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ปญหาโรคไขมันสะสมในตับหรือ non-alcoholic
fatty liver disease หรือ non-alcoholic-steatohepatitis
(NASH) มีคํานิยามท่ีแตกตางกันไปแตท่ียอมรับกันในวง
กวางมีคํานิยามดังนี้(1)

1. มีผลการตรวจช้ินเนื้อตับท่ีพบไขมันอยางนอย
5% ของเซลลตับ หรือ

2. มีภาพทางรังสีวินิจฉัยยืนยันผล
3. และตรวจหาสาเหตุอ่ืน ๆ ไมพบอันไดแก
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สาเหตุจากยา, ภูมิค ุมกันตอตับผิดปกติ และสาเหตุจาก
ไวรัสตับอักเสบ เปนตน

จัดเปนโรคท่ีพบไดบอย โดยเฉพาะในสหรัฐ
อเมริกา ซ่ึงจากขอมูลท่ีมีการศึกษาพบวามีความชุกของ
โรคไขมันสะสมในตับ สูงถึงรอยละ 9-40 และมีความ
สัมพันธกับความชุกของโรคอวนท่ีมีมากขึ้นจากขอมูล
ในป ค.ศ. 2006 ของสหรัฐอเมริกาพบความชุกของโรค
อวนสูงถึงรอยละ 20-30(2,3) (รูปท่ี  1) กล ุมผ ูปวยโรคไขมัน
สะสมในตับมักมาพบแพทยดวยเรื่องท่ีมีคาการทํางาน

  

รูปที่ 1 ความชุกของโรคอวนที่มีมากขึ้นจากขอมูลในป ค.ศ. 2006 ของสหรัฐอเมริกา
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ของตับผิดปกติประมาณ 1.5 เทาโดยไดรับการตรวจแยก
สาเหตุอ่ืน ๆ ไปแลว เชน ไวรัสตับอักเสบชนิดบี หรือ
ไวรัสตับอักเสบชนิดซี ภูมิค ุมกันตอตับผิดปกติ หรือตับ
อักเสบจากยา เปนตน โรคนี้จะมีการดําเนินโรคอยางชา
ๆ ไมคอยมีการเปล่ียนแปลงท่ีรุนแรงหรือแยลง

สวนความชุกของโรคไขมันสะสมในตับท่ีมีการ
อักเสบรวมดวยนั้นพบรอยละ 6-13 ของประชากรท่ัวไป
กล ุมนี้จะมีการดําเนินโรคไปเปนตับแข็งไดถึงรอยละ 9-
20 และเกิดมีภาวะแทรกซอนท่ีเกียวกับตับแข็งไดถึง
รอยละ 40-60 ในชวงท่ีติดตามนาน 5-7 ป(4)  ในการศึกษา
ผ ูปวยตับอักเสบท่ีไมพบสาเหตุจากไวรัสตับบี-ซี และ
แอลกอฮอลท่ีคณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
พบวามีผ ูปวยกล ุมผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับนี้สูงถึง
รอยละ  72  สวนท่ีเหลือรอยละ 22 เปนกล ุมท่ีไมทราบ
สาเหต(ุ5) และจะพบไดบอยขึ้นในผ ูปวยบางกล ุมคนเชน
คนอวน จะพบ NAFLD ถึงรอยละ 37-90 สวนในคนท่ี
เปนเบาหวานพบถึงรอยละ 72

การเจาะตับถือเปนวิธีวินิจฉัยโรคและประเมิน
ความรุนแรงของโรคไขมันเกาะตับท่ีเปนมาตรฐาน(6) แต
เปนปญหาในการดูแลผ ูปวยเพราะการใหผ ูปวยตัดสิน
ใจยอมรับการเจาะตับทําไดไมงายนัก ผ ูปวยมักกังวลถึง

ผลแทรกซอนซ่ึงอาจเกิดขึ้นไดรอยละ 0.5-6.5 เชน ภาวะ
เลือดออกในชองทองอาจพบไดรอยละ 0.1-0.03 หรือ
เกิดไดประมาณ 1:1000-3:10,000(7)   ในปจจุบันจึงมีการ
พัฒนาวิธีการตรวจหาพังผืดในตับโดยไมตองเจาะตับซ่ึง
ก็มีหลายวิธีท่ีมีขอมูลวิจัยสนับสนุนอย ูเชน Fibrosis test
โดยการตรวจจากเลือดและการจําแนกความรุนแรงของ
พยาธิวิทยาของตับไดวามีพังผืดมากนอยเพียงใด ปญหา
คือมีราคาแพงอย ู  สวนเครื่องวัดความยืดหย ุนของตับ
หรือ Transient Elastography (FibroScan®)  ท่ีมีหลักการ
ของเครื่องมือโดยใชอุปกรณท่ีสงคล่ืนความถ่ีระดับ 50
Hz ผานบริเวณตําแหนงท่ีใชในการเจาะตับคือ บริเวณ
ดานสีขางตัดกับแนวล้ินปโดยใหผ ูปวยนอนหงาย (รูปที่
2) คล่ืนดังกลาวจะวัดความยืดหย ุนของตับในระดับท่ีลึก
กวาผิวหนังลงไปประมาณ 1-2.5 นิ้ว สวนขนาดของเนื้อ
ตับท่ีตรวจวัดก็มีขนาด 1x4 ซม.(8,9) ซ่ึงมีปริมาตรท่ีมากกวา
ช้ินเนื้อจากการเจาะตับถึง 100 เทา สวนคาปกติในคนท่ี
มีสุขภาพดีนั้นมีคาเฉล่ียท่ีระดับ 5.5+1.6 kPa โดยพบวา
ในผ ูชายอาจมีคาสูงกวาผ ูหญิงเล็กนอย และผ ูท่ีมีดัชนี
มวลกายสูงกวา 30 kg/m2 ก็จะมีคาสูงกวาปกติเล็กนอย
ขอจํากัดของเครื่องมือนี้คือ พบวามีความแตกตาง
ระหวางคาท่ีวัดไดจาก transient elastography กับผลช้ิน

  

รูปที่ 2 การตรวจพังผืดตับดวยการใชเครื่อง Transient Elastography ในผ ูปวยโรค NAFLD
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เนื้อจากการเจาะตับไดราวรอยละ 25 โดยเฉพาะผ ูปวยท่ี
มีพังผืดระดับปานกลาง (F2-F3)(10,11) นอกจากนี้ผ ูปวยท่ี
มีโรคอวนท่ีมีคาดัชนีมวลกายเกินกวา 30 kg/m2 ก็มีผลให
คาการตรวจวัดคลาดเคล่ือนได(12)

ลักษณะการดําเนินโรค
กล ุมผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับท่ีมีการอักเสบ

รวมดวยจะมีโอกาสเกิดภาวะพังผืดในตับได จากขอมูล
การศึกษาตาง  ๆ  พบวามีลักษณะทางคลินิกหลายตัวท่ี
ชวยประเมินโอกาสท่ีจะพบภาวะพังผืดในตับได ดังนี้
คือ(13)

1. อายุท่ีมากขึ้น, หรือกล ุมท่ีมีดัชนีมวลกายสูง
(>35 kg/m2)

2. การมีภาวะ metabolic syndrome (ภาวะอวนลง
พุง) โดยเฉพาะโรคเบาหวานชนิดไมพึ่งอินซูลิน

3. การมีภาวะดื้อตออินซูลิน
4. ระดับคาการทํางานตับท่ีมีอัตราสวนของคา

AST/ ALT เกินกวา 1
นอกจากนี้ยังมีขอมูลการศึกษาท่ีติดตามผ ูปวย

NAFLD ในระยะยาวขึ้นพบวาเม่ือติดตามผ ูปวยเฉล่ีย
18.5 ป กล ุมผ ูปวยท่ีเปน NASH พบภาวะแทรกซอนท่ี
เกี่ยวของกับโรคตับรอยละ 17.5 เทียบกับผ ูปวย NAFLD
หรือ non NASH ท่ีมีภาวะแทรกซอนท่ีเกี่ยวของกับโรค
ตับรอยละ 2.7(14) ผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับท่ีมีการ
อักเสบรวมดวยมีโอกาสเกิดมะเร็งตับไดนอยคือพบรอย
ละ 1.5-2 สวนสาเหตุการเสียชีวิตมักเปนจากโรคมะเร็ง
ท่ีไมใชมะเร็งตับ (เชน มะเร็งลําไส มะเร็งตับออน) โรค
หัวใจขาดเลือด และโรคท่ีเกี่ยวของกับภาวะแทรกซอนท่ี
เกี่ยวกับตับแข็ง(15, 16) ดังนั้นการดูแลรักษาผ ูปวยท่ีเหมาะ
สมจึงจําเปนตองคัดกรองผ ูปวยท่ีมีความเส่ียงสูงตอการ
เกิดพังผืดในตับหรือกล ุมผ ูปวยท่ีเปน NASH ออกมาเพื่อ
วางแผนดูแลรักษาอยางสมํ่าเสมอท้ังในเรื่องการเฝา
ระวังโรคหัวใจขาดเลือด และภาวะแทรกซอนท่ีเกียวกับ
ตับแข็ง

พยาธิสรีระวิทยาของการเกิดภาวะ NASH
ขั้นตอนตามหลักทฤษฎีเดิมของ two-hit hypo-

thesis ท่ีใชอธิบายความผิดปกติท่ีพบไดในภาวะตับ
อักเสบจากไขมันสะสมคือมี

ขั้นที่ 1 (First hit) คือ การมีภาวะดื้อตออินซูลิน
(insulin resistance: IR) สงผลใหมีการสะสมของไขมัน
triglycerides ในเซลลตับ โดยอาจเกิดจากการมีการ
กระต ุนใหเซลลตับสรางไขมันมากขึ้น หรือทําใหเซลล
ตับสง VLDL ออกไดนอยลง

ขั้นตอนที่  2 (Second hit) คือขั้ นตอนท่ี มี
oxidative stress รวมกับการปลดปลอยสารฮอรโมนและ
cytokines บางอยางท่ีสําคัญโดยเฉพาะกล ุม adipokines(17)

อยางไรก็ตามขอมูลในปจจุบันท่ีมีมากขึ้นพบวาหลัก
ทฤษฎีใหมของ  Multi-hit hypothesis นาจะใชอธิบาย
ความผิดปกติท่ีพบไดในภาวะตับอักเสบจากไขมันสะสม
ไดดีกวาโดยมีกระบวนการท่ีเกี่ยวของหลายอยางไดแก
lipid toxicity/partitioning, adipocytokines, free fatty acids
(FFAs) metabolism, adipocyte apoptosis และ IR โดยมี
รายละเอียดดังนี(้18, 19)

1. Lipid Toxicity / Lipid partitioning
จากขอมูลการศึกษาของ Feldstein AEและ

คณะพบวา free fatty acid (FFA) เปนตัวเริ่มตนหลักใน
การกอใหเกิดตับอักเสบโดยทําใหเกิด lysosomal
destabilization(20, 21) นอกจากนีJ้ohnson NA และคณะ(22)

ศึกษาถึงปริมาณไขมันสะสมในตับในผ ูปวย NAFLD
โดยใชวิธี proton magnetic resonance spectroscopy (1-
H-MRS) ซ่ึงจัดเปนวิธี  noninvasive และพบวา 1-H-MRS
สามารถตรวจปริมาณไขมันชนิด saturation และ poly
un-saturation ได โดยผ ูปวย NAFLD ท่ีมีโรคอวนรวมดวย
มี hepatic saturated fatty acid เพิ่มขึ้น ขณะท่ีมี hepatic
polyunsaturated fatty acid ลดลง สวนการศึกษาของ Puri
และคณะก็ใหผลไปในทางเดียวกันวาการเพิ่ม
ของกระบวนการ lipogenesis, desaturases จะสงผลให
กระบวนการ peroxisomal polyunsaturated fatty acid

ปจจัยทํานายการดําเนินโรคและแนวทางการรักษาผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับ
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(PUFA) metabolism บกพรองไป และสัมพันธกับการ
เปล่ียนแปลงจาก NAFLD ไปเปน NASHได(23)

2. Marker of hepatic inflammation
ตัวช้ีวัดหลัก ๆ  ของภาวะตับอักเสบไดแก การเพิ่ม

ขึ้นของTNF-a (เปน Pro-inflammatory cytokines และ
ลด insulin sensitivity) และการลดลงของ adipokines โดย
เฉพาะ adiponectin (ซ่ึงมีผล antilipogenic และ anti-
inflammatory) ในผ ูปวย NASH โดยการเปล่ียนแปลงนี้
ไมขึ้นกับภาวะ insulin resistance อยางไรก็ตาม ระดับของ
สาร TNF-a ท่ีเพิ่มนั้นไมสามารถใชแยกกล ุมผ ูปวย
NASH และ non-NASH ได(24) นอกจากนี้ ยังพบวามี
TNF-alpha polymorphism ไดบอยในผ ูปวย NAFLD เม่ือ
เทียบกับกล ุมควบคุมประมาณ 2 เทา (31% vs. 15%; P <
0.0001)(25) สวนการศึกษาของระดับ adiponecin ท่ีลดลง
(<10 microg/mL) นั้นพบวาสัมพันธกับพยาธิวิยาของตับ
ในผ ูปวย NASH มากกวาเม่ือเทียบกับผ ูปวย NAFLD(24)

3. Biomarkers ของกระบวนการ oxidative stress
ในปจจุบันยังไมมีตัว biomarkers ของกระบวน

การ oxidative stress ท่ีมีความไวเพียงพอ นอกจากนี้
กระบวนการ oxidative stress เองก็มีหลายกลไกยอย ๆ
และยังไมมีขอมูลท่ีช้ีชัดวากลไกใดเปนกลไก oxidative
stress หลักของการเกิดภาวะตับอักเสบ มีการศึกษาโดย
Feldstein และคณะพบวาระดับของ specific oxidized
fatty acids ไดแก hydroxy-eicosatetraenoic acids,
hydroxy-octadecadenoic acids, oxo-octadecadenoic
acids มีระดับสูงขึ้นในผ ูปวย NASH เม่ือเทียบกับผ ูปวย
NAFLD นอกจากนี้ผ ูปวยท่ีมีระดับของ specific oxidized
fatty acids สูงมาก ๆ (ระดับ top tertile) มีโอกาสเปน
NASH สูงกวากล ุมท่ีมีระดับ specific oxidized fatty acids
ต่ํา ๆ (ระดับ bottom tertile) ถึง 10 เทา(26) Biomarkers
อ่ืน ๆ ของกระบวนการ oxidative stress เชน IL-6
expression (proinflammatory cytokine) ในเนื้อตับก็พบ
วามีคาสูงขึ้นในผ ูปวย NASH เม่ือเทียบกับผ ูปวย NAFLD
เชนกัน (P < 0.005)(27)

4. Adipocyte apoptosis
ปจจุบันมีขอมูลเพิ่มขึ้นท่ีสนับสนุนท้ังในคนและ

หนูทดลองวา adipocyte apoptosis เปนกลไกหลักอัน
หนึ่งของพยาธิกําเนิดของ NAFLD โดยพบวามีความ
สัมพันธกับ macrophage infiltration เขาไปยังเนื้อเยื่อ
ไขมัน, กระบวนการ insulin resistance, และภาวะท่ีมี
ไขมันสะสมในตับ  นอกจากนี้กระบวนการยับยั้ง
adipocyte apoptosis จึงอาจเปนแนวทางการรักษาใหม
สําหรับผ ูปวย NAFLD ท่ีมี metabolic syndrome รวมดวย
ในเรื่องการตรวจหา adipocyte apoptosis นั้นมีการตรวจ
หา cytokeratin-18 (CK-18) ท่ีเปนสารโปรตีนหลักของ
intermediate filament ในตับและเม่ือมีกระบวนการตับ
อักเสบจนเกิด apoptotic process จะมีการกระต ุน effector
caspases (mainly caspase-3) ซ่ึงสงผลใหมีการสลายสาร
หลายตัวในเซลลตับรวมถึง CK-18 ดวย การตรวจเลือด
เพื่อหา CK-18 fragments นี้จะชวยแยกผ ูปวยท่ีมีภาวะตับ
อักเสบและ/หรือมีพังผืดในผ ูปวยโรค NASH (รูปที่ 7)(28)

โดยท่ีใชวิธีตรวจวัด quantitative measurement ของ
กระบวนการ apoptosis ดวยการตรวจสวน  neo-epitope
ใน C-terminal domain ของ CK-18 ดวยวิธี M30-
Apoptosense ELISA kit (PEVIVA, Bromma, Sweden)
ก็พบวาระดับท่ียิ่งสูง (CK-18 fragments >318 U/L) ก็จะ
สัมพันธกับภาวะตับอักเสบและการมีพังผืด (>fibrosis;
F2)(28) นอกจากนี้ยังพบวาถาระดับ CK-18 fragments
>395 U/L) จะชวยทํานายวามีโอกาสเปน NASH โดยมี
specificity of 99.9%, sensitivity of 85.7%, positive
predictive values 99.9% และ negative predictive values
85.7%

จุดม ุงหมายของการรักษามีดังนี(้17)

- ปองกันการเกิดภาวะหัวใจขาดเลือดดวยการ
ควบคุมปจจัยเส่ียงตาง ๆ   ไดแก เบาหวาน,  ความดันโลหิต
สูง, ไขมันในเลือดสูง, โรคอวน

- ปองกันการเกิดภาวะตับแข็งดวยการลดการ



5

อักเสบของตับ
- ปองกันการเกิดมะเร็งท่ีมีแทรกซอนได

การดูแลรักษาโรคไขมันเกาะตับ ประกอบดวย 2
สวน

สวนแรกคือ การประเมินสภาพรางกายตนเอง
ขั้นที่ 1 ประเมินตนเองวามีโรคอวนหรือไม โดย

ใชคาดัชนีมวลกายท่ีคํานวณจากคาน้ําหนัก (กิโลกรัม)
หารดวยความสูงยกกําลังสอง (เมตร2) เชน น้ําหนัก 80
กิโลกรัม, ความสูง 1.68 เมตร จะคํานวณคาดัชนีมวลกาย
(หรือ Body mass index: BMI) ได = 80/(1.682) ซ่ึง =
28.4 kg/m2 เกณฑวินิจฉัยภาวะอวนสําหรับคนเอเชีย ใช
คาท่ีเกิน 28 kg/m2 ดังนั้น กรณีตัวอยางรายนี้ก็ถือวามีโรค
อวน(29)

ขั้นที่ 2 ตรวจสอบขอมูลโรคประจําตัวที่เกี่ยว
ของกับภาวะไขมันเกาะตับ ไดแก เบาหวาน, ความดัน
โลหิตสูง, ไขมันในเลือดสูง, โรคอวน วาไดรับการรักษา
และควบคุมไดดีหรือไม นอกจากนี้การพบโรครวมดัง
กลาวซ่ึงเปนองคประกอบหลักของภาวะ metabolic
syndrome (ภาวะอวนลงพุง) จะมีโอกาสเกิดภาวะตับ
อักเสบและมีพังผืดในตับไดมากกวาผ ูปวยท่ีไมมีภาวะ
อวนลงพุง สวนองคประกอบของภาวะอวนลงพุงนั้น
กําหนดเกณฑวินิจฉัยไวดังนี้คือ องคประกอบแรกตองมี
โรคอวนท่ีวินิจฉัยโดยใชเกณฑของคนเอเชียคือมีเสน
รอบเอวอยางนอย 90 ซม. (36 นิ้ว) ในผ ูชายหรืออยาง
นอย 80 ซม (32 นิ้ว) ในผ ูหญิง รวมกับเกณฑ 2 ขอจาก 4
ขอตอไปนี(้30)

1. ระดับไตรกลีเซอไรดสูง เกินกวา 150 มก/ดล
2. ระดับ HDL-cholesterol หรือไขมันคลอเลสเต

อรอลตัวดีท่ีต่ํากวา 40 มก/ดล ในผ ูชายหรือต่ํากวา 50 มก/
ดล ในผ ูหญิง

3. มีความดันเลือดสูง ตั้งแต 130/85 มม.ปรอท ขึ้น
ไป หรือเคยไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคความดันเลือดสูง
ท่ีกําลังรับยารักษาอย ู

4. ระดับน้ําตาลตอนเชา (อดอาหาร) สูงตั้งแต 100
มก/ดล หรือเคยไดรับการวินิจฉัยวามีโรคเบาหวานชนิด
ไมพึ่งอินซูลิน

สวนที่ 2 การรักษาโรคไขมันเกาะตับ
หลักการรักษาเบื้องตนแบงไดเปน 2 สวน สวน

แรกคือวิธีรักษาที่ไมตองใชยาหรือวิธีท่ีผ ูปวยโรคไขมัน
เกาะตับสามารถปฏิบัติไดดวยตนเองโดยการปรับเปล่ียน
ชีวิตประจําวัน(31) มีรายละเอียดดังนี้

1. งดดื่มแอลกอฮอลทุกชนิด หรือลดการดื่ม
แอลกอฮอลใหนอยกวา 2 drinks/วัน

2. หลีกเลี่ยงการใชยา อาหารเสริมหรือสมุนไพร
ที่ไมจําเปน เพราะนอกจากมีโอกาสทําใหตับอักเสบแลว
ยังอาจทําใหมีไขมันสะสมในตับเพิ่มขึ้นได

3. ออกกําลังกายอยางสมํ่าเสมอ โดยพบวามีผลตอ
การลดภาวะอักเสบของตับไดอยางชัดเจน ซ่ึงยืนยันได
จากท้ังผลตรวจเลือดคาทํางานตับหรือผลการเจาะตับ
หากทําไดอยางสมํ่าเสมอ ถึงแมวาน้ําหนักจะไมลดลงใน
ชวงแรกก็ตาม โดยท่ัวไปพบวามีผ ูปวยเพียง 1 ใน 3 ท่ี
จะออกกําลังกายไดอยางสมํ่าเสมอและลดน้ําหนักได
ผ ูปวยกล ุมนี้จะมีการเปล่ียนแปลงภาวะดื้อตออินซูลินท่ีมี
อย ูเดิมใหลดลง หลักการลดน้ําหนักควรวางเปาหมายไว
ท่ี 1 กิโลกรัมตอสัปดาห (ไมควรเกิน 1.6 กิโลกรัมตอ
สัปดาห) กิจกรรมหรือชนิดของการออกกําลังกายท่ีแนะ
นําสรุปไวในตารางท่ี 1 คือเปนการออกกําลังกายใน
ระดับปานกลางหรือ moderate intensity physical activity
โดยควรตั้งเปาหมายใหทํากิจกรรมดังกลาวไดนาน 200
นาทีตอสัปดาหท่ี 6 เดือน(32) (ประมาณ ครึ่งช่ัวโมงตอ
วัน)(33) สวนวิธีประเมินผลวาเปนการออกกําลังกายใน
ระดับ  moderate intensity physical activity หรือไมให
ใชอัตราการเตนของหัวใจ ซ่ึงคํานวณจาก คา 220 ลบดวย
อายุ แลวคูณดวย 50%-70% ตัวอยางเชน ผ ูปวยอายุ 40 ป
เม่ือออกกําลังกายในระดับปานกลางแลวควรมีอัตราการ
เตนของหัวใจอย ูท่ี (220-40)x 0.5 ถึง (220-40)x 0.7 หรือ
มีคาระหวาง 90-126 ครั้ง/นาที (http://www.cdc.gov/

ปจจัยทํานายการดําเนินโรคและแนวทางการรักษาผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับ
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physicalactivity/everyone/measuring/heartrate.html)
สวนการออกกําลังกายในระดับสูงหรือ high intensity
physical activity จะชวยเผาผลาญไขมัน คิดเปนพลังงาน
ไดประมาณ 2 เทา ของการออกกําลังกายในระดับ
ปานกลาง(32,34)

4. ควบคุมอาหารที่มีแคลอร่ีสูง โดยมีหลักการดังนี้
1. เลือกรับประทานอาหารใหครบ 5 หม ูและควบ

คุมอาหารใหไดพลังงานพอเพียงเทาท่ีรางกายตองการ
โดยท่ัวไปควรไดพลังงาน 30  กิโลแคลอรี่ตอน้ําหนักตัว
มาตรฐาน 1 กิโลกรัมตอวันเชน คนน้ําหนัก 60 ก.ก. ควร
ไดพลังงานประมาณ 1,800 กิโลแคลอรี่ตอวัน ซ่ึงจะได
จากอาหาร 3 ม้ือ โดยเฉล่ียม้ือละ 600 กิโลแคลอรี่ อาจไม
ตองแบงใหเทากัน เพราะม้ือเชาและกลางวัน ควรรับ
ประทานใหไดพลังงานมากกวาม้ือเย็น แตในผ ูปวย
NASH จําเปนตองควบคุมพลังงานท่ีรางกายตองการให

เหลือเพียง 1,000-1,200 กิโลแคลอรี่ตอวัน ตอน้ําหนักตัว
ไมเกิน 90 กิโลกรัม และหากน้ําหนักตัวเกิน 90 กิโลกรัม
ควรปรับปริมาณพลังงานท่ีควรไดใหไมเกิน 1,500  กิโล
แคลอรี่ตอวัน ชนิดของอาหารควรเลือกใหเหมาะสมดัง
สรุปปริมาณแคลอรี่ ท่ีไดจากอาหารจานเดี่ยวในตารางท่ี 2

2. เลือกอาหารวางและผลไมท่ีมีปริมาณการดูดซึม
ปริมาณน้ําตาลหรือ Glycemic index ท่ีต่ําและหลีกเล่ียง
อาหารวางและผลไมท่ีมีพลังงานท่ีสูงเชน เครื่องดื่มท่ีมี
นมเนยผสมปริมาณมาก ๆ  ไอศกรีม ขนมหวานจัด ผลไม
หวานจัดเชน ทุเรียน ลําใย ท่ีมีคา Glycemic index ท่ีสูง
สวนผลไมท่ีกินไดเพราะปริมาณการดูดซึมปริมาณ
น้ําตาลต่ําไดแก กลวย มะละกอ แอปเปล เปนตน ดังสรุป
ปริมาณแคลอรี่ท่ีไดในตารางท่ี 3

3. กินอาหารท่ีมีปริมาณไฟเบอรสูงใหไดปริมาณ
อยางนอย 40 กรัมตอวัน เชน แอปเปล ฝรั่ง ขาวโพดออน

ตารางที่ 1 หรือชนิดของการออกกําลังกายท่ีแนะนํา
กิจกรรมที่ทํานานคร่ึงช่ัวโมง สัปดาหละ เผาผลาญแคลอร่ี;

กิโลแคลอร่ี (Kcal)/ คร้ัง/
น้ําหนัก 65-70 กิโลกรัม

การออกกําลังกายในระดับปานกลาง
- การเดินเรงอยางตอเนื่องหรือเทียบเทาจํานวนกาว 5 ครั้ง 130-170

อยางนอย 10,000 กาว (ความเร็วประมาณ 5 กม/ชม)
- การเตนแอโรบิค 5 ครั้ง 175
- การขี่จักรยานดวยความเร็วไมเกิน 8.5-9 กม/ชม * 5 ครั้ง 120

การออกกําลังกายในระดับสูงหรือ high intense aerobic exercise 
- การวิ่ง ดวยความเร็วประมาณ 9-12 กม/ชม 3 ครั้ง 330-350
- การขี่จักรยานดวยความเร็ว 17-22 กม/ชม* 3 ครั้ง 210-330
- การเดินเรงอยางตอเนื่องความเร็ว 8.5 กม/ชม 3 ครั้ง 280
- การวายน้ําตอเนื่อง 5 ครั้ง 270
- กระโดดเชือก 3 ครั้ง 330

*มักตองใชระยะเวลานานกวาการเดินเรงหรือวิ่ง เพราะเปนกิจกรรมที่ไมไดลงน้ําหนัก (Non-Weight-Bearing)
อางอิง http://www.cdc.gov/physicalactivity/everyone/guidelines/adults.html
http://www.exercise4weightloss.com/fat-burning-exercises-aerobic.html
http://www.holisticonline.com/remedies/weight/weight_calories-burned-by-exercise.htm
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ถ่ังฝกยาว ถ่ัวแระ แครอท เปนตน กล ุมนี้มักมีปริมาณไฟ
เบอรมากกวา 3 กรัมตออาหาร 100 กรัม

4. ระลึกเสมอวาการเผาผลาญพลังงานดวยการ
ออกกําลังกายตองใชเวลาทําอยางสมํ่าเสมอและตอง
ทําควบค ูกับการควบคุมปริมาณอาหารท่ีกินในแตละวัน
ดวย ดังนั้นการจดบันทึกชนิดและปริมาณแคลอรี่ของ
อาหารท่ีกินในแตละวันจะเปนประโยชนตอการติดตาม
ผลได เชน ถากินขาวมันไก เกินท่ีควรจะเปนจํานวน 1
จาน (300  กรัม) จะไดพลังงานเกินท่ีตองการถึง 596 กิโล
แคลอรี่ ซ่ึงตองออกกําลังกายในระดับสูง เชน ดวยการ
วิ่งความเร็วประมาณ 9-12 กม./ชม.นานถึง 1 ช่ัวโมงจึง
จะเผาผลาญพลังงานสวนเกินดังกลาวได

รายละเอียดของพลังงานในอาหารแตละอยางมี
สรุปไวในตารางท่ี 2-3 และจากผลการวิจัยยืนยันวาผ ูปวย
โรคไขมันเกาะตับท่ีมีภาวะอักเสบ หากควบคุมน้ําหนัก
จนลดไดรอยละ 8.7-11 ในชวง 12-24 เดือนท้ังจากการ
ควบคุมอาหารและออกกําลังกายอยางสมํ่าเสมอ(33, 35)

จะชวยทําใหภาวะตับอักเสบดีขึ้นประเมินดวยลักษณะ
พยาธิวิทยาของตับ ภาวะดื้อตออินซูลินลดลง คาไขมัน
คาการทํางานตับ ก็จะดีขึ้นดวย โดยผลของการควบ
คุมน้ําหนักท่ีลดไดมากเทาใดก็ยิ่งเห็นชัดเจนขึ้น อยางไร

ตารางที่ 2 ตัวอยางของอาหารจานเดี่ยวท่ีม่ีปริมาณ
พลังงาน (กิโลแคลอรี)่ กํากับ

รายละเอียดของอาหาร    ปริมาณพลังงาน
 กิโลแคลอร่ี (Kcal)

เสนหม่ีลูกช้ินเนื้อวัวน้ํา 447 กรัม 226
กระเพาะปลาปรุงสําเร็จ 392 กรัม 239
ขนมจีนน้ํายา 435 กรัม 332
กวยเต๋ียวเสนใหญเย็นตาโฟน้ํา 494 กรัม 352
กวยเต๋ียวเสนใหญราดหนาหมู 354 กรัม 397
ขาวขาหมู 289 กรัม 438
ขาวแกงเขียวหวานไก 318 กรัม 483
กวยเต๋ียวเสนเล็กแหงหมู 235 กรัม 530
ขาวหมูแดง 320 กรัม 540
ขาวผัดใบกระเพราไก 293 กรัม 554
ขาวผัดหมูใสไข 315 กรัม 557
กวยเต๋ียวผัดไทยใสไข 244 กรัม 577
ขาวมันไก 300 กรัม 596
กวยเต๋ียวเสนใหญผัดชีอิ้วหมูไสไข  350 กรัม 679

อางอิง http://nutrition.anamai.moph.go.th/aging/Html/
oneplate.html

http://www.sugarstacks.com/snacks.htm

ตารางที่ 3 ตัวอยางของอาหารวางและเครื่องดื่มท่ีม่ี
ปริมาณพลังงาน (กิโลแคลอรี)่ กํากับ
    รายละเอียดของ     ปริมาณพลังงาน
อาหารวางและเคร่ืองดื่ม   กิโลแคลอร่ี (Kcal)
- แคนตาลูป (8  ช้ินคํา 130-160g) 40-54
- น้ําสม (1 serving =240 มล) 110
- แอปเปล (1 ผลใหญ 3.25 นิ้ว ขนาด 223g ) 116
- ไอศกรีม Hไagen-Dazs Sorbet, 120

Raspberry (1 serving =105g)
- Raisins (1 serving = 42.5g) 120
- กลวยหอม (1 ผลใหญขนาด 60-140 g ) 80-125
- น้ําอัดลม เชน โคก (1 กระปอง =355 มล) 140
- ค ุกกี้ Oreos 1 serving (4 cookies = 34g) 160
- Yoplait Yogurt, Strawberry 170

ขนาด 6 oz (180 มล)
- ค ุกกี้ Mrs. Field’s Cookies 210

Chocolate Chip (1 cookie = 44g)
- ไอศกรีม Hไagen-Dazs รสวนิลา 270

(1 serving =106g)
- ถั่วลิสงซองเล็ก Honey Roasted Peanuts 280

(1 serving = 49g)
- Snickers 1 Regular Size bar (59g) 280
- Mrs. Smith’s Apple Pie 340

(1 serving =1/6 pie =127g)
อางอิง http://nutrition.anamai.moph.go.th/aging/Html/
oneplate.html

http://www.sugarstacks.com/snacks.htm

ปจจัยทํานายการดําเนินโรคและแนวทางการรักษาผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับ
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ก็ตามการเปล่ียนแปลงของภาวะพังผืดยังไมชัดเจนจาก
การติดตามผลท่ี 1 ป(33)

สวนการรักษาสวนที่สองคือวิธีรักษาที่ตองใชยา
ในปจจุบันมียาท่ีอาจพิจารณาใชไดอย ูไมกี่ชนิด

และผลการวิจัยก็พบวายาเหลานี้ชวยลดการอักเสบของ
ตับไดแตไมสามารถลดภาวะพังผืดในตับไดเชน วิตามิน
อีในขนาดยาท่ีสูง ยากล ุมท่ีใชในโรคเบาหวาน เชน
TZDs (เชน Pioglitazone) เปนตน(36-38) สวนการเลือกใช
ยาตัวใดตองไดรับคําปรึกษาจากแพทย กล ุมยาท่ีมีขอมูล
สนับสนุนวาลดการอักเสบของตับไดนั้นมีดังนี้

1.1 ยากล ุมที่ออกฤทธิ์กระต ุนหรือปรับสภาพ
insulin sensitivity  ใหดีขึ้น

เนื่องจากภาวะ insulin resistance (IR) เปนกลไก
หลักท่ีพบในผ ูปวย NASH จึงมียาหลายกล ุมท่ีออกฤทธ์ิ
ตอภาวะ IR ยากล ุมนี้  ไดแก ในปจจุบันความชุกของภาวะ
IR ในประชากรท่ัวไปมีรายงานสูงถึงรอยละ 45(39,40)

ยากล ุมนี้ไดแกกล ุม biguanides (metformin ขนาด 1,700-
2,000 มก. นาน 48 สัปดาห) ท่ีมีบทบาทตอ insulin
sensitivity ในตับอยางไรก็ตามผลของการใชยาเพื่อรักษา
ผ ูปวย NASH นั้นยังมีขอจํากัดเรื่องจํานวนผ ูปวยในการ
ศึกษายังมีนอยและผลท่ีไดในแงการลดการอักเสบใน
ตับ และคาทํางานตับท่ีดีขึ้น (รอยละ30)(41) มักสัมพันธ
กับน้ําหนักผ ูปวยท่ีลดลง นอกจากนี้ผลการตรวจ insulin
sensitivity ท่ีดีขึ้นก็ไมสัมพันธกับผลตรวจทางพยาธิวิทยา
ขอระมัดระวังในการใชยานี้ก็คือไมควรใชในผ ูปวยท่ีมี
การทํางานของไตเส่ือม หรือมีภาวะหัวใจลมเหลวเพราะ
มีความเส่ียงตอการเกิด lactic acidosis(39, 41)

สวนยาอีกกล ุมหนึ่งก็คือ thiazolidinediones
(TZDs) ท่ีมีบทบาทตอ insulin sensitivity ในระดับ
periphery โดยออกฤทธ์ิเปน agonist ของ peroxisone-
proliferator activated receptor gamma (PPAR-g) ซ่ึง
PPAR-g มีบทบาทในการสนับสนุนใหเซลล preadi-
pocytes เปล่ียนแปลงเปน adipocytes ในปจจุบันความ

ชุกของภาวะ IR ในประชากรท่ัวไปมีรายงานสูงถึง
รอยละ 45(39) ดังนั้นยากล ุมนี้จึงนาจะมีบทบาทมากดัง
สรุปใน ตารางที่  4  ยากล ุม TZDs(40) ไดแกยา pioglitazone,
troglitazone, rosiglitazone โดยท่ี rosiglitazone ซ่ึงคุม IR
ดีกวา metformin แตมีขอเสียคือมีผลใหคา cholesterol
และ LDL-cholesterol แยลง ขณะท่ี pioglitazone มีผลลด
ระดับ triglyceride ไดและชวยลดอัตราตายจาก cardio-
vascular cause ขอมูลการศึกษาการใชยาในระยะเวลาท่ี
นานขึ้นพบวาเม่ือให rosiglitazone ขนาด 8 มก/วัน ใน
ผ ูปวย NASH นาน 2 ป (open label trial ตอจากเดิมใหยา
อย ูนาน 1 ป)(42) พบวามี insulin sensitivity และคาทํางาน
ตับท่ีดีขึ้น แตไมมีผลตอการลดการอักเสบในตับจากการ
ตรวจทางพยาธิวิทยา (คา NAS score ไมดีขึ้น) สวนยา
pioglitazone 30 มก/วัน ท่ีใหในผ ูปวย NASH นาน 2 ป
ใหผลการรักษาท่ีดีกวา rosiglitazone ในเรื่องของลดการ
อักเสบในตับจากการตรวจทางพยาธิวิทยาอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับยาหลอก (คา NAS score ดีขึ้น
โดย pioglitazone ไดผลรอยละ 34 เทียบกับรอยละ 19
จากยาหลอก)(36) อยางไรก็ตามในกล ุมท่ีไดยา pioglita-
zone จะมี dropout rate อย ูท่ีรอยละ 10-17.5(40) ขอระมัด
ระวังในการใชยานี้คือ มีผลใหน้ําหนักเพิ่มขึ้นรอยละ 3
หรือประมาณ 0.5-5 กก.(36)

1.2 Antioxidants ไดแก วิตามินอีโดยหวังวา
จะชวยลดภาวะ oxidative stress จาก a-tocopherol ท่ีมี
การใชกันในการศึกษาตาง ๆ  อย ูท่ีขนาด 400-1,200 IU/
วัน แตผลการใชยาท่ีมีอย ูหลายการศึกษา(40) ก็ยังไมมีผลดี
ท่ียืนยันอยางชัดเจนและวิธีท่ีทําการศึกษายังมีขอจํากัด
ในเรื่องลักษณะผ ูปวยท่ีตางกัน จนลาสุดในป พ.ศ.2553
มีผลการศึกษาของ Sanyal และคณะ ในช่ือ PIVEN
study ใชยากล ุมวิตามินอี 800 IU/วัน และยากล ุม TZDs
(pioglitazone 30 มก/วัน) เทียบกับยาหลอก ในผ ูปวย
NASH ท่ีไมมีโรคเบาหวาน นาน 96 สัปดาห พบวา
วิตามินอี และยากล ุม TZDs (pioglitazone) ชวยใหคาการ
ทํางานของตับดีขึ้น, insulin sensitivity ดีขึ้น เปล่ียนแปลง



ตารางที่ 4 ขอมูลงานวิจัยท่ีเปน Randomized Controlled Trials ท่ีตีพิมพแลวและใชยากล ุม TZDs หรือ antioxidants ใน
ผ ูปวย  NAFLD/NASH  (ดัดแปลงจากงานของ Musso G, et al(40))

Author number/ BMI Diabetes Agent (Daily Dose) Liver Enzymes Liver Fat Histology Comments
Age (yr) (%) Duration by Imaging

- Sanyal 20/46 31.6 0 Pioglitazone 30 mg/    Improved NA Improved steatosis NASH; Vit E 400 IU/d
   2004(48) D; 6 months    (normalized in and inflammation; Added in  both arms;

   95% patients) - fibrosis - NS weight change:+0 vs.
   (NS) +0.5 kg Dropout rate:

10% (5% for  possible
drug side effects)

- Belfort 55/51 33.2 48 Pioglitazone (PIO)    improved Improved Steatosis and inflam- NASH; Calorie restric-
     2006(49) 45 mg/D; 6 months (mean Liver mation significantly tion of 500 kcal in both

fat reduction mproved; -fibrosis arms Weight change:
of 54%by improved (NS) +2.7% (PIO) vs.-1%
MRS) (placebo) Dropout rate:

13% (7 pts withdrawn
1 for fatigue+low
extremity edema)

- Ratziu 63/54 31 31 Rosiglitazone 8 mg/D    Improved; NA Steatosis significantly NASH; Weight change
2008(50) (Rosi); 12 months    normalized 38% improved; improve +1.5 (Rosi) vs.-1 kg

 - Necroinflammation, (placebo); No lifestyle
NAS and fibrosis (NS) change was implemented.

- Aithal 74/54 30.5 0 Pioglitazone 30 mg/D    Improved NA Steatosis improved NASH; Lifestyle Inter-
2008(51) (PIO); 12 months (NS), hepatocellular vention (500 kcal restric-

injury and fibrosis tion+dmodest exercise
significantly improve 30-40 min-5 days/week)

in both arms:
- Mean weight change
+3% in PIO vs.-4% in
placebo arm); Dropout
rate in PIO =17.5%

- Sanyal 247/NR NR 0 Pioglitazone 30 mg,    Improved NA Improved steatosis and NASH; Lifestyle advice
2010(36) vitamin E800 IU/D, inflammation (NS vs. in all arms; improved

placebo; 96 weeks vitamin E) IR; weigh change:+4.7
kg; primary endpoint met
in 34% (P=0.04 vs placebo)

- Omer 64/49 30.6 70% - Metformin 1700 mg,   - Unchanged NA - NAS unchanged - NASH; weight change-10%
2010(52) - Rosiglitazone 4 mg,   - Improved NA - NAS improved - Nonsignificant weight change

- Combination of both   - Improved NA - NAS improved -Weight change:-4%
  (12 months)   (NS versus rosiglitazone)

- Tiikkainen 20/48 30.6 100 - Rosiglitazone 8 mg    Improved Improved NA NAFLD; Metformin
2004(53) or 2 g metformin liver fat ineffective on liver fat;

(16 weeks) reduction of Rosi. increased serum
51% ; MRS) adiponectin by 123% and

body weight by 0.6 kg

ปจจัยทํานายการดําเนินโรคและแนวทางการรักษาผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับ 9
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ลักษณะทางพยาธิวิทยาในแงการลดการอักเสบได แตไม
ลดพังผืดในตับ(36) สวน pioglitazone มีผลขางเคียงคือ
ทําใหบวม หรือมีน้ําหนักเพิ่มขึ้น ขอจํากัดของการศึกษา
นี้ก็คือ ยาท้ังสองกล ุมไมลดภาวะผังผืดและไมสามารถ
ประยุกตใชในผ ูปวยท่ีมีโรคเบาหวานหรือมีตับแข็ง นอก
จากนี้ผลดีจากการใชยาท่ีทําใหลักษณะทางพยาธิวิทยา
ของตับดีขึ้นนั้นพบรอยละ 34 ในกล ุม pioglitazone และ
รอยละ 43 ในกล ุมวิตามินอี เทียบกับรอยละ 19 ของยา
หลอก โดยในกล ุมวิตามินอีท่ีไดผลดีนั้นมีปจจัยรวมคือ
ควบคุมน้ําหนักจนลดไดรอยละ 5-10 อีกท้ังมีขอมูลท่ีตอง
เฝาระวังเรื่องอัตราตายท่ีมีเพิ่มขึ้นมากกวากล ุมควบคุมใน
คนท่ีไดวิตามินอีขนาดตั้งแต 400 IU/วันขึ้นไป (อัตราตาย
39 ตอประชากร 10,000 คน (95% CI, 3 to 74 per 10,000
persons; P = 0.035)(43-45)

1.3 ยากล ุมอื่น  ๆ  เชน Pentoxyfilline (general anti-
cytokines) ใหเพื่อหวังวาจะชวยลด anti-cytokines
ผลการใชยาท่ีมีอย ู 2 การศึกษาพบวาคาการทํางานของ
ตับดีขึ้น, insulin sensitivity ดีขึ้น แตวิธีท่ีทําการศึกษาและ
จํานวนผ ูปวยยังมีขอจํากัด สวนยา ursodeoxycholic acids
(UDCA) เปนกล ุมท่ีชวยปรับให bile acid อย ูในรูปแบบ
ละลายน้ําได และมีฤทธ์ิทาง immunomoduatory  และ
cytoprotective ดวย มีการศึกษาใชยานี้ขนาด 13-15 มก/
กก/วัน พบวายังไมเห็นประโยชนท่ีเดนชัดในเรื่องชวย
metabolic parameter(40)

1.4 ยาในกล ุม glucagon-like peptide-1-receptor
agonists(46,47)

GLP1 receptor agonists มีผลชวยควบคุมระดับ
hemoglobin A(1c) levels และชวยควบคุมน้ําหนักได
เชนยา incretins, exenatide ปจจุบันอย ูระหวางการศึกษา
วิจัยถึงผลในการรักษาผ ูปวย NASH

คําถามท่ีจําเปนตองติดตามเพิ่มเติมในอนาคตก็คือ
จะมีปจจัยใดท่ีบงช้ีหรือทํานายกล ุมผ ูปวยท่ีจะตอบสนอง
ตอการใชยา TZDs หรือวิตามินอีหรือไม ตัวบงช้ีของ
early response มีหรือไม และการรักษาดังกลาวจะเปล่ียน

แปลงการดําเนินโรคของ NASH เม่ือติดตามผ ูปวยใน
ระยะยาวไดหรือไม

สรุป
ปญหาโรคไขมันสะสมในตับจัดเปนโรคท่ีพบได

บอย โดยใหนึกถึงเสมอเม่ือพบผ ูปวยท่ีมีคาการทํางาน
ของตับผิดปกติท่ีไดรับการตรวจแยกสาเหตุอ่ืน ๆ   ไปแลว
เชน ไวรัสตับอักเสบชนิดบี หรือไวรัสตับอักเสบชนิดซี
ภูมิค ุมกันตอตับผิดปกติ หรือตับอักเสบจากยา เปนตน
สวนเอกซเรยอัลตราซาวน ก็เปนวิธียืนยันผลวินิจฉัยท่ี
ใชไดงายและประหยัด ในการดูแลรักษาแพทยจําเปน
ตองคัดแยกผ ูปวยท่ีมีความเส่ียงตอการดําเนินโรคเปน
ภาวะตับแข็งไดโดยใชลักษณะทางคลินิกหลายตัว
ประเมินคือ อายุท่ีมากขึ้น, หรือกล ุมท่ีมีดัชนีมวลกายสูง
(>35 กก/ม2) การมีภาวะ metabolic syndrome (ภาวะอวน
ลงพุง) โดยเฉพาะโรคเบาหวานชนิดไมพึ่งอินซูลิน การ
มีภาวะดื้อตออินซูลินและระดับคาการทํางานตับท่ีมี
อัตราสวนของคา AST/ ALT เกินกวา 1 การวินิจฉัยและ
ประเมินความรุนแรงของโรคไขมันเกาะตับในปจจุบัน
ยังใชการเจาะตับเปนมาตรฐานการประเมินโรค อยางไร
ก็ตามมีวิธีประเมินภาวะพังผืดในตับท่ีปลอดภัยและได
ผลดีเพิ่มขึ้น สวนการรักษายังจําเปนตองใชวิธีปรับ
เปล่ียนชีวิตประจําวันท้ังจากการควบคุมอาหารและออก
กําลังกายอยางสมํ่าเสมอ สวนการใชยานั้นพบวามียา
บางกล ุมชวยลดการอักเสบของตับได แตไมสามารถลด
ภาวะพังผืดในตับ เชน pioglitazone หรือ วิตามินอี ซ่ึง
การเลือกใชยาตัวใดตองไดรับคําปรึกษาจากแพทยกอน
เนื่องจากผ ูปวย NASH นั้น มีความหลากหลายใน
ลักษณะทางคลินิก เชน กล ุม NASH ท่ีมีเบาหวาน, กล ุม
NASH ท่ีไมมีเบาหวาน กล ุม NASH ท่ีมีหรือไมมีภาวะ
ตับแข็ง, กล ุม NASH ท่ีอวนหรือไมอวน,  นอกจากนี้ปจจัย
ของเช้ือชาติ เผาพันธ ุ ก็ยังมีผลตอการดําเนินโรคและ
จําเปนตองนํามาพิจารณาเพื่อหาแนวทางการรักษาท่ี
เหมาะสมสําหรับผ ูปวยแตละกล ุมตอไป
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