การศก้ษาของ	

Namakin	 และคณ์ะ124	 ซ้้�งให้วิตัามัินด็่	50,000	 IU/สััป็ด็าห์	 เป็็นระยะเวลานาน	12	 สััป็ด็าห์	 

เที่่ยบกับยาหลอกในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินหร้ออ้วนร่วมักับมั่ระดั็บ

วิตัามัินด็่ตัำ�ากว่า	30	นาโนกรัมั/มัล.	พบว่า	กลุ่มัที่่�ได้็รับวิตัามัินด็่มั่ระด็ับ	ALT	และการสัะสัมั

ของไขมัันในตัับลด็ลงจากการตัรวจอัลตัราซ้าวนด็์	 ที่ั�งน้�ในการศ้กษาด็ังกล่าวไมั่มั่ข้อมัูล 

ผลข้างเค่ยงจากการใชี้วิตัามัินด็่ขนาด็สัูงในการรักษา	 อย่างไรก็ตัามัในป็ัจจุบันยังไมั่มั่ข้อมัูล

เพย่งพอที่่�สันบัสันนุการใชีว้ติัามิันด็เ่พ้�อรักษาโรคตับัคั�งไขมันัในเด็ก็ท่ี่�ไมัม่ัภ่าวะพรอ่งวติัามันิด็่

	 ด็ังนั�นคณ์ะกรรมัการฯ	 จ้งแนะนำาให้ใช้ีวิตัามัินด็่เป็็นการรักษาเสัริมัในเด็็กท่ี่�เป็็นโรค 

ตับัคั�งไขมันัท่ี่�มัภ่าวะพร่องวิตัามันิด่็ร่วมัด้็วย	โด็ยใช้ีขนาด็ของวิตัามันิด็แ่ละระยะเวลาการรักษา

ตัามัแนวที่างการรกัษาภาวะขาด็วติัามันิด่็ในเด็็กที่ั�วไป็	(สัามัารถุอา้งองิจากขอ้แนะนำาการป็อ้งกนั

และรักษาภาวะพร่องวิตัามันิด่็	ในที่ารก	เด็็กและวัยรุ่น	โด็ยสัมัาคมัต่ัอมัไร้ที่อ่เด็ก็และวัยรุน่ไที่ย	

ปี็	พ.ศ.	2566)

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 45



	 	 คำำ�ถุ�มท่�	15	โพรไบโอติักสั์มั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ� ไม่แนำะนำำ�ให้ใช้โพื่รไบโอติกส์ในำก�รรักษ�โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ป็านกลาง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(64.7%)	เห็นด็้วย	(35.3%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมั่เง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

	 ในป็ัจจุบันมั่สัมัมัตัิฐานว่า	 ภาวะเสั่ยสัมัดุ็ลของจุลินที่ร่ย์ในลำาไสั้	(gut	dysbiosis)	 อาจเป็็น

หน้�งในปั็จจัยที่่�ส่ังผลต่ัอการเกิด็โรคตัับคั�งไขมััน	 จากการที่บที่วนวรรณ์กรรมัอย่างเป็็นระบบ

ของ	Gkiourtzis	และคณ์ะ125	พบว่า	การให้โพรไบโอติักสั์อย่างน้อย	8	สััป็ด็าห์	ในเด็็กที่่�เป็็นโรค 

ตัับคั�งไขมัันที่ำาให้ระด็ับ	AST,	ALT	และการสัะสัมัของไขมัันในตัับจากการตัรวจอัลตัราซ้าวนด์็

ด็่ข้�น	โด็ยมั่การใชี้สัายพันธีุ์ของโพรไบโอตัิกสั์ค่อนข้างหลากหลายในแตั่ละการศ้กษา	ได็้แก่

 •  Streptococcus thermophilus,	 Bifidobacterium breve,	 Bifidobacterium infantis,	 

Bifidobacterium longum,	 Lactobacillus acidophilus,	 Lactobacillus plantarum,	 

Lactobacillus paracasei	และ	L. delbrueckii	subsp.	Bulgaricus 

 • Lactobacillus rhamnosus	strain	GG	

 •  Lactobacillus acidophilus,	 Bifidobacterium lactis,	 Bifidobacterium bifidum	 และ	

Lactobacillus rhamnosus 

	 สัำาหรับการศ้กษาการใชี้ซ้ินไบโอตัิกสั์	 (synbiotics)	 ในวัยรุ่นไที่ยท่ี่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมััน	

โด็ยใชี้อินูลิน	(inulin)	 ร่วมักับ	 Lactobacillus acidophilus	 และ	 Bifidobacterium lactis  

เป็ร่ยบเที่่ยบกับยาหลอก	เป็็นระยะเวลา	16	สััป็ด็าห์	ผลการศ้กษาพบว่า	การให้ซ้ินไบโอติักสั์

ไม่ัมั่ผลตั่อ	BMI	z-score,	ALT,	liver	stiffness	และการสัะสัมัของไขมัันในตัับเมั้�อเป็ร่ยบเที่่ยบ

กับกลุ่มัที่่�ได็้รับยาหลอก126

	 อย่างไรก็ตัามัการศ้กษาเก่�ยวกับการใช้ีโพรไบโอติักสั์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก 

ยังม่ัน้อยและสั่วนใหญ่ไมั่มั่ข้อมัูลเก่�ยวกับการเป็ล่�ยนแป็ลงที่างจุลพยาธีิวิที่ยาของตัับ	 ด็ังนั�น

คณ์ะกรรมัการฯ	จง้สัรปุ็วา่	ในป็จัจบัุนยงัไมัม่ัห่ลกัฐานเพย่งพอท่ี่�จะสันบัสันนุการใชีโ้พรไบโอตักิสั์ 

ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก	
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		 	 คำำ�ถุ�มท่�	16	กรด็ไขมัันโอเมักา	3	มั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กหร้อไมั่

คำำ�แนำะนำำ� ไม่แนำะนำำ�ให้ใช้กรดไขั้มันำโอเมก�	3	ในำก�รรักษ�โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก

คำุณภ�พื่หลักฐ�นำ ป็านกลาง

มติท่�ประชุมต่อคำำ�แนำะนำำ� เห็นด็้วยอย่างยิ�ง	(64.7%)	เห็นด็้วย	(29.4%)	ไมั่เห็นด้็วย	(5.9%)

ก�รให้นำำ��หนัำกคำำ�แนำะนำำ� แนะนำาอย่างมัเ่ง้�อนไข

  คำำ�อธีิบ�ย

 กรด็ไขมันัโอเมักา	3	มัผ่ลตัอ่เมัแที่บอลิซ้้มัของไขมัันในตัับโด็ยลด็การสัะสัมัของไที่รกลเ่ซ้อไรด์็ 

ในตัับ	นอกจากน้�ยังชี่วยลด็การอักเสับของเน่�อเย้�อไขมัันและเซ้ลล์ตัับอก่ด็้วย127	 การที่บที่วน

วรรณ์กรรมัอย่างเป็็นระบบและการวิเคราะห์อภิมัานโด็ย	Dionysopoulos	และคณ์ะ128	ในเด็็ก

ที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันจำานวน	378	ราย	จาก	6	การศ้กษา	โด็ยมั่	4	การศ้กษาที่่�ใชี้กรด็ไขมััน 

โอเมักา	3	เป็น็การรกัษาเด็่�ยวในขนาด็	250-1,000	มัก./วนั	เป็น็เวลา	24	สัปั็ด็าห์-24	เด้็อน	และ	

2	การศ้กษาที่่�ใชี้กรด็ไขมัันโอเมักา	3	ร่วมักับวิตัามัินด็่	นาน	24	สััป็ด็าห์	หร้อร่วมักับวิตัามัิน

อ่และโคล่น	นาน	12	เด็้อน	ผลการศก้ษาพบว่า	กรด็ไขมัันโอเมักา	3	ที่ำาให้ระด็ับ	AST	และ	

ALT	ลด็ลงอย่างมั่นัยสัำาคัญเมั้�อเที่่ยบกับยาหลอก	(-4.72	U/L;	95%	CI,	−8.09	ถุ้ง	−1.36,	 

p	=	0.006	และ	-11.34	U/L;	95%	CI,	−15.61	ถุ้ง	−7.07,	p	<	0.01	ตัามัลำาด็ับ)	อ่กที่ั�งยังลด็ 

ไขมัันสัะสัมัในตัับจากการตัรวจด็้วยอัลตัราซ้าวนด็์อ่กด็้วย	(OR	0.31;	95%	CI,	0.16-0.62,	 

p	=	0.001)	สั่วนป็ระโยชีน์ของการให้วิตัามัินด็่	วิตัามัินอ่	และโคล่นร่วมักับกรด็ไขมัันโอเมักา	3	 

ยังไมั่ชีัด็เจน

	 การใชีก้รด็ไขมันัโอเมักา	3	ในการรกัษาโรคตัับคั�งไขมันัในเด็ก็	อาจมัป่็ระโยชีน์ในการลด็ระด็บั

เอนไซ้มั์ตัับ	(AST	และ	ALT)	และการสัะสัมัของไขมัันในตัับจากการตัรวจด็้วยอัลตัราซ้าวนด็์	 

อย่างไรก็ตัามัยังไม่ัม่ัข้อมูัลเก่�ยวกับการเป็ล่�ยนแป็ลงของจุลพยาธีิวิที่ยาของตัับ	 อ่กที่ั�งยัง

ไมั่มั่หลักฐานเพ่ยงพอว่า	กรด็ไขมัันโอเมักา	3	มั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก 

อย่างมั่นัยสัำาคัญ	จ้งไมั่แนะนำาให้ใชี้ในการรักษา
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ก�รติดต�มอ�ก�ร
และก�รพื่ิจั�รณ�ส่งต่อผู้้้เช่�ยวัช�ญ

คำำ�แนำะนำำ�ในำก�รปฏิิบัติตัวัสำ�หรับเด็กท่�เป็นำโรคำตับคำั�งไขั้มันำ	

ก�รตรวัจัติดต�มหลังจั�กวิันำิจัฉััยโรคำตับคำั�งไขั้มันำ	

	 	ควรตัิด็ตัามัเพ้�อป็ระเมัินความัรุนแรงและการด็ำาเนินของโรคตัับคั�งไขมัันทุี่ก	3-6	เด็อ้น	

ที่ั�งน้�หากมั่ความัผิด็ป็กติัอาจพิจารณ์านัด็ถุ่�ข้�น	โด็ยในแตั่ละครั�งควรตัรวจดั็งต่ัอไป็น้�

	 •	 ตัรวจ	anthropometry	ได็้แก่	นำ�าหนัก	ความัสัูง	ด็ัชีน้มัวลกาย	และรอบเอว

	 •	 วัด็ความัด็ันเล้อด็

	 •	 ตัรวจที่างห้องป็ฏิิบัตัิการ	ได็้แก่	ALT,	AST	และ	GGT	(ถุ้าตัรวจได็้)	

	 	ในเด็็กอ้วนและตั้องป็รับเป็ล่�ยนพฤตัิกรรมั	 ควรนัด็ตัิด็ตัามัอาการบ่อยข้�นเพ้�อเพิ�มั

ป็ระสัิที่ธีิภาพในการลด็นำ�าหนัก

	 	ควรตัรวจเพ้�อหาโรคร่วมัป็ีละ	1	ครั�ง	 ได้็แก่	 fasting	glucose,	insulin,	HbA1C	และ	 

lipid	profile

1

1

2

2 4

3

3	 	ควรแนะนำาเก่�ยวกับความัเสั่�ยงของ

การด็้�มัแอลกอฮอล์ที่่�สั่งผลที่ำาให้การ

ด็ำาเนินโรคของตัับแย่ลง	

	 	ควรแนะนำาให้หล่กเล่�ยงการสูับบุหร่� 

ในวยัรุน่และแนะนำาครอบครัวให้เข้าใจ

ถุ้งความัเสั่�ยงของเด็็กที่่�อาจได็้รับควัน

บหุร่�จากคนในครอบครวั	เน่�องจากการ

ได็้รับควันบุหร่�สััมัพันธี์กับการสัะสัมั

ของไขมัันในตัับ

	 	หากมั่ความัจำาเป็็นท่ี่�ตั้องใชี้ยาท่ี่�มั่ผล

ข้างเค่ยงต่ัอตัับ	 ควรตัรวจการที่ำางาน

ของตัับก่อนการใชี้ยา

	 	ควรได้็รับวัคซ้่นป้็องกันโรคไวรัสั 

ตัับอักเสับเอและบ่
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คำำ�แนำะนำำ�สำ�หรับก�รด้แลภ�วัะแทรกซ้้อนำ/โรคำร่วัมขั้องเด็กท่�เป็นำโรคำตับคำั�งไขั้มันำ	

	 	เด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันทีุ่กรายควรตัรวจคัด็กรองหาโรคร่วมั	ได็้แก่	ความัด็ันเล้อด็สัูง	

ไขมัันในเล้อด็ผิด็ป็กติั	โรคเบาหวาน	ในการวินิจฉัยครั�งแรก	และที่ำาตั่อเน่�องเป็็นป็ระจำา

ทุี่กป็ี	(หร้อพิจารณ์าตัรวจเร็วข้�นหากสังสััยว่าอาจเกิด็โรคร่วมัด็ังกล่าว)	

	 	เด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันควรได็้รับการซ้ักป็ระวัตัิและตัรวจร่างกายเก่�ยวกับโรค 

หยุด็หายใจขณ์ะหลับจากการอุด็กั�น	เชี่น	การนอนกรน	หายใจแรงขณ์ะหลับ	ง่วงมัาก

ผิด็ป็กตัิในชี่วงกลางวัน	ต่ัอมัที่อนซ้ิลโตั	คางเล็กหร้อสัั�น	และโครงสัร้างใบหน้าผิด็ป็กติั	

(adenoid	facies)	เป็็นตั้น	

	 	ควรเฝ้้าระวังและป็ระเมัินสัภาพจิตัใจ	(psychosocial	issues)	ของเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�ง

ไขมััน	และพิจารณ์าสั่งตัรวจเพิ�มัเติัมัหากพบความัผิด็ป็กตัิ

	 รักษาโรคร่วมัหร้อสั่งต่ัอผู้เช่ี�ยวชีาญเพ้�อรักษาโรคร่วมัอย่างเหมัาะสัมั

ก�รพื่ิจั�รณ�ส่งเด็กท่�ม่โรคำตับคำั�งไขั้มันำเพื่่�อปรึกษ�กุม�รแพื่ทย์โรคำท�งเดินำอ�ห�รและตับ	

	 ควรพิจารณ์าสั่งป็รก้ษาในกรณ์้ด็ังตั่อไป็น้�1,65,129

	 กรณ์้ที่่�สังสััยว่าไขมัันที่่�สัะสัมัในตัับอาจมั่สัาเหตัุจากโรคอ้�น	ได็้แก่

	 •	 	อายุน้อยกว่า	9	 ป็ีหรอ้ไมั่มัภ่าวะนำ�าหนักเกิน/โรคอ้วน	 เน่�องจากสัาเหตัุอาจเกิด็จาก 

โรคตับัเมัแที่บอลกิ	เชีน่	lysosomal	storage	disease,	fatty	acid	oxidation	disorders	 

เป็็นตั้น

	 •	 	ผลตัรวจอ้�น	 ๆ	 บ่งชี่�ว่า	 มั่สัาเหตุัมัาจากโรคอ้�น	 เชี่น	 โรควิลสััน	 โรคตัับอักเสับจาก 

ภูมัิตั้านที่านตันเอง	เป็็นต้ัน

	 	มัอ่าการหรอ้ตัรวจพบลกัษณ์ะของโรคตัับเร้�อรังที่่�รนุแรง	ได้็แก	่ออ่นเพลย่เร้�อรงั	เลอ้ด็ออก 

ในที่างเด็ินอาหาร	ตััวเหล้อง	มั้ามัโตั	ตัับโตั	ผลตัรวจที่างห้องป็ฏิิบัติัการพบเอนไซ้มั์ตัับ

สูังผิด็ป็กตัินานตั่อเน่�องเกิน	1	ปี็	เมั็ด็เล้อด็ขาวตัำ�า	เกล็ด็เล้อด็ตัำ�า	ค่าบิลิรูบินสัูงผิด็ป็กติั	

และ	INR	ยาวกว่าป็กตัิ	

	 กรณ์ท้ี่่�มัค่วามัเสั่�ยงที่่�ที่ำาให้การด็ำาเนินโรคตัับคั�งไขมัันรุนแรงข้�นหร้อเกิด็พังผ้ด็	ได็้แก่

	 •	 	มั่กลุ่มัโรคเมัแที่บอลิก	เชี่น	โรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	และ/หร้อไขมัันในเล้อด็ผิด็ป็กตัิ

	 •	 	มั่ภาวะพร่องฮอร์โมันจากต่ัอมัใตั้สัมัอง

	 •	 	ตัรวจพบมั่พังผ้ด็ในตัับจากการตัรวจด้็วยวิธี่ไมั่รุกลำ�า	เชี่น	transient	elastography

	 	ตัิด็ตัามัอาการหลังจากแนะนำาให้ลด็นำ�าหนัก	 ออกกำาลังกาย	 ป็ระเมิันและให้การรักษา

ป็ัจจัยเสั่�ยง	นานอย่างน้อย	3-6	เด็้อน	แล้วไมั่ด็่ข้�น

1

1

2

2

4

4

3

3
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ก�รรักษ�โรคำอ้วันำด้วัยวิัธี่ก�รผู้่�ตัดเพื่่�อลดนำำ��หนำัก	
(bariatric	surgery)
	 การผา่ตัดั็โด็ยการสัอ่งกลอ้งเพ้�อลด็ขนาด็กระเพาะอาหาร	(laparoscopic	sleeve	gastrectomy)	 

เป็น็วธิีท่ี่่�มัป่็ระสัทิี่ธีภิาพในการลด็นำ�าหนกัที่ั�งในผูใ้หญแ่ละเด็็ก	โด็ยจะลด็นำ�าหนกัลงได็ร้อ้ยละ	20	

เมั้�อเที่ย่บกับนำ�าหนักเดิ็มั	การผ่าตััด็เพ้�อลด็นำ�าหนักสัามัารถุใช้ีเป็น็การรักษาที่างเลอ้กในเด็ก็อายุ	

10-12	ปี็	ข้�นไป็ที่่�มัดั่็ชีนม้ัวลกายมัากกวา่ร้อยละ	120	ของเป็อร์เซ็้นไที่ล์ที่่�	95	หรอ้ดั็ชีนม้ัวลกาย 

มัากกว่า	35	 กิโลกรัมัตั่อตัารางเมัตัรและม่ัภาวะตัับคั�งไขมัันร่วมัด็้วย25,130-132	 การศ้กษาใน 

วัยรุ่นพบว่า	การผ่าตััด็ชี่วยลด็ป็ริมัาณ์ไขมัันที่่�สัะสัมัในตัับลงถุ้ง	4	เที่่า	และภาวะตัับคั�งไขมััน 

ด็่ข้�นภายใน	6	เด็้อนหลังผ่าตัดั็133,134	นอกจากน้�จากการศ้กษาที่่�ตัิด็ตัามัผลของการผ่าตััด็เพ้�อ

ลด็นำ�าหนักในวัยรุ่นท่ี่�อ้วนและได็้รับการวินิจฉัยตัับคั�งไขมัันด็้วยการตัรวจที่างจุลพยาธีิวิที่ยา

ของตัับหลังผ่าตััด็ที่่�	1	 ป็ี	 พบว่าภาวะ	 NASH	 หายกลับเป็็นป็กติัทีุ่กราย	 และร้อยละ	90	 มั่ 

ความัรุนแรงของพังผ้ด็ในตัับลด็ลง131	 

	 อยา่งไรกต็ัามัยงัไมัแ่นะนำาใหรั้กษาโรคตัับคั�งไขมันัในเด็ก็ด็ว้ยการผา่ตัดั็	เน่�องจากยงัมัข่อ้มัลู

ไมั่เพ่ยงพอ	แตั่อาจพิจารณ์าเฉพาะกลุ่มัที่่�มั่ข้อบ่งชี่�	ได็้แก่	วัยรุ่นอายุมัากกว่า	12	ป็ี	ที่่�มั่ด็ัชีน้

มัวลกายมัากกว่า	35	กิโลกรัมัตั่อตัารางเมัตัรที่่�มั่โรคร่วมัที่่�รุนแรง	เชี่น	โรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	 

โรคหยุด็หายใจขณ์ะหลับจากการอุด็กั�น	 มั่พังผ้ด็ในตัับในระดั็บรุนแรง	(advanced	fibrosis)	

หร้อมั่ด็ัชีน้มัวลกายมัากกว่า	40	กิโลกรัมัตั่อตัารางเมัตัร25 

ก�รด้แลเด็กท่�ม่โรคำตับคำั�งไขั้มันำแบบสหส�ขั้�วัิช�ช่พื่	
(multidisciplinary	approach)135

	 เน่�องจากโรคตัับคั�งไขมัันเป็็นโรคที่่�ม่ัความัซั้บซ้้อนและมั่ภาวะแที่รกซ้้อน	 รวมัถุ้งมั่โรคร่วมั

หลายระบบ	ด็งันั�นที่ม่ัสัหสัาขาวิชีาช่ีพจง้มัค่วามัสัำาคัญที่่�ชีว่ยใหก้ารรกัษามัป่็ระสัทิี่ธีภิาพสังูสัดุ็	

ที่่มับุคลากรที่่�เก่�ยวข้องป็ระกอบด็้วย	กุมัารแพที่ย์โรคที่างเด็ินอาหารและโรคตัับ	กุมัารแพที่ย์

โรคตั่อมัไร้ที่่อฯ	 กุมัารแพที่ย์โภชีนาการ	 นักโภชีนบำาบัด็	 กุมัารแพที่ย์โรคหัวใจ	(หากมั่ภาวะ

แที่รกซ้้อนที่างหัวใจและหลอด็เลอ้ด็)	และจิตัแพที่ย์/นักจิตัวิที่ยา	
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สรปุคำำ�แนำะนำำ�ในำก�รด้แลรกัษ�	
โรคำตบัคำั�งไขั้มันำในำเดก็
*การป็ระเมัินคุณ์ภาพหลักฐานและการให้นำ�าหนักคำาแนะนำามั่รายละเอ่ยด็ในหน้า	6-8

กลุ่มเส่�ยงและก�รตรวัจัคำัดกรอง

คำำ�แนำะนำำ�
คำุณภ�พื่	
หลักฐ�นำ

นำำ��หนำัก	
คำำ�แนำะนำำ�

1.	 แนะนำาให้ตัรวจคัด็กรองโรคตัับคั�งไขมัันในกลุ่มัเสั่�ยง	ได็้แก่

	 •	 เด็็กที่่�เป็็นโรคอ้วนทีุ่กคน	

	 •	 	เด็็กที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินร่วมักับป็ัจจัยเสั่�ยงอย่างน้อย	1	อย่าง	ได็้แก่	อ้วนลงพุง	

ภาวะด้็�ออินซู้ลิน	 ภาวะก่อนเบาหวาน	 โรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	 ภาวะหยุด็หายใจ 

ขณ์ะหลบัจากการอดุ็กั�น	ไขมันัในเล้อด็ผดิ็ป็กตั	ิภาวะพรอ่งฮอร์โมันจากตัอ่มัใตัส้ัมัอง	 

polycystic	ovary	syndrome	หร้อมั่ป็ระวัตัิโรคตัับคั�งไขมัันในครอบครัว

	 โด็ยที่ั�วไป็ควรเริ�มัตัรวจคัด็กรองเมั้�ออายุป็ระมัาณ์	 9-11	 ป็ี	 แตั่อาจพิจารณ์าตัรวจ 

คัด็กรองก่อนอายุ	9	ป็ี	หากพบว่าอ้วนรุนแรงหร้อมั่ป็ัจจัยเส่ั�ยง

ป็านกลาง	

(B)

แนะนำา

อย่างมั่

เง้�อนไข

2.	 	แนะนำาให้ตัรวจระด็ับ	alanine	aminotransferase	(ALT)	ในการคัด็กรองโรคตัับ

คั�งไขมัันในเด็็กกลุ่มัเส่ั�ยง
ตัำ�า	(C)

แนะนำา

อย่างมั่

เง้�อนไข

3.	 	ไมั่ควรตัรวจอัลตัราซ้าวนด็์เป็็นลำาด็ับแรกในการคัด็กรองโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก

กลุ่มัเส่ั�ยง	เน่�องจากมั่ข้อจำากัด็ในการตัรวจพบไขมัันสัะสัมัในตัับที่่�มั่ป็ริมัาณ์น้อย
ตัำ�า	(C)

แนะนำา

อย่างมั่

เง้�อนไข
 

ก�รตรวัจัเพื่่�อวัินำิจัฉััยโรคำตับคำั�งไขั้มันำ

คำำ�แนำะนำำ�
คำุณภ�พื่	
หลักฐ�นำ

นำำ��หนำัก	
คำำ�แนำะนำำ�

4.		การตัรวจอัลตัราซ้าวนด์็มั่ป็ระโยชีน์ในการวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กที่่�มั่ 
ความัรุนแรงระดั็บป็านกลาง	(moderate	steatosis,	S2)	ถุ้งระด็ับรุนแรง	 
(severe	steatosis,	S3)	

ตัำ�า	(C)

แนะนำา

อย่างมั่

เง้�อนไข

5.		Transient	elastography	(TE)	with	controlled	attenuation	parameter	(CAP)	
สัามัารถุใชี้ป็ระเมัินป็ริมัาณ์ไขมัันสัะสัมัในตัับในระด็ับตั่าง	ๆ	จ้งแนะนำาให้ใชี้ 
ในการวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก	ในกรณ์้ที่่�ไมั่สัามัารถุตัรวจ	TE	with	CAP	 
ได็้	สัามัารถุพิจารณ์าใชี้การตัรวจอัลตัราซ้าวนด็์ในการวินิจฉัยเบ้�องตั้นได็้

ตัำ�า	(C)

แนะนำา

อย่างมั่

เง้�อนไข

6.		การตัรวจ	MRI	ด็้วยเที่คนิค	magnetic	resonance	imaging-derived	proton	 
density	fat	fraction	(MRI-PDFF)	และ	multi-frequency	magnetic	resonance	
elastography-hepatic	fat	fraction	(mMRE-HFF)	สัามัารถุใชี้ป็ระเมัินป็ริมัาณ์ 
ไขมัันสัะสัมัในตัับในระดั็บตั่าง	ๆ	ได็้	แตั่ยังไมั่แนะนำาให้ใชี้ในเวชีป็ฏิิบัตัิที่ั�วไป็

ป็านกลาง	(B)

แนะนำา

อย่างมั่

เง้�อนไข
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ก�รตรวัจัเพื่่�อวัินำิจัฉััยโรคำตับคำั�งไขั้มันำ	(ต่อ)

คำำ�แนำะนำำ�
คำุณภ�พื่	
หลักฐ�นำ

นำำ��หนำัก	
คำำ�แนำะนำำ�

7.	 	TE	มั่ป็ระโยชีน์ในการวินิจฉัยภาวะพังผ้ด็ในตัับ	และสัามัารถุแยกระด็ับความัรุนแรง 

ของภาวะพังผ้ด็ในตัับได็้	จ้งแนะนำาให้ตัรวจ	TE	ในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมััน 

ที่่�มั่ความัเสั่�ยงตั่อการเกิด็ภาวะพังผ้ด็ในตัับ

ตัำ�า	(C)
แนะนำาอย่าง

มั่เง้�อนไข

8.	 	การตัรวจด็้วย	magnetic	resonance	elastography	(MRE)	สัามัารถุใชี้ป็ระเมิัน 

ความัรนุแรงของภาวะพงัผด้็ในตับั	รวมัที่ั�งช่ีวยแยกกลุม่ัที่่�มัพ่งัผด้็ระด็บั	F2	และ	F3	ได้็	

แตั่ยังไมั่แนะนำาให้ใชี้ในเวชีป็ฏิิบัตัิที่ั�วไป็

ตัำ�า	(C)
แนะนำาอย่าง

มั่เง้�อนไข

ก�รรักษ�โดยไม่ใช้ย�	(nonpharmacologic	treatment)

คำำ�แนำะนำำ�
คำุณภ�พื่	
หลักฐ�นำ

นำำ��หนำัก	
คำำ�แนำะนำำ�

9.	 	การลด็นำ�าหนักมั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก	โด็ยชี่วยให้	ALT	ลด็ลง	

จ้งแนะนำาให้ใชี้ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วน

ป็านกลาง	

(B)

แนะนำา

อย่างยิ�ง

10.		การป็รับเป็ล่�ยนอาหารโด็ยจำากัด็การบริโภคนำ�าตัาลมั่ป็ระโยชีน์	จ้งแนะนำาในการรักษา

โรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก	นอกจากน้�ควรลด็พลังงานที่่�ได็้รับในแตั่ละวัน	เลอ้กอาหาร 

ที่่�เป็็น	balanced	diet	และควรได็้รับ	micronutrients	อย่างเพ่ยงพอ

ป็านกลาง	

(B)

แนะนำา

อย่างยิ�ง

11.		แนะนำาให้ในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันที่่�มั่ภาวะนำ�าหนักเกินหรอ้โรคอ้วน	ออกกำาลังกาย	

เพิ�มักิจกรรมัที่างกาย	และลด็เวลาที่่�มัพ่ฤตัิกรรมัเน่อยนิ�ง	(sedentary	time)	เน่�องจาก 

มั่ป็ระโยชีน์ในการชี่วยลด็ระด็ับ	ALT	และป็ริมัาณ์ไขมัันที่่�สัะสัมัในตัับ

ป็านกลาง	

(B)

แนะนำาอย่าง

มั่เง้�อนไข

ก�รรักษ�ด้วัยย�	(pharmacologic	treatment)

คำำ�แนำะนำำ�
คำุณภ�พื่	
หลักฐ�นำ

นำำ��หนำัก	
คำำ�แนำะนำำ�

12.		ไมั่แนะนำาให้ใชี้	metformin	ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กทีุ่กราย	แตั่แนะนำาให้

ใชี้ในเด็็กที่่�เป็็นโรคตัับคั�งไขมัันร่วมักับมั่ภาวะด็้�ออินซู้ลิน	ภาวะก่อนเบาหวาน	 

หร้อโรคเบาหวาน

สัูง	(A)
แนะนำาอย่าง

มั่เง้�อนไข

13.		วิตัามัินอ่	อาจมั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาเด็็กที่่�ได็้รับการวินิจฉัย	NASH	จากการตัรวจ

ชีิ�นเน่�อตัับ	โด็ยแนะนำาในเด็็กอายุ	8	ป็ี	ข้�นไป็	ที่ั�งน้�ในที่างป็ฏิิบัตัิ	การตัรวจชีิ�นเน่�อตัับ

เป็็นหัตัถุการที่่�รุกลำ�าจง้อาจพิจารณ์าให้วิตัามัินอ่ในเด็็กที่่�มั่ค่า	ALT	และ/หรอ้	AST	 

สัูงกว่า	5	เที่่าของค่าป็กตัิตั่อเน่�องนานมัากกว่า	6	เด็้อน

ป็านกลาง	(B)
แนะนำาอย่าง

มั่เง้�อนไข
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คำำ�แนำะนำำ�ในำก�รเจั�ะชิ�นำเนำ้�อตับ	(liver	biopsy)

17.	 ในเด็ก็ที่่�เป็น็โรคตับัคั�งไขมัันอาจพิจารณ์าเจาะชิี�นเน่�อตับั 

ในกรณ์้ตั่อไป็น้�

	 	 •	 	ตัรวจร่างกายพบลักษณ์ะของโรคตัับเร้�อรังหร้อ 

ความัด็ันพอร์ที่ัลสัูง	

	 	 •	 	ตัรวจพบภาวะพังผ้ด็รุนแรงจากการตัรวจด็้วยวิธี่ที่่� 

ไมั่รุกลำ�า	เชี่น	TE,	MRE	เป็็นต้ัน

	 	 •	 	มั่โรคร่วมัที่่�มั่ความัเส่ั�ยงสูังต่ัอภาวะ	 NASH	 และ/

หร้อภาวะพังผ้ด็รุนแรง	เช่ีน	โรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	 

หร้ อภาวะพ ร่องฮอร์ โมันจาก ต่ัอมัใ ต้ัสัมัอง	 

(panhypopituitarism)	เป็็นต้ัน

	 	 •	 	ตัอ้งการวนิจิฉยัแยกโรคตัับเร้�อรงัอ้�น	ๆ 	ที่่�ไมัส่ัามัารถุ

แยกได็ด้็ว้ยวธิีก่ารตัรวจที่่�ไมัรุ่กลำ�า	เชีน่	โรคตัับอกัเสับ

จากภูมัิตั้านที่านตันเอง

ก�รรักษ�ด้วัยย�	(pharmacologic	treatment)	ต่อ

คำำ�แนำะนำำ�
คำุณภ�พื่	
หลักฐ�นำ

นำำ��หนำัก	
คำำ�แนำะนำำ�

14.		ไมั่แนะนำาให้ใชี้วิตัามัินด็่ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กทีุ่กราย	แตั่วิตัามัินด็่ 

อาจมั่ป็ระโยชีน์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กที่่�มั่ภาวะพร่องวิตัามัินด็่ร่วมัด้็วย
ป็านกลาง	(B)

แนะนำาอย่าง

มั่เง้�อนไข

15.		ไม่ัแนะนำาให้ใชี้โพรไบโอตัิกสั์ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก ป็านกลาง	(B)
แนะนำาอย่าง

มั่เง้�อนไข

16.		ไมั่แนะนำาให้ใชี้กรด็ไขมัันโอเมักา	3	ในการรักษาโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก สัูง	(A)
แนะนำาอย่าง

มั่เง้�อนไข
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คำำ�แนำะนำำ�ในำก�รพื่ิจั�รณ�ส่งเด็กท่�ม่โรคำตับคัำ�งไขั้มันำเพื่่�อปรึกษ�กุม�ร

แพื่ทย์โรคำท�งเดินำอ�ห�รและตับ

18.	 ควรพิจารณ์าสั่งป็ร้กษากุมัารแพที่ย์โรคที่างเดิ็นอาหารและตัับ 

ในกรณ์้ดั็งตั่อไป็น้�

	 	 •	 	กรณ้์ที่่�สังสััยว่าไขมันัท่ี่�สัะสัมัในตับัอาจม่ัสัาเหตุัจากโรคอ้�น	ได็แ้ก่	

	 	 	 1)		อายนุอ้ยกวา่	9	ป็	ีหรอ้ไมัม่ัภ่าวะนำ�าหนกัเกนิ/โรคอว้น	เน่�องจาก

สัาเหตัอุาจเกดิ็จากโรคตับัเมัแที่บอลกิ	เชีน่	lysosomal	storage	 

disease,	fatty	acid	oxidation	disorders	เป็็นตั้น

	 	 	 2)		ผลตัรวจอ้�น	ๆ 	บ่งชี่�ว่า	มั่สัาเหตัุมัาจากโรคอ้�น	เชี่น	โรควิลสััน	

โรคตัับอักเสับจากภูมัิต้ัานที่านตันเอง	เป็็นต้ัน

	 	 •	 	ม่ัอาการหร้อตัรวจพบลักษณ์ะของโรคตัับเร้�อรังที่่�รุนแรง	 ได็้แก่	

อ่อนเพล่ยเร้�อรัง	เล้อด็ออกในที่างเด็ินอาหาร	ตััวเหล้อง	มั้ามัโตั	

ตับัโตั	ผลตัรวจที่างห้องป็ฏิบัิตักิารพบเอนไซ้ม์ัตัับสูังผิด็ป็กติันาน

ตั่อเน่�องเกิน	1	ปี็	เมั็ด็เล้อด็ขาวตัำ�า	เกล็ด็เล้อด็ตัำ�า	ค่าบิลิรูบินสัูง

ผิด็ป็กตัิ	และ	INR	ยาวกว่าป็กตัิ	

	 	 •	 	ม่ัความัเสั่�ยงที่่�ที่ำาใหก้ารด็ำาเนนิโรคตัับคั�งไขมันัรนุแรงข้�นหร้อเกดิ็

พังผ้ด็	ได็้แก่

	 	 	 1)		มั่กลุ่มัโรคเมัแที่บอลิก	เชี่น	โรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2	และ/หร้อ

ไขมัันในเล้อด็ผิด็ป็กตัิ

	 	 	 2)		มั่ภาวะพร่องฮอร์โมันจากตั่อมัใต้ัสัมัอง

	 	 	 3)		ตัรวจพบพังผ้ด็ในตัับจากการตัรวจด้็วยวิธี่ไมั่รุกลำ�า	เชี่น	TE

	 	 •	 	ตัิด็ตัามัอาการหลังจากแนะนำาให้ลด็นำ�าหนัก	 ออกกำาลังกาย	

ป็ระเมัินและให้การรักษาปั็จจัยเสั่�ยง	นานอย่างน้อย	3-6	เด็อ้น	

แล้วไมั่ด็่ข้�น
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แผู้นำภ้มิแนำวัท�งก�รดแ้ลรักษ�	
โรคำตับคำั�งไขั้มันำ	(NAFLD)	ในำเด็ก

	 1.	Red	flags	ของโรคตัับเร้�อรัง	 ได็้แก่	 อ่อนเพล่ยเร้�อรัง	 เล้อด็ออกในที่างเด็ินอาหาร	ตััวเหล้อง	มั้ามัโตั	ตัับโตั	ผลตัรวจ 
ที่างห้องป็ฏิิบัตัิการที่่�ผ่านมัาพบเอนไซ้ม์ัตัับสัูงผิด็ป็กตัินานตั่อเน่�องเกิน	1	 ป็ี	 เมั็ด็เล้อด็ขาวตัำ�า	 เกล็ด็เล้อด็ตัำ�า	 ค่าบิลิรูบินสัูง 
ผิด็ป็กตัิ	และ	INR	ยาวกว่าป็กตัิ	ซ้้�งหากตัรวจพบ	red	flags	ควรส่ังตัรวจเพิ�มัเตัิมั	(tier	1	และ	2)	และ/หร้อสั่งป็รก้ษากุมัารแพที่ย์
โรคที่างเด็ินอาหารและตัับ
	 2.	อาจพิจารณ์าสั่งตัรวจ	ALT	ในเด็็กอายุน้อยกว่า	9	ป็ี	ที่่�มั่ความัเสั่�ยงตั่อโรคตัับคั�งไขมััน	 เชี่น	อ้วนรุนแรง	มั่โรคร่วมัที่่�มั่
ความัเสั่�ยงสัูง	(โรคเบาหวานหรอ้	panhypopituitarism)	หร้อมั่ป็ระวัตัิ	NAFLD	ในครอบครัว	เป็็นต้ัน
	 3.	การป็ระเมัินป็ัจจัยเสั่�ยง	ได็้แก่	วัด็ความัด็ันเล้อด็	fasting	glucose,	insulin,	HbA1C,	lipid	profile	และให้การรักษาตัามั
ความัเหมัาะสัมั
	 4.	การสั่งตัรวจเพิ�มัเตัิมัเพ้�อวินิจฉัย	NAFLD	และโรคตัับอ้�น	ๆ	ป็ระกอบด็้วย	การตัรวจลำาดั็บแรก	(tier	1)	ได็้แก่	CBC,	LFT,	
hepatitis	B	and	C	serology	อัลตัราซ้าวนด็์	และการสั่งตัรวจลำาด็ับถุัด็ไป็	(tier	2)	ได้็แก่	total	IgG,	ANA,	anti-SMA,	anti-LKM,	
ceruloplasmin	(พิจารณ์าตัามัความัเหมัาะสัมัและข้อจำากัด็ของแตั่ละโรงพยาบาล)
	 5.	นัด็ตัิด็ตัามัอาการโด็ยตัรวจ	anthropometry	(นำ�าหนัก	ความัสัูง	ด็ัชีน้มัวลกาย	และรอบเอว)	วัด็ความัดั็นเล้อด็	สั่งตัรวจ	
ALT,	AST	และ/หรอ้	GGT	

เด็กกลุ่มเส่�ยงต่อโรคำตับคำั�งไขั้มันำ
1)	โรคอ้วน	หร้อ
2)		มั่ภาวะนำ�าหนักเกิน	ร่วมักับ	มั่ปั็จจัยเส่ั�ยงอย่างน้อย	1	อย่าง	ได็้แก่	central	obesity,	insulin	resistance,	pre-diabetes,	type	2	diabetes,	

dyslipidemia,	obstructive	sleep	apnea,	panhypopituitarism,	polycystic	ovary	syndrome	หร้อมั่ป็ระวัตัิ	NAFLD	ในครอบครัว

ใช่ี1

ไม่ัใชี่

ด็่ข้�น ไมั่ด็่ข้�น

มั่อาการ/อาการแสัด็งของโรคตัับหรอ้มั่	red	flags1

แนะนำาให้คุมันำ�าหนัก	ร่วมักับป็ระเมิันและให้การรักษาป็ัจจัยเสั่�ยง

ตัรวจระด็ับ	ALT
ตัิด็ตัามั/ตัรวจสุัขภาพตัามั
แนวป็ฏิบิัตัิของเด็็กที่ั�วไป็

•	แนะนำาให้ลด็นำ�าหนักและรักษาป็ัจจัยเสั่�ยง3

•	ตัิด็ตัามั	ALT	ทีุ่ก	1	ปี็	หากยังเป็็นกลุ่มัเสั่�ยง
•	แนะนำาให้ลด็นำ�าหนักและรักษาป็ัจจัยเสั่�ยง3

•	ตัิด็ตัามัอาการและ	ALT	ทุี่ก	3-6	เด็้อน
•	แนะนำาให้ลด็นำ�าหนักและรักษาปั็จจัยเสั่�ยง3

•	ตัิด็ตัามัอาการและ	ALT	ทีุ่ก	3	เด็้อน
•	พิจารณ์าตัรวจเพิ�มัเตัิมั	(tier	1)4

ALT	ป็กตัิ

ALT	ป็กตัิ

ALT	สัูงกว่าป็กตัิแตั่ไม่ัเกิน	80	U/L

ALT	สัูงกว่าป็กตัิแตั่ไม่ัเกิน	80	U/L

ลด็นำ�าหนัก	รักษาปั็จจัยเสั่�ยง	ตัิด็ตัามัอาการและ	ALT	ทุี่ก	3-6	เด็อ้น

ALT	≥	80	U/L

ALT	≥	80	U/L

ตัรวจเพิ�มัเติัมั	(tier	2)4

(ค่าป็กติั	≤	26	U/L	ในเพศชีาย	
และ	≤	22	U/L	ในเพศหญิง)

พิจารณ์าสั่งตัรวจ2

ไมั่เป็็นกลุ่มัเสั่�ยง ยังเป็็นกลุ่มัเส่ั�ยง

อายุ	<	9	ปี็	 อายุ	≥	9	ป็ี	

ตัิด็ตัามัอาการ
ทีุ่ก	3-6	เด็้อน

อัลตัราซ้าวนด็์ป็กติัและผลเล้อด็ที่่�ตัรวจเพิ�มัเติัมั
ไมั่พบโรคตัับอ้�น	ๆ

สังสััยโรคตัับคั�งไขมััน	(possible	NAFLD)

แนะนำาให้ลด็นำ�าหนัก	ออกกำาลังกาย	ป็ระเมิันและให้การรักษาปั็จจัยเสั่�ยง

นัด็ติัด็ตัามัอาการ	และ	AST,	ALT	ทุี่ก	3-6	เด็อ้น5

ให้การรักษาและตัิด็ตัามัอาการทีุ่ก	3	-	6	เด็้อน พิจารณ์าสั่งตั่อกุมัารแพที่ย์โรคที่างเด็ินอาหารและตัับ

โรคตัับคั�งไขมััน	(NAFLD)

อัลตัราซ้าวนด์็พบตัับคั�งไขมััน	(fatty	liver)	และ
ผลเล้อด็ที่่�ตัรวจเพิ�มัเตัิมัไมั่พบโรคตัับอ้�น	ๆ

อัลตัราซ้าวนด็์พบความัผิด็ป็กตัิอ้�น	ๆ	นอกจาก
ตัับคั�งไขมัันและ/หร้อผลเล้อด็บ่งชี่�โรคตัับอ้�น	ๆ	

ส่ังตั่อกุมัารแพที่ย์โรคที่างเดิ็นอาหารและตัับ 
หร้อให้การรักษาตัามัสัาเหตัุ
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เด็กทั�วัไปและวััยรุ่นำ

Schwimmer	JB
และคณ์ะ5

(สัหรัฐอเมัริกา/2006)

การศก้ษา 
จากข้อมัูลย้อนหลัง	
(retrospective	review)

เด็็กและวัยรุ่น
อายุ	2-19	ป็ี 742

การตัรวจ 

ชีิ�นเน่�อตัับ	

(การตัรวจศพ)

•		ร้อยละ	13	(อายุ	2-4	ป็ี 
พบร้อยละ	0.7	และอายุ	15-19	ป็ี	
พบร้อยละ	17.3)

•		เชี้�อชีาตัิเอเชี่ยพบร้อยละ	10.2,	
แอฟัริกันอเมัริกันพบร้อยละ	1.5,	
Hispanic	พบร้อยละ	11.8	และ
เด็็กผิวขาวพบร้อยละ	8.6

•		พบในเด็็กอ้วนร้อยละ	38

Welsh	JA	และคณ์ะ9 
(สัหรัฐอเมัริกา/2013)

การศก้ษา 
ภาคตััด็ขวาง 
(cross-sectional	study)

วัยรุ่น
อายุ	12-19	ป็ี

12,714 ALT

•		ป็ี	ค.ศ.	1988-1994	ความัชีุก 
ร้อยละ	3.9

•		ป็ี	ค.ศ.	2007-2010	ความัชีุก 
ร้อยละ	10.7	พบในเด็็กชีาย 
ร้อยละ	48.1	และเด็็กอ้วน 
ชีาวเมั็กซ้ิกันร้อยละ	56

•		เชี้�อชีาตัิเมั็กซ้ิกันและเพศชีาย 
พบความัชีุกเพิ�มัข้�น	2	เที่่า	 
เมั้�อเที่่ยบในป็ี	ค.ศ.	1988-1994	
และป็ี	ค.ศ.	2007-2010	

Rocha	R	และคณ์ะ7 
(บราซิ้ล/2009)

การศก้ษาเชีิงสัังเกตั 
(observational	study)

เด็็กและวัยรุ่น
อายุ	11-18	ป็ี

1,801
อัลตัราซ้าวนด็์	
และ/หร้อ	ALT

•		ร้อยละ	2.3
•		สั่วนใหญ่เป็็นเพศชีายและผิวขาว

Lin	G	และคณ์ะ58 
(จน่/2022)

การศ้กษาไป็ข้างหน้า	
(prospective	cohort	
study)

เด็็กและวัยรุ่น
อายุ	7-18	ป็ี

1,309 TE	with	CAP

•		ร้อยละ	23.83	(เด็็กพบร้อยละ	 
22.73	และวัยรุ่นพบร้อยละ	
24.43)

•		พบในเด็็กอ้วนร้อยละ	71.68

Rehm	JL	
และคณ์ะ14 
(สัหรัฐอเมัริกา/
2014)

การศ้กษา 
ภาคตััด็ขวาง 
(cross-sectional	study)

วัยรุ่น	เพศหญิง
อายุ	11-22	ป็ี

134 MRI-PDFF	

•		ร้อยละ	16	(เด็็กนำ�าหนักเกิน 
พบร้อยละ	27	และเด็็กนำ�าหนัก
ป็กตัิพบร้อยละ	3)

•		เชี้�อชีาตั	ิHispanic	พบความัชีกุ
มัากกว่าเชี้�อชีาตัิอ้�น	ๆ	 
(OR	4.26;	95%	CI,	1.65-11.04;	
p	=	0.003)

ภ�คำผู้นำวักท่�	1	
ระบ�ดวิัทย�ขั้องโรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก
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เด็กอ้วันำ

Louthan	MV	 
และคณ์ะ4 
(สัหรัฐอเมัริกา/2005)

การศก้ษาไป็ข้างหน้า	
(prospective	study)

เด็็กอ้วน
อายุ	4-18	ป็ี

181 ALT
•		ร้อยละ	8
•		พบในเด็็กผิวขาวมัากกว่า 
เด็็กผิวสั่	(OR	4.0,	p	<	0.02)

Xanthakos	SA 
และคณ์ะ10 
(สัหรัฐอเมัริกา/2015)

การศ้กษา 
แบบพหุสัถุาบัน	
(multicenter	 
cohort	study)

วัยรุ่นที่่�อ้วน 
และเข้ารับ 
การผ่าตััด็ 
	bariatric	 
surgery	 
อายุน้อยกว่า	 
19	ป็ี

242
การตัรวจ 
ชีิ�นเน่�อตัับ

•		ร้อยละ	59	
•		พบมัากในเพศหญิง	(ร้อยละ	72),	
ชีาวผิวขาว	(ร้อยละ	68)	และ 
เชี้�อชีาตัิอ้�นที่่�ไมั่ใชี่	Hispanic	
(ร้อยละ	91)

•		พบ	NASH	ร้อยละ	10	พบพังผ้ด็
ในระด็ับ	≤2	ร้อยละ	18	และ
ระด็ับ	3	ร้อยละ	0.7

Anderson	EL 
และคณ์ะ3	(ข้อมัูลจาก
หลายป็ระเที่ศที่ั�วโลก/
2015)

การศก้ษาแบบวิเคราะห์ 
อภิมัาน	(systematic	 
review	and	 
meta-analysis)

เด็็กที่ั�วไป็ 
และเด็็กอ้วน
อายุ	1-19	ป็ี

47,057

การตัรวจ 
ชีิ�นเน่�อตัับ	หร้อ	
อัลตัราซ้าวนด็์	
หร้อ	MRI

ความัชีุกในเด็็กที่ั�วไป็ร้อยละ	7.6	
และในเด็็กอ้วนร้อยละ	34.2	

Jimenez-Rivera	C	
และคณ์ะ6

(แคนาด็า/2017)

การศ้กษาเชีิงสัังเกตั
(observational	study)

เด็็กอ้วน
อายุ	8-17	ป็ี

97 อัลตัราซ้าวนด็์
พบไขมัันสัะสัมัในตัับระด็ับน้อย 
ร้อยละ	38	ระด็ับป็านกลางร้อยละ	
20	และระด็ับรุนแรงร้อยละ	12

Yu	EL	และคณ์ะ11

(สัหรัฐอเมัริกา/2019)

การศก้ษา 
ภาคตััด็ขวาง 
(cross-sectional	study)

เด็็กอ้วน
อายุ	9-17	ป็ี

408 ALT ความัชีุกเฉล่�ยร้อยละ	26	

Sahota	AK	และ
คณ์ะ8	(สัหรัฐอเมัริกา/
2020)

การศก้ษาจาก 
ข้อมัูลย้อนหลัง
(multicenter	retrospective	
cohort	study)

เด็็กอ้วน
อายุ	9-18	ป็ี

36,658
การตัรวจ 
ชีิ�นเน่�อตัับ

อุบัตัิการณ์์เพิ�มัข้�นจาก	36	 
ตั่อ	100,000	คน	ในป็ี	ค.ศ.	2009	 
เป็็น	58.2	ตั่อ	100,000	คน	ในป็ี	
ค.ศ.	2018	(เพิ�มัข้�นร้อยละ	62)

เด็กโรคำเบ�หวั�นำ

Hudson	OD	 
และคณ์ะ136

(สัหรัฐอเมัริกา/2012)

การศก้ษา 
จากข้อมัูลย้อนหลัง	
(retrospective	review)

เด็็กโรคเบาหวาน
ชีนิด็ที่่�	2
อายุเฉล่�ย	13	ป็ี

57 ALT

•		ร้อยละ	88	ของชีาวผิวขาว	และ	
ร้อยละ	71	ของชีาว	Hispanic	 
มั่	ALT	สัูงกว่าค่าป็กตัิ

•		ร้อยละ	20	ของชีาวแอฟัริกัน
อเมัริกันมั่	ALT	สัูงกว่าค่าป็กตัิ

Parlett	L	และคณ์ะ15

(สัหรัฐอเมัริกา/2021)

การศก้ษาจาก 
ข้อมัูลย้อนหลัง	
(retrospective	review)

เด็็กโรคเบาหวาน
ชีนิด็ที่่�	2
อายุน้อยกว่า	 
18	ป็ี

8,074

ไมั่ระบุ	
(ใชี้การวินิจฉัย
ตัามัที่่�ระบุใน	
ICD-10)

•		ร้อยละ	0.6	ของเด็็ก 
โรคเบาหวานชีนิด็ที่่�	2 
ได็้รับการวินิจฉัย	NASH

Sae-Wong	J	และ
คณ์ะ16 

(ไที่ย/2021)

การศ้กษา 
ภาคตััด็ขวาง 
(cross-sectional	study)

ผู้ป็่วยโรคเบา
หวานชีนิด็ที่่�	1	
อายุ	8-30	ป็ี

50 MRI-PDFF ร้อยละ	10
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เด็กท่�ม่คำวั�มผู้ิดปกติขั้องต่อมไร้ท่อ

Kaltenbach	TE	 
และคณ์ะ17 
(เยอรมััน/2017) 

การศ้กษาไป็ข้างหน้า	
(prospective	 
cross-sectional	study)

เด็็กนำ�าหนักเกิน
และเด็็กอ้วน 
ที่่�มั่ระด็ับฮอร์โมัน
ไที่รอยด็์ป็กตัิ 
หร้อ	subclinical	
hypothyroidism
อายุ	10-19	ป็ี

332 อัลตัราซ้าวนด็์

ร้อยละ	29.8	 
โด็ยสััมัพันธ์ีกับค่า	 
thyroid	stimulating	hormone	 
ที่่�สัูง

Pan	YW
และคณ์ะ18

(ไตั้หวัน/2019)

การศก้ษา 
ภาคตััด็ขวาง 
(cross-sectional	study)

เด็ก็ที่่�มั่ 
ภาวะพร่อง	
ไที่รอยด์็ฮอร์โมัน
แต่ักำาเนดิ็	
ไที่รอยด์็ฮอร์โมัน
ตัำ�าชัี�วคราว	 
และกลุม่ัป็กตัิ
อาย	ุ6-20	ปี็

129 อัลตัราซ้าวนด็์

•  ร้อยละ	23.4	ในกลุ่มัที่่�มั่ภาวะ
พร่องไที่รอยด็์ฮอร์โมันแตั่กำาเนิด็

•  ร้อยละ	8.5	ในกลุ่มัที่่�มั่ไที่รอยด็์
ฮอร์โมันตัำ�าชีั�วคราว

•  ร้อยละ	5.7	ในกลุ่มัที่่�มั่ไที่รอยด็์
ฮอร์โมันป็กตัิ

Patel	R	 
และคณ์ะ19

(อินเด็่ย/2021)

การศก้ษาจาก 
ข้อมัูลย้อนหลัง 
	(retrospective	study)

เด็็กอ้วน	
อายุ	5-18	ป็ี

404
ALT	และ	
อัลตัราซ้าวนด็์

•  พบ	subclinical	hypothyroidism	 
ร้อยละ	30.2	ซ้้�งสััมัพันธี์กับ
ป็ริมัาณ์ไขมัันในร่างกาย 
และระด็ับของ	ALT

•  พบ	NASH	ร้อยละ	33.2
•  กลุ่มัที่่�มั่	subclinical	 
hypothyroidism	มั่ความัเสั่�ยงตั่อ	 
NASH	เพิ�มัข้�น	1.9	เที่่า	 
(พบ	NASH	ร้อยละ	47.3	 
สั่วนเด็็กที่่�มั่ไที่รอยด็์ฮอร์โมันป็กตัิ
พบร้อยละ	31.8)

Kang	SJ 
	และคณ์ะ20  
(เกาหล่/2021)

การศ้กษาภาคตััด็ขวาง	
(cross-sectional	study)

วัยรุ่นที่่�มั่ภาวะ
พร่องฮอร์โมัน
จากตั่อมัใตั้สัมัอง
อายุเฉล่�ย	 
19.1	ป็ี

76
TE	with	CAP	
และ/หร้อ	MRI

ร้อยละ	71.1

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 58



ผู้้้วัิจััย	
(ประเทศท่�ทำ�ก�ร
ศึกษ�/	ปี	คำ.ศ)

วัิธี่ก�รวัิจััย กลุ่มประช�กร
จัำ�นำวันำ	
(คำนำ)

ก�รวัินิำจัฉััย	
โรคำตับคำั�งไขั้มันำ

คำวั�มชุก

กลุ่มอ�ก�รด�วันำ์	(Down	syndrome)

Valentini	D 

และคณ์ะ21

(อิตัาล่/2017)

การศ้กษาไป็ข้างหน้า	

(prospective	cohort	

study)

กลุ่มัอาการด็าวน์

อายุ	5-18	ป็ี
280 อัลตัราซ้าวนด็์	

พบร้อยละ	45 

ในกลุ่มัที่่�ไมั่อ้วน 

และร้อยละ	82 

ในกลุ่มัที่่�อ้วน	

ALT,	alanine	aminotransferase;	MRI,	magnetic	resonance	 imaging;	MRI-PDFF,	 

magnetic	 resonance	 imaging-proton	density	 fat	 fraction;	NASH,	nonalcoholic	 

steatohepatitis;	OR,	odds	ratio;	CI,	confidence	 interval;	TE	with	CAP,	transient	 

elastography	with	controlled	attenuation	parameter
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เกณฑ์์ก�รวัินำิจัฉััยภ�วัะนำำ��หนำักเกินำและโรคำอ้วันำ

	 ด็ัชีน้มัวลกาย	(body	mass	index,	BMI)	เป็็นตััวชี่�วัด็มัาตัรฐานที่่�ใชี้เป็็นเคร้�องมั้อคัด็กรอง

ภาวะนำ�าหนักเกินหร้อโรคอ้วน	 โด็ย	 BMI	 คำานวณ์จากนำ�าหนักตััวหน่วยเป็็นกิโลกรัมัหารด้็วย

สั่วนสัูงหน่วยเป็็นเมัตัรยกกำาลังสัอง	และแสัด็งในหน่วยกิโลกรัมัตั่อตัารางเมัตัร

ด็ัชีน้มัวลกาย	(BMI)			=			นำ�าหนักตััว	(กิโลกรัมั)

																									สั่วนสัูง	(เมัตัร)2			

	 การวินจิฉัยโรคอ้วนและภาวะนำ�าหนักเกินในเด็ก็อายุ	2-19	ปี็	ใชีก้ารป็ระเมิันค่าดั็ชีนม้ัวลกาย

เที่่ยบกับกราฟัมัาตัรฐานดั็ชีน้มัวลกายตัามัอายุและเพศของ	 WHO	 โด็ยมั่เกณ์ฑ์์การวินิจฉัย 

ด็งัแสัด็งในตัารางที่่�	2.1	ทัี่�งน้�ในป็จัจบุนัยงัไมัม่ัเ่กณ์ฑ์ก์ารวนิจิฉยัภาวะนำ�าหนกัเกนิและโรคอว้น

ในเด็็กอายุน้อยกว่า	2	 ป็ี	 เน่�องจากมั่ข้อจำากัด็ของการให้คำานิยามัและการวัด็ไขมัันสั่วนเกิน 

ในกลุ่มัอายุน้�137

ภ�คำผู้นำวักท่�	2	
ก�รวัินำิจัฉััยโรคำอ้วันำ	ภ�วัะนำำ��หนัำกเกินำ	และอ้วันำลงพืุ่ง

ต�ร�งท่�	2.1	เกณ์ฑ์์การวินิจฉัยภาวะนำ�าหนักเกินและโรคอ้วนโด็ยใชี้	BMI137,138

ก�รวัินำิจัฉััย
เกณฑ์์ก�รวัินำิจัฉััย

อายุ	2-5	ป็ี อายุ	5-19	ป็ี

ภาวะนำ�าหนักเกิน
BMI	Z-score	(SDS)	มัากกว่า	
median	+2SD	ถุ้ง	+3SD

BMI	Z-score	(SDS)	มัากกว่า	

median	+1SD	ถุ้ง	+2SD	

โรคอ้วน
BMI	Z-score	(SDS)	มัากกว่า	

median	+3SD

BMI	Z-score	(SDS)	มัากกว่า	

median	+2SD	

โรคอ้วนรุนแรง
BMI	มั่ค่าตัั�งแตั่ร้อยละ	120	ของค่า	BMI	ที่่�เป็อร์เซ้็นไที่ล์ที่่�	95	หร้อ	BMI	ตัั�งแตั่	35	กิโลกรัมั 
ตั่อตัารางเมัตัร

SDS,	standard	deviation	scores;	SD,	standard	deviation
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เกณฑ์์ก�รวัินำิจัฉััยภ�วัะอ้วันำลงพืุ่ง

ก�รวััดรอบคำอ	(neck	circumference)

	 การวัด็เสั้นรอบคอ	 ที่ำาได้็โด็ยให้ผู้ถุูกวัด็อยู่ในที่่าศ่รษะตัรง	 ตัามัองตัรงไป็ด้็านหน้า	

ไมั่ก้มัและไมั่เงยหน้า	ให้ระด็ับขอบล่างของเบ้าตัาอยู่แนวระดั็บเด็ย่วกับขอบบนของรูหู	

(Frankfurt	horizontal	plane)		ใช้ีสัายวัด็วัด็รอบคอที่่�ตัำาแหน่งขอบล่างของลูกกระเด็้อก	

(laryngeal	prominence)	จากนั�นวดั็แนบไป็ตัามัแนวลำาคอให้ตัั�งฉากกับแนวแกนของคอ	

คา่	cut-off	ของรอบคอที่่�แนะนำาสัำาหรบัคนไที่ยในเพศชีายและเพศหญงิ	คอ้	38-39	และ	

33	เซ้นตัิเมัตัรตัามัลำาดั็บ144	ในเด็็กใชี้ค่า	cut-off	ของรอบคอในเด็็ก	(tanner	stage	1)	 

เที่่ากับ	33	 เซ้นตัิเมัตัรและ	36.5	 เซ้นตัิเมัตัรในวัยรุ่น	(tanner	stage	5)145,146	 ที่ั�งน้�มั่ 

การศ้กษาพบวา่	การท่ี่�เด็ก็อว้นมัร่อบคอเพิ�มัข้�นที่กุ	1	ซ้มั.	จะเพิ�มัความัเสั่�ยงตัอ่การเกดิ็

โรคตัับคั�งไขมััน	1.54	และ	1.73	เที่่า	ในเด็็กชีายและเด็็กหญิงตัามัลำาด็ับ145,146

อัตร�ส่วันำรอบเอวัต่อคำวั�มส้ง	(waist-to-height	ratio,	WHtR)

	 ค่า	WHtR	คำานวณ์จากรอบเอวหารด็้วยความัสัูง	(หน่วยเป็็นเซ้นตัิเมัตัร)	โด็ยระดั็บ

ค่า	 cut-off	 ของ	WHtR	 ที่่�ใชี้ที่ำานายป็ัจจัยเสั่�ยงตั่อการเกิด็โรคตัับคั�งไขมัันในเด็็กนั�น 

แตักตั่างกันในแตั่ละการศก้ษา	การศ้กษาของ	Zhang	และคณ์ะ142	พบว่า	ค่า	cut-off	

ของ	WHtR	เที่่ากับ	0.47	สัามัารถุที่ำานายความัเสั่�ยงต่ัอการเกิด็โรคตัับคั�งไขมัันโด็ยมั่

ความัไวร้อยละ	95	และความัจำาเพาะร้อยละ	96	ส่ัวน	Lin	และคณ์ะ143	พบวา่	คา่	cut-off	 

0.49	 จะที่ำานายความัเสั่�ยงตั่อการเกิด็โรคตัับคั�งไขมัันโด็ยมั่ความัไวและความัจำาเพาะ

ร้อยละ	70.1	และ	76.9	ตัามัลำาด็ับ

ก�รวััดเส้นำรอบเอวั	(waist	circumference)

	 การวัด็เสั้นรอบเอว	ที่ำาได้็โด็ยการใชี้สัายวัด็ที่่�เหมัาะสัมั	(flexible	nonelastic	tape)	 

วัด็ผ่านจุด็ก้�งกลางระหว่างกระดู็กชีายโครงสัุด็ที่้ายที่่�คลำาได็้	 และขอบบนของกระด็ูก	 

Iliac	crest	 ในชี่วงที่่�หายใจออกสุัด็139-141	 เน่�องจากไม่ัมั่ค่าอ้างอิงสัำาหรับเด็็กไที่ย 

จ้งแนะนำาให้ใชี้ค่าอ้างอิงด็ังแสัด็งในตัารางที่่�	2.2	 โด็ยถุ้อว่ามั่ภาวะอ้วนลงพุงเมั้�อมั่ 

เสั้นรอบเอวเกินค่าเป็อร์เซ้็นไที่ล์ที่่�	90	ตัามัเพศและอายุ
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ต�ร�งท่�	2.2	ค่าอ้างอิงเสั้นรอบเอว	(เป็อร์เซ้็นไที่ล์ที่่�	90)	ตัามัเพศและอายุ140

อ�ยุ	(ปี) ช�ย	(ซ้ม.) หญิง	(ซ้ม.) อ�ยุ	(ปี) ช�ย	(ซ้ม.) หญิง	(ซ้ม.)

6 58.7 57.9 13 75.0 74.1

7 60.7 60.0 14 77.0 75.5

8 62.9 62.3 15 78.8 76.5

9 65.3 64.9 16 80.3 77.2

10 67.8 67.5 17 81.8 77.8

11 70.4 70.0 18 83.2 78.4

12 72.8 72.2

ต�ร�งท่�	2.3		เกณ์ฑ์์การวินิจฉัยภาวะก่อนเบาหวานและโรคเบาหวาน147

ก�รวัินำิจัฉััย HbA1c	(%) Fasting	glucose 2-hour	OGTT Random	glucose

ภาวะก่อนเบาหวาน	
(prediabetes)

5.7–6.4
100–125	มัก./ด็ล.	

(5.6–6.9	
มัิลลิโมัลตั่อลิตัร)

140–199	มัก./ด็ล.
(7.8–11.0	

มัิลลิโมัลตั่อลิตัร)

โรคเบาหวาน	 
(diabetes)

≥6.5
≥126	มัก./ด็ล.

(7.0	
มัิลลิโมัลตั่อลิตัร)

≥200	มัก./ด็ล.
(11.1	มัิลลิโมัล 

ตั่อลิตัร)

≥200	มัก./ด็ล.
(11.1	มัิลลิโมัลต่ัอลิตัร)

ร่วมักับมัอ่าการของโรคเบาหวาน

OGTT,	oral	glucose	tolerance	tests
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ต�ร�งท่�	3.1		การป็ระเมัินป็ริมัาณ์ไขมัันในตัับด็้วยอัลตัราซ้าวนด็์ 

(ultrasonographic	steatosis	score,	USS)64

ระดับปริม�ณขั้องไขั้มันำในำตับ ลักษณะท่�ตรวัจัพื่บจั�กอัลตร�ซ้�วันำด์

Grade	0	(no	steatosis) ตัับมั่	echogenicity	ป็กตัิ

Grade	1	(mild	steatosis)
ตัับมั่	echogenicity	สัูงกว่า	(ขาวกว่า)	ไตัข้างขวา	แต่ัยังมัองเห็นผนังของ 
หลอด็เล้อด็ด็ำาพอร์ที่ัล	(portal	vein)	และกระบังลมั

Grade	2	(moderate	steatosis)
ตัับมั่	echogenicity	สัูงกว่า	(ขาวกว่า)	ไตัข้างขวา	ร่วมักับมั่การบด็บังการมัองเห็น 
ขอบของหลอด็เลอ้ด็ด็ำาพอร์ที่ัลและกระบังลมั	

Grade	3	(severe	steatosis)
ตัับมั่	echogenicity	สัูงกว่า	(ขาวกว่า)	ไตัข้างขวา	ร่วมักับมัองไมั่เห็นขอบของ 
หลอด็เล้อด็ด็ำาพอร์ที่ัล	กระบังลมั	และด็้านหลังของตัับกล่บขวา

ภ�คำผู้นำวักท่�	3	
ก�รตรวัจัเพื่ิ�มเติมเพื่่�อวัินำิจัฉััยโรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก

ต�ร�งท่�	3.2		ความัไว	ความัจำาเพาะ	และ	AUROC	ของการตัรวจเพ้�อป็ระเมัินป็ริมัาณ์ไขมััน

ในตัับและวินิจฉัยโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก	

วัิธี่ก�รตรวัจั คำวั�มไวั	(%)	(95%	CI) คำวั�มจัำ�เพื่�ะ	(%)	(95%	CI) AUROC

USS	≥	264,68 79.7-100	(72-86) 68-86.2	(75-93) 0.87

TE	with	CAP63,70,72 72-98.7 75-98 0.8-0.98

mMRE-HFF73 87	(77-97) 95	(82-99) 0.868

MRI-PDFF72,76 83-95 81-92 0.96

AUROC,	area	under	the	receiving	operator	characteristic	curve;	USS,	ultrasonographic	 

steatosis	score;	TE	with	CAP,	transient	elastography	with	controlled	attenuation	 

parameter;	mMRE-HFF,	multifrequency	magnetic	resonance	elastography-hepatic	fat	

fraction;	MRI-PDFF,	magnetic	resonance	imaging-proton	density	fat	fraction
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ต�ร�งท่�	3.3		ความัไว	ความัจำาเพาะ	PPV,	NPV	และ	AUROC	ของการตัรวจเพ้�อป็ระเมัิน

ความัรุนแรงของภาวะพังผ้ด็ในตัับ	(hepatic	fibrosis)	ตัั�งแตั่ระด็ับ	2	ข้�นไป็ในโรค

ตัับคั�งไขมัันในเด็็ก

วัิธี่ก�รตรวัจั
คำวั�มรุนำแรงขั้อง
ภ�วัะพื่ังผู้่ด

คำวั�มไวั	(%)

(95%	CI)

คำวั�มจัำ�เพื่�ะ	(%)

(95%	CI)

PPV

(95%	CI)

NPV

(95%	CI)
AUROC

2D-SWE89,148 ≥	F2
(6.7	kPa)

87
(62-98)

96
(87-100)

87
(64-99)

96
(87-98)

0.966

US-THE149 ≥	F2
(1.62	m/s)

97 100 100 97 0.99

TE78,79 ≥	F2
(7.4	kPa)

68-100 78-92 80 100 0.78-0.99

MRE73,76,82,83

≥	F2 52.5-74 71.4-93 - - 0.53-0.97

≥	F3 50-64 91-93 - - 0.88-0.97

AUROC,	area	under	the	receiving	operator	characteristic	curve;	PPV,	positive	predictive	 

value;	NPV,	negative	predictive	value;	TE,	transient	elastography;	MRE,	magnetic	

resonance	elastography;	2D-SWE,	2-dimensional	shear	wave	elastography;	US-THE,	

ultrasonography-time-harmonic	elastography
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ต�ร�งท่�	3.4		ค่า	cut-off	ความัไว	ความัจำาเพาะ	PPV,	NPV,	AUROC	และความัแมั่นยำาของ

การตัรวจ	transient	elastography	(TE)	เพ้�อป็ระเมัินภาวะพังผ้ด็ในตัับ	(hepatic	

fibrosis)	ในระยะต่ัาง	ๆ

ผู้้้วัิจััย	
ระดับขั้อง
พื่ังผู้ด่

Cut-off	
(kPa)

คำวั�มไวั		
(%)

คำวั�มจัำ�เพื่�ะ		
(%)

PPV

(%)	

NPV

(%)	
AUROC LR+ LR-

คำวั�ม
แม่นำยำ�

Nobili	V 
และคณ์ะ78 

(2008)

≥	F1 5.1 97 91 97 91 0.97 10.72 0.02 -

≥	F2 7.4 100 100 80 100 0.99 12.67 0.00 -

≥	F3 10.2 100 100 100 100 1 - 0.00 -

Fitzpatrick	E	
และคณ์ะ79 

(2013)

≥	F1 6.1 64 100 - - 0.81 - 0.36 -

≥	F2 6.9 68 78 - - 0.78 3.1 0.41 -

≥	F3 7.5 72 76 - - 0.79 3 0.37 -

F4 14.1 100 92 - - 0.96 12.1 0 -

Alkhouri	N	
และคณ์ะ81 
(2013)

≥	F2 8.6 - - - - 1 - - 100

Chaidez	A	
และคณ์ะ70 

(2022)

F0 6.2±1.8 - - - - - - - -

≥F1 7.4±2.8 - - - - - - - -

≥	F2 7.7±2.6 - - - - - - - 0.73	

≥	F3 9.7±4.5 - - - - - - - -

F4 8.1±2.3 - - - - - - - -

AUROC,	area	under	the	receiving	operator	characteristic	curve;	PPV,	positive	predictive	 

value;	NPV,	negative	predictive	value;	LR+,	likelihood	ratio	positive;	LR-,	likelihood	

ratio	negative
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ต�ร�งท่�	3.5		การคำานวณ์	hepatic	fibrosis	score	ในโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก

Hepatic	fibrosis	score วัิธี่ก�รคำำ�นำวัณ

AST	to	ALT	ratio	(AAR)	 AST	(U/L)/ALT	(U/L)

AST	to	platelet	ratio	index	
(APRI)

[AST	(U/L)/AST	upper	limit	of	normal	(U/L)]/platelet	number	×	100,	with	AST	upper	
limit	of	normal	as	40	U/L

Fibrosis	4	score 
(FIB-4	score)

Age	(year	x	AST	(U/L)

Platalet	Count	(10	ำ	/L)	x AST	(U/L)

Pediatric	NAFLD	fibrosis	
index	(PNFI)

1)		The	linear	predictor	(lp):	−6.539	×	log
e
	[age	(years)]	+	0.207	×	waist	circumfer-

ence	(cm)	+	1.957	×	log
e
	[triglycerides	(mg/dL)]	−	10.074

2)	The	transformation	of	the	linear	predictor	into	thewww	PNFI:	1/(1	+	e−lp)	×	10

Pediatric	NAFLD	fibrosis	
score	(PNFS)

1)		A	multivariable	logistic	regression	model,	(z):	1.1	+	(0.34	×	√ALT)	+	(0.002	×	al-
kaline	phosphatase)	−	(1.1	×	log	(platelets))	−	(0.02	×	GGT)

2)	Conversion	into	a	probability	distribution,	(P):	[ez/(1	+	ez)]×100

NAFLD	fibrosis	score
−1.675	+	0.037	×	age	(years)	+	0.094	×	BMI	(kg/m2)	+	1.13	×	T2D/IFG	(yes	=	1,	no	
=	0)	+	0.99	×	AST/ALT	ratio−0.013	×	platelet	count	(x109/L)−0.66	×	albumin	(g/dL)	

AST,	aspartate	aminotransferase;	ALT,	alanine	aminotransferase;	BMI,	body	mass	

index;	GGT,	gamma-glutamyl	transferase;	IFG,	impaired	fasting	glucose;	T2D,	type	2	

diabetes

ต�ร�งท่�	3.6		ค่า	AUROC,	PPV	และ	NPV	ของ	hepatic	fibrosis	scores	ในการป็ระเมัิน

ความัรุนแรงของภาวะพังผ้ด็ในตัับในโรคตัับคั�งไขมัันในเด็็ก

ตัวับ่งช่�ท�งช่วัภ�พื่
พื่ังผู้่ดทุกคำวั�มรุนำแรง	(F1–F4)

พื่ังผู้่ดชัดเจันำ	

(F2–F4)

พื่ังผู้่ดรุนำแรง	

(F3–F4)

AUROC PPV	(%) NPV	(%) AUROC AUROC

AST/ALT	ratio84,85 0.51-0.57 - - 0.59 0.44

AST	to	platelet	ratio	index84-88 0.61-0.8 62.77 52.01 0.67 0.63

Fibrosis	4	score	(FIB-4)84-88 0.54-0.72 62 52 0.69 0.37

Pediatric	NAFLD	fibrosis	index84,89 0.67-0.85 - - 0.75 -

Pediatric	NAFLD	fibrosis	score84,89 0.57 - - - 0.74

NAFLD	fibrosis	score85,86,88 0.47-0.64 62 52 0.55 0.52

AST,	aspartate	aminotransferase;	ALT,	alanine	aminotransferase;	AUROC,	area	under	

the	receiving	operator	characteristic	curve;	PPV,	positive	predictive	value;	NPV,	negative	 

predictive	value
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1.	กลุ่มเส่�ยงและก�รตรวัจัคัำดกรอง

Ref.	No.	24
Paediatric	gastroenterology	evaluation	of	overweight	and	obese	children	referred	from		
primary	care	for	suspected	non-alcoholic	fatty	liver	disease	
(Schwimmer	JB,	et	al.	Aliment	Pharmacol	Ther.	2013;38:1267-77.)

Study	Objective

·	To	determine	whether	the	detection	of	suspected	NAFLD	in	overweight	and	obese	children	
through	screening	in	primary	care	and	referral	to	paediatric	gastroenterology	resulted	 
in	a	correct	diagnosis	of	NAFLD

·	To	determine	the	diagnostic	performance	of	ALT	two	times	the	upper	limit	of	normal	(ULN)	
for	the	above	outcomes	amongst	overweight	and	obese	children	who	were	identified	with	 
suspected	 
NAFLD	through	screening	in	primary	care	and	referred	to	paediatric	gastroenterology

Type	of	study Observational	study	(US)

No.	of	study	population
347	children	(age	≥10	years,	overweight	or	obese,	elevated	ALT	and	referred	to	paediatric	 
gastroenterology	for	suspected	NAFLD)

Outcome	

·	Sensitivity	and	specificity	to	detect	NAFLD,	NASH,	advanced	fibrosis	by	different	thresholds	
(Diagnosis	of	NAFLD	was	made	by	Ped	GI	based	on	exclusion	of	other	causes	of	steatosis	
by	clinical	history,	laboratory	studies	and	histology,	255/374	(68%)	participants	got	biopsy,	 
advanced	fibrosis	was	defined	as	bridging	fibrosis	or	cirrhosis.)

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

Using	screening	ALT	cut-off	≥80	U/L
·	For	the	diagnosis	of	NAFLD	in	overweight	and	obese	children	≥age	10	years,	had	a	sensi-
tivity	of	57%	and	a	specificity	of	71%.	

·	For	the	diagnosis	of	NASH,	had	a	sensitivity	of	61%	and	a	specificity	of	62%.	 
For	the	diagnosis	of	advanced	fibrosis,	had	a	sensitivity	of	76%	and	a	specificity	of	59%.
Using	screening	ALT	cut-off	>	2	times	gender-specific	biology-based	thresholds	 
(ALT	≥50	for	boys	and	≥44	for	girls)	
·	For	the	diagnosis	of	NAFLD	in	overweight	and	obese	children	≥age	10	years,	 
had	a	sensitivity	of	88%	and	a	specificity	of	26%.	

·	For	the	diagnosis	of	NASH,	had	a	sensitivity	of	90%	and	a	specificity	of	22%.	 
For	the	diagnosis	of	advanced	fibrosis,	had	a	sensitivity	of	92%	and	a	specificity	of	19%.

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Not	serious

ต�ร�งสรุปขั้้อม้ลและเอกส�รอ้�งอิงสำ�หรับคำำ�ถุ�มในำ	
แนำวัท�งเวัชปฏิบิัติก�รด้แลรักษ�
โรคำตับคำั�งไขั้มันำในำเด็ก	พื่.ศ.	2566
	 สัรุป็ข้อมัูลหลักฐานที่างการแพที่ย์จากงานวิจัยและการป็ระเมัินคุณ์ภาพของหลักฐานจาก

งานวิจัยตัามัระบบ	GRADE	(Grading	of	Assessment,	Development,	and	Evaluation)
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Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	
outcome

Moderate	

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Not	upgrade	or	downgrade	

Ref.	No.	59
SAFETY	study:	Alanine	aminotransferase	cut-off	values	are	set	too	high	for	reliable		
detection	of	pediatric	chronic	liver	disease
(Schwimmer	JB,	et	al.	Gastroenterology.	2010;138:1357-64.)

Study	Objective

·	To	determine	the	ALT	thresholds	used	currently	in	acute	care	children’s	hospitals	i 
n	the	United	States

·	To	develop	new	gender	specific	biologically	based	ALT	thresholds	derived	from	a	national	
population	sample	of	children	free	of	known	liver	disease	or	established	risk	factors	for	liver	
disease

·	To	compare	the	sensitivity	and	specificity	of	ALT	thresholds	currently	used	by	children’s	
hospitals	versus	study-derived,	sex-specific,	biology-based,	ALT	thresholds	for	detecting	
children	with	NAFLD,	HCV,	or	HBV

Type	of	study Observational	study	(US)

No.	of	study	 
population

·	Total	6,257	(final	N	to	determine	age	specific	ALT	=	982)
(Excluded	participants	who	used	medications	(with	hepatotoxicity),	underweight,	overweight	
or	obese	as	defined	by	having	a	BMI	percentile	outside	the	normal	range	of	the	5th	percentile	
to	<	85th	percentile	and	viral	hepatitis	(HBV	and	HCV),	HIV,	or	iron	overload)

·	N	=	100	to	determine	the	detection	of	children	with	and	without	liver	disease	 
(N	=	50	for	normal	liver,	N	=	50	for	NAFLD)

·	Normal	group:	mean	age	(SD)	12.7	(2.9)	years,	48%	boys
·	HBV	group:	mean	age	(SD)	9.3	(5.9)	years,	47%	boys
·	HCV	group:	mean	age	(SD)	10.3	(5.4)	years,	48%	boys
·	NAFLD	group:	mean	age	(SD)	13.2	(2.9)	years,	50%	boys

Outcome	
·	ALT	thresholds	of	Children’s	Hospitals	in	the	US,	NHANES-derived	ALT	thresholds	
·	Sensitivity	and	specificity	of	both	thresholds	to	determine	children	with	and	without	liver	 
disease	(HBC,	HCV,	NAFLD)	NAFLD	diagnosis/exclusion	–	using	MRI	(fat-fraction	measurement)

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

·	Normal	range	of	ALT:	the	95th	percentile	levels	for	ALT	in	healthy	weight,	metabolically	
normal,	liver	disease-free,	NHANES	pediatric	participants	were	25.8	U/L	(boys)	and	 
22.1	U/L	(girls).

·	Sensitivity	and	specificity	to	detect	NAFLD:	using	NHANES-derived	thresholds,	the	 
sensitivities	were	72%	(boys)	and	82%	(girls);	specificities	were	79%	(boys)	and	85%	(girls).	

·	Using	current	children’s	hospitals	ALT	thresholds,	the	median	sensitivity	for	detection	of	
NAFLD,	HBV,	and	HCV	were	32,	35,	and	48%	respectively;	median	specificity	was	92%	
(boys)	and	96%	(girls).	
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Serious	limitation	
(risk	of	bias)

Not	serious

Publication	bias Not	serious
Indirectness Not	serious
Inconsistency Not	able	to	evaluate
Imprecision Not	serious
Level	of	quality	for	each	
outcome

Low	(observational	study)

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Not	upgrade	or	downgrade

Ref.	No.	60
Comparison	of	diagnostic	accuracy	of	screening	tests	ALT	and	ultrasound	for	pediatric	
non-alcoholic	fatty	liver	disease
(Draijer	LG,	et	al.	Eur	J	Pediatr.	2019;178:863-70.)

Study	Objective

·	To	compare	head-to-head	the	accuracy	of	ALT	and	US	as	screening	tools	for	NAFLD	 
in	children	with	severe	obesity

·	To	evaluated	whether	a	stepwise	screening	approach	combining	both	tests	increase	the	
accuracy	of	screening

Type	of	study Cross-sectional	study	(Netherlands)

No.	of	study	population
99	children	(severe	obesity	BMI	z-score	>	2.6)	or	obesity	(BMI	z-score	>	2)	along	with	 
obesity-related	co-morbidity;	dyslipidemia	and	hypertension)

Outcome	
Sensitivity	and	specificity	of	ALT,	US	and	a	stepwise	approach	to	detect	NAFLD	 
(Reference	test:	Proton	MR	spectrometry)

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

·	The	AUROC	of	ALT	and	US	were	0.70	(95%	CI,	0.60-0.79)	and	0.74	(95%	CI,	0.65-0.83),	
respectively	(NS).

·	At	the	optimal	ALT	threshold	(≥40	IU/L),	sensitivity	was	44%	and	specificity	was	89%.	
·	At	the	optimal	US	steatosis	score	(≥	2),	sensitivity	was	51%	(95%	CI,	35-67)	and	specificity	 
was	80%	(95%	CI,	66-88),	PPV	65%	(95%	CI,	51-77)	and	NPV	68%	(95%	CI,	60-75).	

·	Combining	ALT	and	US	did	not	result	in	better	accuracy	than	ALT	or	US	alone.	(ALT	≥	40	
and	USS	≥	2:	accuracy	70%,	95%	CI,	60-79)

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	
outcome

Low

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Not	upgrade	or	downgrade
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Ref.	No.	61
Revision	of	serum	ALT	upper	limits	of	normal	facilitates	assessment	of	mild	liver	injury		
in	obese	children	with	non-alcoholic	fatty	liver	disease
(Lu	Y,	et	al.	J	Clin	Lab	Anal.	2020;34:e23285.)

Study	Objective
To	distinguish	these	thresholds	from	the	current	accepted	serum	ULN-ALT	(50	U/L	 
for	boys	and	40	U/L	for	girls)

Type	of	study Observational	study	(China)

No.	of	study	population
1,638	children	(age	6-16	years,	507	children	with	normal	BMI;	500	healthy	children	and	
7	children	with	NAFLD,	199	overweight	children,	and	932	obese	children)

Outcome	
·	The	95th	percentiles	of	serum	ALT	levels	in	healthy	children	(Chinese)
·	Sensitivity	and	specificity	of	both	thresholds	to	detect	NAFLD	
(Diagnosis	of	NAFLD	by	ultrasound)

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

·	Normal	range	of	ALT:	The	median	serum	ALT	levels	were	13	U/L	in	boys	and	12	U/L	
in	girls.	The	95th	percentiles	of	serum	ALT	levels	in	boys	and	girls	were	25	U/L	and	20	
U/L.	

·	“Revised	serum	ULN-ALT”:	25	U/L	for	boys	and	20	U/L	for	girls
·	Sensitivity,	specificity,	PPV,	NPV	to	detect	NAFLD

Sensitivity	(%) Specificity	(%) PPV	(%) NPV	(%)

Boy:	ALT	25	U/ 74.8 85.4 79.8 81.5

Boy:	ALT	50	U/L 35.2 99.8 93 66.2

Girl:	ALT	20	U/L 80.7 85.3 66.2 92.6

Girl:	ALT	40	U/L 29.4 97.4 80 79.5

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	
outcome

Low	(observational	study)

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Not	upgrade	or	downgrade
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Ref.	No.	62

Normal	serum	alanine	aminotransferase	and	non-alcoholic	fatty	liver	disease	among	Korean	

adolescents:	A	cross-sectional	study	using	data	from	KNHANES	2010-2015

(Kang	Y,	et	al.	BMC	Pediatr.	2018;18:215.)

Study	Objective
To	estimate	the	upper	normal	limits	of	ALT	among	Korean	adolescents,	as	well	as	 

the	prevalence	of	NAFLD	based	on	those	values

Type	of	study Observational	study	(Korea)

No.	of	study	population

1,785	for	derived	ALT

(A	total	of	4,149	participants,	2,226	boys	and	1,923	girls,	were	included	in	the	analyses	 

to	estimate	the	prevalence	of	NAFLD.)

Outcome	

·	Normal	range	of	ALT	in	Korean	adolescents

·	Prevalence	of	NAFLD

(Diagnosis	of	NAFLD	was	defined	as	being	overweight	(≥85th	percentile	of	BMI	plus	having	

elevated	ALT	≥95th	percentile,	24.1	U/L	for	boys	and	17.7	U/L	for	girls.)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Normal	range	of	ALT:	the	mean	ALT	levels	were	14.2	U/L	for	boys	and	10.9	U/L	for	girls.	

The	95th	percentiles	for	ALT	among	healthy	participants	were	24.1	U/L	for	boys	and	 

17.7	U/L	for	girls.

·	Prevalence	of	NAFLD:	the	overall	prevalence	of	NAFLD	was	8.9%	(95%	CI,	6.7-11.6),	with	

prevalence	of	10.8%	(95%	CI,	7.7-15.0)	among	boys	and	6.6%	(95%	CI,	4.0-10.9)	 

among	girls.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(use	ALT	for	NAFLD	diagnosis)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade	
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Ref.	No.	64
Ultrasonographic	quantitative	estimation	of	hepatic	steatosis	in	children	with	NAFLD

(Shannon	A,	et	al.	J	Pediatr	Gastroenterol	Nutr.	2011;53:190-5.)

Study	Objective
To	prospectively	evaluate	the	clinical	utility	of	ultrasonographic	quantification	of	hepatic	 

steatosis

Type	of	study Cohort	(Italy)

No.	of	study	population 208	participating	patients	(64%	boys,	median	age	10.8	years;	3.25–14.1	years)

Outcome	

·	Correlation	between	ultrasonographic	steatosis	score	(USS)	and	histological	features	evaluated	 

by	nonalcoholic	fatty	liver	disease	activity	score	(NAS)	using	Spearman’s	coefficient

·	Sensitivity,	specificity	and	AUROC	of	ultrasound	(US	performed	1	month	after	liver	 

biopsy-proven	NAFLD)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(selection	bias-subjects	were	in	a	tertiary	care)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious	

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Result	of	outcomes 

(each	outcome)

Correlation	between	US	and	histology
·	On	biopsy:	56	patients	(27%)	had	severe	steatosis,	87	patients	(42%)	had	moderate	steatosis,	63	
patients	(30%)	had	mild	steatosis,	and	2	patients	(1%)	had	no	or	minimal	steatosis	 
(<	5%	steatosis).

·	Excellent	correlation	of	hepatic	steatosis	grading	between	USS	and	steatosis	on	biopsy	with	
a	Spearman	coefficient	of	0.80	(95%	CI,	0.71-0.88,	p	<	0.001)

·	There	was	a	statistically	significant	difference	between	patients	with	USS	0-1	and	USS	2-3	
regarding	steatosis	on	liver	biopsy	(p	<	0.001).
Sensitivity,	specificity	and	AUROC	of	ultrasound
·	USS	≥	2	for	diagnosing	moderate	to	severe	steatosis:	sensitivity	79.7%	(95%	CI,	72-86)	 
and	specificity	86.2%	(95%	CI,	75-93),	AUROC	0.87	(good)

·	USS	cut	off	=	3	for	diagnosing	moderate	to	severe	steatosis:	sensitivity	100%	(95%	CI,	 
94-100)	and	specificity	100%	(95%	CI,	94-100)

·	Using	multivariable	logistic	regression,	for	each	1-unit	increase	in	USS,	there	was	a	27-fold	
increase	in	the	odds	ratio	for	having	moderate	to	severe	steatosis	on	biopsy.

·	The	USS	did	not	correlate	significantly	with	inflammation	or	fibrosis	and	was	unable	to	make	
the	distinction	between	NAFLD	and	NASH.	

·	Among	12	children	with	a	negative	ultrasound,	10	(83%)	had	a	liver	biopsy	showing	steatosis.	
·	29/61	of	the	children	with	mild	steatosis	by	ultrasound	had	moderate	steatosis	by	liver	histology.
·	Serum	ALT	and	AST	were	not	associated	with	histological	grade	of	steatosis	and	USS.
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Ref.	No.	69
Evidence	and	recommendations	for	imaging	liver	fat	in	children,	based	on	systematic	review

(Awai	HI,	et	al.	Clin	Gastroenterol	Hepatol.	2014;12:765-73.)

Study	Objective

·	Critically	review	and	synthesize	the	collective	literature	evaluated	imaging	of	liver	fat	 

in	children

·	Make	recommendations	regarding	the	clinical	use	of	imaging	to	assess	liver	fat	in	children	

Type	of	study Systematic	review

No.	of	study	population

9	studies	comprising	610	children;	5	studies	assessed	US	and	4	studies	assessed	MRI

5	studies:	US	compared	to	liver	histology	(2	studies),	liver	MRI	(2	studies),	liver	MR	spec-

troscopy	(1	study)

(children	from	birth	to	18	years	of	age	with	key	words	“imaging	liver	fat”)

Outcome	 US	compared	to	liver	histology,	liver	MRI,	liver	MR	spectroscopy

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	PPV	of	liver	ultrasound	for	fatty	liver	in	children	between	47	and	62%.
·	The	available	evidence	demonstrated	that	ultrasound	did	not	meet	the	standard	clinical	
threshold	required	to	be	used	as	a	diagnostic	test.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(no	statistical	analysis	of	pooled	data,	small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Serious	(no	data	available)

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(no	statistical	analysis	of	pooled	data,	small	sample	size)

Table	2.	Recommendations	for	Imaging	Liver	Fat	in	Clinical	Care

Goal Modality
Evidence

Supports
Does	not	 
Supports

Insufficient	for	 
recommendation

Grade

Screen	for	fatty	liver
Ultrasonography 
MRI

•

•

2B

2C

Diagnose	fatty	liver
Ultrasonography	 
MRI

•

•

1B

1C

Exclude	fatty	liver
Ultrasonography	 
MRI

•

•

1C

1C

Grade	hepatic	steatosis
Ultrasonography	 
MRI

•

•

1B

2C

Monitor	hepatic	steaosis
Ultrasonography	 
MRI

•

•

1B

1C
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2.	ก�รตรวัจัเพื่่�อประเมินำปริม�ณไขั้มันำในำตับ	(hepatic	steatosis)

Ref.	No.	63

Accuracy	of	controlled	attenuation	parameter	compared	with	ultrasound	for	detecting	hepatic	

steatosis	in	children	with	severe	obesity	

(Runge	JH,	et	al.	Eur	Radiol.	2021;31:1588-96.)

Study	Objective

To	determine	the	diagnostic	accuracy	of	controlled	attenuation	parameter	(CAP)	on	 

FibroScan®	in	detecting	and	grading	steatosis	in	a	screening	setting	and	perform	 

a	head-to-head	comparison	with	conventional	B-mode	ultrasound

Type	of	study Prospective	study	(Netherlands)

No.	of	study	population 60	children	with	severe	obesity	(BMI	z-score	>	2),	median	age	13.7	years

Outcome	

CAP	and	US	using	a	standardized	scoring	system.	

Magnetic	resonance	spectroscopy	proton	density	fat	fraction	(MRS-PDFF)	was	used	as	a	

reference	standard.

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Cut-off	value	of	277	dB/m	(>	S1	steatosis):	sensitivity	75%,	specificity	75%,	AUROC	0.80	

(95%	CI,	0.67-0.89)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious	

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Ref.	No.	64
Ultrasonographic	quantitative	estimation	of	hepatic	steatosis	in	children	with	NAFLD	

(Shannon	A,	et	al.	J	Pediatr	Gastroenterol	Nutr.	2011;53:190-5.)

Study	Objective
To	prospectively	evaluate	the	clinical	utility	of	ultrasonographic	quantification	of	hepatic	

steatosis

Type	of	study Cohort	(Italy)

No.	of	study	population 208	participating	patients	(64%	boys,	median	age	10.8	years;	3.25–14.1	years)

Outcome	

·	Correlation	between	ultrasonographic	steatosis	score	(USS)	and	histological	features	

evaluated	by	nonalcoholic	fatty	liver	disease	activity	score	(NAS)	using	Spearman’s	 

coefficient

·	Sensitivity,	specificity	and	AUROC	of	ultrasound	(US	performed	1	month	after	liver	 

biopsy-proven	NAFLD)
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Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(selection	bias-subjects	were	in	a	tertiary	care)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious	

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Ref.	No.	68

Ultrasonography	as	a	non-invasive	tool	for	detection	of	nonalcoholic	fatty	liver	disease	in	

overweight/obese	Egyptian	children	

(El-Koofy	N,	et	al.	Eur	J	Radiol.	2012;81:3120-3)

Study	Objective

To	assess	the	diagnostic	accuracy	of	abdominal	ultrasound	in	detecting	NAFLD	among	a	

group	of	overweight/obese	children	having	one	or	more	liver	abnormality	(clinical	 

hepatomegaly,	raised	ALT	or	echogenic	liver	parenchyma	by	ultrasound)

Type	of	study Cohort	(Egypt)

No.	of	study	population
34	overweight/obese	children	having	one	or	more	liver	abnormality	underwent	both	liver	 

biopsy	and	ultrasonography	(age	between	2	and	13	years)

Correlation	between	US	and	histology
·	On	biopsy:	56	patients	(27%)	had	severe	steatosis,	87	patients	(42%)	had	moderate	
steatosis,	63	patients	(30%)	had	mild	steatosis,	and	2	patients	(1%)	had	no	or	minimal	
steatosis	(<	5%	steatosis).

·	Excellent	correlation	of	hepatic	steatosis	grading	between	USS	and	steatosis	on	biopsy	
with	a	Spearman	coefficient	of	0.80	(95%	CI,	0.71-0.88,	p	<	0.001)

·	There	was	a	statistically	significant	difference	between	patients	with	USS	0-1	and	USS	
2-3	regarding	steatosis	on	liver	biopsy	(p	<	0.001).
Sensitivity,	specificity	and	AUROC	of	ultrasound
·	USS	≥	2	for	diagnosing	moderate	to	severe	steatosis:	sensitivity	79.7%	(95%	CI,	72-
86)	and	specificity	86.2%	(95%	CI,	75-93),	AUROC	0.87	(good)

·	USS	cut	off	=	3	for	diagnosing	moderate	to	severe	steatosis:	sensitivity	100%	(95%	CI,	
94-100)	and	specificity	100%	(95%	CI,	94-100)

·	Using	multivariable	logistic	regression,	for	each	1-unit	increase	in	USS,	there	was	 
a	27-fold	increase	in	the	odds	ratio	for	having	moderate	to	severe	steatosis	on	biopsy.

·	The	USS	did	not	correlate	significantly	with	inflammation	or	fibrosis	and	was	unable	to	
make	the	distinction	between	NAFLD	and	NASH.	

·	Among	12	children	with	a	negative	ultrasound,	10	(83%)	had	a	liver	biopsy	showing	 
steatosis.	

·	29/61	of	the	children	with	mild	steatosis	by	ultrasound	had	moderate	steatosis	by	liver	
histology.

·	Serum	ALT	and	AST	were	not	associated	with	histological	grade	of	steatosis	and	USS.

Result	of	outcomes 

(each	outcome)
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Outcome	

·	Correlation	between	ultrasonographic	steatosis	grading	and	histological	features	 

(specific	grading	of	the	degree	of	hepatic	steatosis	was	not	reported.)

·	Sensitivity,	specificity,	NPV,	and	PPV	of	ultrasound

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Liver	biopsy	was	performed	in	2-	week	-period	from	ultrasound.

·	US:	grade	1	(N	=	11),	grade	2	(N	=	12),	grade	3	(N	=	9),	normal/	grade	0	(N	=	2)		

·	Liver	biopsy:	NAFLD	15	cases	(simple	steatosis	=	8	and	NASH	=	7),	normal	in	19	cases

·	Ultrasound	for	detecting	histological	NAFLD	(steatosis	or	NASH):	sensitivity	100%,	 

specificity	100%,	PPV	47%	and	NPV	11%

·	Divide	children	into	2	groups,	(group	1:	normal	and	grade	1	echogenicity,	group	2:	grades	2	

and	3),	ultrasound	for	detecting	histological	NAFLD	was	sensitivity	100%,	specificity	68%,	

PPV	71%,	NPV	100%	with	an	accuracy	of	82%	

·	Normal	or	grade	1	hepatic	echogenicity	can	exclude	histological	NAFLD.	

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	downgrade	or	upgrade

Ref.	No.	70

The	discriminatory	ability	of	FibroScan	liver	stiffness	measurement,	controlled	attenuation	

parameter,	and	FibroScan-aspartate	aminotransferase	to	predict	severity	of	liver	disease	in	

children

(Chaidez	A,	et	al.	Hepatol	Commun.	2022;6:3015-23.)

Study	Objective

·	To	determine	if	LSM	and	CAP	correlated	with	liver	histologic	fibrosis	stage	and	steatosis	

grade

·	To	determine	the	predictive	capacity	of	FAST	(FibroScan–aspartate	aminotransferase)	in	

pediatric	NAFLD

Type	of	study Cohort	(US)

No.	of	study	population 206	participants	(116	with	NAFLD	and	90	without	NAFLD,	mean	age	13.7	±	3.7	years)

Outcome	
The	ability	of	LSM,	CAP,	and	FAST	to	predict	severity	of	liver	disease	(correlation	with	 

histology)
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Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	FibroScan	502	Touch	(Echosens,	Paris,	France)	and	fitted	with	either	the	small	probe	 
(S1/S2),	medium	probe	(M),	or	extralarge	probe	(XL)

·	Liver	biopsy:	Ishak	stages	(F0-6)
Cut-off
·	F0-2/F3-6:	7.7	+	2.6	kPa,	(range	4.2-12.7	kPa),	AUROC	0.73
·	CAP:	≥259	dB/m,	sensitivity	94%,	specificity	91%,	PPV	97%,	NPV	91%,	AUROC	0.98
Correlation
·	CAP	correlated	with	the	BMI.	A	strong	positive	correlation	(p	<	0.0001)	was	identified	 
between	the	BMI	and	CAP	score

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious	

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Ref.	No.	71

Quick	assessment	with	controlled	attenuation	parameter	for	hepatic	steatosis	in	children	

based	on	MRI-PDFF	as	the	gold	standard

(Shin	J,	et	al.	BMC	Pediatr.	2019;19:112.)

Study	Objective

To	evaluate	the	diagnostic	performance	of	CAP	for	assessing	hepatic	steatosis	in	children	

based	on	MRI-PDFF	with	subgroup	analyses	based	on	body	mass	index	(BMI)	 

(CAP/MRI-PDFF)

Type	of	study Retrospective	study	(Korea)

No.	of	study	population

86	children	(non-obese	=	33/obese	=	53,	mean	age	13.1	+	2.7	years;	range	7-18	years)	

3	groups:	group	1=BMI	<	95th	(non-obese),	group	2	and	3	=	obese	[group	2	=	BMI	>	95th,	

group	3	=	BMI	>	30]

Outcome	

·	Sensitivity,	specificity,	AUROC	of	CAP	to	detect	the	presence	and	absence	of	hepatic	 

steatosis

·	A	cut-off	value	of	CAP
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Serious	limitation	

(risk	of	bias)
Not	serious	

Publication	bias Not	serious	

Indirectness Not	serious	

Inconsistency Not	serious	

Imprecision Not	serious	

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

 Ref.	No.	72

Magnetic	resonance	imaging-proton	density	fat	fraction	vs.	transient	elastography-controlled	

attenuation	parameter	in	diagnosing	non-alcoholic	fatty	liver	disease	in	children	and		

adolescents:	A	meta-analysis	of	diagnostic	accuracy

(Jia	S,	et	al.	Front	Pediatr.	2021;9:784221.)

Study	Objective

To	determine	the	efficacy	and	accuracy	of	MRI-proton	density	fat	fraction	(MRI-PDFF)	and	

TE-controlled	attenuation	parameter	(TE-CAP)	in	distinguishing	hepatic	steatosis	in	 

children	and	adolescents.

Type	of	study Meta-analysis	

No.	of	study	population 874	children	and	adolescents	with	NAFLD	(8	studies)

Outcome	

The	sensitivity,	specificity,	and	hierarchical	summary	receiver	operating	characteristic	 

curves	(HSROCs)	of	MRI-PDFF	and	TE-CAP	in	distinguishing	between	steatosis	grades	 

S0	and	S1-3

FibroScan	(Echosens,	France),	M	and	XL	probes,	S1–S3/S0	(MRI-PDFF	for	 
steatosis	>	6%)
CAP	cut-off	241	dB/m
·	Sensitivity	of	98.7%	(95%	CI,	92.9-100.0),	specificity	of	80.0%	(95%	CI,	44.4-97.5),	 
and	AUROC	of	0.941	(95%	CI,	0.868-0.980)
Note:	no	data	of	CAP	in	non-obese,	obese	(only	CAP	for	each	level	according	to	 
MRI-PDFF)
·	The	mean	and	median	CAP	values	were	
1.	228.4	±	45.9	dB/m	and	222.5	dB/m	in	S0	
2.	309.0	±	38.9	dB/m	and	308	dB/m	in	S1	
3.	313.2	±	33.1	dB/m	and	301	dB/m	in	S2	
4.	332.7	±	28.3	dB/m	and	329	dB/m	in	S3

Positively	correlated	
·	MRI-PDFF,	CAP	in	all	patients	(r	=	0.486;	95%	CI,	0.306-0.633;	p	<	0.001)	(0.585	 
(95%	CI,	0.302-0.773)	in	the	non-obese	group	(N	=	33,	p	<	0.001)	and	0.354	(95%	 
CI,	0.093-0.570)	in	the	obese	group	(N	=	53,	p	0.009)

·	CAP,	abdominal	wall	thickness	in	both	the	non-obese	group	(r	=	0.549;	95%	CI,	 
0.253-0.751;	p	=	0.001)	and	obese	group	(r	=	0.386;	95%	CI,	0.129-0.594;	p	=	0.004)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)
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Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	MRI-PDFF	accurately	diagnosed	S1-3	steatosis,	with	a	summary	sensitivity	of	0.95	 
(95%	CI,	0.92-0.97),	specificity	of	0.92	(95%	CI,	0.77-	0.98),	and	HSROC	of	0.96	 
(95%	CI,	0.94-0.98).	(I2	of	sensitivity	=	0,	I2	of	specificity	=	39.77)

·	TE-CAP	accurately	diagnosed	S1-3	steatosis,	with	a	summary	sensitivity	of	0.86	 
(95%	CI,	0.70-0.94),	specificity	of	0.88	(95%	CI,	0.71-0.96),	and	HSROC	of	0.94	 
(95%	CI,	0.91	to	-0.95)	(I2	for	sensitivity	85.33,	specificity	90.46)

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Serious	(no	RCT)

Publication	bias Not	serious
Indirectness Not	serious
Inconsistency Serious	(high	heterogeneity	for	TE-CAP)
Imprecision Not	serious	
Level	of	quality	for	each	
outcome

Moderate

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(no	RCT,	high	heterogeneity	for	TE-CAP)

Ref.	No.	73
Tomoelastography	for	the	evaluation	of	pediatric	nonalcoholic	fatty	liver	disease	
(Hudert	CA,	et	al.	Invest	Radiol.	2019;54:198-203.)

Study	Objective To	evaluate	mMRE	for	the	quantification	of	liver	steatosis	and	fibrosis	in	adolescents	with	NAFLD

Type	of	study Prospective	study	(Germany)

No.	of	study	 
population

Fifty	adolescents	(age	range,	10–17	years;	mean	BMI,	33.9	kg/m2;	range,	21.4–42.1	kg/
m2)	with	biopsy-proven	NAFLD	
F0	(N	=	15).	F1	(N	=	12).	F2	(N	=	9).	F3	(N	=	14),	no	cirrhosis
S1	(N	=	10),	S2	(N	=	17),	S3	(N	=	23)

Outcome	 The	diagnostic	accuracy	of	mMRE	in	grading	liver	steatosis	and	staging	liver	fibrosis

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

Relevance	between	test	and	histology
·	HFF:	r	=	0.819	,	p	<	0.01
·	Penetration	rate:		r	=	0.696,	p	<	0.01

Table	2.	Recommendations	for	Imaging	Liver	Fat	in	Clinical	Care

Steatosis Cutoff AUROC Sn(%) Sp(%) PPV(%) NPV(%)
Likelihood	Radio

Accuracy(%)
+ -

HFF in%

≥2 17 1.000(1.000-1.000) 100(40/40) 100(10/10) 100(40/40) 100(10/10) Inf. 0.00 100(50/50)

3 34 0.918(0.837-0.998) 65(15/23) 93(25/27) 88(15/17) 76(25/33) 8.80 0.38 80(40/50)

α in	m/s

≥2 1.24 0.868	(0.761-0.974) 60(6/10) 93(37/40) 67(6/9) 90(37/41) 8.00 0.43 86(43/50)

3 1.21 0.865(0.766-0.964) 63(17/27) 91(21/23) 89(17/19) 68(21/31) 7.24 0.41 76(38/50)

 Note	:	Diagnostic	accuracy	of	HFF	and	α in predicting moderate streatosis (S≥2) or severe (S=3) Best cutoffs for HFF 
and α were	determined	using	the	hihest	Youden	index,	with	a	minimum	requirement	of	specificity>90%	Numbers	in	perentheses	indi-
cate	95%	CI	for	AUROC	and	raw	data	for	SN,	PPV,	and	NPV.

 HFF	indicates	hepatic	fat	fraction;AUROC,	area	under	the	receiver	oparating	characteritic;	NPV,	negative	predictive	value;	PVV,	
positive	predictive	value;	Inf.,	infinity;	Sn,sensitivity;	Sp,	specificity.
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Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Not	serious

Publication	bias Not	Serious
Indirectness Not	serious	
Inconsistency Not	able	to	evaluate
Imprecision Not	serious
Level	of	quality	for	each	
outcome

Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Ref.	No.	74
Diagnostic	accuracy	of	magnetic	resonance	imaging	hepatic	proton	density	fat	fraction		
in	pediatric	nonalcoholic	fatty	liver	disease	
(Middleton	MS,	et	al.	Hepatology.	2018;67:858–72.)

Study	Objective

·	The	performance	of	magnetic	resonance	imaging	(MRI)	proton	density	fat	fraction	(PDFF)	
in	children	to	stratify	hepatic	steatosis	grade	before	and	after	treatment	(using	centrally-scored	
histology	as	reference)

·	To	assess	cross	sectional	and	longitudinal	diagnostic	performance	of	hepatic	PDFF	to	
grade	histologic	steatosis	in	children	with	NAFLD	(using	centrally-scored	histology	as	 
reference)

Type	of	study RCT	(double-masked,	placebo-controlled)

No.	of	study	population
Biopsy-proven	NAFLD,	N	=	193,	age	range	8-17	years,	S1	=	19	(17%),	S2	=	31	(28%),	S3	

=	60	(55%)

Outcome	 Sensitivity,	specificity,	AUROC	of	MRI-PDFF	for	hepatic	steatosis	grading

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Threshold
Sensitivity	

(95%	CI)

Specificity	

(95%	CI)

AUROC	

(95%	CI)

Relevance	to	

histology

S1	vs	2-3:	17.5% 74	(63-82) 93	(75-99) 0.87	(0.80-0.94)
unclear

S1-2	vs	3:	≥23.3% 60	(47-72) 90	(78-97) 0.79	(0.70-0.87)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness
Serious	(different	in	intervention,	two	sites	change	scanner	between	baseline	and	EOT,	 

time	between	liver	biopsy	and	test:	within	120	days)

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(indirectness)
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Ref.	No.	75

Magnetic	resonance	imaging	and	liver	histology	as	biomarkers	of	hepatic	steatosis	in		

children	with	nonalcoholic	fatty	liver	disease	

(Schwimmer	JB,	et	al.	Hepatology.	2015;61:1887-95.)

Study	Objective

·	To	determine	the	correlation	between	MRI-estimated	liver	PDFF	and	histologic	steatosis	

grade	and	to	test	for	effect	modification	by	age,	sex,	and	fibrosis	

·	To	test	the	accuracy	of	MRI-estimated	liver	PDFF	in	predicting	histologic	steatosis	grade	

·	To	test	proposed	threshold	scores	for	MRI-estimated	liver	PDFF	to	discriminate	between	

children	with	a	histologic	steatosis	grade	of	0	(no	steatosis)	and	a	histologic	steatosis	 

grade	of	1	(mild	steatosis)

Type	of	study A	prospective	study	(US)

No.	of	study	population
174	children	with	a	mean	age	of	14.0	years,	biopsy-proven	NAFLD

Steatosis	grade:	Grade	0	N	=	24,	Grade	1	N	=	50,	Grade	2	N	=	50,	Grade	3	N	=	50

Outcome	 Sensitivity,	specificity,	AUROC	of	MRI-PDFF	for	steatosis	staging

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Sensitivity	

(95%	CI)

Specificity	

(95%	CI)
AUROC

Relevance	to	

histology

S1	≥	1.8%	(Van	Werven) 98	(94-100) 54	(33-74) 0.76

r	=	0.725,

p	<	0.01

S1	≥	5.5%	(Szczepaniak) 74	(66-81) 88	(67-97) 0.81

S1	≥	6.4%	(Tang) 68	(60-75) 96	(79-100) 0.82

S1	≥	9.0%	(Fishbein) 42	(34-50) 96	(79-100) 0.69

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious	

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Upgrade	(due	to	the	large	sample	size	of	well-characterized	children)
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Ref.	No.	76

Performance	of	imaging	techniques	in	non-invasive	diagnosis	of	non-alcoholic	fatty	liver		

disease	in	children:	A	systematic	review	and	meta-analysis	

(Yu	Q,	et	al.	Front	Pediatr.	2022;10:837116.)

Study	Objective
To	systematically	evaluate	and	compare	the	diagnostic	performance	of	imaging	techniques	

based	on	hepatic	histology	in	pediatric	NAFLD

Type	of	study A	systematic	review	and	meta-analysis	

No.	of	study	population
11	studies	were	included,	N	=	334	(steatosis:	3	studies,	biopsy-proven	NALFD)	 

(prospective	study:	2,	unclear:	1)	

Outcome	 Sensitivity	and	specificity	of	the	imaging	technology	in	diagnosing	pediatric	NAFLD

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	4.7%	no	steatosis,	26.2%	mild	steatosis,	34.1%	moderate	steatosis,	and	34.9%	severe	 

steatosis;	64%	had	any	fibrosis

·	The	overall	sensitivity	and	specificity	of	each	image	technique	in	the	diagnosis	of	steatosis	

Number	of	studies Sensitivity	(95%	CI) Specificity	(95%	CI)

mMRE-HFF 1 87%	(77-97) 95%	(82-99)

MRI-PDFF 2 83%	(78-87) 81%	(71-88)

US 1 85%	(80-90) 96%	(92-98)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency
Serious	(heterogeneity	in	diagnosing	NAFLD	was	82.5,	92%;	I2	in	diagnosing	steatosis	was	

94.7,	94.4%)

Imprecision Not	serious	

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(high	heterogeneity)	
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Ref.	No.	77

Accuracy	of	multi-echo	Dixon	sequence	in	quantification	of	hepatic	steatosis	in	Chinese		

children	and	adolescents	

(Zhao	YZ,	et	al.	World	J	Gastroenterol.	2019;25:1513-23.)

Study	Objective
To	investigate	the	accuracy	of	MR	imaging	(MRI-PDFF)	in	quantifying	liver	fat	with	 

MR	spectroscopy	(MRS)-PDFF

Type	of	study Observational	study	(China)

No.	of	study	population
86	children	and	adolescents	including	65	overweight	and	obese	children	and	21	healthy	 

children	

Outcome	
Sensitivity,	specificity,	positive	predictive	value	(PPV),	and	negative	predictive	value	(NPV)	

of	MRI-PDFF	compare	with	MRS

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

MRI-PDFF:	sensitivity	95%,	specificity	100%,	PPV	100%,	and	NPV	94.9%,	an	AUROC	of	

0.991	(95%	CI,	0.977-1.00)	

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Serious	(difference	in	population;	65	overweight	and	obese	children	and	21	healthy	children)

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	and	downgrade

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 99



3.	ก�รตรวัจัเพื่่�อประเมินำภ�วัะพื่ังผู้่ดในำตับ	(hepatic	fibrosis)

Ref.	No.	70

The	discriminatory	ability	of	FibroScan	liver	stiffness	measurement,	controlled	attenuation	

parameter,	and	FibroScan-aspartate	aminotransferase	to	predict	severity	of	liver	disease	in	

children

(Chaidez	A,	et	al.	Hepatol	Commun.	2022;6:3015-23.)

Study	Objective

·	To	determine	if	LSM	and	CAP	correlated	with	liver	histologic	fibrosis	stage	and	steatosis	

grade

·	To	determine	the	predictive	capacity	of	FAST	(FibroScan–aspartate	aminotransferase)	in	

pediatric	NAFLD

Type	of	study Cohort	(US)

No.	of	study	population 206	participants	(116	with	NAFLD	and	90	without	NAFLD,	mean	age	13.7	±	3.7	years)

Outcome	
The	ability	of	LSM,	CAP,	and	FAST	to	predict	severity	of	liver	disease	(correlation	with	 

histology)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	FibroScan	502	Touch	(Echosens,	Paris,	France)	and	fitted	with	either	the	small	probe	 

(S1/S2),	medium	probe	(M),	or	extralarge	probe	(XL)

·	Liver	biopsy:	Ishak	stages	(F0-6)

Cut-off

·	F0-2/F3-6:	7.7+2.6	kPa,	(range	4.2-12.7	kPa),	AUROC	0.73

·	CAP:	≥259	dB/m,	sensitivity	94%,	specificity	91%,	PPV	97%,	NPV	91%,	AUROC	0.98

Correlation

·	CAP	correlated	with	the	BMI.	A	strong	positive	correlation	(p	<	0.0001)	was	identified	 

between	the	BMI	and	CAP	score

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious	

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade
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Ref.	No.	73
Tomoelastography	for	the	evaluation	of	pediatric	nonalcoholic	fatty	liver	disease

(Hudert	CA,	et	al.	Invest	Radiol.	2019;54:198-203.)

Study	Objective
To	evaluate	mMRE	for	the	quantification	of	liver	steatosis	and	fibrosis	in	adolescents	with	

NAFLD

Type	of	study Prospective	study	(Germany)

No.	of	study	population

50	adolescents	(age	range,	10–17	years;	mean	BMI,	33.9	kg/m2;	range,	21.4–42.1	kg/m2) 

with	biopsy-proven	NAFLD	

F0	(N	=	15),	F1	(N	=	12),	F2	(N	=	9),	F3	(N	=	14),	no	cirrhosis

Outcome	 The	diagnostic	accuracy	of	mMRE	in	grading	liver	steatosis	and	staging	liver	fibrosis	

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(sample	size	of	moderate	fibrosis	was	small)

Publication	bias Not	serious		

Indirectness Not	serious	

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Serious	(reducing	statistical	power	for	comparing	different	fibrosis	stage)

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size,	imprecision)	

Table	3.	Diagnostic	Accuracy	of	Shear	Wave	Speed	c	for	Detection	of	Fibrosis	Stage

Fibrosis Cutoff,
m/s AUROC Sn(%) Sp(%) PPV(%) NPV(%)

Likelihood	Radio
Accuracy(%)

+ -

≥1 1.46 0.790(0.664-0.917) 71(25/35) 93(14/15) 96(25/26) 58(14/24) 10.71 0.31 78(39/50)

≥2 1.48 0.907(0.827-0.986) 74(17/23) 93(25/27) 89(17/19) 88(25/31) 9.98 0.28 84(42/50)

≥3 1.53 0.895(0.802-0.988) 64(9/14) 92(33/36) 74(9/12) 87(33/38) 7.71 0.39 84(42/50)

 Note	:	Diagnostic	accuracy	of	c in predicting mild fibrosis (S≥1), moderate fibrosis (S≥2), and advance fibrosis (S≥3). 
Best cutoffs for c	were	determined	using	the	highest	Youden	index,	with	a	minimum	requirement	of	specificity	>90%.	Numbers	in	
parentheses	indicate	95%	CI	for	AUROC	and	raw	data	for	Sn,	Sp,	PPV,	and	NPV.

 AUROC	indicates	area	under	the	receiver	operating	characteristic;	NPV,	negative	predictive	value;	PVV,	positive	predictive	val-
ue;	Sn,	sensitivity;	Sp,	specificity.
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Ref.	No.	76
Performance	of	imaging	techniques	in	non-invasive	diagnosis	of	non-alcoholic	fatty	liver		
disease	in	children:	A	systematic	review	and	meta-analysis
(Yu	Q,	et	al.	Front	Pediatr.	2022;10:837116.)

Study	Objective
To	systematically	evaluate	and	compare	the	diagnostic	performance	of	imaging	techniques	
based	on	hepatic	histology	in	pediatric	NAFLD

Type	of	study A	systematic	review	and	meta-analysis	

No.	of	study	population
11	studies:	3	studies	with	MRE	
(8	prospective	studies,	1	retrospective	study,	9	studies	using	the	blind	method)

Outcome The	sensitivity	and	specificity	of	the	imaging	technology	in	diagnosing	pediatric	NAFLD

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

64.0%	had	any	fibrosis,	29.1%	significant	fibrosis,	13.8%	advance	fibrosis,	2.8%	cirrhosis
Table	4	Sensitivity	and	specificity	of	each	elastography	technique	in	the	diagnosis	of	 
significant	fibrosis	(≥F2)

Imaging	technology Number	of	studies Sensitivity	(95%	CI) Specificity	(95%	CI)
TE 2 100%	(74-100) 97%	(91-99)
MRE 2 63%	(48-77) 83%	(70-93)
SWE 1 88%	(62-98) 96%	(87-100)

US-THE 1 97%	(83-100) 100%	(90-100)

Table	5	Sensitivity	and	specificity	of	each	elastography	technique	in	the	diagnosis	of	 
advanced	fibrosis	(≥F3)

Imaging	technology Number	of	studies
Sensitivity	
(95%	CI)

Specificity	
(95%	CI)

TE 1 100%	(48-100) 100%	(92-100)
MRE 2 58%	(37-77) 91%	(84-96)

US-THE 1 100%	(81-100) 80%	(66-90)

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Serious	(small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Serious	(high	heterogeneity	=	82.5,	92%)

Imprecision Not	serious	

Level	of	quality	for	each	
outcome

Moderate	

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(small	sample	size,	high	heterogeneity)
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Ref.	No.	78

Accuracy	and	reproducibility	of	transient	elastography	for	the	diagnosis	of	fibrosis	in		

pediatric	nonalcoholic	steatohepatitis

(Nobili	V,	et	al.	Hepatology.	2008;48:442-8.)

Study	Objective
To	assess	the	accuracy	of	TE	in	identifying	different	degrees	of	fibrosis	in	a	cohort	of	 

consecutive	children	and	adolescents	with	NASH

Type	of	study Prospective	study	(Italy)

No.	of	study	population
52	biopsy-proven	nonalcoholic	steatohepatitis	(mean	age	13.6	±	2.44	years;	range,	 

4-17	years)

Outcome	 The	accuracy	of	TE	in	NASH	(compared	to	liver	histology)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	AUROC:	>	F1	=	0.97	(90%	CI,	0.90-0.99),	>	F2	=	0.99	(90%	CI,	0.92-0.99),	>	F3	=	1	 

(90%	CI,	0.94-1)

Fibroscan	(Echosens,	Paris,	France)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Ref.	No.	79
Transient	elastography	is	a	useful	noninvasive	tool	for	the	evaluation	of	fibrosis	in	paediatric	
chronic	liver	disease
(Fitzpatrick	E,	et	al.	J	Pediatr	Gastroenterol	Nutr.	2013;56:72-6.)

Study	Objective
To	compare	tools	for	noninvasive	assessment	of	liver	fibrosis	in	a	paediatric	cohort	 
(TE/liver	biopsy)

Type	of	study Prospective	cross-sectional	study	(UK)

No.	of	study	population N	=	101,	median	age	13.6	years	(range	6–18	years),	CLD	(27	NAFLD	and	others)

Outcome	 The	diagnostic	accuracy	of	TE	in	CLD	(NAFLD	and	others)

Fibrosis Cut-off	
(kPa)

Sensitivity	
(%)

Specificity	
(%) PPV	(%) NPV	(%) +LR -LR

≥1 5.1
97	

(93-100)

91	

(77-100)

97	

(93-100)

91	

(77-100)

10.72

(3.02-47.44)

0.02	

(0.006-0.12)

≥2 7.4
100	

(82–100)

92	

(82–97)

80	

(59–92)

100

(93–100)

12.67

(5.23–30.12)

0.00	

(0–0.20)

≥3 10.2
100	

(65–100)

100	

(94–100)

100

(65–100)

100

(94–100)

Inf.	

(15.95–Inf.)

0.00	

(0–0.35)
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Result	of	outcomes	
(each	outcome)

In	NAFLD,
·	F2	(significant	fibrosis)	cut-off	6.1	kPa,	sensitivity	60%,	specificity	78%,	AUROC	0.73
·	>	F3	(severe	fibrosis)	cut-off	6.9	kPa,	sensitivity	72%,	specificity	85%,	AUROC	0.8

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Serious	(small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	
outcome

Very	low	

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(small	sample	size)

Ref.	No.	80

Usefulness	of	transient	elastography	for	non-invasive	diagnosis	of	liver	fibrosis	in	pediatric	

non-alcoholic	steatohepatitis

(Kwon	YD,	et	al.	J	Korean	Med	Sci.	2019;34:e165.)

Study	Objective
To	examine	the	feasibility	and	usefulness	of	FibroScan®	in	children,	as	well	as	to	investigate	

the	features	of	the	FibroScan®-based	liver	profile	in	obese	and	non-obese	children

Type	of	study Prospective	study	(Korea)

No.	of	study	population
N	=	106	(59	BMI	>	P	95th,	obese	group,	47	non-obese	group)	(mean	age	10.56	±	2.62	

years)

Outcome	
Useful	of	Fibroscan	in	steatosis,	fibrosis,	correlation	to	other	parameters	(LFT,	NAFLD	fibro-

sis	score,	APRI,	BARD)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	LSM	positive	correlation	with	not	only	AST	levels	(r	=	0.525,	P	<	0.001),	ALT	levels	 
(r	=	0.594,	P	<	0.001),	and	APRI	(r	=	0.480,	P	=	0.001),	which	are	conventional	predictive	
indices	for	hepatic	steatosis	and	fibrosis,	but	also	with	the	insulin	resistance	index	 
homeostasis	model	assessment	for	insulin	resistance	([HOMA-IR],	r	=	0.400,	P	<	0.047)

·	Non-obese	group:	plot	logarithmically	converted	LSM	values	presented	relatively	normal	
distribution.

·	CAP:	P95	=	272	dB/m
·	LSM:	P95	=	5.5	kPa

Table	3.	Diagnostic	Accuracy	of	Shear	Wave	Speed	c	for	Detection	of	Fibrosis	Stage

Index Obese	(n	=	59) Fibrosis	(n	=	30) Non	-	Fibrosis	(n	=	29)

NAFLD	fibrosis	score -3.91	±	2.07 -3.45	±	2.51 -4.39	±	1.38

APRI 0.91	±	0.18 0.27	±	0.18a 0.14	±	0.16a

BARD	score 1.08	±	1.06 0.67	±	0.80a 1.52	±	1.12b

	 Values	are	presented	as	mean	±	standard	deviation.	Continuous	variables	variables	were	analyzed	using	the	t	-test’

 NAFLD	=	non-alcoholic	fatty	liver	disease,	APRI	=	AST-to-platelet	ratio	index,	BARD	=	BMI+AST/ALT	ratio	+	diabetes	mellitus,	
BMI	=	body	mass	index,	AST	=	aspartate	aminotransferase,	ALT	=	alanine	aminotransferase.
aP	=	0.032;	bP	=	0.005.
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Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Ref.	No.	81

Combined	paediatric	NAFLD	fibrosis	index	and	transient	elastography	to	predict	clinically	

significant	fibrosis	in	children	with	fatty	liver	disease

(Alkhouri	N,	et	al.	Liver	Int.	2013;33:79-85.)

Study	Objective
To	evaluate	the	performance	of	PNFI,	TE	and	their	combination	in	predicting	clinically	 

significant	fibrosis	(F	>2)	in	a	group	of	children	with	biopsy-proven	NAFLD

Type	of	study Prospective	study	(US)

No.	of	study	population 67	children	with	biopsy-proven	NAFLD,	age	5.5	to	11.3	years

Outcome	
Non-invasive	tests	(PNFI/	TE)	to	predict	significant	fibrosis	in	children	with	fatty	liver	 

disease	(compare	to	histology)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

≥	F2	fibrosis	(clinically	significant)

·	PNFI:	age,	waist	circumference	[WC]	and	triglycerides

·	Fibroscan	(Echosens,	Paris,	France),	S	probe

Cut-off	≥	F2	(significant	fibrosis)

·	TE:	AUC	1	(95%	CI,	0.981-1.00),	accuracy	100%,	cut-off	8.6	kPa

·	PNFI:	AUC	0.75	(95%	CI,	0.632-0.820),	accuracy	97%,	cut-off	8.2	(p	=	0.005)	

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade
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Ref.	No.	82

Diagnostic	performance	of	MR	elastography	for	liver	fibrosis	in	children	and	young	adults	

with	a	spectrum	of	liver	diseases

(Trout	AT,	et	al.	Radiology.	2018;287:824-32.)

Study	Objective

To	assess	the	diagnostic	performance	of	MR	elastography-derived	liver	stiffness	values	for	

liver	fibrosis	in	a	pediatric	and	young	adult	population	with	a	spectrum	of	liver	disease	 

compared	with	liver	histopathology

Type	of	study Retrospective	study	(US)

No.	of	study	population

86	patients,	49	(57%)	were	male,	median	age	of	14.2	years	(range,	0.3–20.6	years)

(patients	younger	than	21	years	of	age	who	underwent	MR	elastography	and	liver	biopsy	

within	3	months	for	indications	other	than	liver	transplantation	or	Fontan	palliation	of	 

congenital	heart	disease,	44	(51.2%)	patients	were	diagnosed	with	fatty	liver	disease)

Outcome	
·	The	use	of	MRE	to	differentiate	the	fibrotic	stages

·	Diagnostic	cut-off	for	fibrotic	stages

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Distribution	of	histology	(Ludwig	stage)	of	44	patients:	F0	=	14,	F1	=	7,	F2	=	21,	F3	=	2,	F4	=	0

Performance	of	MRE	for	differentiation	of	NAFLD	stage	F0-F1	from	≥	F2,	at	a	cut-off	of	

2.28	kPa	

·	AUC	was	0.53	(95%	CI,	0.35-0.71)	

·	Sensitivity	at	52.2%	(95%	CI,	39.8-64.5)

·	Specificity	at	71.4%	(95%	CI,	60.3-82.6)

*The	relevant	of	histology	and	test:	unclear	

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(retrospective	study,	small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Serious	(different	in	population,	fatty	liver	disease	55.8%,	various	liver	disease)	

Inconsistency Not	serious	

Imprecision Not	able	to	evaluate

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size,	indirectness)
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Ref.	No.	83

Magnetic	resonance	elastography	measured	shear	stiffness	as	a	biomarker	of	fibrosis		

in	pediatric	nonalcoholic	fatty	liver	disease

(Schwimmer	JB,	et	al.	Hepatology.	2017;66:1474-85.)

Study	Objective
To	determine	accuracy	of	MRE	for	detection	of	fibrosis	and	advanced	fibrosis	in	children	

with	NAFLD

Type	of	study Prospective,	multi-center	study	(US)

No.	of	study	population N	=	90,	mean	±	SD	of	age	was	13.1	±	2.4	years,	all	with	biopsy-proven

Outcome	
Sensitivity,	specificity,	positive	predictive	value,	negative	predictive	value,	and	total	accuracy	

of	MRE

Fibrosis Center	1	Manual	Analysis Center	2	Manual	Analysis Automated	Analysis

Any	Fibrosis	(Stage	0	vs	Stages	1	-	4)
Cut	-	off 2.77 2.69 2.78
Sensitivity 44.4%	(27.9	-	61.9) 47.2%	(30.4	-	64.5) 44.4%	(27.9	-	61.9)
Specificity 90.7%	(79.7	-	96.9) 88.9%	(77.4	-	95.8) 90.7%	(79.7	-	96.9)
PPV 76.2%	(52.8	-	91.8) 73.9%	(51.6	-	89.8) 76.2%	(52.8	-	91.8)
NPV 71.0%	(58.8	-	81.3) 71.6%	(59.3	-	82.0) 71.0%	(58.8	-	81.3)
Total	Accuracy 72.2%	(61.8	-	81.1) 72.2%	(61.8	-	81.1) 72.2%	(61.8	-	81.1)

Advanced	Fibrosis	(Stage	0	-	2	vs	Stages	3	-	4)
Cut	-	off 3.05 3.03 3.33
Sensitivity 50.0%	(11.8	-	88.2) 33.3%	(4.3	-	77.7) 33.3%	(4.3	-	77.7)
Specificity 91.7%	(83.6	-	96.6) 94.0%	(86.7	-	98.0) 90.5%	(82.1	-	95.8)
PPV 30.0%	(6.7	-	65.2) 28.6%	(3.7	-	71.0) 20.0%	(2.5	-	55.6)
NPV 96.2%	(89.4	-	99.2) 95.2%	(88.1	-	98.7) 95.0%	(87.7	-	98.6)
Total	Accuracy 88.9%	(80.5	-	94.5) 90.0%	(81.9	-	95.3) 86.7%	(77.9	-	92.9)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Histological	fibrosis	stage,	N	(%):	F0	=	54	(60%),	F1	=	24	(26.7%),	F2	=	6	(6.7%),	F3	=	

5	(5.5%),	F4	=	1	(1%)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Serious	(difference	in	intervention,	incomplete	MRE	5%)

Inconsistency Not	serious	

Imprecision Not	able	to	evaluate

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Relevance	between	test	and	histology:	center	1	p	=	0.2337,	center	2	p	=	0.0101,	 

center	3	p	=	0.5375

Table	2.	Cross-Validated	Diagnostic	Performance	by	Analysis	Method	and	Fibrosis	Outcomes
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Ref.	No.	85
The	evaluation	of	hepatic	fibrosis	scores	in	children	with	nonalcoholic	fatty	liver	disease
(Mansoor	S,	et	al.	Dig	Dis	Sci.	2015;60:1440-7.)

Study	Objective
To	assess	the	utility	of	fibrosis	scores	(AST/ALT	ratio,	AST/platelet	ratio	index	[APRI],	 
NAFLD	fibrosis	score	[NFS],	and	FIB-4	index)	in	predicting	different	stages	of	fibrosis	
among	American	children	

Type	of	study Multicenter	retrospective	study	(US)
No.	of	study	population 92	children	with	biopsy-proven	NAFLD	(mean	age	13.3	±	3	years,	female	33%)

Outcome	
The	performance	of	the	different	noninvasive	hepatic	fibrosis	scores	for	prediction	of 
	presence	of	fibrosis

Ref.	No.	86

The	development	of	the	pediatric	NAFLD	fibrosis	score	(PNFS)	to	predict	the	presence	of	

advanced	fibrosis	in	children	with	nonalcoholic	fatty	liver	disease	

(Alkhouri	N,	et	al.	PloS	one.	2014;9:e104558.)

Study	Objective

To	assess	the	utility	of	commonly	used	adult	fibrosis	scores	in	pediatric	NAFLD	(PNFS,	

APRI,	NAFLD	Fibrosis	Score	and	FIB-4	Index)	and	to	develop	a	pediatric	specific	fibrosis	

score	that	can	predict	advanced	fibrosis

Type	of	study A	large	cohort	(Rome,	Italy)

·	Eleven	(12	%)	subjects	had	no	fibrosis,	35	(38	%)	had	fibrosis	score	of	1,	26	(28	%)	had	
fibrosis	score	of	2,	and	20	(22	%)	had	a	score	of	3

·	Any	fibrosis	(F1–F4)	consisting	of	78	subjects	(84.5	%);	significant	fibrosis	(F2–F4)	 
consisting	of	46	subjects	(50	%)	and	advanced	fibrosis	(F3-4)	consisting	of	22	subjects	in	
total	(47.8	%)

·	ROC	analysis
·	AST/ALT;	any	fibrosis	0.572	(95%	CI,	0.350-0.793),	significant	fibrosis	0.585	(0.466-
0.703),	advanced	fibrosis	0.441	(0.316-0.565)

·	APRI;	any	fibrosis	0.800	(0.695-0.904),	significant	fibrosis	0.666	(0.553-	0.778),	 
advanced	fibrosis	0.628	(0.478-0.778)

·	NAFLD	fibrosis	score;	any	fibrosis	0.470	(0.259-0.681),	significant	fibrosis	0.554	 
(0.435-0.673),	advanced	fibrosis	0.521	(0.385-0.657)

·	FIB-4	index;	any	fibrosis	0.547	(0.375-0.719),	significant	fibrosis	0.686	(0.576-0.797),	 
advanced	fibrosis	0.367	(0.231-0.503)

·	APRI	had	a	fair	diagnostic	accuracy	for	the	presence	of	any	fibrosis	and	poor	diagnostic	
accuracy	for	significant	or	advanced	fibrosis

·	AST/ALT,	NFS,	and	FIB-4	index	all	either	had	poor	diagnostic	accuracy	or	failed	to 
	diagnose	the	presence	of	any,	significant,	or	advanced	fibrosis

Result	of	outcomes

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Serious	(small	sample	size)

Publication	bias Not	serious	
Indirectness Not	serious
Inconsistency Not	able	to	evaluate
Imprecision Serious	(wide	range	of	95%	CI)
Level	of	quality	for	each	
outcome

Low	

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(small	sample	size,	imprecision)
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Ref.	No.	87
A	clinical	model	to	predict	fibrosis	on	liver	biopsy	in	paediatric	subjects	with	nonalcoholic		
fatty	liver	disease
(Kulkarni	S,	et	al.	Clin	Obes.	2021;11:e12472.)

Study	Objective
To	identify	non-invasive	parameters	to	predict	advanced	NAFLD	and	fibrosis	 
(novel	scoring	system,	AST:	PLAT,	APRI	and	FIB-4)

Type	of	study Retrospective	study	(US)

No.	of	study	population
55	patients,	age	3–21	years,	had	biopsy-confirmed	NAFLD	(-mean	age	13	years	5	months,	
male	65%)

Outcome	 The	AUROC	analysis	for	the	events	NAS	≥4	and	fibrosis	≥2

Result	of	outcomes

Histological	features;	fibrosis	scores	(0–4)
·	Based	on	liver	biopsy,	13	(23.6%)	had	stage	0	fibrosis,	25	patients	(45.4%)	had	stage	1	 
fibrosis,	11	(20%)	had	stage	2	fibrosis	and	4(7.3%)	had	stage	3	fibrosis,	2	(3.6%)	patients	
were	found	to	have	cirrhosis.
Novel	scoring	system	=	Σ	[BMI%	x	0.07,	GGT	x	0.04,	25-OH	Vitamin	D	x	(-0.5),	 
Platelets	x	(-0.03)]
·	AUC	for	novel	scoring	system	predicted	significant	fibrosis	(fibrosis	score	≥	2);	0.945	 
(p	=	0.0082)

·	AUC	for	other	models	to	predict	significant	fibrosis;	AST:	PLAT,	APRI	and	FIB-4	were:	
0.689,	0.688,	and	0.72	respectively

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Serious	(small	sample	size)

No.	of	study	population 242	pediatric	patients	with	biopsy-proven	NAFLD

Outcome	 The	AUROC

Result	of	outcomes

·	The	AUROC	for	PNFS;	0.74	(95%	CI,	0.66-0.82)

·	Cut-off	of	PNFS	26%:	specificity,	sensitivity,	positive	and	negative	predictive	values	of	

92%,	31%,	41%	and	88%,	respectively	(high	specificity)

·	Cut-off	of	PNFS	8%:	specificity,	sensitivity,	positive	and	negative	predictive	values	of 

	33%,	97%,	20%	and	99%,	respectively	(high	sensitivity)

·	The	AUROC	for	APRI,	NAFLD	Fibrosis	Score	and	FIB-4	Index;	0.67,	0.64,	0.60	respectively

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious	

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Serious	(no	data	of	95%	CI	in	APRI,	NAFLD	Fibrosis	Score	and	FIB-4	Index)

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(imprecision)
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Ref.	No.	88

Non-invasive	diagnostic	test	for	advanced	fibrosis	in	adolescents	with	non-alcoholic		

fatty	liver	disease

(Mosca	A,	et	al.	Front	Pediatr.	2022;10:885576.)

Study	Objective

To	evaluate	the	usefulness	of	fibrosis	scores	(aspartate	aminotransferase/Platelet	Index	

[APRI],	FIB-4,	NAFLD	Fibrosis	Score	[NFS])	in	predicting	different	degrees	of	fibrosis	among	

children	with	biopsy-proven	NAFLD

Type	of	study Retrospective	study	(Italy)

No.	of	study	population 286	adolescents	with	biopsy-proven	NAFLD	(mean	age	14.3	years	±	2.5,	male	53.6%)

Outcome	
The	AUROC,	sensitivity,	specificity,	PPV,	and	NPV	of	non-invasive	diagnostic	test	for	 

advanced	fibrosis

Result	of	outcomes

·	140	(49.3%)	patients	had	F	(fibrosis	score)	=	1,	31	(10.8%)	had	F	=	2	and	2	(0.66%)	 

had	F	=	3

·	The	area	under	the	curve	(AUROC);	APRI	(0.61,	95%	CI	0.556-0.679,	p	<	0.001),	NFS	

(0.53;	95%	CI,	0.510-0.635,	p	=	0.05)	and	FIB-4	(0.54;	95%	CI,	0.482-0.608,	p	=	0.12)

·	PPV	and	NPV	values	for	detecting	any	fibrosis	(F	>	1);	APRI	had	a	PPV	of	62.77%	 

(95%	CI	57.96–67.35)	and	an	NPV	of	52.01%	(95%	CI	46.54–57.43),	FIB-4	and	NFS	

showed	the	same	PPV	(62%;	95%	CI,	57–67)	and	NPV	(52%;	95%	CI,	46.5–57.4)	

·	APRI	scores	perform	better	than	NFS	and	FIB-4	for	identifying	significant	fibrosis	in	 

patients	with	NAFLD	but	do	not	have	PPVs	so	high	to	be	considered	diagnostic	tool.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious	

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Serious	(no	data	of	95%	CI)

Level	of	quality	for	each	
outcome

Low	

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(small	sample	size,	imprecision)
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Ref.	No.	89

Diagnostic	accuracy	of	fibrosis	tests	in	children	with	non-	alcoholic	fatty	liver	disease:		

A	systematic	review	

(Draijer	LG,	et	al.	Liver	Int.	2021;41:2087-100.)

Study	Objective
To	evaluate	the	diagnostic	accuracy	of	non-invasive	methods	for	staging	liver	fibrosis	in	 

children	with	NAFLD

Type	of	study A	systematic	review

No.	of	study	population

20	studies	with	a	total	of	1,787	NAFLD	subjects	(3	studies	of	SWE;	2	of	studies	are	ref	1,	 

ref	2	in	this	assessment	form);	mean	age	range	8.5	to	14.1	years	(time	interval	between	liver	

biopsy	and	test	0	day-6	months)

Outcome	 Sensitivity,	specificity,	AUC	of	fibrosis	test

Table	1	Characteristic	of	studies	about	SWE

Author,	year Population
Histological
scoring
system

Time	interval	(liver	
biopsy	and	test)

N
Target	condition/

N	(%)
Mean	age,
year	(SD)

Phelps,
2016

Various	liver 
diseases

METAVIR	and	NASH	
CRN

0	days 5 ≥F1/4	(80) 11.2	(2.7)

Garcovich,
2017

Biopsy-proven
NASH

Brunt within	6	m 68 ≥F2/16	(24) 12.6	(2.5)

Farmakis,
2019

Various	liver
diseases

METAVIR,	Ishak	and	
NASH	CRN

within	1	m 33 ≥F1/26	(79) 13.3	(3.4)

Table	2	Studies	of	SWE	on	detecting	mild	fibrosis

Detecting	mild	fibrosis	(≥F1)

Study,	year Test AUC	
(95%CI) Threshold Sens

(95%CI)
Spec

(95%CI)
PPV	

(95%CI)
NPV	

(95%CI)

Phelps,	2016
Point	SWE

(Siemens	Acuson	
S3000)

0.75	
(0.33-	1.00) ≥1.7	m/s 75	

(19-99)
100	

(3-100) 100 50	
(15-85)

Garcovich,	2017
SWE	

(Aixplorer	US	
system)

0.924	
(0.86-	0.98) ≥5.1	kPa 86	 95	 98	 72	

Farmakis,	2019
2D-SWE	

(GE	LOGIQ	E9	
system)

0.554	
(0.339-	0.768) ≥1.29	m/s 83	

(60-95)
27	

(6-61)
69	

(60-77)
43	

(17-74)

Table	3	Studies	of	SWE	on	detecting	significant	fibrosis

Detecting	significant	fibrosis	(≥F2)

Study,	year AUC	
(95%	CI) Threshold Sens

(95%	CI)
Spec

(95%	CI)
PPV	

(95%	CI)
NPV	

(95%	CI)

Garcovich,	2017 0.966	
(0.95-0.99) ≥6.7	kPa 88	

(62-98)
96	

(87-100)
88

	(64-99)
96	

(87-98)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(no	RCT)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate	(no	I2	reported)

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(not	able	to	evaluate	inconsistency,	no	RCT)
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4.	ก�รรักษ�โดยไม่ใช้ย�	(nonpharmacologic	treatment)

Ref.	No.	44

Association	between	alanine	aminotransferase	as	surrogate	of	fatty	liver	disease	and	physical	

activity	and	sedentary	time	in	adolescents	with	obesity	

(Julian	V,	et	al.	Eur	J	Pediatr.	2022;181:3119-29.)

Study	Objective

To	compare	patterns	of	sedentary	(SED)	time	(more	sedentary,	SED+	vs	less	sedentary,	 

SED-),	moderate	to	vigorous	physical	activity	(MVPA)	time	(more	active,	MVPA+	vs	less	active,	

MVPA-),	and	combinations	of	behaviors	(SED-/MVPA	+,	SED-/MVPA-,	SED+/MVPA+,	 

SED+/MVPA-)	regarding	nonalcoholic	fatty	liver	diseases	(NAFLD)	markers

Type	of	study Cross-sectional	study	(Europe)

No.	of	study 

	population
134	children	and	adolescents	with	obesity	(13.4	±	2.2	years;	10-17	years,	Tanner	stage	III-IV)	

Outcome	

·	Compare	patterns	of	Sedentary	(SED),	Moderate	to	vigorous	physical	activity	(MVPA),	and	

combinations	of	SED	and	MVPA	times	regarding	ALT,	GGT,	AST	and	AST/ALT	ratio,	and	Liver	

fat	content	(LFC)	

·	Investigate	correlations	between	SED	time,	PA	levels,	and	NAFLD	markers	in	children	and	 

adolescents	with	obesity

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Hepatic	health	was	better	in	SED-	[lower	ALT,	GGT,	and	MRI-LFC	(p	<	0.05),	higher	AST/

ALT	(p	<	0.01)]	vs	SED+	and	in	MVPA+	[lower	ALT	(p	<	0.05),	higher	AST/ALT	(p	<	0.01)]	vs	

MVPA-	groups	after	adjustment	for	age,	gender,	and	Tanner	stages.	

·	SED-/MVPA+	group	had	the	best	hepatic	health.	

·	SED-/MVPA-	group	had	lower	ALT	and	GGT	and	higher	AST/ALT	(p	<	0.05)	in	comparison	

with	SED	+/MVPA+	group	independently	of	BMI.	

·	SED	time	was	positively	associated	with	biochemical	(high	ALT,	low	AST/ALT	ratio)	and	 

imaging	(high	MRI-LFC)	markers	independently	of	MVPA.	

·	MVPA	time	was	associated	with	biochemical	markers	(low	ALT,	high	AST/ALT)	but	these	 

associations	were	no	longer	significant	after	adjustment	for	SED	time.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	

each	outcome
Low

Reasons	to	upgrade	

or	downgrade
Not	upgrade	or	downgrade
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Ref.	No.	90

A	multidisciplinary	clinical	program	is	effective	in	stabilizing	BMI	and	reducing	transaminase	

levels	in	pediatric	patients	with	NAFLD

(DeVore	S,	et	al.	J	Pediatr	Gastroenterol	Nutr.	2013;57:119-23.)

Study	Objective To	evaluate	outcomes	of	lifestyle	management	from	multidisciplinary	clinical	program

Type	of	study Prospective	cohort	study	(US)

No.	of	study	population
83	patients	(1-year	follow	up),	39	patients	(completed	1-year	follow-up)	 

The	patients	were	obese	(BMI	>95	percentile),	76%	were	severely	obese	(BMI	>99	percentile).

Outcome	 Weight	and	BMI	change,	AST,	ALT,	lipid	profile,	insulin

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Decreased	mean	BMI	z	score	(-0.1	U,	p	<	0.05)

·	Decreased	mean	ALT	levels	(-36	U/L),	AST	levels	(-22	U/L),	p	<	0.05

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(follow-up	rate	47%)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	able	to	evaluate

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(loss	follow-up>	20%)

Ref.	No.	91

Effects	of	obesity	reduction	on	transient	elastography-based	parameters	in	pediatric		

non-alcoholic	fatty	liver	disease	

(Isoura	Y,	et	al.	Obes	Res	Clin	Pract.	2020;14:473-8.)

Study	Objective
To	clarify	the	effects	of	obesity	reduction	on	non-alcoholic	fatty	liver	disease	(NAFLD)	 

in	obese	children

Type	of	study Descriptive	study	

No.	of	study	population

·	26	pediatric	patients	(26	boys;	median	age,	13.0	years;	range,	6.4–16.6	years)

·	Age-appropriate	diet	and	exercise,	met	with	a	dietitian	and	received	education	on	 

age-appropriate	calorie	intake	and	macronutrient	composition	and	short-term	weight	 

control	by	admission	to	hospital)

Outcome	 Reductions	in	body	weight,	BMI	percentile,	CAP,	and	LS	(liver	stiffness)
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Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	10/26	subjects	failed	to	reduce	their	body	weight	with	regular	hospital	visit-supported	

self-directed	weight	control	and	were	admitted	to	hospital.

Multivariate	analysis	result

·	Baseline	CAP	(p	=	0.003)	and	reduction	in	weight	(p	=	0.04)	were	significantly	associated	

with	CAP	reduction,	whereas	reduction	in	weight	(p	=	0.01)	and	alanine	aminotransferase	

(p	=	0.02)	were	significantly	associated	with	LS	reduction.	

·	Short-term	weight	control	by	hospital	admission	(24.9	±	9.5	days)	provid	ed	significantly	

higher	reduction	in	weight	and	BMI	percentile	(both	p	<	0.0001)	and	was	associated	with	

reduction	of	CAP	and	LS	(p	=	0.04	and	0.01)
Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(all	male,	small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	able	to	evaluate

Level	of	quality	for	each	

outcome
Very	low

Reasons	to	upgrade	 

or	downgrade
Downgrade	(small	sample	size	and	sex	preference)

Ref.	No.	92
Health	outcomes	of	youth	in	clinical	pediatric	weight	management	programs	in	POWER	

(Kumar	S,	et	al.	J	Pediatr.	2019;208:57-65.e4.)

Study	Objective

·	To	describe	changes	in	BMI

·	To	describe	the	changes	in	cardiometabolic	risk	factors	as	reflected	by	blood	pressure	

measurements	and	laboratory	measures	(including	ALT)	

Type	of	study Multicenter	prospective	observational	cohort	study	(US)

No.	of	study	population
6,454	children	and	adolescents	(2-18	years	of	age) 

(median	age	11	years	[IQR,	9-14	years];	53%	white,	32%	Hispanic;	73%	with	severe	obesity)

Outcome	 The	change	in	BMI,	BP,	ALT,	TG,	HbA1c

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Patients	with	normalization	of	an	initially	abnormal	ALT	at	6	months	had	significantly	 

greater	improvement	in	%BMIp95	than	those	with	persistent	abnormality	in	the	ALT	 

(median,	-5.2	vs	-1.35;	adjusted	p	=	0.002).	

·	Youth	with	an	increase	in	ALT	from	a	normal	value	at	baseline	to	an	abnormal	value	at	6	

months	had	a	significant	worsening	in	%BMIp95,	whereas	those	who	had	persistently	 

normal	ALT	showed	improvement	in	%BMIp95	(median,	0.48	vs	-2.5;	adjusted	p	=	0.006).
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Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	able	to	evaluate

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Ref.	No.	93

Effect	of	vitamin	E	on	aminotransferase	levels	and	insulin	resistance	in	children	with		

non-alcoholic	fatty	liver	disease	

(Nobili	V,	et	al.	Aliment	Pharmacol	Ther.	2006;24:1553-61.)

Study	Objective

To	compare	the	effect	of	a	nutritional	program	alone	or	combined	with	alpha-tocopherol	 

and	ascorbic	acid	on	alanine	aminotransferase	(ALT)	levels,	and	insulin	resistance	(IR)	 

in	biopsy-proven	NAFLD	children

Type	of	study

RCT	(Italy)

·	Nutritional	counselling	consisted	of	a	low-calorie	diet	for	subjects	with	a	BMI	≥	85th	 
percentile	and	an	iso-calorie	diet	for	normal	weight	subjects.

·	A	12-month	double-blind	treatment	of	nutritional	counselling	plus	placebo	(group	A)	or	diet	

plus	oral	vitamin	supplementation	[vitamin	E	600	IU/day	and	vitamin	C	500	mg/day	(group	B)

No.	of	study	population

88	patients	(placebo	=	43,	intervention	=	45)

Group	A1	(weight	loss	≥	20%	of	excessive	body	weight)	=	29,	group	A2	=	14,	group	B1	

(weight	loss	≥	20%	of	excessive	body	weight)	=	37,	group	B2	=	8)

Outcome	 Alanine	aminotransferase	(ALT)	levels	and	insulin	resistance	(IR)		

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

At	month	12	(comparison	between	group	A	and	B)

·	ALT	(32.67	±	8.09	vs.	32.18	±	11.39	IU/L;	p	=	NS)

·	HOMA-IR	(1.52	±	0.66	vs.	1.84	±	0.95	IU/L;	p	=	NS)

·	Weight	loss	(32%	vs.	35%;	p	=	NS)	

Among	subjects	who	lost	≥	20%	of	EBW:	ALT	and	body	weight	percentage	changes	were	

significantly	related	(r(o)	=	0.260;	p	=	0.03).

Among	subject	who	lost	weight	>	1	kg:	ALT	decreased	by	36%	(59.13	±	4.11	vs.	30.27	 

±	1.46	IU/L;	p	≤	0.001)	in	group	A	and	42%	(68.19	±	5.68	vs.	31.92	±	1.92	IU/L;	 

p	≤	0.0001)	in	group	B.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size	in	each	group)
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Ref.	No.	94
NAFLD	in	children:	A	prospective	clinical-pathological	study	and	effect	of	lifestyle	advice	

(Nobili	V,	et	al.	Hepatology.	2006;44:458-65.)

Study	Objective
To	determine	the	beneficial	effects	of	lifestyle	intervention	with	diet	and	physical	exercise	 

in	children	with	NAFLD

Type	of	study Prospective	cohort	study	(Italy)

No.	of	study	population

84	untreated	patients	(59	male,	25	female)	with	a	mean	age	of	11.7	±	3.3	years	(range,	

3-18.8)

(All	patients	and	guardians	participated	in	a	1-hour	nutritional	counseling,	prescribed	 

a	balanced,	low-calorie	diet	with	25-30	kcal/kg/d;	carbohydrate	50%-60%,	fat	23%-30%,	

protein	15%-20%	and	moderate	exercise	program	of	aerobic	exercise	for	30-45	min/d	at	

least	3	times	a	week)

Outcome	 The	change	in	BMI,	BP,	AST,	ALT,	lipid	profile,	insulin

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Increased	liver	fibrosis	was	present	in	49	(58.1%)	patients	and	was	independently	 

associated	with	obesity	(OR	2.7;	95%	CI,	1.2-6.2)	and	age	(1-year	increase;	OR	1.2;	95%	

CI,	1.04-1.5).

·	Overall,	patients	losing	≥5%	of	body	weight	had	higher	improvements	in	ALT	levels	 

(-35	±	33	vs	-20	±	20	IU/L,	respectively;	p	<	0.05).

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	able	to	evaluate

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious	

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	able	to	evaluate

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size)
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Ref.	No.	95
The	effect	of	weight	loss	on	pediatric	nonalcoholic	fatty	liver	disease	

(St-Jules	DE,	et	al.	ISRN	Gastroenterol.	2013;2013:398297.)

Study	Objective
To	evaluate	the	effectiveness	of	weight	loss	on	reducing	serum	alanine	aminotransferase	

(ALT)	in	pediatric	NAFLD

Type	of	study Descriptive	study	(US)

No.	of	study	population

81	overweight	pediatric	patients	(70	male;	median	age	14.1	years;	range	11.2–16.2	years)

Follow-up	data	was	available	for:

·	47/81	(58%)	from	1–4	months

·	26/81	(32%)	from	5–8	months	

·	19/81	(23%)	from	9–12	months

·	19/81	(23%)	beyond	one	year

Outcome	
The	relationship	between	the	change	in	body	weight	and	BMI	z-score,	and	the	change	 

in	ALT

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Reduction	of	ALT	level	(U/L)	among	subjects	with	follow-up	data	of

·	1–4	months:	-32 ± 66	(p	=	0.016)
·	5–8	months:	-30 ± 65	(p	=	0.134)
·	9–12	months:	-37 ± 75	(p	=	0.157)
·	Beyond	one	year:	-45 ± 69	(p	=	0.014)
(Neither	was	body	weight	(-0.2	to	+7.1 kg)	or	BMI	z-score	(-0.12	to	-0.05)	significantly	 
reduced,	nor	were	changes	in	these	variables	associated	with	the	change	in	alanine	 

aminotransferase.)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size	in	each	follow-up	period)

Publication	bias Not	serious	

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	able	to	evaluate

Level	of	quality	for	each	

outcome
Very	low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size	in	each	follow-up	period)
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Ref.	No.	96
Lifestyle	intervention	and	antioxidant	therapy	in	children	with	nonalcoholic	fatty	liver	disease:	
A	randomized,	controlled	trial	
(Nobili	V,	et	al.	Hepatology.	2008;48:119-28.)

Study	Objective
·	Primary	objective:	change	in	liver	histology	on	repeated	biopsy	at	24	months

·	Secondary	end	points:	changes	in	bodyweight,	liver	enzymes,	and	insulin	sensitivity		

Type	of	study 	RCT	(Italy)

No.	of	study	population

53	patients	with	biopsy-proven	NAFLD	(placebo	=	28,	intervention	=	25)

·	Nutritional	counselling	consisted	of	a	low-calorie	diet	for	subjects	with	BMI	≥	85th	 
percentile	and	an	iso-calorie	diet	for	normal	weight	subjects.

·	A	24-month	double-blind	treatment	of	nutritional	counselling	plus	placebo	(group	A)	or	diet	

plus	oral	vitamin	supplementation	[vitamin	E	600	IU/day	and	vitamin	C	500	mg/day	(group	B)

Outcome	 Alanine	aminotransferase	(ALT)	levels,	insulin	resistance	(IR),	liver	histology

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	The	median	weight	loss	and	BMI	were	similar	in	the	placebo	and	antioxidant	groups	 
(-4.75	[range,	-16	to	4.0]	versus	-5.5	[range,	-12.2	to	0.4]	kg,	p	=	0.9	and	-2.88	 
[range,	-7.6	to	0.69]	versus	-3.5	[range,	-5.32	to	0.52]	kg/m2,	p	=	0.3,	respectively).

·	A	significant	improvement	was	noted	in	both	groups	in	grade	of	steatosis,	lobular	 
inflammation,	and	hepatocyte	ballooning,	and	in	the	mean	NAFLD	activity	score.	

·	Correlation	between	ALT	and	%	change	in	BMI:	r
0	
=	-0.062	(p	=	0.57)

·	Correlation	between	AST	and	%	change	in	BMI:	r
0
	=	0.075	(p	=	0.49)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
	Serious	(small	sample	size)

Publication	bias Not	serious		

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	able	to	evaluate

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size)	

Ref.	No.	97
Important	food	sources	of	fructose-containing	sugars	and	non-alcoholic	fatty	liver	disease:		
A	systematic	review	and	meta-analysis	of	controlled	trials	
(Lee	D,	et	al.	Nutrients.	2022;14:2846.)

Study	Objective
To	evaluate	the	effect	of	fructose-containing	sugars	by	food	source	at	different	levels	of 
	energy	control	on	non-alcoholic	fatty	liver	disease	(NAFLD)	markers

Type	of	study Systematic	review	and	meta-analysis	of	controlled	trials	

No.	of	study	population

51	reports	(75	trial	comparisons,	N	=	2,059)	of	10	food	sources	(sugar-sweetened	beverages	
(SSBs);	sweetened	dairy	alternative;	100%	fruit	juice;	fruit;	dried	fruit;	mixed	fruit	sources;	
sweets	and	desserts;	added	nutritive	sweetener;	honey;	and	mixed	sources	with	SSBs)	in	
predominantly	healthy	mixed	weight	or	overweight/obese	younger	adults
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Outcome	

·	Primary	outcome	was	intrahepatocellular	lipid	(IHCL)

·	Secondary	outcomes	were	alanine	aminotransferase	(ALT)	and	aspartate	 

aminotransferase	(AST)

(effect	of	fructose-containing	sugars:	substitution,	addition,	subtraction,	ad	libitum)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Total	fructose-containing	sugars	increased	IHCL	(standardized	mean	difference	=	1.72	

[95%	CI,	1.08	to	2.36],	p	<	0.001)	in	addition	trials	and	decreased	AST	in	subtraction	 

trials	with	no	effect	on	any	outcome	in	substitution	or	ad	libitum	trials.	

·	There	was	evidence	of	influence	by	food	source	with	SSBs	increasing	IHCL	and	ALT	in	 

addition	trials	and	mixed	sources	(with	SSBs)	decreasing	AST	in	subtraction	trials.	

·	The	certainty	of	evidence	was	high	for	the	effect	on	IHCL	and	moderate	for	the	effect	on	

ALT	for	SSBs	in	addition	trials,	low	for	the	effect	on	AST	for	the	removal	of	energy	from	

mixed	sources	(with	SSBs)	in	subtraction	trials,	and	generally	low	to	moderate	for	all	other	

comparisons.	
Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
High

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade

Ref.	No.	98

Effect	of	a	low	free	sugar	diet	vs	usual	diet	on	nonalcoholic	fatty	liver	disease	in	adolescent	

boys:	A	randomized	clinical	trial	

(Schwimmer	JB,	et	al.	JAMA.	2019;321:256-65.)

Study	Objective
To	determine	the	effects	of	a	diet	low	in	free	sugars	(those	sugars	added	to	foods	and	 

beverages	and	occurring	naturally	in	fruit	juices)	in	adolescent	boys	with	NAFLD

Type	of	study Open-label,	8	week	randomized	clinical	trial	(US)

No.	of	study	population
·	20	cases	in	intervention	group:	restrict	free	sugar	intake	less	than	3%	of	daily	calories

·	20	cases	in	control	group

Outcome	

·	Primary	outcome	was	change	in	hepatic	steatosis	estimated	by	magnetic	resonance	imaging	

proton	density	fat	fraction	(MRI-PDFF)	measurement	between	baseline	and	8	weeks.

·	The	minimal	clinically	important	difference	in	hepatic	steatosis	was	assumed	to	be	4%.

·	There	were	12	secondary	outcomes,	including	change	in	alanine	aminotransferase	(ALT)	

level	and	diet	adherence.
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Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	The	mean	decreased	in	hepatic	steatosis	from	baseline	to	week	8	was	significantly	greater	

for	the	intervention	diet	group	(25%	to	17%)	vs	the	usual	diet	group	(21%	to	20%)	and	the	

adjusted	week	8	mean	difference	was	Σ6.23%	(95%	CI,	Σ9.45%	to	Σ3.02%;	p	<	0.001).

·	The	geometric	mean	decrease	in	ALT	level	from	baseline	to	8	weeks	was	significantly	

greater	for	the	intervention	diet	group	(103	U/L	to	61	U/L)	vs	the	usual	diet	group	(82	U/L	

to	75	U/L)	and	the	adjusted	ratio	of	the	geometric	means	at	week	8	was	0.65	U/L	(95%	CI,	

0.53-0.81	U/L;	p	<	0.001).	

·	Adherence	to	the	diet	was	high	in	the	intervention	diet	group	(18	of	20	reported	intake	of	

<3%	of	calories	from	free	sugar	during	the	intervention).

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size)

Ref.	No.	99

Dietary	sugar	restriction	reduces	hepatic	de	novo	lipogenesis	(DNL)	in	adolescent	boys	with	

fatty	liver	disease

(Cohen	CC,	et	al.	J	Clin	Invest.	2021;131:e150996.)

Study	Objective
To	evaluate	the	effects	of	8	weeks	of	dietary	sugar	restriction	on	hepatic	DNL	in	adolescent	

boys	(11-16	years)	with	NAFLD	

Type	of	study

RCT	(US)

Treatment	group;	low	sugar	diet	×	8	weeks	(16	cases),	reduced	sugar	from	9.9	to	1.1%

Control	group;	usual	diet	×	8	weeks	(13	cases)

No.	of	study	population Adolescent	boys	with	NAFLD	(N	=	29)	

Outcome	

·	Hepatic	DNL

·	Correlations	between	DNL	and	change	in	hepatic	fat	(MRI-PDFF)	and	other	metabolic	 

outcomes	(fasting	insulin,	glucose	concentration,	lipids,	liver	enzymes)

(Hepatic	DNL	was	measured	as	percentage	contribution	to	plasma	triglyceride	palmitate	 

using	a	7-day	metabolic	labeling	protocol	with	heavy	water)

(Hepatic	fat	was	measured	by	magnetic	resonance	imaging–proton	density	fat	fraction)

แนวทางเวชปฏิิบััติิการดููแลรักษาโรคติับัคั�งไขมัันในเดู็ก พ.ศ. 2566 120



Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Hepatic	DNL	was	significantly	decreased	in	the	treatment	group	(from	34.6%	to	24.1%)	

versus	the	control	group	(33.9%	to	34.6%)	(adjusted	week	8	mean	difference:	–10.6%	

[95%	CI,	–19.1%,	–2.0%]),	which	was	paralleled	by	greater	decreases	in	hepatic	fat	

(25.5%	to	17.9%	vs.	19.5%	to	18.8%)	and	fasting	insulin	(44.3	to	34.7	vs.	35.5	to	37.0	

μIU/mL).

·	Percentage	change	in	DNL	during	the	intervention	correlated	significantly	with	changes	in	

free-sugar	intake	(r	=	0.48,	p	=	0.011),	insulin	(r	=	0.40,	p	=	0.047),	and	alanine	 

aminotransferase	(ALT)	(r	=	0.39,	p	=	0.049),	but	not	hepatic	fat	(r	=	0.13,	p	=	0.532).

·	Dietary	sugar	restriction	reduces	hepatic	DNL	and	fasting	insulin,	in	addition	to	reductions	

in	hepatic	fat	and	ALT,	among	adolescents	with	NAFLD.	

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(Small	sample	size)

Publication	bias Not	serious	

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size)

Ref.	No.	100

Effect	of	restriction	of	foods	with	high	fructose	corn	syrup	content	on	metabolic	indices	and	

fatty	liver	in	obese	children	

(Ibarra-Reynoso	LDR,	et	al.	Obes	Facts.	2017;10:332-40.)

Study	Objective
To	evaluate	the	effect	of	restriction	of	foods	with	high	fructose	content	in	obese	 

school	children

Type	of	study Prospective	cohort	(Mexico)

No.	of	study	population
54	obese	children	(6	to	11	years	old)	with	high	fructose	consumption	(>	70	g/day)	were	 

instructed	to	adhere	to	dietary	fructose	restriction	(<	20	g/day)	for	6	weeks.

Outcome	
Anthropometry,	liver	ultrasound	as	well	as	glucose,	insulin,	lipids,	leptin,	IGFBP1,	 

and	RBP4	serum	levels
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Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Participants	had	80%	adherence	and	reported	decreased	fructose	consumption	(110	±	38.6	to	

11.4	±	12.0	g/day)	and	also	a	significant	decrease	in	caloric	(2,384	±	568	to	1,757	±	387	kcal/

day)	and	carbohydrate	consumption	(302	±	80.4	to	203	±	56.0	g/day).

·	The	severity	of	steatosis	improved	significantly	after	fructose	restriction	(p	<	0.000001).	

·	No	changes	in	BMI,	systolic	blood	pressure,	or	diastolic	blood	pressure	

·	Only	triglyceride	levels	decreased	(1.44	±	0.43	to	1.31	±	0.38	mmol/L).

·	High-density	lipoprotein	cholesterol	showed	a	marginal	increase	(1.45	±	0.19	to	1.56	 

±	0.44	mmol/L).	

·	Insulin	resistance	and	RBP4	did	not	change.		

·	In	school	children,	the	restriction	of	high	fructose	foods	with	a	decrease	of	caloric	and	 

carbohydrate	intake	at	6	weeks	did	not	induce	weight	loss;	however,	triglyceride	levels	 

and	hepatic	steatosis	decreased.	

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Low

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size)

Ref.	No.	101

Effects	of	dietary	and	lifestyle	interventions	on	liver,	clinical	and	metabolic	parameters		

in	children	and	adolescents	with	non-alcoholic	fatty	liver	disease:	A	systematic	review	

(Katsagoni	CN,	et	al.	Nutrients.	2020;12:2864.)

Study	Objective

To	evaluate	the	efficacy	of	diet	or	exercise	interventions	on	liver	enzymes	and	intrahepatic	

triglyceride	content	(IHTG),	as	well	as	on	anthropometric	data,	glucose	metabolism,	and	 

lipid	profile	factors	in	children	with	NAFLD

Type	of	study Systematic	review

No.	of	study	population

10	RCTs,	3	studies	(N	=	164)	on	diet	plus	physical	activity	(no	RCT	on	physical	activity	

alone)

·	Subjects	aged	below	or	equal	to	18	years	old.

·	NAFLD	diagnosis	was	based	either	on	imaging	or	biopsy.	

·	Imaging	included	ultrasound	(US)	or	proton	magnetic	resonance	spectroscopy	(1H-MRS)	 

or	magnetic	resonance	imaging	(MRI)	of	the	liver.	
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Outcome	

Changes	in	the	serum	levels	of	liver	enzymes	[ALT,	AST,	GGT],	changes	in	intrahepatic	 

triglycerides	content	(IHTG)	as	assessed	by	1H-MRS	or	MRS,	or	in	liver	echogenicity,	 

based	on	ultrasound	or	improvements	in	liver	histology	(when	available)

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

The	results	were	inconclusive	and,	therefore,	we	could	not	make	specific	recommendations	
regarding	diet	and	exercise	in	children	with	NAFLD.
·	5	studies	(N	=	123):	resolution	of	NAFLD	or	ALT	was	not	reported	in	any	study	(between	
group-diet	improved	liver	characteristics	including	ALT,	AST,	GGT,	and	IHTG	reported	 
only	in	a	study	by	Schwimmer	et	al.)

·	3	studies	(N	=	164)	evaluated	diet	+	physical	activity

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size)	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Serious	(studies	on	diet	plus	physical	activity)

Inconsistency Serious	(heterogeneity	in	study	population)

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size,	indirectness,	inconsistency)

Ref.	No.	103

Effects	of	aerobic	versus	resistance	exercise	without	caloric	restriction	on	abdominal	fat,		

intrahepatic	lipid,	and	insulin	sensitivity	in	obese	adolescent	boys:	A	randomized,	controlled	trial	

(Lee	S,	et	al.	Diabetes.	2012;61:2787-95.)

Study	Objective

To	examine	the	effects	of	aerobic	(AE)	versus	resistance	exercise	(RE),	without	caloric	 

restriction,	on	abdominal	obesity,	ectopic	fat	in	the	liver	and	skeletal	muscle,	and	insulin	 

action	and	secretion	in	obese	adolescent	boys

Type	of	study RCT	(3-month	intervention	period)	(US)

No.	of	study	population

45	male	adolescent	12-18	years	(Tanner	stages	III-IV):	control	=	11,	aerobic	exercise	=	15,	

resistance	exercise	=	16	

Exclusion:	syndromic	obesity,	other	diseases

Outcome	

·	Changes	in	body	weight	and	waist	circumference	(WC)

·	Changes	in	total	fat	and	skeletal	muscle	mass

·	Changes	in	abdominal	fat,	intrahepatic	lipid,	and	intramyocellular	lipid	

·	Changes	in	insulin	action	and	secretion	

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Significant	reduction	in	body	weight,	WC,	total	adiposity	(%),	intrahepatic	lipid	(%),	 

abdominal	subcutaneous,	and	visceral	fat	in	both	groups

·	Small	but	significant	reduction	of	BMI	in	RE	group

·	Significant	increase	in	total	skeletal	muscle	mass	and	improvement	of	insulin	sensitivity	 

in	RE	group
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Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(sex	preference:	boy,	small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(sex	preference:	boy,	small	sample	size)

Ref.	No.	104

Aerobic	exercise	but	not	resistance	exercise	reduces	intrahepatic	lipid	content	and	visceral	

fat	and	improves	insulin	sensitivity	in	obese	adolescent	girls:	A	randomized	controlled	trial

(Lee	S,	et	al.	Am	J	Physiol	Endocrinol	Metab.	2013;305:1222-9.)

Study	Objective
To	evaluate	the	effects	of	aerobic	(AE)	vs.	resistance	exercise	(RE)	alone	on	visceral	 

adipose	tissue	(VAT),	intrahepatic	lipid,	and	insulin	sensitivity	in	obese	girls

Type	of	study RCT	(3-month	follow-up)	(US)

No.	of	study	population

44	obese	adolescent	girls	(BMI	≥95th	percentile,	12-18	years,	Tanner	stage	III,	IV,	V)	with	

abdominal	obesity	(waist	circumference	106.5	±	11.1	cm)	were	randomized	to	3	months	of	

180	min/week	AE	(N	=	16)	or	RE	(N	=	16)	or	a	non-exercising	control	group	(N	=	12)	

(36	subjects	were	analyzed)	

Outcome	

·	Total	fat	and	VAT	were	assessed	by	MRI	and	intrahepatic	lipid	by	proton	magnetic	 

resonance	spectroscopy.	

·	Intermuscular	adipose	tissue	(IMAT)	was	measured	by	CT.	

·	Insulin	sensitivity	was	evaluated	by	a	3-h	hyperinsulinemic	(80	mU·m2·min−1)  

euglycemic	clamp

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Compared	with	controls	(0.13	±	1.10	kg),	body	weight	did	not	change	in	the	AE	(−1.31	 

±	1.43	kg)	and	RE	(−0.31	±	1.38	kg)	groups.	

·	Despite	the	absence	of	weight	loss,	total	body	fat	(%)	and	IMAT	significantly	decreased	in	

both	exercise	groups	compared	with	control.	

·	Compared	with	controls,	significant	reductions	in	VAT	(−15.68	±	7.64	cm2)	and	intrahepat-

ic	lipid	(−1.70	±	0.74%)	and	improvement	in	insulin	sensitivity	(0.92	±	0.27	mg· 
kg−1·min−1	per	microU/ml)	were	observed	in	the	AE	group	but	not	the	RE	group.	

·	Improvements	in	insulin	sensitivity	in	the	AE	group	were	associated	with	the	reductions	in	

total	AT	mass	(r	=	−0.65,	p	=	0.02).	

·	In	obese	adolescent	girls,	AE	but	not	RE	is	effective	in	reducing	liver	fat	and	visceral	 

adiposity	and	improving	insulin	sensitivity	independent	of	weight	loss	or	calorie	restriction.
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Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(sex	preference:	female,	not	clarify	analyzed	subjects,	small	sample	size)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(sex	preference:	female,	not	clarify	analyzed	subjects,	small	sample	size)

Ref.	No.	105
Effect	of	lifestyle	intervention	on	non-alcoholic	fatty	liver	disease	in	Chinese	obese	children	

(Wang	CL,	et	al.	World	J	Gastroenterol.	2008;14:1598-602.)

Study	Objective
To	investigate	the	effect	of	lifestyle	intervention	on	non-alcoholic	fatty	liver	disease	(NAFLD)	

in	Chinese	obese	children

Type	of	study RCT	(1-month	follow-up)	(China)

No.	of	study	population

76	obese	children	(52	males),	aged	10	to	17	years	with	NAFLD,	enrolled	for	a	one-month	
intervention	
·	Group	1,	consisting	of	38	obese	children,	was	an	untreated	control	group	without	any	 
intervention.	

·	Group	2,	consisting	of	19	obese	children	in	summer	camp,	was	strictly	controlled	only	 
by	lifestyle	intervention.	

·	Group	3,	consisting	of	19	obese	children,	received	oral	vitamin	E	therapy	at	a	dose	of	 
100	mg/day.	

Outcome	

·	Height,	weight,	fasting	blood	glucose	(FBG),	fasting	serum	insulin	(FINS),	ALT,	AST,	TG,	
total	cholesterol	(TCHO)	and	homeostasis	model	assent-insulin	resistance	(HOMA-IR)	
were	measured	at	baseline	and	after	one	month.	

·	Ultrasonographic	study	of	the	liver	

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	BMI,	ALT,	AST,	TG,	TCHO	and	HOMA-IR	were	successfully	improved	except	in	group	1.
·	BMI	and	ALT	in	group	2	were	reduced	more	significantly	than	in	group	3	(2.44	±	0.82	vs	
1.45	±	0.80	kg/m2,	p	=	0.001	and	88.58	±	39.99	vs	63.69	±	27.05	U/L,	p	=	0.040,	 
respectively).

·	Both	a	short-term	lifestyle	intervention	and	vitamin	E	therapy	have	an	effect	on	NAFLD	in	
obese	children.	Compared	with	vitamin	E,	lifestyle	intervention	is	more	effective.	Therefore,	
lifestyle	intervention	should	represent	the	first	step	in	the	management	of	children	with	 
NAFLD.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size	and	sex	preference)
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Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size	and	sex	preference)

Ref.	No.	106
Changes	in	liver	enzymes	and	metabolic	profile	in	adolescents	with	fatty	liver	following		
exercise	interventions	
(Iraji	H,	et	al.	Pediatr	Gastroenterol	Hepatol	Nutr.	2021;24:54-64.)

Study	Objective
To	compare	the	changes	in	liver	enzymes	and	metabolic	profile	in	adolescents	with	fatty	 
liver	following	selected	school-based	exercise	(SBE)	and	high-intensity	interval	training	
(HIIT)	interventions

Type	of	study Semi-experimental	study	(Iran)

No.	of	study	population

34	obese	male	adolescents	with	clinically	defined	NAFLD	were	divided	into	the	HIIT	 
(N	=	11,	age	12.81	±	1.02	years,	body	mass	index	[BMI]	=	26.68	±	2.32	kg/m2),	selected	
SBE	(N	=	11,	age	13.39	±	0.95	years,	BMI	=	26.47	±	1.74	kg/m2),	and	control	(N	=	12,	 
age	13.14	±	1.49	years,	BMI	=	26.45	±	2.21	kg/m2)	groups.	

Outcome	
Ultrasonography	NAFLD	grade,	peak	oxygen	uptake	(VO

2peak
),	lipid	profile,	insulin	resistance,	

and	alanine	aminotransferase	(ALT)	and	aspartate	aminotransferase	(AST)	levels	of	the	 
participants	were	measured	before	and	after	the	exercise	interventions.

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

·	BMI,	waist-to-hip	ratio,	and	body	fat	percentage	of	the	participants	decreased,	and	 
a	significant	increase	in	VO

2peak
	was	observed	after	the	intervention	(HIIT	group	showed	 

a	significant	improvement	compared	with	the	SBE	group,	p	<	0.01).	
·	Significant	reductions	were	observed	in	the	levels	of	insulin	resistance,	triglyceride,	 
total	cholesterol,	ALT,	and	AST	in	both	groups,	although	high-density	lipoprotein	levels	 
decreased	only	in	the	HIIT	group	(p	<	0.01).

·	HIIT	and	SBE	are	equally	effective	in	improving	health	parameters	in	obese	children	and	
adolescents.	

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Serious	(sex	preference:	male,	small	sample	size)	

Publication	bias Not	serious		

Indirectness Not	serious		

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	
outcome

Low

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(sex	preference:	male,	small	sample	size)
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Ref.	No.	107

Efficacy	of	dietary	intervention	and	physical	activity	in	children	and	adolescents	with		

nonalcoholic	fatty	liver	disease	associated	with	obesity:	A	scoping	review

(Caro-Sabido	EA,	et	al.	Rev	Gastroenterol	Mex	(Engl	Ed).	2019;84:185-94.)

Study	Objective

To	evaluate	the	efficacy	of	dietary	interventions,	antioxidant	supplementation,	physical	 

activity,	and	nutritional	and	psychologic	counseling	in	the	treatment	of	children	and	 

adolescents	with	non-alcoholic	fatty	liver	disease	associated	with	obesity

Type	of	study Systematic	review

No.	of	study	population

22	articles	(923	subjects,	477	boys	and	446	girls,	aged	6-18	years)

(The	most	frequently	used	intervention	variables	were	diet	and	physical	activity.	The	 

interventions	had	different	durations,	but	most	were	carried	out	for	one	year.	Some	 

authors	employed	ascorbic	acid,	vitamin	E,	or	omega-3	fatty	acid	supplementation.)

Outcome	

Degrees	of	improvement	in	the	variables	analyzed	in	the	majority	of	the	studies,	such	as	a	

decrease	in	ALT	levels,	a	reduced	frequency	of	steatosis	(determined	through	US	or	 

MRI/MR	spectroscopy	or	histology),	and	a	decrease	in	body	mass	index.

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

The	dietary	interventions,	omega-3	fatty	acid	supplementation,	physical	activity,	and	 

nutritional	and	psychologic	counseling	were	identified	as	efficacious	measures	in	the	 

treatment	of	non-alcoholic	fatty	liver	disease	associated	with	obesity	in	children	and	adoles-

cents,	according	to	biochemical	or	imaging	study	indicators,	within	the	time	frame	of	the	 

intervention.

·	Decreased	in	BMI	z-score:	-0.82	(95%	CI,	-1.26	to	-0.37)

·	Decreased	ALT	levels:	-1.35	(95%	CI,	-1.92	to	-0.78),	since	the	heterogeneity	was	 

increased	(p	<	0.001)

·	The	risk	of	steatosis	reduced	by	61%	after	the	intervention	(RR	grouped	=	0.39;	95%	 

CI,	0.27-0.56)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Serious	(heterogeneity)

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(inconsistency)
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Ref.	No.	108

The	effects	of	exercise	on	abdominal	fat	and	liver	enzymes	in	pediatric	obesity:		

A	systematic	review	and	meta-analysis

(González-Ruiz	K,	et	al.	Child	Obes.	2017;13:272-82.)

Study	Objective
To	determine	the	effectiveness	of	exercise	interventions	on	abdominal	fat,	liver	enzymes,	

and	intrahepatic	fat	in	overweight	and	obese	youth

Type	of	study Systematic	review	and	meta-analysis

No.	of	study	population 14	clinical	trials	(1,231	subjects)	

Outcome	

The	effect	of	supervised	exercise	interventions	on	abdominal	fat	(visceral	and	subcutaneous	

fat),	liver	enzymes	(alanine	aminotransferase,	aspartate	aminotransferase,	and	gamma- 

glutamyl	transferase),	and	intrahepatic	fat.

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Exercise	was	associated	with	a	significant	reduction	in	visceral	(SMD	=	-0.661;	95%	CI,	

-0.976	to	-0.346;	p	<	0.001),	subcutaneous	(SMD	=	-0.352;	95%	CI,	-0.517	to	-0.186;	 

p	<	0.001)	and	intrahepatic	fat	(SMD	=	-0.802;	95%	CI,	-1.124	to	-0.480;	p	<	0.001),	as	

well	as	gamma-glutamyl	transferase	(SMD	=	-0.726;	95%	CI,	-1.203	to	-0.249;	p	<	0.001),	

but	did	not	alter	any	other	liver	enzyme.	

·	Subgroup	analysis	recommends	exercise	programs	that	involve	aerobic	exercise	longer	

than	three	sessions	per	week.

·	This	meta-analysis	supports	current	recommendation	for	physical	exercise,	mainly	aerobic,	

as	an	effective	intervention	for	nonalcoholic	fatty	liver	disease	progression	by	targeting	 

hepatic	lipid	composition,	visceral	and	subcutaneous	adipose	tissue.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
High

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade
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Ref.	No.	109

Non-alcoholic	fatty	liver	disease	in	children	and	adolescents:	Lifestyle	change	-	a	systematic	

review	and	meta-analysis

(Utz-Melere	M,	et	al.	Ann	Hepatol.	2018;17:345-54.)

Study	Objective
To	analyze	the	impact	of	lifestyle	changes	on	body	mass	index	(BMI),	AST	and	steatosis	 

in	children	and	adolescents	with	nonalcoholic	fatty	liver	disease	(NAFLD)

Type	of	study Systematic	review	and	meta-analysis

No.	of	study	population 19	studies	that	had	evaluated	923	subjects	(477	boys	and	446	girls)	aged	6-18	years	

Outcome	 BMI,	aminotransferase,	and	steatosis

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	In	most	studies,	the	intervention	included	aerobic	exercise	and	diet.	

·	In	9	studies,	BMI	improved	significantly	following	the	intervention.	

·	Many	studies	reported	a	benefit	from	the	intervention	on	aminotransferase	levels.	

·	Lifestyle	changes	also	had	a	significant	impact	on	steatosis,	reducing	the	risk	by	61%.	

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Serious	(heterogeneity)

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(inconsistency)
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Ref.	No.	110

Effects	of	exercise	modality	on	insulin	resistance	and	ectopic	fat	in	adolescents		

with	overweight	and	obesity:	A	randomized	clinical	trial	

(Lee	S,	et	al.	J	Pediatr.	2019;206:91-8.e1.)

Study	Objective

To	examine	a	combined	aerobic	exercise	and	resistance	exercise	is	more	effective	than	 

either	AE	or	RE	alone	in	improving	insulin	sensitivity	and	reducing	total	adiposity	and	 

ectopic	fat	in	adolescents

Type	of	study RCT	(6-month	follow-up)	(US)

No.	of	study	population

118	sedentary	adolescents	with	overweight/obesity	(BMI	≥	85th	percentile,	12–17	years)	

(Participants	were	randomized	to	one	of	the	following	6-month	exercise	groups	(3	days/

week,	180	min/week):	AE	(N	=	38),	RE	(N	=	40)	and	combined	AE	and	RE	(N	=	40).	 

Tanner	stage	II-III,	IV-V)

(Complete	protocol	85	participants:	30	AE,	28	RE	and	27	combined)

Outcome	

·	Primary	outcome:	change	in	insulin-stimulated	glucose	disposal	(Rd)	by	a	3-hour 

hyperinsulinemic-euglycemic	clamp

·	Secondary	outcomes:	changes	in	liver	fat	by	proton	magnetic	resonance	spectroscopy	 

and	inter-muscular	adipose	tissue	(IMAT)	by	computed	tomography

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	Total	adiposity	reduced	similarly	in	all	groups	(−2%,	p	<	0.05)

·	After	adjusting	for	age	and	sex,	Rd	increased	(p	<	0.05)	in	all	groups,	with	the	increase	in	

the	AE	group	being	greater	than	the	RE	group	(1.7	±	0.1	versus	0.7	±	0.1	mg/kg/min,	 

p	<	0.05),	but	not	different	from	the	combined	group	(1.2	±	0.1	mg/kg/min).

·	Liver	fat	was	reduced	(p	<	0.05)	in	the	AE	(−0.6%)	and	combined	(−0.6%)	groups,	 

but	not	in	the	RE	group	(−0.3%,	p	>	0.05).	

·	IMAT	decreased	(p	<	0.05)	similarly	in	all	groups.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size,	loss	follow	up-equally)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size,	loss	follow	up-equally)
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5.	ก�รรักษ�ด้วัยย�	(pharmacologic	treatment)

Ref.	No.	116

Effect	of	vitamin	E	or	metformin	for	treatment	of	nonalcoholic	fatty	liver	disease	in	children	

and	adolescents:	The	TONIC	randomized	controlled	trial	

(Lavine	JE,	et	al.	JAMA.	2011;	305:	1659–68.)

Study	Objective
To	determine	the	improvement	of	NAFLD	in	children	underwent	vitamin	E	or	metformin	

treatment

Type	of	study Double-blind,	randomized	controlled	trial	(US)

No.	of	study	population

Children	&	adolescents	aged	8-17	years	with	NAFLD	(diagnosed	by	liver	biopsy)

·	Metformin	1,000	mg/day	for	96	weeks	(N	=	57)

·	Vitamin	E	800	IU/day	for	96	weeks	(N	=	58)

·	Placebo	(N	=	58)

Outcome	 Improvement	of	NAFLD	assessed	by	ALT	and	liver	histology

Metformin	compared	to	placebo

·	Sustained	reduction	of	ALT	(48-96	weeks):	non-significance

·	Histologic	features

·	Mean	change	of	hepatocellular	ballooning	score:	significance	(p	=	0.04);	-0.3	 

(95%	CI,	-0.6	to	-0.0)	vs	0.1	(95%	CI,	-0.2	to	0.3)	

·	Mean	change	in	NAFLD	activity	score:	non-significance

·	Resolving	of	NASH:	non-significance

Vitamin	E	compared	to	placebo

·	Sustained	reduction	of	ALT	(48-96	weeks):	non-significance

·	Histologic	features

·	Mean	change	of	hepatocellular	ballooning	score:	significance	(p	=	0.006);	−0.5	 

(95%	CI,	−0.8	to	−0.3)	vs	0.1	(95%	CI,	-0.2	to	0.3)	

·	Mean	change	in	NAFLD	activity	score:	significance	(p	=	0.02);	−1.8	(95%	CI,	 

−2.4	to	−1.2)	vs	-0.7	(95%	CI,	−1.3	to	−0.2)		

·	Resolving	of	NASH:	significance	(p	=	0.006);	58%	(95%	CI,	42-73)	vs	28%	 

(95%	CI,	15-45)		

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
High

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Not	upgrade	or	downgrade
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Ref.	No.	117
Long-term	effects	of	metformin	and	lifestyle	modification	on	nonalcoholic	fatty	liver	disease	
obese	adolescents	
(Tock	L,	et	al.	J	Obes.	2010;2010:831901.)

Study	Objective
To	assess	the	effects	of	metformin	plus	lifestyle	intervention	on	insulin	levels	and	steatosis	
assessed	by	ultrasonography	in	obese	adolescents

Type	of	study Double-blind,	randomized	controlled	trial	(Brazil)

No.	of	study	population

Adolescent	boys	aged	15-19	years	with	primary	obesity	and	NAFLD	(diagnosed	by	 
ultrasonography)
·	Metformin	500	mg	bid	for	12	m	&	lifestyle	modification	(N	=	21)
·	Placebo	&	lifestyle	modification	(N	=	14)

Outcome	
·	US:	visceral,	subcutaneous	fat,	degree	of	liver	steatosis	(classified	as	degree	I	to	III)
·	Fasting	blood	glucose,	insulin,	insulin	resistance,	and	aminotransferases

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

AST,	ALT:	non-significance
Prevalence	of	NAFLD	by	US	after	intervention	(all	patients	presented	with	degree	 
I-II	at	baseline)	
·	Metformin	&	lifestyle	modification:	46.2-100%
·	Placebo	&	lifestyle	modification:	50-100%
(no	report	of	p-value)
Body	weight,	BMI,	insulin	concentration,	HOMA-IR,	visceral	fat:	significant	reduction

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Serious	(potential	selection	bias:	diagnosed	by	ultrasonography	and	lack	of	histologic	 
assessment)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision
Serious	(not	report	estimated	effect	size	and	its	precision,	not	mention	the	randomization	 
to	treatment	vs	placebo)	

Level	of	quality	for	each	
outcome

Moderate

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(lack	of	histologic	assessment,	sex	preference,	imprecision,	selection	bias)

Ref.	No.	118
Metformin	use	in	children	with	nonalcoholic	fatty	liver	disease:	an	open-label,	24-month,		
observational	pilot	study
(Nobili	V,	et	al.	Clin	Ther.	2008;30:1168-76.)

Study	Objective To	assess	the	effects	of	metformin	on	fatty	liver	disease	in	obese	or	overweight	children

Type	of	study Open-label,	observational	study	(Italy)

No.	of	study	population

Children	and	adolescents	aged	9-18	years	with	obesity	or	overweight	and	NAFLD	or	NASH	
(diagnosed	by	biopsy)
·	Metformin	1500	mg/day	for	24	months	plus	lifestyle	modification	(N	=	28)
·	Lifestyle	modification	(N	=	29)

Outcome	 ALT,	US,	liver	histology:	steatosis,	ballooning	of	hepatocyte	
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Result	of	outcomes	
(each	outcome)

At	24	months	follow-up
·	ALT:	non-significanceLiver	histology:	non-significance
·	US	liver:	decrease	brightness	(93%	vs	86%)

Serious	limitation	(risk	of	
bias)	

Serious	(non-randomized/selection	bias,	no	blinding)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Serious	(the	study	did	not	report	estimated	effect	size	and	its	precision)

Level	of	quality	for	each	
outcome

Moderate

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(study	design,	imprecision)

Ref.	No.	119
Effect	of	vitamin	E	and	metformin	on	fatty	liver	disease	in	obese	children-	randomized		
clinical	trial	
(Shiasi	Arani	K,	et	al.	Iranian	J	Publ	Health.	2014:43;1417-23.)

Study	Objective To	assess	the	effects	of	vitamin	E	and	metformin	on	fatty	liver	disease	in	obese	children

Type	of	study Randomized	controlled	trial,	metformin	vs	vit	E	(no	placebo)	(Iran)

No.	of	study	population

Children	&	adolescents	aged	4-18	years	with	obesity	and	NAFLD	(diagnosed	by	 
ultrasonography),	128	children	enrolled	and	119	completed;	mean	age	10	years
Intervention	period	4	months
·	Metformin	500	mg	bid	(age	<	12	years)	(N	=	36)
·	Metformin	500	mg	tid	(age	>	12	years)	(N	=	28)
·	Vitamin	E	400	U/day	(N	=	28)
·	Vitamin	E	800	U/day	(N	=	27)

Outcome	 Remission	of	fatty	liver	(diagnosed	by	ultrasonography	at	2	and	4	months	of	treatment)

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

Remission	rate	by	ultrasonography	(summation	of	2	and	4	months	after	onset	of	treatment)
·	Metformin	500	mg	bid:	50%		
·	Metformin	500	mg	tid:	57%
·	Vitamin	E	400	U/day:	54%
·	Vitamin	E	800	U/day:	62%

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Serious	(no	blinding,	no	placebo,	lack	of	histologic	assessment)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Serious	(the	study	did	not	report	estimated	effect	size	and	its	precision)

Level	of	quality	for	each	
outcome

Moderate

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(study	design,	lack	of	histologic	assessment,	imprecision)
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Ref.	No.	120

Treatment	of	non-alcoholic	fatty	liver	disease	with	metformin	versus	lifestyle	intervention		

in	insulin-resistant	adolescents	

(Nadeau	KJ,	et	al.	Pediatr	Diabetes.	2009;10:5-13.)

Study	Objective To	investigate	the	effect	of	metformin	in	adolescents	with	NAFLD	and	insulin-resistant	

Type	of	study Randomized,	double-blind,	placebo-controlled	trial	(US)

No.	of	study	population

50	obese	adolescents	(age	12–18	Y)	with	insulin	resistant	(fasting	insulin	level	>	25	 

microunits/mL	or	HOMA-IR	>	3.5	and	two	of	three	of	the	following:	acanthosis	nigricans,	

body	mass	index	(BMI)	>	30	kg/m2	or	>	95%	for	age,	or	family	history	of	type	2	diabetes)	

and	with	or	without	NAFLD	(diagnosed	by	ultrasound)

Mean	age	was	15.1	Y,	and	mean	BMI	39.8	±	0.9	kg/m2	(range	28–55	kg/m2).

Metformin	group:	N	=	37	and	placebo	group:	N	=	13

In	metformin	group,	initially	on	500	mg	of	metformin	or	placebo	once	daily,	increased	to	 

500	mg	twice	daily	at	1	month	and	then	to	850	mg	twice	daily	at	2	months	(total	6	months)

Outcome	 Serum	glucose,	insulin,	lipid	profiles,	ALT,	AST,	GGT,	liver	ultrasound

Result	of	outcomes

·	Overall,	the	entire	cohort	showed	a	significant	improvement	compared	to	baseline	with	 

lowered	mean	fasting	insulin	(p	=	0.04),	GGT	(p	<	0.002),	and	ALT	(p	<	0.003).

·	Subjects	who	received	metformin	had	significantly	lower	fasting	insulin	(mean	change	-9.8	

±	3.4	vs.	–0.1	±	2.6	microunits/mL	[p	<	0.025]),	fatty	liver	score	(mean	change	-0.5	±	0.1	

vs.	+0.35	±	0.28,	p	<	0.04),	and	prevalence	of	steatosis	(90%	vs.	61%,	p	<	0.04)	 

compared	to	placebo.

·	At	6	months,	subjects	with	initial	fatty	liver	who	received	metformin	had	significantly	lower	

fasting	insulin	(mean	change	-13.4	±	4.1	vs.	+4.2	±	4.2	microunits/mL,	p	<	0.05)	and	fatty	

liver	score	(-0.4	±	0.19	vs.	+0.2	±	0.1,	p	<	0.05)	than	those	who	received	placebo.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size,	use	ultrasound)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(small	sample	size,	use	ultrasound)
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Ref.	No.	121
Vitamin	E	in	paediatric	non-alcoholic	fatty	liver	disease:	A	meta-analysis	

(Lin	M,	et	al.	Clin	Res	Hepatol	Gastroenterol.	2021;45:101530.)

Study	Objective To	evaluate	the	used	vitamin	E	as	a	treatment	for	NAFLD	in	children	in	the	past	ten	years	

Type	of	study Meta-analysis	(RCT:	vitamin	E,	children,	NAFLD)	

No.	of	study	population

10	clinical	trials:	9	RCTs	and	1	NRCT	(age	3.6-18.8	years)	(Italy,	China,	US,	Iran,	Turkey)

(Total:	625	cases;	vitamin	E	275	cases,	placebo/no	treatment	294	cases,	other	treatment	

196	cases)

(Dose	15-900	IU,	median	600	IU;	duration	1-30	months,	mean	10.6	months)	

Outcome	

·	BMI,	serum	lipid	levels	(TG,	LDL,	HDL,	TCHO),	plasma	glucose	levels	(FSG,	insulin,	 

HOMA-IR)	

·	Liver	function	(ALT,	AST,	GGT)	

·	Pathology	(NAS,	ballooning	degeneration,	fibrosis)	

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Data	expressed	as	mean	difference	and	95%	CI

LFT

·	ALT:	N	=	246	vs	264,	-8.62	[-22.41,	5.16],	p	=	0.22	(I2	=	96%)	

·	AST:	N	=	232	vs	250,	-6.53	[-16.02,	2.96],	p	=	0.18	(I2	=	94%)	

·	GGT:	N	=	155	vs	155,	0.28	[-3.27,	3.82],	p	=	0.88	(I2	=	0%)

Liver	histology	improvement	

·	NAS:	N	=	75	vs	77,	-1.04	[-1.83,	-0.25]	(p	=	0.01),	I2	=	0%,	favor	treatment	but	low	number	

of	children

·	Ballooning:	N	=	75	vs	77,	1.14	[-2.38,	4.67]	(p	=	0.53),	I2	=	96%	

·	Fibrosis:	N	=	75	vs	77,	-0.09	[-0.51,	0.34]	(p	=	0.69),	I2	<	50%

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	

Serious	(ethnic	groups,	age,	formula/dose	of	vitamin	E,	diet	and	exercise	guidelines,	 

selection	bias)	

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Serious	(heterogeneity,	dose	and	duration	of	treatment)

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(high	heterogeneity	and	risk	of	bias)
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Ref.	No.	123
Vitamin	D	and	nonalcoholic	fatty	liver	disease	in	children:	A	randomized	controlled	clinical	trial	

(El	Amrousey	D,	et	al.	Eur	J	Pediatr.	2022;181:579–86.)

Study	Objective
To	assess	the	effects	of	vitamin	D	on	fatty	liver	disease	in	obese	children	with	vitamin	D	 

deficiency

Type	of	study Double-blind,	randomized	controlled	trial	(Egypt)

No.	of	study	population

Obese	children	aged	<	18	years	and	serum	25(OH)D	<	20	ng/ml	with	NAFLD	(diagnosed	 

by	liver	biopsy)

·	Vitamin	D3	(2,000	IU/day)	for	6	months	(N	=	50)

·	Placebo	(N	=	50)

Outcome	

·	Anthropometric	measurements,	vitamin	D	level

·	Liver	histology	(pathologist	blinded	to	study):	NAS	score	(steatosis,	ballooning,	inflammation)

·	AST,	ALT,	TG,	LDL,	FBG,	FBI,	and	HOMA-IR

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Comparison	between	vit	D	vs	placebo	group	after	6	months	of	treatment

·	Hepatic	steatosis	and	lobular	inflammation:	significant	reduction

·	Hepatocyte	ballooning	or	hepatic	fibrosis:	non-significance	

·	AST,	ALT,	TG,	LDL,	FBG,	FBI,	and	HOMA-IR:	significant	reduction	

·	Vitamin	D	level,	HDL:	significant	elevation

Serious	limitation	(risk	of	

bias)	
Serious	(no	record	of	physical	activity)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Serious	(the	study	did	not	report	estimated	effect	size	and	its	precision)

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(potential	confounding	factors;	no	records	of	physical	activity,	imprecision)

Ref.	No.	124
Vitamin	D	effect	on	ultrasonography	and	laboratory	indices	and	biochemical	indicators	in	the	
blood:	An	interventional	study	on	12	to	18-year-old	children	with	fatty	liver
(Namakin	K,	et	al.	Pediatr	Gastroenterol	Hepatol	Nutr.	2021;24:187-96.)

Study	Objective
To	determining	the	effects	of	vitamin	D	on	fatty	liver	disease	in	overweight	and	obese	 
children	with	vitamin	D	deficiency

Type	of	study Double-blind,	randomized	controlled	trial	(Iran)

No.	of	study	population

Obese	children	aged	12-18	years	and	serum	25(OH)D	<	30	ng/ml	with	NAFLD	(diagnosed	
by	ultrasonography)
·	Vitamin	D	(50,000	IU/week)	for	12	weeks	(N	=	51)
·	Placebo	(N	=	50)
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Ref.	No.	125

The	benefit	of	probiotics	in	pediatric	nonalcoholic	fatty	liver	disease:	A	meta-analysis	of		

randomized	control	trials	

(Gkiourtzis,	N,	et	al.	J	Pediatr	Gastroenterol	Nutr.	2022;75:	e31–7.)

Study	Objective To	assess	the	effects	of	probiotics	on	fatty	liver	disease	in	children	

Type	of	study Systematic	review	and	meta-analysis

No.	of	study	population

Children	and	adolescents	aged	<18	years	with	NAFLD	(diagnosed	by	US,	CT,	MRI	or	liver	
biopsy)	in	RCT
Using	the	following	probiotics	for	>8	weeks
4	RCTs	(N	=	238)
·	2	studies:	Streptococcus thermophilus, Bifidobacterium breve, Bifidobacterium infantis,  
Bifidobacterium longum, Lactobacillus acidophilus,	Lactobacillus plantarum, Lactobacillus 
paracasei, Lactobacillus delbrueckii	subsp.	Bulgaricus	

·	1	study:	Lactobacillus rhamnosus	strain	GG	(12	billion	CFU	daily)	or
·	1	study:	Mixture	of	Lactobacillus acidophilus,	Bifidobacterium lactis, Bifidobacterium  
bifidum,	and	Lactobacillus rhamnosus

Outcome	
Changes	of	transaminases,	US	hepatic	steatosis,	anthropometric	characteristics,	total	 

cholesterol,	triglycerides

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

·	ALT:	significant	reduction	(WMD	=	–7.51	IU/L,	95%	CI,	–11.28	to	–3.73,	I2	=	0%,	 

p	<	0.0001)

·	ALT:	significant	reduction	(WMD	=	–6.46	IU/L,	95%	CI,	–9.31	to	–3.61,	I2	=	0%,	 

p	<	0.00001)	

·	Ultrasonographic	steatosis:	significant	reduction

·	Anthropometric	characteristics,	total	cholesterol,	triglycerides:	significant	reduction

Outcome	
·	Liver	ultrasonography
·	AST,	ALT,	AP,	LDL,	HDL,	TG,	cholesterol,	FBG,	albumin,	uric	acid,	FBI,	and	HOMA-IR

Result	of	outcomes	
(each	outcome)

Comparison	between	vit	D	vs	placebo	group	after	12	weeks	of	treatment
·	Grading	of	liver	steatosis	(1-2	grade):	significant	reduction	(82%	vs	40%,	p	<	0.0001)
·	ALT:	significant	difference	(-2.10	±	10.48	vs	-0.002	±	8.92,	p	=	0.03)
·	Vitamin	D	level:	significant	difference	(17.17	±	6.22	vs	1.84	±	3.91,	p	<	0.001)

Serious	limitation	
(risk	of	bias)	

Not	serious

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	
outcome

Moderate

Reasons	to	upgrade	or	
downgrade

Downgrade	(low	number	patients,	lack	of	histology	assessment)
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Ref.	No.	126

Effect	of	synbiotic	supplementation	in	children	with	nonalcoholic	fatty	liver	disease:		

A	randomized	controlled	trial

(Poparn	H,	et	al.	J	Med	Assoc	Thai.	2020;103:99-104.)

Study	Objective To	investigate	the	effect	of	synbiotic	supplementation	in	children	with	NAFLD

Type	of	study Randomized,	double-blind,	placebo-controlled	trial	(Thailand)

No.	of	study	population

37	children	with	NAFLD	(diagnosed	by	controlled	attenuation	parameter	value	of	greater	

than	225	dB/m	without	other	causes	of	fatty	liver)	

Synbiotic	group:	N	=	18	(mean	age	13.3	±	2.1	years,	male	78%)

Placebo	group:	N	=	19	(mean	age	11.26	±	2.7	years,	male	58%)

In	synbiotic	group,	received	a	mixture	of	chicory	inulin,	Lactobacillus	acidophilus,	 

and	Bifidobacterium	lactis	or	placebo	for	16	weeks

Outcome	

Body	mass	index	(BMI),	serum	alanine	transaminase	(ALT),	and	liver	stiffness	 

measurement	(LSM)	with	simultaneous	CAP	determination	were	assessed	at	baseline	 

and	after	the	completion	of	the	intervention.

Result	of	outcomes
·	The	median	(IQR)	between-group	difference	in	change	from	baseline	for	BMI	Z-score,	 

serum	ALT,	CAP,	and	LSM	values	were	not	statistically	significant.

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(small	sample	size,	not	biopsy-proven)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	able	to	evaluate

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate	

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(selection	bias,	lack	of	histologic	assessment)

Publication	bias Not	serious	

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(potential	selection	bias	and	lack	of	histologic	assessment)
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Ref.	No.	128

Can	omega-3	fatty	acids	be	beneficial	in	pediatric	NAFLD?	A	systematic	review	and		

meta-analysis	

(Dionysopoulos	G,	et	al.	Crit	Rev	Food	Sci	Nutr.	2022:1-9.)

Study	Objective
To	provide	a	detailed	summary	of	the	evidence	about	the	efficacy	of	omega-3	in	the	treatment	

of	pediatric	NAFLD

Type	of	study Systematic	review	and	meta-analysis	of	RCT

No.	of	study	population

6	RCTs	(N	=	378	patients)	(1	with	biopsy	proven,	5	with	US)

Treatment	with	omega-3	compared	to	placebo	(daily	dose	ranging	between	250-1000	mg,	

duration	24	weeks	to	24	months)

Outcome	

·	Changes	in	serum	transaminases	concentration,	BMI,	and	improvement	of	ultrasonographic	

liver	steatosis

·	Changes	in	lipid	profile,	GGT,	FBS,	HOMA-IR,	and	waist	circumference

Result	of	outcomes	

(each	outcome)

Statistically	significant	reduction	in	transaminases,	liver	steatosis	assessed	by	ultrasonography	

and	a	decrease	in	BMI	

·	ALT:	MD	=	−11.34	IU/L,	95%	CI,	−15.61	to	−7.07,	p	<	0.01,	I2	=	0%

·	AST:	MD	=	−4.72	IU/L,	95%	CI,	−8.09	to	−1.36,	p	=	0.006,	I2	=	0%

·	Improvement	of	liver	steatosis	(OR:	0.31,	95%	CI,	0.16-0.62;	p	=	0.001,	I2	=	12%)

·	BMI:	MD	=	−1.15	kg/m2,	95%	CI,	−2.22	to	−0.09,	p	=	0.03,	I2	=	56%

Significant	changes	of	TG,	HDL,	and	HOMA-IR

Serious	limitation	

(risk	of	bias)	
Serious	(no	liver	histology	on	FU)

Publication	bias Not	serious

Indirectness Not	serious

Inconsistency Not	serious	(only	1	study	that	I2	=	56%)

Imprecision Not	serious

Level	of	quality	for	each	

outcome
Moderate

Reasons	to	upgrade	or	

downgrade
Downgrade	(no	liver	histology	on	FU)
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องคำ์กรแพื่ทย์

1.	 ศ.นพ.พัฒน์		มัหาโชีคเลิศวัฒนา		 สัมัาคมัตั่อมัไร้ที่่อเด็็กและวัยรุ่นไที่ย

2.	 	ศ.พญ.เป็รมัฤด็่		ภูมัิถุาวร	 สัมัาคมัตั่อมัไร้ที่่อเด็็กและวัยรุ่นไที่ย

3.	 อ.นพ.สัุรณั์ฐ		แก้วณ์ิมั่ย์		 สัมัาคมัโภชีนาการเด็็กแห่งป็ระเที่ศไที่ย

4.	 ผศ.นพ.ธี่รศักด็ิ�		ผิวป็ลั�ง	 ราชีวิที่ยาลัยรังสั่แพที่ย์แห่งป็ระเที่ศไที่ย

กุม�รแพื่ทย์โรคำท�งเดินำอ�ห�รและตับ

1.	 พญ.กานตัิมัา		พิศุที่ธีกุล		 รพ.	กรุงเที่พระยอง

2.	 พญ.กิตัตัิยา		เศรษฐไกรสัิงห์		 รพ.	เจริญ	กรุง	ป็ระชีา	รักษ์	

3.	 พญ.ชีิด็ชีนก		ตัั�งเจตัน์	 ศูนยก์ารแพที่ยปั์็ญญานนัที่ภกิขชุีลป็ระที่าน	นนที่บรุ่

4.	 พญ.เที่พรัตัน์		อัจจิมัากุล	 รพ.	หาด็ใหญ่

5.	 พญ.ภิญญด็า		แก้วป็ลั�ง	 รพ.	สัุรินที่ร์

6.	 พญ.ภณิ์ด็า		แสัวงศักด็ิ�	 รพ.	พญาไที่	3	

7.	 พญ.ระรอง		เจริญเมั้อง	 รพ.	กรุงเที่พพัที่ยา

8.	 พญ.ล่ลา		สั่มัาขจร	 รพ.	มัหาราชีนครราชีสั่มัา	

9.	 นพ.สักลการ		เสั่�ยจันที่ร์บริบูรณ์์	 รพ.	นครป็ฐมั	

กุม�รแพื่ทย์

1.	 พญ.กินร่		สัรพิพัฒน์เจริญ	 ศูนย์การแพที่ย์สัมัเด็็จพระเที่พรัตันราชีสัุด็าฯ

	 	 สัยามับรมัราชีกุมัาร่

2.	 นพ.คณ์ธีร		นุชีเจริญ	 รพ.	ราษฎร์ยินด็่	

3.	 พญ.ฉัตัตัิน้		เก้าเอ่�ยน	 รพ.	หาด็ใหญ่

4.	 นพ.โฉมั		เค่ยมัเสั็ง	 รพ.	เซ้็นตั์หลุยสั์

5.	 พญ.นงค์นุชี		สัุขยานุด็ิษฐ	 รพ.	ที่่าตัูมั	

6.	 พญ.ป็ภาด็า		ลิมัาวงษ์ป็ราณ์้	 รพ.	จันที่รุเบกษา	

7.	 นพ.ป็ุณ์ณ์วิชี		โล่ห์วงศ์วัฒน	 รพ.	มัหาราชีนครราชีสั่มัา

8.	 พญ.พรศิริ		สุัธีาเบญจาป็ระด็ิษฐ์	 รพ.สัมัเด็็จพระเจ้าตัากสัินมัหาราชี	

9.	 พญ.พลิน้		ศิริธีรรมั	 รพ.	พญาไที่	3

10.	พญ.พัชีรินที่ร์		ตัร่จักรสัังข์	 รพ.	สัมัิตัิเวชี	

ผู้้้ให้คำวั�มเห็นำในำประช�พิื่จั�รณ์
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11.	พญ.พัชีร่		บัณ์ฑิ์ตัเจริญกุล	 รพ.	กรุงเที่พระยอง

12.	นพ.แมันชีัย		รัชีตัชีัยยศ	 รพ.	พญาไที่	3

13.	พญ.ศรัณ์ย์ธีร		อาภาสัุที่ธีิรัตัน์	 รพ.	เจริญกรุงป็ระชีารักษ์

14.	พญ.สัมัสัุด็า		จงสุัขบุญ	 รพ.	สัิริเวชี	

15.	นพ.สัิที่ธีิเก่ยรตัิ		สัุชี่วะกุล	 รพ.	กรุงเที่พหาด็ใหญ่

16.	นพ.สัุขุมัพัฒน์		ธี่รการุณ์วงศ์	 รพ.	พระป็กเกล้า

17.	นพ.สัุที่ธีิเก่ยรตัิ		เจริญศร	่ รพ.	พังงา	

18.	พญ.อรัญญา		ป็ิกเกษมั	 รพ.	เกาะคา

19.	พญ.อำานวยพร		อภิรักษากร	 รพ.	ขอนแก่น

20.	นพ.เอกฤที่ธีิ�		พาณ์ิชีศิลป็กิจ	 รพ.	ศูนย์สัุรินที่ร์

ร�ยช่�อแพื่ทย์ผู้้้ให้คำวั�มเห็นำในำก�รทำ�ประช�พื่ิจั�รณ์	
โดยร�ชวิัทย�ลัยกุม�รแพื่ทย์แห่งประเทศไทย

1.	 พญ.กนกวรรณ์		จันที่ร์เจริญกิจ

2.	 พญ.กิตัตัิยา			เศร	ษ	ฐ	ไกร	สัิงห์	

3.	 พญ.ชีนมั์นิกานตั์		ภาวศุที่ธีิ�

4.	 พญ.ชีลมัาศ		ตัริตัรอง

5.	 นพ.โชีคชีัย		เร้องโรจน์

6.	 พญ.ด็บัสัวิน้		สัุขโขใจวรัตัถุ์กุล

7.	 พญ.ด็ารินที่ร์		ศิริพิริยะกุล

8.	 พญ.ที่ิพย์สัุคนธี์		โฆษิตัวรกิจกุล

9.	 พญ.ธีิตัิมัา		เงินมัาก

10.	พญ.นฤมัล		กิจวรเมัธีา

11.	พญ.นฤมัล		เด็่นที่รัพย์สัุนที่ร

12.	พญ.นลิน้		จงวิริยะพันธีุ์

13.	พญ.นำ�าเพชีร		รัชีตัภูษิตั

14.	พญ.ป็ัญจฉัตัร		รัตันมังคล

15.	พญ.ป็าณ์ิสัรา		ลักขณ์า
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16.	พญ.ป็าริชีาตัิ		กิจพ่อค้า

17.	พญ.เป็รมัฤด็่		ภูมัิถุาวร

18.	พญ.พนิตันาฎ		มังคลสุัจริตักุล

19.	นพ.พรเที่พ		ตัั�นเผ่าพงษ์

20.	พญ.พรพิมัล		โรจนครินที่ร์

21.	พญ.พาขวัญ		เลาหที่ัย

22.	นพ.มังคล		เหล่าอารยะ

23.	พญ.มัาลิน้		เป็ี�ยมัวัตัถุาภรณ์์

24.	พญ.เมัธีาร่		ป็ัญญานรกุล

25.	พญ.ระพ่พิชีญ์		กาญจนาคมั	

26.	พญ.รัศมั่		ตัั�งศิริ

27.	พญ.วรพร		ตัันตัิจัตัตัานนที่์

28.	พญ.วรรณ์ด็่		คิด็รุ่งเร้อง

29.	นพ.วิชีาญ		บุญสัวรรค์สั่ง

30.	พญ.วิไลพร		ชีาญป็ร่ชีา

31.	พญ.ศิริลักษณ์	์	ที่รงสัิที่ธีิโชีค

32.	พญ.ศิริลักษณ์	์	พนมัเชิีง

33.	นพ.ศุภวุฒิ		สัุขสัันติัเลิศ

34.	นพ.สัมัชีาย		สัมัศิริพรขัย

35.	นพ.สัิรวัชีร			บุณ์ยว่ยร์

36.	นพ.สัิระ		นันที่พิศาล

37.	พญ.สัิรินที่ร์		คงเจริญสักุล

38.	พญ.สัิริลักษณ์์		บุณ์ยป็ระภัศร

39.	พญ.สัุชี่รา		หงษ์สักุล

40.	พญ.สัุด็ารัตัน์		ธีรรมัรัตัน์ชีูชัีย

41.	นพ.สัุบรรณ์		สุัวัฒนะพงศ์เชีฏิ

42.	พญ.อัญชีล่		จันที่ร์สัว่างภูวนะ

43.	พญ.อาภัสัสัร		วัฒนาศรมัศิริ

44.	พญ.อิสัราพร		อมัตัะพงศ์พันธีุ์
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