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	 ผูป้ว่ยโรคเรือ้รงัเปน็ผูป้ว่ยกลุม่เสีย่งทีม่โีอกาสเกดิอาการแทรกซอ้นจากการรกัษาสงู โดยอาการแทรกซอ้นเหลา่นัน้
อาจเกิดได้จากทั้งวิธีการรักษาหรือเกิดจากตัวโรค วิทยาการอันก้าวหน้าทางการรักษาช่วยให้การควบคุมโรคมีประสิทธิภาพ
มากขึน้ แตส่ิง่ทีส่ำ�คญัทีไ่มค่วรมองขา้มคอืสภาวะของผูป้ว่ยตอ้งมคีวามสมบรูณแ์ละเหมาะสมทีจ่ะทนตอ่การรกัษาได ้การรกัษา
แบบประคับประคอง (supportive care) คือ การรักษาใดๆ ที่ทำ�ให้ผู้ป่วยสามารถทนต่อการรักษาได้ และในขณะเดียวกันก็
ต้องสามารถรักษาระดับคุณภาพชีวิต (quality of life) ของผู้ป่วยให้อยู่ในระดับที่เป็นปกติมากที่สุด ในอดีตหลักการของการ
รักษาแบบประคับประคองมักจะถูกใช้ระหว่างที่ผู้ป่วยกำ�ลังได้รับการรักษาและในช่วงปลายที่ตัวโรคลุกลามและไม่สามารถ
ควบคุมได้ เช่น โรคมะเร็ง ในปัจจุบันหลักการของการรักษาแบบประคับประคองได้ถูกนำ�มาใช้ในขอบเขตที่กว้างขึ้นโดยเริ่ม
ตัง้แตผู่ป้ว่ยไดร้บัการวนิจิฉยั จนกระทัง่ถงึในบัน้ปลายของชวีติผูป้ว่ย แมก้ระทัง่ในผูป้ว่ยทีก่ารรกัษาสมัฤทธิผ์ลและตวัโรคได้
รบัการกำ�จดัจนหมด  การขยายขอบเขตของการรกัษาแบบประคบัประคองเปน็กลไกสำ�คญัใหเ้ภสชักรมบีทบาทหนา้ทีใ่นการ
ดแูลผูป้ว่ยโรคเรือ้รงัเพิม่มากขึน้เนือ่งจากอาการแทรกซอ้นและผลขา้งเคยีงบางชนดิจากการรกัษามกัตอ้งใชร้ะยะเวลานานใน
การเยยีวยา เชน่ ผลตอ่ระบบสบืพนัธุ ์ระบบตอ่มไรท้อ่ ความผดิปกตใินการทำ�หนา้ทีข่องอวยัวะตา่งๆ  ตลอดจนการเกดิภาวะ
โรคแทรกซอ้นเรือ้รงั เชน่ ภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู (cachexia) ซึง่สง่ผลตอ่อตัราการรอดชวีติของผูป้ว่ย  บทความตอ่ไปนีจ้ะ
เน้นหลักการด้านเภสัชบำ�บัดในผู้ป่วยผอมหนังหุ้มกระดูกซึ่งเป็นส่วนหนึ่งในการรักษาประคับประคองเพื่อเพิ่มคุณภาพชีวิต 
ผู้ป่วย
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	 Chronically ill patients going through treatment have a tendency to experience complications associated to 
either their illnesses or therapy.  Evolution in health care can improve treatment outcome if the patient could tolerate 
therapeutic interventions.  Supportive care is described as any measure that makes patient more tolerable to the 
treatment and consequently improves quality of life.  Recently, the definition of supportive care has been expanded 
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to embrace the time of diagnosis to the end of patients’ life, even when the illness is cured.  This broader descrip-
tion has encouraged the pharmacists in to implement pharmaceutical care as some of treatment complications take 
long time to resolve such as effect on reproduction, endocrine function, etc.  Cachexia is a chronic complication 
often identified in chronically ill patients and associated increased morbidity and mortality.  This article emphasizes 
on pharmacotherapeutic management and supportive care aspect of cachexia.

ตารางที่ 1 จำ�นวนคนในประเทศสหรัฐอเมริกาที่มีภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก (Morley et al., 2006)

โรค จำ�นวนผู้ป่วย 

(ราย)

ภาวะผอม

หนังหุ้มกระดูก 

(ร้อยละ)

จำ�นวนผู้ป่วย

ที่จำ�เป็นต้อง

ได้รับการรักษา

โรคเอดส์ 900,000 35 315,000

โรคมะเร็ง 1,368,000 30 410,000

โรคหลอดลมอุดกั้นเรื้อรัง 16,000,000 20 3,200,000

โรคไตวาย 375,000 40 150,000

โรคข้ออักเสบรูมาทอยด์ 2,100,000 10 210,000

โรคหัวใจล้มเหลว 4,800,000 20 960,000

สถานทีท่ีม่บีคุลากรดแูลผูป้ว่ยทีต่อ้งรกัษาระยะยาว (nursing home) 1,600,000 20 320,000

บทนำ� 
ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก (cachexia) มาจากภาษากรีก 
Kachexi:  kakós = bad และ éxis = condition หมายถึง
ภาวะผิดปกติของร่างกาย ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกเป็น
สาเหตสุำ�คญัทีท่ำ�ใหผู้ป้ว่ยมนีํา้หนกัลดและมโีอกาสการเสยี
ชวีติทีส่งูขึน้ จากสถติใินประเทศสหรฐัอเมรกิาพบวา่มผีูป้ว่ย
กว่า 5 ล้านคนที่ต้องเผชิญกับภาวะนี้ (ตารางที่ 1) (Morley 
et al., 2006) ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกมีความสัมพันธ์กับ
หลายสภาวะโรคทั้งในระยะเฉียบพลันและระยะเรื้อรัง เช่น 
โรคมะเร็ง โรคเอดส์ ภาวะพิษเหตุติดเชื้อรุนแรง (sepsis) 
ภาวะหัวใจล้มเหลว โรคเบาหวาน แผลไหม้ (burn) การบาด
เจ็บอย่างรุนแรง (severe trauma) โรคข้ออักเสบ (arthritis) 
(Tisdale, 2006) ผู้ป่วยที่มีภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกมักมีนํ้า

หนกั มวลกลา้มเนือ้ลดลงอยา่งตอ่เนือ่ง และมกีารลดลงของ
เนื้อเยื่อไขมัน (adipose tissue) ร่วมด้วย (Kotler, 2000) 
ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกจัดเป็นภาวะทุพโภชนาการ (mal-
nutrition) ชนดิหนึง่ ซึง่ตา่งจากภาวะอดอาหาร (starvation) 
โดยภาวะอดอาหารมีลักษณะเป็นภาวะที่มีการพร่องของ
พลงังานเพยีงอยา่งเดยีว (pure caloric deficiency) รา่งกาย
จะทำ�การปรับขบวนการเมแทบอลิซึมเพื่อเก็บรักษามวล
กลา้มเนือ้ไวแ้ตไ่ปทำ�การสลายไขมนัแทน ดงัแสดงในตาราง
ที ่2  ในภาวะอดอาหารนีส้ามารถรกัษาดว้ยการใหส้ารอาหาร
อย่างเหมาะสมและเพียงพอต่อความต้องการของร่างกาย  
แต่ในภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกเป็นภาวะที่เกี่ยวข้องกับการ
อกัเสบหรอืมภีาวะของเนือ้งอก (neoplastic conditions) การ
ให้สารอาหารอาจไม่ทำ�ให้กลับเป็นปกติได้ (Kotler, 2000) 
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ตารางที่ 2 	 การเปลี่ยนแปลงทางโภชนาการของภาวะอดอาหารและภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก (Kotler, 2000)

ตัวแปร ภาวะ

อดอาหาร

ภาวะผอม

หนังหุ้มกระดูก

นํ้าหนัก - 0 / -

มวลเซลล์ร่างกาย - - - -

มวลไขมัน - - - - -

แคลอรี่ - - - - - -

อตัราการเผาผลาญพลงังานทัง้หมด - - -

อัตราการเผาผลาญพลังงานขณะ

พัก

- - - + +

การสร้างโปรตีน - - - + / -

การสลายโปรตีน - - - + + +

อินซูลินในเลือด - - - + + +

คอร์ติซอลในเลือด 0 + +

หมายเหตุ:	 เครื่องหมาย - = ลดลง, เครื่องหมาย + = เพิ่มขึ้น, 
                	 0 = ไม่เปลี่ยนแปลง

	 ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกเป็นภาวะที่ทราบกันมา
นานว่าเกี่ยวข้องกับโรคที่กล่าวมาแล้วข้างต้น แต่กลไกการ
เกิดภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกยังไม่เป็นที่แน่ชัดและยังไม่มี
นิยามจำ�กัดความของภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกที่ชัดเจน 
กระทัง่ในป ีพ.ศ. 2549 เมือ่ทมีแพทยแ์ละทมีนกัวทิยาศาสตร์
ได้ร่วมหาข้อสรุปถึงนิยามของภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก ณ 
วอชิงตัน ดีซี ประเทศสหรัฐอเมริกา และได้นิยามภาวะผอม
หนงัหุม้กระดกูวา่ “ภาวะแทรกซอ้นทางกระบวนการเมแทบ
อลิซึมได้เกี่ยวข้องกับความเจ็บป่วยที่เป็นอยู่เดิม”  ลักษณะ
ของโรคจะมีการสูญเสียกล้ามเนื้อ และ/หรือสูญเสียมวลไข
มัน โดยลักษณะเด่นของภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกคือ ใน
ผูใ้หญม่กัมนีํา้หนกัตวัลดลง (ตอ้งตดัปจัจยัจากการคัง่ของนํา้
ในร่างกายแล้ว) ในเด็กมักมีการเจริญเติบโตที่ผิดปกติ (โดย
กำ�จัดปัจจัยความผิดปกติของระบบต่อมไร้ท่อแล้ว) (Evans 
et al., 2008)  

	 จากนิยามของภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกคล้าย
กับภาวะกล้ามเนื้อลีบ (sarcopenia) ภาวะนี้มักพบในผู้สูง
อาย ุการวนิจิฉยัผูป้ว่ยทีม่ภีาวะกลา้มเนือ้ลบีตามเกณฑข์อง  
European Working Group on Sarcopenia in Older 
People (EWGSOP) ใช้มวลกล้ามเนื้อ ความแข็งแรงของ
กล้ามเนื้อ สมรรถภาพทางกายภาพของผู้ป่วยมาพิจารณา
ดังตารางที่ 3
	 ภาวะผอมหนงัหุม้กระดกูสามารถแบง่เปน็ 2 ระยะ
คอื ระยะเริม่ตน้กอ่นภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู (precachexia) 
และภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก (Muscaritoli et al., 2010) ใน
ระยะเริ่มต้นจะต้องเข้าได้กับเกณฑ์ดังต่อไปนี้
	 1. 	 ผู้ป่วยมีโรคเรื้อรัง
	 2. 	 นํา้หนกัตวัลดลงโดยไมไ่ดเ้จตนา นํา้หนกัลด
ไม่เกินร้อยละ 5 ภายในระยะเวลา 6 เดือน
	 3. 	 มีภาวะอักเสบทั่วร่างกายอย่างเรื้อรัง หรือ
กลับเป็นซํ้า 
	 4. 	 มีภาวะเบื่ออาหารหรือมีอาการที่สัมพันธ์กับ
ภาวะเบื่ออาหาร
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(peak expiratory flow) 

. สมรรถภาพทาง
กายภาพของผูป่้วยตํา่ 

จบัเวลาในการลุกจากเกา้อี ้ 
ทดสอบความเรว็ในการเดนิปกต ิภายในระยะทางสัน้  
ระยะเวลาเดนิโดยการเดนิในระยะทาง 6 เมตร  

จบัเวลาในการลุกจากเกา้อี ้ 
ทดสอบความเรว็ในการเดนิปกต ิภายในระยะทางสัน้ 
ระยะเวลาเดนิโดยการเดนิในระยะทาง 6 เมตร  
ทดสอบความแขง็แรงกลา้มเนื้อขาดว้ยวธิ ีstair climb  
power test 
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รูปที่ 1 กรอบแนวคิดของภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก ซึ่งสัมพันธ์กับความเจ็บป่วยเรื้อรัง โดยอาจเกิดจากการอักเสบ ภาวะเบื่อ
อาหาร (anorexia) การเปลี่ยนแปลงของระดับฮอร์โมนเทสทอสเทอโรน ภาวะโลหิตจาง การลดปริมาณอาหารที่รับประทาน
และภาวะเบื่ออาหารเป็นเหตุให้นํ้าหนักตัวและมวลกล้ามเนื้อลดลง สำ�หรับการอักเสบ การดื้อต่ออินซูลิน การลดลงของแอ
แนบอลิกฮอร์โมนเป็นเหตุให้เกิดการสูญเสียมวลกล้ามเนื้อ (ดัดแปลงจาก Evans et al., 2008)

ตารางที่ 3 	 เกณฑ์การวินิจฉัยภาวะกล้ามเนื้อลีบและวิธีการประเมิน (Cruz-Jentoft et al., 2010)

เกณฑ์การวินิจฉัยต้องเข้าได้กับเกณฑ์ข้อที่ 1 ร่วมกับ เกณฑ์ข้อที่ 2 หรือ 3 หรือเข้าได้กับเกณฑ์ทั้ง 3 ข้อ

เกณฑ์การวินิจฉัย วิธีการประเมิน

ตามการปฏิบัติทางคลินิก ตามการวิจัย

มวลกล้ามเนื้อตํ่า การวัดองค์ประกอบของร่างกายจากความต้านทานไฟฟ้า 

(bioelectrical impedance analysis; BIA)

การวัดสัดส่วน (anthropometry) 

วิธีการ Dual energy X-ray absorptiometry (DEXA)

การถ่ายภาพรังสีส่วนตัดอาศัยคอมพิวเตอร์

(computed tomography; CT)

ภาพเอ็มอาร์ไอ (magnetic resonance imaging; MRI)

การวัดองค์ประกอบของร่างกายจากความต้านทานไฟฟ้า 

วิธีการ Dual energy X-ray absorptiometry (DEXA)

ความแขง็แรงของกลา้มเนือ้ตํา่ แรงบีบของมือ (handgrip strength) แรงบีบของมือ 

การยืด/งอเข่า (knee flexion/extension)

อัตราการไหลของอากาศหายใจออกที่สูงที่สุด 

(peak expiratory flow)

สมรรถภาพทางกายภาพของ

ผู้ป่วยตํ่า

จับเวลาในการลุกจากเก้าอี้ 

ทดสอบความเร็วในการเดินปกติ ภายในระยะทางสั้น 

ระยะเวลาเดินโดยการเดินในระยะทาง 6 เมตร 

จับเวลาในการลุกจากเก้าอี้ 

ทดสอบความเร็วในการเดินปกติ ภายในระยะทางสั้น

ระยะเวลาเดินโดยการเดินในระยะทาง 6 เมตร 

ทดสอบความแข็งแรงกล้ามเนื้อขาด้วยวิธี stair climb 

power test
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ว. เภสัชศาสตร์อีสาน

	 สว่นการวนิจิฉยัภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู (Evans      
et al., 2008) ใช้เกณฑ์ดังต่อไปนี้
	 1.	 ผู้ป่วยมีนํ้าหนักลดลงไม่ตํ่ากว่าร้อยละ 5 
ภายในระยะเวลาไม่เกิน 12 เดือน ทั้งนี้ ขึ้นอยู่กับความเจ็บ
ป่วยของโรค
	 2. 	 เข้าเกณฑ์อย่างน้อย 3 ข้อดังต่อไปนี้
		  2.1 	 ความแข็งแรงของกล้ามเนื้อลดลง
                	 2.2 	 มีความอ่อนล้า (fatigue)
                	 2.3 	 คา่ดชันมีวลกายทีป่ราศจากไขมนั (fat 
free mass index) คำ�นวณได้จาก นํ้าหนักตัวที่ปราศจากไข
มัน/ ส่วนสูงเป็นเมตรยกกำ�ลังสอง
                	 2.4 	 พบความผิดปกติของค่าชีวเคมีใน
เลือด
			   2.4.1	 ตัวชี้วัดการอักเสบในเลือด
สูงขึ้น (C-reactive protein มากกว่า 5 มิลลิกรัม/ลิตร,  
Interleukin-6 มากกว่า 4 พิโคกรัม/มิลลิลิตร)
                    	 2.4.2 	 มีภาวะโลหิตจาง (ฮีโมโก
ลบินตํ่ากว่า 12 กรัม/เดซิลิตร)
                    	 2.4.3 	 มีค่าอัลบูมินตํ่า (อัลบูมินตํ่า
กว่า 3.2 กรัม/เดซิลิตร)

พยาธิสรีรวิทยาการเกิดโรค
	 ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกมีสาเหตุมาจากหลาย
ปัจจัย และมีกลไกทางพยาธิสรีรวิทยาของการเกิดโรคยัง
ไม่ชัดเจน โดยมีสมมติฐานว่าการเกิดภาวะผอมหนังหุ้ม
กระดูก ส่วนหนึ่งมาจาก pro-inflammatory cytokines เช่น 
Interluekin-1 (IL-1), Interleukin-6 (IL-6), tumor necrosis 
factor-α (TNF-α), tumor necrosis factor-γ (TNF-γ) ถูก
สร้างออกมา ในผู้ป่วยโรคมะเร็งนอกจากมีการหลั่งของสาร
เหลา่นีแ้ลว้ผูป้ว่ยมกัมภีาวะแทรกซอ้นอืน่ๆ รว่มดว้ย เชน่ มี
การอดุกัน้ในทางเดนิอาหาร อาการปวด ภาวะซมึเศรา้ ภาวะ
ท้องผูก หรือพบอาการไม่พึงประสงค์จากการรักษาจากยา
เคมีบำ�บัด จากการฉายแสง เป็นเหตุให้ความอยากอาหาร
ของผู้ป่วยลดลง การชดเชยของร่างกายเมื่อมีนํ้าหนักตัวลด
ลงในผูป้ว่ยมะเรง็เสยีไป ซึง่แตกตา่งกบัในคนสขุภาพดทีีห่าก
มีการสูญเสียนํ้าหนัก ร่างกายจะชดเชยโดยการกระตุ้นให้มี
การรับประทานอาหารเพิ่มมากขึ้น (Inui, 2002)

ตารางที่ 4 	 แสดงการเปรียบเทียบการเมแทบอลิซึมของ
ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกและภาวะกล้ามเนื้อ
ลีบ (Evans, 2010)

สภาวะการเมแทบอลิซึม ภาวะกล้าม

เนื้อลีบ/

ไม่มีการใช้

กล้ามเนื้อ

ภาวะผอม

หนังหุ้ม

กระดูก

การสังเคราะห์โปรตีนของกล้ามเนื้อ ­ ­

การสลายโปรตีนของกล้ามเนื้อ ­

มวลกล้ามเนื้อ ความแข็งแรงของ

กล้ามเนื้อ

มวลไขมัน ­

อตัราการเผาผลาญพลงังานขัน้ตํา่สดุ ­

การอักเสบ ­

ภาวะดื้อต่ออินซูลิน ­ ­

หมายเหตุ:  เพิ่มขึ้น,  ลดลง,  ไม่เปลี่ยนแปลง

	 นอกจากนี ้เลปตนิ (leptin) เปน็ฮอรโ์มนทีห่ลัง่จาก
เนื้อเยื่อไขมันส่งผลต่อภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก  ในปัจจุบัน
พบว่าเลปติน เป็นฮอร์โมนที่ควบคุมสมดุลนํ้าหนักของ
รา่งกาย เมือ่ระดบัฮอรโ์มนเลปตนิในสมองลดลง รา่งกายจะมี
การสัง่การผา่นสญัญาณความอยากอาหารทีส่มองบรเิวณฮยั
โปธาลามัส (hypothalamic orexigenic signals) ทำ�ให้เกิด
การกระตุ้นการรับประทานอาหารและลดพลังงานที่ร่างกาย
ใชท้ัง้หมดนอกจากนีย้งัไปลดการทำ�งานของสญัญาณความ
ไม่อยากอาหาร (anorexigenic signals) ในขบวนการนี้
สัมพันธ์กับ pro-inflammatory cytokines ที่กล่าวมาข้างต้น 
ผูป้ว่ยโรคมะเรง็สว่นใหญม่กัพบวา่มรีะดบัของ TNF-α สงูขึน้
และมักมีความสัมพันธ์กับการดำ�เนินไปของระยะมะเร็ง ใน
ผู้ป่วยโรคมะเร็งระดับ pro-inflammatory cytokines ที่สูงขึ้น 
อย่างเรื้อรังไม่ว่าเพียงชนิดเดียวหรือหลายชนิดร่วมกันจะ
สามารถลดความต้องการอาหารของร่างกายได้โดยกระตุ้น
ผ่านการหลั่งฮอร์โมนเลปติน และ/หรือ ส่งผลต่อการทำ�
งานของฮัยโปธาลามัสโดยเกิดผลสะท้อนกลับทางลบ 
(negative feedback) สง่ผลใหส้ญัญาณของฮอรโ์มน เลปตนิ  
ไปป้องกันกลไกการชดเชยการลดการรับประทานอาหาร
และลดการสูญเสียนํ้าหนัก การส่งสัญญาณผ่านนิวโรเปป
ไตด์-วาย (Neuropeptide-Y: NPY) เป็นอีกกลไกหนึ่งใน
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การเกดิภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู NPY เปน็ 36-amino acid 
peptide ทีถ่กูสง่ไปยงัสมอง มผีลกระตุน้ความอยากอาหารที่
แรง (potent feeding stimulatory peptide) สามารถกระตุ้น
ความอยากอาหารดว้ยตวัของ NPY เองและสามารถกระตุน้
ให้มีการหลั่งสารที่ควบคุมความอยากอาหารชนิดอื่นให้หลั่ง
มากขึ้น อีกปัจจัยหนึ่งคือ melanocortin signaling สามารถ
ทำ�ให้เกิดภาวะเบื่ออาหารและภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก 
melanocortins  เปน็สารกลุม่เดยีวกบั adenocorticotrophin 
(ACTH) และ melanocyte-stimulating hormone (MSH) 
มีส่วนในการควบคุมความอยากอาหาร ควบคุมอุณหภูมิ
รา่งกายและมสีว่นสำ�คญัในเรือ่งความจำ�ตลอดจนพฤตกิรรม

และภูมิคุ้มกันของร่างกาย เมื่อร่างกายมีนํ้าหนักลดลงหรือ
มีการสูญเสียนํ้าหนัก เนื่องจากตัวรับฮอร์โมนที่ anorexi-
genic melanocortin signaling pathway มีจำ�นวนและการ
ควบคุมการทำ�งานที่ลดลง (down regulation) ในผู้ป่วย
โรคมะเร็ง ระบบ melanocortin จะมีการทำ�งานตลอดเวลา  
ส่งผลให้มีการชักนำ�ให้เกิดภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกได้  
ในการศึกษาระดับสัตว์ทดลองพบว่าตัวรับ melanocortin 
ในระบบประสาทส่วนกลาง จะถูกยับยั้งโดย agouti-related 
peptide (AGRP) ทำ�ใหไ้มเ่กดิภาวะเบือ่อาหารและภาวะผอม
หนังหุ้มกระดูก (Inui, 2002) ดังแสดงในรูปที่ 2
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และลดการสูญเสยีน้ําหนัก การส่งสญัญาณผ่านนิวโรเปปไตด์-179 

วาย (Neuropeptide-Y: NPY) เป็นอกีกลไกหน่ึงในการเกดิภาวะ180 

ผอมหนงัหุม้กระดกู NPY เป็น 36-amino acid peptide ทีถู่ก181 

ส่งไปยังสมอง มีผลกระตุ้นความอยากอาหารที่แรง (potent 182 

feeding stimulatory peptide) สามารถกระตุน้ความอยาก183 

อาหารดว้ยตวัของ NPY เองและสามารถกระตุ้นใหม้กีารหลัง่184 

สารทีค่วบคุมความอยากอาหารชนิดอื่นใหห้ลัง่มากขึน้ อกีปจัจยั185 

หน่ึงคอื melanocortin signaling สามารถทาํใหเ้กดิภาวะเบื่อ186 

อาหารและภาวะผอมหนังหุม้กระดกู melanocortins  เป็นสาร187 

กลุ่มเดยีวกบั adenocorticotrophin (ACTH) และ melanocyte-188 

stimulating hormone (MSH) มสีว่นในการควบคุมความอยาก189 

อาหาร ควบคุมอุณหภมูริา่งกายและมสีว่นสาํคญัในเรื่องความจาํ190 

ตลอดจนพฤติกรรมและภูมิคุ้มกนัของร่างกาย เมื่อร่างกายมี191 

น้ําหนักลดลงหรอืมกีารสญูเสยีน้ําหนัก เน่ืองจากตวัรบัฮอรโ์มน192 

ที ่anorexigenic melanocortin signaling pathway มจีาํนวน193 

และการควบคุมการทาํงานทีล่ดลง (down regulation) ในผูป้่วย194 

โรคมะเรง็ ระบบ melanocortin จะมกีารทาํงานตลอดเวลา สง่ผล195 

ใหม้กีารชกันําใหเ้กดิภาวะผอมหนังหุม้กระดูกได ้ ในการศกึษา196 

ระดบัสตัวท์ดลองพบว่าตวัรบั melanocortin ในระบบประสาท197 

สว่นกลาง จะถูกยบัยัง้โดย agouti-related peptide (AGRP) ทาํ198 

ใหไ้มเ่กดิภาวะเบื่ออาหารและภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู (Inui A, 199 

2002) ดงัแสดงในรปูที ่2 200 

 201 
รปูท่ี 2 แสดงวงจรของ hypothalamic neuropeptide ทีต่อบ  202 

         สนองต่อภาวะเบื่ออาหารและภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู8  203 

          (ดดัแปลงจาก Inui A. CA Cancer J Clin 2002) 204 
 205 
 ในกลุ่มผูป้่วยภาวะหวัใจลม้เหลว (Congestive heart 206 

failure) ทีม่ภีาวะผอมหนงัหุม้กระดกูรว่มดว้ย pro-inflammatory 207 

cytokines ทีม่คีวามสมัพนัธข์องการเกดิพยาธสิรรีวทิยาของการ208 

เกดิภาวะผอมหนงัหุม้กระดกูคอื TNF- จากสมตฐิานการเกดิ209 

โรคดงัน้ี (Steinborn, 2003) 210 

1. มกีารหลัง่ TNF- จากหวัใจโดยตรง เน่ืองจาก211 

กลา้มเน้ือหวัใจทีล่ม้เหลวมคีวามสามารถในการสรา้ง TNF- ได้212 

เอง 213 

2. การเกดิภาวะเลอืดขาดออกซเิจน (hypoxia) เป็น214 

สาเหตุหลกัในการกระตุน้ใหม้กีารสรา้ง TNF- มากขึน้ในผูป้่วย215 

ทีม่ภีาวะหวัใจลม้เหลว 216 

3. สมมตฐิานชวีพษิภายในตวั (endotoxin) ในกรณี217 

ผูป้ว่ยมภีาวะผนงัลาํไสบ้วมรว่มดว้ยเน่ืองจากมกีารเปลีย่นแปลง218 

ความสามารถแพร่ผ่านของลําไสจ้ากการเกิดการคัง่ของน้ําใน219 

หลอดเลอืดดาํแบบเฉียบพลนั (acute venous congestion) จะ220 

เกดิการเคลื่อนยา้ยของเชื้อแบคทเีรยีและปลดปล่อยสารชวีพษิ221 

ภายในตวั ซึ่งเป็นสารกระตุ้นการอกัเสบโดยธรรมชาต ิ(natural 222 

inflammatory stimulus)  223 

ในผูป้ว่ยโรคปอดอุดกัน้เรือ้รงั ประมาณรอ้ยละ 25 ของ224 

ผูป้่วยกลุ่มน้ีมภีาวะผอมหนังหุม้กระดูกร่วมดว้ย กลไกการเกดิ225 

พยาธสิรรีวทิยาของภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกในกลุ่มผูป้่วยโรค226 

ปอดอุดกัน้เรือ้รงัคาดว่าน่าจะเกดิจากหลายกลไก ได้แก่ ความ227 

ไม่สมดุลของพลงังานในผูป้่วย การไม่ไดใ้ชก้ลา้มเน้ือของผูป้่วย228 

เน่ืองจากผู้ป่วยมักมีอาการเหน่ือย เน้ือเยื่อขาดออกซิเจน229 

เน่ืองจากผูป้่วยมภีาวะเลอืดมอีอกซเิจนน้อย เกดิการอกัเสบทัง้230 

ระบบ และมภีาวะพรอ่ง anabolic hormone ในผูป้่วยโรคปอด231 

อุดกัน้เรือ้รงัทีม่ภีาวะผอมหนงัหุม้กระดูกรว่มดว้ยมกัมอีตัราการ232 

รอดชวีติที่ตํ่าเมื่อเปรยีบเทยีบกบักลุ่มที่ไม่มภีาวะผอมหนังหุ้ม233 

กระดกูรว่มดว้ย (Wagner, 2008) ดงัแสดงในรปูที ่3 234 

 235 
รปูท่ี 3 แสดงอตัราการรอดชวีติของผูป้ว่ยโรคปอดอุดกัน้เรือ้รงั   236 

          (ดดัแปลงจาก Wagner, 2008) 237 

รูปที่ 2	 แสดงวงจรของ hypothalamic neuropeptide ที่ตอบสนองต่อภาวะเบื่ออาหารและภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก 
          	 (ดัดแปลงจาก Inui, 2002)

	 ในกลุ่มผู้ป่วยภาวะหัวใจล้มเหลว (Conges-
tive heart failure) ที่มีภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกร่วมด้วย  
pro-inflammatory cytokines ที่มีความสัมพันธ์ของการเกิด
พยาธิสรีรวิทยาของการเกิดภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกคือ 
TNF-α จากสมติฐานการเกิดโรคดังนี้ (Steinborn, 2003)
	 1. 	 มีการหลั่ง TNF-α  จากหัวใจโดยตรง 
เนื่องจากกล้ามเนื้อหัวใจที่ล้มเหลวมีความสามารถในการ
สร้าง TNF-α ได้เอง

	 2. 	 การเกดิภาวะเลอืดขาดออกซเิจน (hypoxia) 
เปน็สาเหตหุลกัในการกระตุน้ใหม้กีารสรา้ง TNF-α มากขึน้
ในผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจล้มเหลว
	 3. 	 สมมติฐานชีวพิษภายในตัว (endotoxin) 
ในกรณีผู้ป่วยมีภาวะผนังลำ�ไส้บวมร่วมด้วยเนื่องจากมี
การเปลี่ยนแปลงความสามารถแพร่ผ่านของลำ�ไส้จากการ
เกิดการคั่งของนํ้าในหลอดเลือดดำ�แบบเฉียบพลัน (acute  
venous congestion) จะเกิดการเคลื่อนย้ายของเชื้อ
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ว. เภสัชศาสตร์อีสาน

แบคทีเรียและปลดปล่อยสารชีวพิษภายในตัว ซึ่งเป็นสาร
กระตุ้นการอักเสบโดยธรรมชาติ (natural inflammatory 
stimulus) 
	 ในผู้ป่วยโรคปอดอุดกั้นเรื้อรัง ประมาณร้อย
ละ 25 ของผู้ป่วยกลุ่มนี้มีภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกร่วม
ด้วย กลไกการเกิดพยาธิสรีรวิทยาของภาวะผอมหนังหุ้ม
กระดูกในกลุ่มผู้ป่วยโรคปอดอุดกั้นเรื้อรังคาดว่าน่าจะเกิด
จากหลายกลไก ได้แก่ ความไม่สมดุลของพลังงานในผู้ป่วย 
การไม่ได้ใช้กล้ามเนื้อของผู้ป่วยเนื่องจากผู้ป่วยมักมีอาการ
เหนื่อย เนื้อเยื่อขาดออกซิเจนเนื่องจากผู้ป่วยมีภาวะเลือด
มีออกซิเจนน้อย เกิดการอักเสบทั้งระบบ และมีภาวะพร่อง 
anabolic hormone ในผู้ป่วยโรคปอดอุดกั้นเรื้อรังที่มีภาวะ
ผอมหนงัหุม้กระดกูรว่มดว้ยมกัมอีตัราการรอดชวีติทีต่ํา่เมือ่
เปรยีบเทยีบกบักลุม่ทีไ่มม่ภีาวะผอมหนงัหุม้กระดกูรว่มดว้ย 
(Wagner, 2008) ดังแสดงในรูปที่ 3
 

การสรา้ง IL-10 ซึง่เปน็ cytokine ทีอ่อกฤทธิต์า้นการอกัเสบ 
และพบวา่ระดบัฮอรโ์มนเทสทอสเตอโรนทีต่ํา่มคีวามสมัพนัธ์
กับระดับความ

Insulin like growth factor I  (IGF-I)
	 IGF-I มีความสัมพันธ์กับการสร้างโปรตีนของ
กล้ามเนื้อ ระดับ IGF-I สูงขึ้นเมื่อมีการให้ growth hormone 
หรือ testosterone ในผู้ป่วยที่มีภาวะทุพโภชนาการมักมี
ระดับของ IGF-I ที่ตํ่าลง จึงเป็นข้อสังเกตว่า IGF-I น่าจะ
เป็นส่วนหนึ่งของการเกิดพยาธิสรีรวิทยาการเกิดโรคของ
ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก

Myostatin
	 ฮอร์โมน myostatin เป็นฮอร์โมนที่สร้างมาจาก
กล้ามเนื้อ มีหน้าที่กดการเติบโตของกล้ามเนื้อโดยไปยับยั้ง
การเพิ่มจำ�นวนของ myoblasts ความผิดปกติของยีนที่
ควบคุม myostatin มีรายงานว่าทำ�ให้เกิดภาวะกล้ามเนื้อ
ลีบในหนูทดลอง ในมนุษย์พบรายงานกรณีศึกษาเกิดกล้าม
เนื้อลีบอย่างรุนแรงเช่นกัน แต่ปัจจุบันการสอบปริมาณ  
myostatin ในมนษุยย์งัมขีอ้จำ�กดัในดา้นเทคนคิการวเิคราะห์
อยู่

Adrenal hormone
	 ฮอร์โมนกลูโคคอร์ติคอยด์ลดการนำ�เอากลูโคส
และโปรตนีไปใชใ้นกลา้มเนือ้โดยขบวนการยบัยัง้การสง่ผา่น
ระดับเซลล์ นอกจากนี้ฮอร์โมนกลูโคคอร์ติคอยด์ยังยับยั้ง
การสงัเคราะหโ์ปรตนีและเพิม่ขบวนการสรา้งนํา้ตาลจากตบั  
มีส่วนให้เกิดโรคกล้ามเนื้อจากการเหนี่ยวนำ�ของสเตียรอย
ด์ ระดับของฮอร์โมนกลูโคคอร์ติคอยด์ที่สูงขึ้นในผู้ป่วยที่มี
ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกอาจส่งผลให้เกิดการสลายโปรตีน
และทำ�ให้เกิดการพร่องของการสังเคระห์โปรตีนได้

การรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก
	 เปา้หมายของการรกัษาภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู
คอื ประคบัประคองนํา้หนกัของผูป้ว่ยเพือ่ปอ้งกนัการสญูเสยี
นํ้าหนักและเพิ่มนํ้าหนักและมวลกล้ามเนื้อของผู้ป่วยที่สูญ
เสียไปเข้าสู่ภาวะปกติมากที่สุด (Radbruch et al., 2010)
	 การรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกใน
ปจัจบุนัยงัมขีอ้จำ�กดัและเปน็การรกัษาแบบประคบัประคอง 
ผู้ป่วยมักไม่มีความอยากอาหาร การรักษาเพียงกระตุ้น
ความอยากอาหารและใหส้ารอาหารแกผู่ป้ว่ยอาจไมเ่พยีงพอ 
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และลดการสูญเสยีน้ําหนัก การส่งสญัญาณผ่านนิวโรเปปไตด์-179 

วาย (Neuropeptide-Y: NPY) เป็นอกีกลไกหน่ึงในการเกดิภาวะ180 

ผอมหนงัหุม้กระดกู NPY เป็น 36-amino acid peptide ทีถู่ก181 

ส่งไปยังสมอง มีผลกระตุ้นความอยากอาหารที่แรง (potent 182 

feeding stimulatory peptide) สามารถกระตุน้ความอยาก183 

อาหารดว้ยตวัของ NPY เองและสามารถกระตุ้นใหม้กีารหลัง่184 

สารทีค่วบคุมความอยากอาหารชนิดอื่นใหห้ลัง่มากขึน้ อกีปจัจยั185 

หน่ึงคอื melanocortin signaling สามารถทาํใหเ้กดิภาวะเบื่อ186 

อาหารและภาวะผอมหนังหุม้กระดกู melanocortins  เป็นสาร187 

กลุ่มเดยีวกบั adenocorticotrophin (ACTH) และ melanocyte-188 

stimulating hormone (MSH) มสีว่นในการควบคุมความอยาก189 

อาหาร ควบคุมอุณหภมูริา่งกายและมสีว่นสาํคญัในเรื่องความจาํ190 

ตลอดจนพฤติกรรมและภูมิคุ้มกนัของร่างกาย เมื่อร่างกายมี191 

น้ําหนักลดลงหรอืมกีารสญูเสยีน้ําหนัก เน่ืองจากตวัรบัฮอรโ์มน192 

ที ่anorexigenic melanocortin signaling pathway มจีาํนวน193 

และการควบคุมการทาํงานทีล่ดลง (down regulation) ในผูป้่วย194 

โรคมะเรง็ ระบบ melanocortin จะมกีารทาํงานตลอดเวลา สง่ผล195 

ใหม้กีารชกันําใหเ้กดิภาวะผอมหนังหุม้กระดูกได ้ ในการศกึษา196 

ระดบัสตัวท์ดลองพบว่าตวัรบั melanocortin ในระบบประสาท197 

สว่นกลาง จะถูกยบัยัง้โดย agouti-related peptide (AGRP) ทาํ198 

ใหไ้มเ่กดิภาวะเบื่ออาหารและภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู (Inui A, 199 

2002) ดงัแสดงในรปูที ่2 200 

 201 
รปูท่ี 2 แสดงวงจรของ hypothalamic neuropeptide ทีต่อบ  202 

         สนองต่อภาวะเบื่ออาหารและภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู8  203 

          (ดดัแปลงจาก Inui A. CA Cancer J Clin 2002) 204 
 205 
 ในกลุ่มผูป้่วยภาวะหวัใจลม้เหลว (Congestive heart 206 

failure) ทีม่ภีาวะผอมหนงัหุม้กระดกูรว่มดว้ย pro-inflammatory 207 

cytokines ทีม่คีวามสมัพนัธข์องการเกดิพยาธสิรรีวทิยาของการ208 

เกดิภาวะผอมหนงัหุม้กระดกูคอื TNF- จากสมตฐิานการเกดิ209 

โรคดงัน้ี (Steinborn, 2003) 210 

1. มกีารหลัง่ TNF- จากหวัใจโดยตรง เน่ืองจาก211 

กลา้มเน้ือหวัใจทีล่ม้เหลวมคีวามสามารถในการสรา้ง TNF- ได้212 

เอง 213 

2. การเกดิภาวะเลอืดขาดออกซเิจน (hypoxia) เป็น214 

สาเหตุหลกัในการกระตุน้ใหม้กีารสรา้ง TNF- มากขึน้ในผูป้่วย215 

ทีม่ภีาวะหวัใจลม้เหลว 216 

3. สมมตฐิานชวีพษิภายในตวั (endotoxin) ในกรณี217 

ผูป้ว่ยมภีาวะผนงัลาํไสบ้วมรว่มดว้ยเน่ืองจากมกีารเปลีย่นแปลง218 

ความสามารถแพร่ผ่านของลําไสจ้ากการเกิดการคัง่ของน้ําใน219 

หลอดเลอืดดาํแบบเฉียบพลนั (acute venous congestion) จะ220 

เกดิการเคลื่อนยา้ยของเชื้อแบคทเีรยีและปลดปล่อยสารชวีพษิ221 

ภายในตวั ซึ่งเป็นสารกระตุ้นการอกัเสบโดยธรรมชาต ิ(natural 222 

inflammatory stimulus)  223 

ในผูป้ว่ยโรคปอดอุดกัน้เรือ้รงั ประมาณรอ้ยละ 25 ของ224 

ผูป้่วยกลุ่มน้ีมภีาวะผอมหนังหุม้กระดูกร่วมดว้ย กลไกการเกดิ225 

พยาธสิรรีวทิยาของภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกในกลุ่มผูป้่วยโรค226 

ปอดอุดกัน้เรือ้รงัคาดว่าน่าจะเกดิจากหลายกลไก ได้แก่ ความ227 

ไม่สมดุลของพลงังานในผูป้่วย การไม่ไดใ้ชก้ลา้มเน้ือของผูป้่วย228 

เน่ืองจากผู้ป่วยมักมีอาการเหน่ือย เน้ือเยื่อขาดออกซิเจน229 

เน่ืองจากผูป้่วยมภีาวะเลอืดมอีอกซเิจนน้อย เกดิการอกัเสบทัง้230 

ระบบ และมภีาวะพรอ่ง anabolic hormone ในผูป้่วยโรคปอด231 

อุดกัน้เรือ้รงัทีม่ภีาวะผอมหนงัหุม้กระดูกรว่มดว้ยมกัมอีตัราการ232 

รอดชวีติที่ตํ่าเมื่อเปรยีบเทยีบกบักลุ่มที่ไม่มภีาวะผอมหนังหุ้ม233 

กระดกูรว่มดว้ย (Wagner, 2008) ดงัแสดงในรปูที ่3 234 

 235 
รปูท่ี 3 แสดงอตัราการรอดชวีติของผูป้ว่ยโรคปอดอุดกัน้เรือ้รงั   236 

          (ดดัแปลงจาก Wagner, 2008) 237 
รูปที่ 3 	 แสดงอตัราการรอดชวีติของผูป้ว่ยโรคปอดอดุกัน้
	 เรื้อรัง  
 	 (ดัดแปลงจาก Wagner, 2008)

สารอื่นๆ ที่มีผลต่อกลุ่มอาการผอมหนังหุ้มกระดูก 

(Morley et al., 2006)
เทสทอสเตอโรน
	 การเกิดภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกมีความสัมพันธ์
กับระดับ เทสทอสเตอโรนที่ลดลงในผู้สูงอายุและจากโรค
เรื้อรัง ฮอร์โมนเทสทอสเตอโรนเป็นฮอร์โมนกระตุ้น myob-
lasts และเพิ่ม satellite cell ซึ่งเป็นตัวส่งเสริมการสร้างและ
ซอ่มแซมกลา้มเนือ้ทีถ่กูทำ�ลาย นอกจากนีฮ้อรโ์มนเทสทอส
เตอโรนสามารถยับยั้งการหลั่ง cytokine เช่น IL-1β, IL-6, 
TNF-α ที่หลั่งจาก macrophage และสามารถกระตุ้นให้มี
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เนื่องจากผู้ป่วยมีการตอบสนองของขบวนการสลายกล้าม
เนื้อและมีความบกพร่องในขบวนการสังเคราะห์กล้ามเนื้อ
จากโรคที่ผู้ป่วยเป็น (Dodson et al., 2011) การกระตุ้น
ความอยากอาหารแก่ผู้ป่วย เช่นการรักษาด้วยยากลุ่ม  
corticosteroids และกลุ่ม progestational agents สามารถ
เพิ่มความสามารถการรับประทานอาหารและนํ้าหนักของ 
ผูป้ว่ยได ้แตก่ย็งัมขีอ้จำ�กดัวา่พบผลการรกัษาเพยีงระยะสัน้ 
ในระยะยาวการรักษาไม่ได้ให้ผลประโยชน์ในด้านคุณภาพ
ชีวิตของผู้ป่วย (Dodson   et al., 2011)

ยาที่ใช้ในการรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก
ยาที่ใช้ในการรักษาผู้ป่วยภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกใน
ทางคลินิก

Progestational agents
	 ยาในกลุ่มนี้มีใช้ในคลินิกมี 2 ตัวคือ megestrol 
acetate (MA) และ medoxyprogesterone acetate (MPA) 
ยา megestrol acetate เปน็อนพุนัธข์อง progestional agent  
ได้รับการอนุมัติจากองค์การอาหารและยาของประเทศ
สหรัฐอเมริกาเมื่อปี ค.ศ.1993 เพื่อรักษาภาวะเบื่ออาหาร 
ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก รักษาผู้ป่วยโรคเอดส์ที่มีนํ้าหนัก
ลดลงอย่างมีนัยสำ�คัญโดยหาสาเหตุไม่ได้ กลไกการออก
ฤทธิ์ของ megestrol acetate เพื่อการเพิ่มนํ้าหนักยังไม่เป็น
ที่ทราบแน่ชัด แต่คาดว่า megestrol acetate ออกฤทธิ์ต้าน
การอักเสบ โดยไปจับกับตัวรับ progesterone และตัวรับ 
glucocorticoids ผู้ป่วยที่ได้รับยา megestrol acetate พบ
ว่ามีความสัมพันธ์กับระดับของ pro-inflammatory cytokine 
เช่น IL-6 TNF-α ที่ลดลง ดังรูปที่ 4
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รปูท่ี 4 แสดงกลไกการออกฤทธิข์องยา megestrol acetate (MA) ในการเพิม่น้ําหนกัและอาการไมพ่งึประสงคจ์ากยา 316 

          (ดดัแปลงจาก Yeh et al., 2006) 317 

 318 
 Lopez et al. (2004) ไดท้าํการศกึษาแบบทบทวน319 
วรรณกรรมอยา่งเป็นระบบ (systematic review) เพื่อประเมนิ320 
ประสทิธภิาพและความปลอดภยัของยา megestrol acetate ใน321 
ผูป้่วยกลุ่มอาการเบื่ออาหารและผอมหนงัหุม้กระดกู (anorexia-322 
cachexia syndrome) พบวา่ในกลุ่มผูป้่วยโรคมะเรง็ทีไ่ดร้บัยา 323 
megestrol acetate มคีวามอยากอาหารและมน้ํีาหนกัเพิม่ขึน้ ใน324 
กลุ่มผู้ป่วยติดเชื้อเอชไอวีมีน้ําหนักตัวเพิ่มขึ้นเช่นกันเมื่อ325 
เปรยีบเทยีบกบัยาหลอก การใชย้า megetrol acetate ในขนาด326 
มากกวา่ 800 มลิลกิรมั/วนั เปรยีบเทยีบกบัใชใ้นขนาดน้อยกวา่ 327 
800 มิลลิกรมั/วนั ให้ผลการรกัษาไม่แตกต่างกนั ผู้ป่วย328 
โรคมะเร็งและผู้ป่วยที่ติดเชื้อเอชไอวีสามารถใช้ยาได้อย่าง329 
ปลอดภัยและทนต่อยาได้ดี  เช่นเดียวกับการศึกษาของ 330 
Berenstein et al. (2005) ทาํการศกึษาแบบทบทวนวรรณกรรม331 
อย่างเป็นระบบเช่นกันเพื่อประเมินประสิทธิผลและความ332 
ปลอดภยัจากการใชย้า megestrol acetate ในผูป้่วยกลุ่มอาการ333 
เบื่ออาหารและผอมหนังหุ้มกระดูก พบว่าการใช้ยา megestrol 334 
acetate สามารถชว่ยเพิม่ความอยากอาหารและเพิม่น้ําหนกัของ335 
ผู้ป่วยได้ แต่ไม่ได้ช่วยเพิ่มคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยโรคมะเร็ง 336 
จากการศกึษาน้ียงัไม่แนะนําใหใ้ชย้า megestrol acetate ใน337 
ผู้ป่วยโรคเอดส์หรือกลุ่มผู้ป่วยโรคอื่นๆที่มีภาวะผอมหนังหุ้ม338 

กระดูกร่วมด้วยเน่ืองจากจํานวนผู้ป่วยที่นํามาศึกษามจีํานวน339 
น้อยและผลการศกึษาทีนํ่ามาวเิคราะหใ์หผ้ลไมช่ดัเจน 340 
 ยา medoxyprogesterone acetate (MPA) เป็นยาอกี341 
หน่ึงตวัในกลุ่มน้ี Downer และคณะไดท้าํการศกึษาการใช ้MPA 342 
รบัประทานขนาด 100 มลิลกิรมั วนัละ 3 ครัง้ตดิต่อกนัเป็นเวลา 343 
6 สปัดาห ์นํามาเปรยีบเทยีบกบัยาหลอก ผูป้่วยทีไ่ดร้บัยา MPA 344 
พบว่ามีความอยากอาหารเพิม่มากขึ้น แต่ไม่ช่วยในเรื่องเพิ่ม345 
น้ําหนักตัวและสภาวะของผู้ป่วย (performance status) 346 
(Downer et al., 1993) 347 
 ยากลุ่มน้ีจะเหน็ว่ามปีระสทิธภิาพในการกระตุ้นความ348 
อยากอาหารได้และอาจเพิ่มน้ําหนักตวัของผู้ป่วยแต่การเพิ่ม349 
น้ําหนักตวัของผู้ป่วยน้ี เป็นน้ําหนักของน้ําและมวลไขมนัเป็น350 
หลกั ไมไ่ดเ้พิม่มวลกลา้มเน้ือ (Mantovani et al., 1993) การ351 
กระตุ้นความอยากอาหาร จะเริ่มเห็นผลการรักษาของยาที่352 
สปัดาหท์ี ่6 ระยะเวลาการรกัษาควรให ้12 สปัดาหเ์น่ือง (Yeh  353 
et al., 2006) ผูป้่วยอาจไดร้บัอาการไม่พงึประสงค์จากยา 354 
ถึงแม้ว่าการใช้ยากลุ่มน้ีผู้ป่วยจะสามารถทนต่อยาได้ดี มี355 
รายงานอาการขา้งเคยีงทีอ่นัตรายจากการใชย้าเช่น หลอดเลอืด356 
ดําอกัเสบมลีิม่เลอืด (thrombophlebitis) ต่อมหมวกไตถูกกด 357 
พบภาวะหย่อนสมรรถภาพทางเพศในเพศชาย และอาจพบ358 

รูปที่ 4 	 แสดงกลไกการออกฤทธิ์ของยา megestrol acetate (MA) ในการเพิ่มนํ้าหนักและอาการไม่พึงประสงค์จากยา
          	 (ดัดแปลงจาก Yeh et al., 2006)

	 Lopez et al. (2004) ไดท้ำ�การศกึษาแบบทบทวน
วรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (systematic review) เพื่อ
ประเมินประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยา megestrol 
acetate ในผู้ป่วยกลุ่มอาการเบื่ออาหารและผอมหนังหุ้ม
กระดูก (anorexia-cachexia syndrome) พบว่าในกลุ่ม 
ผูป้ว่ยโรคมะเรง็ทีไ่ดร้บัยา megestrol acetate มคีวามอยาก
อาหารและมีนํ้าหนักเพิ่มขึ้น ในกลุ่มผู้ป่วยติดเชื้อเอชไอวีมี 
นํ้าหนักตัวเพิ่มขึ้นเช่นกันเมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก  

การใชย้า megetrol acetate ในขนาดมากกวา่ 800 มลิลกิรมั/วนั 
เปรียบเทียบกับใช้ในขนาดน้อยกว่า 800 มิลลิกรัม/วัน ให้
ผลการรักษาไม่แตกต่างกัน ผู้ป่วยโรคมะเร็งและผู้ป่วยที่ติด
เชือ้เอชไอวสีามารถใชย้าไดอ้ยา่งปลอดภยัและทนตอ่ยาไดด้ ี 
เช่นเดียวกับการศึกษาของ Berenstein et al. (2005) 
ทำ�การศึกษาแบบทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบเช่น
กนัเพือ่ประเมนิประสทิธผิลและความปลอดภยัจากการใชย้า  
megestrol acetate ในผู้ป่วยกลุ่มอาการเบื่ออาหารและ
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ผอมหนังหุ้มกระดูก พบว่าการใช้ยา megestrol acetate 
สามารถช่วยเพิ่มความอยากอาหารและเพิ่มนํ้าหนักของ 
ผูป้ว่ยได ้แตไ่มไ่ดช้ว่ยเพิม่คณุภาพชวีติของผูป้ว่ยโรคมะเรง็ 
จากการศกึษานีย้งัไมแ่นะนำ�ใหใ้ชย้า megestrol acetate ใน
ผู้ป่วยโรคเอดส์หรือกลุ่มผู้ป่วยโรคอื่นๆที่มีภาวะผอมหนัง
หุ้มกระดูกร่วมด้วยเนื่องจากจำ�นวนผู้ป่วยที่นำ�มาศึกษา
มีจำ�นวนน้อยและผลการศึกษาที่นำ�มาวิเคราะห์ให้ผลไม่
ชัดเจน
	 ยา medoxyprogesterone acetate (MPA) เป็น
ยาอีกหนึ่งตัวในกลุ่มนี้ Downer และคณะได้ทำ�การศึกษา
การใช้ MPA รับประทานขนาด 100 มิลลิกรัม วันละ 3 ครั้ง
ตดิตอ่กนัเปน็เวลา 6 สปัดาห ์นำ�มาเปรยีบเทยีบกบัยาหลอก 
ผู้ป่วยที่ได้รับยา MPA พบว่ามีความอยากอาหารเพิ่มมาก
ขึ้น แต่ไม่ช่วยในเรื่องเพิ่มนํ้าหนักตัวและสภาวะของผู้ป่วย 
(performance status) (Downer et al., 1993)
	 ยากลุ่มนี้จะเห็นว่ามีประสิทธิภาพในการกระตุ้น
ความอยากอาหารได้และอาจเพิ่มนํ้าหนักตัวของผู้ป่วยแต่
การเพิ่มนํ้าหนักตัวของผู้ป่วยนี้ เป็นนํ้าหนักของนํ้าและ
มวลไขมันเป็นหลัก ไม่ได้เพิ่มมวลกล้ามเนื้อ (Mantovani 
et al., 2010) การกระตุน้ความอยากอาหาร จะเริม่เหน็ผลการ
รักษาของยาที่สัปดาห์ที่ 6 ระยะเวลาการรักษาควรให้ 12 
สัปดาห์เนื่อง (Yeh  et al., 2006) ผู้ป่วยอาจได้รับอาการไม่
พงึประสงคจ์ากยา ถงึแมว้า่การใชย้ากลุม่นีผู้ป้ว่ยจะสามารถ
ทนตอ่ยาไดด้ ีมรีายงานอาการขา้งเคยีงทีอ่นัตรายจากการใช้
ยาเช่น หลอดเลือดดำ�อักเสบมีลิ่มเลือด (thrombophlebitis) 
ต่อมหมวกไตถูกกด พบภาวะหย่อนสมรรถภาพทางเพศ
ในเพศชาย และอาจพบเลือดออกทางช่องคลอดผิดปกติใน
เพศหญิงได้ (Topkan et al., 2007) การหยุดยาไม่จำ�เป็น
ต้องค่อยๆ ลดขนาดยาลง เนื่องจากยามีค่าครึ่งชีวิตที่ยาว 
และถกูเกบ็สะสมในเนือ้เยือ่ไขมนัไดด้ ีแตห่ากผูป้ว่ยมอีาการ
แสดงแบบ cushinoid ปรากฏ ควรที่จะให้การรักษาด้วยยา 
prednisone ในขนาด 7.5 มิลลิกรัม/วัน แล้วค่อยๆ ปรับ
ขนาดยาลดลงในอัตรา 2.5 มิลลิกรัม/วัน ทุก 2-3 สัปดาห์ 
(Yeh  et al., 2006)

Corticosteroids
	 ยากลุ่มนี้เช่นยา dexamethasone prednisolone 
หรือ methylprednisolone เป็นต้น มีหลายการศึกษาแสดง
ผลของยากลุ่ม corticosteroids ว่าสามารถเพิ่มความอยาก
อาหารได้ แต่ไม่มีประโยชน์ในการเพิ่มนํ้าหนักของผู้ป่วย
หากมีการใช้ยาในระยะยาว ระยะเวลาที่ให้ประโยชน์จาก

การรกัษาในดา้นเพิม่ความอยากอาหารจำ�กดัอยูท่ี ่4 สปัดาห ์
(Mantovani et al., 2010; Gagnon et al., 1998) นอกจากนี้
ในผูป้ว่ยโรคมะเรง็ยากลุม่ corticosteroids ใหผ้ลดใีนเรือ่งลด
อาการคลืน่ไส ้อาเจยีนจากการไดร้บัยาเคมบีำ�บดัดว้ย กลไก
การเพิ่มความอยากอาหารของยากลุ่ม corticosteroids ยัง
ไม่เป็นที่ทราบแน่ชัด แต่คาดว่ายาไปลดการสร้าง IL-1 และ 
TNF-α และไปเพิม่ NPY ในระบบประสาทสว่นกลางบรเิวณ
ฮัยโปธาลามัส (Tisdale, 2006) ส่งผลให้ผู้ป่วยมีความอยาก
อาหารมากขึ้น การให้ยากลุ่ม corticosteroid ในระยะยาว มี
ผลเสียทำ�ให้ผู้ป่วยมีอาการอ่อนแรง อาการเพ้อ (delirium) 
ภาวะกระดูกพรุน (osteoporosis) และกดภูมิคุ้มกันของ
รา่งกาย (Inui, 2002)  นอกจากนี ้อาจเกดิการทำ�ลายโปรตนี
ของกล้ามเนื้อ โดยผ่าน ubiquitin-proteasome pathway 
(Inui, 2002; Mantovani, 2010) การให้ยา prednisolone 
ขนาด 5 มิลลิกรัม วันละ 3 ครั้ง (15 มิลลิกรัม/วัน) หรือ
การให้ยา dexamethasone ขนาด 3-6 มิลลิกรัม/วัน พบ
ว่าสามารถเพิ่มความอยากอาหารได้ (Inui, 2002) จากการ
ศึกษาของ Yavuzsen และคณะ (Yavuzsen et al., 2005) 
ทำ�การประเมินประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยาที่ใช้
กระตุ้นความอยากอาหารในผู้ป่วยโรคมะเร็ง พบว่ายากลุ่ม 
corticosteroids เปน็ยาอกีกลุม่หนึง่ทีม่หีลกัฐานเชงิประจกัษ์
สนับสนุนนอกเหนือจากยากลุ่ม progestational agent 

ยาต้านภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกที่ไม่ได้มีการใช้ทั่วไป 
Eicosapentaenoic acid (EPA)
	 Eicosapentaenoic acid เป็น omega-3 poly-
unsatu- rated fatty acid ได้มาจากนํ้ามันปลา เช่น ปลา
แมคเคอร์เรล ปลาซาร์ดีน ปลาแซลมอล สาร EPA จัดเป็น
ผลิตภัณฑ์เสริมอาหาร นํ้ามันปลาที่เป็นผลิตภัณฑ์เสริม
อาหารส่วนใหญ่มักประกอบด้วย EPA (20:3, omega-3) 
ร่วมกับ docosahex- aenoic acid (DHA; 22:6, omega-3) 
(Tisdale, 2006) EPA ยังเป็นข้อถกเถียงในเรื่องคุณสมบัติ
การช่วยในภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก Fearon et al. (2003) 
ทำ�การศกึษาในป ีค.ศ. 2003 พบวา่การไดร้บั omega-3 fatty 
acid มีผลช่วยเรื่องพลังงานและความหนาแน่นของกล้าม
เนื้อ ส่งผลให้นํ้าหนักตัวเพิ่มขึ้น กล้ามเนื้อเพิ่มมากขึ้นและ
เพิ่มคุณภาพชีวิต ในปีเดียวกัน Smith et al. (2004) ศึกษา
ในหนทูดลองทีม่ภีาวะผอมหนงัหุม้กระดกู ผลการศกึษาการ
ให้ EPA มีผลลดการทำ�ลายของโปรตีนได้  การศึกษาถัดมา 
Jatoi et al. (2004)  ทำ�การเปรยีบเทยีบการให ้EPA เดีย่วๆ 
เปรยีบเทยีบกบัการให ้megestrol acetate และเปรยีบเทยีบ
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กับกลุ่มที่ได้ทั้ง EPA กับ megestrol acetate ทำ�การศึกษา
ในผู้ป่วยโรคมะเร็งที่มีภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก พบว่าการ
ให้ EPA เดี่ยวๆ หรือให้ร่วมกับ megestrol acetate ไม่ได้
มีผลในการเพิ่มนํ้าหนักตัวและความอยากอาหารมากกว่า
การให้ megestrol acetate เดี่ยวๆ การศึกษาของ Dewey  
et al. (2007) ทำ�การศกึษาแบบทบทวนวรรณกรรมอยา่งเปน็
ระบบเปรียบเทียบการใช้ EPA เปรียบเทียบกับยาหลอกแต่
จากการศึกษานี้ยังไม่สามารถสรุปได้ว่าการให้ EPA ให้ผล
ดีเหนือกว่ายาหลอกในการช่วยปรับปรุงภาวะผอมหนังหุ้ม
กระดูกเนื่องจากมีข้อมูลสนับสนุนในการศึกษาไม่เพียงพอ 
อาการข้างเคียงที่อาจพบในผู้ป่วยที่ได้รับนํ้ามันปลา ได้แก่ 
อาการทางระบบทางเดินอาหาร เช่น อาการท้องอืด ได้รับ 
กลิ่นปลาในปาก (fishy taste) ระดับนํ้าตาลในเลือดสูง  
มีความเสี่ยงในการเกิดการตกเลือดมากขึ้น และอาจพบ
ระดับ LDL-cholesterol สูงขึ้นได้ (Carroll et al., 2002; 
Yokoyama et al., 2007) จะเห็นได้ว่าการใช้ EPA ในการ
รักษาภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกเป็นอีกทางเลือกหนึ่งแต่ผล
การรกัษายงัไมเ่ปน็ทีแ่นช่ดัวา่ใหป้ระโยชนใ์นการรกัษาภาวะ
ผอมหนังหุ้มกระดูกได้ 

Thalidomide
	 เดมิการพฒันายา thalidomide ใชเ้พือ่เปน็ยาเพือ่
ทำ�ให้สงบ แต่ถูกถอนออกจากตลาดเนื่องจากมีการรายงาน
การเกิดทารกวิรูปเกิดขึ้น ยา thalidomide ถูกนำ�กลับมา
ใช้ใหม่เนื่องจากพบฤทธิ์ต้านการอักเสบ โดยสามารถลด
การสร้าง pro-inflammatory cytokine ต่างๆ เช่น TNF-α 
IL-6 (Tisdale, 2006; Mantovani et al., 2010; Gagnon 
et al., 1998) จากการศกึษาของ Tramontana et al. (1995) 
ทำ�การศกึษาในผูป้ว่ยโรคเอดสแ์ละวณัโรคทีม่ภีาวะผอมหนงั
หุ้มกระดูกร่วมด้วย โดยบริหารยา thalidomide ในขนาด 
200-400 มิลลิกรัม/วัน พบว่าสามารถเพิ่มนํ้าหนักผู้ป่วยได้
อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติเมื่อเทียบกับยาหลอก Gordon 
et al. (2005) พบว่าการใช้ยา thalidomide ในกลุ่มผู้ป่วย
โรคมะเร็งตับอ่อนระยะแพร่กระจาย ให้ผลดีในผู้ป่วยที่มีนํ้
าหนักและมวลกล้ามเนื้อตํ่า อาการข้างเคียงสำ�คัญของยา 
thalidomide และสามารถพบบ่อย คือ ทำ�ให้เกิดทารกวิรูป 
เกิดโรคเส้นประสาทส่วนปลาย  ง่วงซึม ผื่น ท้องผูก อาการ
ข้างเคียงที่พบน้อยได้แก่ ภาวะหลอดเลือดอุดตัน แพ้ยา
แบบ Stevens-Johnson syndrome ระดับเอนไซม์ตับสูง 
ความรู้สึกไม่สบาย (malaise) ภาวะบวม ภาวะปากแห้ง
นํ้าลายน้อย (xerostomia) ภาวะเม็ดเลือดขาวตํ่า ภาวะ

ขาดฮอร์โมนไทรอยด์ อาการอ่อนเปลี้ย อาการสั่น อาการ
อันไม่พึงประสงค์จากยา thalidomide มีความสัมพันธ์กับ
ขนาดยาและระยะเวลาที่ได้รับยา ผู้ป่วยที่ได้รับยาขนาด 
200 มิลลิกรัมหรือน้อยกว่ามักพบอาการข้างเคียงจากยาไม่
มาก ผู้ป่วยสามารถทนต่อยาได้ ส่วนผู้ป่วยที่ได้รับยาขนาด
มากวา่ 400 มลิลกิรมัมกัพบความเปน็พษิจากยา ในผูป้ว่ยที่
ไดร้บัยา thalidomide เปน็ระยะเวลานาน (มากกวา่ 6 เดอืน) 
พบวา่อตัราการเกดิภาวะผดิปกตขิองเสน้ประสาทสว่นปลาย
และเกิดภาวะขาดฮอร์โมนไทรอยด์สูงขึ้น จากอาการไม่พึง
ประสงค์จากยาที่สำ�คัญคือการเกิดทารกวิรูป ดังนั้นการใช้
ยาในผู้ป่วยวัยเจริญพันธุ์ที่มีโอกาสตั้งครรภ์ต้องคุมกำ�เนิด
ร่วมด้วย โดยแนะนำ�ให้รับประทานยาคุมกำ�เนิดก่อนที่จะ
เริ่มใช้ยา thalidomide เป็นเวลา 4 สัปดาห์และรับประทาน
ต่อเนื่องไปอีก 4 สัปดาห์หลังจากที่หยุดยา thalidomide ไป
แลว้ ในเพศชายแนะนำ�ใหส้วมถงุยางอนามยัในกรณทีีม่เีพศ
สมัพนัธร์ะหวา่งทีม่กีารรบัประทานยา thalidomide เนือ่งจาก
พบปริมาณยา thalidomide ในนํ้าอสุจิ อาการไม่พึงประสงค์
อื่น หากไม่รุนแรงให้ลดขนาดยาลงร้อยละ 50 แต่ถ้ารุนแรง
สามารถทำ�ให้เกิดพิการหรือเสียชีวิตเช่นเกิดการแพ้ยา
แบบ Stevens-Johnson syndrome ตอ้งหยดุการใชย้าทนัท ี
(Ghobrial et al., 2003)

Cyclooxygenase (COX) inhibitor
	 ยากลุ่มนี้ทั้ง COX-1 และ COX-2 พบว่ามีความ
สามารถในการรักษาภาวะผอมหนังหุ้มกระดูก (Tisdale, 
2006) มกีารนำ�เอายา celecoxib มาใหผู้ป้ว่ยโรคมะเรง็ศรีษะ
และคอและผูป้ว่ยโรคมะเรง็ทางเดนิอาหารทีม่ภีาวะผอมหนงั
หุ้มกระดูกร่วมด้วย จำ�นวน 11 ราย เป็นเวลา 21 วันพบว่า 
ผู้ป่วยมีนํ้าหนักและดัชนีมวลกายเพิ่มมากขึ้นเมื่อเปรียบ
เทียบกับยาหลอก (Lai et al., 2008)  ยา ibuprofen เป็นยา
อกีตวัในกลุม่นี ้ทีม่กีารนำ�ไปศกึษาในผูป้ว่ยโรคมะเรง็ตบัออ่น 
พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยา ibuprofen ขนาด 1200 มิลลิกรัม/วัน 
เปน็เวลา 7 วนัสามารถลดพลงังานของรา่งกายขณะพกัของ 
ผู้ป่วยได้ อาจมีผลต่อการป้องกันการสูญเสียนํ้าหนักของ 
ผู้ป่วยได้ (Wigmore et al., 1995) ยา indomethacin ก็เป็น
อีกตัวหนึ่งที่มีการศึกษาเพื่อการรักษาภาวะผอมหนังหุ้ม
กระดูก ในระดับสัตว์ทดลอง (Niu et al., 2001) ศึกษาใน
หนูทดลอง โดยให้ยา indomethacin ขนาด 1 ไมโครกรัม/
กรัม พบว่า cytokine ต่างๆ ได้แก่ IL-1 IL-6 TNF-α ลด
ลงเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม สามารถช่วยในภาวะผอมหนัง
หุ้มกระดูกได้ การศึกษาของ Lundholm (Lundholm et al. 
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1994)  ทำ�การศึกษาในผู้ป่วยมะเร็งที่มีภาวะทุพโภชนาการ
ร่วมด้วยโดยให้ยา indomethacin ขนาด 50 มิลลิกรัม วันละ 
2 ครั้ง ยา indomethacin สามารถเพิ่มอัตราการรอดชีวิตให้
ยาวนานขึน้เมือ่เปรยีบเทยีบกบักลุม่ทีไ่ดร้บัยาหลอกอยา่งมี
นัยสำ�คัญทางสถิติ

β-hydroxy-β-methylbutyrate (HMB)
	 สาร HMB เป็นเมแทบอไลต์ของกรดอะมิโน  
leucine สาร HMB ถูกนำ�มาใช้เสริมสร้างเพื่อให้เกิดความ
แข็งแรงของกล้ามเนื้อของนักกีฬายกนํ้าหนัก (weight 
training) มีการศึกษานำ�เอา HMB ขนาด 3 กรัม/วัน ร่วม
กับ L-arginine และ L-glutamine ใช้ในผู้ป่วยโรคเอดส์และ
ผู้ป่วยโรคมะเร็ง34 ให้เป็นเวลา 8 สัปดาห์กลุ่มผู้ป่วยที่ได้
รับ HMB/ L-arginine/ L-glutamine มีนํ้าหนักตัวเพิ่มขึ้น 3 
กิโลกรัม โดยเป็นมวลกล้ามเนื้อ 2.6 กิโลกรัม แต่กลุ่มที่ได้
รบัยาหลอกนํา้หนกัเพิม่ขึน้เพยีง 0.4 กโิลกรมั แตม่วลกลา้ม
เนื้อลดลง 0.7 กิโลกรัม

Adenosine triphosphate (ATP)
	 ATP เป็นพลังงานปฐมภูมิของร่างกาย Agresch 
et al. (2000) ได้นำ�สาร ATP ไปศึกษาในผู้ป่วยโรคมะเร็ง
ปอด โดยให้สาร ATP ทางหลอดเลือดดำ� พบว่านํ้าหนักตัว 
ระดับอัลบูมิน และความแข็งแรงของกล้ามเนื้อของผู้ป่วย
เสถยีร แตใ่นกลุม่ควบคมุทีไ่มไ่ดร้บัสาร ATP คา่ตวัแปรตา่งๆ 
ได้แก่ ระดับอัลบูมิน ความแข็งแรงของกล้ามเนื้อกลับลดลง 
นํา้หนกัตวัของกลุม่ควบคมุลดลง เฉลีย่ 1 กโิลกรมั/เดอืน แต่
กลุ่มที่ได้รับสาร ATP นํ้าหนักเฉลี่ยยังคงเท่าเดิม

Growth hormone
	 Growth hormone เปน็ฮอรโ์มนทีส่ามารถเพิม่มวล
กล้ามเนื้อได้ การศึกษาของ Schamberlan et al. (1996) ได้
ทำ�การศกึษาแบบสุม่ในกลุม่ผูป้ว่ยตดิเชือ้เอชไอวทีีม่นีํา้หนกั
ลดลงอย่างน้อยร้อยละ 10 ผู้ป่วยที่ได้ growth hormone 
ขนาด 0.1 มลิลกิรมั/กโิลกรมั/วนั (เฉลีย่ 6 มลิลกิรมั/วนั) เปน็
เวลา 12 สัปดาห์ ให้ผลมวลของร่างกายที่ไม่รวมไขมัน เพิ่ม
มากขึ้นเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ได้ยาหลอก

lanzapine
	 เป็นยาที่ใช้ในการรักษาผู้ป่วยจิตเวช กลไกของ
ยา olanzapine ออกฤทธิ์ยับยั้งสารสื่อประสาทหลายชนิด 
เช่น dopamine ที่ตัวรับชนิดที่ D1 D2 D3 และ D4 ในสมอง  

ยับยั้ง serotonin ที่ตัวรับชนิด 5-HT2a  5-HT2c 5-HT3 
5-HT6 ยับยั้ง catecholamine ที่ตัวรับ alpha1 adrenergic 
ยับยั้ง acetycholine ที่ตัวรับ muscarinic และยับยั้ง  
histamine ที่ตัวรับ H1 อาการข้างเคียงที่พบบ่อยคืออาการ
ง่วงซึมและนํ้าหนักตัวเพิ่มขึ้น Navari et al. (2010) นำ�ยา 
olanzapine ใช้ร่วมกับยา megestrol acetate เพื่อรักษา
ภาวะเบื่ออาหารในผู้ป่วยโรคมะเร็ง พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยา 
olanzapine ร่วมกับ megestrol acetate ให้ผลเพิ่มนํ้าหนัก 
กระตุ้นความอยากอาหาร ลดอาการคลื่นไส้ เพิ่มคุณภาพ
ชีวิตได้ดีกว่าการได้รับเพียงยา megestrol acetate เพียง
ชนิดเดียวทั้งที่เวลาสัปดาห์ที่ 4 และ 8 

Ghrelin
	 เป็นสารที่ถูกผลิตในกระเพาะอาหาร สาร ghrelin 
สามารถกระตุ้นการรับประทานอาหารและการหลั่ง growth 
hormone ได้ทั้งในมนุษย์และสัตว์ทดลอง นอกจากนี้ยัง
สามารถยับยั้งการสร้าง pro-inflammatory cytokine เช่น 
IL-1 IL-6 TNF-α (Akamizu et al., 2010) มีการนำ�เอา
สาร ghrelin มาศึกษาในผู้ป่วยโรคปอดอุดกั้นเรื้อรัง การให้
สาร ghrelin ในขนาด 2 ไมโครกรัม/กิโลกรัม วันละ 2 ครั้ง 
เป็นเวลา 3 สัปดาห์ เมื่อทำ�การเปรียบเทียบก่อนและหลัง
ได้รับ ghrelin พบว่าหลังได้รับผู้ป่วยมีนํ้าหนักตัว มวลของ
รา่งกายทีไ่มร่วมไขมนัเพิม่ขึน้ ความแขง็แรงของกลา้มเนือ้ที่
ใชใ้นการหายใจ Karnofsky Performance Status และความ
สามารถในการเดิน 6 นาทีดีขึ้นเมื่อเปรียบเทียบก่อนได้รับ
สาร ghrelin แต่สมรรถนะของปอดไม่แตกต่างกับก่อนได้รับ 
ghrelin (Nagaya et al., 2005) ปจัจบุนักำ�ลงัมกีารศกึษาการ
ใช้สาร ghrelin ในกลุ่มผู้ป่วยโรคต่างๆ เช่น ผู้ป่วยที่มีภาวะ
หวัใจลม้เหลว ผูป้ว่ยโรคมะเรง็ ผูป้ว่ยไตวายเรือ้รงั (Akamizu 
et al., 2010)

ยาที่นำ�มาใช้รักษาภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกแต่ไม่ได้
ผลทางคลินิก
	 ยาในกลุ่มนี้มักเป็นยาที่ใช้กระตุ้นความอยาก
อาหารของผูป้ว่ย เชน่ cannabinoids ซึง่เปน็สารทีไ่ดม้าจาก
ต้นกัญชา มีฤทธิ์กระตุ้นความอยากอาหารโดย dronabinol 
เปน็อนพุนัธห์นึง่ของกลุม่ cannabinoids การให ้dronabinol 
ในขนาด 5 มิลลิกรัม/วัน ในผู้ป่วยโรคมะเร็ง สามารถช่วย
ปรบัปรงุในเรือ่งอารมณแ์ละความอยากอาหารได ้แตน่ํา้หนกั
ตัวของผู้ป่วยยังคงลดลง 40 ยาอีกตัวหนึ่งที่มีการใช้มากคือ 
cyproheptadine เป็นยาที่มีการใช้กันมายาวนานกว่า 30 ปี 
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ออกฤทธิต์า้น serotonergic และมคีณุสมบตัติา้น histamine 
ร่วมด้วย มีผลกระตุ้นความอยากอาหารเล็กน้อย (Tisdale, 
2006; Inui, 2002; Gagnon    et al., 1998) และ Kardinal 
et al. (1990) นำ�ยา cyproheptadine มาทำ�การศึกษาใน
ผูป้ว่ยโรคมะเรง็ทีม่ภีาวะเบือ่อาหารและหรอืมภีาวะผอมหนงั
หุ้มกระดูกร่วมด้วย ผู้ป่วยที่ได้รับยา cyproheptadine ยัง
คงมีนํ้าหนักลดลงเฉลี่ย 4.5 ปอนด์/เดือนเมื่อเปรียบเทียบ
กับกลุ่มที่ได้รับยาหลอกมีนํ้าหนักลดลงเฉลี่ยที่ 4.9 ปอนด์/
เดือน ผลนํ้าหนักที่ลดลงนี้ไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัย
สำ�คญัทางสถติ ิดงันัน้จะเหน็วา่ทัง้อนพุนัธข์องกญัชาและยา 
cyproheptadine ถึงแม้จะมีฤทธิ์ในการกระตุ้นความอยาก
อาหารก็ตาม แต่ในทางคลินิกแล้วไม่ได้ช่วยเพิ่มนํ้าหนักให้
กับผู้ป่วยโรคมะเร็ง 

บทสรุป
	 ภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกเป็นภาวะโรคร่วมกับ
กลุ่มโรคต่างๆ เช่นในโรคมะเร็ง โรคหัวใจ โรคปอดอุดกัน
เรื้อรัง สาเหตุพยาธิสรีรวิทยาของการการโรคยังไม่เป็นที่
แน่ชัดแต่คาดว่าเกิดจากการตอบสนองต่อการอักเสบ นํ้า
หนักผู้ป่วยมักลดลงอย่างรวดเร็วและต่อเนื่อง สัมพันธ์กับ
อัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วย การเพิ่มนํ้าหนักของผู้ป่วยที่มี
ภาวะผอมหนงัหุม้กระดกูจะชว่ยการชะลอการตายของผูป้ว่ย 
การรักษาภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกคือการประคับประคอง
ไม่ให้นํ้าหนักตัวลดลงและกระตุ้นความอยากอาหารร่วมกับ
ให้สารอาหารเพื่อเพิ่มนํ้าหนักมวลกล้ามเนื้อแก่ผู้ป่วย การ
รักษาผู้ป่วยทางกายภาพด้วยการออกกำ�ลังกายเป็นการ
รักษาอีกทางหนึ่งเพื่อฟื้นฟูกล้ามเนื้อและนํ้าหนักของผู้ป่วย 
ยาที่ให้ผลการรักษาที่ให้ผลทางคลินิกคือยา megestrol 
acetate และยากลุ่ม corticosteroids แต่การรักษาด้วยยา
นี้ให้ประโยชน์เพียงระยะสั้น ยากระตุ้นความอยากอาหาร
ได้แก่อนุพันธ์ของ cannabinoids และยา cyproheptadine 
สามารถกระตุน้ความอยากอาหารแกผู่ป้ว่ยแตไ่มม่ปีระโยชน์
ในการรักษาภาวะผอมหนังหุ้มกระดูกโดยเฉพาะกลุ่มผู้ป่วย
โรคมะเร็ง ปัจจุบันกำ�ลังมีการศึกษายาอื่นเพิ่มเติมเช่น ยา 
olanzapine  และยา ghrelin  เพื่อนำ�มารักษาภาวะผอม
หนังหุ้มกระดูก เภสัชกรควรเป็นผู้ให้คำ�แนะนำ�ปรึกษาด้าน
โภชนาการ ตดิตามประสทิธภิาพและความปลอดภยัของยาที่
นำ�มาเปน็ทางเลอืกในการรกัษาผูป้ว่ยเพือ่เพิม่คณุภาพชวีติ
และเพิ่มอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยที่มีภาวะผอมหนังหุ้ม
กระดูกต่อไป
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