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ปญหาโรคไขมันสะสมในตับหรือ non-alcoholic
fatty liver disease หรือ non-alcoholic-steatohepatitis
(NASH) มีคํานิยามท่ีแตกตางกันไปแตท่ียอมรับกันในวง
กวางมีคํานิยามดังนี้(1)

1. มีผลการตรวจช้ินเนื้อตับท่ีพบไขมันอยางนอย
5% ของเซลลตับ หรือ

2. มีภาพทางรังสีวินิจฉัยยืนยันผล
3. และตรวจหาสาเหตุอ่ืน ๆ ไมพบอันไดแก
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สาเหตุจากยา, ภูมิค ุมกันตอตับผิดปกติ และสาเหตุจาก
ไวรัสตับอักเสบ เปนตน

จัดเปนโรคท่ีพบไดบอย โดยเฉพาะในสหรัฐ
อเมริกา ซ่ึงจากขอมูลท่ีมีการศึกษาพบวามีความชุกของ
โรคไขมันสะสมในตับ สูงถึงรอยละ 9-40 และมีความ
สัมพันธกับความชุกของโรคอวนท่ีมีมากขึ้นจากขอมูล
ในป ค.ศ. 2006 ของสหรัฐอเมริกาพบความชุกของโรค
อวนสูงถึงรอยละ 20-30(2,3) (รูปท่ี  1) กล ุมผ ูปวยโรคไขมัน
สะสมในตับมักมาพบแพทยดวยเรื่องท่ีมีคาการทํางาน

  

รูปที่ 1 ความชุกของโรคอวนที่มีมากขึ้นจากขอมูลในป ค.ศ. 2006 ของสหรัฐอเมริกา
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ของตับผิดปกติประมาณ 1.5 เทาโดยไดรับการตรวจแยก
สาเหตุอ่ืน ๆ ไปแลว เชน ไวรัสตับอักเสบชนิดบี หรือ
ไวรัสตับอักเสบชนิดซี ภูมิค ุมกันตอตับผิดปกติ หรือตับ
อักเสบจากยา เปนตน โรคนี้จะมีการดําเนินโรคอยางชา
ๆ ไมคอยมีการเปล่ียนแปลงท่ีรุนแรงหรือแยลง

สวนความชุกของโรคไขมันสะสมในตับท่ีมีการ
อักเสบรวมดวยนั้นพบรอยละ 6-13 ของประชากรท่ัวไป
กล ุมนี้จะมีการดําเนินโรคไปเปนตับแข็งไดถึงรอยละ 9-
20 และเกิดมีภาวะแทรกซอนท่ีเกียวกับตับแข็งไดถึง
รอยละ 40-60 ในชวงท่ีติดตามนาน 5-7 ป(4)  ในการศึกษา
ผ ูปวยตับอักเสบท่ีไมพบสาเหตุจากไวรัสตับบี-ซี และ
แอลกอฮอลท่ีคณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
พบวามีผ ูปวยกล ุมผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับนี้สูงถึง
รอยละ  72  สวนท่ีเหลือรอยละ 22 เปนกล ุมท่ีไมทราบ
สาเหต(ุ5) และจะพบไดบอยขึ้นในผ ูปวยบางกล ุมคนเชน
คนอวน จะพบ NAFLD ถึงรอยละ 37-90 สวนในคนท่ี
เปนเบาหวานพบถึงรอยละ 72

การเจาะตับถือเปนวิธีวินิจฉัยโรคและประเมิน
ความรุนแรงของโรคไขมันเกาะตับท่ีเปนมาตรฐาน(6) แต
เปนปญหาในการดูแลผ ูปวยเพราะการใหผ ูปวยตัดสิน
ใจยอมรับการเจาะตับทําไดไมงายนัก ผ ูปวยมักกังวลถึง

ผลแทรกซอนซ่ึงอาจเกิดขึ้นไดรอยละ 0.5-6.5 เชน ภาวะ
เลือดออกในชองทองอาจพบไดรอยละ 0.1-0.03 หรือ
เกิดไดประมาณ 1:1000-3:10,000(7)   ในปจจุบันจึงมีการ
พัฒนาวิธีการตรวจหาพังผืดในตับโดยไมตองเจาะตับซ่ึง
ก็มีหลายวิธีท่ีมีขอมูลวิจัยสนับสนุนอย ูเชน Fibrosis test
โดยการตรวจจากเลือดและการจําแนกความรุนแรงของ
พยาธิวิทยาของตับไดวามีพังผืดมากนอยเพียงใด ปญหา
คือมีราคาแพงอย ู  สวนเครื่องวัดความยืดหย ุนของตับ
หรือ Transient Elastography (FibroScan®)  ท่ีมีหลักการ
ของเครื่องมือโดยใชอุปกรณท่ีสงคล่ืนความถ่ีระดับ 50
Hz ผานบริเวณตําแหนงท่ีใชในการเจาะตับคือ บริเวณ
ดานสีขางตัดกับแนวล้ินปโดยใหผ ูปวยนอนหงาย (รูปที่
2) คล่ืนดังกลาวจะวัดความยืดหย ุนของตับในระดับท่ีลึก
กวาผิวหนังลงไปประมาณ 1-2.5 นิ้ว สวนขนาดของเนื้อ
ตับท่ีตรวจวัดก็มีขนาด 1x4 ซม.(8,9) ซ่ึงมีปริมาตรท่ีมากกวา
ช้ินเนื้อจากการเจาะตับถึง 100 เทา สวนคาปกติในคนท่ี
มีสุขภาพดีนั้นมีคาเฉล่ียท่ีระดับ 5.5+1.6 kPa โดยพบวา
ในผ ูชายอาจมีคาสูงกวาผ ูหญิงเล็กนอย และผ ูท่ีมีดัชนี
มวลกายสูงกวา 30 kg/m2 ก็จะมีคาสูงกวาปกติเล็กนอย
ขอจํากัดของเครื่องมือนี้คือ พบวามีความแตกตาง
ระหวางคาท่ีวัดไดจาก transient elastography กับผลช้ิน

  

รูปที่ 2 การตรวจพังผืดตับดวยการใชเครื่อง Transient Elastography ในผ ูปวยโรค NAFLD
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เนื้อจากการเจาะตับไดราวรอยละ 25 โดยเฉพาะผ ูปวยท่ี
มีพังผืดระดับปานกลาง (F2-F3)(10,11) นอกจากนี้ผ ูปวยท่ี
มีโรคอวนท่ีมีคาดัชนีมวลกายเกินกวา 30 kg/m2 ก็มีผลให
คาการตรวจวัดคลาดเคล่ือนได(12)

ลักษณะการดําเนินโรค
กล ุมผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับท่ีมีการอักเสบ

รวมดวยจะมีโอกาสเกิดภาวะพังผืดในตับได จากขอมูล
การศึกษาตาง  ๆ  พบวามีลักษณะทางคลินิกหลายตัวท่ี
ชวยประเมินโอกาสท่ีจะพบภาวะพังผืดในตับได ดังนี้
คือ(13)

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

2. การมีภาวะ metabolic syndrome (ภาวะอวนลง
พุง) โดยเฉพาะโรคเบาหวานชนิดไมพึ่งอินซูลิน

3. การมีภาวะดื้อตออินซูลิน
4. ระดับคาการทํางานตับท่ีมีอัตราสวนของคา

AST/ ALT เกินกวา 1
นอกจากนี้ยังมีขอมูลการศึกษาท่ีติดตามผ ูปวย

NAFLD ในระยะยาวขึ้นพบวาเม่ือติดตามผ ูปวยเฉล่ีย
18.5 ป กล ุมผ ูปวยท่ีเปน NASH พบภาวะแทรกซอนท่ี
เกี่ยวของกับโรคตับรอยละ 17.5 เทียบกับผ ูปวย NAFLD
หรือ non NASH ท่ีมีภาวะแทรกซอนท่ีเกี่ยวของกับโรค
ตับรอยละ 2.7(14) ผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับท่ีมีการ
อักเสบรวมดวยมีโอกาสเกิดมะเร็งตับไดนอยคือพบรอย
ละ 1.5-2 สวนสาเหตุการเสียชีวิตมักเปนจากโรคมะเร็ง
ท่ีไมใชมะเร็งตับ (เชน มะเร็งลําไส มะเร็งตับออน) โรค
หัวใจขาดเลือด และโรคท่ีเกี่ยวของกับภาวะแทรกซอนท่ี
เกี่ยวกับตับแข็ง(15, 16) ดังนั้นการดูแลรักษาผ ูปวยท่ีเหมาะ
สมจึงจําเปนตองคัดกรองผ ูปวยท่ีมีความเส่ียงสูงตอการ
เกิดพังผืดในตับหรือกล ุมผ ูปวยท่ีเปน NASH ออกมาเพื่อ
วางแผนดูแลรักษาอยางสมํ่าเสมอท้ังในเรื่องการเฝา
ระวังโรคหัวใจขาดเลือด และภาวะแทรกซอนท่ีเกียวกับ
ตับแข็ง

พยาธิสรีระวิทยาของการเกิดภาวะ NASH
ขั้นตอนตามหลักทฤษฎีเดิมของ two-hit hypo-

thesis ท่ีใชอธิบายความผิดปกติท่ีพบไดในภาวะตับ
อักเสบจากไขมันสะสมคือมี

ขั้นที่ 1 (First hit) คือ การมีภาวะดื้อตออินซูลิน
(insulin resistance: IR) สงผลใหมีการสะสมของไขมัน
triglycerides ในเซลลตับ โดยอาจเกิดจากการมีการ
กระต ุนใหเซลลตับสรางไขมันมากขึ้น หรือทําใหเซลล
ตับสง VLDL ออกไดนอยลง

ขั้นตอนที่  2 (Second hit) คือขั้ นตอนท่ี มี
oxidative stress รวมกับการปลดปลอยสารฮอรโมนและ
cytokines บางอยางท่ีสําคัญโดยเฉพาะกล ุม adipokines(17)

อยางไรก็ตามขอมูลในปจจุบันท่ีมีมากขึ้นพบวาหลัก
ทฤษฎีใหมของ  Multi-hit hypothesis นาจะใชอธิบาย
ความผิดปกติท่ีพบไดในภาวะตับอักเสบจากไขมันสะสม
ไดดีกวาโดยมีกระบวนการท่ีเกี่ยวของหลายอยางไดแก
lipid toxicity/partitioning, adipocytokines, free fatty acids
(FFAs) metabolism, adipocyte apoptosis และ IR โดยมี
รายละเอียดดังนี(้18, 19)

1. Lipid Toxicity / Lipid partitioning
จากขอมูลการศึกษาของ Feldstein AEและ

คณะพบวา free fatty acid (FFA) เปนตัวเริ่มตนหลักใน
การกอใหเกิดตับอักเสบโดยทําใหเกิด lysosomal
destabilization(20, 21) นอกจากนีJ้ohnson NA และคณะ(22)

ศึกษาถึงปริมาณไขมันสะสมในตับในผ ูปวย NAFLD
โดยใชวิธี proton magnetic resonance spectroscopy (1-
H-MRS) ซ่ึงจัดเปนวิธี  noninvasive และพบวา 1-H-MRS
สามารถตรวจปริมาณไขมันชนิด saturation และ poly
un-saturation ได โดยผ ูปวย NAFLD ท่ีมีโรคอวนรวมดวย
มี hepatic saturated fatty acid เพิ่มขึ้น ขณะท่ีมี hepatic
polyunsaturated fatty acid ลดลง สวนการศึกษาของ Puri
และคณะก็ใหผลไปในทางเดียวกันวาการเพิ่ม
ของกระบวนการ lipogenesis, desaturases จะสงผลให
กระบวนการ peroxisomal polyunsaturated fatty acid

ปจจัยทํานายการดําเนินโรคและแนวทางการรักษาผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับ
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(PUFA) metabolism บกพรองไป และสัมพันธกับการ
เปล่ียนแปลงจาก NAFLD ไปเปน NASHได(23)

2. Marker of hepatic inflammation
ตัวช้ีวัดหลัก ๆ  ของภาวะตับอักเสบไดแก การเพิ่ม

ขึ้นของTNF-a (เปน Pro-inflammatory cytokines และ
ลด insulin sensitivity) และการลดลงของ adipokines โดย
เฉพาะ adiponectin (ซ่ึงมีผล antilipogenic และ anti-
inflammatory) ในผ ูปวย NASH โดยการเปล่ียนแปลงนี้
ไมขึ้นกับภาวะ insulin resistance อยางไรก็ตาม ระดับของ
สาร TNF-a ท่ีเพิ่มนั้นไมสามารถใชแยกกล ุมผ ูปวย
NASH และ non-NASH ได(24) นอกจากนี้ ยังพบวามี
TNF-alpha polymorphism ไดบอยในผ ูปวย NAFLD เม่ือ
เทียบกับกล ุมควบคุมประมาณ 2 เทา (31% vs. 15%; P <
0.0001)(25) สวนการศึกษาของระดับ adiponecin ท่ีลดลง
(<10 microg/mL) นั้นพบวาสัมพันธกับพยาธิวิยาของตับ
ในผ ูปวย NASH มากกวาเม่ือเทียบกับผ ูปวย NAFLD(24)

3. Biomarkers ของกระบวนการ oxidative stress
ในปจจุบันยังไมมีตัว biomarkers ของกระบวน

การ oxidative stress ท่ีมีความไวเพียงพอ นอกจากนี้
กระบวนการ oxidative stress เองก็มีหลายกลไกยอย ๆ
และยังไมมีขอมูลท่ีช้ีชัดวากลไกใดเปนกลไก oxidative
stress หลักของการเกิดภาวะตับอักเสบ มีการศึกษาโดย
Feldstein และคณะพบวาระดับของ specific oxidized
fatty acids ไดแก hydroxy-eicosatetraenoic acids,
hydroxy-octadecadenoic acids, oxo-octadecadenoic
acids มีระดับสูงขึ้นในผ ูปวย NASH เม่ือเทียบกับผ ูปวย
NAFLD นอกจากนี้ผ ูปวยท่ีมีระดับของ specific oxidized
fatty acids สูงมาก ๆ (ระดับ top tertile) มีโอกาสเปน
NASH สูงกวากล ุมท่ีมีระดับ specific oxidized fatty acids
ต่ํา ๆ (ระดับ bottom tertile) ถึง 10 เทา(26) Biomarkers
อ่ืน ๆ ของกระบวนการ oxidative stress เชน IL-6
expression (proinflammatory cytokine) ในเนื้อตับก็พบ
วามีคาสูงขึ้นในผ ูปวย NASH เม่ือเทียบกับผ ูปวย NAFLD
เชนกัน (P < 0.005)(27)

4. Adipocyte apoptosis
ปจจุบันมีขอมูลเพิ่มขึ้นท่ีสนับสนุนท้ังในคนและ

หนูทดลองวา adipocyte apoptosis เปนกลไกหลักอัน
หนึ่งของพยาธิกําเนิดของ NAFLD โดยพบวามีความ
สัมพันธกับ macrophage infiltration เขาไปยังเนื้อเยื่อ
ไขมัน, กระบวนการ insulin resistance, และภาวะท่ีมี
ไขมันสะสมในตับ  นอกจากนี้กระบวนการยับยั้ง
adipocyte apoptosis จึงอาจเปนแนวทางการรักษาใหม
สําหรับผ ูปวย NAFLD ท่ีมี metabolic syndrome รวมดวย
ในเรื่องการตรวจหา adipocyte apoptosis นั้นมีการตรวจ
หา cytokeratin-18 (CK-18) ท่ีเปนสารโปรตีนหลักของ
intermediate filament ในตับและเม่ือมีกระบวนการตับ
อักเสบจนเกิด apoptotic process จะมีการกระต ุน effector
caspases (mainly caspase-3) ซ่ึงสงผลใหมีการสลายสาร
หลายตัวในเซลลตับรวมถึง CK-18 ดวย การตรวจเลือด
เพื่อหา CK-18 fragments นี้จะชวยแยกผ ูปวยท่ีมีภาวะตับ
อักเสบและ/หรือมีพังผืดในผ ูปวยโรค NASH (รูปที่ 7)(28)

โดยท่ีใชวิธีตรวจวัด quantitative measurement ของ
กระบวนการ apoptosis ดวยการตรวจสวน  neo-epitope
ใน C-terminal domain ของ CK-18 ดวยวิธี M30-
Apoptosense ELISA kit (PEVIVA, Bromma, Sweden)
ก็พบวาระดับท่ียิ่งสูง (CK-18 fragments >318 U/L) ก็จะ
สัมพันธกับภาวะตับอักเสบและการมีพังผืด (>fibrosis;
F2)(28) นอกจากนี้ยังพบวาถาระดับ CK-18 fragments
>395 U/L) จะชวยทํานายวามีโอกาสเปน NASH โดยมี
specificity of 99.9%, sensitivity of 85.7%, positive
predictive values 99.9% และ negative predictive values
85.7%

จุดม ุงหมายของการรักษามีดังนี(้17)

- ปองกันการเกิดภาวะหัวใจขาดเลือดดวยการ
ควบคุมปจจัยเส่ียงตาง ๆ   ไดแก เบาหวาน,  ความดันโลหิต
สูง, ไขมันในเลือดสูง, โรคอวน

- ปองกันการเกิดภาวะตับแข็งดวยการลดการ
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อักเสบของตับ
- ปองกันการเกิดมะเร็งท่ีมีแทรกซอนได

การดูแลรักษาโรคไขมันเกาะตับ ประกอบดวย 2
สวน

สวนแรกคือ การประเมินสภาพรางกายตนเอง
ขั้นที่ 1 ประเมินตนเองวามีโรคอวนหรือไม โดย

ใชคาดัชนีมวลกายท่ีคํานวณจากคาน้ําหนัก (กิโลกรัม)
หารดวยความสูงยกกําลังสอง (เมตร2) เชน น้ําหนัก 80
กิโลกรัม, ความสูง 1.68 เมตร จะคํานวณคาดัชนีมวลกาย
(หรือ Body mass index: BMI) ได = 80/(1.682) ซ่ึง =
28.4 kg/m2 เกณฑวินิจฉัยภาวะอวนสําหรับคนเอเชีย ใช
คาท่ีเกิน 28 kg/m2 ดังนั้น กรณีตัวอยางรายนี้ก็ถือวามีโรค
อวน(29)

ขั้นที่ 2 ตรวจสอบขอมูลโรคประจําตัวที่เกี่ยว
ของกับภาวะไขมันเกาะตับ ไดแก เบาหวาน, ความดัน
โลหิตสูง, ไขมันในเลือดสูง, โรคอวน วาไดรับการรักษา
และควบคุมไดดีหรือไม นอกจากนี้การพบโรครวมดัง
กลาวซ่ึงเปนองคประกอบหลักของภาวะ metabolic
syndrome (ภาวะอวนลงพุง) จะมีโอกาสเกิดภาวะตับ
อักเสบและมีพังผืดในตับไดมากกวาผ ูปวยท่ีไมมีภาวะ
อวนลงพุง สวนองคประกอบของภาวะอวนลงพุงนั้น
กําหนดเกณฑวินิจฉัยไวดังนี้คือ องคประกอบแรกตองมี
โรคอวนท่ีวินิจฉัยโดยใชเกณฑของคนเอเชียคือมีเสน
รอบเอวอยางนอย 90 ซม. (36 นิ้ว) ในผ ูชายหรืออยาง
นอย 80 ซม (32 นิ้ว) ในผ ูหญิง รวมกับเกณฑ 2 ขอจาก 4
ขอตอไปนี(้30)

1. ระดับไตรกลีเซอไรดสูง เกินกวา 150 มก/ดล
2. ระดับ HDL-cholesterol หรือไขมันคลอเลสเต

อรอลตัวดีท่ีต่ํากวา 40 มก/ดล ในผ ูชายหรือต่ํากวา 50 มก/
ดล ในผ ูหญิง

3. มีความดันเลือดสูง ตั้งแต 130/85 มม.ปรอท ขึ้น
ไป หรือเคยไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคความดันเลือดสูง
ท่ีกําลังรับยารักษาอย ู

4. ระดับน้ําตาลตอนเชา (อดอาหาร) สูงตั้งแต 100
มก/ดล หรือเคยไดรับการวินิจฉัยวามีโรคเบาหวานชนิด
ไมพึ่งอินซูลิน

สวนที่ 2 การรักษาโรคไขมันเกาะตับ
หลักการรักษาเบื้องตนแบงไดเปน 2 สวน สวน

แรกคือวิธีรักษาที่ไมตองใชยาหรือวิธีท่ีผ ูปวยโรคไขมัน
เกาะตับสามารถปฏิบัติไดดวยตนเองโดยการปรับเปล่ียน
ชีวิตประจําวัน(31) มีรายละเอียดดังนี้

1. งดดื่มแอลกอฮอลทุกชนิด หรือลดการดื่ม
แอลกอฮอลใหนอยกวา 2 drinks/วัน

2. หลีกเลี่ยงการใชยา อาหารเสริมหรือสมุนไพร
ที่ไมจําเปน เพราะนอกจากมีโอกาสทําใหตับอักเสบแลว
ยังอาจทําใหมีไขมันสะสมในตับเพิ่มขึ้นได

3. ออกกําลังกายอยางสมํ่าเสมอ โดยพบวามีผลตอ
การลดภาวะอักเสบของตับไดอยางชัดเจน ซ่ึงยืนยันได
จากท้ังผลตรวจเลือดคาทํางานตับหรือผลการเจาะตับ
หากทําไดอยางสมํ่าเสมอ ถึงแมวาน้ําหนักจะไมลดลงใน
ชวงแรกก็ตาม โดยท่ัวไปพบวามีผ ูปวยเพียง 1 ใน 3 ท่ี
จะออกกําลังกายไดอยางสมํ่าเสมอและลดน้ําหนักได
ผ ูปวยกล ุมนี้จะมีการเปล่ียนแปลงภาวะดื้อตออินซูลินท่ีมี
อย ูเดิมใหลดลง หลักการลดน้ําหนักควรวางเปาหมายไว
ท่ี 1 กิโลกรัมตอสัปดาห (ไมควรเกิน 1.6 กิโลกรัมตอ
สัปดาห) กิจกรรมหรือชนิดของการออกกําลังกายท่ีแนะ
นําสรุปไวในตารางท่ี 1 คือเปนการออกกําลังกายใน
ระดับปานกลางหรือ moderate intensity physical activity
โดยควรตั้งเปาหมายใหทํากิจกรรมดังกลาวไดนาน 200
นาทีตอสัปดาหท่ี 6 เดือน(32) (ประมาณ ครึ่งช่ัวโมงตอ
วัน)(33) สวนวิธีประเมินผลวาเปนการออกกําลังกายใน
ระดับ  moderate intensity physical activity หรือไมให
ใชอัตราการเตนของหัวใจ ซ่ึงคํานวณจาก คา 220 ลบดวย
อายุ แลวคูณดวย 50%-70% ตัวอยางเชน ผ ูปวยอายุ 40 ป
เม่ือออกกําลังกายในระดับปานกลางแลวควรมีอัตราการ
เตนของหัวใจอย ูท่ี (220-40)x 0.5 ถึง (220-40)x 0.7 หรือ
มีคาระหวาง 90-126 ครั้ง/นาที (http://www.cdc.gov/

ปจจัยทํานายการดําเนินโรคและแนวทางการรักษาผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับ
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physicalactivity/everyone/measuring/heartrate.html)
สวนการออกกําลังกายในระดับสูงหรือ high intensity
physical activity จะชวยเผาผลาญไขมัน คิดเปนพลังงาน
ไดประมาณ 2 เทา ของการออกกําลังกายในระดับ
ปานกลาง(32,34)

4. ควบคุมอาหารที่มีแคลอร่ีสูง โดยมีหลักการดังนี้
1. เลือกรับประทานอาหารใหครบ 5 หม ูและควบ

คุมอาหารใหไดพลังงานพอเพียงเทาท่ีรางกายตองการ
โดยท่ัวไปควรไดพลังงาน 30  กิโลแคลอรี่ตอน้ําหนักตัว
มาตรฐาน 1 กิโลกรัมตอวันเชน คนน้ําหนัก 60 ก.ก. ควร
ไดพลังงานประมาณ 1,800 กิโลแคลอรี่ตอวัน ซ่ึงจะได
จากอาหาร 3 ม้ือ โดยเฉล่ียม้ือละ 600 กิโลแคลอรี่ อาจไม
ตองแบงใหเทากัน เพราะม้ือเชาและกลางวัน ควรรับ
ประทานใหไดพลังงานมากกวาม้ือเย็น แตในผ ูปวย
NASH จําเปนตองควบคุมพลังงานท่ีรางกายตองการให

เหลือเพียง 1,000-1,200 กิโลแคลอรี่ตอวัน ตอน้ําหนักตัว
ไมเกิน 90 กิโลกรัม และหากน้ําหนักตัวเกิน 90 กิโลกรัม
ควรปรับปริมาณพลังงานท่ีควรไดใหไมเกิน 1,500  กิโล
แคลอรี่ตอวัน ชนิดของอาหารควรเลือกใหเหมาะสมดัง
สรุปปริมาณแคลอรี่ ท่ีไดจากอาหารจานเดี่ยวในตารางท่ี 2

2. เลือกอาหารวางและผลไมท่ีมีปริมาณการดูดซึม
ปริมาณน้ําตาลหรือ Glycemic index ท่ีต่ําและหลีกเล่ียง
อาหารวางและผลไมท่ีมีพลังงานท่ีสูงเชน เครื่องดื่มท่ีมี
นมเนยผสมปริมาณมาก ๆ  ไอศกรีม ขนมหวานจัด ผลไม
หวานจัดเชน ทุเรียน ลําใย ท่ีมีคา Glycemic index ท่ีสูง
สวนผลไมท่ีกินไดเพราะปริมาณการดูดซึมปริมาณ
น้ําตาลต่ําไดแก กลวย มะละกอ แอปเปล เปนตน ดังสรุป
ปริมาณแคลอรี่ท่ีไดในตารางท่ี 3

3. กินอาหารท่ีมีปริมาณไฟเบอรสูงใหไดปริมาณ
อยางนอย 40 กรัมตอวัน เชน แอปเปล ฝรั่ง ขาวโพดออน

ตารางที่ 1 หรือชนิดของการออกกําลังกายท่ีแนะนํา
กิจกรรมที่ทํานานคร่ึงช่ัวโมง สัปดาหละ เผาผลาญแคลอร่ี;

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

การออกกําลังกายในระดับปานกลาง
- การเดินเรงอยางตอเนื่องหรือเทียบเทาจํานวนกาว 5 ครั้ง 130-170

อยางนอย 10,000 กาว (ความเร็วประมาณ 5 กม/ชม)
- การเตนแอโรบิค 5 ครั้ง 175
- การขี่จักรยานดวยความเร็วไมเกิน 8.5-9 กม/ชม * 5 ครั้ง 120

การออกกําลังกายในระดับสูงหรือ high intense aerobic exercise 
- การวิ่ง ดวยความเร็วประมาณ 9-12 กม/ชม 3 ครั้ง 330-350
- การขี่จักรยานดวยความเร็ว 17-22 กม/ชม* 3 ครั้ง 210-330
- การเดินเรงอยางตอเนื่องความเร็ว 8.5 กม/ชม 3 ครั้ง 280
- การวายน้ําตอเนื่อง 5 ครั้ง 270
- กระโดดเชือก 3 ครั้ง 330

*มักตองใชระยะเวลานานกวาการเดินเรงหรือวิ่ง เพราะเปนกิจกรรมที่ไมไดลงน้ําหนัก (Non-Weight-Bearing)
อางอิง 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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ถ่ังฝกยาว ถ่ัวแระ แครอท เปนตน กล ุมนี้มักมีปริมาณไฟ
เบอรมากกวา 3 กรัมตออาหาร 100 กรัม

4. ระลึกเสมอวาการเผาผลาญพลังงานดวยการ
ออกกําลังกายตองใชเวลาทําอยางสมํ่าเสมอและตอง
ทําควบค ูกับการควบคุมปริมาณอาหารท่ีกินในแตละวัน
ดวย ดังนั้นการจดบันทึกชนิดและปริมาณแคลอรี่ของ
อาหารท่ีกินในแตละวันจะเปนประโยชนตอการติดตาม
ผลได เชน ถากินขาวมันไก เกินท่ีควรจะเปนจํานวน 1
จาน (300  กรัม) จะไดพลังงานเกินท่ีตองการถึง 596 กิโล
แคลอรี่ ซ่ึงตองออกกําลังกายในระดับสูง เชน ดวยการ
วิ่งความเร็วประมาณ 9-12 กม./ชม.นานถึง 1 ช่ัวโมงจึง
จะเผาผลาญพลังงานสวนเกินดังกลาวได

รายละเอียดของพลังงานในอาหารแตละอยางมี
สรุปไวในตารางท่ี 2-3 และจากผลการวิจัยยืนยันวาผ ูปวย
โรคไขมันเกาะตับท่ีมีภาวะอักเสบ หากควบคุมน้ําหนัก
จนลดไดรอยละ 8.7-11 ในชวง 12-24 เดือนท้ังจากการ
ควบคุมอาหารและออกกําลังกายอยางสมํ่าเสมอ(33, 35)

จะชวยทําใหภาวะตับอักเสบดีขึ้นประเมินดวยลักษณะ
พยาธิวิทยาของตับ ภาวะดื้อตออินซูลินลดลง คาไขมัน
คาการทํางานตับ ก็จะดีขึ้นดวย โดยผลของการควบ
คุมน้ําหนักท่ีลดไดมากเทาใดก็ยิ่งเห็นชัดเจนขึ้น อยางไร

ตารางที่ 2 ตัวอยางของอาหารจานเดี่ยวท่ีม่ีปริมาณ
พลังงาน (กิโลแคลอรี)่ กํากับ

รายละเอียดของอาหาร    ปริมาณพลังงาน
 กิโลแคลอร่ี (Kcal)

เสนหม่ีลูกช้ินเนื้อวัวน้ํา 447 กรัม 226
กระเพาะปลาปรุงสําเร็จ 392 กรัม 239
ขนมจีนน้ํายา 435 กรัม 332
กวยเต๋ียวเสนใหญเย็นตาโฟน้ํา 494 กรัม 352
กวยเต๋ียวเสนใหญราดหนาหมู 354 กรัม 397
ขาวขาหมู 289 กรัม 438
ขาวแกงเขียวหวานไก 318 กรัม 483
กวยเต๋ียวเสนเล็กแหงหมู 235 กรัม 530
ขาวหมูแดง 320 กรัม 540
ขาวผัดใบกระเพราไก 293 กรัม 554
ขาวผัดหมูใสไข 315 กรัม 557
กวยเต๋ียวผัดไทยใสไข 244 กรัม 577
ขาวมันไก 300 กรัม 596
กวยเต๋ียวเสนใหญผัดชีอิ้วหมูไสไข  350 กรัม 679

อางอิง http://nutrition.anamai.moph.go.th/aging/Html/
oneplate.html

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

ตารางที่ 3 ตัวอยางของอาหารวางและเครื่องดื่มท่ีม่ี
ปริมาณพลังงาน (กิโลแคลอรี)่ กํากับ
    รายละเอียดของ     ปริมาณพลังงาน
อาหารวางและเคร่ืองดื่ม   กิโลแคลอร่ี (Kcal)
- แคนตาลูป (8  ช้ินคํา 130-160g) 40-54
- น้ําสม (1 serving =240 มล) 110
- แอปเปล (1 ผลใหญ 3.25 นิ้ว ขนาด 223g ) 116
- ไอศกรีม Hไagen-Dazs Sorbet, 120

Raspberry (1 serving =105g)
- Raisins (1 serving = 42.5g) 120
- กลวยหอม (1 ผลใหญขนาด 60-140 g ) 80-125
- น้ําอัดลม เชน โคก (1 กระปอง =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)
อางอิง http://nutrition.anamai.moph.go.th/aging/Html/
oneplate.html

http://www.sugarstacks.com/snacks.htm
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ก็ตามการเปล่ียนแปลงของภาวะพังผืดยังไมชัดเจนจาก
การติดตามผลท่ี 1 ป(33)

สวนการรักษาสวนที่สองคือวิธีรักษาที่ตองใชยา
ในปจจุบันมียาท่ีอาจพิจารณาใชไดอย ูไมกี่ชนิด

และผลการวิจัยก็พบวายาเหลานี้ชวยลดการอักเสบของ
ตับไดแตไมสามารถลดภาวะพังผืดในตับไดเชน วิตามิน
อีในขนาดยาท่ีสูง ยากล ุมท่ีใชในโรคเบาหวาน เชน
TZDs (เชน Pioglitazone) เปนตน(36-38) สวนการเลือกใช
ยาตัวใดตองไดรับคําปรึกษาจากแพทย กล ุมยาท่ีมีขอมูล
สนับสนุนวาลดการอักเสบของตับไดนั้นมีดังนี้

1.1 ยากล ุมที่ออกฤทธิ์กระต ุนหรือปรับสภาพ
insulin sensitivity  ใหดีขึ้น

เนื่องจากภาวะ insulin resistance (IR) เปนกลไก
หลักท่ีพบในผ ูปวย NASH จึงมียาหลายกล ุมท่ีออกฤทธ์ิ
ตอภาวะ IR ยากล ุมนี้  ไดแก ในปจจุบันความชุกของภาวะ
IR ในประชากรท่ัวไปมีรายงานสูงถึงรอยละ 45(39,40)

ยากล ุมนี้ไดแกกล ุม biguanides (metformin ขนาด 1,700-
2,000 มก. นาน 48 สัปดาห) ท่ีมีบทบาทตอ insulin
sensitivity ในตับอยางไรก็ตามผลของการใชยาเพื่อรักษา
ผ ูปวย NASH นั้นยังมีขอจํากัดเรื่องจํานวนผ ูปวยในการ
ศึกษายังมีนอยและผลท่ีไดในแงการลดการอักเสบใน
ตับ และคาทํางานตับท่ีดีขึ้น (รอยละ30)(41) มักสัมพันธ
กับน้ําหนักผ ูปวยท่ีลดลง นอกจากนี้ผลการตรวจ insulin
sensitivity ท่ีดีขึ้นก็ไมสัมพันธกับผลตรวจทางพยาธิวิทยา
ขอระมัดระวังในการใชยานี้ก็คือไมควรใชในผ ูปวยท่ีมี
การทํางานของไตเส่ือม หรือมีภาวะหัวใจลมเหลวเพราะ
มีความเส่ียงตอการเกิด lactic acidosis(39, 41)

สวนยาอีกกล ุมหนึ่งก็คือ thiazolidinediones
(TZDs) ท่ีมีบทบาทตอ insulin sensitivity ในระดับ
periphery โดยออกฤทธ์ิเปน agonist ของ peroxisone-
proliferator activated receptor gamma (PPAR-g) ซ่ึง
PPAR-g มีบทบาทในการสนับสนุนใหเซลล preadi-
pocytes เปล่ียนแปลงเปน adipocytes ในปจจุบันความ

ชุกของภาวะ IR ในประชากรท่ัวไปมีรายงานสูงถึง
รอยละ 45(39) ดังนั้นยากล ุมนี้จึงนาจะมีบทบาทมากดัง
สรุปใน ตารางที่  4  ยากล ุม TZDs(40) ไดแกยา pioglitazone,
troglitazone, rosiglitazone โดยท่ี rosiglitazone ซ่ึงคุม IR
ดีกวา metformin แตมีขอเสียคือมีผลใหคา cholesterol
และ LDL-cholesterol แยลง ขณะท่ี pioglitazone มีผลลด
ระดับ triglyceride ไดและชวยลดอัตราตายจาก cardio-
vascular cause ขอมูลการศึกษาการใชยาในระยะเวลาท่ี
นานขึ้นพบวาเม่ือให rosiglitazone ขนาด 8 มก/วัน ใน
ผ ูปวย NASH นาน 2 ป (open label trial ตอจากเดิมใหยา
อย ูนาน 1 ป)(42) พบวามี insulin sensitivity และคาทํางาน
ตับท่ีดีขึ้น แตไมมีผลตอการลดการอักเสบในตับจากการ
ตรวจทางพยาธิวิทยา (คา NAS score ไมดีขึ้น) สวนยา
pioglitazone 30 มก/วัน ท่ีใหในผ ูปวย NASH นาน 2 ป
ใหผลการรักษาท่ีดีกวา rosiglitazone ในเรื่องของลดการ
อักเสบในตับจากการตรวจทางพยาธิวิทยาอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติเม่ือเทียบกับยาหลอก (คา NAS score ดีขึ้น
โดย pioglitazone ไดผลรอยละ 34 เทียบกับรอยละ 19
จากยาหลอก)(36) อยางไรก็ตามในกล ุมท่ีไดยา pioglita-
zone จะมี dropout rate อย ูท่ีรอยละ 10-17.5(40) ขอระมัด
ระวังในการใชยานี้คือ มีผลใหน้ําหนักเพิ่มขึ้นรอยละ 3
หรือประมาณ 0.5-5 กก.(36)

1.2 Antioxidants ไดแก วิตามินอีโดยหวังวา
จะชวยลดภาวะ oxidative stress จาก a-tocopherol ท่ีมี
การใชกันในการศึกษาตาง ๆ  อย ูท่ีขนาด 400-1,200 IU/
วัน แตผลการใชยาท่ีมีอย ูหลายการศึกษา(40) ก็ยังไมมีผลดี
ท่ียืนยันอยางชัดเจนและวิธีท่ีทําการศึกษายังมีขอจํากัด
ในเรื่องลักษณะผ ูปวยท่ีตางกัน จนลาสุดในป พ.ศ.2553
มีผลการศึกษาของ Sanyal และคณะ ในช่ือ PIVEN
study ใชยากล ุมวิตามินอี 800 IU/วัน และยากล ุม TZDs
(pioglitazone 30 มก/วัน) เทียบกับยาหลอก ในผ ูปวย
NASH ท่ีไมมีโรคเบาหวาน นาน 96 สัปดาห พบวา
วิตามินอี และยากล ุม TZDs (pioglitazone) ชวยใหคาการ
ทํางานของตับดีขึ้น, insulin sensitivity ดีขึ้น เปล่ียนแปลง



ตารางที่ 4 ขอมูลงานวิจัยท่ีเปน Randomized Controlled Trials ท่ีตีพิมพแลวและใชยากล ุม TZDs หรือ antioxidants ใน
ผ ูปวย  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

ปจจัยทํานายการดําเนินโรคและแนวทางการรักษาผ ูปวยโรคไขมันสะสมในตับ 9
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ลักษณะทางพยาธิวิทยาในแงการลดการอักเสบได แตไม
ลดพังผืดในตับ(36) สวน pioglitazone มีผลขางเคียงคือ
ทําใหบวม หรือมีน้ําหนักเพิ่มขึ้น ขอจํากัดของการศึกษา
นี้ก็คือ ยาท้ังสองกล ุมไมลดภาวะผังผืดและไมสามารถ
ประยุกตใชในผ ูปวยท่ีมีโรคเบาหวานหรือมีตับแข็ง นอก
จากนี้ผลดีจากการใชยาท่ีทําใหลักษณะทางพยาธิวิทยา
ของตับดีขึ้นนั้นพบรอยละ 34 ในกล ุม pioglitazone และ
รอยละ 43 ในกล ุมวิตามินอี เทียบกับรอยละ 19 ของยา
หลอก โดยในกล ุมวิตามินอีท่ีไดผลดีนั้นมีปจจัยรวมคือ
ควบคุมน้ําหนักจนลดไดรอยละ 5-10 อีกท้ังมีขอมูลท่ีตอง
เฝาระวังเรื่องอัตราตายท่ีมีเพิ่มขึ้นมากกวากล ุมควบคุมใน
คนท่ีไดวิตามินอีขนาดตั้งแต 400 IU/วันขึ้นไป (อัตราตาย
39 ตอประชากร 10,000 คน (95% CI, 3 to 74 per 10,000
persons; P = 0.035)(43-45)

1.3 ยากล ุมอื่น  ๆ  เชน Pentoxyfilline (general anti-
cytokines) ใหเพื่อหวังวาจะชวยลด anti-cytokines
ผลการใชยาท่ีมีอย ู 2 การศึกษาพบวาคาการทํางานของ
ตับดีขึ้น, insulin sensitivity ดีขึ้น แตวิธีท่ีทําการศึกษาและ
จํานวนผ ูปวยยังมีขอจํากัด สวนยา ursodeoxycholic acids
(UDCA) เปนกล ุมท่ีชวยปรับให bile acid อย ูในรูปแบบ
ละลายน้ําได และมีฤทธ์ิทาง immunomoduatory  และ
cytoprotective ดวย มีการศึกษาใชยานี้ขนาด 13-15 มก/
กก/วัน พบวายังไมเห็นประโยชนท่ีเดนชัดในเรื่องชวย
metabolic parameter(40)

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

GLP1 receptor agonists มีผลชวยควบคุมระดับ
hemoglobin A(1c) levels และชวยควบคุมน้ําหนักได
เชนยา incretins, exenatide ปจจุบันอย ูระหวางการศึกษา
วิจัยถึงผลในการรักษาผ ูปวย NASH

คําถามท่ีจําเปนตองติดตามเพิ่มเติมในอนาคตก็คือ
จะมีปจจัยใดท่ีบงช้ีหรือทํานายกล ุมผ ูปวยท่ีจะตอบสนอง
ตอการใชยา TZDs หรือวิตามินอีหรือไม ตัวบงช้ีของ
early response มีหรือไม และการรักษาดังกลาวจะเปล่ียน

แปลงการดําเนินโรคของ NASH เม่ือติดตามผ ูปวยใน
ระยะยาวไดหรือไม

สรุป
ปญหาโรคไขมันสะสมในตับจัดเปนโรคท่ีพบได

บอย โดยใหนึกถึงเสมอเม่ือพบผ ูปวยท่ีมีคาการทํางาน
ของตับผิดปกติท่ีไดรับการตรวจแยกสาเหตุอ่ืน ๆ   ไปแลว
เชน ไวรัสตับอักเสบชนิดบี หรือไวรัสตับอักเสบชนิดซี
ภูมิค ุมกันตอตับผิดปกติ หรือตับอักเสบจากยา เปนตน
สวนเอกซเรยอัลตราซาวน ก็เปนวิธียืนยันผลวินิจฉัยท่ี
ใชไดงายและประหยัด ในการดูแลรักษาแพทยจําเปน
ตองคัดแยกผ ูปวยท่ีมีความเส่ียงตอการดําเนินโรคเปน
ภาวะตับแข็งไดโดยใชลักษณะทางคลินิกหลายตัว
ประเมินคือ อายุท่ีมากขึ้น, หรือกล ุมท่ีมีดัชนีมวลกายสูง
(>35 กก/ม2) การมีภาวะ metabolic syndrome (ภาวะอวน
ลงพุง) โดยเฉพาะโรคเบาหวานชนิดไมพึ่งอินซูลิน การ
มีภาวะดื้อตออินซูลินและระดับคาการทํางานตับท่ีมี
อัตราสวนของคา AST/ ALT เกินกวา 1 การวินิจฉัยและ
ประเมินความรุนแรงของโรคไขมันเกาะตับในปจจุบัน
ยังใชการเจาะตับเปนมาตรฐานการประเมินโรค อยางไร
ก็ตามมีวิธีประเมินภาวะพังผืดในตับท่ีปลอดภัยและได
ผลดีเพิ่มขึ้น สวนการรักษายังจําเปนตองใชวิธีปรับ
เปล่ียนชีวิตประจําวันท้ังจากการควบคุมอาหารและออก
กําลังกายอยางสมํ่าเสมอ สวนการใชยานั้นพบวามียา
บางกล ุมชวยลดการอักเสบของตับได แตไมสามารถลด
ภาวะพังผืดในตับ เชน pioglitazone หรือ วิตามินอี ซ่ึง
การเลือกใชยาตัวใดตองไดรับคําปรึกษาจากแพทยกอน
เนื่องจากผ ูปวย NASH นั้น มีความหลากหลายใน
ลักษณะทางคลินิก เชน กล ุม NASH ท่ีมีเบาหวาน, กล ุม
NASH ท่ีไมมีเบาหวาน กล ุม NASH ท่ีมีหรือไมมีภาวะ
ตับแข็ง, กล ุม NASH ท่ีอวนหรือไมอวน,  นอกจากนี้ปจจัย
ของเช้ือชาติ เผาพันธ ุ ก็ยังมีผลตอการดําเนินโรคและ
จําเปนตองนํามาพิจารณาเพื่อหาแนวทางการรักษาท่ี
เหมาะสมสําหรับผ ูปวยแตละกล ุมตอไป
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