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Abstract:
Nutrition status is an important factor in treatment result in patients who are suffering from cancer.

Nowadays we understand that cancer anorexia-cachexia syndrome is not only from poor appetite or
inappropriate nutrition intake but also from chemical substances produced from a tumor or a physical
reaction or inflammatory response which alters normal body metabolism.  Such reactions are referred to as
paraneoplastic syndrome, and there have been recent advances in their treatment, based on the patho-
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physiology of the disease.  A number of clinical trials aiming to improve this condition resulted in improve-
ments in the outcomes of cancer treatments and focused on both medications and dietary modifications
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บทคดัย่อ:
ภาวะทุพโภชนาการในผู้ป่วยโรคมะเร็งนั้นมีความสำคัญอย่างยิ่งต่อผลการรักษาผู้ป่วย ปัจจุบันมีข้อมูล

พบว่าสาเหตุของภาวะทุพโภชนาการไม่ได้เกิดจากการที่ผู้ป่วยมีอาการเบื่ออาหาร และรับประทานอาหารได้น้อยลง
กว่าปกติเท่านั้น แต่พบว่าร่างกายมีการสร้างสารเคมีต่างๆ ออกมา เป็นเหตุให้กระบวนการทางเมตาบอลิสมของ
ร่างกายมีการเปล่ียนแปลงไป  เรียกอาการนีว่้าพารานีโอพลาสติกซินโดรม (paraneoplastic syndrome) ดังน้ัน การรักษา
ภาวะนี้ในปัจจุบันจึงมีการให้ยาตามพยาธิสรีรวิทยา การรักษาด้วยยาและเพิ่มปริมาณสารอาหารและแคลอรี่ช่วยให้
ผลการรักษาผู้ป่วยมะเร็งดีขึ้น

คำสำคญั: เบ่ืออาหาร, น้ำหนกัลด, มะเรง็

บทนำ
ภาวะอดอยาก (starvation) คือ ภาวะที่ร่างกาย

ขาดพลังงานเพียงอย่างเดียว  ซึ่งร่างกายสามารถปรับ
ภาวะเมตาบอลิสมของร่างกาย โดยเปลี่ยนมาใช้พลังงาน
จากไขมนัแทน เพือ่ป้องกนัการสลายโปรตนี และสามารถ
เปลี่ยนกลับมาเป็นปกติได้หลังจากผู้ป่วยได้รับอาหาร
ที่เพียงพอในภายหลัง

ภาวะน้ำหนักลดจากโรคมะเรง็ (cancer cachexia)
เป็นภาวะที่เกี่ยวข้องกับกระบวนการอักเสบเรื้อรัง หรือ
ในผู้ป่วยที่เป็นโรคมะเร็ง  ซึ่งมีการกระตุ้นให้เกิดการหลั่ง
สารเคมีต่างๆ ในร่างกายออกมาเพื่อเป็นการตอบสนอง
ในระยะฉับพลัน (acute-phase response) และมี
กระบวนการต่างๆ ที่เกิดจากสารเหล่านี้ตามมาภายหลัง
(รูปที่ 1)1-2  ซึ่งไม่สามารถแก้ไขได้โดยการให้สารอาหาร
ที่เพียงพอเพียงอย่างเดียว

คำว่า cachexia  มาจากคำในภาษากรีกสองคำ
คือ คำวา่ kakos ซ่ึงหมายถงึ ส่ิงท่ีเลวร้าย และคำวา่ hexus
หมายถึง สภาวะที่เป็นอยู่3 ในปัจจุบันนี้ยังไม่มีคำจำกัด

ความ และการวินิจฉัยของ cancer cachexia ที่ชัดเจน
แต่โดยทั ่วไปแล้วมักหมายถึง ภาวะที ่ผู ้ป่วยมะเร็งมี
น้ำหนักตัวลดลงมากกว่าร้อยละ 5 ของน้ำหนักก่อนป่วย
เป็นมะเร็ง นอกจากนี้ยังมีการนำค่าอื ่นมาช่วยในการ
วนิจิฉัยภาวะนำ้หนกัลดในผูป่้วยมะเรง็4 (ตารางที ่1)

Cachexia
คือ ภาวะที่ร่างกายมีการสูญเสียทั้งกล้ามเนื้อลาย

และเซลล์ไขมันอย่างรวดเร็วซึ่งเกิดจากการตอบสนองต่อ
ภาวะการอักเสบ (inflammatory process) ที่เกิดขึ ้น
ในร่างกายซึง่พบได้บ่อยในผู้ป่วยโรคมะเรง็ ผู้ป่วยโรคเรือ้รัง
โรคเอดส์ หัวใจล้มเหลวเรื้อรัง โรคข้ออักเสบรูมาตอยด์
โรคปอดอดุกัน้เรือ้รัง เป็นตน้3 ทำใหผู้้ป่วยสว่นใหญม่าพบ
แพทย์ด้วยอาการน้ำหนักตัวลดลงอย่างต่อเน่ือง เบ่ืออาหาร
(anorexia) ภาวะผิดปกติของเมตาบอลิสมของร่างกาย
ภาวะออ่นแรง และภาวะผอมแหง้ (asthenia)
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ตารางที ่1 เกณฑก์ารวนิจิฉยัภาวะนำ้หนกัลด4

   เกณฑ์                               ค่าที่ใช้ประเมิน

น้ำหนักตัวลด มากกวา่รอ้ยละ 5
ดัชนีมวลกาย น้อยกว่า 20 ในผู้ป่วยอายุน้อยกว่า 65 ปี

นอ้ยกวา่ 22 ในผูป่้วยอายมุากกวา่หรอื
เทา่กบั 65 ปี

ระดับโปรตีนอัลบูมิน น้อยกว่า 35 กรัมต่อลิตร
สัดส่วนกล้ามเนื้อที่ นอ้ยกวา่รอ้ยละ 10
  ปราศจากไขมนั
ระดบั cytokine สูงขึน้มาก เชน่ ระดบั C-reactive protein สูงขึน้

รูปที ่1 ปัจจยัทีท่ำใหเ้กดิภาวะนำ้หนกัลดในผูป่้วยมะเรง็1-2

มีการศึกษาพบว่าผู้ป่วยมะเร็งที่มีภาวะน้ำหนักตัว
ลดลงร่วมด้วยทำใหก้ารรักษาไดผ้ลน้อยลง   การรักษาโดย
ยาเคมีบำบัดของ Eastern Cooperative Oncology
Group ในผูป่้วยมะเรง็  3,047 ราย มีอุบัตกิารณข์องภาวะ

นำ้หนกัลดรอ้ยละ 31-87 พบวา่ ผู้ป่วยทีมี่ภาวะนำ้หนกัตวั
ลดลงก่อนเริ่มการรักษามีอัตราการรอดชีพเฉลี่ยน้อยกว่า
ผู้ป่วยมะเร็งที่ไม่มีภาวะดังกล่าวอย่างมีนัยสำคัญทาง
สถิติ5

พยาธกิำเนดิ
ในอดีตเชื่อว่าภาวะน้ำหนักลดในผู้ป่วยโรคมะเร็ง

เกิดจากการที ่ผู ้ป่วยรับประทานอาหารไม่ได้จากการ
เบื ่ออาหารและจากก้อนมะเร็งที ่เป็นอุปสรรคในการ
รับประทานอาหาร  ทำให้ได้อาหารไม่เพียงพอตามที่
ร่างกายต้องการ สุดท้ายผู ้ป่วยจึงมีร่างกายที่ผอมลง
แต่ในปัจจุบันมีการศึกษาพบว่าผู้ป่วยมะเร็งที่สามารถ
รับประทานอาหารได้ตามปกติ แต่ยังมีน้ำหนักตัวที่ลดลง
อย่างต่อเนื่องและผอมลงได้ เนื่องจากร่างกายมีการหลั่ง
cytokine เพิ่มมากขึ้นเพื่อตอบสนองต่อภาวะการอักเสบ
ของร่างกาย รวมทั้งสารเคมีที ่ตัวเนื ้องอกสร้างขึ ้นเอง

โรคมะเรง็ Acute-phase proteins

สารทีก่อ้นมะเรง็
สร้างขึน้

cytokine ต่างๆ
ท่ีร่างกายสรา้งข้ึน

ต่อมใต้สมองไฮโปทาลามัส

TNF     IF-γ     IL-1     IL-6
Melanocortin Signaling

ลดความอยากอาหาร
เพ่ิมการใชพ้ลังงาน
สูญเสยีมวลกลา้มเนือ้

อื่นๆ

PIF    LMFs    อื่นๆ
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ทำใหเ้กดิการสลายโปรตนี และไขมนัมากขึน้6-7 ตารางที ่2
เปรียบเทียบลักษณะของภาวะน้ำหนักลดจากโรคมะเร็ง
และจากความอดอยาก8

ปัจจัยหลักที ่ทำให้เกิดภาวะน้ำหนักลดใน
ผู้ป่วยโรคมะเรง็1, 3 ไดแ้ก่

1. ปัจจยัจากตวัผูป่้วยเอง ไดแ้ก ่การหลัง่สารที่
ร่างกายของผูป่้วยสรา้งขึน้ เชน่ Tumor necrosis factor-
α (TNF-α) interleukin-1 และ interleukin-6 interferon
gamma, IF-γ leukemic inhibitory factor เป็นต้น ซึ่ง
ทำใหเ้กดิการเปลีย่นแปลงในรา่งกาย (รูปที ่1)

ในคนปกตินั้นการสูญเสียพลังงานขณะพัก (rest-
ing energy expenditure) หรืออัตราการเผาผลาญ
พลงังานพืน้ฐานทีร่่างกายตอ้งใช ้(basal metabolic rate,
BMR) อยู่ท่ีประมาณร้อยละ 70 และพลังงานทีใ่ช้ในการทำ
กิจกรรมต่างๆ ประมาณร้อยละ 25 พลังงานที่ใช้ในการ
ย่อยอาหารประมาณร้อยละ 5  แต่ในผู้ป่วยท่ีมีภาวะน้ำหนัก
ลดจากโรคมะเร็งพบว่า BMR เพิ่มขึ้นมากกว่าคนปกติ
โดยผู้ป่วยมะเร็งที่มีภาวะน้ำหนักลดจะมีการเผาผลาญ

ตารางที ่2 เปรียบเทียบลักษณะของภาวะน้ำหนักลด
จากโรคมะเร็งและจากความอดอยาก8

       
ปัจจัยต่างๆ

                  ภาวะน้ำหนักลด
                          ความอดอยาก       โรคมะเร็ง

พลงังานทีไ่ดรั้บ ลดลง           ลดลงหรือคงที่*
การใช้พลังงาน (ขณะพัก) ลดลง เพิม่ขึน้
ไขมนัในรา่งกาย ลดลง ลดลง
กล้ามเนื้อลาย คงที่ ลดลง
ตับ ลดลง** เพิม่ข้ึน***

    *มีรายงานวา่ในผูป่้วยมะเรง็ และในสตัวท์ดลองมกีารรบัประทาน
    อาหารปกต ิ แตเ่ชือ่วา่ยงัไมเ่พยีงพอเนือ่งจากนำ้หนกัตวัลดลง
  **ตบัฝ่อ
***ตับโตขึ้นและมีการเผาผลาญพลังงานมากขึ้น

คาร์โบไฮเดรตเพิ่มขึ้น  โดยผู้ป่วยจะมีอัตราการหมุนเวียน
ของกลโูคส (glucose turn over rate) เพิม่มากขึน้ แตมี่
การนำนำ้ตาลไปใชไ้ดล้ดลง  เชือ่วา่เกดิจากการทีร่่างกาย
มีภาวะดื้อต่ออินซูลิน  ซึ่งภาวะดังกล่าวทำให้ร่างกายรับรู้
ว่ายังขาดน้ำตาลที่จะนำไปใช้ให้เกิดพลังงานอยู่ จึงมีการ
ปรับตัวให้มีการสลายนำ้ตาล (gluconeogenesis) มากข้ึน
จากเดิม

ผู้ป่วยมะเร็งที่มีภาวะน้ำหนักลดลงจะมีการ
เผาผลาญไขมันเพิ ่มขึ ้นโดยมีการสลายไขมันมากขึ ้น
และลดการสร้างไขมันใหม่ สุดท้ายทำให้เกิดการสลาย
เนื้อเยื่อไขมันจำนวนมาก และยังมีเอนไซม์ lipoprotein
lipase ลดลง  ซึ่งเอนไซม์นี้มีหน้าที่ในการนำไขมันชนิด
triglyceride ไปใช้ในเซลล์ต่างๆ ทำให้ไม่สามารถที่จะนำ
ไขมันที่ย่อยสลายมาไปใช้ได้ ร่างกายจึงเพิ่มการสลาย
ไขมันมากยิ่งขึ้น

ผู้ป่วยมะเร็งที่มีภาวะน้ำหนักลดลงจะมีการ
เผาผลาญโปรตนี (protein metabolism) ผิดปกต ิโดยจะ
มีอัตราการสร้างโปรตีน (protein synthesis) ของกล้ามเน้ือ
ลดลง และเพิ่มการสลายโปรตีน (protein degradation)
มากขึ้น  ซึ่งเป็นลักษณะเฉพาะในผู้ป่วยมะเร็งเนื่องจาก
ร่างกายจำเป็นต้องใช้โปรตีนส่วนหนึ่งไปในการเจริญ-
เติบโตของกอ้นเน้ืองอก และพบวา่มีการสร้างสารทีเ่รียกว่า
proteolysis-inducing factor (PIF) เพิ ่มมากขึ ้น
แต่อย่างไรก็ตามระดับโปรตีนหมุนเว ียนในร่างกาย
จะมากขึน้แมว่้าผู้ป่วยมน้ีำหนกัลดลง  เนือ่งจากตบัจะเพิม่
การสร้างโปรตีนกลุ่มที่มีการตอบสนอง หรือเปลี่ยนแปลง
ระดับเมื่อร่างกายอยู่ในสภาวะที่เครียด (acute-phase
protein response เช่น C-reactive protein, serum
amyloid A protein, beta macroglobulin) มากขึน้

2. ปัจจัยจากก้อนมะเร็งหรือเนื้องอก
ได้แก่เนื ้องอกหลั ่งสารเคมีที ่ม ีผลโดยตรงต่อ

เมตาบอลิสมของร่างกาย เช่น Lipid mobilizing factor
(LMF), proteolysis-inducing factor (PIF) (รูปที ่1) หรอื
การมีก้อนไปอุดตันทางเดินอาหารทำให้การรับประทาน
และการยอ่ยอาหารผดิปกตไิป เปน็ตน้
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3. ปัจจัยจากการรักษา
การรักษาโรคมะเร็งเองก็เป็นอีกสาเหตุหนึ ่งที ่

ทำให้เกิดภาวะน้ำหนักลดในผู้ป่วยมะเร็งได้ ตัวอย่างเช่น
ผู้ป่วยที่ได้รับยาเคมีบำบัดทำให้มีการอักเสบของเยื่อบุ
ผิวทางเดินอาหาร  มีอาการคล่ืนไส้  รับประทานอาหารไม่ได้
หรือมีการรับรู้รสชาติเปลี่ยนไปทำให้ผู้ป่วยรับประทาน
อาหารได้น้อย การฉายแสงทำให้เกิดอาการถ่ายเหลว
หรอืลำไส้อักเสบตามมา  ในบางรายมกีารฉายแสงบรเิวณ
ต่อมน้ำลาย ทำให้ต่อมน้ำลายแห้ง มีปัญหาในการ
รับประทานอาหาร การผ่าตัดบางอย่าง เช่น การผ่าตัด
กระเพาะอาหาร  ซ่ึงทำให้ระบบย่อยอาหารเปลีย่นแปลงไป
เป็นต้น

การรักษาภาวะน้ำหนักลดในผู้ป่วยมะเร็ง
ปัจจุบันการดูแลรักษาผู้ป่วยในกลุ่มนี้ แบ่งเป็น

3 วธิ ีไดแ้ก่
1. การรกัษาตน้เหต ุ ไดแ้ก ่การรกัษาโรคมะเรง็

ให้หายขาด และการรักษาภาวะแทรกซ้อนจากเนื้องอก
นั้นๆ  เช่น การผ่าตัด หรือแก้สาเหตุต่างๆ ที่มีผลต่อการ
อดุตนัทางเดนิอาหารจากกอ้นเนือ้งอก เปน็ตน้

2. การให้อาหารที่เหมาะสม ปัจจุบันยังไม่มี
ข้อมูลใดสนับสนุนว่าการให้อาหารที่มีพลังงานมากขึ้น
จะสามารถรักษาภาวะนี้ได้ เพราะว่าสาเหตุในการเกิด
ไม่ได้มาจากการขาดพลังงานเพียงอย่างเดียวดังได้กล่าว
แล้วข้างต้น  ดังน้ันผู้ป่วยมะเร็งควรได้รับคำแนะนำเกีย่วกับ
การดูแลเรื ่องโภชนาการควบคู่ไปกับการรักษาด้วยวิธี
ต่างๆ9

3. การรักษาโดยการใช้ยา ยาท่ีมีข้อมูลสนับสนุน
วา่มปีระโยชนใ์นการรกัษาภาวะนำ้หนกัลดในผูป่้วยมะเรง็
ที่สำคัญสองชนิด คือ คอร์ติโคสเตียรอยด์ และโปรเจส-
เตอโรน

คอร์ติโคสเตียรอยด์
มีการศึกษาเกี ่ยวกับการใช้สเตียรอยด์ในการ

รักษาผู ้ป ่วยมะเร ็งที ่ม ีภาวะน้ำหนักลดมานาน โดย

สเตียรอยด์ออกฤทธิ์ที ่ hypothalamus และก้านสมอง
กระตุ้นความอยากอาหารและยับยั้งการสร้าง cytokine
ของก้อนมะเร็งพบว่าสามารถกระตุ้นการอยากอาหารได้
โดยให้ prednisolone (15 มิลลิกรัมต่อวัน) หรือ methyl
prednisolone (125 มิลลิกรัมต่อวัน ทางหลอดเลือดดำ)
หรอื dexamethasone (3-6 มิลลิกรมัวนัละครัง้) แตพ่บวา่
อาการมักดีขึ้นในช่วงแรกของการรักษาเท่านั้น10-12

โปรเจสเตอโรน13-15

ออกฤทธิ ์เช ่นเดียวกับสเตียรอยด์ มีข้อมูลว่า
สามารถเพิ่มน้ำหนักตัวรวมได้อย่างมีนัยสำคัญ  ขนาด
ทีใ่ช้คอื Megestrol acetate ตัง้แต ่ 160-1,600 มิลลิกรมั
ต่อวัน ซึ่งผลการรักษาขึ้นกับขนาดของยา โดยขนาดยา
เริ่มต้นคือ 160 มิลลิกรัมต่อวัน14 การตอบสนองต่อการ
รักษามักใช้เวลาประมาณหนึ่งสัปดาห์ ยากลุ่มนี้มีอาการ
ข้างเคียงที ่ต้องพึงระวังคือการเกิดลิ ่มเลือดอุดตันใน
หลอดเลอืด เลือดออกทางชอ่งคลอด บวม นอกจากนีจ้าก
Cochrane review15 ในป ีพ.ศ. 2551 พบวา่ Megestrol
acetate  เพิม่การหวิอาหาร และเพิม่นำ้หนกัตวั  เหนอืกวา่
ยาหลอกแต่อัตราการรอดชีวิตไม่แตกต่างกัน

มีการนำยาบางชนิดมาลองใช้ แต่ยังไม่มีข้อมูล
สนับสนุนที่ชัดเจนทางคลินิกว่าได้ผลดี  เช่น metoclo-
pramide, cyproheptadine และ hydrazine sulphate
มีการศกึษาการใช ้melatonin ซ่ึงเปน็สารทีส่ร้างจากตอ่ม
pineal สามารถลดระดับของ TNF-α ได้ การศึกษาใน
ผู้ป่วยมะเรง็ชนดิกอ้นเนือ้ (solid tumor) 100 ราย พบวา่
ผู้ป่วยที่ได้รับ melatonin ขนาด 20 มิลลิกรัมต่อวัน  มี
น้ำหนักตัวลดลงน้อยกว่าผู้ป่วยที่ได้รับยาหลอก16

สรุป
ภาวะน้ำหนักลดในผู ้ป่วยมะเร็งยังคงเป็น

ปัญหาสำคัญในการรักษาผู้ป่วยมะเร็งทุกชนิด และ
ควรไดรั้บการดแูลไปพรอ้มๆ กบัการรกัษาทีจ่ำเพาะ
ของโรคมะเร็งแต่ละชนิดเสมอ เพื ่อให้ได้ผลการ



สงขลานครินทร์เวชสาร                                                                           ภาวะเบื่ออาหารและน้ำหนักลดในผู้ป่วยมะเร็ง
ปีที่ 27 ฉบับที่ 6 พ.ย.-ธ.ค. 2552                                                                                              โสภณ เรืองดิษฐ์ และคณะ508

รักษาท่ีดีท่ีสุด และการรักษาในปัจจุบันนอกเหนือจาก
การรักษาเพ่ือให้ผู้ป่วยรับประทานอาหารไดไ้ม่ว่าการ
ผา่ตัดแกไ้ข  การใสส่ายใหอ้าหาร  การใหส้ารอาหาร
และพลังงานที่เพียงพอแล้ว การรักษาด้วยยาต่างๆ
ก็มีบทบาทมากขึ้น แม้ว่าในปัจจุบันข้อมูลเกี่ยวกับ
ยาที่ใช้ในทางคลินิกยังมีไม่มากนัก  แต่ก็ยังมีการ
ศึกษาอย่างต่อเนื่องซึ่งต้องติดตามกันต่อไป
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