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บทคัดยอ 
การรวบรวมขอมูลทางวิชาการที่สนับสนุนประสิทธิภาพและ 

ความปลอดภัยของ CLA ในการใชควบคุมน้ําหนักตัว 
 
ไพริน พอดี, สุดใจ วงษประดับไชย 
อาจารยที่ปรึกษา: ศรีจันทร พรจิราศิลป 
ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
คําสําคัญ: กรดไขมันชนิดไมอิ่มตัว 2 ตําแหนงที่ประกอบดวยคารบอน 18 อะตอม, ลดความอวน, น้ําหนักลดลง 
 
 ภาวะอวนเปนสาเหตุของโรคเรื้อรังตาง ๆ มากมาย ไดแก โรคเบาหวาน โรคหลอดเลือด
หัวใจ โรคความดันโลหิตสูง ภาวะหลอดเลือดในสมองผิดปกติ กรดไขมันชนิดไมอ่ิมตัว 2 ตําแหนง
ที่ประกอบดวยคารบอน 18 อะตอม (CLA) เปนสารตัวหนึ่งที่ไดรับความสนใจอยางมาก และมีการ
วางขายในรูปอาหารเสริมมากมายเนื่องมาจากสรรพคุณที่อางวาสามารถลดมวลไขมันและเพิ่ม
มวลกายที่ปราศจากไขมัน จึงนํามาใชในการลดน้ําหนักและเสริมสรางกลามเนื้อ ผลสวนใหญเกิด
จากการศึกษาในสัตวทดลอง โดยพบวากลไกการทํางานของ CLA เกี่ยวของกับการยับยั้งการ
แบงตัวของเซลลที่จะเปลี่ยนไปเปนเซลลไขมันและการปรับเปลี่ยนรูปแบบของเซลลไขมันใหเจริญ
เปนเซลลไขมันที่ทําหนาที่ ไดอยางสมบูรณ  ทั้งยังมีผลลดการสังเคราะหกรดไขมันและ               
ไตรกลีเซอไรด เพิ่มการใชพลังงานของรางกาย การสลายไขมัน และเรงปฏิกิริยาการสลายกรด
ไขมัน แมจะมีหลักฐานในสัตวที่แสดงใหเห็นประสิทธิภาพของ CLA แตขอมูลทางวิชาการที่
ทําการศึกษาในคนมีเพียงเล็กนอย จึงเปนการยากที่จะคาดเดาผลที่จะเกิดขึ้น โดยผลการศึกษาใน
คนพอสรุปไดคราว ๆ วาในผูที่มีดัชนีมวลกายมีคาเทากับ 25-30 กิโลกรัมตอตารางเมตร เมื่อไดรับ 
CLA ขนาด 3.4 กรัมตอวัน สามารถลดน้ําหนักตัว มวลไขมันในรางกายลงได และเพิ่มมวลกายที่
ปราศจากไขมัน แมในการศึกษาทดลองจะไมมีความแตกตางเกิดขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
โดยระยะเวลาที่ทําการศึกษายาวนานที่สุดคือ 12 เดือน ฉะนั้นผลของ CLA ในระยะยาวกวานั้นยัง
ไมทราบแนชัด จากการทดลองดังกลาว การไดรับ CLA ขนาด 3.4 กรัมตอวัน เปนเวลา 1 ป พบวา
ไมมีผลในการปองกันการเพิ่มข้ึนของน้ําหนักตัวหรือน้ําหนักไขมันในคนสุขภาพดีแตมีน้ําหนักตัว
เกินมาตรฐาน ดังนั้นการใช CLA อาจไดประโยชนไมมากเทาที่มีการอางถึงและอาจเพิ่มความเสีย่ง
ตอผลขางเคียงตาง ๆ เชน การเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ ภาวะดื้อตออินสุลิน 
ดังนั้นจําเปนอยางยิ่งที่จะตองมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพและความปลอดภัยเพิ่มเติม 
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Abstract 
Scientific evidence of conjugated linoleic acid in weight control 

 
Pairin Pordee, Sudjai Wongpradubchai 
Project advisor: Srichan Phornchirasilp 
Department of Pharmacology, Faculty of Pharmacy, Mahidol University 
Keyword: conjugated linoleic acid, antiobesity, weight loss 
 
 Obesity increases the risk of several chronic diseases including diabetes, 
coronary heart disease, hypertension, and stroke. The conjugated linoleic acid (CLA) is 
attracting interest because of its purported effects on body composition, especially a 
reduction in body fat mass and an increase in lean body mass, numerous health food 
shelves sell CLA supplements or CLA-containing products as weight loss or ergogenic 
aids. Because research on CLA has been almost exclusively in animals and the 
mechanisms by which CLA include decreased preadipocyte proliferation and 
differentiation into mature adipocytes, decreased fatty acid and triglyceride synthesis, 
and increased energy expenditure, lipolysis, and fatty acid oxidation. Although there is 
evidence that CLA exerts positive health effects in animals, there is little scientific 
information on its effects in human beings, making it difficult to predict the long-term 
effects of CLA supplementation. In less than 1 year period, 3.4 g/d of CLA reduced 
body weight, body fat mass and increased lean body mass when administered to men 
and women with body mass index (BMI: in kg/m2) 25-30. However, CLA treatment with 
different time period but less than 12 months did not showed any significant different 
result. The longest period of study is 12 months. In contrast, a 3.4 g daily dose of CLA 
supplementation for 1 year did not prevent weight or fat mass regain in healthy obese 
population. Therefore, to use supplemental CLA may not contribute any health benefit as 
its purport and may increase the risk of the cardiovascular disease, insulin resistance, 
etc. More data are needed to support its efficacy and safety. 
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สัญลักษณ และ คํายอ 
 
+   = stimulates appetite 

–   = inhibits appetite 

5-HT  = serotonin 
8-iso-PGF2α = F2-isoprostanes 
α-MSH  = alpha-melanocyte-stimulating hormone 
ACO  = acyl coenzyme A oxidase 
AgRP  = agouti-related peptide 
aP2  = adipose fatty acid binding protein 
BBB  = blood brain barrier 
BMI  = Body Mass Index 
BW  = body weight 
c9, t11  = cis-9, trans-11 
CART  = Cocaine and amphetamine-regulated transcript 
CB  = Cannabinoid 
CCK  = Cholecystokinin 
C/EBPα = CCATT enhance binding protein alpha 
CLA  = Conjugated linoleic acid 
cm  = เซนติเมตร 
CNS  = Central Nervous System 
CPT-I  = Carnitine palmitoyltransferase-I 
CRH  = Corticotropin-releasing hormone 
CRP  = C-reactive protein 
∆  = delta 
d  = วัน 
DA  = Dopamine 
DHA  = Docosahexaenoic acid 
DM  = Diabetes Mellitus 
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DXA  = dual-energy X-ray absorptiometry 
ECS  = Endocannabinoid system 
FAS  = fatty acid synthase 
FFM  = fat-free mass 
FM  = fat mass 
γ  = gamma 
g  = กรัม 
GAL  = Galanin 
GAPDH = Glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase 
GH   =  growth hormone 
GLP-1  = Glucagon-like peptide1 
GRP  = Gastrin-releasing polypeptide 
HDL-C  = high density lipoprotein-cholesterol 
HL-SAF = High linoleic safflower oil 
IL-6  = Interleukin-6 
IOTF  = International Obesity Task Force 
Kcal  = กิโลแคลอรี่ 
kg  = กิโลกรัม 
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LC  = Locus coeruleus 
LDL-C  = low density lipoprotein-cholesterol 
LH  = Lateral hypothalamus 
m  = เมตร 
MCH  = Melanin-concentrating hormone 
MC4R  = Melanocortin-4 receptor 
mg  = มิลลิกรัม 
µM  = micromolar 
mRNA  = messenger ribonucleic acid 
MUFA  = monounsaturated fatty acid 
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NA  = not available 
NE  = noradrenaline 
NIDDM  = Noninsulin-dependent diabetes mellitus 
NIR  = near-infrared technique 
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POMC  = Pro-opiomelanocortin 
PPARγ  = Peroxisome proliferator-activated receptor γ 
PUFA  = Polyunsaturated fatty acid 
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  r     =  ความสงู (เซนติเมตร) / เสนรอบขอมือ (เซนติเมตร) 
  RAAS  = Renin Angiotensin Aldosterone System 
  SCD  = Stearoyl-CoA desaturase 
  SFA  = Saturated fatty acid 
  SNc  = Substantia nigra pars compacta 

SOCS-3 = Suppressor of cytokine signaling-3 
SREBP  = Sterol regulatory element-binding protein 
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WHO  = World Health Organization 
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วิธีรวบรวมขอมูล 
 

หัวขอที่สืบคน: ประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ Conjugated linoleic acid (CLA) 
ระยะเวลาที่สืบคน: 25 พฤษภาคม ถึง 31 สิงหาคม 2549 
เกณฑการคัดเลือกงานวิจัย:  
-  เปนงานวิจัยที่ศึกษาถึงประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ CLA  
-  เปนงานวิจัยที่ตีพิมพต้ังแตป ค.ศ. 2000 – 2006 
คําที่ใชสืบคน: 
-  CLA 
-  Antiobesity 
-  Weight loss 
-  Weight gain 
ฐานขอมูล Electronic ที่ใชสืบคน: 
-  Google  
-  Pubmed 
-  Scirus 
-  Scopus 
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ภาวะอวน (Obesity) 
 

ปจจุบันทั่วโลกมีประชากรมากกวา 1000 ลานคน อยูในภาวะน้ําหนักเกิน (Overweight) 
และ 300 ลานคนอยูในภาวะอวน โดยในประเทศที่พัฒนาแลวหลายประเทศจะเสียคาใชจายใน
การดูแลผูปวยภาวะอวนนี้ประมาณ 2-6% ของคาใชจายในการดูแลสุขภาพทั้งหมด (1) 
 น้ําหนักเกิน คือ การที่มีน้ําหนักตัวเกินมาตรฐานที่กําหนดไวในความสูงหนึ่ง ๆ ซึ่งอาจเกิด
จากมีเนื้อเยื่อไขมันมาก หรือกลามเนื้อมาก หรือทั้งสองอยาง โดยเปนผลมาจากความไมสมดุล
ระหวางพลังงานที่ไดรับจากอาหาร (Energy intake) กับพลังงานที่รางกายใชไปในแตละวัน 
(Energy expenditure) พลังงานเหลือใชจะถูกสะสมไวตามรางกายในรูปของไขมัน (Body fat) 
เพื่อนําไปใชในยามจําเปน แตนับวันก็ยิ่งสะสมมากขึ้น จนกลายเปนภาวะอวนในที่สุด ปจจัยที่
ควบคุมสมดุลพลังงานดังกลาวคือ พันธุกรรมและสิ่งแวดลอมซึ่งรวมถึงพฤติกรรมการบริโภคดวย 

โรคอวนมีผลตอสุขภาพโดยเปนหนึ่งในปจจัยเสี่ยงตอโรคตาง ๆ เชน ความดันโลหิตสูง 
เบาหวาน ไขมันในเลือดสูง ขอเขาอักเสบ นอกจากนี้ยังสงผลใหเกิดปญหาในการดํารงชีวิตใน
สังคมอีกดวย ดังนั้น เมื่อพบวาผูปวยมีน้ําหนักเกินมาตรฐานควรใหลดน้ําหนักลง เพื่อปองกันไมให
เกิดผลขางเคียงอื่น ๆ ตามมาในระยะยาวดังที่กลาวมาขางตน 
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เกณฑมาตรฐานสําหรับภาวะอวน 
 

1.  ตารางสวนสูงและน้ําหนักมาตรฐาน จะสามารถบอกไดวาผูปวยนั้นมีน้ําหนักเกิน
มาตรฐานหรือไม   
ตารางที่ 1: สวนสูงและน้ําหนักมาตรฐาน (2)  
ความสงู ผูหญิง (kg.) ผูชาย (kg.) 

(cm.) โครงเล็ก กลาง ใหญ โครงเล็ก กลาง ใหญ 
147 
150 
152 
155 
157 
160 
162 
165 
167 
170 
172 
175 
177 
180 
182 
185 
188 
190 
193 

46-50 
46-51 
47-52 
48-53 
48-54 
50-56 
51-57 
52-58 
54-60 
56-61 
56-62 
58-64 
59-65 
60-66 

49-54 
50-55 
51-57 
52-58 
53-59 
54-61 
55-62 
57-63 
58-65 
60-66 
61-67 
62-68 
64-70 
65-71 

53-59 
54-60 
55-62 
56-63 
57-64 
59-66 
60-68 
61-69 
63-71 
64-73 
65-75 
67-76 
68-77 
69-79 

 
 
 
 

57-60 
58-61 
59-62 
60-63 
61-64 
62-65 
63-66 
64-68 
65-69 
66-70 
67-72 
68-73 
70-75 
71-77 
73-79 

 
 
 
 

59-63 
60-64 
61-65 
61-66 
62-68 
64-69 
65-70 
66-72 
68-73 
69-74 
70-76 
72-78 
73-80 
75-82 
77-84 

 
 
 
 

62-67 
63-68 
64-70 
65-72 
66-73 
67-75 
68-77 
69-79 
71-81 
72-82 
74-84 
75-86 
77-88 
79-91 
81-93 

(ดัดแปลงจาก 1983 Metropolitan Life Insurance Company Height-Weight Table)        
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   การหาขนาดโครงของรางกายพิจารณาจากคา r 
                   r   =    ความสูง (cm.) / เสนรอบขอมือ (cm.) 
                                         ผูหญิง                       ผูชาย 

     ขนาดเล็ก         > 11.0                        > 10.4 
                 กลาง            10.1 - 11.0                 9.6 – 10.4 
                 ใหญ               < 10.1                         < 9.6 
   
 2.  คาดัชนีมวลกาย (Body Mass Index: BMI) 
      คาดัชนีมวลกายคํานวณไดจาก BMI   =   น้ําหนักตัวเปนกิโลกรัม       (kg/m²) 
                      (สวนสูงที่เปนเมตร) ² 
 ปจจุบันเปนที่ยอมรับกันทั่วโลกวา คา BMI สามารถใชเปนเกณฑมาตรฐานในการจําแนก
น้ําหนักของรางกายในผูใหญต้ังแตอายุ 20 ปข้ึนไป องคการอนามัยโลก (World Health 
Organization: WHO) ไดจําแนกระดับของดัชนีความหนาของรางกายไวดังตารางที่ 2 
ตารางที่ 2: การจําแนกระดับของดัชนีมวลกาย (1, 3) 

BMI (kg/m2)    Classification 
< 18.5      Underweight 
18.5–24.9     Normal 
25.0–29.9     Pre-obese 
30.0–34.9     Obese I 
35.0–39.9     Obese II 
≥ 40.0      Obese III 
 

 อยางไรก็ตามการใช BMI ก็มีขอจํากัดอยูบาง เนื่องจากเปนการวัดปริมาณไขมันที่สะสม
ในรางกายทั้งหมด (Total body fat) ซึ่งไมสามารถบอกไดวาเปนไขมันในสวน Visceral fat หรือ 
Subcutaneous fat โดยคาดัชนีมวลกายไมข้ึนกับอายุของทั้งเพศหญิงและเพศชาย แตอาจขึ้นอยู
กับความแตกตางระหวางชาติพันธุ ซึ่งบางครั้งอาจขึ้นกับปจจัยสิ่งแวดลอมอ่ืน ๆ เชน อาหาร เชื้อ
ชาติ ในบางกรณีอาจจําเปนตองพิจารณารวมกับดัชนีชี้วัดอื่น ๆ ดวย เชน การวัดเสนรอบเอว 
(Waist circumference) การวัดรอบเอวหารดวยรอบสะโพก (WHR) หรือความหนาของไขมันใต
ผิวหนัง (Skinfold thickness) 
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โดยทั่วไปการประเมินความอวน จะใชคาดัชนีมวลกายที่มีคา ≥ 30.0 เปนเกณฑตัดสิน 
(Cut-off point) อยางไรก็ตาม เมื่อใชเกณฑตัดสินนี้ในประเทศญี่ปุนพบวามีคนญี่ปุนอวนเพียงรอย
ละ 3 เทานั้น และพบวาการศึกษาวิจัยในคนอวนเฉพาะที่มีคาดัชนีมวลกายที่ ≥ 30.0 ทําได
คอนขางยากในเอเชีย เนื่องจากมีจํานวนไมมากพอที่จะศึกษาวิจัยเพื่อหาความสัมพันธกับโรค
เร้ือรังที่พบบอยในคนอวน ดังนั้นจึงมีการเสนอใหใชคาเกณฑตัดสินของดัชนีมวลกายที่ตํ่ากวา 
30.0 เขามารวมดวย และไดมีการเสนอเกณฑตัดสินสําหรับการจําแนกระดับดัชนีมวลกายของคน
เอเชีย โดยใชขอมูลอางอิงจากประเทศญี่ปุนและจีนเปนสวนใหญ (4, 5) ดังตารางที่ 3 
ตารางที่ 3: การจําแนกระดับของดัชนีมลกายตาม International Obesity Task Force (IOTF)  

    สําหรับคนเอเชีย 
 BMI (kg/m2)     Classification 

< 18.5      Underweight 
18.5–22.9     Normal 
23.0–24.9     At-risk of obesity 
25.0–29.9     Obese I 
≥ 30.0      Obese II 

 
3.  เสนรอบเอว (Waist circumference)  
การวัดเสนรอบเอวนั้น ตัวเทปที่ใชวัดตองขนานกับพื้น แลววัดบริเวณระหวางชายโครง 

(The lower rib margin) กับสะโพก (The top of the iliac crest) ซึ่งจะวัดตอนหายใจออกเต็มที่ 
วิธีนี้เปนวิธีที่วัดไดงาย ไมสัมพันธกับสวนสูง แตมีความสัมพันธกับคาดัชนีมวลกาย และเปนดัชนีที่
คาดคะเนมวลไขมันในชองทอง (Visceral fat) ได นอกจากนี้ยังสามารถบอกไดถึงสถานะของ
สุขภาพแมวาคา BMI ที่คํานวณไดจะอยูในชวงที่ปกติ (6) อยางไรก็ตามไมมีการกําหนดเกณฑ
สากลเพื่อตัดสินโรคอวนโดยใชเสนรอบเอว เนื่องจากประชากรแตละกลุมมีความแตกตางกันใน
เร่ืองของความเสี่ยงตอโรคตาง ๆ ที่มีความสัมพันธกับเสนรอบเอว  
ตารางที่ 4: เกณฑข้ันต่ําของเสนรอบเอวที่ใชในการประเมินความอวน (7) 

เชื้อชาติ เพศหญิง เพศชาย 
ชาวคอเคเชียน > 88 cm (>35 inch) >102 cm (>40 inch) 
ชาวเอเชีย > 80 cm (>32 inch) > 90 cm (>36 inch) 

 



   6
 

4.  อัตราสวนระหวางเสนรอบเอวตอเสนรอบสะโพก (Waist to Hip Ratio: WHR) 
 คา WHR นี้คํานวณไดโดยการวัดเสนรอบเอวในระดับสะดือ (Waist circumference) หาร
ดวยเสนรอบสะโพกซึ่งเปนสวนที่นูนที่สุดของสะโพก (Hip circumference) ซึ่งเสนรอบเอวเปน
ดัชนีที่คาดคะเนมวลไขมันในชองทอง สวนเสนรอบสะโพกเปนดัชนีชี้วัดมวลกลามเนื้อและ
โครงสรางกระดูกบริเวณสะโพก สําหรับ WHR นี้ ใชเปนตัวประเมินการกระจายตัวของไขมันใน
รางกายได โดยใชตัดสินโรคอวนลงพุง (Abdominal Obesity) ในคนเอเชีย ุ (1) คือ 
 เพศชาย     >   1.0 
 เพศหญิง    >   0.8 
 สําหรับคนสวนมาก โดยเฉพาะประชากรชาวเอเชีย จะมีไขมันบริเวณชองทอง เปนตนเหตุ
ของปญหาสุขภาพมากกวาไขมันรอบ ๆ สะโพกหรือตนขา  

5.  ความหนาของไขมันในชั้นใตผิวหนัง (Skinfold thickness)  
การวัดความหนาของชั้นไขมันใตผิวหนังโดยใชเครื่องมือที่เรียกวา Caliper เพื่อชี้บง

ลักษณะการกระจายของไขมันตามสวนตาง ๆ ของรางกาย อานคาได 4 จุด คือ biceps, triceps, 
subscapular และ supra-iliac ทั่วไปวิธีนี้ไมนิยมใชเนื่องจากวิธีนี้ทํายากและตองอาศัยความ
ชํานาญซึ่งอาจใหคาที่คลาดเคลื่อนไปโดยเฉพาะในผูที่อวนมาก (8) 

  
 ในปจจุบันนี้เมื่อทราบวาผูปวยมีภาวะอวนแลว ยังตองทราบถึงลักษณะของโรคอวนดวย 
โดยดูการกระจายของไขมันตามสวนตาง ๆ ของรางกาย ดังนี้ 

1)  อวนลงพุง (Android Obesity, Apple Shape) กลุมนี้จะมีไขมันสะสมบริเวณกลาง
ลําตัว (visceral fat หรือ abdominal fat) ไดแก ชองทอง หนาอกมาก แตมีสะโพกเล็ก และมี
อัตราสวนระหวางเสนรอบเอวตอเสนรอบสะโพกมากกวา 0.8 ในผูหญิง หรือมากกวา 1.0 ในผูชาย 
ซึ่งผูปวยที่มี android obesity ทั้งหญิงและชายจะนําไปสูปญหาเกี่ยวกับอวัยวะสวนตาง ๆ เชน 
โรคหัวใจและหลอดเลือด เบาหวาน stroke ความดันโลหิตสูง และนิ่วในถุงน้ําดีมากกวาผูปวยชนิด
อ่ืน โดยภาวะอวนลักษณะนี้มักเกิดกับผูชายมากกวาผูหญิง แตผูหญิงก็อาจมีแนวโนมพัฒนาไปมี
ลักษณะแบบ apple shape ไดในชวงวัยกลางคน โดยเฉพาะในชวงวัยหมดประจําเดือน สาเหตุ
เพราะฮอรโมนเพศหญิงมีปริมาณลดนอยลง รูปรางจึงมีแนวโนมไปมีลักษณะคลายเพศชายมาก
ข้ึน (9) 
 Visceral fat อาจพัฒนาขึ้นมาไดในผูที่มีความเครียดเปนเวลานานเรื้อรัง ฮอรโมน 
Cortisol จะถูกหลั่งออกมาจากตอมหมวกไตเพิ่มข้ึนในชวงที่เราเครียด ซึ่งการมี Cortisol ใน
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ระดับสูงในรางกายจะกระตุนใหเกิดการสะสมของไขมัน ดังนั้นจึงสรุปไดวา ในผูชาย การ
พัฒนาขึ้นของ apple shape เกิดขึ้นได เมื่อมีความเครียดในทุกชวงอายุ สวนผูหญิงจะเกิดขึ้นเมื่อ
มีความเครียดในชวงอายุเลยวัยกลางคนขึ้นไป (9) 

2)  อวนสะโพก (Gynoid Obesity, Pear Shape) กลุมนี้จะมีความกวางของสะโพก
มากกวาหัวไหล เนื่องจากรางกายเก็บสะสมไขมันไวที่สะโพก ตนขา น้ําหนักที่เกินมาสวนใหญอยู
บริเวณใตเสนรอบเอวลงมา และดูเหมือนวาจะมีความเสี่ยงตอโรครายแรงตาง ๆ นอยกวา 
android obesity เมื่อลดน้ําหนักภาพรวมของรูปรางจะไมเปลี่ยนแปลงมากนัก เนื่องจากจะ
สูญเสียไขมันในชวงบนของรางกายออกไป 
 
สาเหตุของภาวะอวน 
 

สวนใหญ 99% ของผูปวยภาวะอวนทั้งหมดไมทราบสาเหตุ (Essential obesity) แต
อยางไรก็ตามภาวะอวนอาจเกิดไดจาก 

1.  โรคทางกรรมพันธุ 
2.  พฤติกรรมในการรับประทานอาหาร โดยรับประทานอาหารที่มีสัดสวนของไขมันและ

แปงมากเกินไป 
3. ขาดการออกกําลังกาย หรือมีการเคลื่อนไหวรางกายลดลง 
4. จิตใจและอารมณ 
5. ความไมสมดุลระหวางความรูสึกอิ่มกับความหิวหรือความอยากอาหาร 
6. เพศ โดยเพศหญิงมักมีโอกาสอวนงายกวาเพศชาย 
7. อายุ เมื่อมีอายุมากขึ้นก็มีโอกาสอวนงายขึ้นทั้งเพศหญิงและเพศชาย 
8. โรคทางตอมไรทอ เชน Hypothyroidism, Cushing Syndrome 
9. ยาบางชนิด เชน การใชสเตียรอยด, ยาคุมกําเนิดบางชนิด,ยาลดน้ําตาลในกลุม 

sulfonylurea, insulin, tricyclic antidepressants โดยเฉพาะ amitriptyline, 
antipsychotics รวมทั้งหมด antihistamine บางตัวดวย 

10. สาเหตุอ่ืนที่อาจพบได เชน ความผิดปกติของฮอรโมนของรางกาย ความผิดปกติของ
สมองสวนที่ควบคุมความอิ่ม 
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กลไกการควบคุมความหิว/ความอิ่มของรางกาย 
 
 สมองสวน Hypothalamic arcuate nucleus เปนสวนที่ใชในการควบคุมพฤติกรรมการ
รับประทาน โดยมีศูนยควบคุมความอิ่มอยูที่บริเวณ Ventromedial hypothalamus (VMH) และ 
Paraventricular nuclei (PVN) สวนศูนยควบคุมความอยากอาหารอยูบริเวณ Lateral 
hypothalamus (LH) (10) ซี่งบริเวณเหลานี้จะมี neurotransmitters ฮอรโมน และ 
neuropeptides มาทําหนาที่ควบคุมการรับประทานอาหารใหสอดคลองกับการใชพลังงานของ
รางกาย โดยสารเหลานี้จะหลั่งออกมาจากทั้ง peripheral และ central nervous system 
 

 
รูปที่ 1: การควบคุมสมดุลพลังงานและสวนของสมองที่มีผลในการควบคุมความหิว/อ่ิมของ
รางกาย (11) 
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การควบคุมการรับประทานอาหาร  
 

1.  Central mechanism 
 การควบคุมความหิวและความอิ่มโดยสมองนั้น มีการศึกษาวิจัยมากมายเกี่ยวกับผลของ 
neurotransmitters และ receptors ตาง ๆ ที่เกี่ยวของกับพฤติกรรมการบริโภคอันเปนผลมาจาก
การทํางานรวมกันของ PVN, VMH และ LH โดย PVN และ VMH เปน glucosensitive neurons 
(10) คือ สามารถ uptake glucose เขาเซลลของมันเองไดและทําใหเกิดความรูสึกอิ่ม ทั้ง PVN 
และ VMH ถูก innervated โดย dorsal raphe nuclei ซึ่งเปน nucleus ที่ใช serotonin (5-HT) เปน 
neurotransmitter สวน receptor ที่ mediate effect ของ 5-HT ในการทําใหเกิดความรูสึกอิ่ม คือ 
5-HT2C receptor (12) 

 PVN นั้น นอกจากจะถูก innervated ดวย dorsal raphe nuclei แลวยังถูก innervated 
ดวย locus coeruleus (LC) ซึ่งเปน nucleus ที่ใช noradrenaline (NE) เปน neurotransmitter 
NE ที่หลั่งออกมาจะจับกับ α2 receptor บน PVN และมีผลกระตุนความอยากอาหาร (10, 12) แต 
NE ที่หลั่งออกมาก็ไปจับกับ α1, β2 receptors บน PVN ไดดวยสงผลใหลดความอยากอาหาร 
(12)  นั่นคือ pathway เหลานี้จะมีผลตานกัน เพื่อเปนการควบคุมไมให pathway ใด pathway 
หนึ่งทํางานมากไป สวนที่ LH นั้นถูก innervated โดย substantia nigra pars compacta (SNc) 
ซึ่งใช dopamine (DA) เปน neurotransmitter DA ที่หลั่งออกมาจากปลายประสาท SNc จะจับ
กับ D2 receptors บน LH แลวมีผลยับยั้งความอยากอาหาร นอกจาก D2 receptors แลว α2 

receptors บน LH cell ยังมีผลชวย mediate การยับยั้งความอยากอาหารอีกดวย (10, 12) 

 
Neuropeptides ที่ออกฤทธิ์ที่ hypothalamus แบงออกไดเปน (13) 

  Peptides ที่กระตุนความอยากอาหาร (Orexigenic peptides) ประกอบดวย 
  Neuropeptides Y (NPY) 

              Agouti-related peptide (AgRP) 

            Melanin-concentrating hormone (MCH) 
              Orexin A และ B (ORX) 
            Galanin (GAL) 

  Peptides ที่ยับยั้งความอยากอาหาร (Anorexigenic peptides) ประกอบดวย 
             Corticotropin-releasing hormone (CRH) 
            Alpha-melanocyte-stimulating hormone (α-MSH) 



   10
 
              Cocaine and amphetamine-regulated transcript (CART) 
            Urocortin 
 
Appetite Stimulating or Orexigenic Peptides 
 NPY เปน peptides ที่กระตุนความอยากอาหารซึ่งสรางจากเซลลใน hypothalamus 
บริเวณ arcuate nucleus และสงไปที่ PVN, VMH และ LH โดย NPY จะทํางานผาน subtype 
ของ receptor ที่ตางกัน เชน Y1R, Y5R และ Y2R (14) นอกจากนี้ NPY ยังสรางและหลั่งมาจาก 
adrenal gland และ sympathetic nerves ดวย NPY จะจับกับ NPY receptor ซึ่งจะออกฤทธิ์ลด
การใชพลังงานของรางกายโดยยับยั้ง sympathetic nervous system และเพิ่มไขมันในรางกาย 
โดยเพิ่มการหลั่ง corticosteroid และ insulin ซึ่ง NPY นี้เปนสาเหตุของการมีไขมันในรางกาย
เพิ่มข้ึนและภาวะดื้ออินสุลิน การออกฤทธิ์ของ NPY จะลดลงโดย leptin, insulin และ estrogen 
(13) 

 AgRP เปน peptides ที่กระตุนความอยากอาหารโดยพบใน arcuate nucleus และออก
ฤทธิ์โดยตรงตอ CNS เหนี่ยวนําใหเกิดการรับประทานอาหารมากขึ้น (hyperphagia) และทําใหมี
น้ําหนักตัวเพิ่มข้ึน AgRP เปน endogenous antagonist ที่แรงของ melanocortins ซึ่งเปน 
neuropeptides ที่ยับยั้งความอยากอาหาร และเพิ่ม leptin, insulin ในกระแสเลือด นอกจากนี้ยัง
เพิ่มไขมันในรางกายดวย (15) 

 MCH เปน neuropeptides ที่สรางจากเซลลประสาทสวน lateral hypothalamus และ
ออกฤทธิ์กระตุนความอยากอาหารโดยผาน PVN (16) ในการออกฤทธิ์ของ MCH นั้น MCH จะ
เพิ่มการปลดปลอยของ neurotransmitters ที่กระตุนความอยากอาหาร (NPY และ AgRP) และ
ลดการปลดปลอยของ neurotransmitters ที่ยับยั้งความอยากอาหาร (α-MSH และ CART) 

Orexin A และ Orexin B เปน peptides ที่พบในเซลลประสาทของ dorsal, lateral และ 
perifornical hypothalamus โดย Orexin A กระตุนความอยากอาหารไดแรงกวา Orixin B (16) 

 GAL เปน peptides ที่พบใน arcuate nucleus, dorsomedial nucleus และ PVN ของ 
hypothalamus ซึ่งเปนตัวที่ควบคุมการดูดซึมไขมันเขาสูรางกายและเพิ่มการสะสมของไขมันโดย
ลดการใชพลังงานของรางกาย (16) 
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Appetite Inhibiting or Anorexigenic Peptides 
 CRH เปน neurohormone ที่พบที่ PVN มีฤทธิ์ลดความอยากอาหารและกระตุน 
sympathetic nervous system ทําใหเพิ่มการใชพลังงานของรางกายและทําใหน้ําหนักตัวลดลงได 
นอกจากนี้ CRH อาจมีผลไปยับยั้ง NPY ไดดวย (16) 

 α-MSH เปน neurohormone ที่ยับยั้งความอยากอาหาร ซึ่งไดมาจาก pro-
opiomelanocortin (POMC) ที่ถูกสรางใน arcuate nucleus โดยอาศัยเอนไซม proconvertase-1 
ในการเปลี่ยนเปน α-MSH (12) α-MSH นี้จะออกฤทธิ์เมื่อจับกับ melanocortin-4 receptor 
(MC4R) และถูกควบคุมโดย leptin ใน hypothalamus ดวย (17) 
 CART เปน peptides ที่ออกฤทธิ์ใน arcuate และ paraventricular nuclei สามารถยับยั้ง
ความอยากอาหารที่ถูกกระตุนโดย NPY ได (17) สวนการสังเคราะห CART นั้นจะถูกกระตุนโดย 
leptin เชนเดียวกับ POMC 

Endocannabinoid system (ECS) เปนระบบที่มีความสําคัญในการควบคุมสมดุลของ
พลั งงานและการสะสมไขมันในร างกาย  ซึ่ งปกติแล วจะมีสาร  anandamide และ  2 -
arachidonoylglycerol ทั้งสองตัวนี้เปน endogenous lipid ที่มีฤทธิ์กระตุน cannabinoid 
receptors ซึ่งมีทั้ง CB1 และ CB2 receptors โดย CB1 receptor จะพบอยูที่ hypothalamus 
บริเวณ arcuate nucleus, adipose tissue ตับและกลามเนื้อ สวน CB2 receptor จะพบที่ 
immune cells ในกรณีที่ระบบ ECS นี้ มีการทํางานที่มากเกินจะมีผลกระตุนใหเกิดความอยาก
อาหาร มีการสรางไขมันในเนื้อเยื่อไขมันและตับเพิ่มข้ึน ทําใหเกิดความไมสมดุลของพลังงานใน
รางกาย มีการสะสมของไขมัน เกิดภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ ภาวะดื้ออินสุลิน เกิด glucose 
intolerance และเพิ่มความเสี่ยงตอโรคหัวใจและหลอดเลือด จึงมีการพัฒนายาที่มาปดกั้น CB1 

receptor เพื่อใหลดความอยากอาหารลง (18) 
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รูปที่ 2: Mediators and pathways in appetite control. GH = growth hormone.  
           CCK = cholecystokinin. PYY = gut hormone fragment peptide YY.  
           + stimulates appetite.  – inhibits appetite. (16)  

 
2.  Peripheral mechanism 

 ปจจัยจากอวัยวะสวนปลายจํานวนมากที่สงสัญญาณไปที่ CNS เพื่อควบคุมการทํางาน
ของ orexigenic และ anorexigenic neurotransmitters ทั้งชวงสั้น ๆ และชวงระยะยาว โดย
สัญญาณที่ควบคุมชวงสั้น ๆ นั้นจะเกี่ยวของกับมื้ออาหาร ซึ่งมาจากระบบทางเดินอาหารและมี
ศูนยควบคุมอยูที่สมอง ไดแก สารอาหารพวกกลูโคส กรดอะมิโน กรดไขมัน และฮอรโมนใน
ทางเดินอาหาร คือ glucagon-like peptide1 (GLP-1), peptide YY (PYY) และ cholecystokinin 
(CCK) สารและฮอรโมนเหลานี้เปนตัวที่ทําใหเกิดความรูสึกอิ่ม ซึ่งสัญญาณที่ควบคุมในชวงสั้น ๆ 
นี้ ไมสามารถเปลี่ยนสมดุลของพลังงานและการสะสมไขมันในรางกายได 
 ตัวที่ควบคุมสมดุลของพลังงานในรางกายในระยะยาว ประกอบดวย insulin, leptin และ 
ghrelin ซึ่ง ghrelin นี้ เปน peptides ที่กระตุนความอยากอาหารดวย (16) ในภาวะปกติฮอรโมน
เหลานี้จะควบคุมการกินอาหารและการใชพลังงานของรางกายใหสมดุลกัน เพื่อใหมีน้ําหนักและ
ไขมันคงเดิม 
 
Peptides ที่ลดความอยากอาหารหรือเพิ่มการใชพลังงานของรางกาย 
 Leptin เปนโปรตีนที่สรางมาจากเซลลไขมันโดย ob gene ซึ่งเปนยีนที่ควบคุมความอวน 
(10) และหลั่งเขาสูกระแสเลือด โดยสามารถผาน blood brain barrier (BBB) ไดจนไปถึง 
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hypothalamus ทั้งบริเวณ  paraventricular, ventromedial และ arcuate nucleus แลวออกฤทธิ์
ลดความอยากอาหารเพื่อใหมีพลังงานที่ไดรับจากอาหารลดลง และเพิ่มการใชพลังงานของ
รางกาย สัตวที่มี leptin จํานวนนอย หรือมี leptin receptor ไมเพียงพอจะเกิดภาวะอวนได แต
ในทางตรงกันขาม คนอวนมักจะมี leptin ในเลือดสูง ซึ่งหมายความวา คน ๆ นั้นเกิดภาวะดื้อตอ 
leptin (leptin resistance) (19) โดยมีโปรตีนหลายชนิดที่มารบกวนการทํางานของ leptin ที่ 
leptin receptor เชน suppressor of cytokine signaling-3 (SOCS-3) (20) นอกจากนี้ leptin ยัง
เปนตัวกลางที่ยับยั้ง neuropeptides ที่กระตุนความอยากอาหาร เชน  NPY, MCH, GAL และ
กระตุน peptides ที่ลดความอยากอาหาร เชน neurotensin ซึ่งอยูที่ศูนยควบคุมการกินใน 
hypothalamus (14) และมีผลเพิ่มการทํางานของ POMC (12, 21) ดังรูปที่ 3, 4 

 
รูปที่ 3: การออกฤทธิ์ของ peptide ที่ลดความอยากอาหารของรางกาย (22) 
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รูปที่ 4: กลไกการออกฤทธิ์ของ leptin และ insulin (22) 
 

Cholecystokinin (CCK) เปน peptides ที่มีความสําคัญตัวหนึ่งในการทําใหเกิด
ความรูสึกอิ่ม ซึ่งการรับประทานอาหารประเภทโปรตีนหรือไขมันจะกระตุนการหลั่ง CCK จาก
เซลลบุผิวของลําไสเล็กสวนตน โดย CCK ที่หลั่งออกมาจะไปจับกับ CCKA receptors ในทางเดิน
อาหาร (23) และสงกระแสประสาทผานไปยัง nucleus tractus solitarius (NTS) ในสมองโดย 
vagus nerve และ NTS จะทําหนาที่สงกระแสประสาทตอไปยัง medial zone ของ 
hypothalamus ซึ่งไดแก สมองสวน PVN และ VMH ทําใหเกิดความรูสึกอิ่ม (11) ระดับของ CCK 
จะขึ้นสูงภายใน 30 นาที เมื่อรับประทานอาหาร ดังนั้นในชวงเวลานี้ของคนปกติจะรูสึกอิ่ม CCK นี้
ไมสามารถผาน BBB ได แตมันสังเคราะหไดในสมอง แลวจับกับ CCKB receptors ทําใหเกิด
ความรูสึกอิ่มไดเชนกัน (13)  
 Insulin เปนฮอรโมนที่หลั่งมาจาก β-cells ของตับออนและสามารถผาน BBB ได โดย 
insulin จะออกฤทธิ์เมื่อจับกับ insulin receptors ซึ่งมีอยูทั้งที่สมองสวน hypothalamus, 
pituitary, mammillary bodies, lateral septum, amygdala, hippocampus และ olfactory bulb 
โดยที่สวน arcuate hypothalamic nucleus จะมีผลยับยั้งการทํางานของ NPY (24) ดังรูปที่ 3, 4 
นอกจากนี้ insulin ยังมีบทบาทสําคัญในการควบคุมการรับประทานอาหารและสมดุลพลังงาน 
โดยเพิ่มผลที่ทําใหรูสึกอิ่มของ CCK (25) ปกติ insulin มีผลเพิ่มการใชพลังงานของรางกายโดย
เพิ่มการเก็บกลับกลูโคสและกรดอะมิโนเขาเซลล เมื่อรางกายมีการเก็บกลูโคสเขาเซลลแลวจะ
กระตุนใหเกิด glucose oxidation และเปลี่ยนเปน glycogen สะสมในรางกาย ยับยั้งการเกิด 
glycogenolysis และ gluconeogenesis นอกจากนี้ insulin ยังมีผลลดการเกิด lipolysis, 
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proteolysis อีกดวย (12) แตในทางตรงกันขาม เมื่อให insulin จากภายนอก เชน ในคนไข
โรคเบาหวาน หรือการมี insulin หลั่งมากเกินไป จะมีผลใหรางกายมีน้ําหนักเพิ่มข้ึนได (26) 

Glucagon-like peptide 1 (GLP-1) เปน peptides ที่ถูกกระตุนเมื่อมีสารอาหารเขาไปใน
ลําไสเล็กแลวทําให L cells ในลําไสเล็กสวนปลาย หลั่ง GLP-1 ออกมา ซึ่งมีผลทําใหเกิด
ความรูสึกอิ่ม (16) 

 Peptide YY เปน peptides ที่ลดความอยากอาหาร ซึ่งจะถูกกระตุนเมื่อรับประทาน
อาหารที่ใหพลังงานสูงโดยเฉพาะไขมัน ทําให L cells ในทางเดินอาหารสวนปลายสรางและหลั่ง 
PYY ออกมา (16)  

 Gastrin-releasing polypeptide (GRP) เปน peptides ที่สรางมาจากเซลลบุผิวของ
กระเพาะอาหาร ทําหนาที่ในการลดความอยากอาหาร และควบคุมการหลั่งของ gastrin ดวย (16) 

 
Peptides ที่เพิ่มความอยากอาหารหรือลดการใชพลังงานของรางกาย 
 Ghrelin เปนฮอรโมนซึ่งมีโครงสรางคลาย motilin หลั่งมาจากกระเพาะอาหารและลําไส
เล็กสวนตน (27) มีฤทธิ์กระตุนความอยากอาหาร จึงมีสวนควบคุมความหิวในชวงกอนมื้ออาหาร
และชวงตนของมื้ออาหาร ระดับ ghrelin ในกระแสเลือดจะลดลงในคนอวน โดย ghrelin นี้จะ
กระตุนการหลั่ง NPY และ AgRP ที่ Arcuate nucleus ซึ่งจะมีผลกระตุนความอยากอาหารและมี
ผลทําใหน้ําหนักตัวเพิ่มข้ึน นอกจากนี้มันยังมีผลไปยับยั้งการหลั่ง serotonin จาก CNS อีกดวย 
(16) 
 
ภาวะแทรกซอนของโรคอวน 
  

ภาวะอวนไมเพียงแตทําใหเกิดความไมสวยงามเทานั้น ยังมีผลตอบุคลิกภาพและจิตใจ
ของเจาของเรือนรางอีกดวย จากการศึกษาทางการแพทยพบวา ผูที่มีน้ําหนักเกินมาตรฐานมักจะ
ขาดความเชื่อมั่นในตนเอง และยังเสี่ยงตอโรคเรื้อรังตาง ๆ มากกวาผูที่มีน้ําหนักอยูในเกณฑปกติ 
และผูที่เปนโรคอวนจะมีอายุส้ันกวาอายุเฉลี่ยของคนทั่ว ๆ ไปดวย มีการศึกษาวิจัยมากมายจนมี
หลักฐานแนนอนวาภาวะอวนทําใหอัตราการเกิดโรคตาง ๆ ตอไปนี้มากขึ้นดวย :- 

 โรคหัวใจและหลอดเลือด (Cardiovascular disease) (16, 28)  
 โรคอวนเปนปจจัยเสี่ยงที่สัมพันธกับโรคหัวใจและหลอดเลือด  เนื่องจากไขมันไปเกาะใน
ชั้นผนังหลอดเลือด ทําใหเกิดภาวะหลอดเลือดตีบหรืออุดตัน (Atherosclerosis) หัวใจทํางานเพิ่ม
มากขึ้น ถาเปนกับเสนเลือดที่เลี้ยงหัวใจ จะทําใหเกิดโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด (Myocardial 
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Infarction) และหัวใจวาย (Heart Failure) ถึงแกชีวิตได โดยจะพบในผูที่เปนโรคอวนลงพุงสูงกวา
ผูที่มีไขมันสะสมมากบริเวณสะโพกและตนขา 

 ภาวะที่มีระดับไขมันในเลือดผิดปกติ (Dyslipidemia) (28) 

 คนอวนมักมีระดับ triglycerides ในเลือดสูง HDL-cholesterol ตํ่า ภาวะไขมันในเลือด
ผิดปกตินําไปสูความผิดปกติของระบบอื่น ๆ ดวย 

 โรคความดันโลหิตสูง (Hypertension) (16, 28)  
 อาหารไขมันสูงที่ทําใหเกิดโรคอวนนั้น มีผลกระตุน sympathetic nervous system และมี
ผลใหเกิดการดูดกลับของโซเดียมที่ไตเพิ่มมากขึ้น นอกจากนี้ยังไปกระตุน Renin Angiotensin 
Aldosterone System (RAAS) อีกดวย ซึ่งหากมีความดันโลหิตสูงมาก ๆ อาจทําใหเกิดภาวะเสน
เลือดในสมองแตก ถึงแกชีวิตหรือพิการ เปนอัมพาตได 

 โรคเบาหวาน (Diabetes Mellitus: DM) (28)  
 โรคอวนลงพุงเปนปจจัยสําคัญที่ทําใหเกิดภาวะดื้ออินสุลิน และโรคเบาหวานชนิดไมพึ่ง

อินสุลิน (NIDDM) ซึ่งจะสัมพันธกับฮอรโมนและสารสื่อตาง ๆ ที่เซลลไขมันสรางขึ้นมา โดย
ฮอรโมนและสารสื่อที่สําคัญ คือ 

-  Tumor Necrosis factor-α (TNF-α) เปน cytokine ที่สรางจากเนื้อเยื่อไขมัน มีผลทําให
ลด lipogenesis เพิ่ม lipolysis และทําใหเกิดภาวะดื้ออินสุลิน (12) 

-  Interleukin-6 (IL-6) เปน proinflammatory cytokine ที่สรางจากเนื้อเยื่อไขมัน มีผลทํา
ใหเกิดการปลดปลอย glycogen, cortisol จากเซลลตับและทําใหเกิดภาวะดื้ออินสุลิน นอกจากนี้ 
IL-6 ยังมีผลกระตุนการสราง C-reactive protein (CRP) ที่ตับ ซึ่ง CRP นี้จัดเปนเครื่องหมายของ 
cardiovascular inflammatory state (29, 30) 

-  Resistin เปนโปรตีนที่สรางมาจากเนื้อเยื่อไขมัน ทําใหเกิดภาวะดื้ออินสุลิน และพบวามี
ปริมาณสูงในคนที่เปนโรคอวน แตเมื่อรับประทานยาในกลุม thiazolidinediones จะทําใหระดับ 
resistin ลดลงได (16) 

-  Adiponectin เปนโปรตีนที่สรางมาจากเนื้อเยื่อไขมัน ทําใหเพิ่ม fatty acid oxidation  
ลด plasma triglycerides และเพิ่ม insulin sensitivity นอกจากนี้ยังมีคุณสมบัติเปน anti-
inflammatory และ anti-atherogenic อีกดวย ซึ่งในคนอวนและคนที่มีภาวะดื้ออินสุลิน จะมี 
adiponectin ในกระแสเลือดลดลง แตเมื่อรับประทานยาในกลุม thiazolidinediones จะทําให 
adiponectin เพิ่มข้ึนได (16) 
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 โรคขอกระดูกเสื่อม (Osteoartheritis) (28) 
 โรคอวนจะทําใหเกิดขอกระดูกเสื่อม โดยเฉพาะขอเขาและขอเทา เนื่องจากตองรับน้ําหนัก
ตัวมาก ในบางคนที่อวนมาก ๆ อาจจะยืนหรือเดินไมไดเลย เพราะขอเทาไมสามารถรับน้ําหนักได  

 โรคของระบบทางเดินหายใจ (Respiratory disease) (16, 28) 
 ในคนที่อวนมาก จะมีอาการหยุดหายใจขณะนอนหลับ (Sleep apnea) ซึ่งหมายถึง
ระยะเวลาหยุดหายใจแตละครั้ง นานไมนอยกวา 10 วินาที อาการเหลานี้จะเกิดเปนรอย ๆ คร้ังใน
หนึ่งคืน ทําใหการนอนหลับไมติดตอกัน ระหวางการเกิดอาการเหลานี้ระดับออกซิเจนในเลือด
อาจจะลดต่ําจนเปนอันตราย ซึ่งจะทําใหหัวใจเตนผิดปกติจนเปนสาเหตุที่ทําใหเสียชีวิตได บุคคล
ที่มีอาการนี้มีอัตราการเปนโรคหัวใจและอัมพาตสูง 

 โรคนิ่วในถุงน้ําดี (Gallbladder disease) (28) 
โรคอวนเปนปจจัยเสี่ยงของโรคนี้สําหรับผูปวยทุกกลุมอายุ ทั้งผูชายและผูหญิง และความ

เสี่ยงนี้จะเพิ่มข้ึน เมื่อมีการสะสมไขมันในชองทอง 
 โรคมะเร็งบางชนิด (28, 31)  

คนอวนมีอัตราเสี่ยงตอการเปนโรคตาง ๆ รวมทั้งการเกิดโรคมะเร็งไดมากกวาคนที่มี
สุขภาพดี โรคมะเร็งที่สัมพันธกับโรคอวน คือ มะเร็งเยื่อบุมดลูก มะเร็งปากมดลูก มะเร็งรังไข 
มะเร็งเตานม มะเร็งตอมลูกหมาก มะเร็งลําไสใหญ และมะเร็งถุงน้ําดี 

 ความผิดปกติของตอมไรทอที่สัมพันธกับโรคอวน (28) 

 คนอวนจะมีความผิดปกติของการทํางานของตอมไรทอ มีการหลั่งฮอรโมนผิดปกติ ที่พบ
บอยและสัมพันธกับการมีไขมันสะสมในชองทอง คือ ภาวะดื้ออินสุลิน การเพิ่มการหลั่งอินสุลิน 
การสราง cortisol เพิ่มข้ึนและระดับ growth hormone ลดลง มีความผิดปกติของการตกไข เกิด
ภาวะ hyperandrogenism และมะเร็งที่ไวตอฮอรโมนไดงาย  
 จากที่กลาวมาจะเห็นวา ผูที่อยูในภาวะอวนควรไดรับการรักษา และคําแนะนําที่ถูกตองใน
การลดน้ําหนักลง เพื่อลดอัตราเสี่ยงตอการเกิดโรคตาง ๆ ดังที่กลาวมาขางตน 
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วิธีการลดน้ําหนัก  
 
 ผูปวยโรคอวนจําเปนตองหาสาเหตุของภาวะอวนกอนการรักษา เชน ผูปวยอาจมีการ
กลายพันธุของ NPY gene, pro-opiomelanocortin gene (POMC gene), มีการเปลี่ยนแปลง
รูปรางของ adrenergic receptors หรือ melanocortin-4 receptor (MC4R) การรับประทาน
อาหารที่ใหพลังงานสูง โดยเฉพาะอาหารพวกไขมันและขาดการออกกําลังกายทําใหผูปวยมี
น้ําหนักเพิ่มข้ึน ซึ่งหากทราบสาเหตุที่ชัดเจนและเปนสาเหตุที่แกไขไดก็ควรแกไขที่ตนเหตุนั้น  
 หลักการในการลดน้ําหนักที่สําคัญ มีดังนี้ 
1.  การควบคุมอาหารซึ่งไมใชการอดอาหารแตเปนการลดปริมาณอาหารและเลือกชนิดอาหารให
เหมาะสม โดยจํากัดปริมาณแคลอรี่ที่รับประทานเขาไปใหลดลงวันละ 500 -1000 Kcal จะทําให
น้ําหนักตัวลดลง 0.45 - 0.90 กิโลกรัมตอสัปดาห (32) การเลือกรับประทานอาหารที่เหมาะสมนั้น
ทําไดโดย 

- หลีกเลี่ยงอาหารที่ใหพลังงานสูง คือ อาหารกลุมไขมันที่แฝงในอาหารตางๆ เนื่องจากใน
ปริมาณน้ําหนักอาหารที่เทากัน ไขมันจะใหพลังงานมากกวาอาหารพวกแปงถึง 2 เทา  
- หลีกเลี่ยงอาหารที่ชวยเสริมพลังงาน เชน น้ําตาล น้ําอัดลม ไอศกรีม ขนมทั้งหวานและ
ไมหวาน ผลไมหวานจัด ลูกอม แอลกอฮอลทุกประเภท เครื่องดื่มที่คิดวาไมหวานแตมี
น้ําตาลผสมอยู เชน น้ําผลไม โยเกิรต เปนตน 

 - อาหารประเภทเครื่องดื่มไมควรใสน้ําตาล แตอาจใชน้ําตาลเทียมแทนไดในบางครั้ง 
- อาหารพวกผักและผลไมนั้นควรรับประทานใหไดทุกมื้อ เพราะนอกจากจะใหพลังงานต่ํา
แลว ยังทําใหอ่ิมเร็ว เพราะมีเสนใยอาหารมาก ทั้งยังอุดมไปดวยเกลือแรและวิตามิน แต
ควรหลีกเลี่ยงผลไมที่จะทําใหน้ําหนักเพิ่มข้ึน เชน ทุเรียน ลําไย มังคุด ละมุด มะมวงสุก 
ฯลฯ 

2.  การออกกําลังกาย ชวยทําใหรางกายมีการเผาผลาญพลังงาน ถาควบคุมอาหารโดยไมออก
กําลังกายจะตองลดอาหารอยางมากซึ่งจะทําใหรางกายมีไขมันและกลามเนื้อลดลง แตการออก
กําลังกายนั้นจะชวยใหรางกายยังคงมีกลามเนื้ออยู ทั้งยังเปนการบริหารหัวใจดวย ดังนัน้ผูปวยโรค
อวนจึงควรออกกําลังกายอยางสม่ําเสมอ อยางนอย 3 คร้ังตอสัปดาห (32) ทั้งนี้ ข้ึนกับโรค
ประจําตัวและอายุของผูปวย 

3.  การปรับพฤติกรรม เปนขั้นตอนที่สําคัญมาก เพราะหมายถึงการเปลี่ยนนิสัยสวนตัวบางอยาง 
ไดแก การเลือกรับประทานอาหารที่มีประโยชน เลือกชนิดอาหารโดยดูคุณคาทางโภชนาการ และ
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พยายามใชพลังงานมากขึ้น โดยการออกกําลังกาย หลีกเลี่ยงเครื่องผอนแรงตาง ๆ เชน ลิฟต 
บันไดเลื่อน พยายามเดินแทน 
4.  การใชยาลดความอวน โดยทั่วไปแลวจะใชยาลดความอวน เมื่อมีการควบคุมพฤติกรรมการ
บริโภคและออกกําลังกาย อยางนอย 6 เดือนแลวยังไมไดผล ซึ่งจะใชเปนยาเสริมรวมกับการ
ควบคุมอาหารและออกกําลังกาย เฉพาะผูที่มีคา BMI ต้ังแต 30 kg/m2 ข้ึนไปในผูที่ไมมีโรคหรือ
ปจจัยเสี่ยงรวมดวยหรือผูที่มีคา BMI ต้ังแต 27 kg/m2

 ในผูที่มีโรคหรือปจจัยเสี่ยงรวมดวย เชน 
เบาหวาน ความดันโลหิตสูง ไขมันในเลือดสูง โรคหลอดเลือดหัวใจ หยุดหายใจขณะหลับ เปนตน 
(33, 34) 

ชนิดของยาลดความอวน มีดังนี้ 

4.1  ยาที่ออกฤทธิ์ตอทางเดินอาหาร 
  4.1.1  Bulk-forming agent เชน Methylcellulose หัวบุก เม็ดแมงลัก โดยจะทํา
ใหรูสึกอิ่ม และมีผลชวยลดการดูดซึมของอาหารพวกแปงและไขมัน การใชยาในกลุมนี้ผูปวยตอง
ด่ืมน้ํามาก ๆ เพื่อปองกันไมใหเกิดการอุดตันทางเดินอาหาร ยากลุมนี้มีผลแทรกซอนที่สําคัญคือ 
ทองอืด ถารับประทานมากเกินขนาดอาจมีอาการคลายลําไสอุดตันได (11) 

  4.1.2  Orlistat ออกฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของเอนไซม lipase ทําใหไขมันไมถูก
ยอยจาก triglycerides ไปเปน monoacylglycerols จึงไมถูกดูดซึมเขารางกาย และถูกขับถาย
ออกมาทางอุจจาระในที่สุด มีผลงานวิจัยที่เชื่อถือไดวา ยานี้ชวยลดการดูดซึมไขมันจากอาหารลง
ประมาณรอยละ 30 ขนาดยาที่ใชทั่วไป คือ 120 mg วันละ 3 คร้ัง พรอมอาหารแตละมื้อ (35) 
รวมกับการควบคุมอาหาร 

 
รูปที่ 5: ขนาดของ orlistat ที่มีผลลดการดูดซึมไขมันในรางกาย (36) 
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Orlistat เปนยาที่ไมถูกดูดซึมเขาสูรางกาย จึงไมมีผลตอสมองหรือกระเพาะอาหาร แต
อยางไรก็ตามยานี้กอใหเกิดอาการอันไมพึงประสงคที่แมไมอันตรายแตเปนที่นารําคาญ เชน ลมใน
ทองมาก ทองอืด ถายอุจจาระเปนน้ํามัน ผายลมมีน้ํามันปนออกมา อุจจาระบอย กลั้นอุจจาระไม
อยู เปนตน นอกจากนี้ Orlistat ยังมีผลลดการดูดซึมของวิตามินที่ละลายในไขมันดวย (36, 37) 

  4.1.3  Butabindide ออกฤทธิ์โดยยับยั้งเอนไซมที่มีหนาที่ทําลาย CCK ทําให
เหลือ CCK ในปริมาณสูงขึ้น จึงรูสึกอิ่มอยูนาน (38) ยาในกลุมนี้ยังไมมีรายงานอาการไมพึง
ประสงคมากนัก 

4.2  Thermogenic drugs เปนยาที่เพิ่มการเผาผลาญพลังงานในรางกาย ไดแก พวก β3-
agonist, thyroxin and sibutramine แตการใช thyroxine ในการลดน้ําหนัก อาจกอใหเกิดอาการ
ขางเคียงตอระบบหัวใจและหลอดเลือดใหผูปวยมากยิ่งขึ้น สวนยาในกลุม β3-agonist จะจับกับ 
β3-receptors ที่เนื้อเยื่อไขมัน มีผลใหเกิดการสลายไขมันขึ้น โดยมีผลขางเคียงนอยกวา thyroxine 
(11)   

4.3 Appetite suppressant drugs ยาที่ออกฤทธิ์โดยลดความอยากอาหารที่สมอง
สวนกลาง โดยจะไปเพิ่ม neurotransmitters ที่ทําใหรูสึกอิ่ม เชน NE, 5-HT และ DA 

4.3.1 กลุมยาที่ออกฤทธิ์ผาน 5-HT ไดแก Fenfluramine, Dexfenfluramine, 
Fluoxetine, Sibutramine ยาในกลุมนี้ออกฤทธิ์โดยยับยั้งการเก็บกลับของ 5-HT ที่ dorsal raphe 
nuclei ทําใหระดับ 5-HT เพิ่มข้ึนที่ synaptic cleft จึงเพิ่มการจับกับ 5-HT2C receptors ที่ VMH 
สงผลใหเกิดความรูสึกอิ่ม (39) นอกจากนี้ยาในกลุมนี้ยังออกฤทธิ์ตานกับ NPY ซึง่ถกูสงมาที ่VHM 
ดวย  

ในปจจุบันนี้ ยา fenfluramine และ dexfenfluramine ไดถูกยกเลิกการจําหนายไปเมื่อป 
ค.ศ. 1997 เนื่องจากมีรายงานวายานี้มีสวนทําใหเกิดโรคของลิ้นหัวใจ (valvular heart disease) 
(40) 

4.3.2 กลุมยาที่ออกฤทธิ์ผาน NE ไดแก Sibutramine, Phentermine, 
Diethylpropion, Phenylpropanolamine ยาในกลุมนี้จะไปยับยั้งการเก็บกลับของ NE ที่ locus 
coeruleus (LC) (39) ทําใหที่ synaptic cleft มีระดับ NE เพิ่มข้ึน และเพิ่มการจับกับ α1 

receptors ที่ PVN ทําใหไมอยากอาหาร นอกจากนี้ที่ PVN ยังมี CART และ α-MSH สงไปดวย ซึง่ 
NE ที่หลั่งออกมานั้นจะไปเสริมฤทธิ์กับ CART และ α-MSH 

 ปจจุบัน ยา Phenylpropanolamine ไดถูกยกเลิกการจําหนายไปเมื่อป ค.ศ.2000 
เนื่องจากมีรายงานวายานี้มีสวนทําใหเกิด Hemorrhagic Stroke (41) 
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4.3.3 กลุมยาที่ออกฤทธิ์ผาน DA ไดแก Amphetamine, Phentermine, 
Diethylpropion ยากลุมนี้ออกฤทธิ์โดยยับยั้งการเก็บกลับของ DA ที่ Substantia nigra (39) ทาํให
มี DA ไปจับกับ D2 receptors ที่บริเวณ Lateral hypothalamus (LH) มากขึ้น สงผลใหไมอยาก
อาหาร นอกจากนี้ที่ LH ยังมี CART และ α-MSH สงมาเชนเดียวกับที่ PVN ดวย ซึ่ง DA ที่หลั่ง
ออกมานี้จะเสริมฤทธิ์กับ CART และ α-MSH 

อาการขางเคียงที่พบบอย (42, 43) 
Fluoxetine          : ปวดศีรษะ คลื่นไส ทองเสีย นอนไมหลับ 
Sibutramine        : ปวดศีรษะ ปากแหง เบื่ออาหาร ทองผูก นอนไมหลับ เพิ่มอัตราการเตนของ 

    หัวใจและความดันโลหิต 
Phentermine      : อาการสั่น เพิ่มอัตราการเตนของหัวใจและความดันโลหิต ใจส่ัน นอนไมหลับ 
Diethylpropion   : ปากแหง ทองผูก นอนไมหลับ เพิ่มอัตราการเตนของหัวใจและความดันโลหิต 

ในผูปวยที่มีความไวตอยาลดความอวนที่ออกฤทธิ์ผานทาง catecholamine pathway แม
ใชยาเพียงครั้งเดียวอาจทําใหมีอาการเหมือน amphetamine psychosis ได บางครั้งอาจมีอาการ
หวาดระแวง (paranoid) ซึ่งวิธีแกไข คือใหหยุดยา แลวคุมอาการโดยใช antipsychotic drugs ใน
ระยะสั้น ๆ   

4.4  ยาที่เปน CB1 antagonist ไดแก Rimonabant  
 ผลของ Rimonabant ที่เนื้อเยื่อไขมัน ทําใหลดภาวะดื้อตออินสุลิน ลดการเกิดการแข็งตัว
ของหลอดเลือด (atherosclerosis) และชวยใหมีระดับไขมันตาง ๆ ในรางกายดีข้ึน สวนผลของ 
Rimonabant ในสมองบริเวณ hypothalamic arcuate nucleus ทําใหลดความอยากอาหาร ซึ่งยา
ตัวนี้สงผลโดยรวมทําใหลดน้ําหนักลงได (44) สวนอาการขางเคียงที่พบบอย คือ คลื่นไส วิงเวียน 
ทองเสีย และปวดขอ โดยอาการเหลานี้จะไมรุนแรงและเกิดชั่วคราวเทานั้น (45) 

 
ยากลุมอื่น ๆ ที่ใชผิดวัตถุประสงคเพื่อลดน้ําหนัก  

  ยาระบาย ยาขับปสสาวะ เปนยาที่นิยมมากเนื่องจากเห็นผลเร็ว ใชเพียงไมกี่วัน
สามารถลดน้ําหนักลงไดมาก แตส่ิงที่ลดไปนั้นไมใชไขมัน แตเปนน้ําในรางกาย ซึ่งจะกอใหเกิด
ผลเสียตอรางกายไดหลายอยาง เชน 
 -  เกิดภาวะโปเแตสเซียมและโซเดียมในเลือดต่ํา  ทําใหเกิดปากแหง ออนเพลีย เฉื่อยชา 
ปวดกลามเนื้อ เกิดตะคริว ปสสาวะนอย ความดันโลหิตต่ํา หัวใจเตนเร็วและผิดจังหวะ เปนตน 



   22
 
 -  ผลเสียตอลําไสและการขับถาย เชน กลามเนื้อลําไสสูญเสียการบีบตัวเมื่อขาดสิ่ง
กระตุน ทําใหตองใชยาระบายเปนประจํา และเกิดการติดยา 
 -  ไตทํางานผิดปกติ เกิดปญหาเกี่ยวกับไตและการขับถายปสสาวะ บางรายอาจถึงขั้นไต
วายได 
 -  ผลเสียอื่น ๆ เชน พิษตอระบบเลือด ระบบสืบพันธุ 

  ยาทําใหอาเจียน ทําใหรางกายสูญเสียน้ําและเกลือแร ไตมีการทํางานผิดปกติ และ
อาจเกิดภาวะโปแตสเซียมในเลือดต่ําได นอกจากนี้ยังอาจเกิดตอมน้ําลายอักเสบและติดเชื้องาย
ดวย  
 
5.  การผาตัดดูดไขมัน มักทําในผูปวยที่อวนมาก ซึ่งใชยาแลวไมไดผล โดยมี BMI ต้ังแต 40 kg/m2 
ข้ึนไป   ในผูที่ไมมีโรคหรือปจจัยเสี่ยงรวมดวย หรือมี BMI ต้ังแต 35 kg/m2 ข้ึนไปในกรณีที่มีโรค
หรือปจจัยเสี่ยงรวมดวย (16) 
 นอกจากวิธีดังกลาวขางตนแลว การใชผลิตภัณฑเสริมอาหารควบคูไปกับวิธีการควบคุม
อาหารและการออกกําลังกายก็อาจลดน้ําหนักไดเชนกัน รายงานนี้จึงไดรวบรวมขอมูลทางวิชาการ
ที่มีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของผลิตภัณฑเสริมอาหารที่ชื่อ Conjugated linoleic acid (CLA) 
ซึ่งเปนผลิตภัณฑที่นิยมใชลดน้ําหนักกันอยางแพรหลายในขณะนี้  
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 CLA เปนอนุพันธของ conjugated dienoic ของ linoleic acid ซึ่งอยูในลักษณะของ 
positional และ geometric isomers โดยมี conjugated double bond (2 พันธะคูถูกคั่นดวย
พันธะเดี่ยว) ซึ่งแตละพันธะคูอาจปรากฎอยูในรูปแบบ cis หรือ trans และอยูตรงตําแหนงใดก็ได
ของสายโมเลกุลคารบอนอะตอม (46) แตสวนใหญมักพบที่ตําแหนง 10, 9 และ 11, 10 และ 12 
หรือ 11, 13  

 
รูปที่ 6: โครงสรางของ linoleic acid (18:2 n-6), cis-9, trans-11 CLA, trans-10, cis-12 CLA            
(47) 
 CLA เกิดขึ้นตามธรรมชาติในทางเดินอาหารของสัตวเคี้ยวเอื้องโดยกระบวนการหมักของ
แบคทีเรีย ซึ่งเปนการเปลี่ยนรูปแบบของไอโซเมอรจาก linoleic acid ไปเปน CLA โดยผานทาง
เอนไซม ∆9-desaturase  ของ trans-11 octadecanoic acid (48)  แหลงของ CLA ในอาหาร
สําหรับมนุษยสวนใหญอยูในเนื้อสัตว เชน เนื้อวัว เนื้อแกะ และผลิตภัณฑที่ไดจากนม ไดแก 
น้ํานม ชีส (48, 49) ทั้งนี้ปริมาณของ CLA ที่พบในอาหารแตกตางกันไปตามการเลี้ยงดูและ
กระบวนการผลิตเนื้อสัตว (50) โดย cis-9, trans-11 CLA เปนไอโซเมอรหลักในอาหารจาก
ธรรมชาติที่พบมากกวา 90% (51, 52) CLA เปนผลิตภัณฑที่วางขายแลวในสหรัฐอเมริกา 
สามารถหาซื้อไดทั่วไปในหางสรรพสินคา รานยา รานสะดวกซื้อ และสามารถสั่งซื้อจากผูแทน
จําหนายโดยตรง นอกจากนี้ CLA ยังมีวางขายในเอเชีย แคนาดา ยุโรป ญ่ีปุน รวมทั้งประเทศไทย
ดวย ซึ่งรูปแบบที่วางขายพบวาประกอบดวย 60-90% CLA ในรูปของกรดไขมันอิสระหรือ 
triglyceride และมักเปนการผสมกันของ cis-9, trans-11 และ trans-10, cis-12 CLA isomers 
ในปริมาณเทา ๆ กัน (53)  และจากการรวบรวมขอมูลผลการศึกษา พบวาในการทดลองสวนใหญ
จะใช CLA ที่เตรียมอยูในรูปแบบของ mixture isomers ซึ่งมักเปน cis-9, trans-11 CLA ผสมกับ 
trans-10, cis-12 CLA isomers เปนหลัก  
 



 24

ประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ CLA ในสัตวและเซลลเพาะเล้ียง 
 
 ผลของ CLA ตอการเปลี่ยนแปลงสัดสวนของรางกาย 

จากการรวบรวมขอมูลทางวิชาการพบวา มีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของ CLA เปน
จํานวนมากในสัตวตาง ๆ เชน mice, hamsters, rats และในเซลลเพาะเลี้ยงตอการเปลี่ยนแปลง
สัดสวนของรางกาย เชน ผลในการลดน้ําหนักตัวและมวลไขมันในรางกาย เพิ่มมวลกายที่
ปราศจากไขมัน (54-64) ซึ่งจากการศึกษาใน hamsters พบวา trans-10, cis-12 CLA นั้น
แสดงผลในการลดน้ําหนักตัวที่เพิ่มข้ึน และลดไขมันในรางกายมากกวา cis-9, trans-11 CLA 
isomer (64) สวนการศึกษาใน Zucker Diabetic fatty (ZDF) rats พบวา cis-9, trans-11 CLA มี
ผลตอน้ําหนักตัวอยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ ในขณะที่ mixture ระหวาง cis-9, trans-11 CLA 
และ trans-10, cis-12 CLA นั้น มีผลทําใหน้ําหนักตัวลดลงได (65) ดังนั้นการศึกษาสวนใหญจึง
สนใจ CLA ที่อยูในรูป mixture isomers ขนาด 0.25-1.5% w/w ตัวอยางเชน West DM และคณะ 
ทําการศึกษาใน mice พบวา เมื่อไดรับ 1.5 g/kg 1% w/w CLA นาน 6 สัปดาห มีผลใหน้ําหนักตัว
และไขมันในรางกายลดลง เมื่อเทียบกับกลุมที่ไมไดรับ CLA (55) Azain M และคณะ ได
ทําการศึกษาใน Spragre-Dawley rats โดยใหกิน 0.25-0.5% w/w mixture CLA นาน 5 สัปดาห 
พบวาสามารถลดน้ําหนักของ retro-peritoneal และ parametrial fat โดยไมมีผลตอความตองการ
ไดรับอาหารตามปกติ (57) ซึ่งการลดน้ําหนักไขมันนี้เปนผลมาจากการลดขนาดของเซลลมากกวา
การลดจํานวนเซลลไขมัน (57, 58) นอกจากนี้ ยังมีการศึกษาใน mice ที่ไดรับอาหารไขมันสูง
รวมกับ 1% mixed CLA isomers เปนเวลา 5 สัปดาห พบวา ไขมันที่สะสมไวในรางกายลดลง
อยางรวดเร็ว สวนน้ําหนักตัวและพลังงานที่ไดรับไมเปลี่ยนแปลง (58) และจากการศึกษาใน mice 
ที่ไดรับอาหารไขมันสูงรวมกับ 0.4% CLA และออกกําลังกาย พบวามีสวนชวยลดมวลไขมันและ
เพิ่มมวลกายที่ปราศจากไขมันไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ รวมทั้งมีระดับ insulin, glucose ลดลง
ดวย ซึ่งผลจากการออกกําลังกายนี้มีสวนเหนี่ยวนําใหมี oxygen consumption และการใช
พลังงานในรางกายเพิ่มมากขึ้น (60)  

แต Muller H และคณะ ทําการศึกษาในหมูโดยไดรับ 1% w/w mixed CLA isomer นาน 
8 สัปดาห พบวาไมเกิดการเปลี่ยนแปลงของน้ําหนักตัวและพลังงานที่สะสมในรางกาย (67) และ
เมื่อ Buison A และคณะ ทําการศึกษาใน Spragre-Dawley rats ที่อวน ซึ่งไดรับ 2% w/w mixed 
CLA isomers รวมกับอาหารที่มีไขมันสูง เปนเวลา 8 สัปดาห และในสัปดาหที่ 9 มีการควบคุม
อาหาร พบวาระดับไขมันไมตางจากกลุมควบคุม (68) ทั้งนี้ผลจาก CLA อาจจะขึ้นกับสายพันธุ 
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เพศ เพราะการลดลงของมวลไขมันนั้นพบเฉพาะในลูกสัตวเพศเมียที่อายุ 11 สัปดาหแตไมพบใน
เพศผู (69) ทั้งนี้ผลของ CLA ตอการเปลี่ยนแปลงสัดสวนของรางกายอาจมีขอบเขตในสัตวที่มี
ไขมันนอย โดยเมื่อให 0.5% CLA เปนเวลา 5 สัปดาห มีผลในการเหนี่ยวนําใหมวลไขมันลดลงได
ใน rats ที่มีไขมันนอย แตไมพบผลนี้กับ rats ที่อวน (70)  

 
 ผลของ CLA ตอ Lipid metabolism 
 ผลของ CLA อยางหนึ่งที่มีตอสัตวทดลอง คือ ผลตอ Lipid metabolism โดยเฉพาะผลที่มี
ตอกระบวนการ fatty acid β-oxidation ซึ่งมีการผลการทดลองที่สนับสนุนมากพอสมควร  

Mitochondria และ peroxisome เปนสวนของเซลลซึ่งมีหนาที่เผาผลาญออกซิเจนและ 
oxidized กรดไขมัน เมื่อเกิด oxidative phosphorylation ใน mitochondria จะทําใหอัตราการ
เกิด fatty acid β-oxidation เพิ่มข้ึนโดยไมมีผลในการเพิ่มการสังเคราะห ATP ที่เปนสัดสวน
โดยตรง ทําใหมีการสูญเสียพลังงานออกมาในรูปของความรอน ซึ่งการสูญเสียพลังงานนี้จะ
นําไปสูการลดลงของไขมันในเนื้อเยื่อและในกระแสเลือด ทั้งนี้มีหลายการวิจัยที่ศึกษาผลของ CLA 
ที่มีตอการเพิ่ม peroxisomal หรือ mitochondrial activity หรือ fatty acid β-oxidation โดย
กระบวนการเกิด fatty acid β-oxidation นั้นมี rate-limiting oxidative enzyme ที่สําคัญที่
นาสนใจ 2 ตัวคือ carnitine palmitoyltransferase-I (CPT-I) และ acyl coenzyme A oxidase 
(ACO)  ดังตัวอยางการทดลองของ Moya-Camarena S และคณะ (71) ซึ่งทําการทดลองใน rats 
โดยแบงกลุม rats ใหไดรับ 0.5-1.5% w/w mixed CLA isomers หรือ peroxisome proliferator 
(Wy-14,643) พบวา CLA มีผลเล็กนอยหรือไมมีผลตอ hepatic peroxisome proliferation เมื่อ
เทียบกับ rats ที่ไดรับ Wy-14,643 อยางไรก็ตามทั้งกลุมที่ไดรับ 1.5% w/w CLA และกลุมที่ไดรับ 
Wy-14,643 จะมีไขมันที่ตับเพิ่มข้ึน (liver lipid content) สวนระดับ hepatic fatty acyl-CoA 
oxidase (ACO) มีเพิ่มมากขึ้นในกลุมที่ไดรับ CLA เมื่อเทียบกับ rats ในกลุมควบคุม แตไมพบใน
กลุมที่ไดรับ Wy-14,643 โดย ACO นั้นเปนเอนไซมที่เปน rate-limiting step สําหรับกระบวนการ
เกิด peroxisomal β-oxidation อีกตัวอยางการศึกษาที่สนับสนุนผลของ CLA ในการเพิ่ม fatty 
acid β-oxidation คือการทดลองกับ rats โดยพบวา rats ที่ไดรับ cis-9, trans-11 CLA และ 
trans-10, cis-12 CLA จะมี oxidized radiolabel มากกวากลุมที่ไดรับ linoleic acid เปนเวลา
มากกวา 24 ชั่วโมง (72)  

ใน mice และสัตวกัดแทะอื่น ๆ พบวา CLA มีสวนในการเหนี่ยวนําใหเกิด β-oxidation 
(55, 73) และใน 3T3-L1 preadipocyte พบวา CLA เหนี่ยวนําใหเกิด β-oxidation เชนกัน (74) มี
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บางการศึกษารายงานวา เมื่อ hamster ไดรับ CLA จะมีอัตราการเกิด fatty acid β-oxidation ใน
ตับมากกวากลุมควบคุมเล็กนอย และมี activity ของ mitochondrial carnitine 
parmitoyltransferase (CPT) ซึ่งเปนเอนไซมที่ใชในกระบวนการเกิด fatty acid β-oxidation ใน 
mitochondria เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (75) สวน Macarulla MT และคณะ ได
ทําการศึกษาใน Syrian golden hamsters เพศผู จํานวน 24 ตัว โดยใช atherogenic diets 
supplement รวมกับ linoleic acid, cis-9, trans-11 CLA และ trans-10, cis-12 CLA เปนเวลา 6 
เดือน พบวาการเพิ่ม trans-10, cis-12 CLA มีผลทําใหกระบวนการเกิด liver fatty acid β-
oxidation เพิ่มข้ึน แตไมเกิดกับ cis-9, trans-11 CLA (76) ทั้งนี้การให dietary protein และ fat 
ในปริมาณตาง ๆ กันรวมกับ CLA จะมีผลทําใหเกิดการปรับเปลี่ยน lipid metabolism ที่เกิดจาก
ผลของ CLA นั่นคือสงผลตอการกระตุนกระบวนการ fatty acid β-oxidation และการลดระดับ 
triglyceride, cholesterol ใหเปนไปในทางที่ดีข้ึน (77) หากจํากัดปริมาณสารอาหารที่ไดรับ
รวมกับ CLA ใหอยูในปริมาณที่เหมาะสมหรือเอื้อตอการทํางานของ CLA  

นอกจากนี้ CLA ยังมีผลตอระดับ triglyceride ในกระแสเลือดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ
ใน rats (78-79) และใน hamsters (80) โดยเกิดจากการที่ CLA ไปกระตุนกระบวนการเกิด liver 
fatty acid β-oxidation ซึ่งกระบวนการนี้ใชเปนตัวชี้วัดที่สําคัญในกระบวนการควบคุมการเกิดการ
สะสมของ triglyceride ที่ตับ ตัวอยางเชน Roche HM และคณะ (81) ไดศึกษา metabolic effect 
ของ linoleic acid, cis-9, trans-11 CLA และ trans-10, cis-12 CLA ใน ob/ob C57BL-6 mice 
เพศผู พบวา cis-9, trans-11 CLA isomer สามารถลด triglyceride ในกระแสเลือด และ 
nonesterified fatty acid ไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และมีสวนชวยในการเกิด lipid 
metabolism ซึ่งเกี่ยวของกับการเกิด down regulation ของ hepatic sterol regulatory element-
binding protein (SREBP)-1c และ LXRα mRNA expression ดังรูปที่ 7 และ 8 โดยการลดระดับ
ของ nuclear SREBP-1 ทําใหมีการสรางเซลลไขมันที่ตับลดลง นอกจากนี้ยังพบวา trans-10, cis-
12 CLA สามารถชวยไมใหมีน้ําหนักตัวเพิ่มข้ึนไดอยางมีนัยสําคัญ (P=0.0001) โดยไปลดมวล
เนื้อเยื่อไขมันที่ epididymis และเหนี่ยวนําใหเกิด uncoupling protein (UCP)-2 mRNA 
expression ที่เนื้อเยื่อไขมันและ UCP-3 mRNA expression ที่กลามเนื้อลายเพิ่มข้ึนอยางมี
นัยสําคัญ ซึ่งสงผลตอการเกิด fatty acid oxidation ทําใหลดการสะสมของไขมันลงได 
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รูปที่ 7: ผลของ linoleic acid, cis-9, trans-11 CLA และ trans-10, cis-12 CLA ตอ hepatic 
 SREBP-1c and LXRα mRNA expression ใน male ob/ob mice. คาแตกตางอยางมี
 นัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับกลุมควบคุม (linoleic acid) *P < 0.05; †P < 0.01. (81) 

 

       
รูปที่ 8: ผลของ linoleic acid (lane 1), cis-9, trans-11 CLA (lane 2) และ trans-10, cis-12 
 CLA (lane 3) ตอ hepatic cellular membrane precursor (A) และ nuclear SREBP-1 
 protein (B) ใน male ob/ob mice (81) 

 
จากการศึกษาของ Houseknecht K และคณะ พบวาเมื่อ Zucker diabetic fatty fa/fa rat 

ไดรับ trans-10, cis-12 CLA เปนเวลา 14 วัน สามารถลด triglyceride ไดบางสวน โดยลดการ
สังเคราะหไขมันและลดกระบวนการ esterification เพื่อเปลี่ยนสารตั้งตนไปเปน triglyceride (54) 

นอกจากนี้ 3.0-7.5% CLA ยังมีผลลดระดับ cholesterol ใน rats (78-79) และในสัตวสายพันธุ 
อ่ืน ๆ ดวยไมวาจะเปนกระตาย hamsters และ piglets (65, 82-84) ยิ่งไปกวานั้น CLA ยัง
สามารถเพิ่มอัตราการเกิด lipolysis ในหมูดวย (85-86) 
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 Kloss R และคณะ (87) ทําการทดลองเพื่อศึกษาประสิทธิภาพของ CLA ตอระดับไขมัน
ในเลือดและไขมันที่สะสมตามรางกาย โดยเปรียบเทียบระหวาง rats ที่ไดรับอาหารที่เปนไขมัน
อ่ิมตัวกับไขมันไมอ่ิมตัว ซึ่งทําการทดลองใน Sprague-Dawley rats เพศผู อายุ 6 สัปดาห จํานวน 
28 ตัว โดยแบงเปน 4 กลุม ใหไดรับ coconut oil (saturated fat), coconut oil + CLA, corn oil 
(unsaturated fat) หรือ corn oil + CLA นาน 28 วัน โดย CLA ที่ใหนั้นเปน CLA mixture ของ 
cis-9, trans-11 กับ trans-10, cis-12 isomers ผลการทดลองพบวา การเปลี่ยนแปลงระดับ 
cholesterol ตาง ๆ ในเลือดขึ้นอยูกับชนิดของไขมันในอาหารที่ไดรับ รวมกับการเสริม CLA โดย
กลุมที่ไดรับ coconut oil + CLA จะมีระดับ total cholesterol (TC) ลดลงอยางมีนัยสําคัญเมื่อ
เทียบกับกลุมที่ไดรับ coconut oil เพียงอยางเดียว แตกลุมที่ไดรับ corn oil + CLA และ corn oil ม ี
TC ตางกันอยางไมมีนัยสําคัญ ระดับ HDL-cholesterol (HDL-C) ไมแตกตางกันเมื่อ Sprague-
Dawley rats เพศผูไดรับหรือไมไดรับ CLA เสริม และระดับ triglyceride ไมแตกตางกันระหวาง 4 
กลุมที่ทําการทดลอง สวนผลตอไขมันที่สะสมในรางกายนั้นไดพิจารณาจากน้ําหนักไขมันที่ 
epididymis ซึ่งในกลุมที่ไดรับ coconut oil + CLA มีแนวโนมที่จะลดน้ําหนักไขมันที่ epididymis 
มากกวาเมื่อเทียบกับกลุมที่ไดรับ coconut oil ในขณะที่กลุม corn oil + CLA อาจมีแนวโนมเพิ่ม
น้ําหนักไขมันได จากการทดลองนี้จึงสรุปไดวา CLA มีประโยชนเมื่อรับประทานรวมกับอาหารที่มี
ไขมันอิ่มตัว  

Nagao K และคณะ (88) ไดทําการศึกษาประสิทธิภาพของ conjugated linoleic acid 
(CLA) ในการเผาผลาญเพื่อใหไดพลังงานของ Otsuka Long-Evans Tokushima Fatty (OLETF) 
rats โดยออกแบบการทดลองเปน 2 แบบ ในการทดลองที่ 1 จะแบง rats ออกเปน 2 กลุม กลุม
แรกใหอาหารรวมกับ 10% safflower oil จัดเปนกลุมควบคุม กลุมที่ 2 ใหอาหารรวมกับ 9% 
safflower oil และ 1% CLA จัดเปนกลุม CLA ในการทดลองที่ 2 แบง rats ออกเปน 2 กลุม กลุม
แรกใหอาหารรวมกับ 9% safflower oil และ 1% cis-9, trans-11 CLA อีกกลุมใหอาหารรวมกับ 
9% safflower oil และ 1% trans-10, cis-12 CLA ผลที่ไดจากการทดลองที่ 1 คือ กลุม CLA มี
ระดับ triglyceride ในกระแสเลือดและบริเวณตับลดลง โดยไมมีการเปลี่ยนแปลงของไขมันที่
บริเวณตับ น้ําหนักเปยกของ visceral adipose tissue ของกลุม CLA ลดลงมากกวากลุมควบคุม
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ สวนผลที่ไดจากการทดลองที่ 2 คือ มีความแตกตางของการลดลงของ
ระดับ triglyceride ในกระแสเลือดและบริเวณตับระหวางกลุมที่ไดรับ cis-9, trans-11 CLA และ
กลุมที่ไดรับ trans-10, cis-12 CLA อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ การทดลองที่ 2 นี้แสดงใหเห็นวา 
trans-10, cis-12 CLA มีฤทธิ์ในการลดไขมันในสัตวทดลอง  
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สวนการทดลองโดยใช murine 3T3-L1 preadipocytes (58) พบวา 44 µM trans-10, 
cis-12 CLA isomer และ 100 µM mixed CLA isomer มีผลในการลดระดับ triglyceride ได
ดีกวา cis-9, trans-11 CLA isomer และ trans-10, cis-12 รวมกับ linoleic acid แตกลไกการ
ออกฤทธิ์ยังไมทราบชัดเจน ซึ่งมีบางการศึกษาไดใหขอมูลวา trans-10, cis-12 CLA isomer 
อาจจะลดปริมาณของ triglyceride โดยลดกระบวนการเกิด adipogenesis (เชน ลดการแสดง
ฤทธิ์ของ differentiation markers และลดการเกิด lipogenesis) เพิ่มกระบวนการ lipolysis หรือ
ลดการเปลี่ยนกรดไขมันเปน triglyceride นอกจากนี้เคยมีรายงานวา 50 µM linoleic acid มีสวน
ในการตานผลของ CLA ที่ไปยับยั้ง triglyceride ได และในปริมาณที่มากกวา 50 µM ไมทําให
ปริมาณ triglyceride เพิ่มข้ึนไปมากกวาเดิม 

Yanagita T และคณะ (89) ทําการศึกษาใน C57BL/6N mice เพื่อดูผลของ 
docosahexaenoic acid (DHA) ตอฤทธิ์ลดการสะสมไขมันในตับของ CLA เมื่อสัตวทดลองไดรับ 
DHA รวมกับ CLA โดยเปรียบเทียบกันใน 3 กลุมคือ กลุมที่ไดรับ 6% high linoleic safflower oil 
(HL-SAF), 4% HL-SAF + 2% CLA และ 3.5% HL-SAF + 2% CLA + 0.5% DHA เปนเวลา 4 
สัปดาห พบวากลุมที่ไดรับ CLA มีการสะสมของไขมันในตับเพิ่มข้ึนควบคูไปกับการลดลงของ
น้ําหนักของเนื้อเยื่อไขมัน สวน DHA นั้นมีผลลดไขมันในตับโดยไมลดฤทธิ์ antiobesity ของ CLA 
ซึ่ง CLA จะสงเสริมการสังเคราะหกรดไขมันอิสระในตับ แต DHA จะลดการเรง activity ของ 
enzyme โดย CLA อยางมีนัยสําคัญ  ทั้งนี้เมื่อ mice ไดรับ CLA จะมีระดับ leptin และ 
adiponectin ในเลือดจะลดลงอยางมาก แต DHA ไมสงผลตอระดับ leptin และ adiponectin 
(89) แสดงวา DHA จะลดการเหนี่ยวนําใหเกิดการสะสมไขมันในตับของ CLA โดยผานกลไก
ควบคุมการสังเคราะหกรดไขมันอิสระในตับ ซึ่งไมเกี่ยวของกับการสังเคราะห adipocytokines ใน 
C57BL/6N mice 

อยางไรก็ตาม มีหลายการทดลองที่แสดงใหเห็นวา CLA ไมสามารถลดระดับ triglyceride 
หรือระดับ cholesterol ได (70, 90) ตัวอยางเชน O’Hagan S และคณะ ทําการทดลองใน Wistar 
outbred [Crl: (WI) WU BR] rats ทั้งเพศเมียและเพศผู เปนเวลา 90 วัน พบวากลุมที่ไดรับ 15% 
w/w CLA mixture มีระดับ triglycerides ในกระแสเลือดเพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญ (91) นอกจากนี้ 
CLA ยังอาจเปนสาเหตุที่ทําใหตับของ mice มีขนาดใหญข้ึน โดย CLA ไปเพิ่มการขนสงกรดไขมัน
ไปที่ตับ (56) สงผลใหระดับเนื้อเยื่อไขมันที่ตับเพิ่มข้ึน (64)   
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ผลของ CLA ตอระดับ glucose และ insulin ในกระแสเลือด 
 มีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของ CLA ในการชวยปรับปรุงระดับ glucose และ insulin ใน
กระแสเลือดใหดีข้ึนในสัตวทดลองตาง ๆ  

Pariza MW ทําการทดลองใน rats ที่เปนโรคเบาหวานชนิดไมพึ่ง insulin พบวา CLA มผีล
ทําใหระดับ fasting glucose, leptin และ insulin ในกระแสเลือดลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(92) Houseknecht K และคณะ ไดทําการทดลองใน rats ที่เปนโรคเบาหวานชนิดไมพึ่ง insulin 
เชนเดียวกัน พบวาเมื่อ rats ไดรับ 1.5% w/w mixed CLA isomers นาน 14 วัน จะมีผลเพิ่ม 
insulin sensitivity ได (54) ยังมีอีกหลายการทดลองที่ทําใน rats ที่อวนและเปนโรคเบาหวานแลว
พบวา CLA มีผลชวยปรับปรุงระดับ insulin และ glucose ในกระแสเลือดใหดีข้ึนได (54, 66) 
นอกจากนี้ยังมีการศึกษาใน rats ที่ใหผลวา trans-10, cis-12 CLA ชวยลดการเกิด insulin 
resistance โดยกลไกการออกฤทธิ์ของ CLA นาจะเกิดจากผลตอ lipid metabolism (66, 93)  ใน
การทดลองของ Belury MA และคณะก็ใหผลไดเชนเดียวกัน โดยในการศึกษานี้ผูวิจัยอธิบายวา 
CLA นาจะออกฤทธิ์ผานการกระตุน peroxisome proliferator-activated receptor γ (PPARγ) ที่
คลายกันกับการออกฤทธิ์ของ Thiazolidinedione (TZD) ซึ่งมีผลลดระดับน้ําตาลในเลือด (92, 94) 
การเกิด insulin resistance นั้น พบวาเกิดจากการเหนี่ยวนําของสารในรางกายตัวหนึ่ง นั่นคือ 
tumor necrosis factor-α (TNF-α) ดังนั้นการลดระดับ TNF-α ในกระแสเลือดจะมีผลลดการเกิด 
insulin resistance ได ซึ่ง Yamazaki M และคณะ ทําการทดลองใน rats เพศผู อายุ 4 สัปดาห 
โดยใหไดรับ 4, 7, 10% safflower oil + 1.5% w/w CLA เทียบกับกลุมควบคุม นาน 3 สัปดาห 
และไดผลสอดคลองกัน คือ CLA มีผลลดระดับ TNF-α ในกระแสเลือด (95)  และเมื่อทําการศึกษา
ใน rats เพศผูที่ไดรับ 1% mixed CLA isomers เปนเวลา 18 เดือน พบวาระดับน้ําตาลในเลือด
ลดลงอยางมีนัยสําคัญ (96)  
 นอกจากการศึกษาใน rats แลว Tsuboyama-kasaoka N และคณะ ยังไดทดลองกับ 
metabolic mice พบวา CLA สามารถเพิ่ม fasting insulin ใน mice ได แตเชื่อวา CLA อาจไมได
ชวยเพิ่ม insulin sensitivity ใน mice ที่มีระดับ glucose ปกติ (64) Delany JP และคณะ ก็ทําการ
ทดลองใน mice และพบวา CLA เพิ่มระดับ insulin ไดเชนเดียวกัน (56, 59) สวน Ide T ได
ทําการศึกษาปฏิกิริยาระหวางกันของ fish oil กับ CLA ใน mice เพศผู อายุ 5 สัปดาห เปนเวลา 
22 วัน โดยพบวา mice ที่ไดรับ CLA สามารถลดระดับ leptin และ adiponectin  ลงได และ mice 
ที่ไดรับ 1.5% fish oil รวมกับ CLA มีระดับ insulin เพิ่มข้ึนมากกวา mice ที่ไดรับ CLA อยางเดียว
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เปน 2 เทา ซึ่งภาวะที่มีระดับ insulin ในกระแสเลือดสูงนี้ (hyperinsulinemia) สามารถแกไขได
ดวยการเพิ่มขนาดของ fish oil (97)  
  การทดลองในลิงเมื่อทดสอบฤทธิ์ของ CLA โดยใชเซลล CV-1 จากไตของลิง mixed CLA 
isomers สามารถเพิ่มการกระตุนการสราง PPARγ receptor gene และการศึกษานี้ไดอธิบายวา 
CLA มีผลตอการเกิด insulin sensitizing ดวย เนื่องจาก CLA ไปกระตุน PPARγ โดยออกฤทธิ์
คลายกลไกของ TZD (54) เหมือนกับที่เกิดใน rats  
 โดยสรุปแลวอธิบายไดวา การที่เซลลไขมันลดการสราง adiponectin, leptin นั้นเกี่ยวของ
กับ การที่เซลลไขมันมี adiponectin และ leptin gene expression ลดลง จึงทําใหมีระดับ 
adiponectin, leptin ลดลง ยิ่งไปกวานั้นยังพบวา adiponectin เปน target gene ของ 
peroxisome proliferation-activated receptor-γ (PPARγ) อีกดวย (98) 

 อยางไรก็ตามมีการวิจัยที่แสดงใหเห็นวา CLA ไมไดมีสวนชวยในการลดระดับ glucose 
หรือชวยเพิ่มระดับ insulin ในกระแสเลือดแตอยางใด ตัวอยางเชน Poulos SP และคณะ 
ทําการศึกษาใน rats พบวา trans-10, cis-12 CLA มีผลทําใหระดับ glucose เพิ่มข้ึนอยางมี
นัยสําคัญและทําใหระดับ insulin มีแนวโนมที่จะลดลง โดยผูทําการศึกษาอธิบายวา การที่ระดับ 
glucose เพิ่มข้ึนเนื่องมาจากระดับ insulin ที่ลดลงนั่นเอง (69) สวน O’Hagan S และคณะ ได
ศึกษาความปลอดภัยของ CLA mixture ซึ่งประกอบดวย cis-9, trans-11 และ trans-10, cis-12 
CLA ในอัตราสวน 1:1 โดยทําการทดลองใน Wistar outbred [Crl: (WI) WU BR] rats ทั้งเพศผู
และเพศเมีย เปนเวลา 90 วัน พบวา เพศเมียที่ไดรับ 15% w/w CLA mixture มีระดับ insulin 
เพิ่มข้ึนแตระดับ glucose ในกระแสเลือดไมเปลี่ยนแปลง สวนเพศผูพบวา ระดับ insulin แกวงขึ้น
ลงจากคาปกติ ที่นาตกใจคือ จากการทดลองนี้ CLA ทําให rats เพศเมียเกิด hepatocellular 
hypertrophy แตสามารถกลับเขาสูสภาวะปกติไดเมื่อหยุดให CLA (91) และก็มีงานวิจัยที่บงบอก
วา การไดรับ CLA มีสวนทําใหเกิด insulin resistance ใน mice ซึ่งเปนผลมาจาก trans-10, cis-
12 CLA (64)  
 Roche HM และคณะ ไดศึกษา metabolic effect ของ cis-9, trans-11 CLA และ trans-
10, cis-12 CLA ใน ob/ob C57BL/6J mice เพศผู พบวา trans-10, cis-12 CLA isomer มีผล
เหนี่ยวนําใหเกิด insulin resistance ซึ่งพิจารณาจากการที่มี glucose และ insulin ในกระแสเลอืด
เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญ (81) Poirier H และคณะ ทําการศึกษาในป ค.ศ.2004 โดยทดลองใน 
C57BL/6J mice เพศผู อายุ 10 สัปดาห ใหไดรับ 3.9% sunflower oil เปนกลุมควบคุม และอีก
กลุมใหไดรับ 2.9% sunflower oil + 1% CLA mixture (47% c9, t11+48% t10, c12) นาน 28 
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วัน พบวา ระดับ glucose เพิ่มข้ึนอยางไมมีนัยสําคัญ ระดับ leptin, adiponectin ลดลง และระดบั 
insulin เพิ่มสูงขึ้น และพบวา มี glucose-stimulated insulin secretion ใน pancreatic islets 
มากกวากลุมควบคุม (98) ดังรูปที่ 9 

 
รูปที่ 9:  Immunostaining of insulin ใน pancreatic islets ของ C57BL/6J mice ที่ไดรับ 0% 
 CLA (a) และ 1% CLA (b) เปนเวลา 28 วัน (98) 

 
 สวนการศึกษาใน mice ที่ใหผลไมชัดเจนนัก เชน เมื่อให CLA แก mice เพศผู  เปนเวลา 
12 เดือน พบวาระดับ glucose ในกระแสเลือดต่ําลง 16% ในกลุมที่ไดรับ cis-9, trans-11 CLA 
และสูงขึ้นกวา 30% ในกลุม trans-10, cis-12 CLA เมื่อเทียบกับกลุมควบคุม สวนระดับ insulin 
ในกระแสเลือดนั้น พบวาต่ําลง 26% ในกลุมที่ไดรับ cis-9, trans-11 CLA เมื่อเทียบกับกลุม
ควบคุม แตไมเปลี่ยนแปลงในกลุม trans-10, cis-12 CLA (99) 

 
กลไกการออกฤทธิ์ของ CLA  
 

กลไกหนึ่งของ CLA ที่ลดมวลไขมันของรางกายลงไดนั้นเกี่ยวของกับการเพิ่มการใช
พลังงาน ซึ่งอาจเปนผลมาจากการมีอัตราการเผาผลาญหรือการเคลื่อนไหวของรางกายเพิ่มข้ึน 
(55, 59, 88, 100) อยางไรก็ตามเคยมีการรายงานวา CLA มีผลไปเพิ่มการทํางานของระบบ
ประสาท sympathetic ใน mice (101) เปนผลใหมี catecholamines เพิ่มข้ึน จึงทําใหอัตราการใช
พลังงานเพิ่มสูงขึ้น (102)  และเปนไปไดวาการที่ CLA สามารถเพิ่มอัตราการใชพลังงานไดนั้นอาจ
เนื่องมาจากการออกฤทธิ์ผาน adenosine monophosphate-activated protein kinase (103-
104) แตการสันนิษฐานการออกฤทธิ์ของ CLA เหลานี้ยังไมเคยมีการพิสูจนอยางจริงจัง 

มีการศึกษาที่สนับสนุนผลของ CLA ในการลดมวลเนื้อเยื่อไขมันอันเนื่องจากการเกิด 
apoptosis ที่เซลลไขมัน (64, 105) โดยพบวา Tumor Necrosis Factor-α (TNF-α) นั้นเปนตัว
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เหนี่ยวนําที่ทําใหเกิด apoptosis ที่เซลลไขมันได (106) Hargrave KM และคณะ ทําการศึกษาใน 
mice โดยใหอาหารที่ประกอบดวยกรดไขมันที่จําเปนรวมกับ CLA พบวาเนื้อเยื่อไขมันใน mice ที่
ไดรับ CLA เสริมจะเกิด apoptosis เพิ่มข้ึน จึงมีผลทําใหเกิดการลดลงของไขมันในรางกาย โดย
ผลนี้ไมไดเกิดจากแหลงไขมันอื่นที่รางกายไดรับ (107) 

สวนกลไกการเพิ่มระดับ triglyceride ของ CLA นั้น มีผูอธิบายไววา CLA เพิ่ม activity 
และ mRNA level ของ lipogenic enzyme ในตับ เชน hepatic ∆5, ∆6-desaturases และเพิ่ม 
sterol regulatory element-binding protein-1 (SREBP-1) ซึ่งมีหนาที่ควบคุมการ expression 
ของ lipogenic enzyme (108) และผลของ CLA ที่สามารถลดการเกิด adipogenesis ไดนั้น 
พบวามีขอมูลหลากหลาย ต้ังแตผลตอ preadipocyte proliferation ไปจนถึง adipocyte 
differentiation และ metabolism โดยมีการทดลองที่พบวา mixed CLA isomer ในขนาดต่ํา (1-6 
µM) สามารถลดการเกิด proliferation ของ 3T3-L1 preadipocytes ได แตจะเพิ่มอัตราการเกิด 
differentiation (109) และ mixed CLA isomer ขนาด 25-100 µM นั้นสามารถยับยั้งการเกิด 
proliferation ของ 3T3-L1 preadipocytes ได ยิ่งไปกวานั้น ยังพบวาระดับ mRNA ของ 
peroxisome proliferation-activated receptor-γ (PPARγ), CCATT enhance binding protein 
alpha (C/EBPα) และ adipose fatty acid binding protein (aP2) มีนอยลงเมื่อ 3T3-L1 
preadipocytes ไดรับ CLA โดยเทียบจากกลุมควบคุม (110) 

ขอมูลดานประสิทธิภาพของ CLA ที่มีตอ adipocyte differentiation และ gene 
expression นั้น Choi Y และคณะ ไดทําการศึกษาผลของ trans-10, cis-12 CLA ในขนาด 10-
100 µM ตอ 3T3-L1 adipocytes พบวาสามารถลด stearoyl-CoA desaturase-1 (SCD-1) 
gene expression โดยไมมีผลตอ PPARγ2, C/EBPα, aP2, SCD-2 หรือ fatty acid synthase 
(FAS) gene expression (111) ซึ่ง SCD-1 หรือ ∆9-desaturase นี้เปนเอนไซมหลักที่มีหนาที่ใน
การเปลี่ยนกรดไขมันอิ่มตัวใหเปนกรดไขมันไมอ่ิมตัว (monounsaturated fatty acid: MUFA) ใน
เนื้อเยื่อไขมันและ membrane phospholipids เชน เปลี่ยน palmitate (16:0) และ stearic acid 
(18:0) เปน palmitoleic acid (16:1) และ oleic acid (18:1) ตามลําดับ ซึ่งจําเปนในการ
สังเคราะหและการเก็บสะสม triglyceride สวนผลการศึกษาของ Brown JM และคณะ พบวา
ใหผลที่คลายกัน แมวา differentiating human preadipocytes จะไดรับ trans-10, cis-12 CLA 
หรือ cis-9, trans-11 CLA ในระยะสั้นหรือระยะยาว ตางไมมีผลตอระดับ PPARγ หรือ C/EBPα 
แต trans-10, cis-12 CLA นั้นมีผลทําใหอัตราสวนระหวาง saturated fatty acid (SFA) ตอ 
MUFA เพิ่มข้ึน (112) ซึ่งหมายถึง trans-10, cis-12 CLA นั้นไปลดการสังเคราะห MUFA โดยไมมี
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ผลยับยั้ง adipocytes differentiation นอกจากนี้ ยังมีการศึกษาอื่นที่พบวา trans-10, cis-12 
CLA ทําให 3T3-L1 adipocyte differentiation ลดลง โดยเนื่องมาจากมีการทํางานของ PPARγ 

ลดลง ซึ่ง PPARγ นี้เปนตัวที่มีผลในการเหนี่ยวนําใหเกิด adipocyte differentiation (113-114)  
Kang K และคณะ ไดทดลองผลของ CLA โดยเปรียบเทียบระหวาง male wild-type 

mice (SCD1+/+) กับ male SCD1-null mice (SCD1-/-) อายุ 7 สัปดาห ซึ่งไดรับ อาหารที่มีไขมัน
สูงรวมกับ 0.2% trans-10, cis-12 CLA เปนเวลา 4 สัปดาห พบวาทั้งสองกลุม ไมมีการ
เปลี่ยนแปลงของน้ําหนักตัว แตมี epididymal fat และ retroperitoneal fat ลดลงอยางมนียัสาํคญั
ทางสถิติ และเมื่อพิจารณาที่ epididymal adipose tissue พบวา trans-10, cis-12 CLA ไมมีผล
ตอ SCD1 mRNA expression ในทั้งสองกลุมการทดลอง แตมี fatty acid synthase (FAS) และ 
uncoupling protein-2 (UCP-2) mRNA เพิ่มข้ึน (115) ดังรูปที่ 10 

 
รูปที่ 10: ผลของ trans-10, cis-12 CLA ตอ mRNA expression ในเนื้อเยื่อไขมัน เมื่อ Wild-type 
 (WT, SCD1+/+) และ Knock out (KO, SCD1-/-) mice ไดรับอาหารควบคุมหรือ 0.2% 
 trans-10, cis-12 CLA เปนเวลา 4 สัปดาห (115) Stearoyl-CoA desaturase (SCD); 
 peroxisome proliferator-activated receptor γ (PPARγ); adipocyte lipid binding 
 protein (aP2); fatty acid synthase (FAS); uncoupling protein (UCP); และ 
 glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase (GAPDH). 

 
ดังนั้นการที่มี UCP-2 gene เพิ่มข้ึนใน adipose tissue แสดงวา trans-10, cis-12 CLA 

มีสวนทําใหมวลไขมันในรางกายลดลง และมีการเผาผลาญพลังงานในรางกายเพิ่มข้ึน สวน FAS 
gene ตามปกติจะถูกเหนี่ยวนําดวย glucose หรือ insulin และถูกยับยั้งดวย polyunsaturated 
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fatty acid (PUFA) หรือ leptin ดังนั้นจากการทดลองที่ไดนี้ แสดงใหเห็นวา trans-10, cis-12 CLA 
มีสวนทําใหระดับ insulin ในกระแสเลือดเพิ่มข้ึน และ/หรือมีระดับ leptin ลดต่ําลง สงผลโดยรวม
ใหลดน้ําหนักไขมันในรางกายลงได ทั้งนี้ยังมีการศึกษาในหลอดทดลองโดยใช stromal vascular 
cell จากเนื้อเยื่อไขมันของมนุษย ซึ่งแสดงใหเห็นวา trans-10, cis-12 CLA นั้นทําให triglyceride
ลดลงได ผลนี้แสดงใหเห็นถึงการยับยั้งการเกิด lipogenesis ในขณะที่ cis-9, trans-11 CLA นั้นมี
ผลทําให triglyceride เพิ่มข้ึน ุ (116-117) นอกจากนี้มีผูรายงานวา CLA สามารถลดการสราง 
adipogenic fatty acid เชน linoleic acid, arachidonic acid และ eicosanoid metabolites 
ดังนั้น CLA อาจจะมีผลลด prostaglandins และ leukotrienes ซึ่งควบคุม cell growth, 
differentiation และ metabolism (47) 

Nakanishi T และคณะ (118) ไดทําการทดลองใน Male Sea:ddY mice หนัก 35-40 กรัม 
โดยใหอาหารที่มี high linoleic acid (72.8%), CLA mixture, γ- linoleic acid พบวา mice ที่กิน 
CLA ในขนาด 300 µL/day  เปนเวลาสั้น ๆ (12 ชม.) จะมี prostaglandin E2 (PGE2 ) เพิ่มข้ึน
อยางมีนัยสําคัญ แตในระยะยาว (4 สัปดาห) กลับพบวามี PGE2 ลดลงอยางมีนัยสําคัญ และยัง
เพิ่มการสะสมของไขมันและ triglyceride ในตับดวย อธิบายไดวาการสราง PGE2 เพื่อ 
hepatopretective activity นั้นเพิ่มข้ึนเมื่อรับประทาน CLA ในชวงแรก ๆ แตเมื่อกินตอไปเร่ือย ๆ 
การสราง PGE2 นั้นจะมีขีดจํากัดเนื่องจากมี arachidonic acid ลดลง และมีรายงานวา mice ทีก่นิ 
CLA จะมีระดับ arachidonic acid ในตับลดลงแตเมื่อกิน CLA รวมกับ γ- linoleic acid เปนเวลา 
4 สัปดาห พบวาระดับ PGE2 เพิ่มข้ึน รวมทั้งมีการสะสมของไขมันและ triglyceride ในตับลดลง 
ปองกันการที่ CLA เหนี่ยวนําใหเกิดการสะสมของไขมันและ triglyceride ในตับได ซึ่งเมื่อกิน CLA 
รวมกับ linoleic acid ไมพบผลการปองกันนี้ นอกจากนี้ Belury MA (119) ยังไดพบวา กลไกของ 
CLA ในการลด arachidonic acid-derived eicosanoids นั้นอธิบายไดดวย 3 ทฤษฎี คือ  

1)  CLA ไปแทนที่ arachidonic acid ใน phospholipid  
  2)  CLA ลดการแสดงฤทธิ์ cycloxygenase-1 และ 2  

3)  CLA และกลไกการออกฤทธิ์ของมันทําหนาที่เหมือนเปน antagonist ของ  
     cycloxygenase 

 ยิ่งไปกวานั้น Kliewer S และคณะ ยังพบวา prostaglandin D2 และ J2 มีผลในการ
ควบคุมการเจริญของ murine 3T3-L1 preadipocytes และกระตุน PPARγ (120) ซึ่งควบคุม 
adipogenic gene aP2 และ lipoprotein lipase (121) อีกดวย 
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ความปลอดภัยของ CLA ในสัตวทดลองและเซลลเพาะเล้ียง 
 
 ผลจากการศึกษาในสัตวทดลองและเซลลเพาะเลี้ยงแสดงใหเห็นวา CLA อาจมีประโยชน
ตอสุขภาพ แตมีรายงานเกี่ยวกับอาการไมพึงประสงค จากการศึกษาใน mice ที่ไดรับ CLA พบวา 
การลดลงของมวลไขมันโดย adipocytes apoptosis เปนสาเหตุของ insulin resistance และ 
marked hepatomegaly characteristic ของ lipodystrophy (64) การมีระดับ leptin ลดลงอาจ
อธิบายการเกิด insulin resistance ได เพราะการทํางานของ leptin จะทําใหระดับ insulin ใน
กระแสเลือดเปนปกติ และลดการสะสมของ fat ในตับ (64) ในการศึกษาอ่ืน ๆ พบวามีรายงานที่
คลายคลึงกันถึงผลของ CLA ตอน้ําหนักตับและมามที่เพิ่มข้ึนใน rats (55, 56) รวมทั้งการเกิด 
insulin resistance (56, 81) ดวย  
 
ประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ CLA จากการศึกษาในมนุษย 
 
 จากการรวบรวมขอมูลทางวิชาการที่ทําการศึกษาในมนุษย พบวาขอมูลที่ทําการทดลอง
นั้นยังมีขอจํากัดทั้งในดานของการออกแบบการทดลองและวิธีการประเมินคาตาง ๆ ซึ่งแตละ
การศึกษานั้นจะมีแงมุมที่ตองการตางกันไป ตัวอยางเชน Larsen TM และคณะ (51) ไดทําการ
รวบรวมขอมูลการศึกษาในป 2003 ซึ่งเปนการศึกษาแบบ randomized, double-blinded, 
placebo-controlled studies จํานวน 13 การศึกษา โดยไดรวบรวมไวดังตารางที่ 5 พบวา ใน 13 
การศึกษานี้ไมแสดงผลของการรับประทานอาหารเสริม CLA ที่มีตอน้ําหนักตัวเลย และพบวามี 10 
การศึกษา ที่มีการประเมินผลของมวลไขมัน โดยมีเพียง 3 การศึกษาเทานั้นที่มีมวลไขมัน ลดลง 
และมีการศึกษาที่ประเมินผลตอ fat-free mass (FFM) 7 การศึกษา ซึ่งพบวามีเพียง 1 การศึกษา
เทานั้นที่มี body FFM เพิ่มข้ึนเล็กนอย โดย FFM นั้นเปนตัวที่แสดงถึงมวลกายที่ปราศจากไขมัน 
นอกจากนี้ในบางการศึกษายังมีการรายงานถึงการเปลี่ยนแปลงระดับ cholesterol และปจจัย
เสี่ยงที่อาจมีผลตอโรคหลอดเลือดและหัวใจดวย 
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ผลของ CLA ตอการเปลี่ยนแปลงสัดสวนของรางกาย 
ในแงของการเปลี่ยนแปลงสัดสวนรางกาย พบวา มีการศึกษาที่แสดงผลของ CLA ในการ

ลดมวลไขมันของรางกาย ซึ่งทําการศึกษาในวัยรุนทั้งหญิงและชายที่ไมอวนโดยไดรับ CLA ใน
ขนาด 0.7-1.4 กรัมตอวัน เปนเวลา 4-8 สัปดาห ผลคือ สามารถลดไขมันและมวลไขมันในรางกาย
ลงได (122) นอกจากนี้ยังมีการทดลองในคนที่มีน้ําหนักเกินและอวนโดยใหรับประทาน mixed 
CLA isomers ในขนาด 1.7-6.8 กรัมตอวัน (1.7, 3.4, 5.1, 6.8 กรัมตอวัน) นาน 12 สัปดาห พบวา 
ไมมีกลุมไหนที่มีน้ําหนักตัวหรือ BMI ลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตพบวาสามารถลดมวล
ไขมันในรางกายลงได และกลุมที่รับประทาน CLA 6.8 กรัมตอวัน นั้นมีผลในการเพิ่มมวลกายที่
ปราศจากไขมันได แตกลุมนี้มีการออกกําลังกายรวมดวยในระหวางการทดลอง (123)  อีกการ
ทดลองหนึ่งไดทําในคนที่ออกกําลังกายเปนประจําและมีสุขภาพดี โดยใหออกกําลังกายสัปดาหละ 
3 คร้ัง แตละครั้งนาน 90 นาที และใหไดรับ mixed CLA 1.8 กรัมตอวัน นาน 12 สัปดาห พบวา 
สามารถลดไขมันในรางกายไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตไมมีผลเปลี่ยนแปลงน้ําหนักตัว (124) 

ดังนั้นการออกกําลังกายอาจมีสวนเสริมผลของ CLA ในการลดมวลไขมันลงและเพิ่มมวลกายที่
ปราศจากไขมันได แตจากการทดลองในอาสาสมัครสุขภาพดี ที่มี BMI 25-30 kg/m2 ซึ่งไดรับ 
CLA ในรูปไตรกลีเซอไรดและกรดไขมันอิสระ 3.6 กรัมตอวัน นาน 1 ป พบวา CLA ทั้งสองรูปแบบ
สามารถลดมวลไขมันในรางกายได และยังพบวา CLA ในรูปกรดไขมันอิสระมีผลเพิ่มมวลกายที่
ปราศจากไขมันโดยไมสัมพันธกับการรับประทานอาหารและออกกําลังกาย (125)  

ในทางตรงกันขาม พบวามีรายงานการศึกษาในผูหญิงอายุ 20-41 ป จํานวน 17 คน ให
ไดรับ mixed CLA isomers 3.0 กรัมตอวัน เปนเวลา 94 วัน พบวา ผลตอการเปลี่ยนแปลงสัดสวน
รางกายหรือการใชพลังงานไมมีความแตกตางกับกลุมที่ไมไดรับ CLA อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
และเมื่อทดสอบผลตอการเปลี่ยนแปลงกรดไขมันและ glycerol โดยใหไดรับ CLA 3.9 กรัมตอวัน 
เปนเวลา 4 สัปดาห พบวา ไมมีผลตออัตราการสลายไขมันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (126) และ
จากการทดลองใหอาสาสมัครรับประทานอาหารเสริม CLA ในขนาด 3.0-3.4 กรัมตอวัน นาน 12-
18 สัปดาห พบวาไมมีผลตอมวลไขมัน มวลกายที่ปราศจากไขมัน น้ําหนักตัว รวมทั้งปริมาณไขมัน
ในกระแสเลือดดวย (127) สวนการศึกษาในอาสาสมัครที่รับประทาน CLA ในขนาด 6 กรัมตอวัน 
เปนเวลา 28 วัน พบวา มีผลเปลี่ยนแปลง total body mass, fat-free mass, fat mass อยางไมมี
นัยสําคัญทางสถิติ (128) นอกจากนี้ยังพบการศึกษาในคนที่มี BMI 25-30 kg/m2 และมีสุขภาพดี 
อายุ 35-65 ป พบวา เมื่อรับประทาน CLA 1.5-3.0 กรัมตอวัน เปนเวลา 8 สัปดาห มีผลทําให
น้ําหนักตัว BMI มวลไขมันลดลงอยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (129) และเมื่อใหรับประทาน CLA 



 

 

39

3.4 กรัมตอวัน เปนเวลา 1 ป พบวามีน้ําหนักตัวหรือน้ําหนักไขมันที่เพิ่มข้ึน รวมทั้งรายงานอันไม
พึงประสงคและผลของ insulin resistance ไมแตกตางจากกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(130) 

Mensink RP (131) ไดรวบรวมผลการศึกษาประสิทธิภาพของผลิตภัณฑเสริมอาหาร 
CLA ในมนุษย พบวาการรับประทานผลิตภัณฑเสริมอาหาร CLA ไมไดมีประสิทธิภาพในการลด
น้ําหนักมากนัก และยังพบวา t10, c12-CLA isomer นั้นมีผลขางเคียงตอ metabolic syndrome 
ยิ่งไปกวานั้น การบริโภค CLA ในปริมาณสูง (>3 กรัมทุกวัน) แมจะสามารถแสดงใหเห็นถึง
ประสิทธิภาพของ CLA ได แตปริมาณนี้ไมมีบทบาทในการปองกัน metabolic syndrome  

 
ผลของ CLA ตอการการเปลี่ยนแปลงระดับไขมัน 
ในแงของการเปลี่ยนแปลงระดับ cholesterol และ triglyceride พบวามีขอมูลการศึกษา

ในสัตวหลายสปชีส พบวา เมื่อรับประทาน CLA จะมีผลลดระดับ cholesterol ลงได (82-83, 65) 
แตจากการทดลองในมนุษยหลายการทดลองพบวา CLA มีผลในการลดระดับ cholesterol อยาง
ไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (127-128, 132-133) และไมมีผลตอระดับ triglyceride อีกดวย (123, 
127, 133) 

จากรายงานผลการศึกษาในคนที่มีน้ําหนักเกินมาตรฐาน เมื่อรับประทาน mixed CLA ใน
ขนาด 4.2 กรัมตอวัน นาน 12 สัปดาห พบวาสามารถลดการสะสมไขมันที่บริเวณชองทองได 
(132) นอกจากนี้ยังพบวา mixed CLA มีผลตอการเปลี่ยนแปลงระดับ leptin ในกระแสเลือด ซึ่ง
อาจจะสะทอนใหเห็นถึงความเกี่ยวของกับการลดลงของมวลไขมัน อยางไรก็ตาม leptin นั้น
อาจจะสัมพันธกับการลดไขมันที่ subcutaneous มากกวาที่ intraabdominal (134) โดยผลของ 
CLA ในการลดการสะสมของไขมันนั้น อธิบายดวยกลไกที่เกี่ยวของกับอินซูลิน เนื่องจากการไป
กระตุน sterol regulatory element binding protein-1 (SREBP-1) dependent lipogenic 
pathway ทําใหลดการสะสมไขมันในตับลงได (51, 129, 135)  
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ความปลอดภัยของ CLA ในมนุษย 
 

จากขอมูลการศึกษา พบวาการไดรับ CLA ในขนาด 3.4 กรัมตอวัน ถือวาขนาดที่
ปลอดภัยในคนสุขภาพดี (126) สวนการใช CLA ในผูปวยเบาหวานนั้น Belury MA (89) ได
ทดลองผลของ CLA ในคนที่เปนโรคเบาหวานชนิดไมพึ่งอินสุลิน ซึ่งพบวาผูปวยทีไ่ดรับ CLA ขนาด 
6 กรัมตอวัน เปนเวลา 8 สัปดาห มีระดับ fasting blood glucose ลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
แตไมมีผลตอระดับ fasting insulin (89, 136) นอกจากนี้ในอาสาสมัครสุขภาพดี ที่ไดรับ CLA ใน
ขนาด 3.0-4.2 กรัมตอวัน เปนเวลา 64-84 วัน ไมพบวามีผลใด ๆ ตอระดับ insulin และ glucose 
เลย (137-138) แตเมื่อทําการศึกษาในชายอวนลงพุง โดยใหรับประทาน CLA 4.2 กรัมตอวัน นาน 
4 สัปดาห พบวาผลตอระดับ insulin ไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (132) แตจากการศึกษาของ Risérus 
U และคณะ ที่ประเมินถึง insulin sensitivity โดยใหผูชายที่มีสัญญาณของ metabolic syndrome 
รับประทานอาหารเสริม CLA ซึ่งเปน purified 75% t10, c12-CLA ในขนาด 3.4 กรัมตอวัน นาน 
12 สัปดาห พบวามีผลลด insulin sensitivity อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เพิ่ม fasting plasma 
glucose และ C-reactive protein (CRP) ข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (139-141) โดย CRP นี้
เปนตัวที่บงบอกถึงการเกิดการอักเสบและใชเปนตัวที่แสดงถึงความเสี่ยงตอการเกิดโรคหัวใจและ
หลอดเลือดได ซึ่งในกลุมที่ไดรับ mixed CLA isomers นั้นไมพบผลนี้ (139)  

อยางไรก็ดี Tricon S และคณะ ไดทําการศึกษาถึงประสิทธิภาพของ cis-9, trans-11 CLA 
ในผูชายสุขภาพดี อายุ 34-60 ป มีคา BMI 18-32 kg/m2 โดยใชเวลานาน 6 สัปดาห พบวา cis-9, 
trans-11 CLA มีผลตอน้ําหนักตัว ระดับ CRP, insulin, glucose, TG, TC, LDL-C และ HDL-C 
อยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ ยิ่งไปกวานั้นยังพบวา ผลิตภัณฑที่มี cis-9, trans-11 CLA มีผลตอ
การเกิด LDL-oxidation อยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติอีกดวย จึงไมมีผลในการเพิ่มความเสี่ยงตอ
การเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจ (142) แตเมื่อศึกษาในชายอวนลงพุงที่มีคา BMI 27-35 kg/m2 กลับ
พบวา CLA ที่อยูในรูป purified cis-9, trans-11 isomer นั้นมีผลเพิ่ม insulin resistance และ 
lipid peroxidation โดยไมมีความแตกตางในการเปลี่ยนแปลงสัดสวนของรางกาย (143)  

จากการศึกษาตาง ๆ พบวาการรับประทานอาหารเสริม CLA ในมนุษยแสดงใหเห็นวามี
ระดับ 8-iso-PGF2α (F2-isoprostanes) และ 15-keto-dihydro- PGF2α ในปสสาวะเพิ่มข้ึน ซึ่งทั้ง
สอง PGF2α นี้ เปนตัวที่บงบอกถึง nonenzymatic และ enzymatic lipid oxidation และ 
oxidation stress (140, 143-144) 
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ในกรณีที่ทําการศึกษากับสัตวทดลองและพบวา CLA สามารถทําใหเกิด liver 
hypertrophy ไดนั้น (64, 91) เมื่อศึกษาในมนุษยกลับพบวา CLA ไมกอใหเกิดผลขางเคียง
เกี่ยวกับตับ ตัวอยางเชน Berven G และคณะ พบวาการไดรับ CLA ในขนาด 3 กรัมตอวัน นาน 
18 สัปดาห ไมทําใหการทํางานของตับแยลง (127) สวน Gaullier JM และคณะ ไดทําการทดลอง
ในคนที่มีน้ําหนักเกิน เปนเวลา 12 เดือน โดยไดรับ CLA ในรูปไตรกลีเซอไรดและรูปกรดไขมัน
อิสระ พบวากลุมที่ไดรับ CLA นี้มีการเปลี่ยนแปลงของระดับ glucose, insulin, liver function 
test อยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ นอกจากนี้ยังพบวา CLA จะชวยลดไขมันในรางกายได แตผล
ของน้ําหนักตัวไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (145)  

เมื่อพิจารณาอาการอันไมพึงประสงคจากการรับประทานอาหารเสริม CLA พบวายังมี
ขอจํากัด ซึ่งสวนใหญมักเริ่มตนมาจากระบบทางเดินอาหาร (123, 127) 

 
ตัวอยางการศึกษาประสิทธิภาพของ CLA ในมนุษย 
 

Whigham LD และคณะ (146) ทดลองแบบ randomized, double-blinded, placebo-
controlled ในคนที่มีสุขภาพดี มีคา BMI 27-35 kg/m2 อายุ 18-50 ป จํานวน 64 คน โดยใหไดรับ 
6 g/d mixed CLA isomers และใช high oleic acid เปน placebo ซึ่งการทดลองนี้ใชเวลา 1 ป 
แบงเปน 3 ระยะ โดยชวง 12 สัปดาหแรก ใหไดรับอาหารที่ใหพลังงานต่ํา (13 kcal/kg) เพื่อชวยใน
การลดน้ําหนัก ซึ่งจะใหจนครบ 12 สัปดาหหรือจนกวาจะมีน้ําหนักลดลง 10-20% ระยะที่ 2 เปน
ชวงสัปดาหที่ 12-28 ผูเขารวมการทดลองจะรับประทานอาหาร 25-30 kcal/kg และระยะที่ 3 (5 
เดือน) ใหผูเขารวมการทดลองทุกคนไดรับ 6 g/d CLA เพื่อทดสอบความปลอดภัยในระยะยาว ผล
การทดลองพบวา การเปลี่ยนแปลงสัดสวนรางกายของทั้งสองกลุมไมแตกตางกัน ระดับ glucose 
และ insulin ของทั้งสองกลุมแตกตางกันอยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ และเมื่อพิจารณาที่เอนไซม
ตับ พบวาทั้งสองกลุมใหผลในการเปลี่ยนแปลงไมแตกตางกัน  

 
Riserus U และคณะ (139) ทําการทดลองแบบ randomized double-blind controlled 

ในผูชายที่เปน metabolic syndrome (abdominal obesity, insulin resistance, dyslipidemia, 
and hypertension) มีคา BMI 27-39 kg/m2 อายุ 35-65 ป จํานวน 60 คน โดยสุมใหไดรับ CLA 
mixture, purified trans-10, cis-12 CLA 3.4 g/d หรือ placebo เปนระยะเวลา 3 เดือน เมื่อทํา
การวัด insulin sensitivity ดวย euglycemic clamp กอนและหลังไดรับสารอาหาร พบวา trans-
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10, cis-12 CLA มีผลในการลด insulin sensitivity เมื่อเปรียบเทียบกับ placebo แต CLA 
mixture ไมสงผลดังกลาว ยิ่งไปกวานั้น trans-10, cis-12 CLA ยังเพิ่มระดับของ fasting glucose 
อีกดวย สวนผลตอระดับ cholesterol พบวาทั้ง CLA mixture และ trans-10, cis-12 CLA มีผลลด 
HDL-C, เพิ่ม makers ของ oxidative stress (urinary F2-isoprostanes) หลายเทาเมื่อเทียบกับ 
placebo นอกจากนี้ยังพบวา trans-10, cis-12 CLA สามารถเพิ่มระดับ inflammatory makers 
C-reactive protein (CRP) ในกระแสเลือดขึ้นเปน 2 เทา และที่นาสนใจคือ การเพิ่ม insulin 
resistance นั้นแปรผันตามการเพิ่มของ oxidative stress แตไมสัมพันธกับการเพิ่มของ CRP  

จากการทดลองนี้จึงมีความสนใจวา ผลขางเคียงของ trans-10, cis-12 CLA ตอ insulin 
sensitivity อาจเปนสิ่งที่เฉพาะเจาะจงตอ isomer นี้เทานั้น จึงไดมีการทดลองโดยใช purified cis-
9, trans-11 CLA ซึ่งออกแบบการทดลองและมีจํานวนประชากรคลายกับการศึกษากอนหนานี้ 
โดยเปนการศึกษาแบบ randomized double-blind controlled study ในผูชายอวนลงพุงและมี
ภาวะ insulin resistance พบวา cis-9, trans-11 CLA ก็มีผลในการลด insulin sensitivity เมื่อ
เทียบกับ placebo เชนกัน ดังนั้น Riserus U และคณะ จึงสรุปวา CLA isomers สงผลเสียตอ 
insulin sensitivity ในผูที่มีภาวะ insulin resistance และผูที่เปนเบาหวาน (139) 

 
Malpuech-Brugère C และคณะ (129) ทําการศึกษาถึงผลของ CLA ที่มีตอมวลไขมันใน

รางกายในคนที่มีน้ําหนักเกินเกณฑมาตรฐาน โดยทําการทดลองแบบ randomized, double-
blind, placebo-controlled trial ในอาสาสมัครสุขภาพดี มี BMI 25-30 kg/m2 อายุระหวาง 35-65 
ป จํานวน 90 คน เปนชาย 45 คน และหญิง 45 คน ซึ่งแบงการทดลองเปน 2 ชวง คือ ใน 6 
สัปดาหแรก กําหนดให อาสาสมัครทุกคนดื่มเครื่องดื่มที่มีสวนผสมของ high oleic sunflower oil 
3 g/d (placebo) จากนั้นแบงอาสาสมัครเปน 5 กลุม ใหไดรับเครื่องดื่มที่มีสวนผสมของ high 
oleic sunflower oil 3 g/d, purified c9t11-CLA 1.5 g/d + high oleic sunflower oil 1.5 g/d, 
purified c9t11-CLA 3 g/d, purified t10c12-CLA 1.5 g/d + high oleic sunflower oil 1.5 g/d 
และ purified t10c12-CLA 3 g/d เปนเวลาอีก 8 สัปดาห โดย CLA ที่ใชอยูในรูปของ triglyceride 
และในระหวางที่ทําการทดลองนี้ ไดมีการจดบันทึกความเจ็บปวยหรืออาการขางเคียงที่เกิดขึ้นดวย 
ซึ่งผลการทดลองพบวา ทุกกลุมมีน้ําหนักตัว คา BMI, fat mass, body fat mass และ lean body 
mass ลดลงอยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ  
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ขอจํากัดของการศึกษา 
 
 ตัวแปรที่มีผลในการศึกษาประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ CLA นั้น เกี่ยวของกับ
ลักษณะของผูเขารวมการทดลอง (เชน เพศ อายุ ระดับความอวน) ความเปนอยู รูปแบบอาหารที่
ไดรับ กิจกรรมที่ทํา ขนาดและระยะเวลาที่ไดรับ CLA รวมทั้งขีดจํากัดของเครื่องมือที่ใชวิเคราะห 
 หลายการศึกษาใช  mixed CLA isomers ในการทดลองซึ่งใหผลตรงขามกับการแยกใช
แตละ isomer และการใช  mixed CLA isomers นี้ยังยากที่จะอธิบายผลหรือกลไกของ CLA โดย
ที่ไมรูวา isomer ไหนกอใหเกิดผลนั้น ๆ  ซึ่งเปนสิ่งสําคัญเพราะ isomer ที่ตางกัน สงผลตอการ
ทํางานและกลไกที่เกิดขึ้นตอเนื้อเยื่อและอวัยวะที่เฉพาะเจาะจง ดังตัวอยางเชน cis-9, trans-11 
CLA isomer เกี่ยวของกับคุณสมบัติในการตานมะเร็ง สวน  trans-10, cis-12 CLA isomer 
เกี่ยวของกับการเผาผลาญไขมันและการเปลี่ยนแปลงสัดสวนรางกาย (147) 

 
สรุปผลการรวบรวมขอมูล 
 
 ผลการศึกษาในสัตวทดลองและเซลลเพาะเลี้ยงจํานวนมากไดแสดงถึงประสิทธิภาพของ 
isomer ที่เฉพาะเจาะจงของ CLA ในการปองกันหรือลดความอวน จึงทําใหมีผูสนใจนํา CLA มา
ใชเปนผลิตภัณฑเสริมอาหารสําหรับมนุษย ซึ่งในปจจุบันนี้เราไดทราบถึงประสิทธิภาพของ CLA ที่
มีตอ adipogenesis และ lipid metabolism ในสัตว โดยผลตาง ๆ ที่เกิดขึ้นนั้นขึ้นอยูกับ isomer 
ขนาดที่ใช ระยะเวลาที่ไดรับ รวมทั้งสายพันธุของสัตวที่นํามาทดลองดวย ทั้งนี้ isomer ของ CLA 
ที่มีผลในการลดความอวนในสัตว และใน preadipocyte ซึ่งไดมาจากทั้งสัตวทดลองและมนุษย 
คือ trans-10, cis-12 CLA  

สวนผลของ CLA ในมนุษยยังไมสามารถสรุปไดอยางแนชัดและไมมีการศึกษาใดที่
ทําการศึกษาเฉพาะเจาะจงกับแตละ isomer ในระยะเวลาที่นานพอ ปจจุบันยังไมมีความแนชัดใน
การรับรองผลในการลดน้ําหนักตัวของ CLA ที่มีตอมนุษย อาจเปนไปไดที่สามารถลดไขมันใน
รางกายไดเล็กนอยเมื่อรับประทานผลิตภัณฑเสริมอาหาร CLA แตอยางไรก็ตามยังไมมีหลักฐาน
ยืนยันในการชวยปรับ metabolic profile ในทางตรงกันขามมีรายงานการศึกษาออกมาพบวา 
CLA ทําให HDL-C ลดลง เพิ่ม lipid peroxidation แตยังไมทราบผลในระยะยาว ยิ่งไปกวานั้น 
CLA อาจจะทําใหเกิดผลขางเคียงซึ่งประกอบไปดวย lipodystrophy, insulin resistance และลด
การสรางไขมันในน้ํานม (148-149) จึงไมเหมาะในการใชกับหญิงที่ตองใหนมบุตร และเมื่อมีการ
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เปรียบเทียบการศึกษาในสัตวทดลองและมนุษย พบวา ขนาดของ CLA ที่ใชในมนุษยตํ่ากวาที่ใช
ในสัตวทดลองมาก เชน จากการศึกษาใน growing rats ที่หนัก 300 g พบวาเมื่อไดรับ 0.5 % 
mixed CLA isomer ขนาด 15 g/d (จะเทียบเทาประมาณ 75 mg CLA/d หรือ 250 mg/kg) เปน
เวลา 6-8 สัปดาห สามารถลดไขมันในรางกายได ในทางตรงกันขามมีการศึกษาในมนุษยจํานวน
มาก โดยให 3 g/d mixed CLA isomer นาน 6-12สัปดาห ซึ่งที่มีน้ําหนัก 70 kg จะคิดเปน 
ประมาณ 43 mg/kg ซึ่งนอยกวา 0.5% w/w CLA ที่ใชทดลองใน growing rats ถึง 6 เทา (88) 
ดังนั้น ขนาดของ CLA ที่ใชศึกษาประสิทธิภาพของ CLA อาจไมใชขนาดที่เหมาะสมที่จะกอใหเกิด
ประสิทธิผลตามตองการ 

จากที่กลาวมาขางตน จึงควรที่จะตองมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของ CLA เพิ่มเติม
เพื่อใหเขาใจถึงกลไกการทํางานของ CLA แตละ isomer ที่เฉพาะเจาะจงในระดับโมเลกุล โดย
ทั้งนี้จะตองมีการควบคุมการทดลองทั้งบุคคลที่เขารวมการทดลอง ขนาดของ CLA ที่ไดรับ 
ระยะเวลาที่ทําการศึกษา รวมทั้งคํานึงถึงความปลอดภัยดวย  

ผลของ CLA ที่ไดจากการรวบรวมขอมูลนี้แตละการศึกษาแสดงใหเห็นเพียงแคชวงเวลา
ส้ัน ๆ ซึ่งเมื่อหยุดรับประทานอาหารเสริม CLA แลวอาจจะมีไขมันในรางกายกลับมาเหมือนเดิม
กอนที่จะรับประทานอาหารเสริม CLA ได (150) แตมีการศึกษาที่แสดงผลในระยะยาวจากการ
รับประทานอาหารเสริม CLA โดยมีน้ําหนักตัวลดลงและมีระดับ lean body mass คอนขางคงที่ 
แสดงใหเห็นวา CLA อาจจะมีประโยชนในการปองกันการกลับมามีน้ําหนักเพิ่มข้ึนอีกครั้ง ซึ่ง CLA 
ชวยปองกันการลดลงของ lean body mass ในระหวางการลดน้ําหนัก จึงทําให basal metabolic 
rate อยูในระดับคงเดิม ซึ่งเปนการลดโอกาสเสี่ยงที่จะทําใหน้ําหนักตัวกลับมาเพิ่มข้ึนอีก (151-
153) ดังนั้นการรับประทานผลิตภัณฑเสริมอาหารเปนเวลานาน จึงอาจจําเปนถา CLA มีผลตอ
การควบคุมความอวนเพียงอยางเดียว อยางไรก็ตาม ยังไมมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพและความ
ปลอดภัยของ CLA ทั้งในสัตวทดลองหรือมนุษยในระยะยาว 
 อาหารพวก monounsaturated linoileic acid (MUFA) และ n-6 fatty acid เชน linoleic 
acid อาจมีผลทําใหประสิทธิภาพในการลดความอวนของ CLA เปลี่ยนไป โดยใหผลตรงกันขามได 
(123) ดังนั้นการรับประทานผลิตภัณฑเสริมอาหาร CLA รวมกับอาหารที่มีไขมันต่ําอาจมี
ประสิทธิภาพดีที่สุดในการลดความอวน ทั้งนี้ประสิทธิภาพของ CLA ข้ึนอยูกับปจจัยตาง ๆ 
ประกอบกัน การที่จะหวังผลลดน้ําหนักจากอาหารเสริม CLA เพียงอยางเดียวนั้นอาจไมเพียงพอ 
หากแตผูที่ตองการลดน้ําหนักจะตองควบคุมอาหารอยางถูกวิธีและออกกําลังกายควบคูไปดวย 
สรางนิสัยการบริโภคอาหารอยางพอเหมาะ เลือกรับประทานอาหารที่มีประโยชน ถูกสุขลักษณะ 
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พรอมกับออกกําลังกายเปนประจําสม่ําเสมอ ไมหักโหมและถูกวิธี หากทําไดดังที่กลาวมาขางตน 
ปญหาน้ําหนักตัวจะสามารถแกไขไดและไมเสี่ยงตอการกลับมาเปนโรคอวนอีก 
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