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โรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม่
คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่

การใช้อาหารทางการแพทย์ชนิดเสริมภูมิคุ้มกัน

ในผู้ป่วยมะเร็งที่ได้รับการฉายรังสีร่วมกับยาเคมีบ�ำบัด

	 ปัจจุบันการฉายรังสีร ่วมกับการให้ยาเคมีบ�ำบัดถือเป็น

มาตรฐานการรกัษาโรคมะเรง็หลายชนดิด้วยกนั จดุมุง่หมายของการรวม

สองวิธีการรักษาเข้าด้วยกันเพื่อเพิ่มผลการท�ำลายเซลล์มะเร็งให้มากขึ้น 

แต่ในขณะเดียวกันก็ก่อให้เกิดผลข้างเคียงท่ีไม่พึงประสงค์ของทั้งสองวิธี

ร่วมกนั บางครัง้อาจน�ำไปสูก่ารต้องหยดุพักการรกัษาชัว่คราวท�ำให้ระยะ

เวลาของการฉายรังสียาวนานขึ้น หรือต้องลดปริมาณยาเคมีบ�ำบัด 

ซึ่งทั้งหมดนี้จะส่งผลไปสู่ผลการรักษาที่แย่ลง มีการศึกษาหลายชิ้นงาน

เก่ียวกบัการให้อาหารทางการแพทย์ชนิดเสริมภูมิคุ้มกันก่อนการผ่าตัด

ในผู้ป่วยมะเร็งศีรษะและคอ และมะเร็งระบบทางเดินอาหารชนิดต่าง ๆ  

เช่น กระเพาะอาหาร ล�ำไส้ใหญ่ และตับอ่อน เป็นต้น พบว่าท�ำให้ระบบ

ภูมิคุ ้มกันของผู้ป่วยดีขึ้นและลดอุบัติการณ์การเกิดผลข้างเคียงหลัง

การผ่าตดั(1-8) ในบทความนีจ้ะสรุปเกีย่วกบัข้อสงสยัและค�ำถามทีพ่บได้บ่อย

ของอาหารทางการแพทย์ชนดิเสรมิภมูคุ้ิมกนันี ้รวมถงึน�ำเสนอผลงานวจิยั

ที่ได้ร่วมกันท�ำแบบพหุสถาบัน

• อาหารทางการแพทย์ชนิดเสริมภูมิคุ ้มกันประกอบด้วย
อะไรบ้าง
	 ในปัจจุบันมีอาหารทางการแพทย์หลากหลายชนิด โดยชนิด

ที่สามารถกระตุ้นภูมิคุ้มกันได้จะมีส่วนประกอบที่เพิ่มข้ึนมาจากอาหาร

ทางการแพทย์ทั่วไป ได้แก่ อาร์จีนีน (arginine), กลูตามีน (glutamine), 

นิวคลีโอไทด์ (nucleotides) และน�้ำมันปลา (fish oil)

• แต่ละส่วนประกอบนั้นท�ำหน้าที่กระตุ้นภูมิคุ้มกันได้อย่างไร
	 อาร์จีนีน (arginine) จะช่วยกระตุ้นให้มีการปล่อยฮอร์โมน

ที่มีฤทธิ์เสริมสร้างเนื้อเยื่อต่าง ๆ ในร่างกาย (anabolic hormone) และ

ยังช่วยให้มีการแบ่งตัวที่เพิ่มขึ้นของ T-cell(9-10)

	 กลูตามีน (glutamine) เป็นหนึ่งในกรดอะมิโนท่ีจ�ำเป็นใน

ร่างกายและมีหน้าท่ีในการสร้างสมดุลไนโตรเจน เมือ่ร่างกายอยูใ่นสภาวะ

เครียดที่รุนแรง เช่น ผู้ป่วยที่ได้รับอุบัติเหตุรุนแรง ผู้ป่วยที่มีแผลไฟไหม้

รนุแรง ผูป่้วยมะเรง็ ในสภาวะเหล่านีจ้ะท�ำให้กลตูามีนในเซลล์ลดลงอย่างมาก 

ท�ำให้ร ่างกายมีกลไกตอบสนองโดยการปลดปล่อยจากกล้ามเนื้อ

ออกมา กลูตามีนเป็นแหล่งอาหารและพลังงานหลักของกระบวนการ

ส�ำคญัต่าง ๆ  ทีเ่กีย่วกบัระบบภมูคุ้ิมกนัของร่างกาย ไม่ว่าจะเป็นกระบวนการ

ผลิต cytokines กระบวนการ lymphocyte proliferation หรือการท�ำลาย

แบคทีเรียของนิวโตรฟิล (neutrophil)(9-12)

	 นวิคลโีอไทด์ (nucleotides) มคีวามส�ำคญัต่อการเจรญิเตบิโต

และการหมุนเวียนผลัดเปล่ียนในวงจรชีวิตของเซลล์ต่าง ๆ โดยเฉพาะ

เซลล์ที่มีวงรอบของวงจรชีวิตที่เร็วและสั้น เช่น เซลล์ของระบบภูมิคุ้มกัน

และเซลล์ของเยื่อบุในระบบทางเดินอาหาร(13)

	 น�้ำมันปลา (fish oil) มีการศึกษามานานเกี่ยวกับผลของ 

polyunsaturated fatty acids (PUFAs) ทีม่ต่ีอระบบภมูคิุม้กนัของร่างกาย 

โดยทีช่นดิ omega-3 PUFAs α-linoleic acid (ALA) ซึง่จะพบในถัว่เมลด็แห้ง

ต่าง ๆ รวมถึงธัญพืชบางชนิด ส่วนชนิด eicosapentaenoic acid (EPA) 

และ docosahexaenoic acid (DHA) นั้นจะพบในน�้ำมันปลา ส�ำหรับ 

omega-3 derived metabolites จะมคีวามส�ำคญัอย่างมากต่อการควบคุม

ระบบภูมิคุ้มกันของร่างกาย เมตาบอไลท์เหล่านี้ ได้แก่ prostaglandins, 

leukotrienes, thromboxanes เป็นต้น นอกจากนี้ omega-3 fatty acid 

จะกระตุ้นให้มีการควบคุมสารพันธุกรรมของ macrophage และยังช่วย

ควบคมุการผลติและหลัง่ cytokines ใน macrophage อกีด้วย มรีายงานถงึ

ผลของกรดไขมันชนิดน้ีต่อหน้าท่ีการท�ำงานของ neutrophil, T-cell, 

B-cell และเซลล์ที่เก่ียวกับภูมิคุ้มกันตัวอื่น ๆ เช่น natural-killer cell, 

mast cell และ eosinophil เป็นต้น omega-3 fatty acid จึงเป็นกรดไขมัน

ทีจ่�ำเป็นต่อร่างกาย แต่เป็นทีน่่าเสยีดายทีร่่างกายไม่สามารถสร้างเองได้ 

	 ต่อจากนี้จะกล่าวถึงโดยสังเขปเก่ียวกับงานวิจัยของอาหาร

ทางการแพทย์ชนิดเสริมภูมิคุ ้มกันซ่ึงประกอบด้วย อาร์จีนีน 

(arginine), กลตูามนี (glutamine) และน�ำ้มนัปลา (fish oil) ในผู้ป่วยมะเรง็

ทีไ่ด้รบัการรกัษาด้วยการฉายรังสีร่วมกับยาเคมีบ�ำบัด เป็นการศึกษา

แบบไปข้างหน้าโดยพหุสถาบันและได้รับการตีพิมพ์ในวารสาร Current 

Problems in Cancer ฉบบัปี 2020 เล่มที ่44 หน้า 1-9(14) ท�ำการศกึษาที่

คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่ ร่วมกับคณะแพทยศาสตร ์

มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์ และโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา 

ในเดือนธันวาคม ค.ศ. 2013 จนถึงเดือนกุมภาพันธ์ ค.ศ. 2015 โดย

มีเกณฑ์การคัดเข้าดังน้ี เป็นมะเร็งบริเวณศีรษะและคอ หรือมะเร็ง

หลอดอาหาร หรือมะเร็งปากมดลูกที่ไม่ใช่ระยะลุกลาม อายุเกิน 18 ปี 

และมกีารรกัษาทีห่วงัหายขาดด้วยการให้การฉายรงัสร่ีวมกบัยาเคมบี�ำบดั 

การใช้อาหารทางการแพทย์ชนิดเสริมภูมิคุ้มกัน

ในผู้ป่วยมะเร็งที่ได้รับการฉายรังสีร่วมกับยาเคมีบ�ำบัด



ร่วมกับต้องมีสภาพร่างกายที่แข็งแรง ส�ำหรับเกณฑ์การคัดออก ได้แก ่

ผู้ป่วยทีม่ปีระวตัขิองโรคเบาหวาน โรคไตและโรคตับ ผลการศึกษาในผูป่้วย 

88 ราย พบว่ามีมะเร็งศีรษะและคอ 40 ราย มะเร็งหลอดอาหาร 28 ราย 

และมะเร็งปากมดลูก 20 ราย ผู้ป่วยจะถูกสุ่มแบ่งเป็น 2 กลุ่ม ดังนี้

-	กลุม่ A จะได้รับประทานอาหารปกต ิร่วมกบัการให้ค�ำแนะน�ำ

ทางโภชนาการ

- กลุม่ B จะได้รบัประทานอาหารปกต ิร่วมกับการให้ค�ำแนะน�ำ

ทางโภชนาการ และได้รับอาหารทางการแพทย์ชนิดเสริม

ภูมิคุ้มกันด้วยสูตรที่มีอาร์จีนีน กลูตามีน และน�้ำมันปลา 

(ไขมัน 28.5 g/L, โปรตีน 61.5 g/L)

	 ในผูป่้วยกลุม่ B นีจ้ะได้รบัอาหารทางการแพทย์ชนดิเสรมิ

ภูมคิุม้กันปริมาณ 2 แก้วต่อวนั โดย 1 แก้วมขีนาดปรมิาตร 250 มลิลลิติร 

คดิเป็น 250 kcal โดยทีจ่ะรบัประทาน 1 แก้วก่อนและหลงัการฉายรงัสี 

โดยมพียาบาลวจิยัท�ำการชงให้และบนัทกึปริมาตรทีด่ื่ม ส�ำหรับในวนัเสาร์

หรือวันอาทิตย์หรอืวนัหยดุนกัขตัฤกษ์ทีไ่ม่มกีารฉายรงัส ี ผูป่้วยจะได้รบั

ซองอาหารน�ำไปผสมด่ืมที่บ้านเอง และต้องน�ำซองเปล่ากลับมาคืน

ในวันถัดไป รูปที่ 1 แสดงแผนภาพของผู้ป่วยในการศึกษานี้

	 ผูป่้วยมะเรง็ศรีษะและคอ จะได้รบัการฉายรงัส ี60-69.96 Gy 

ร่วมกับการให้ยาเคมีบ�ำบัดสูตร cisplatin 40 mg/m2 ต่อสัปดาห์

ตลอดการฉายรงัสี หรอืสตูร carboplatin AUC 2 ต่อสัปดาห์ หากมภีาวะ

ไตท�ำงานไม่ด ีหรอืมีค่า Cr clearance ต�ำ่กว่า 50 ml/min

	 ผู้ป่วยมะเร็งหลอดอาหาร จะได้รับการฉายรังสี 50.4 Gy 

ร่วมกับยาเคมีบ�ำบัดสูตร cisplatin 80 mg/ m2 ในวันแรกร่วมกับ 5-Fu 

1,000 mg/m2 ต่อวันเป็นเวลา 4 วัน โดยให้ในสัปดาห์แรกและสัปดาห์

สุดท้ายของการฉายรังสี

	 ผูป่้วยมะเรง็ปากมดลูก จะได้รบัการฉายรงัสบีรเิวณอุง้เชงิกราน 

56 Gy ร่วมกับการใส่แร่เข้าไปในโพรงมดลูก 7 Gy เป็นจ�ำนวน 4 ครั้ง 

ร่วมกับการให้ยาสูตร cisplatin 40 mg/m2 ต่อสัปดาห์ หรือสูตร 

carboplatin AUC 2 หากไตมีค่า Cr clearance ต�่ำกว่า 50 ml/min

	 ส�ำหรบัผู้ป่วยมะเรง็หลอดอาหารทกุรายจะได้รบัการใส่สายสวน

ให้อาหารทางกระเพาะ (percutaneous endoscopic gastrostomy; PEG) 

และจะได้รับอาหารทางการแพทย์สูตรครบถ้วนจ�ำนวน 5 ครั้งต่อวัน

เป็นมาตรฐาน (คิดเป็นพลังงาน 2,000 kcal ต่อวัน และโปรตีน 75 กรัม) 

การศกึษานีท้�ำการเปรยีบเทยีบระหว่างกลุม่ A และ B โดยมจีดุประสงค์

ของการศกึษาคอื ประเมนิผลข้างเคยีงระยะสัน้และอตัราการได้รบั

การรกัษาครบของการให้รงัสแีละยาเคมบี�ำบดั รวมถงึอตัราการรอดชวีติ

ที่ 2 ปี

 ผลการศึกษา

	 จากผลการศึกษาพบว่าผู้ป่วยในกลุ่ม A มีผลข้างเคียง

ในระบบเลือดในระดับรุนแรง (เกรด 3-4) สูงกว่าผู้ป่วยในกลุ่ม B 

อย่างมนียัส�ำคญัทางสถติิ (p = 0.03) (ตารางที ่1) โดยพบทัง้ในผู้ป่วย

รูปที่ 1 แสดงแผนภาพของผู้ป่วยในการศึกษานี้

1 interruption of both 
CCRT and arginine,
glutamine, and �sh oil 
supplementation

88 patients 
Randomly assigned

Group A: Nutritional Counseling only 
44 patients

Group B: Nutritional Counseling plus arginine, 
glutamine, and �sh oil supplementation 

44 patients

44 patients received the study treatment 44 patients received the study treatment

1 consent withdraw 
6 interruption of arginine,
glutamine, and �sh oil 
supplementation

44 patients: intent to treat analysis44 patients: intent to treat analysis



ตารางที่ 1 Acute toxicities of chemoradiotherapy and compliance of treatment

Acute toxicities Group A (n = 44) Group B (n = 44) p value*
Hematologic toxicities grade 3-4 10 (23%) 2 (5%) 0.03†

Head and neck cancer 5 0
Esophageal cancer 5 2
Cervical cancer 0 0
Non-hematologic toxicities grade 3-4 5 (11%) 1 (2%) 0.20
Head and neck cancer 5 1
Esophageal cancer 0 0
Cervical cancer 0 0
Overall treatment time (d)

Median (Interquartile range) 40 (34-53) 40 (35-49) 0.80‡

Head and neck cancer 55 (47-63) 51 (46-56)
Esophageal cancer 37 (35-38) 40 (36-40)
Cervical cancer 33 (33-34) 34 (31-34)
Completion rate of CCRT 33 (75%) 40 (91%) 0.09
Head and neck cancer 12 (60%) 17 (85%)
Esophageal cancer 11 (79%) 13 (93%)
Cervical cancer 10 (100%) 10 (100%)
Number of hospital admitted patients 6 (14%) 5 (11%) 0.50
Head and neck cancer 4 3
Esophageal cancer 2 2
Cervical cancer 0 0

* Fisher’s exact test.
† Significant at p < 0.05.

‡ Wilcoxon rank-sum test.

ตารางที ่2 แสดง Odds ratios (OR) and 95% confidence interval (CI) for factors associated with hematologic toxicities of chemoradiotherapy 
(N = 88)

Covariates	 n/N	 	 Univariable model             	      Multivariable model

	 	 	 OR (95% CI)	 	 p*	 OR (95% CI)	 p*

Study group	 	 	 	 	

	 Group A	 10/44	 6.18 (1.27-30.11)    	 0.02	 6.08 (1.21-30.59)	 	 0.03†

	 Group B	 2/44	 1	 	               	 1	

Sex		 	 	 	 	 	

	 Male	 5/49	 1	 	 0.30	 	

	 Female	 7/39	 1.93 (0.56-6.62)		 	

Age (y)	 	 	 	 	

	 < 60	 6/61              	 1	 	 0.13	  1	 	 0.47

 	 ≥ 60	 6/27	 2.62 (0.76-9.03)		  	 1.66 (0.43-6.47)	

Type of cancer	 	 	 	 	

Head and neck cancer	 4/40           	 1	 	 0.37   	  1	 	 0.49

Esophageal cancer	 6/28 	 2.45 (0.62-9.68)		  	 2.24 (0.50-10.13)	

Cervical cancer	 2/20	 1.00 (0.17-5.98)		  	 0.94 (0.15-6.00)	

Note: Univariable model shows associated significant at p < 0.30 or clinically relevant variables, n = number of patients with hematologic toxicities of CCRT, N = number of patients 
in group.
* Wald’s test for logistic regression model.
† Multivariate model adjusts for association significant at p < 0.05.



มะเร็งศีรษะและคอ และมะเร็งหลอดอาหาร ส�ำหรับผลข้างเคียง

ต่อระบบอืน่ ๆ ผูป่้วยกลุม่ A กพ็บได้สงูกว่ากลุม่ B เช่นกนั (11% เทยีบกบั 

2%) แต่ไม่พบว่ามีนัยส�ำคัญทางสถิติแต่อย่างใด 

	 ในผู้ป่วยมะเร็งศีรษะและคอพบการอักเสบของเยื่อบุช่องปาก

เกรด 3 พบในกลุ่ม A 4 ราย และกลุ่ม B 1 ราย ส่วนการอักเสบของ

ผิวหนงัจากการฉายรงัสเีกรด 3 พบในกลุม่ A 1 ราย แต่ไม่พบในกลุม่ B เลย 

ส�ำหรับกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกไม่พบว่ามีอุบัติการณ์ของการเกิด

ผลข้างเคียงขั้นรุนแรงแต่อย่างใดทั้งในกลุ่ม A และกลุ่ม B เมื่อพิจารณา

ถึงอัตราการรักษาครบตามแผนการรักษาพบว่าผู้ป่วยในกลุ่ม A 

รักษาครบตามแผน 75% ซึ่งต�่ำกว่า 91% ในกลุ่ม B แต่ไม่พบ

ความแตกต่างทางสถิติ 

	 เมือ่ท�ำการวเิคราะห์หลายตวัแปรพบว่ามเีพยีงตวัเดยีวคอื 

ผู้ป่วยกลุ่ม A ที่ไม่ได้รับการเสริมอาหารทางการแพทย์ชนิดเสริม

ภูมิคุ้มกันเท่านั้นที่มีความสัมพันธ์กับผลข้างเคียงต่อระบบเลือด 

ดังแสดงในตารางที่ 2 โดยในการศึกษาน้ีไม่พบว่ามีความแตกต่างกัน

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติของอัตราการรอดชีวิตที่ 2 ปี ระหว่างผู้ป่วย

กลุ่ม A และ B เมื่อแยกไปตามแต่ละชนิดของมะเร็ง (รูปที่ 2)
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Covariates                   n/N                 Univariable model                   Multivariable model 
                                                                 OR (95% CI)         P*                OR (95% CI)             P* 
Study group      

 Group A    10/44              6.18 (1.27-30.11)    0.02  6.08 (1.21-30.59)      0.03† 
 Group B     2/44             1                             1  

Sex                                                            0.30   
 Male                 5/49             1    
 Female     7/39             1.93 (0.56-6.62)    

Age (y)      
 <60                 6/61               1                   0.13  1                        0.47 
 ≥60                 6/27             2.62 (0.76-9.03)   1.66 (0.43-6.47)  

Type of cancer      
 Head and neck cancer  4/40            1                  0.37     1                        0.49 
 Esophageal cancer    6/28             2.45 (0.62-9.68)   2.24 (0.50-10.13)  
 Cervical cancer    2/20             1.00 (0.17-5.98)   0.94 (0.15-6.00)  
Note: Univariable model shows associated significant at P < 0.30 or clinically relevant variables, 
n = number of patients with hematologic toxicities of CCRT, N = number of patients in group. 

⁎Wald's test for logistic regression model. 

†Multivariate model adjusts for association significant at P < 0.05. 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 2a และ 2b แสดง Kaplan-Meier Survival Curve ของผู้ป่วยมะเร็งศีรษะและคอ (2a) และมะเร็งหลอดอาหาร (2b)


