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กิตติกรรมประกาศ 

วิทยานิพนธฉบับนี้สําเร็จลุลวงไปไดดวยความเมตตาชวยเหลืออยางดียิ่งจากคณาจารย
หลายทาน ผูวิจัยขอกราบขอบพระคุณ อาจารยนายแพทย ชูชัย ตั้งเลิศสัมพันธ อาจารยท่ีปรึกษา
วิทยานิพนธ ผูซ่ึงใหความรู คําแนะนํา คําปรึกษา ตลอดจนช้ีแนะวิธีการศึกษาวิจัยในทุกข้ันตอน จน
วิทยานิพนธฉบับนี้เสร็จสมบูรณ ผูวิจัยขอกราบขอบพระคุณอยางสูงไว ณ โอกาสนี้ 

ขอกราบขอบพระคุณ ศาสตราจารย ดร. นายแพทย ธัมมทิวัตถ นรารัตนวันชัย ประธาน
กรรมการสอบวิทยานิพนธ และศาสตราจารย ดร. ประพีร เศรษฐรักษ กรรมการสอบวิทยานิพนธ
ผูใหคําช้ีแนะและเสนอส่ิงที่มีประโยชนเพื่อปรับปรุงงานวิจัยใหดียิ่งข้ึน 

ขอขอบคุณครอบครัวของผูวิจัย และเพ่ือนแพทยทุกทานท่ีเปนกําลังใจใหผูทําวิจัยมาโดย
ตลอด และขอขอบคุณผูเขารวมวิจัยทุกทานท่ีใหความรวมมือเปนอยางดีจนงานวิจัยนี้เสร็จสมบูรณ 

ขอขอบคุณเจาหนาท่ีของโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยแมฟาหลวง กรุงเทพมหานครทุกทาน ท่ี
ชวยเหลือผูวิจัยดวยดีเสมอมา และผูท่ีไมไดกลาวถึงในท่ีนี้ทุกทานท่ีมีสวนชวยทําใหงานวิจัยสําเร็จ
ลุลวงมาไดดวยดี ผูวิจัยรูสึกซาบซ้ึงในความกรุณาและขอบพระคุณไว ณ โอกาสนี้ 

ทายนี้คุณคาและประโยชนใด ๆ อันเกิดจากวิทยานิพนธฉบับนี้ ผูวิจัยขอมอบแดบิดา 
มารดา ครอบครัว และผูมีพระคุณทุกทาน ท่ีใหการสนับสนุนและใหกําลังใจแกผูวิจัยอยางดีมา
ตลอด 

นรจักร คุมชํานาญ 
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ชื่อเรื่องวิทยานิพนธ  การศกึษาเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภยัของการทา
ครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับ
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เพือ่การปรับผิวหนาขาวในอาสาสมัครชาวไทย 

ชื่อผูเขียน  นรจักร คุมชํานาญ 

หลักสูตร  วิทยาศาสตรมหาบัณฑิต (ตจวิทยา) 

อาจารยท่ีปรึกษา  อาจารย ชูชัย ตั้งเลิศสัมพันธ 

บทคัดยอ 

การมีสีผิวท่ีขาวเปนคานิยมของความงามในอุดมคติของเอเชียท่ีมานาน และไดรับความ
นิยมมากข้ึนเร่ือย ๆ มีหลายวิธีท่ีชวยปรับใหสีผิวขาวข้ึนได แตวิธีท่ีงายท่ีสุดคือการใชครีมทาปรับ
ผิวขาว แตมักพบวาครีมทาปรับผิวขาวสวนใหญจะผสมสารไฮโดรควิโนน หรือสารอนุพันธุของ
สารไฮโดรควิโนน ท่ีมีคุณสมบัติยับยั้งการสรางเม็ดสีโดยยับยั้งเอนไซม tyrosinase ซ่ึงเปนเอนไซม
หลักในกระบวนการสรางเม็ดสีแตสารกลุมมีผลขางเคียงท่ีอันตรายหลายอยาง ท่ีผานมามีการศึกษา
พบวาสาร4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล ไมเพียงแตมีคุณสมบัติในการยับยั้งเอนไซม tyrosinase แตยัง
สามารถยับยั้งเอนไซมท่ีสําคัญอีกตัวในกระบวนการสรางเม็ดสีคือ tyrosinase-related protein-1 
(TRP-1) จึงทําใหสีผิวดูขาวข้ึน ซ่ึงการศึกษานี้ทําเพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัย
เพ่ือการปรับผิวหนาขาวดวยไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และอัลฟา
อัลบูตินซ่ึงเปนสารอนุพันธุของสารไฮโดรควิโนนท่ีถูกใชเปนสวนผสมในครีมปรับผิวขาวกันอยาง
แพรหลาย 

วัตถุประสงค: เพื่อศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัยของการทาครีมครีมไล
โปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เพื่อการปรับ
ผิวหนาขาวในอาสาสมัครชาวไทย  
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วิธีการศึกษา: ผูเขารวมวิจัยท่ีตองการปรับผิวหนาขาว 32 คน ทาครีม ครีมไลโปโซม เอน

แคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และ ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% แบบแบงคร่ึงหนาดานซาย

และขวาจากการสุม และปกปด 2 ทาง ทาวันละ 2 คร้ัง เชาและกอนนอนเปนเวลา 12 อาทิตย 

ประเมินผลกอนการรักษา และสัปดาหท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดยา 2 อาทิตยในสัปดาหท่ี 14 

ตามลําดับ โดยใชเคร่ืองเมกซามิเตอร 18 และ รูปถายจากกลองวีเซีย ประเมินความพึงพอใจและ

ผลขางเคียงโดยแพทยและผูเขารวมวิจัย 

ผลการศึกษา: ผูเขารวมวิจัย 30 คน เขารวมจนจบโครงการ คาเฉล่ียเมลานินลดลงอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.05) ท้ังดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 

0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% คาเฉล่ียเมลานินระหวางดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท  

4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% ลดลงมากกวาขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% อยางมีนัยสําคัญทาง

สถิติ (p < 0.05) ความพึงพอใจของดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 

0.1% อยูในระดับท่ีมากกวาขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.05) โดย

ผลขางเคียงท่ีท้ังจาก 2 ขางพบไมรุนแรงและหายไดเอง 

สรุป: ครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มีความปลอดภัยสูง 

และมีประสิทธิผลในการปรับผิวขาวมากกวา ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ       

(p < 0.05)  

คําสําคัญ: ปรับผิวหนาขาว/ครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล/ครีมอัลฟาอัลบูติน 
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Thesis Title The Efficacy and Safety of Liposome-encapsulated 0.1% 
 4-n-Butylresorcinol Cream Versus 2% Alpha-arbutin Cream 

in Facial Skin Whitening in Thais, a Randomized,  
 Double-blind, Split-face Comparative Study 

Author Norachak Koomchamnarn 

Degree Master of Science (Dermatology) 

Advisor Lecturer Chuchai Tanglertsampan 

ABSTRACT 

Background: White or fair complexion is a popular for asian beauty trends. There are many 
whitening and bleaching agents, the easiest way to enhance even skin tone, which some substance 
have some serious side effects such as hydroquinone. Almost all of whitening agents as tyrosinase-
enzyme inhibitors, which regulate a rate-limiting step of melanin synthesis such as Alpha Arbutin. 
4-n-Butylresorcinol which has received attention as a potent whitening agent in the last nineteen 
years, the inhibitory effect against tyrosinase-enzyme and tyrosinase-related protein-1(TRP-1). 
However, a clinical study of 4-n-Butylresorcinol has been studied less. Liposome-encapsulated 
technology is known to enhance penetration of the drug delivery system with less skin irritation and 
improve stabilization. Therefore, liposome-encapsulated 4-n-Butylresorcinol may have higher 
efficacy and safety in Facial Skin Whitening than Alpha Arbutin which is a hydroquinone 
derivative.  

Objectives: To compare efficacy of The Efficacy and Safety of Liposome-encapsulated 
0.1% 4-n-Butylresorcinol Cream Versus 2% Alpha-arbutin Cream in Facial Skin Whitening in 
Thais 
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Material and Methods: Thirty-two Thai adult volunteers with healthy facial skin condition 
were enrolled in a double-blind randomly split face comparative study. A cream containing 
Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol or a cream containing 2% Alpha-arbutin with 
similar consistency, color and same another composition was applied to each side of the face twice 
daily for 12 weeks. The investigators evaluated a skin whitening effect using mean melanin index 
measured by Mexameter MX18 at baseline and week 4, 8, 12 and 14 respectively. Patient 
satisfaction and side effects of these two creams were performed by questionnaires. 

Results: At the end of the study, thirty volunteers were completed the study. Both sides of 
the face showed significantly reduction of baseline in mean melanin index (p < 0.05) and Liposome-
encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream also revealed statistic significant reduction of mean 
melanin index when compared with the 2% Alpha Arbutin cream in the 12th week of the treatment 
(p < 0.05). The patient satisfaction were performed by questionnaires by self-assessment indicated 
that Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream was considered to be efficacious in a 
good improvement level after the 12thweek of the treatment and 2% Alpha Arbutin cream was 
considered to be efficacious moderate improvement level after the 12thweek of the treatment. All 
volunteers were well tolerated, with side effects from this study, which is very low and can recover 
without treatment. 

Conclusion: Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream was well tolerated 
and showed significant higher efficacy than 2% Alpha Arbutin cream in Facial Skin Whitening  

Keywords:  Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol/2% Alpha-arbutin/                             
Skin Whitening Effect 
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บทที่ 1 

บทนํา 

1.1 ภูมิหลัง 

การปรับสีผิวใหขาวข้ึน (Skin Whitening) หมายถึงการใชสารสกัดจากธรรมชาติ หรือ
สารเคมีท่ีสามารถปรับโทนสีผิวใหขาวข้ึน หรือทําใหความหนาแนนของเม็ดสีเมลานินลดลง โดย
การใชครีม ยาชนิดรับประทาน หรือยาชนิดฉีด 

ในปจจุบันคานิยมเรื่องการมีผิวขาวไดรับความนิยมเปนอยางมาก โดยเฉพาะในเอเชีย 
เนื่องจากความเช่ือในอดีตเร่ืองการมีผิวขาวใสคือการมีผิวสุขภาพดี ดังจะเห็นไดจากสูตรการบํารุง
ผิวของหญิงสาวช้ันสูงในสมัยโบราณ ลวนแตหวังผลเร่ืองการทําใหผิวขาวใส และในปจจุบัน
คานิยมการมีผิวขาวนี้ยังไดรับความนิยมเปนอยางมาก มีการผลิตและจําหนายผลิตภัณฑกลุมนี้เพ่ิม
มากข้ึนเร่ือย ๆ จากการศึกษาเร่ืองการวิจัยการตลาดของเวชสําอางจากสมุนไพรธรรมชาติเพื่อผิว
ขาวซ่ึงใชนาโนเทคโนโลยีในการผลิตของ นุจรี เหลืองอรุณ และอภิสิทธ์ิ คุณเณทราศัย (2550) ทํา
การสํารวจกลุมตัวอยาง 218 ตัวอยางพบวา รอยละ 84.9 เปนเพศหญิง ผูท่ีคิดวาจะใชเวชสําอางเพ่ือ
ผิวขาวมีสูงถึงรอยละ 36.1 (อายุระหวาง 30-40 ป คิดเปนรอยละ59)  

การปรับสีผิวใหขาวข้ึน ในอดีตครีมท่ีใชมักมีสวนผสมของสารที่มีผลขางเคียงมาก เชน 
สารไฮโดรควิโนน (Hydroquinone) ซ่ึงเปนสารท่ีใชในการรักษาฝา และสารอนุพันธของไฮโดรควิ
โนน (Hydroquinone Derivatives) เชน อัลฟาอัลบูติน (Alpha Arbutin) ซ่ึงจะออกฤทธ์ิยับยั้งการ
สังเคราะหเม็ดสี โดยยับยั้งการทํางานของเอนไซม ไทโรซิเนส (Tyrosinase Enzyme) แตสารไฮโดร
ควิโนนอาจทําใหเกิดปฏิกิริยา Cytotoxic ตอเซลลสรางเม็ดสีได และอาจเกิดการระคายเคืองตอ
ผิวหนัง และอาจเกิดดางขาวบริเวณท่ีทาสารนี้ได นอกจากนี้การใชสารนี้ตอเนื่องเปนระยะเวลานาน
อาจเกิด Exogenous ochronosis และ Colloid millium บริเวณท่ีทายาได (Lawrence, Bligard, Reed, 
& Perret, 1988; Martins et al., 2012; Merola, Meehan, Walters & Brown, 2008; Tan, 2010) 

4-เ อ็น -บู ทิล รีซอร ซินอล  (4-n-butylresorcinol) เปนสารอนุพัน ธุของ รีซอร ซินอล
(Resorcinol) ซ่ึงเปนสารท่ีใชกันอยางแพรหลายมาเปนเวลานาน และ4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
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สามารถปรับสีผิวใหขาวข้ึน ใชการรักษาฝา ทําใหฝาสีจางลงไดอยางปลอดภัยจากงานวิจัยท่ีตีพิมพ
เพ่ิมมากข้ึนเร่ือย ๆ โดย4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล มีฤทธ์ิยับยั้งเอนไซม Tyrosinase ซ่ึงเปนเอนไซม
หลักในการสังเคราะหเม็ดสีเมลานิน และนอกเหนือจากน้ันยังสามารถยับยั้ง Tyrosinase-related 
protein-1(TRP-1) ซ่ึงเปนเอนไซมท่ีสําคัญอีกตัวท่ีทําหนาท่ีเกี่ยวเนื่องกับการสังเคราะหเม็ดสีเม
ลานินเชนกัน โดย4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล ไมทําใหเกิด Cytotoxic ตอเซลลสรางเม็ดสีเหมือนกลุม
ของสารไฮโดรควิโนน (Hydroquinone) และผลขางเคียงของ4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล (4-n-
butylresorcinol) พบนอยมาก (Huh et al., 2010a, 2010b; Khemis, Kaiafa, Queille-Roussel, Duteil, 
& Ortonne, 2007; Kim et al., 2005; Kim, Choi, Kim & Park, 2012; Kim, Park, Kwon & Kim, 
2012; Kolbe et al., 2013; Okubo, Oyohikawa, Futaki, Matsukami & Fujii, n.d.)  

ในปจจุบันมีการศึกษาเก่ียวกับการปรับผิวขาวและรักษาฝาโดยการใช ครีมไลโปโซม เอน
แคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% (Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol 
cream) (Huh et al., 2010a) ซ่ึงใชไลโปโซม เทคโนโลยี (de Leeuw, de Vijlder, Bjerring & 
Neumann, 2009) 

ในการชวยในการนําสงโมเลกุลของสารเขาสูผิวไดอยางมีประสิทธิภาพมากข้ึน และชวย
ลดการระคายของสารตอผิวหนัง (Huh et al., 2010a) ผูวิจัยจึงสนใจทําการศึกษาเปรียบเทียบ
ระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับการทาครีมอัลฟา
อัลบูติน 2% ซ่ึงเปนสารปรับผิวขาวท่ีนิยมใชกันอยางแพรหลาย วาครีมท้ังสองน้ันมีประสิทธิผลใน
การปรับสภาพผิวหนาขาวไดดีเทียบเทากันหรือไม ซ่ึงสารท้ังสองชนิดนี้ไมเคยมีการศึกษาในแงของ
การเปรียบเทียบประสิทธิผลมากอน นอกจากนน้ันผลการศึกษาอาจชวยเพิ่มทางเลือกใหมในการ
เลือกใชสารในการปรับผิวขาวได  

1.2 คําถามงานวิจัย (Research Question) 

1.2.1 คําถามงานวิจัยท่ีหนึ่ง (Primary Question) 
การทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% เทียบกับการทา

ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% มีประสิทธิผลในการปรับสภาพผิวหนาขาวไดดีเทียบเทากันหรือไม 

1.2.2 คําถามงานวิจัยท่ีสอง (Secondary Question) 
1.2.2.1 การทาครีมไลโปโซม  เอนแคปซูเลท  4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล  0.1% มี

อุบัติการณเกิดผลขางเคียงนอยกวาการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% หรือไม 
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1.2.2.2 การทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มีความ         
พึงพอใจในการปรับสภาพผิวหนาขาวมากกวาการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

1.3 วัตถุประสงคการวิจัย 

1.3.1  เพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผลของการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรี
ซอรซินอล 0.1% เทียบกับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ในการปรับผิวหนาขาว 

1.3.2  เพื่อศึกษาผลขางเคียงของการทาครีมครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรี
ซอรซินอล 0.1% เทียบกับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ในการปรับสภาพผิวขาวโดยแพทยและ
ผูเขารวมวิจัย 

1.3.3  เพื่อศึกษาเปรียบเทียบความพึงพอใจของการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-
เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% เทียบกับทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ในการปรับสภาพผิวขาวโดยแพทย
และผูเขารวมวิจัย 

1.4 สมมติฐานการวิจัย (Hypothesis) 

1.4.1  การทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มีประสิทธิผล
เทียบเทาการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ในการปรับสภาพผิวหนาขาว 

1.4.2  การทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% ทมีผลขางเคียง
นอยกวาการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ในการปรับสภาพผิวหนาขาว 

1.4.3  ความพึงพอใจในการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% เทากับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ในการปรับสภาพผิวหนาขาว 

1.5 กรอบแนวคิดในการวิจัย (Scope of Research) 

1.5.1 ประชากรท่ีใชในการวิจัย 
ประชากรที่ชายและหญิงไทยท่ีมีสีผิวตามเกณฑการแบงมาตรฐาน Fitzpatrick มากกวาหรือ

เทากับลําดับ 3 ข้ึนไปจากการวินิจฉัยของแพทย 
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1.5.2 กลุมตัวอยางท่ีใชในการวิจัย 
อาสาสมัครชายและหญิงไทยท่ีมีสีผิวตามเกณฑการแบงมาตรฐาน Fitzpatrick มากกวาหรือ

เทากับลําดับ 3 ข้ึนไปจากการวินิจฉัยของแพทยและใชชีวิตประจําวันในตัวอาคารชวงเวลา 10.00 น.-
16.00 น. ท่ีมีความตองการรักษา สามารถติดตามผลท่ีโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยแมฟาหลวง 
กรุงเทพมหานคร และผานเกณฑคัดเลือกตามท่ีกําหนด 

1.6 กรอบแนวคิดในการวิจัย (Conceptual Framework) 

เนื่องจาก 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล และอัลฟาอัลบูติน มีคุณสมบัติลดการสรางเมลานินได
โดยกลไกในการออกฤทธิ์ยับยั้งเอนไซมไทโรซิเนสเหมือนกันท้ังคู (Ando, Kondoh, Ichihashi & 
Hearing, 2007) 

 ซ่ึงเอนไซมไทโรซิเนสเปนเอนไซมท่ีทําหนาเปน Rate limiting enzyme ของกระบวนการ
สรางเม็ดสี ดังนั้นเมื่อเอนไซมไทโรซิเนสถูกยับยั้ง จะทําใหเซลลสรางเม็ดสีผลิตเม็ดสีนอยลง 
ปริมาณของเม็ดสีลดลง จึงทําใหผิวขาวข้ึนได (ภาพท่ี 1.1) 

 

ภาพท่ี 1.1 กรอบแนวคิดในการวิจยัเร่ือง 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอลและอัลฟาอัลบูติน 
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1.7 ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ 

1.7.1  เพื่อเปนทางเลือกใหมในการปรับสภาพผิวขาวท่ีมีประสิทธิผลท่ีดี และผลขางเคียง
นอย 

1.7.2  เพื่อนําผลการวิจัยไปใชเปนขอมูลในการพัฒนาผลิตภัณฑปรับผิวขาวใหมี
ประสิทธิผลท่ีดีข้ึน 

1.7.3  เพื่อเปนขอมูลในการทําวิจัยตอไปในอนาคต 
1.7.4  เพื่อสงเสริมใหมีการพัฒนาในการทําการศึกษาวิจัยในกลุมของผลิตภัณฑปรับผิว

ขาวเพิ่มมากข้ึน 

1.8 การใหคํานิยามเชิงปฏิบัติที่จะใชในการวิจัย (Operating Definition) 

1.8.1 Skin Whitening  
คือ การปรับสีผิวใหขาวข้ึน ดวยการใชสารสกัดจากธรรมชาติ หรือสารเคมีท่ีสามารถปรับ

โทนสีผิวใหขาวข้ึน หรือทําใหความหนาแนนของเม็ดสีเมลานินลดลง  

1.8.2 Tyrosinase  
คือ เปนเอนไซมในการสังเคราะหเม็ดสีเมลานิน เกี่ยวของกับกระบวนการสังเคราะหเม็ดสี

หลายข้ันตอน ทําหนาท่ีเปนrate limiting enzyme (Park & Yaar, 2012) 

1.8.3 Tyrosinase Related Protein1(TRP-1)  
เปนเอนไซมในการสังเคราะหเม็ดสีท่ีสําคัญอีกตัว โดย tyrosinase related protein1(TRP-1) 

จะทําหนาท่ีในการเปล่ียน 5, 6 dihydroxyindile-2carbonylic acid(DICHA) เปน indole-5, 6 quinone 
carboxylic acid (Park & Yaar, 2012) 
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1.8.4 Fitzpatrick Skin Phototype 

ตารางท่ี 1.1 Fitzpatrick skin phototype 

Skin History Examples 

I Always burns easily, never tans 
(sensitive) 

Redhead, freckled, Celtic, Irish-Scots 

II Always Burns easily, tans minimally 
(sensitive) 

Fair-skinned, fair-haired, blue-eyed 
Caucasians 

III Burns moderately, tans gradually (to a 
light-brown) (normal) 

Caucasians 

IV Burns minimally, always tans well (to a 
moderate brown) (normal) 

Mediterranean type Caucasians 

V Rarely burns, tans profusely (to a dark-
brown) (insensitive) 

Mid-Eastern, some Latin American types 

VI Never burns, deeply pigmented 
(insensitive) 

Black skinned Negroids 

ท่ีมา Cripps (1981) 

1.8.5 เคร่ือง Maxameter MX18  
เปนเคร่ืองมือท่ีใชวัดความเขมของสีผิว ในการวัดสีดําหรือเมลานิน และสีแดงหรือ

ฮีโมโกลบิน โดยเคร่ืองนี้อาศัยหลักการวัดท่ีข้ึนกับการดูดซึมแสงและการสะทอนกลับของแสง ซ่ึง
หัววัดจะปลอยแสงออกมา 3 ชวงคล่ืน ออกไปกระทบผิวเม่ือกดหัววัดลงบนผิวหนังในแนวต้ังฉาก 
และหัววัดจะรับแสงสะทอนกลับมา โดยคาท่ีวัดไดจะถูกคํานวณจากสูตรดังนี้  

MX = 500 log INFRARED – REFLECTION + LOG5 

โดยคาท่ีคํานวณไดจะออกมาเปนคาตัวเลข 3 หลัก ซ่ึงจะใชในการเปรียบเทียบและติดตาม
ผลตอไป 
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1.8.6 Mean Melanin Index  
คือคาท่ีไดจากการวัดดวยเคร่ือง Maxameter ซ่ึงคาของความเขมสีผิวท่ีวัดจากเครื่อง

Maxameter จะสามารถบอกความแตกตางของความเขมของสีผิวไดแมนยํามากกวาตาเปลา ซ่ึงความ
แมนยํา ±5% และอานคาไดตั้งแต 1-1,000 (1=ขาว, 1,000=ดํา) 

1.8.7  กลองถายภาพวิเซีย  (VISIA®) (Canfield Scientific Incorporation, USA.)  
เปนเคร่ืองมือท่ีใชวัดผิว และถายภาพใบหนาไดอยางแมนยํา ภาพท่ีถายจากกลองวิเซีย 

(VISIA®) นั้นมี 3 ทิศทาง คือ 
1.8.7.1 ภาพถายหนาตรง 
1.8.7.2 ภาพใบหนามุมหันซาย 37 องศา 
1.8.7.3 ภาพใบหนามุมหันขวา 37 องศา 

 ตัวอุปกรณประกอบดวย กลองดิจิตอล, อุปกรณแฟลช, ระบบใหความสวาง, แทนวางคาง
และตรึงหนาผาก, สายเช่ือมตอขอมูลภาพถายกับเครื่องคอมพิวเตอร, เคร่ืองคอมพิวเตอรประมวณ
และแสดงผล 

ขอดีของกลองวิเซีย (VISIA®) คือ  
1. มีประโยชนในการวิเคราะหปญหาผิว สามารถประเมินสภาพผิวไดหลายแบบ และ

สามารถลงลึกถึงปญหาท่ีมองไมเห็นไดดวยตาเปลา  
2. ใชติดตามผลการรักษา โดยสามารถดูภาพกอนทําการรักษาและหลังทําการรักษา

เปรียบเทียบการรักษาไดชัดเจน ภายใตสภาพแวดลอมแสงเดียวกัน เนื่องจากสามารถถายภาพใน
ตําแหนงเดิมไดอยางมีคุณภาพสูง 

1.8.8 คะแนนความพึงพอใจในการรักษา (Global Satisfactory)  
คือการประเมินคะแนนความพึงพอใจในการรักษา ซ่ึงจะมีคาต้ังแต -1 = แยลง, +1 = ดีข้ึน

นอยมาก (1-25%), +2 = ดีข้ึนนอย (26-50%), 3+ = ดีข้ึนปานกลาง (51-75%), +4 = ดีข้ึนมาก (76-
100%) ประเมินโดยผูเขารวมโครงการวิจัยโดยใชแบบสอบถาม และประเมินโดยแพทยผูท่ีไมมี
สวนเกี่ยวของในงานวิจัย 2 ทาน โดยดูจากภาพถายกอนและหลังการรักษาและคิดเปนเปอรเซ็นต
เปรียบเทียบการรักษา (Percentage of Improvement) 



 
บทที่ 2 

การรวบรวมตรวจเอกสาร ทฤษฎี แนวคดิและงานวิจัยทีเ่กี่ยวของ 

ผูวิจัยไดทําการศึกษาเอกสารละงานวิจัยท่ีเกี่ยวของท้ังหมด และนําเสนอตามหัวขอดังตอไปนี้ 
1. เซลลสรางเม็ดสี  
2. สีผิวของมนุษย  
3. สีผิวของมนุษย จากเม็ดสี 
4. กระบวนการสรางเม็ดสี  
5. ปจจัยท่ีกระตุนการคลํ้าข้ึนของผิวหนัง 
6. Melanocyte-Stimulating Hormone และการสรางเม็ดสี 
7. รังสีอัลตราไวโอเลตและสีผิว 
8. รังสีอัลตราไวโอเลตและเวลา 
9. สารปรับสภาพผิวขาว 
10. คุณสมบัติของ 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล และผลขางเคียง 
11. คุณสมบัติของสารอัลฟาอัลบูตินและผลขางเคียง 
12. เคร่ืองมือที่ใชตรวจวัดลักษณะทางกายภาพของผิวหนัง 

2.1 เซลลสรางเม็ดสี (Melanocyte) 

เซลลสรางเม็ดสี (Melanocyte) คือเซลลท่ีสรางเมลานิน (Melanin) อยูท่ีช้ัน Stratum basale ใน
ผิวหนังช้ันนอก, ในตา, หูช้ันใน, เยื่อหุมสมอง, กระดูกและหัวใจ มีตนกําเนิดจาก Neural crest cells
ตอมาจะมีการเคล่ือนที่มาอยูระหวางช้ัน Mesoderm และ Ectoderm บริเวณรูขุมขน และผลิตเม็ดสีท่ี
เรียกวา Melanin บรรจุในถุงเมลาโนโซม (Melanosome) เซลลสรางเม็ดสีจะทําการสงผานถุงเมลาโน
โซมไปท่ีผิวหนัง (Van Den Bossche, Naeyaert & Lambert, 2006) การคงชีวิตของเซลลสรางเม็ดสี 
จํานวนของเซลลสรางเม็ดสีในผิวหนังมีประมาณ 1,000-2,000 ตัว ตอพื้นท่ี 1 ตารางมิลลิเมตร คิดเปน 
5-10 % ของจํานวนเซลลในช้ัน Stratum Basale ของผิวหนังชั้นนอก ขนาดเซลลประมาณ 7 ไมครอน 
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(Dessinioti, Stratigos, Rigopoulos & Katsambas, 2009; Park & Yaar, 2012; Schmitz, Thomas, Allen, 
Poznansky & Jimbow, 1995) (ภาพท่ี 2.1) 

 

ภาพท่ี 2.1 Melanocyte Cell 

ท่ีมา Parvez et al. (2006) 

2.2 สีผิวของมนุษย 

การกําหนดสีผิวในมนุษยข้ึนกับปจจัยดังตอไปนี้ 
2.2.1  การสรางเมลานินจากเซลลเมลาโนไซด บรรจุในถุงเมลาโนโซม สงตอไปยังเซลล

ผิวหนังช้ันนอกจํานวนของเชลลสรางเม็ดสีในแตละเช้ือชาติมีจํานวนไมแตกตางกัน แตแตกตางกันใน
เร่ืองทํางาน การกระจายตัว เชนในคนผิวสี เซลลเมลาโนไซดสามารถสรางเม็ดสีไดมาก ชนิดเมลาโน
โซมเปนสีน้ําตาลดํา ถุงเมลาโนโซมมีขนาดใหญ อยูแบบกระจายตัวและเมลานินยอยสลายไดชากวา
คนผิวขาว (Dessinioti et al., 2009; Park & Yaar, 2012; Van Den Bossche et al., 2006) 

2.2.2  สารมีสีชนิดอ่ืนเชน สารแคโรทีน หรือสารฮีโมโกลบินท่ีอยูในเม็ดเลือดแดง 
(Dessinioti et al., 2009; Park & Yaar, 2012)  
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2.3 สีผิวของมนุษยจากเมลานิน 

สีผิวมนุษยข้ึนกับสีผิวพื้นฐานตามกรรมพันธุ (Constitutive,intrinsic Skin color) และสีผิวจาก
ปจจัยภายนอก (Facultative Skin  Color) (Mosher, Fitzpatrick, Ortonne, & Hori.,1999) 

สีผิวตามเช้ือชาติ (Constitutive, intrinsic skin color) คือสีผิวท่ีพันธุกรรมเปนตัวกําหนดคือ คน
ผิวขาว, คนผิวเหลืองและคนผิวดํา โดยแตละเช่ือชาติมีจํานวนของ Melanocyte  เทากัน แตการทํางาน
ในการสรางเม็ดสีในคนผิวสีคลํ้าจะมากกวา เปนชาติสีน้ําตาลดําและการกระจายของเม็ดสีไมเทากัน 
โดยไมเกี่ยวของกับปจจัยอ่ืน 

2.3.1 สีผิวคลํ้าจากการกระตุน จากปจจัยอ่ืน (Facultative Skin Color, Tanning) เชน รังสีอัล
ตราไวเลต การทํางานของฮอรโมนบางตัว เชน Melanocyte Stimulating Hormone (MSH) และ 
Adrenocorticosteroid Stimulating hormone (ACTH) ในโรค Addison’s disease จะสามารถกระตุนการ
ทํางานของเซลลสรางเม็ดสีใหทํางานมากข้ึนได (Park & Yaar, 2012; Sehgal, Verma, Srivastava, 
Aggarwal & Verma, 2011; Silveira et al., 2013)  

นอกจากนี้ยังสามารถแบงการตอบสนองของผิวตอรังสีอัลตราไวโอเลตไดเปน 6 ชนิด ตาม
หลักเกณฑมาตรฐานของ Fitzpatrick (Fitzpatrick skin prototype) ดังนี้ (ตารางท่ี 2.1) 

ตารางท่ี 2.1 การแบงสีผิวตามการตอบสนองตอรังสีอัลตราไวโอเลตตามหลักเกณฑมาตรฐานของ 
Fitzpatrick  

Skin History Examples 

I Always burns easily, never tans 
(sensitive) 

Redhead, freckled, Celtic, Irish-Scots 

II Always Burns easily, tans minimally 
(sensitive) 

Fair-skinned, fair-haired, blue-eyed 
Caucasians 

III Burns moderately, tans gradually (to a 
light-brown) (normal) 

Caucasians 

IV Burns minimally, always tans well (to a 
moderate brown) (normal) 

Mediterranean type Caucasians 
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ตารางท่ี 2.1 (ตอ)  

Skin History Examples 

V Rarely burns, tans profusely  (to a dark-
brown) (insensitive) 

Mid-Eastern, some Latin American 
types 

VI Never burns, deeply pigmented 
(insensitive) 

Black skinned Negroids 

ท่ีมา Cripps (1981) 

2.4 กระบวนการสรางเม็ดสีเมลานิน (Melanogenesis) 

เซลลสรางเม็ดสีถูกสรางในเมลาโนโซมซ่ึงเปนOorganelle ท่ีอยูใน Cytoplasm ของเซลลสราง
เม็ดสี โดยการสรางเม็ดสีท่ีพบในผิวหนังมี 2 ชนิด คือ ฟโอเมลานิน (Pheomelanin) และ ยูเมลานิน 
(Eumelanin) ตัวท่ีมีความสําคัญในการกําหนดสีผิวคือยูเมลานินท่ีมีสีดําและน้ําตาลสวนฟโอเมลานินมี
สีเหลืองแดง ในการสรางเม็ดสีจะมีการสารต้ังตนคือ แอลไทโรซีน (L-tyrosine) จะถูกเอนไซมท่ีมีช่ือ
วาไทโรซิเนส ซ่ึงเปนเอนไซมหลัก (Rate-limiting Enzyme) ในขบวนการสังเคราะหเมลานินถูก
ออกซิไดซ (Oxidized) ไปเปนแอล 3, 4 ไดไฮดรอกซีฟนิลอลานีน หรือ โดปา (L-3, 4, dihydroxyphenyl -
alanine (DOPA) และถูกออกซิไดซตอเปน DOPAquinone โดยอาจเปล่ียนเปนยูเมลานิน ผานกลไกการ
สรางยู เมลานิน (Eumelanogenesis) และฟโอเมลานิน ผานกลไก การสรางฟโอเมลานิน 
(Pheomelanogenesis) (ภาพท่ี2.2) 

2.4.1 กระบวนการสราง Eumelanin เร่ิมจาก DOPAquinone ถูกเปล่ียนเปนลิวโคโดปาโครม 
(leucoDOPAchrome) และโดปาโครม (DOPAchrome) ตามลําดับ หลังจากนั้น DOPAchrome จะ
เปล่ียนแปลงได 2 ทาง คือ 

2.4.1.1 ดีคัลเลอรไรเซช่ัน (Decolorization) จาก DOPAchrome ถูกเปล่ียนเปน 5, 6 ไดไฮ
ดรอกซีอินโด-2-คารบอกซีลิกแอติก (5, 6 dihydroxyindile-2carbonylic acid (DHICA)  

2.4.1.2 ในภาวะท่ีมีออกซิเจน DOPAchrome จะเสียกลุมคารบอกซี (Carboxy group) ไป
เปน 5, 6 ไฮดรอกซีอินโด (5, 6 dihydroxy indole(DHI) แลวถูกออกซิไดซ ตอได อินโด-5, 6 ควิโนน 
(Indole-5,6 quinone) 
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2.4.2 กระบวนการสราง Pheomelanin ตองใชกลูตาไทโอน (Glutathione) และ/หรือ ซีสเทอีน 
(Cysteine) เพื่อเปล่ียน DOPAquinone เปนอาลานิลไฮดรอกซีเบนโซไทอาซีน (Alanyl-hydroxy-
benzothiaxine) เพื่อเปล่ียนเปน Pheomelanin (Ando et al., 2007; Park & Yaar, 2012)  

หลังจากนั้นถุงเมลาโนโซมจะถูกสงไปตาม microtubules ซ่ึงอยูในขา (Dendrite) ของเซลลเม
ลาโยไซดไปยังเซลลผิวหนัง (Wei, Wu & Hammer,1997) โดยเซลลเมลาโนไซดหนึ่งตัวจะสงเมลานิน
ไปยังเซลลผิวหนังช้ันนอก 36 ตัวเรียกรวมวา epidermal melanin unit (Nordlund,2007; Ando et al., 
2007; Park & Yaar, 2012; Van Den Bossche et al., 2006) (ภาพท่ี 2.3) 

 

ท่ีมา Dessinioti et al. (2009) 

ภาพท่ี 2.2 Epidermal melanin unit 

 

ท่ีมา Ando et al. (2007) 

ภาพท่ี 2.3 การสังเคราะหเม็ดสีเมลานนิ 
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ท่ีมา Ando et al. (2007) 

ภาพท่ี 2.4 กระบวนการทํางานและการสลายของเอนไซม Tyrosinase (Tyrosinase Processing and 
Degradation Pathway) 

2.5 ปจจัยที่กระตุนการคล้ําขึ้นของผิวหนัง 

 Tyrosinase เปนเอนไซมสําคัญท่ีเปนตัวกําหนดความเร็วในการสรางเม็ดสี และถูกกระตุนโดย
รังสีอัลตราไวโอเลต, เศษของดีเอนเอ (DNA fragments) ซ่ึงเปนผลที่ไดจากการถูกทําลายจากรังสี
อัลตราไวโอเลต (Khlgatian et al., 2002) และปจจัยอ่ืน ๆ เชน ฮอรโมน Melanocyte-stimulating 
hormone (MSH), ฮอรโมนเอสโตรเจน (Estrogen) (Gillbro & Olsson, 2011), เบตาอีจีเอฟ (bEGF), เอน
โดทิลิน (Endothelin), โปรตีไคเนสซี (Protein kinase C) (Park & Yaar, 2012) ไซคลิกเอเอมพี (cAMP), 
โปรสตาแกรนดินดีทู-อีทู-เอฟทู (Prostaglandin D2, E2, F2), ทูเมอรเนโครซิสแฟกเตอรแอลฟา (TNF-
α), อินเตอรลิวคินวันแอลฟา-วันเบตา-ซิกส (Interleukins 1α, 1β,6) (Lee, et al.,2006), วิตามินดี 
(Tomita, Torinuki & Tagami, 1988) ทําใหสีผิวเขมข้ึนได 
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2.6 Melanocyte-stimulating hormone และการสรางเม็ดสี 

 MSH สรางจากยีนส Proopiomelanocortin (POMC) โดยมี 3 ชนิด คือ Alpha, Beta และ
Gamma โดย MSH ชนิด Alpha เปนชนิดท่ีมีฤทธ์ิสูงสุด มี Receptor ช่ือวา Melanocortin 1 receptor 
(MC1R) อยูบนเซลลสรางเม็ดสี เม่ือ MSH จับกับ MC1R มีผลใหกระตุน Adenylate cyclase ซ่ึงสงผล
ให cAMP สูงข้ึน ซ่ึงจะเพิ่มการทํางานของเอนไซม Tyrosinase สงผลกระตุนการสราง Eumelanin และ
ในกรณีท่ีมี MC1R มีความผิดปกติหรือทําหนาท่ีไดไมสมบูรณ จะทําใหมีการสรางเม็ดสีเปน 
Pheomelanin ข้ึนมาแทน โรคตอมไรทอบางชนิด เชน โรคเนื้องอกของตอมใตสมองพิทูอิตารี 
(Pituitary Tumor) และ Cushing’s syndrome จะสงผลให MSH มีปริมาณสูงข้ึนทําใหกระตุนการสราง
เม็ดสีไดมากข้ึน (Gillbro & Olsson, 2011; Park & Yaar, 2012) 

2.7 รังสีอัลตราไวโอเลตและสีผิว 

แสงแดดท่ีตกลงมาถึงพื้นโลกนั้น โดยสวนใหญจะประกอบดวยความยาวคล่ืนในชวงของ
Infrared, Visible Light และUltraviolet โดยแสง Ultraviolet สามารถแบงไดเปน 3 ประเภท ดังนี้  

1. Ultraviolet A (UVA) มีความยาวคล่ืนอยูในชวง 320-400 นาโนเมตร 
2. Ultraviolet B (UVB) มีความยาวคล่ืนอยูในชวง 280-320 นาโนเมตร 
3. Ultraviolet C (UVC) มีความยาวคล่ืนอยูในชวง 190-280 นาโนเมตร 

 Ultraviolet A และ Ultraviolet B สามารถสองลงมาถึงพ้ืนโลก โดยมี Ultraviolet A ประมาณ
95% และ Ultraviolet B ประมาณ 5% สวน Ultraviolet C จะถูกกรองโดยโอโซนในบรรยากาศช้ัน 
Stratosphere ทําใหไมสามารถผานลงมาถึงพื้นผิวโลกได 

Ultraviolet A และ Ultraviolet B และ Visible light มีผลตอการทําใหเซลลสรางเม็ดสีผลิตเม็ด
สีเพิ่มข้ึน โดย Ultraviolet A จะทําเกิดภาวการณคลํ้าข้ึนอยางทันทีของผิว (Immediate Pigment 
Darkening) ซ่ึง Ultraviolet A นั้นจะสงผลเสียหลัก ๆ ตอผิวหนัง โดยทําใหเกิดอันตรายตอ DNA 
ทางออม (Indirect DNA Damage) จากการทําใหเกิดปฏิกิริยา Photo-oxidation ทําใหเกิดสาร reactive 
oxygen species (ROS) ซ่ึงประกอบดวย Superoxide Anion, Hydrogen peroxide และ Singlet Oxygen 
สงผลใหเกิดอันตรายตอ DNA สวน Ultraviolet B นั้นจะถูกดูดซับโดย Deoxyribonucleic Acid (DNA) 
ภายใน Epidermal Keratinocytes ทําใหเกิดอันตรายตอ DNA ทางตรง (direct DNA damage) สงผลให
เกิด DNA Mutation ของ Pyrimidine Dimmers โดยเฉพาะ Tumor Suppressor Gene หรือ Oncogenes 
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และท้ัง Ultraviolet A และ Ultraviolet B มีผลตอภาวะคลํ้าข้ึนอยางชา (Delayed Tanning) เปนจากการ
กระตุนการทํางานของเซลลสรางเม็ดสี ทําใหเกิดการผลิตเม็ดสีเพิ่มมากข้ึน 

การเขมข้ึนสีผิวหลังจากผิวหนังโดนแสงแดดนั้นเกิดจากการสังเคราะหเม็ดสีถูกกระตุน ทําให
เกิดการเพิ่มขนาดและจํานวนเมลาโนโซม โดยที่ไมไดมีความเปล่ียนแปลงของจํานวนเซลล 
Melanocyte จากการศึกษางานวิจัยพบวาปริมาณของเอนไซม Tyrosinase มีความสัมพันธโดยตรงกับ
จํานวนเม็ดสีและความเขมของสีผิว (Kameyama et al., 1993)  

จากการศึกษาเปรียบเทียบระหวางผิวหนังท่ีสัมผัสแสงแดด พบวามีปริมาณของสาร DOPA  
สูงกวาบริเวณท่ีไมสัมผัสกับแสงแดดอยางชัดเจน และยังมีการเปล่ียนแปลงของฮอรโมนหลายชนิด 
Cytokines และGrowth Factor ของเซลลผิวหนังหลังจากโดนแสงแดด (Antoniou, Kosmadaki, 
Stratigos & Katsambas, 2008; Beitner, 1988; Brenner & Hearing, 2008; Choi et al., 2010; Gilchrest, 
1997; Heenen, 1999; Lautenschlager, Wulf & Pittelkow, 2007; Ortonne & Schwarz, 2003; Pustisek & 
Situm, 2011; Surdu et al., 2013; Taylor & Sober, 1996; Taylor, Stern, Leyden, & Gilchrest, 1990; 
Weinstein et al., 1991; Wicks, Chan, Najera, Ciriello & Oancea, 2011; Wu et al., 2011; Latha et al., 
2013) 

รังสีอัลตราไวโอเลตมีผลตอการสังเคราะหเม็ดสี แบงไดเปน 3 ข้ันตอนดังนี้ 
1. เปนตัวออกซิไดซ Tyrosineไปเปน DOPA 
2. ปริมาณสาร Sulfhydryl ในผิวลดลง ทําใหขบวนการยับยั้งเอนไซม Tyrosinase ตาม

ธรรมาชาติลดลง 
3. อุณหภูมิของผิวหนังท่ีสูงข้ึน จะเปนตัวเรงการสังเคราะหเม็ดสี ความรอนจะกระตุน

การสังเคราะหเม็ดสีเมลานินโดยจะเรงปฏิกิริยา Oxidation ของเอนไซม Tyrosinase และเพิ่มอัตรา 
Sulfhydryl Group Oxidation (Barsh & Attardi, 2007) 

2.8 รังสีอัลตราไวโอเลตและเวลา 

ชวงเวลาท่ี องคการอนามัยโลก (World Health Organiztion) ไดแนะนําใหหลีกเล่ียงแสงแดด 
ในชวงเวลา 11.00 น.-15.00 น. สําหรับบริเวณพื้นท่ีท่ีมีแดดจัด (Stronger Solar Irradiation) เพื่อลด
อุบัติการณของการเกิดมะเร็งผิวหนัง และลดการเกิดอุบัติการณของวิตามินดีในเลือดตํ่า (Glossmann, 
2011) 
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2.9 สารปรับสภาพผิวขาว 

สามารถแบงกลุมของสารปรับผิวขาวชนิดตาง ๆ ไดตามกลไกในการยับยั้งการสังเคราะหเม็ด
สี ดังนี้ (ตารางท่ี 2.2) 

ตารางท่ี 2.2 Mechanistic Classification of the Melanogenesis Inhibitory Factors Via Tyrosinase 
Modulation  

Mechanism Substance Specificity Reference 

Inhibition of tyrosinase mRNA transcription 
 5-Bromodeoxyuridine General Kidson & DeHaan, 1990 
 TPA3/insulin General Fuller et al., 1990 
 TGF-β14  General Martı´nez-Esparza et al., 1997 
 TNF-α5  General Martı´nez-Esparza et al., 1998 
 Agouti signal protein  Specific Aberdam et al., 1998 
 Hydrogen peroxide General Jime´nez-Cervantes et al., 2001 
 Ceramide General Kim et al., 2002 
 Dihydrolipoic acid/lipoic acid  General Lin et al., 2002 
 Sphingosine-1-phosphate  General Kim et al., 2003 
 Lysophosphatidic acid General Kim et al., 2004b 
 (-)-Epigallocatechin-3-

gallate/hinokitiol  
General Kim et al., 2004a 

 Terrein General Park et al., 2004b 
 Piperlonguminine  General Kim et al., 2006b 
 Sphingosylphosphorylcholine General Kim et al., 2006a 
Aberration of tyrosinase glycosylation 
 Glucosamine/tunicamysin  

Glutathione  
Feldamycin6  

General 
General 
General 

Imokawa and Mishima, 1982 
Imokawa, 1989 
Terao et al., 1992 
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ตารางท่ี 2.2 (ตอ)  

Mechanism Substance Specificity Reference 

 N-Butyldeoxynojirimycin  
Calcium D-pantetheine-S-
sulfonate  
Ferritin  

General 
General 
General 

Petrescu et al., 1997 
Franchi et al., 2000  
Maresca et al., 2006 

Inhibition of tyrosinase catalytic activity 
 Phenylthiourea  

Hydroquinone  
Azelaic acid  

Specific 
Specific 
Specific  

Dubois and Erway, 1946  
Jimbow et al., 1974 
Nazzaro-Porro et al., 1979 

 Kojic acid7  
Dithiothreitol  
Arbutin8  

Specific 
General 
Specific 

Mishima et al., 1988 
Naish-Byfield et al., 1994  
Maeda  &Fukuda, 1996 

 Magnesium L-ascorbyl-2-
phosphate  
2-O-α-D-Glucopyranosyl-L-
ascorbic acid  
α-Tocopheryl ferulate  

General  
 
General  
 
General 

Kameyama et al., 1996 
 
Kumano et al., 1998  
 
Funasaka et al., 1999 

 4-Tertiary butylphenol  
Bathocuproein disulphonate  
Ellagic acid  

Specific 
Specific 
Specific 

Yang and Boissy, 1999  
Petris et al., 2000  
Shimogaki et al., 2000 

 Aloesin9  
Bisindolylmaleimide  
4,40-Dihydroxybiphenyl  
4-n-Butylresorcinol  

Specific 
General 
General 
Specific 

Jones et al., 2002  
Park et al., 2004a  
Kim et al., 2005c  
Kim et al., 2005a 

Acceleration of tyrosinase degradation 
 TGF-b14  

TNF-a5  
Linoleic acid  

General 
General 
General  

Martı´nez-Esparza et al., 1997 
Martı´nez-Esparza et al., 1998 
Ando et al., 1999 
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ตารางท่ี 2.2 (ตอ)  

Mechanism Substance Specificity Reference 

 2,20-Dihydroxy-5,50-dipropyl-
biphenyl  
TPA3/phospholipase D2  
25-Hydroxycholesterol  
Phenylthiourea  

 
General 
General 
General 
Specific 

 
Nakamura et al., 2003 
Kageyama et al., 2004  
Hall et al., 2004 
Hall and Orlow, 2005 

หมายเหตุ.  TGF, transforming growth factor; TPA, 12-O-Tetradecanoylphorbol-13-acetate; TNF, 
tumor necrosis factor. 
1 Factors that regulate many physiological proteins in addition to tyrosinase are listed as 
‘general’, whereas factors that specifically affect tyrosinase or melanocyte regional 
proteins are listed as ‘specific’. 

2 Representative reports are cited. 
3 12-O-Tetradecanoylphorbol-13-acetate. 
4 Transforming growth factor-b1.  
5 Tumor necrosis factor-a. 
6 BMY-28565. 
7 5-Hydroxy-2-(hydroxymethyl)-4-pyrone. 
8 b-D-Glucopyranoside of hydroquinone. 
9 2-Acetonyl-8-b-D-glucopyranosyl-7-hydroxy-5-methyl chromone 

ท่ีมา Ando et al. (2007) 

  



19 
 

2.9.1 สารยับยั้งการทํางานของ Tyrosinase Enzyme (Tyrosinase Inhibitor) 
 เอนไซม Tyrosinase เปนเอนไซมท่ีใชในการสังเคราะหเม็ดสี ท่ีถูกผลิตโดยเมลาโนไซด เปน
เอนไซมท่ีเกี่ยวของกับการสังเคราะหเม็ดสีหลายข้ันตอนดังไดกลาวไวแลวในขางตน เอนไซมนี้จึงถือ
เปน Rate Limiting Enzyme ในการสังเคราะหเม็ดสี เพราะฉะน้ันการยับยั้งเอนไซม Tyrosinase จึงเปน
กลไกสําคัญในการยับยั้งการสรางเม็ดสีโดยตรง ทําใหเม็ดสีถูกสังเคราะหนอยลงและถูกสงไปที่ผิวช้ัน
บนลดลง สีผิวจึงดูขาวข้ึน (Ando et al., 2007) (ภาพท่ี 2.5) 

2.9.1.1 ไฮโดรควิโนน (Hydroquinone) เปนสารท่ีพบในธรรมชาติเชน ผัก ผลไม ธัญพืช 
ชา กาแฟ และไวน เปนสารท่ีใชในการรักษาภาวะผิวดําข้ึนหลังการอักเสบของผิว (Post inflammatory 
hyperpigmentation) และใชในการรักษาฝา (Melasma) หรือความผิดปรกติของเม็ดสี (Pigmentary 
disorders) อ่ืน ๆ ออกฤทธ์ิยับยั้งการทํางานของเอนไซม Tyrosinase และทําลาย  Melanocyte โดยกลไก
การยับยั้งเมตาบอลิซึมของเซลลโดยมีผลท้ังการสราง DNA และ RNA โดยสามารถลดการทํางานของ
Melanocyteไดถึง 75 % หลังจากใช 8 สัปดาห (Kim, Choi et al., 2012) ความเขมขนท่ีใช 2-10 % โดย
ความเขมขนท่ีสูงตองอยูในดุลพินิจของแพทย ผลขางเคียงท่ีพบ Exogenous Ochronosis (Lawrence          
et al., 1988; Martins et al., 2012; Merola et al., 2008; Tan, 2010) ลักษณะท่ีพบคือผ่ืนราบสีดําฟาบริเวณ
ท่ีทาไฮโดรควิโนน เกิดจากการยับยั้งเอนไซม Homogentistic Acid Oxidase ในผิวหนังทําใหเกิดการ
สะสมของ Homogentistic Acid ไมคอยตอบสนองตอการรักษา มักพบเม่ือใชความเขมขนตั้งแต 4% 
ข้ึนไป และใชสารนี้ตอเนื่องเปนระยะเวลานาน พบในคนผิวคลํ้ามากกวาคนผิวขาว ผลขางเคียงอ่ืนคือ 
การเกิดผ่ืนแพผิวหนัง, เกิดปฏิกิริยา Cytotoxic ตอเซลลสรางเม็ดสีไดทําใหอาจเกิดดางขาวบริเวณท่ีทา
สารนี้ได, เล็บสีผิดปกติ และเกิด Colloid Millium บริเวณท่ีทายาได (Parvez et al., 2006) 

2.9.1.2 อัลบูติน (Arbutin) เปนสารที่ใชกันมานานอยางแพรหลาย มีสาร Beta-D-
glucopyranoside ซ่ึงประกอบดวยโมเลกุลของไฮโดรควิโนนจับกับกลูโคส พบในใบของตนแพร และ
พืชตระกูลเบอร่ี ออกฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของเอนไซม Tyrosinase แบบยอนกลับได มากกวากดการ
สรางของไทโรซิเนส โดยไมเกี่ยวของกับ mRNA (Kim et al., 2012; Maeda & Fukuda,1996; Parvez        
et al., 2006) 

2.9.1.3 ฟาโวนอยด (Flavonoids) แบงเปน 6 กลุมยอย ไดแก Flavanols, Flavones, 
Flavonols, Flavanones, Isoflavones และ Anthocyanidins ซ่ึงตางกันตรง Conjunation ของ Rings และ
ตําแหนงของ Hydroxy1, Methoxy และ Glycosidic Groups (Kim & Uyama, 2005) คุณสมบัติเปนสาร
ตานอนุมูลอิสระและออกฤทธ์ิยับยั้งเอนไซม Tyrosinase สารในกลุมนี้ยังรวมไปถึงสารอะโลซิน ซ่ึง
สกัดจากวานหางจระเข และสารสกัดจากรากชะเอม (Gillbro & Olsson, 2011) 
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2.9.1.4 อะโลซิน (Aloesin) เปน C-glycosylated chromone สกัดมาจากวานหางจระเข
ออกฤทธ์ิยับยั้งการทํางานของเอนไซม Tyrosinase แบบแยงจับ (Gillbro & Olsson, 2011) และยังออก
ฤทธ์ิยับยั้งการทํางานของเอนไซม Tyrosinase โดยกดการทํางานท้ัง hydroxylation ของ tyrosine เปน
DOPA และ Oxidation สาร DOPA เปน DOPAquinone (Gillbro & Olsson, 2011; Jones, Hughes, 
Hong, Jia & Orndorff, 2001) 

2.9.1.5 สารสกัดจากชะเอม (Licorice Cxtract) มีสาร Glabridin เปนสารประกอบหลัก 
ซ่ึงเปนสวนท่ีมีคุณสมบัติ Hydrophobic สารนี้ชวยลดการสรางเม็ดสีโดยออกฤทธ์ิยบัยั้งการทํางานของ
เอนไซม Tyrosinase แลวยังชวยลดผ่ืนแพ อาการคัน ตานการอักเสบ และมีสวนชวยควบคุมสภาวะ
แวดลอมของ Melanocyte (Regulation of Melanocyte Environment) (Gillbro & Olsson, 2011; Kim, 
Choi et al., 2012; Parvez et al., 2006) 

2.9.1.6 กรดโคจิค (Kojic acid) เปนสารสกัดมาจากเช้ือรา Arpergillus, Acetobacterและ
Penicilium (Bhat & Hadi, 1994) ออกฤทธ์ิโดยกดการทํางานของเอนไซม Tyrosinase โดยแยงสังกะสี 
จึงสงผลใหผิวขาวข้ึน (Hira, Hatae & Inoue, 1982) ผลขางเคียงคืออาจเกิดผ่ืนแพ (Nakagawa, Kawai & 
Kawai, 1995) ดังนั้นนิยมใชความเขมขนตํ่าท่ี 1% (Parvez et al., 2006) 

2.9.1.7 เปเปอรมัลเบอร่ีหรือสารสกัดจากปอสา (Paper mulberry extract) เปนตนไมท่ี
ข้ึนในเอเชียตะวันออก ซ่ึงมีสารสําคัญคือ สาร Kazinol-F มีฤทธ์ิยับยั้งเอนไซมไทโรซิเนสซ่ึงเปน
เอนไซมหลักในขบวนการสรางเม็ดสีเมลานินของมนุษย (Ha et al., 1996) 

2.9.1.8 เอมบริกานินหรือสารสกัดจากมะขามปอม (Emblicanin) มีสารท่ีสําคัญคือ แทน
นิน เอมบริการนินเอ และบี (Tannins Emblicanin A และ B) ออกฤทธ์ิหลายตําแหนงในกลไกการสราง
เม็ดสี โดยออกฤทธ์ิยับยั้งท้ังเอนไซม Tyrosinase, Tyrosinase-related Proteins และยังสามารถชวยยับยั้ง
เอนไซม Peroxidase ไดอีกดวย (Chaudhuri, 2002) 

2.9.1.9 สาร4-n-Butylresorcinol เปนสารสังเคราะห ท่ีไดจากสาร Resorcinol ซ่ึง 
Resorcinol จากผลการศึกษาวิจัยพบวา 4-n-Butylresorcinol เปนสารท่ีใชปรับผิวขาวท่ีมีประสิทธิภาพดี
ท่ีสุด โดย 4-n-Butylresorcinol สามารถยับยั้งการสังเคราะหเม็ดสีไดดีเม่ือเทียบกับสารอ่ืน หรือแมแตใน
กลุมของสารอนุพันธของ Resorcinol (Resorcinol Derivatives) ดวยกันก็ตาม มีความคงตัวสูง มีความ
ปลอดภัยตอผิวและไมทําใหเกิดปฏิกิริยา Cytotoxic ตอเซลล Melanocyte เหมือนกลุม Hydroquinone 

4-n-Butylresorcinol ยับยั้งการสังเคราะหเม็ดสีโดย 2 กลไก คือ ยับยั้งการทํางานของเอนไซม 
tyrosinase แบบจําเพาะเจาะจง (Specific) ซ่ึงเอนไซม Tyrosinase เปนเอนไซมหลักในการสังเคราะห
เม็ดสีเกี่ยวของกับกระบวนการสังเคราะหเม็ดสีหลายข้ันตอนและยับยั้งการทํางานของ Tyrosinase 
Related protein1(TRP-1) หรือ DICHA Oxidase (Huh et al., 2010a, 2010b; Khemis et al., 2007;         
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Kim et al., 2005; Kim, Choi et al., 2012; Kim, Park et al., 2012; Kolbe et al., 2013; Okubo et al., n.d.; 
Sehgal et al., 2011) 

 

ภาพ ท่ี 2.5 โครงสรางโมเลกลุชนิดตาง ๆ ของสารยับยั้งการสังเคราะหเม็ดสี 

ท่ีมา Parvez et al. (2006) 
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2.9.2 สารท่ียับยั้งการขนสงถุงเมลาโนโซม (Melanosome-transfer Inhibitors) 
2.9.2.1 ไนอาซินาไมด (Niacinamide ) เปนสารออกฤทธ์ิของวิตามินบี 3 (Niacin) พบได

ในยีสตและพืชผักบางชนิดท่ีมีหัวใตดิน (Gillbro & Olsson, 2011) เปนสารท่ีนิยมใชกันมาก เนื่องจาก
มีคุณสมบัติลดการอักเสบ ชวยตอตานอนุมูลอิสระ ปรับสมดุลของผิวช้ันนอก ลดการผลิตน้ํามันของ
ผิว ปรับสมดุลของผิวท่ีเส่ือมสภาพจากการถูกทําลายโดยแสงแดด และยับยั้งการสงถุงเมลาโนโซมไป
ยังเซลลผิวหนังไดดี (Kim, Choi et al., 2012; Hakozaki et al., 2002; Gillbro & Olsson, 2011; Parvez et 
al., 2006) 

2.9.2.2 สารสกัดจากถ่ัวเหลือง (Soy Bean Extract) พบไดในถ่ัวเหลือง โดยมีสาร soybean 
trypsin inhibitor (STI) และ Bowman-Birk inhibitor โดยจะยับยั้งการถูกกระตุนของ Protease -activated 
receptor 2 (PAR-2) สงผลใหสีผิวขาวข้ึน (Gillbro & Olsson, 2011; Parvez et al., 2006) 

2.9.3 สารท่ีออกฤทธ์ิทําลายเซลลเม็ดสี 
2.9.3.1 โมโนเบนซิล อีเทอร (Monobenzyl Ether) เปนสารท่ีทําลายเซลลเม็ดสีอยางถาวร 

ใชในโรคดางขาว (Vitiligo) ท่ีมีอาการรุนแรง เปนผ่ืนดางขาวบริเวณกวางและไมสามารถรักษาใหเม็ด
สีกลับคืนมาได ผลขางเคียงท่ีพบคือ การเกิดผ่ืนแพ, เยื่อบุตาเปล่ียนเปนสีดํา (Conjunctival Melanosis) 
และการเกิดดางขาวในบริเวณท่ีไมไดทายา (Parvez et al., 2006) 

2.9.3.2 กรดอะซาเลอิก (Azalaic acid) หรือ 1,7-heptanedicarboxyilic acid เปนสารท่ีพบ
ไดในขาวสาลี ขาวไรย และขาวบารเลย ซ่ึงถูกสังเคราะหโดยเช้ือรา Pityrosporum Ovale (Gillbro & 
Olsson, 2011) ออกฤทธ์ิเฉพาะตอเซลลเม็ดสีท่ีทํางานมากข้ึนโดยยับยั้งการสรางดีเอ็นเอ และยับยั้ง
เอนไซมไมโตรคอนเดรียออกซิโดรีดักเตส ความเข็มขนท่ีใช 15-20 % ทาวันละ 2 คร้ัง ผลขางเคียงท่ี
พบคืออาการระคายเคืองบริเวณท่ีทา โดยเกิดผ่ืนคัน ผิวแหง แดง ลอก แตไมพบผลตอระบบอื่น 
(Parvez et al., 2006) 

2.9.3.3 เอน อะซีติล 4 เอส ซิสเตียมินิลฟนอล (N-acetyl-4-S-cysteaminylpheno) เปน
สารฟโนลิค (Phenolic) และแคทิโคลิค (Catecolic) เช่ือวาชวยลดจํานวนเซลลเม็ดสีและลดจํานวนถุง   
เมลาโนโซม จาการทดลองในสัตวทดลองพบวายับยั้งการสรางเม็ดสีไดดีมาก ทดลองในคนท่ีเปนฝา      
12 คนทายาเปนเวลา 6 เดือน พบวา 9 คน ดีข้ึน ผลขางเคียงพบนอยมาก ยังพบวาจํานวนเม็ดเมลานินใน
เซลลผิวหนังลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (Jimbow, Quevedo, Fitzpatrick & Szabo, 1976; Parvez    
et al., 2006) 
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2.9.4 สารตอตานอนุมูลอิสระ 
2.9.4.1 วิตามินซี (Vitamin C) พบในพืชกระกูลสมและผักใบเขียว ออกฤทธ์ิยับยั้บการ

สรางเม็ดสี โดยลดการออกซิไดซเมลานิน เปล่ียนโดปาควิโนนเปนโดปา นอกจากนี้ยังชวยกระตุนการ
สรางคอลลาเจน และตอตานอนุมูลอิสระ โดยปกติวิตามินซีจะมีปญหาเร่ืองความเสถียร (Stable) ถูก
ทําลายจากอากาศและแสงอัลตราไวโอเลตไดงาย (Fitzpatrick & Rostan, 2002; Parvez et al., 2006) 

2.9.4.2 วิตามินอี (Vitamin E) หรือแอลฟาโทโคฟรอล ( -tocopherol) ออกฤมธ์ิยับยั้งการ
สรางเมลานิน และยังมีคุณสมบัติตอตานอนุมูลอิสระไดเชนเดียวกับกลุมของวิตามินซีและวิตามินบี 
และยังชวยเพิ่มความชุมช้ืนแกผิวอีกดวย (Gillbro & Olsson, 2011; Kameyama et,.1993) 

2.9.4.3 Alpha-Lipoic acid เปนสารอนุพันธุของ Octanoic acid มีฤทธ์ิตอตานอนุมูลอิสระ 
ปองกันการถูกทําลายจากแสงแดด (UV-inducee oxidative damage) โดยการลดการถูกกระตุนของ   
NF-kB (Kim et al., 2012) 

2.9.5 สารอ่ืน ๆ  
2.9.5.1 กรดเรติโนอิก (Retinoic Acid) หรือ กรดวิตามินเอ (Vitamin A Acid) มีฤทธ์ิชวย

ผลัดเซลลผิวช้ันนอก (Stratum Corneum) ใหลอกออก ลดจํานวนเซลลเม็ดสีท่ีผิวช้ันนอก แตตองทา
ตอเนื่องเปนเวลานานหลายเดือน และอาจเกิดการระคายเคืองไดบอย (Griffiths & Voorhees, 1993) 

2.9.5.2 ครีมกันแดด (Sunscreen) ปองกันรังสีอัลตราไวโอเลต พบวาการใชครีมกันแดด
ชนิดชวงกวาง (Broad-spectrum) ชวยทําใหฝาดีข้ึน (Sehgal et al., 2011) 

2.10 คุณสมบัติของสาร 4-n-Butylresorcinol และผลขางเคียง 

2.10.1 คุณลักษณะท่ัวไปของสาร 4-n-Butylresorcinol 
4-n-Butylresorcinol (1,3-benzenediol หรือ 4-butyl-2,4-Dihydroxy-n-butylbenzen หรือ 4-

Butyl-1,3-benzenediol หรือ 4-Butylbenzene-1,3-diol ) สูตรเคมี คือ C10H14O2  
4-n-Butylresorcinol เปนสารสังเคราะห ท่ีไดจากสาร resorcinol ซ่ึง resorcinol เปนสารท่ีใชใน

วงการแพทยมานาน ใชในการรักษาสิว โรคผิวหนังอักเสบ สะเก็ดเงิน ตาปลา ฯลฯ และรวมถึงการ
รักษาฝา (Huh et al., 2010a, 2010b; Khemis et al., 2007;  Kim et al., 2005; Kim, Choi et al., 2012;  
Kim, Park et al., 2012; Akasaka, Ohurazaka, Nishioheda, Matsumoto & Takenouchi, 2002) 

 แตในทางเวชสําอางค เพิ่งมีการศึกษาและทําการวิจัย โดยการสังเคราะห และนําเอาสาร
อนุพันธของ Resorcinol (Resorcinol Substitute) กลุมนี้มาใชในการปรับผิวขาว (Skin Whitening 
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Agent) (Kolbe et al., 2013) ซ่ึงกําลังเปนท่ีแพรหลายอยางมากในประเทศญ่ีปุน เกาหลี ยุโรป และ
อเมริกา ถูกนําไปใชเปนสวนผสมหลักของกลุมเวชสําอางคและเคร่ืองสําอางค  

โดยสารสารอนุพันธของ Resorcinol (Resorcinol Substitute) ท่ีเปนท่ีรูจักนั้นมี 3 ชนิด คือ  
1. 4-n-Butylresorcinol  
2. Hexylresorcinol  
3. Phynylethylresorcinol (Kolbe et al., 2013) 

จากผลการศึกษาวิจัยพบวา 4-n-Butylresorcinol เปนสารท่ีใชปรับผิวขาวท่ีมีประสิทธิภาพดี
ท่ีสุด โดย 4-n-Butylresorcinol สามารถยับยั้งการสังเคราะหเม็ดสีไดดีเม่ือเทียบกับสารอ่ืน หรือแมแต
ในกลุมของสารอนุพันธของ resorcinol (Resorcinol Substitutes) ดวยกันก็ตาม มีความคงตัวสูง มีความ
ปลอดภัยตอผิวและไมทําใหเกิดปฏิกิริยา Cytotoxic ตอเซลล Melanocyte เหมือนกลุม Hydroquinone 
หรือ Hydroquinone derivatives แมวากลุม Hydroquinone Derivatives นั้นจะมีความปลอดภัยและใช
กันอยางแพรหลายก็ตาม แตทาง Scientific Committee on Consumer Products ของยุโรป ก็ไดแสดง
ความเห็นในแถลงการณ ซ่ึงคํานึงถึงความปลอดภัยของสารกลุม Hydroquinone Derivatives เนื่องจาก
สามารถปลอยสาร Hydroquinone ออกมาไดแมปริมาณจะไมมากก็ตาม (Kolbe et al., 2013) แตก็อาจ
ทําใหเกิดผลขางเคียงไดเชนกัน (Lawrence, Bligard, Reed & Perret, 1988) (ภาพท่ี 2.6) 

 

ภาพท่ี 2.6 โครงสรางโมเลกุลของ 4-n-Butylresorcinol  

2.10.2 กลไกการออกฤทธ์ิของ4-n-Butylresorcinol  
4-n-Butylresorcinol ยับยั้งการสังเคราะหเม็ดสีโดย 2 กลไกสําคัญ ไดแก 

2.10.2.1 ยับยั้งการทํางานของเอนไซม Tyrosinase แบบจําเพาะเจาะจง (Specific) ซ่ึง
เอนไซม Tyrosinase เปนเอนไซมหลักในการสังเคราะหเม็ดสีเกี่ยวของกับกระบวนการสังเคราะหเม็ด
สีหลายข้ันตอน (เปล่ียน tyrosine เปน DOPA, เปล่ียน DOPA เปน DOPAquinone, เปล่ียน DHI เปน 
indole-5,6 Quinone) จึงทําหนาท่ีเปน Rate Limiting Enzyme  
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2.10.2.2 ยับยั้งการทํางานของ Tyrosinase Related Protein1(TRP-1) หรือ DICHA 
Oxidase เปนเอนไซมในการสังเคราะหเม็ดสีท่ีสําคัญอีกตัว โดย Tyrosinase Related Protein1(TRP-1) 
จะทําหนาท่ีในการเปล่ียน 5,6 dihydroxyindile-2carbonylic acid (DICHA) เปน indole-5,6 quinone 
Carboxylic Acid (Huh et al., 2010a, 2010b; Khemis et al., 2007; Kim et al., 2005; Kim, Choi et al., 
2012;  Kim, Park et al., 2012; Kolbe et al., 2013; Okubo et al., n.d.; Sehgal et al., 2011) (ภาพ ท่ี 2.7) 

 

ภาพท่ี 2.7 กลไกการยบัยัง้การสังเคราะหเม็ดสีของ 

ท่ีมา ดดัแปลงจาก Ando et al. (2007)  

2.10.3 การทดสอบเรื่องประสิทธิผลของ 4-n-butylresorcinol 
สาร4-n-butylresorcinol ไดถูกทําการศึกษาท้ังใน in vitro และ in vivo และเร่ิมไดมีการรายงาน

ผลการศึกษาของสารนี้คร้ังแรกเมื่อปคริสตศักราช 1955 (Okubo et al., n.d.) และมีการศึกษาวิจัย
ตอเนื่องหลังจากนั้นเร่ือยมา (Kim et al., 2005; Akasaka er al., 2002; Khemis et al., 2007; Huh et al., 
2010a; Huh et al., 2010b; Kolbe et al., 2013)  

จากการศึกษาวิจัยทางคลินิกในปคริสตศักราช 2002 (Akasaka et al., 2002) ไดทําการศึกษา
เปรียบเทียบระหวางการทา 4-n-butylresorcinol 0.3% Serum กับ ยาหลอก เปนเวลา 18 สัปดาห ทาใน
รอยโรคแบบเม็ดสีภายหลังจากการทําเลเซอร(Pigmentation after Laser Therapy) พบวา ในกลุมท่ีทา   
4-n-butylresorcinol 0.3% serum รอยโรคดีข้ึน 

จากการศึกษาเร่ืองครีม 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.3% (Rucinol serum 4-n-butylresorcinol 
0.3%) กับ ครีม vehiclec (Khemis et al., 2007) เปรียบเทียบแบบแบงคร่ึงหนา (Split-face) ในผูหญิง
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จํานวน 32 รายโดยแบง2ชวง (Phase) คือ ชวงแรก (Phase1) ท่ีรับการรักษาใบหนาคร่ึงซีกดวย Rucinol 
serum 4-n-butylresorcinol 0.3% 12 สัปดาห และชวงท่ีสอง (Phase2) ทา Rucinol serum 4-n-
butylresorcinol 0.3% ตอเนื่องท่ัวท้ังใบหนาจนครบ24 สัปดาห พบวา ผูท่ีเขารวมวิจัยชวงแรก (Phase1) 
ท่ีรับการรักษาใบหนาคร่ึงซีกดวย Rucinol serum 4-n-butylresorcinol 0.3% 12 สัปดาห ฝาจางลง ท่ี      
3 เดือนหลังจากการรักษาเม่ือเปรียบเทียบกับใบหนาขางท่ีทา vehicle (P=0.27) และผูเขารวมวิจัยท่ียัง
เขารวมวิจัยตอชวงท่ีสอง (Phase2) ทา Rucinol serum 4-n-butylresorcinol 0.3% ตอเนื่องท่ัวท้ังใบหนา
จนครบ 24 สัปดาห นั้นมีแนวโนมของฝาท่ีสีจางลงเร่ือยไป ๆ โดยมีการทนตอการรักษาไดท่ีรอยละ 78 
และพบผลขางเคียงเพียงเล็กนอยคือ อาการระคายเคืองของผิวหนัง พบมีอาการดังกลาว 8 ราย 

 จากการศึกษาของในปคริสตศักราช 2010 (Huh et al., 2010b) ซ่ึงไดทําการศึกษา 4-n-
butylresorcinol แบบครีมท่ีไมไดใชไลโปโซม เทคโนโลยี (0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) ในการ
รักษาฝา ในผูหญิงเกาหลี 20 ราย อายุเฉล่ีย 40.4±6.03 ป เปนเวลา 8 สัปดาห แบบแบงคร่ึงหนา 
เปรียบเทียบกับครีม vehicle วัดคา Melanin Index ดวยเคร่ือง Mexameter MX18 ผลการศึกษาพบวา 
ครีม 0.1% 4-n-Butylresorcinol สามารถลดความเขมของฝาไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P=0.006) ท่ี
สัปดาหท่ี 4 และ (P=0.0005) ท่ีสัปดาหท่ี 8 ตามลําดับ โดยพบผลขางเคียง 2 ราย (คิดเปน10%) คือ มี
อาการระคายเคืองของผิวหนังเพียงเล็กนอยหลังจากสัปดาหท่ี 4 และอาการดังกลาวหายไปไดเอง และ
หลังจาก 8 สัปดาหไมพบอาการขางเคียงจากผูเขารวมวิจัยอีก 

จากการศึกษาของในปคริสตศักราช 2010 (Huh et al., 2010a) ซ่ึงไดทําการศึกษา 4-n-
butylresorcinol แบบ ครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% (Liposome-
encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) ในการรักษาฝา ในผูหญิงเกาหลี 23 ราย อายุเฉล่ีย 
40.7±5.4 ป เปนเวลา 8 สัปดาห แบบแบงคร่ึงหนา เปรียบเทียบกับครีม vehicle วัดคา Melanin Index 
ดวยเคร่ือง Mexameter MX18 ผลการศึกษาพบวาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร       
ซินอล 0.1% (Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) สามารถลดความเขมของฝาได
ถึงรอยละ 60 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P=0.043) ท่ีสัปดาหท่ี 8 หลังการรักษา โดยไมพบผลขางเคียง    
ใด ๆ ตลอดการศึกษา (ภาพท่ี 2.8) 
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ท่ีมา Huh et al. (2010a) 

ภาพท่ี 2.8 การเปล่ียนแปลงของคา Melanin Index ในระยะเวลา 8 สัปดาห ของการวิจยั 
 

 จากการศึกษาเร่ือง 4-n-butylresorcinol ในปคริสตศักราช 2013 (Kolbe et al., 2013) ซ่ึงได
ทําการศึกษา 4-n-butylresorcinol ท้ังแบบในหองปฏิบัติการและการวิจัยในมนุษย โดยการวิจัยทาง
หองปฏิบัติการโดยดูคาการยับยั้งการสังเคราะหเม็ดสีในแบบจําลองผิวหนัง (Melanoderm™ Skin 
model) พบวาคา Half maximal inhibitory concentration ( IC50) ของ Arbutin ประมาณ 5000 μmol/ L, 
IC50 ของ Kojic Acid ประมาณ 400 μmol/L, IC50 ของ Hydroquinone ประมาณ 40 μmol/L และ IC50ของ 
4-n-butylresorcinol ประมาณ13.5 μmol/L และในการศึกษาในมนุษยพบวา กลุมท่ีทา 4-n-
butylresorcinol 1% บริเวณกระท่ีแขนมีคาความเขมลดลงภายในสัปดาหท่ี 8 ซ่ึงแตกตางจากกลุม
ควบคุม และ 4-n-butylresorcinol เปน resorcinol substitutes รูปแบบท่ีมีประสิทธิภาพมากท่ีสุดในการ
ยับยั้งการสังเคราะหเม็ดสี 

 
2.10.4 ไลโปโซม (Liposomes)  
ในปจจุบันมีใชไลโปโซม เทคโนโลยี (de Leeuw et al., 2009) ในการชวยในการนําสงโมเลกุล

ของสารเขาสูผิวไดอยางมีประสิทธิภาพมากข้ึน และชวยลดการระคายของสารตอผิวหนัง (de Leeuw 
et al., 2009) โดยไลโปโซมนั้นจะมีลักษณะเปน Spheral Phospholipid Bi-layers ซ่ึง Phospholipid Bi-
layers นั้นจะประกอบดวย Lecithin เปนหลัก จากการเรียงตัวแบบ Phospholipid Bi-layers ทําให        
ไลโปโซมมีคุณสมบัติเปน Amphiphatic สามารนําพาสารท่ีซึมผานผิวยากใหเขาไปได (ภาพท่ี 2.9) 
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การศึกษาเก่ียวกับการปรับผิวขาวและรักษาฝาโดยการใช ครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท        
4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% (Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) (Huh et al., 
2010a) ซ่ึง ก็มีการใชครีมในรูปแบบไลโปโซม พบวาไมพบอาการการระคายเคืองท่ีผิวหนังเหมือนกับ
งานวิจัยท่ีไมไดใชครีมชนิดไลโปโซม (Huh et al., 2010b) ท้ังท่ีทําการวิจัยสารชนิดเดียวกัน และท่ี
ความเขมขนเทากัน 

 

ท่ีมา de Leeuw et al. (2009) 

ภาพท่ี 2.9 โครงสรางสวนประกอบของไลโปโซม 

 

ท่ีมา de Leeuw et al. (2009) 

ภาพท่ี 2.10 สวนประกอบและคุณสมบัติของไลโปโซม 
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2.11 คุณสมบัติของสารอัลฟาอัลบูติน ผลขางเคียง 

2.11.1 คุณลักษณะท่ัวไปของสารอัลบูติน 
อัลบูติน (Arbutin) เรียกอีกอยางวา Bearberry extract ประกอบดวยสารไฮโดรควิโนนจาก

ธรรมชาติ (Natural Hydroquinone Derivatives) คือ hydroquinone-B-D-glucopyranoside เปนสารสกัด
มาจากพืชตระกูลเบอรร่ี และแพร ถึงแมวา Arbutin เปนอนุพันธธรรมชาติท่ีมีไฮโดรควิโนน แตไมมี
ผลขางเคียงเหมือนไฮโดรควิโนน เปนสารท่ีมีความปลอดภัยสูงไมเปล่ียนเปนไฮโดรควิโนนไดอยาง
งาย ๆ และใชในการรักษาฝามานาน (Funayama et al., 1995; Lim et al., 2009; Seo et al., 2012; 
Sugimoto, Nishimura, Nomura & Kuriki, 2003) (ภาพท่ี 2.11) 

 

ท่ีมา Seo et al. (2012) 

ภาพท่ี 2.11 โมเลกุลของ Hydroquinone (A), Alpha-arbutin (B), Beta-arbutin (C) 

2.11.2 กลไกการออกฤทธ์ิของสารอัลบูติน  
สารอัลบูตินออกฤทธ์ิยับยั้งการทํางานของเอนไซม tyrosinase แบบยอนกลับได โดยการจับ

แบบแยงชิง (Competitive) ท่ีบริเวณ L-tyrosine binding site (Sarkar, Chugh & Garg, 2012) จึงทําใหสี
ผิวจางลงมากกวาการทํางานโดยกดการสรางเอนไซม Tyrosinase และไมทําลายเซลลสรางเม็ดสี     
(ภาพท่ี 2.12)  
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ท่ีมา Pentapharm Ltd. (n.d) 

ภาพท่ี 2.12 กลไกการยับยั้งการทํางานของสาร Alpha-arbutin 

การศึกษาทางชีวเคมีโดยการเพาะเล้ียง B16 melanoma จากศูนยวิจัยชิเซโด (Shiseido) พบวา
ความเขมขนมากท่ีสุดท่ียับยั้งการเจริญเติบโตของเซลล B16 melanoma ได คือ 5x10-5 mol สามารถลด
การเจริญเติบโตของเซลลสรางเม็ดสีไดถึง 39% เมื่อเปรียบเทียบกับเซลล melanoma ท่ีไมไดรับ
สารอัลบูติน นอกจากนี้ยังพบวาสารอัลบูตินนั้นไมไดถูกยอยสลายไปเปนสารโฮโดรควิโนน (Maeda, 
Fukuda, 1996) 
 Alpha-arbutin เปนสารท่ีสังเคราะหข้ึนใหม ละลายนํ้าไดงาย (Water Soluble) เปนผลึกคริสตัล 
(Crystalline) สีขาว (White powder) เม่ือทําการทดสอบท่ี pH 3.5-6.5 พบวามีความเสถียร (Stable) ไมมี
การ Hydrolysis โดย α glucosidic bond (4-hydroxyphenyol-α-D-glucopyranoside) จะจับกับ L-
tyrosine binding site ไดอยางเสถียรและมีประสิทธิภาพดีกวา β form ใน Beta-arbutin วิธีการคือใช
สารไฮโดรควิโนนจับตัวกับน้ําตาลกลูโคสโดยใชเอนไซม glucoside synthetase (GSase) โดยสาร 
Alpha-arbutin ประสิทธิภาพมากกวา Beta-arbutin 10 เทา  

โดยความเขมขนท่ีแนะนําใหใชคือ 0.2 % เม่ือผสมกับสูตรท่ีมีสารลอกผิว(Exfoliant) และ
สามารถใชไดสูงสุดท่ี 2%  (Pentapharm Ltd., n.d., 2002) 

2.11.3 การทดสอบเรื่องประสิทธิผลของอัลฟาอัลบูติน 
 การทดลองในหองปฏิบัติการพบวา Alpha-arbutin สามารถยับยั้งเอนไซม Tyrosinase ดวย 
Human cell lysate พบวาท่ี IC50 = 1.0 mMol เทียบกับเบตาอัลบูติน IC50 = 9.0 mMol 
 การวิจัยท่ีทดลองในหญิงชาวจีนจํานวน 80 คนพบวาการทาครีม Alpha-arbutin 1% มี
ประสิทธิผลดีกวาการทาสาร Kojic, Beta-arbutin และ Hydroquinone ท่ีมีความเขมขนเทากันภายใน
ระยะเวลา 1 เดือน (Pentapharm Ltd., n.d., 2002) (ภาพท่ี 2.13) 
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ท่ีมา  Pentapharm Ltd. (n.d) 

ภาพท่ี 2.13  เปรียบเทียบประสิทธิผลระหวางอัลฟาอัลบูติน เทียบกับโคจิก เบตาอัลบูติน และ            
ไฮโดรควิโนน อยางละ 1% ทานาน 1 เดือน  

 การวิจัยเทียบระหวาง Alpha-arbutin 2% เทียบกับ Beta-arbutin 2% ในการรักษากระแดด
ภายในเวลา 3 เดือน พบวา Alpha-arbutin มีประสิทธิผลดีกวา Beta-arbutin (Pentapharm Ltd., n.d) 
(ภาพท่ี 2.14) 

 

ท่ีมา Pentapharm Ltd. (n.d) 

ภาพท่ี 2.14  เปรียบเทียบประสิทธิผลในการรักษากระแดด โดยใชสารอัลฟาอัลบูติน 2% เทียบ
เบตาอัลบูติน 2%  
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ผลขางเคียงจากการใชสาร Alpha-arbutin นั้นพบไดนอย เชน อาการระคายเคืองผิวหนัง 
Pentapharm Ltd. (n.d) 

2.12 เครื่องมือท่ีใชตรวจวัดลักษณะทางกายภาพของผิวหนัง 

2.12.1 กลองถายภาพวิเซีย (VISIA®) (Canfield Scientific Incorporation, USA.)  
เปนเคร่ืองมือท่ีใชวัดผิว และถายภาพใบหนาไดอยางแมนยํา โดยสามารถถายภาพไดออกมา   

3 ลักษณะคือ 
1. ถายภาพภายใตแสงปกติ 
2. ถายภาพภายใตแสงแบบครอสโพลาไรซ 
3. ถายภาพภายใตแสงอัลตราไวโอเลต 

 ภาพท่ีถายจากกลองวิเซีย (VISIA®) นั้นมี3 ทิศทาง คือ 
1. ภาพถายหนาตรง 
2. ภาพใบหนามุมหันซาย 37 องศา 
3. ภาพใบหนามุมหันขวา 37 องศา 

 ตัวอุปกรณประกอบดวย กลองดิจิตอล, อุปกรณแฟลช, ระบบใหความสวาง, แทนวางคางและ
ตรึงหนาผาก, สายเช่ือมตอขอมูลภาพถายกับเครื่องคอมพิวเตอร, เคร่ืองคอมพิวเตอรประมวลและ
แสดงผล (ภาพท่ี 2.15) 

ขอดีของกลองถายภาพวิเซีย (VISIA®) คือ  
1. มีประโยชนในการวิเคราะหปญหาผิว สามารถประเมินสภาพผิวไดหลายแบบ และ

สามารถลงลึกถึงปญหาท่ีมองไมเห็นไดดวยตาเปลา แยกไดเปน จุดดางดํา (Brown Spots), จุดดางดํา
จากแสงแดด (UV Spots), ความเรียบเนียนของผิว (Texture), ร้ิวรอย (Wrinkles), รอยเสนเลือดฝอย 
(Red area), รูขุมขน (Pores), และเช้ือแบคทีเรีย P. acne (Porphyrin)  

2. ใชติดตามผลการรักษา โดยสามารถดูภาพกอนทําการรักษาและหลังทําการรักษา
เปรียบเทียบการรักษาไดชัดเจน ภายใตสภาพแวดลอมแสงเดียวกัน เนื่องจากสามารถถายภาพใน
ตําแหนงเดิมไดอยางมีคุณภาพสูง 
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ภาพท่ี 2.15  กลองถายภาพวิเซีย (VISIA®) (Canfield Scientific Incorporation, USA.) 
 

2.12.2 เคร่ือง Mexameter MX 18  
เปนเคร่ืองมือท่ีใชวัดความเขมของสีผิว ในการวัดสีดําหรือเมลานิน และสีแดงหรือ

ฮีโมโกลบิน โดยเครื่องนี้อาศัยหลักการวัดท่ีข้ึนกับการดูดซึมแสงและการสะทอนกลับของแสง ซ่ึง
หัววัดจะปลอยแสงออกมา 3 ชวงคล่ืน ออกไปกระทบผิวเม่ือกดหัววัดลงบนผิวหนังในแนวต้ังฉาก 
และหัววัดจะรับแสงสะทอนกลับมา แลวใชสูตรคํานวณดังตอไปนี้ 

MX = 500 log INFRARED – REFLCTION + LOG 5 

อานคาไดตั้งแต 1-1,000 (1= ขาว, 1,000 = ดํา) วัดบริเวณกึ่งกลางรอยโรค วัดคา 3 คร้ัง แลวมาเฉล่ียกัน 
โดยคาท่ีคํานวณไดจะออกมาเปนคาตัวเลข 3 หลัก (ภาพท่ี 2.16) 
ขอมูลทางเทคนิค: 

1. ความกวางบริเวณท่ีวัด เสนผานศูนยกลาง เทากับ 5 มิลลิเมตร  
2. ปลอยชวงคล่ืนออกมาใน 3 ชวงคล่ืนไดแก ชวงคล่ืนยาว 568 nm สีเขียว, ชวงคล่ืนยาว    

660 nm สีแดง และชวงคล่ืนยาว 870 nm ชวงอินฟราเรต  
3. ความเร็ว สามารถวัดไดท้ัง Melanin index และ Erythema index ไดภายในเวลา 1 วินาที 
4. ความเท่ียงตรง (Accuracy) +/- 5% 
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ภาพท่ี 2.16 เคร่ือง Mexameter MX18 

 



 
บทที่ 3 

ระเบียบวิธวีิจัย 

3.1 รูปแบบการวิจัย (Research Design) 

รูปแบบการวิจัยเปนเชิงทดลองทางคลินิกในผูเขารวมวิจัยแบบ Double-blind, Randomized, 
Controlled Clinical Trial 

3.2 การกําหนดประชากรและกลุมตัวอยาง 

3.2.1 กลุมประชากรท่ีใชในการวิจัย 
ประชากรชายและหญิงไทยท่ีมีสีผิวตามเกณฑการแบงมาตรฐาน Fitzpatrick มากกวาหรือ

เทากับลําดับ 3 ข้ึนไป จากการวินิจฉัยของแพทย 

3.2.2 กลุมตัวอยางท่ีใชในการวิจัย 
 อาสาสมัครชายและหญิงไทยท่ีมีสีผิวตามเกณฑการแบงมาตรฐานของ Fitzpatrick มากกวา
หรือเทากับลําดับ 3 ข้ึนไป จากการวินิจฉัยของแพทย และใชชีวิตประจําวันในตัวอาคารชวงเวลา    
10.00 น.-16.00 น. ท่ีมีความตองการรักษา สามารถติดตามผลท่ีโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยแมฟาหลวง 
กรุงเทพมหานคร และผานเกณฑการคัดเลือกตามท่ีไดกําหนดไว 

3.2.3 การสุมกลุมตัวอยาง 
3.2.3.1 เกณฑคัดเลือกอาสาสมัครเขารวมการวิจัย (Inclusion Criteria) 

1. ผูปวยชายและหญิงชาวเอเชีย อายุตั้งแต 20-60 ท่ีมีสีผิวตามเกณฑการแบง
มาตรฐาน Fitzpatrick มากกวาหรือเทากับลําดับ 3 ข้ึนไปจากการวินิจฉัยของแพทยท่ีใชชีวิตประจําวัน
ในตัวอาคารชวงเวลา10.00 น.-16.00 น. และสามารถติดตามผลท่ีโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยแมฟาหลวง 
กรุงเทพมหานคร และผานเกณฑการคัดเลือกตามท่ีไดกําหนดไว 
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2. สุขภาพแข็งแรงดี และไมมีปญหาทางจิตใด ๆ  
3. ยินยอมเขารวมการศึกษาดวยความสมัครใจ โดยยินยอมลงช่ือเปนลายลักษณ

อักษร (Inform Consent) 
3.2.3.2 เกณฑคัดเลือกอาสาสมัครออกการศึกษาวิจัย (Exclusion Criteria) 

1. ผูปวยที่เคยไดรับการรักษาผิวหนังโดยเคร่ืองมีตางในชวง 4 สัปดาหนี้ 
1) การใชแสงความเขมสูง (Intense Pulse Light) 
2) การใชเลเซอรผิวหนังทุกชนิด (Cutaneous Laser) 
3) การลอกหนา (Chemical Peeling) 
4) การกรอผิว (Microdermabrasion) 
5) การกระตุนผิวดวยเข็ม (Skin Needling) 
6) การทําทรีตเมนตหนา (Facial Treatments) 
7) การทาผลิตภัณฑท่ีชวยใหหนาขาว 
8) การฉีดสารท่ีมีสวนผสมทําใหผิวขาว บริเวณใบหนา หรือเขาหลอดเลือดดํา 

2. ผูปวยที่รักษาดวยฮอรโมน หรือยาท่ีมีผลตอการเกิดการเพิ่มข้ึนของเม็ดสีหรือฝา 
3. ผูปวยที่ตั้งครรภและใหนมบุตร 
4. มีประวัติแพยาท่ีมีสวนผสมของอัลฟาอัลบูติน, รีซอรซินอล, 4-เอ็น-บูทิลรีซอร   

ซินอล 
5. ผูปวยที่มีโรคประจําตัวท่ีเร้ือรังท่ีควบคุมไมได  เชน โรคหัวใจ, ลมชัก, โรคหัวใจ, 

มะเร็งทุกชนิด 
6. ผูปวยที่ไดรับการฉายแสงหรือเคมีบําบัด 
7. ผูปวยท่ีไมสามารถหลีกเล่ียงแสงแดดมาก ๆ ได หรือตองทํางานกลางแจง

ตลอดเวลา 
8. ผูปวยท่ีมีผิวบริเวณใบหนาท่ีผิดปกติ เชน ผ่ืนผิวหนังอักเสบ, มะเร็งผิวหนัง,       

ติดเช้ือ, ฝา 
3.2.3.3 เกณฑการใหอาสาสมัครเลิกจากการวิจัย (Discontinuation Criteria) 

1. ผูปวยไดรับการรักษาใหหนาขาวดวยวิธีอ่ืน 
2. มีอาการแพยา เปนผ่ืน หรือเกิดผลขางเคียงท่ีทนไมไดหรือเปนอันตรายรายแรง 
3. ตั้งครรภ 
4. ติดตามผลการรักษาไมได ไมใหความรวมมือในการรักษา 
5. ผูปวยตองการออกจากการวิจัย 
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3.3 ขนาดของกลุมตัวอยาง 

จากการศึกษาของ (Huh et al., 2010a) การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลของ 4-n-
butylresorcinol 0.1% กับ ครีม Vehicle ในการรักษาฝา พบวามีคาเฉล่ียเม็ดสีลดลง เทากับ 8.56±13.9  

กําหนดคา  

α  =  0.05 (two-sided test) คา 025.0Ζ     =  1.96 
β   =  0.10      100.0Ζ     =  1.28 

 

n = 2
d

2
d

2
2 )ZZ(
μ

σ+ βα  

 = 2

22

)56.8(
)90.13()28.196.1( +  

 = 27.68 
 ≈ 28 

ดังนั้น จํานวนตัวอยางท่ีใชในการศึกษาคร้ังนี้มีจํานวนอยางนอย 28 ราย แตเนื่องจากมีการติดตาม
ผลการวิจัยสัปดาหท่ี 4, 8, 12 ตามลําดับ จึงคิด Patient Loss Follow up 20% ของจํานวนตัวอยาง
ท้ังหมดที่คํานวณได ดังนั้นจึงใชตัวอยางในการศึกษาคร้ังนี้ท้ังส้ินจํานวน 34 ราย 

หมายเหตุ 
n = ขนาดตัวอยาง 

σd  = เปนคาคาดคะเนของคาเบ่ียงเบนมาตรฐานท่ีพบในประชากร ในการศึกษานี้ไดจาก 
การทบทวนวรรณกรรม เทากับ 13.90 

μd = คาความแตกตางของคะแนนเฉล่ียเม็ดสี ในหนาท่ีใชครีม4-n-butylresorcinol  0.1% 
(15.26) กับครีม vehicle (6.7) เทากับ 8.56 
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3.4 ตัวแปรท่ีศึกษา 

 ตัวแปรอิสระ ไดแก การทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับ
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 
 ตัวแปรตาม ไดแก สีผิวที่ขาวข้ึน 

3.5 เครื่องมือและอุปกรณที่ใชในการวิจัย 

3.5.1 ครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1%  
3.5.2 ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 
3.5.3 สบูลางหนา 
3.5.4 กลองถายภาพวิเซีย (VISIA®) (Canfield Scientific Incorporation, USA.) 
3.5.5 เมกซามิเตอร 18 (Mexameter MX18®) (Courage-Khazaka Electronic, Koln, Germany) 
3.5.6 แบบสอบถามประเมินความพึงพอใจในการปรับสภาพผิวหนาขาวสําหรับผูเขารวม

วิจัยและแพทยผูประเมิน 3 ทาน 
3.5.7 แบบสอบถามประเมินผลขางเคียงของการปรับสภาพผิวหนาขาวสําหรับผูเขารวมวิจัย

และแพทยผูประเมิน 1 ทาน 
3.5.8 แบบเก็บขอมูลทั่วไป คาความเขมเม็ดสีและ Skin Type ของผูเขารวมวิจัย  
3.5.9 ใบยินยอมรับการรักษาและเขารวมโครงการ 
3.5.10 เอกสารอธิบายขอมูลและข้ันตอนการวิจัย 

3.6 วิธีการวิจัย  

ข้ันตอนการวิจัย 
3.6.1 คัดเลือกผูเขารวมวิจัยตามขอกําหนดเบ้ืองตน ช้ีแจงวัตถุประสงคของโครงการและ

ประโยชนท่ีไดรับจากการวิจัยอยางละเอียด หลังจากนั้นใหผูเขารวมวิจัยลงนามยินยอมเขารวม
โครงการวิจัย 

3.6.2 ซักประวัติขอมูลทั่วไปของผูเขารวมวิจัยรวมถึงประวตัิโรคประจําตัวและแพยา 
3.6.3 การตรวจรางกาย ชนิดของผิวหนัง (Skin Type) ตามหลักเกณฑของ Fitzpatrick  
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3.6.4 ถายรูปใบหนาดวยกลองวิเซีย (VISIA®) 3 ภาพคือ หนาตรง 1 ภาพ หนาขางขวา 1 ภาพ 
และหนาดานซาย 1 ภาพ ถายภาพ กอนเร่ิมการวิจัย และระหวางท่ีทาครีมในสัปดาหท่ี 4, 8, 12 และ
หลังหยุดยาที่สัปดาหท่ี 14 ตามลําดับ ดวยกลองตัวเดียวกันสภาวะแวดลอมเดียวกันตลอดการวิจัย 

3.6.5 วัดความเขมของสีผิวโดยใชเคร่ืองมือวัดความเขมของสีผิวหรือ Mexameter MX18 ได
คาเปนคาเม็ดสี คํานวณเปนคาเฉล่ียเม็ดสี กอนเร่ิมการวิจัย และระหวางท่ีทาครีมในสัปดาหท่ี 4, 8, 12 
และหลังหยุดยาที่สัปดาหท่ี 14 ตามลําดับ บริเวณท่ีวัดคือเหนือค้ิวซายและขวา กึ่งกลางตาดํา 1 
เซนติเมตร และบริเวณแกมซายและขวา วัดบริเวณใตตา กึ่งกลางตาดํา 3 เซนติเมตร (ภาพท่ี 3.1)  

3.6.6 ทดสอบการเกิดอาการระคายเคืองและผ่ืนแพสัมผัสของครีมท่ีใชในการวิจัยกอนเร่ิมทา
ท่ีใบหนาโดยการทํา Patch test โดยใชครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล, 
ครีมอัลฟาอัลบูติน, ครีมพ้ืนฐาน (Cream Base) ใสลงใน Finn Chambers เพ่ือทําการทดสอบอาการ
ระคายเคืองและผ่ืนแพสัมผัส โดยแปะ Finn Chambers ท่ีปดดวยแผนกาวไวท่ีบริเวณแผนหลังของ
ผูเขารวมวิจัย และนัดมาอานผลที่ 48 ช่ัวโมงและ 72 ช่ัวโมงหลังจากเร่ิมแปะ 

 

ภาพท่ี 3.1  ตําแหนงในการวดัความเขมของเม็ดสีโดยเคร่ืองเมกซามิเตอร 18 

3.6.7 วิธีการสุมเลือกยาทาใหผูเขารวมโครงการวิจัย (Randomization) โดยทําการสุมมาจากท่ี
โรงงานท่ีผลิตยาเพื่อใหผูวิจัยและผูเขารวมวิจัยไมทราบวาไดยาชนิดใดทาดานไหน  

3.6.7.1 โดยผลิตครีมครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับ
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ใหมีเนื้อครีมสีเดียวกัน ความละเอียดเทากัน โดยสวนผสมของเน้ือครีมพ้ืนฐาน 
เหมือนกันและจากโรงงานผลิตเดียวกัน แลวแบงครีมแตละชนิดลงไปในหลอดยาท่ีเหมือนกัน  
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3.6.7.2 ทําการสุมเลือก วาใบหนาซีกไหนจะไดรับตัวยา X หรือตัวยา Y โดยวิธีสุมแบบ
บล็อก (Block Randomization) เนื่องจากการศึกษานี้เปนการศึกษาแบบแบงใบหนาออกเปน ซาย-ขวา 
(Split Face) มีผูเขารวมวิจัยท้ังหมด 34 คน แตละคนมีใบหนา 2 ขาง นั่นคือมีสมาชิกท้ังหมด (คือหนา
แตละขาง) จํานวน 68 สมาชิก แตละสมาชิกจําเปนตองไดรับการรักษาดวยตัวยา X หรือหรือตัวยา Y 
อยางใดอยางหน่ึง  

รายละเอียดวิธีสุมแบบบล็อก มีดังตอไปนี้ 
1. กําหนดผูสุมเปนแพทยอีกทานซ่ึงไมเกี่ยวกับงานวิจัย 
2. สุมกําหนดรหัส ยา X และ ยา Y ข้ึนมา โดยใหเปนตัวแทนของครีมไลโปโซม 

เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับครีมอัลฟาอัลบูติน 2% การกําหนดวาตัวอักษรใด
แทนยาอะไร ตองไมใหแพทยผูทําวิจัยและผูเขารวมวิจัยรูโดยเด็ดขาด  

3. แบงสมาชิกท้ังหมด 64 สมาชิก ออกเปน 34 บล็อก (Block) แตละบล็อกมีจํานวน
สมาชิกเทากัน คือ 2 สมาชิก “ขวา ” ( หมายถึงหนาดานขวา) และ “ ซาย ” (หมายถึงหนาดานซาย) จะ
ไดวา จํานวนวิธีการจัดเรียงลําดับสมาชิกในแตละบล็อก โดยใหสมาชิกตัวแรกรับการรักษาดวยยา X 
และ สมาชิกตัวที่สองรับการรักษาดวยยา Y มีท้ังหมด 2 วิธี คือ  

1) {ขวา, ซาย} หมายถึง หนาดานขวาไดรับยา X, หนาดานซายไดรับยา Y 
2) {ซาย, ขวา} หมายถึง หนาดานซายไดรับยา X, หนาดานขวาไดรับยา Y 

3.6.7.3 กําหนดรหัส “1” และ “2” โดยกําหนดให  
1. “1” = { ขวา, ซาย } 
2. “2” = { ซาย, ขวา }  

3.6.7.4 สุมเลือกวาในแตละบล็อก จะไดรับรหัส “1” หรือ “2” ดวยวิธีสุมอยางงาย 
(Simple Randomization) โดยใชคอมพิวเตอรชวยในการสุม ดวยวิธีการดังนี้ 

1. สรางอันดับเลขสุม 100 อันดับ (Random sequence number) จากตัวเลข 1-100 
จาก Website : http://www.random.org/sequences/  

2. นําตัวเลข 34 อันดับแรกมา โดยถือเปนตัวแทนของบล็อกท่ี 1 ถึง 34 ตามลําดับ 
3. พิจารณาตัวเลขในแตละอันดับ โดยหากพบวา 

1) ตัวเลขแตละอันดับเปนเลขค่ี ใหแทนตัวเลขค่ีนั้นดวย “1”  
2) ตัวเลขแตละอันดับเปนเลขคู ใหแทนตัวเลขคูนั้นดวย “2”  

3.6.7.5 ผูสุมจะไดขอมูลวาในบล็อกท่ี 1 ถึง 34 นั้น แตละบล็อกถูกกําหนดดวย “1” คือ  
{ ขวา , ซาย} หรือ “2” คือ { ซาย, ขวา } ทําใหทราบแลววาใบหนาแตละขางของผูเขารวมวิจัยแตละคน
ไดรับยา X หรือ ยา Y ดังรูป (ภาพท่ี 3.2, 3.3)  
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ภาพท่ี 3.2  การทาครีม ตามแบบบล็อกท่ี “1” 

ผูเขารวมโครงการวิจัยกลูมท่ีจับไดตัวยา X ทาหนาซีกขวา 
ตอนเชา : ใหทาครีม X ท่ีใบหนาซีกขวา และครีม Y ท่ีใบหนาซีกซาย  
ตอนกอนนอน: ใหทาครีม X ท่ีใบหนาซีกขวา และครีม Y ท่ีใบหนาซีกซาย  

 

ภาพท่ี 3.3  การทาครีม ตามแบบบล็อกท่ี “2” 

ผูเขารวมโครงการวิจัยกลูมท่ีจับไดตัวยา Y ทาหนาซีกขวา 
ตอนเชา : ใหทาครีม Y ท่ีใบหนาซีกขวา และครีม X ท่ีใบหนาซีกซาย  
ตอนกอนนอน: ใหทาครีม Y ท่ีใบหนาซีกขวา และครีม X ท่ีใบหนาซีกซาย  
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วิธีทาครีม X และ Y คือ ตวงยาตามชอนตวงท่ีได และปาดครีมใหเสมอชอนโดยใหใชนิ้ว
ดานขวาทาครีมหลอดท่ีเขียนวาขวาบนหนาซีกขวา และใหใชนิ้วดานซายทาครีมกระปุกท่ีเขียนวา
ดานซายบนหนาซีกซาย โดยใชเสนสมมุติแบงกึ่งกลางใบหนาเปนดานซายและขวา และใหทาครีม
ตามขอบเขตท่ีกําหนดลงบนใบหนาแตละซีกคือ ในแนวต้ังเร่ิมจากแนวไรผมบริเวณหนาผากทาลง
มาถึงแนวขากรรไกรลางของใบหนาแตละซีก ในแนวขวางเร่ิมจากแนวไรผมหนากกหูไปจนถึง
เสนแนวสมมุติกึ่งกลางของในหนาแตละซีก ปริมาณของครีมท่ีใชตอขางคือ 0.75 กรัม 

3.6.8 ผูเขารวมการวิจัยตองใชยาตอไปนี้อยางตอเนื่องเปนระยะเวลาเวลา 12 สัปดาห 
3.6.9 ครีมท่ีไดผูเขารวมวิจัยไดรับ 

3.6.9.1 ครีมครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% ทาคร่ึงหนาใน
ตอนเชาและกอนนอน (เลขที่ใบรับจดแจง 10-1-5328316 ) (ภาพท่ี 3.4) 

 

ภาพท่ี 3.4 สวนประกอบของครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

สาเหตุท่ีเลือกใชความเขมขนครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% เนื่องจากการศึกษาวิจัยพบวา ไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล ท่ีความเขมขน 
0.1% เปนคาความเขมขนตํ่าท่ีสุดท่ีแนะนําใหใชไดอยางปลอดภัย และมีประสิทธิภาพการรักษาท่ีดี 

3.6.9.2 ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ทาคร่ึงหนาในตอนเชาและกอนนอน (เลขท่ีใบรับจดแจง 
10-1-5516296) (ภาพท่ี 3.5) 
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ภาพท่ี 3.5 สวนประกอบของครีม 2% อัลฟาอัลบูติน 

สาเหตุท่ีเลือกใชความเขมขนของอัลฟาอัลบูตินเทากับ 2% เนื่องจากความเขมขนท่ี
แนะนําใหใชสูงสุด (เพื่อเปรียบเทียบวา เม่ือเอา ครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% ความเขมขนตํ่าสุดท่ีแนะนําใหใช มาเปรียบเทียบกับ Alpha arbutin ความเขมขนสูงสุดท่ีแนะนํา
ใหใชใหใช ผลจะเปนอยางไร) 

โดยขอบเขตท่ีกําหนดใหทาครีมของใบหนาแตละซีกคือ ในแนวต้ังเร่ิมจากแนวไรผม
บริเวณหนาผากทาลงมาถึงแนวขากรรไกรลางของใบหนาแตละซีก ในแนวขวางเร่ิมจากแนวไรผม
หนากกหูไปจนถึงเสนแนวสมมุติกึ่งกลางของในหนาแตละซีก ปริมาณของครีมท่ีใชตอขางคือ        
0.75 กรัม 

3.6.9.3 สบูลางหนา 
3.6.10 แนะนําผูเขารวมวิจัยไมใหใชครีมหรือผลิตภัณฑอ่ืน ๆ เชน ครีมลบเลือนร้ิวรอย, ครีม

ท่ีมีสวนผสมของสารที่ทําใหผิวขาว และใหหลีกเล่ียงแสงแดดตามคําแนะนําชวงท่ีทําการวิจัยดวย หาก
เกิดการระคายเคืองตองหยุดยานั้นทันที 

3.7 การติดตามผลการรักษา 

3.7.1 การประเมินความเขมของเม็ดสีโดย เคร่ือง Mexameter MX18 ไดเปนคา Mean melanin 
index ทําการประเมินกอนการรักษาและสัปดาหท่ี 4, 8, 12 และ 14 ตามลําดับ โดยแพทยผูทําการวิจัย 

3.7.2 ภาพถายจากกลองถายภาพวิเซีย (VISIA®) โดยถายภาพกอนการรักษาและสัปดาหท่ี     
4, 8, 12 และ 14 ตามลําดับ 
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3.7.3 การประเมินผลขางเคียงโดยแพทยและผูเขารวมการวิจัยในสัปดาหท่ี 4, 8, และ 12 
ตามลําดับ 

3.7.4 ประเมินความพึงพอใจโดยแพทยและผูเขารวมการวิจัยในสัปดาหท่ี 12 โดย คะแนน
ความพึงพอใจในการรักษา (Global satisfactory) การประเมินความพอใจในการรักษา จะมีคาตั้งแต       
–1 ถึง +4 โดยเทียบกับรูปกอนเขารวมทําการวิจัย, สัปดาหท่ี 4, 8 และ 12 โดยกําหนดให 

คะแนน -1  =  แยลง 
คะแนน 0  =  ไมไดผล 
คะแนน +1  =  ดีข้ึนนอยมาก (1-25%) 
คะแนน +2  =  ดีข้ึนนอย (26-50%) 
คะแนน +3  =  ดีข้ึนปานกลาง (51-75%) 
คะแนน +4  =  คือดีข้ึนมาก (76-100%)  

3.8 การเก็บรวบรวมขอมูล (Data Collection) 

3.8.1 แพทยผูวิจัยจะเปนผูเก็บขอมูล ถายภาพ ตรวจวัดระดับของสีผิว และวัดปริมาณเม็ดสี
ดวยเคร่ือง Mexameter MX18  

3.8.2 บันทึกขอมูลที่ไดลงในแบบฟอรม และคอมพิวเตอร โดยบันทึกขอมูลตาง ๆ ดังนี้ 
3.8.2.1 ขอมูลทั่วไป ไดแก  

1. อายุ อาชีพ ท่ีอยู สถานภาพสมรส  
2. ประวัติปจจัยเส่ียงท่ีอาจจะกระตุนใหเม็ดสีเขมข้ึน: การตั้งครรภ, การใช

ฮอรโมน, การสัมผัสแสงแดด  
3. ลักษณะสีผิว (Skin Type) 

3.8.3 เก็บคาความเขมของสีผิว (Mean Melanin Index) ท่ีวัดไดจากเคร่ือง Mexameter MX 18 
ในสัปดาหท่ี 0, 4, 8, 12 และ 14 ตามลําดับ 

3.8.4 ความพึงพอใจในการักษา จากการประเมินความพึงพอใจในการเปล่ียนแปลงของสีผิว
โดยผูเขารวมวิจัยและแพทย 2 ทาน ในสัปดาหท่ี 12 โดยเปรียบเทียบกับภาพถายกอนการรักษา 

3.8.5 ผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนระหวางการรักษา เชน ผิวหนังแดง แสบ ลอก คัน เปนตน โดย
ผูเขารวมวิจัยและแพทยผูวิจัยในสัปดาหท่ี 4, 8, 12 ตามลําดับ 
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3.9 การประเมินผล  

3.9.1 วัดคา Mean Melanin Index กอนและหลังการรักษาโดยใชเคร่ือง Mexameter MX18 
โดยแพทยท่ีทําการวิจัย  

3.9.2 ประเมินภาวะแทรกซอนตาง ๆ โดยแพทยท่ีวิจัยและผูเขารวมวิจัย  
3.9.3 ประเมินความพึงพอใจในการรักษาโดยแพทยท่ีไมเกี่ยวของกับงานวิจัย 2 ทาน และ

ผูเขารวมวิจัย 

3.10 การวิเคราะหขอมูล  

ขอมูลจะไดรับการตรวจสอบความถูกตอง และบันทึกในรูปแบบของแฟมขอมูลดวย
โปรแกรม SPSS® จากน้ันนํามาวิเคราะหโดยใชสถิติดังน้ี 

3.10.1 ขอมูลพื้นฐานท่ัวไปวิเคราะหโดยใชสถิติเชิงพรรณนา ไดแก จํานวน รอยละ คาเฉลี่ย
ความถ่ี คาสูงสุด ต่ําสุด และคาสวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

3.10.2 เปรียบเทียบคาเฉลี่ยเมลานินอินเดกซ (Mean Melanin Index) ท่ีไดจากเครื่องเมกซา
มิเตอร กอนและหลังการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และการทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษา, สัปดาหท่ี 4, 8, 12, 14 ตามลําดับโดย 

3.10.2.1 ขอมูลมีการกระจายแบบปกติ ใชสถิติ Paired t-test 
3.10.2.2 ขอมูลไมมีการกระจายแบบปกติ ใชสถิติ Wilcoxon Match Pair sign rank test 

3.10.3 เปรียบเทียบความแตกตางคาเฉล่ียเมลานินอินเดกซ (Mean Melanin Index) ท่ีไดจาก
เคร่ืองเมกซามิเตอร ระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับ
การทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษา, สัปดาหท่ี 4, 8,12, 14 ตามลําดับโดย 

3.10.3.1 ขอมูลมีการกระจายแบบปกติ ใชสถิติ Paired t-test 
3.10.3.2 ขอมูลไมมีการกระจายแบบปกติ ใชสถิติ Wilcoxon Match Pair sign rank test 

3.10.4 เปรียบเทียบคาเฉล่ียความพึงพอใจของผูปวย (Global Satisfactory) และจากการ
ประเมิณความพึงพอใจในการรักษา ของแพทย (Global Evaluation) ระหวางการทา ครีมไลโปโซม 
เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2%  ณ กอนรักษาท่ีสัปดาห
ท่ี 12 โดย 

3.10.4.1 ขอมูลมีการกระจายแบบปกติ ใชสถิติ Paired t-test 
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3.10.4.2 ขอมูลไมมีการกระจายแบบปกติ ใชสถิติ Wilcoxon Match Pair sign rank test 
3.10.5 ประเมินภาวะแทรกซอนตาง ๆ โดยใชสถิติเชิงพรรณนาโดยพิจารณาวามีนัยสถิติ

ตอเม่ือมีคา p<0.05 

3.11 ขอพิจารณาดานจริยธรรม  

ในการศึกษาวิจัยนี้ดําเนินตามหลักเกณฑของการปฏิบัติการวิจัยทางคลินิกท่ีดี (Good Clinical 
Practice) ซ่ึงถือเปนมาตรฐานสากลดานจริยธรรมและวิชาการสําหรับการใชวางรูปแบบการทําการวิจัย
ในมนุษย ซ่ึงเปนการรับประกันวาสิทธิ ความปลอดภัยของผูเขารวมการวิจัยไดรับการคุมครองตามคํา
ประกาศของเฮลซิงกิ (Declaration of Helsinki)  

3.12 ปญหาทางดานจริยธรรม (Ethical Consideration) 

  
3.12.1 ผูเขารวมวิจัยเขาใจในวัตถุประสงค ผลขางเคียงท่ีอาจเกิดข้ึนในงานวิจัย รวมถึงวิธีการ

วิจัย และใหความยินยอมกอนเขารวมการวิจัยดวยความสมัครใจ 
3.12.2 กอนการใหผูเขารวมวิจัยทาครีมบนใบหนา ทางผูทําการวิจัยไดทําการทดสอบการเกดิ

อาการระคายเคือง และการเกิดผ่ืนแพสัมผัส โดยการทํา Patch test บริเวณแผนหลังของผูเขารวมวิจัย
ทุกคน  

3.12.3 จากการคนควาหาขอมูลเพิ่มเติมพบวาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรี
ซอรซินอล 0.1% กับครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เปนสารท่ีมีความปลอดภัยสูง มีการใชอยางแพรหลาย มี
การศึกษาวิจัยเร่ืองความปลอดภัยและประสิทธิผลในมนุษยมากอนแลว ไมพบผลขางเคียงรายแรงใด ๆ  
ผลขางเคียงท่ีอาจพบไดคือ 

3.12.3.1 อาการระคายเคืองของผิวหนังบริเวณท่ีสัมผัสสาร สามารถหายไดเอง หรือหาก
มีอาการรุนแรงก็สามารถรักษาไดดวยการทายากลุมลดการอักเสบท่ีผิวหนัง (0.02% Triamcinolone 
cream) โดยผูทําการวิจัยจะเปนผูจัดเตรียมยาใหท้ังหมดโดยไมมีคาใชจายใด ๆ  

3.12.3.2 อาจมีสีผิวไมสมํ่าเสมอ อาจเกิดจากการทายาที่ไมถูกวิธี หรือสัมผัสแสงแดดจัด 
ทําใหเกิดอาการนี้ได แตอาการจะดีข้ึนไดเองหลังหยุดยา หรือหากไมดีข้ึนสามารถรักษาดวยการใชยา



47 
 

ทาปรับสีผิว (2% Hydroquinone cream) ทาเพื่อใหสีผิวมีความสม่ําเสมอได โดยผูทําการวิจัยจะเปนผู
จัดเตรียมยาใหท้ังหมดโดยไมมีคาใชจายใด ๆ  

3.12.3.3 จากการศึกษางานวิจัยท่ีเกี่ยวของท้ังหมดไมพบ อาการขางเคียงรายแรงอยางอ่ืน 
1. ถาหากผูเขารวมวิจัยเกิดผลขางเคียงหรือตองการออกจากการวิจัย สามารถออก

จากการวิจัยไดทันที 
2. หากเกิดผลขางเคียงผูทําการวิจัยจะรับผิดชอบคารักษาพยาบาลท่ีมีผลสืบเนือ่งจาก

การวิจัยนี้ 
3. ขอมูลสวนตัวของผูเขารวมวิจัยจะถูกเก็บไวเปนความลับ แตขอมูลอาจถูกเปดเผย

ตอสาธารณะเพื่อประโยชนทางวิชาการโดยไมมีการเปดเผยช่ือของผูเขารวมวิจัย 

3.13 ขอจํากัดในการทําวิจัย  

3.13.1 ขอจํากัดดานประชากรและตัวอยาง  
3.13.2 ขอจํากัดในเร่ืองเวลาท่ีใชในการทําวิจัย 
3.13.3 ขอจํากัดดานพื้นท่ี 

3.14 อุปสรรคที่อาจเกิดขึ้นระหวางการวิจัย 

3.14.1 ผูเขารวมวิจัยอาจไดรับ ปจจัยท่ีมีผลตอการดีข้ึนหรือแยลงของสีผิว เชน แสงแดดท้ัง
โดยตั้งใจและไมตั้งใจ แกไขโดยการอธิบายใหผูเขารวมวิจัยเขาใจและยินยอมท่ีจะปฏิบัติตาม
คําแนะนําอยางเครงครัด 

3.14.2 จํานวนผูเขารวมวิจัยอาจไมพอ 
3.14.3 ผูเขารวมวิจัยอาจไมมาตามนัด 



 
 

 
บทที่ 4 

ผลการวจิัย 

การวิจัยเชิงทดลอง (Experimental Study) ในครั้งนี้ มีจุดประสงคเพื่อทําการเปรียบเทียบ
ประสิทธิผลและความปลอดภัยระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% กับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เพื่อการปรับผิวหนาขาวในอาสาสมัครชาวไทย โดยการ
วิเคราะหขอมูลนั้นผูวิจัยไดแบงออกเปน 8 สวนดังตอไปนี้ 

1. ขอมูลพื้นฐานท่ัวไปวิเคราะหโดยใชสถิติเชิงพรรณนา 
2. ขอมูลผลการรักษาของอาสาสมัครแตละคน 
3. การเปรียบเทียบคาเฉล่ียเมลานินอินเดกซ (Mean Melanin Index) ท่ีไดจากเคร่ือง      

เมกซามิเตอร กอนและหลังการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1%  และ
การทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษา, สัปดาหท่ี 4, 8, 12, 14 ตามลําดับ 

4. การเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉล่ียเมลานินอินเดกซ (Mean Melanin Index) ท่ี
ไดจากเครื่องเมกซามิเตอร กอนและหลังการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% และการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษา, สัปดาหท่ี 4, 8, 12, 14 ตามลําดับ 

5. การเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉล่ียเมลานินอินเดกซ (Mean Melanin Index) ท่ี
ไดจากเคร่ืองเมกซามิเตอรจากการรักษาดวยการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร     
ซินอล 0.1% และการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ สัปดาหท่ี 12 และหลังหยุดทายา 2 สัปดาห 

6. การเปรียบเทียบคาเฉล่ียความพึงพอใจของผูเขารวมวิจัยจากคะแนนความพึงพอใจใน
การรักษา (Global Satisfactory) ระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% กับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษาและท่ีสัปดาหท่ี 12 หลังการรักษา 

7. การเปรียบเทียบคาเฉล่ียความพึงพอใจของแพทย (Global evaluation) จากคะแนน
ความพึงพอใจโดยรวมตลอดการรักษาระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร
ซินอล 0.1% กับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษาและท่ีสัปดาหท่ี 12 หลังการรักษา  

8. การประเมินภาวะแทรกซอนตาง ๆ โดยใชสถิติเชิงพรรณนาโดยพิจารณาวามีนัยสถิติ
ตอเม่ือมีคา p<0.05 
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4.1 ขอมูลพ้ืนฐานท่ัวไปของผูเขารวมวิจัย 

ขอมูลประชากรศาสตร การวิจัยในคร้ังนี้ มีจุดประสงคเพื่อทําการเปรียบเทียบประสิทธิผล
และความปลอดภัยระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับการ
ทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เพ่ือการปรับผิวหนาขาวในอาสาสมัครชาวไทย ไดคํานวณจํานวนผูเขารวม
วิจัยท่ีใชในการศึกษาครั้งนี้มีจํานวนอยางนอย 28 ราย แตเนื่องจากมีการติดตามผลการวิจัยสัปดาหท่ี 4, 
8, 12 ตามลําดับ จึงคิด patient loss follow up 20% ของจํานวนตัวอยางท้ังหมดท่ีคํานวณได ดังนั้นจึงใช
ตัวอยางในการศึกษาคร้ังนี้ท้ังส้ินจํานวน 34 ราย โดยแบงขางในการทายาบนใบหนาแตละขางดังนี้ 

1. ใบหนาคร่ึงซีกขางหนึ่งจะทาดวยครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร       
ซินอล 0.1% 

2. ใบหนาคร่ึงซีกขางหน่ึงจะทาดวยครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 
มีผูเขารวมวิจัยในการศึกษาคร้ังนี้มีจํานวนท้ังหมด 32 ราย ถอนตัวออกจากงานวิจัยกอน

ส้ินสุดงานวิจัย 2 ราย คิดเปนรอยละ 6.25 ผูเขารวมวิจัยท่ีมาตรวจติดตามผลการวิจัยครบท้ัง 14 สัปดาห 
มีจํานวนท้ังหมด 30 ราย คิดเปนรอยละ 93.75 โดยมีรายละเอียดลักษณะท่ัวไปของผูเขารวมวิจัยดังนี้ 
(ตารางท่ี 4.1) 

ตารางท่ี 4.1 ลักษณะท่ัวไปของผูเขารวมวิจัย 

รายการ 
ผูเขารวมวิจัย  (n =30) 

จํานวน รอยละ 
เพศ   

ชาย 
หญิง 

4 
26 

13.33 
86.67 

อาย ุ   
คาเฉล่ีย ±สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 29.77 ± 6.52 ป 
คาตํ่าสุด – คาสูงสุด 20 - 51 

อาชีพ   
พนกังานบริษทั 
แมบาน 

28 
2 

93.33 
6.67 
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ตารางท่ี 4.1 (ตอ) 

รายการ 
ผูเขารวมวิจัย  (n =30) 

จํานวน รอยละ 
ระยะเวลาการสัมผัสแสงแดดชวง 10.00-16.00 น.   

คาเฉล่ีย ±สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 32.83 ± 9.80 นาที 
คาตํ่าสุด – คาสูงสุด 15 - 60 

สีผิวตาม Fizpatrick skin type  
Type 3 19 63.33 
Type 4 10 33.33 
Type 5 1 3.33 

ประวัติโรคประจาํตัว   
ภูมิแพ 1 3.33 

ประวัตกิารรกัษามากอน   
ทาครีมปรับผิวขาว 12 40.00 
ทําเลเซอรปรับผิวขาว 7 23.33 
ทําทรีทเมนตปรับผิวขาว 6 20.00 

ประวัตยิาหรือวิตามินท่ีทานประจํา   
ไมมี 22 73.33 
มี 8 26.67 

ปจจยักระตุนการสรางเม็ดสี   
แสงแดด 30 100.00 

4.1.1 เพศ 
จํานวนของผูเขารวมวิจัยจนจบโครงการนี้แบงเปนเพศชายจํานวน 4 คน โดยคิดเปนรอยละ

13.33 และเพศหญิงจํานวน 26 คน โดยคิดเปนรอยละ 86.67 

4.1.2 อายุ 
อายุโดยเฉล่ียของผูเขารวมวิจัยคร้ังนี้เทากับ 29.77 ± 6.52 ปโดยมีผูเขารวมวิจัยท่ีอายุนอยท่ีสุด

คือ 20 ป โดยมีผูเขารวมวิจัยท่ีอายุมากท่ีสุดคือ 51 ป 
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4.1.3 อาชีพ 
ผูเขารวมวิจัยมีอาชีพเปนพนักงานบริษัทมากท่ีสุดรวม 28 คน คิดเปนรอยละ 93.33 และ

รองลงมามีอาชีพเปนแมบานรวม 2 คน คิดเปนรอยละ 6.67 

4.1.4 ระยะเวลาสัมผัสกับแสงแดดชวงเวลา 10.00- 16.00  
ระยะเวลาสัมผัสแสงแดดชวงเวลา 10.00-16.00 เฉล่ีย 32.83 ± 9.80 นาที ระยะเวลาท่ีนอยท่ีสุด

ท่ีสัมผัสกับแสงแดดคือ 15 นาที นานท่ีสุดท่ีสัมผัสกับแสงแดดคือ 60 นาที 

4.1.5 สีผิวตาม Fitzpatrick Skin Type 
ผูเขารวมวิจัยมีสีผิวตาม Fitzpatrick skinphototype ชนิดท่ี 3 จํานวน 19 คน คิดเปนรอยละ

63.33 ชนิดท่ี 4 จํานวน 10 คน คิดเปนรอยละ 33.33 และชนิดท่ี 5 จํานวน 1 คน คิดเปนรอยละ 3.33 

4.1.6 ประวัติโรคประจําตัว 
ผูเขารวมวิจัยไมมีประวัติโรคประจําตัว มีจํานวน 29 ราย คิดเปนรอยละ 96.67 และผูเขารวม

วิจัยท่ีมีโรคประจําตัวมี 1 ราย เปนโรคภูมิแพ คิดเปนรอยละ 3.33 

4.1.7 ประวัติการรักษาท่ีเคยไดรับมากอน 
ผูเขารวมวิจัยทุกคนเคยรับการรักษาปรับสภาพผิวขาวมากอนวิธีท่ีใชมากท่ีสุดคือการทาครีม

ปรับผิวขาว 12 คน คิดเปนรอยละ 40 เคยทําเลเซอรปรับสภาพผิวขาว 7 คน คิดเปนรอยละ 23.33 และ
เคยทําทรีทเมนทปรับผิวขาว 6 คน คิดเปนรอยละ 20 

4.1.8 ยาหรือวิตามินท่ีทานประจํา 
ผูเขารวมวิจัยสวนใหญ 22 คน คิดเปนรอยละ73.33 ไมไดทานยาหรือวิตามินเปนประจํา

ผูเขารวมวิจัยอีก 8 คน คิดเปนรอยละ 26.67 ทานยาหรือวิตามิน โดยแบงเปนทานวิตามินอยางเดียว       
7 คน คิดเปนรอยละ 23.34 และทานยารักษาโรคประจําตัวรวมกับวิตามิน1คน คิดเปนรอยละ 3.33 

4.1.9 ปจจัยกระตุนเม็ดสี 
ผูเขารวมวิจัยท้ังหมด 30 คน คิดเปนรอยละ 100 มีปจจัยกระตุนการสรางเม็ดสี คือแสงแดด  
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4.2 การเปรียบเทียบคาเฉล่ียเมลานินอินเดกซ (Mean Melanin Index) ที่ไดจากเครื่อง   
เมกซามิเตอร กอนและหลังการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร      
ซินอล 0.1% และการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

ตารางท่ี 4.2 ผลเปรียบเทียบคาเฉล่ียและสวนเบ่ียงเบนมาตรฐานของ Mean melanin index ในสัปดาห
ตาง ๆ ระหวางขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

บริเวณท่ีศึกษาแบงตาม
ชวงเวลา 

Mean Melanin Index 

2% Alpha arbutin (n=30) 0.1% Butylresorcinol  (n=30) 

Mean±S.D. Mean±S.D. 
1. บริเวณหนาผาก     

กอนการรักษา 265.72±60.61 269.44±62.82 
สัปดาหท่ี 4 259.21±60.25 261.34±63.79 
สัปดาหท่ี 8 251.50±60.44 248.91±64.61 
สัปดาหท่ี 12 241.93±59.52 234.69±64.89 
หลังหยุดทา 2 สัปดาห 245.03±59.84 242.64±67.86 

2. บริเวณแกม     
กอนการรักษา 203.90±47.63 205.05±48.54 
สัปดาหท่ี 4 195.72±47.65 197.17±48.55 
สัปดาหท่ี 8 188.55±46.59 185.17±48.85 
สัปดาหท่ี 12 179.33±45.88 167.80±48.76 
หลังหยุดทา 2 สัปดาห 182.27±46.61 171.63±48.63 

หมายเหตุ. p-value compared between 2 groups with paired t-test, *Significant at p < 0.05 

  



53 
 

ตารางท่ี 4.3 ผลวิเคราะหความแตกตางของ Mean melanin index ในสัปดาหตาง ๆ เทียบกับกอนการ
รักษาในขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2%vและครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-    
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

บริเวณท่ีศึกษาแบงตามชวงเวลา 
Mean Melanin Index 

Paired difference S.D. p-value 

1. บริเวณหนาผาก    
1) 2% Alpha arbutin    

กอนการรักษา - สัปดาหท่ี 4 6.51 3.51 < 0.001* 
กอนการรักษา - สัปดาหท่ี 8 14.22 5.80 < 0.001* 
กอนการรักษา - สัปดาหท่ี 12 23.79 8.07 < 0.001* 
กอนการรักษา - หลังหยุดทา 2 สัปดาห 20.69 7.77 < 0.001* 

2) 0.1% Butylresorcinol    
กอนการรักษา - สัปดาหท่ี 4 8.10 2.69 < 0.001* 
กอนการรักษา -สัปดาหท่ี 8 20.53 5.94 < 0.001* 
กอนการรักษา -สัปดาหท่ี 12 34.75 7.39 < 0.001* 
กอนการรักษา - หลังหยุดทา 2 สัปดาห 26.80 19.77 < 0.001* 

2. บริเวณแกม    
1. 2% Alpha arbutin    

กอนการรักษา - สัปดาหท่ี 4 8.17 5.56 < 0.001* 
กอนการรักษา - สัปดาหท่ี 8 15.34 7.18 < 0.001* 
กอนการรักษา - สัปดาหท่ี 12 24.57 9.18 < 0.001* 
กอนการรักษา - หลังหยุดทา 2 สัปดาห 21.63 9.42 < 0.001* 

2. 0.1% Butylresorcinol    
กอนการรักษา - สัปดาหท่ี 4 7.89 2.12 < 0.001* 
กอนการรักษา -สัปดาหท่ี 8 19.89 4.56 < 0.001* 
กอนการรักษา -สัปดาหท่ี 12 37.25 7.84 < 0.001* 
กอนการรักษา - หลังหยุดทา 2 สัปดาห 33.42 7.13 < 0.001* 

หมายเหตุ.  p-value compared between 2 groups with paired t-test, *Significant at p < 0.05 



54 
 

จากตารางท่ี 4.3 แสดงใหเห็นวาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% มีการลดลงของเมลานินท่ี
บริเวณหนาผากอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือเทียบกับกอนการรักษาท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษา
ในสัปดาหท่ี 14 โดยลดลง 6.51±3.51, 14.22±5.80, 23.79±8.07, 20.69±7.77 ตามลําดับ กําหนด P-value 
<0.05 และมีการลดลงของเมลานินท่ีบริเวณแกมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือเทียบกับกอนการรักษาท่ี
4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษาในสัปดาหท่ี 14 โดยลดลง 8.17±5.56, 15.34±7.18, 24.57±9.18, 
21.63±9.42 ตามลําดับ กําหนด P-value <0.05 

สวนดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มีการลดลงของ   
เมลานินท่ีบริเวณหนาผากอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือเทียบกับกอนการรักษาท่ี 4, 8, 12 และหลัง
หยุดการรักษาในสัปดาหท่ี 14 โดยลดลง 8.10±2.69, 20.53±5.94, 34.75±7.39, 26.80±19.77 ตามลําดับ 
กําหนด P-value <0.05 และมีการลดลงของเมลานินท่ีบริเวณแกมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือเทียบ
กับกอนการรักษาท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษาในสัปดาหท่ี 14 โดยลดลง 7.89±2.12, 19.89±4.56, 
37.25±7.84, 33.42±7.13 ตามลําดับ กําหนด P-value <0.05 

4.3 การเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉลี่ยเมลานินอินเดกซ (Mean Melanin Index) 
ที่ไดจากเครื่องเมกซามิเตอร กอนและหลังการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษา, สัปดาหที่ 4, 
8, 12, 14 ตามลําดับ 

ตารางท่ี 4.4 ผลวิเคราะหเปรียบเทียบความแตกตางของ Mean melanin index ในสัปดาหตาง ๆ 
ระหวางขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-      
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

บริเวณท่ีศึกษาแบงตามชวงเวลา 
Mean Melanin Index 

Paired difference S.D. p-value 
1. บริเวณหนาผาก    

กอนการรักษา -3.72 14.32 0.165 
สัปดาหท่ี 4 -2.13 15.70 0.463 
สัปดาหท่ี 8 2.59 16.39 0.394 
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ตารางท่ี 4.4 (ตอ) 

บริเวณท่ีศึกษาแบงตามชวงเวลา 
Mean Melanin Index 

Paired difference S.D. p-value 
สัปดาหท่ี 12 7.24 16.30 0.021* 
หลังหยุดทา 2 สัปดาห 2.34 22.12 0.559 

2. บริเวณแกม    
กอนการรักษา -1.16 15.95 0.694 
สัปดาหท่ี 4 -1.44 17.67 0.658 
สัปดาหท่ี 8 3.39 16.55 0.272 
สัปดาหท่ี 12 11.53 17.33 0.001* 
หลังหยุดทา 2 สัปดาห 10.63 16.85 0.002* 

หมายเหตุ.  p-value compared between 2 groups with paired t-test, *Significant at p < 0.05 

จากตารางท่ี 4.4 แสดงใหเห็นวาคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขางท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% บริเวณ
หนาผากกอนการรักษา, ท่ีสัปดาหท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 พบวาผลตางของ
คาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ในสัปดาหท่ี 12 มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ
โดยท่ีคา P- value< 0.05 และคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 
2% และทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% บริเวณแกมกอนการรักษา,      
ท่ีสัปดาหท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 พบวาผลตางของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean 
Melanin Index)  ในสัปดาหท่ี 12 และสัปดาหท่ี 14 (หลังหยุดยา 2 สัปดาห) มีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา P- value< 0.05 
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4.4 การเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉลี่ยเมลานินอินเดกซ (Mean Melanin Index) 
ที่ไดจากเครื่องเมกซามิเตอรจากการรักษาดวยการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-
เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ สัปดาหที่ 12 และ
หลังหยุดทายา 2 สัปดาห 

ตารางท่ี 4.5 ผลวิเคราะหเปรียบเทียบความแตกตางของ Mean Melanin Index หลังจากหยุดทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 
เปนเวลา 2 สัปดาห เทียบกับในสัปดาหท่ี 12 

คูที่เปรียบเทยีบ Paired difference S.D. p-value 

1. บริเวณหนาผาก    
Arbutin: ในสัปดาหท่ี 12 - หลังหยุดทา 2 สัปดาห -3.10 1.52 < 0.001* 
Butyl: ในสัปดาหท่ี 12 - หลังหยุดทา 2 สัปดาห -7.90 18.88 0.028* 

2. บริเวณแกม    
Arbutin: ในสัปดาหท่ี 12 - หลังหยุดทา 2 สัปดาห -2.94 2.46 < 0.001* 
Butyl: ในสัปดาหท่ี 12 - หลังหยุดทา 2 สัปดาห -3.83 2.51 < 0.001* 

หมายเหตุ.  p-value compared between 2 groups with paired t-test, *Significant at p < 0.05 

จากตารางท่ี 4.5 แสดงใหเห็นวาคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขางท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% บริเวณหนาผากท่ีสัปดาหท่ี 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 พบวา
ผลตางของคาเฉลี่ยเมลานิน (Mean Melanin Index) มีคา -3.10±1.52 โดยมีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา P- value< 0.05 และคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขางท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% บริเวณแกมท่ีสัปดาหท่ี 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 พบวาผลตาง
ของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) มีคา -2.94±2.46 โดยมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติโดยท่ีคา P- value< 0.05 

สวนคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขางท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท         
4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% บริเวณหนาผากท่ีสัปดาหท่ี 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 
พบวาผลตางของคาเฉลี่ยเมลานิน (Mean Melanin Index) มีคา -7.90±18.88 โดยมีความแตกตางกัน
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อยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา P- value< 0.05 และคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขาง
ท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% บริเวณแกมท่ีสัปดาหท่ี 12 และหลัง
หยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 พบวาผลตางของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) มีคา -3.83±2.51 
โดยมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา P- value< 0.05 

 

ภาพท่ี 4.1 เปรียบเทียบคา Mean Melanin Index บริเวณหนาผากในสัปดาหตาง ๆ ในขางท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

จากภาพท่ี 4.1 ซ่ึงเปนกราฟเสนแสดงเปรียบเทียบคา Mean Melanin Index บริเวณหนาผากใน
สัปดาหตาง ๆ ในขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร
ซินอล 0.1% จะเห็นไดวามีการลดลงอยางตอเนื่องของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของท้ัง
สองขางหลังไดรับการรักษา ณ สัปดาหท่ี 4, 8, 12 และมีการเพิ่มข้ึนของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean 
Melanin Index) บนใบหนาท้ังสองขาง ณ สัปดาหท่ี 14 (หลังหยุดทายา 2 สัปดาห) 
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ภาพท่ี 4.2  เปรียบเทียบคา Mean melanin index บริเวณแกมในสัปดาหตาง ๆ ในขางท่ีทาครีมอัลฟา
อัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

จากภาพท่ี 4.2 ซ่ึงเปนกราฟเสนแสดงเปรียบเทียบคา Mean Melanin Index บริเวณแกมใน
สัปดาหตาง ๆ ในขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร
ซินอล 0.1% จะเห็นไดวามีการลดลงอยางตอเนื่องของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของท้ัง
สองขางหลังไดรับการรักษา ณ สัปดาหท่ี 4, 8, 12 และมีการเพิ่มข้ึนของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Mean 
Melanin Index) บนใบหนาท้ังสองขาง ณ สัปดาหท่ี 14 (หลังหยุดทายา 2 สัปดาห) 
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4.5 การเปรียบเทียบคาเฉลี่ยความพึงพอใจของผูเขารวมวิจัยจากคะแนนความพึงพอใจใน
การรักษา (Global Satisfactory) ระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษาและท่ีสัปดาห
ที่ 12 หลังการรักษา 

ประเมินผลโดยผูเขารวมโครงการวิจัยประเมินผลการรักษาโดยใชแบบสอบถาม ผลการรักษา
ใหตอบหลังจากรักษาครบ 12 อาทิตย 

ตารางท่ี 4.6 ผลแจกแจงจํานวนความถ่ีของคะแนนความพึงพอใจของผูเขารวมวิจัยหลังการทายาท้ัง
สองกลุมในสัปดาหท่ี 12  

หมายเลขผูเขารวมวิจัย 
คะแนนความพึงพอใจ (รอยละ) (n=30) 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 
4 = ดีข้ึนมาก 1 (3.3) 2 (6.7) 
3 = ดีข้ึนปานกลาง 5 (16.7) 25 (83.3) 
2 = ดีข้ึนนอย 22 (73.3) 3 (10.0) 
1 = ดีข้ึนนอยมาก 2 (6.7). - 
0 = ไมไดผล - - 
-1 = แยลง - - 
คาเฉล่ีย ± สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 2.17 ± 0.59 2.97 ± 0.41 
คามัธยฐาน (ต่ําสุด-สูงสุด) 2 (1-4) 3 (2-4) 
p-value < 0.001 

หมายเหตุ.   p-value compared between 2 groups with Wilcoxon Signed Ranks test, *Significant at p < 
0.05 

จากตารางท่ี 4.6 พบวาในสัปดาหท่ี 12 ไมมีอาสาสมัครคนใดประเมินความพึงพอใจในการ
ปรับผิวขาวอยูท่ีระดับแยลง และไมไดผลท้ังดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม     
เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% ในขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% อาสาสมัครประเมิน
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อยูท่ีระดับดีข้ึนนอยมาก2 คน (รอยละ 6.7) ระดับดีข้ึนนอย 22 คน (รอยละ 73.3) ระดับดีข้ึนปานกลาง 
5 คน (รอยละ 16.7) ระดับดีข้ึนมาก 1 คน (รอยละ 3.33) สวนในขางท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท          
4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% อาสาสมัครประเมินอยูท่ีระดับระดับดีข้ึนนอย 3 คน (รอยละ 10) ดีข้ึน  
ปานกลาง 25 คน (รอยละ 83.33) และระดับดีข้ึนมาก 2 คน (รอยละ 6.7%) คามัธยฐานของความ          
พึงพอใจในดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มีคาเทากับ 3 ซ่ึง
มากกวาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ท่ีมีคามัธยฐานของความพึงพอใจเทากับ 2 และคาเฉลี่ยความ
พึงพอใจของดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มากกวาดานท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (2.97± 0.41 และ 2.17±0.59 ตามลําดับ ท่ี p-
value<0.001) 

4.6 การเปรียบเทียบคาเฉลี่ยความพึงพอใจของแพทย (Global Evaluation) จากคะแนน
ความพึงพอใจโดยรวมตลอดการรักษาระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท     
4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษาและที่
สัปดาหที่ 12 หลังการรักษา 

ประเมินผลโดยแพทยซ่ึงประเมินผลโดยรวมตลอดการรักษาโดยดูจากภาพถายกอนและหลัง
การรักษา  

ตารางท่ี 4.7 การเปรียบเทียบผลคะแนนจากการประเมินโดยรวมโดยแพทยในสัปดาหท่ี 12 ระหวาง
ขางท่ีทาครีมท่ีมีสวนประกอบของอัลฟาอัลบูติน 2% และไลโปโซม เอนแคปซูเลท          
4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

 

2% Alpha arbutin (n=30) 0.1%Butylresorcinol (n=30) 

p-value Median 
(Min-Max) 

Mean S.D. 
Median 

(Min-Max) 
Mean S.D. 

ผลคะแนนจากการประเมินโดยแพทย 2 (1-4) 2.17 0.65 3 (2-4) 3.00 0.45 < 0.001* 

หมายเหตุ. p-value compared between 2 groups with Wilcoxon Signed Ranks test, *Significant at p 
< 0.05 
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จากตารางท่ี 4.7 พบวาการประเมินผลโดยแพทยซ่ึงประเมินผลโดยรวมตลอดการรักษาโดยดู
จากภาพถายกอนและหลังการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 12 ในขางท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% คามัธยฐานจากแพทยท้ัง 3 ทานท่ีประเมินมีคาเทากับ 3 ซ่ึงมากกวาดานท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ซ่ึงมีคามัธยฐานจากแพทยท้ัง 3 ทานท่ีประเมินมีคาเทากับ 2 และคาเฉล่ียความ
พึงพอใจของดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มีคามากกวาดานท่ี
ทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (3± 0.45 และ 2.17±0.65 ตามลําดับ ท่ี p-value 
<0.001) 

4.7 การประเมินภาวะแทรกซอนตาง ๆ หลังการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

ตารางท่ี 4.8  ภาวะแทรกซอนระหวางการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 
4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

 2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

จํานวน รอยละ จํานวน รอยละ 
หลังการทายา 1 เดือน     

ไมมี 29 96.67 28 93.33 
มี 1(แหง) 3.33 2(แดง1,ลอก1) 6.67 

หลังการทายา 2 เดือน     
ไมมี 30 100.00 30 100.00 
มี 0 0.00 0 0.00 

หลังการทายา 3 เดือน     
ไมมี 29 96.67 30 100.00 
มี 1(ลอก) 3.33 0 0.00 

หมายเหตุ. ผลขางเคียงคํานวณ McNemar test for significance of changes ได p-value = 1.000  
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จากตารางท่ี 4.8 พบวาภาวะแทรกซอนของการรักษาโดยการทาครีมของไลโปโซม เอนแคป  
ซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% รวมท้ังหมด 4 ราย โดยท่ี 4 สัปดาห
หลังการรักษาพบวามีภาวะแทรกซอนท้ังหมด 3 ราย โดยมีผูเขารวมวิจัย 1 ราย มีอาการผิวแหงเล็กนอย
บนใบหนาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% คิดเปนรอยละ 3.33 และมีผูเขารวมวิจัย 2 ราย มีอาการผิว
แดงเล็กนอย 1 ราย และผิวลอกเล็กนอย 1 รายบนใบหนาดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-
เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% คิดเปนรอยละ 6.67 อาการระคายเคืองดังกลาวหายไปไดเองท้ังสองขาง 

ท่ี 8 สัปดาหไมพบวามีภาวะแทรกซอนใด ๆ บนใบหนาท้ัง 2 ขาง และท่ี 12 สัปดาหพบวามี
ผูเขารวมวิจัย 1 ราย มีอาการผิวลอกเล็กนอยบนใบหนาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% คิดเปนรอยละ 
3.33 อาการรายเคืองดังกลาวหายไปไดเอง และไมพบภาวะแทรกซอนใด ๆ บนใบหนาดานท่ีทาครีม  
ไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% ซ่ึงการวิจัยคร้ังนี้ไมพบภาวะแทรกซอนที่
รุนแรงใด ๆ บนใบหนาท้ังสองดาน เม่ือทําการวิเคราะหทางสถิติเพื่อเปรียบเทียบภาวะแทรกซอนท่ี
เกิดข้ึนท้ังจากใบหนาขางท่ีรักษาโดยการทาครีมของไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% โดยใชการวิเคราะหทางสถิติดวย McNemar test for significance of 
changes ได p-value = 1.000  จึงสรุปผลไดวาภาวะแทรกซอนของการรักษาโดยการทาครีมของ          
ไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ไมมีความ
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา P- value > 0.05 



 
บทที่ 5 

สรุป อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 

การวิจัยเชิงทดลอง (Experimental Study) ในครั้งนี้ มีจุดประสงคเพื่อทําการเปรียบเทียบ
ประสิทธิผลและความปลอดภัยระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% กับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เพื่อการปรับผิวหนาขาวในอาสาสมัครชาวไทย โดยการ
อภิปรายสรุปผลขอมูลนั้นผูวิจัยไดแบงออกเปน 5 สวน ดังตอไปนี้ 

1. อภิปรายขอมูลทั่วไป  
2. อภิปรายผลการทดลอง 
3. ความพึงพอใจในการรักษา 
4. ผลขางเคียงของการรักษา 
5. อภิปรายสรุป 
6. ขอเสนอแนะ 

5.1 อภิปรายขอมูลท่ัวไป  

มีผูเขารวมวิจัยในการศึกษาคร้ังนี้ มีจํานวนท้ังหมด 32 ราย ถอนตัวออกจากงานวิจัยกอน
ส้ินสุดงานวิจัย 2 ราย คิดเปนรอยละ 6.25 ผูเขารวมวิจัยท่ีมาตรวจติดตามผลการวิจัยครบท้ัง 14 สัปดาห 
มีจํานวนทั้งหมด 30 ราย คิดเปนรอยละ 93.75 โดยมีจํานวนของผูเขารวมวิจัยเปนเพศชายจํานวน 4 คน 
โดยคิดเปนรอยละ 13.33 และเพศหญิงจํานวน 26 คน โดยคิดเปนรอยละ 86.67 

อายุโดยเฉล่ียของผูเขารวมวิจัยคร้ังนี้เทากับ 29.77 ± 6.52 ป โดยมีผูเขารวมวิจัยท่ีอายุนอย
ท่ีสุดคือ 20 ป โดยมีผูเขารวมวิจัยท่ีอายุมากท่ีสุดคือ 51 ป 

ผูเขารวมวิจัยมีอาชีพเปนพนักงานบริษัทมากท่ีสุดรวม 28 คน คิดเปนรอยละ 93.33 และ
รองลงมามีอาชีพเปนแมบานรวม 2 คน คิดเปนรอยละ 6.67 ซ่ึงตรงตามกลุมตัวอยางท่ีตองการท่ี
ตองการเพื่อลดปจจัยกอกวน 
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ระยะเวลาสัมผัสแสงแดดชวงเวลา 10.00-16.00 เฉล่ีย 32.83 ± 9.80 นาที นาที ระยะเวลาท่ีนอย
ท่ีสุดที่สัมผัสกับแสงแดดคือ 15 นาที นานท่ีสุดท่ีสัมผัสกับแสงแดดคือ 60 นาที 

ผูเขารวมวิจัยมีสีผิวตาม Fitzpatrick Skinphototype ชนิดท่ี 3 จํานวนมากท่ีสุด คิดเปนรอยละ 
63.33 รองลงมาชนิดท่ี 4 คิดเปนรอยละ 33.33 และชนิดท่ี 5 นอยท่ีสุด คิดเปนรอยละ 3.33 โดยไมมี      
สีผิวตาม Fitzpatrick Skinphototype ชนิดท่ี 1, 2 และ 6 เลย 

ผูเขารวมวิจัยไมมีประวัติโรคประจําตัว มีจํานวน 29 ราย คิดเปนรอยละ 96.67 และผูเขารวม
วิจัยท่ีมีโรคประจําตัวมี 1 ราย เปนโรคภูมิแพ คิดเปนรอยละ 3.33 

 ผูเขารวมวิจัยทุกคนเคยรับการรักษาปรับสภาพผิวขาวมากอน วิธีท่ีใชมากท่ีสุดคือการทาครีม
ปรับผิวขาว 12 คน คิดเปนรอยละ 40 เคยทําเลเซอรปรับสภาพผิวขาว 7 คน คิดเปนรอยละ 23.33 และ
เคยทําทรีทเมนทปรับผิวขาว 6 คน คิดเปนรอยละ 20 

ผูเขารวมวิจัยสวนใหญ 22 คน คิดเปนรอยละ73.33 ไมไดทานยาหรือวิตามินเปนประจํา 
ผูเขารวมวิจัยอีก 8 คน คิดเปนรอยละ 26.67 ทานยาหรือวิตามิน โดยแบงเปนทานวิตามินอยางเดียว       
7 คน คิดเปนรอยละ 23.34 และทานยารักษาโรคประจําตัวรวมกับวิตามิน 1 คน คิดเปนรอยละ 3.33 

ผูเขารวมวิจัยท้ังหมด 30 คน คิดเปนรอยละ 100 มีปจจัยกระตุนการสรางเม็ดสีคือ แสงแดด  
ซ่ึงเม่ือเปรียบเทียบผลที่ไดจากวิจัยคร้ังนี้กับการศึกษาในปคริสตศักราช 2010 ของ Huh and 

other (2010a) ซ่ึงไดทําการศึกษาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 
(Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) ในการรักษาฝาเทียบกับ vehicle 
ทําการศึกษาชวงระหวางเดือนกรกฎาคมถึงคุลาคม ในผูหญิงเกาหลี 23 ราย อายุเฉล่ีย 40.7±5.4 ป (ชวง
อายุ 32-50) ปเปนเวลา 8 สัปดาหแบบแบงคร่ึงหนา เปรียบเทียบกับครีม vehicle วัดคา Melanin Index 
ดวยเคร่ือง Mexameter MX18 ซ่ึงจะพบวามีสวนท่ีใกลเคียงกันกับงานวิจัยนี้หลายสวนคือ จํานวนของ
ผูเขารวมวิจัยของงานวิจัยนี้ท่ีมีผูเขารวมวิจัยท้ังหมดตลอดการศึกษา 30 ราย เพศหญิงเปนสวนใหญคิด
เปนรอยละ 86.67 แลผูเขารวมวิจัยมีอายุนอยท่ีสุดคือ 20 ป และอายุมากท่ีสุดคือ 51 ป ทําการวิจัยแบบ
แบงคร่ึงหนาเหมือนกัน ทําการวิจัยชวงเวลาใกลเคียงกัน และใชระยะเวลาในการทําวิจัยใกลเคียงกัน 
สวนเร่ืองของสีผิวตาม Fitzpatrick skinphototype จากงานวิจัยของ Huh and other (2010a) ไมไดระบุ
รายละเอียดไวแตเปนกลุมของชาวเอเชียเหมือนกัน ซ่ึงอาจมีสีผิวที่ไมแตกตางกันมากกับงานวิจัยคร้ังนี ้

การวิจัยนี้ไดมีการออกแบบรูปแบบของการวิจัย โดยเทียบการรักษา 2 วิธี ซ่ึงมีการรักษาแตละ
ซีกของใบหนาในคนเดียวกัน เพราะฉะน้ันลักษณะท่ัวไปของผูเขารวมวิจัยท่ีตางกันจะไมมีความหมาย 
เม่ือเทียบคาเฉล่ียเมลานินกอนการรักษาระหวาง 2 ดาน ไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ จึง
สามารถที่จะนําผลท่ีไดจากการวิจัยใน 2 กลุม มาเปรียบเทียบกันไดโดยถือวาไมมีปจจัยพ้ืนฐานอยาง
อ่ืนมารบกวนผลการวิจัย 
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5.2 อภิปรายผลการทดลอง 

5.2.1 การเปรียบเทียบคาเฉล่ียเมลานินอินเดกซ (Mean Melanin Index) ท่ีไดจากเคร่ืองเมก
ซามิเตอร ในแตละขางกอนเริ่มการรักษา  

เนื่องจากงานวิจัยนี้ไดมีการออกแบบการทาสารสองชนิดในคนคนเดียวกัน ทําการวิจัยแบบ
แบงคร่ึงหนา ดังนั้นตองคํานึงถึงคาต้ังตนของคาเฉล่ียเมลานินบนใบหนาท้ังสองดานวามีความ
แตกตางกันหรือไม โดยทําการวิเคราะหผลทางสถิติดวย Paired T-test และพบวาไมมีความแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติของระดับคาเฉล่ียเมลานิน แสดงวาผลการรักษาท่ีเกิดข้ึนจากการทําการวิจัย
ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ไดรับอิทธิพลจากการรักษาท่ีทางผูวิจัยเปนคนกําหนดข้ึนเทานั้น และไมได
เกิดจากอิทธิพลของความแตกตางของชวงกอนรักษา  

เม่ือเปรียบเทียบกับงานวิจัยของ Huh and other (2010a) เม่ือดูจากคาเฉล่ียเมลานินต้ังตน
ระหวางใบหนาท้ังสองดานนั้นแตกตางกันไมมาก (200.68 ± 38.24 และ 201.13 ± 39.78) แตไมไดทํา
การวิเคราะหหาความแตกตางของใบหนาท้ังสองดานดวยการวิเคราหทางสถิติไว 

5.2.2 การวิเคราะหคาเฉล่ียเมลานินของการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมสารสกัด     
ปอสา 5% เทียบกอนและหลังการรักษา 

การวิเคราะหการเปล่ียนแปลงของคาเฉล่ียเมลานินโดยเปรียบเทียบกอนการรักษาและหลังการ
รักษา ดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% มีการลดลงของเมลานินท่ีบริเวณหนาผากอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ เม่ือเทียบกับกอนการรักษาท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษาในสัปดาหท่ี 14 โดยลดลง 
6.51±3.51, 14.22±5.80, 23.79±8.07, 20.69±7.7 ตามลําดับ กําหนด P-value <0.05 และมีการลดลงของ
เมลานินท่ีบริเวณแกมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือเทียบกับกอนการรักษาท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดการ
รักษาในสัปดาหท่ี 14 โดยลดลง 8.17±5.56, 15.34±7.18, 24.57±9.18, 21.63±9.42 ตามลําดับ กําหนด   
P-value <0.05  

สวนดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มีการลดลงของเม
ลานินท่ีบริเวณหนาผากอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือเทียบกับกอนการรักษาท่ี 4, 8, 12  และหลังหยุด
การรักษาในสัปดาหท่ี 14 โดยลดลง 8.10±2.69, 20.53±5.94, 34.75±7.39, 26.80±19.77 ตามลําดับ 
กําหนด P-value <0.05 และมีการลดลงของเมลานินท่ีบริเวณแกมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือเทียบ
กับกอนการรักษาท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษาในสัปดาหท่ี 14 โดยลดลง 7.89±2.12, 19.89±4.56, 
37.25±7.84, 33.42±7.13 ตามลําดับ กําหนด P-value <0.05  
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โดยท้ังดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟา
อัลบูติน 2% ในอาทิตยท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษา 2 อาทิตย ในสัปดาหท่ี 14 มีคาเฉล่ียเมลานิน
ลดลงบริเวณหนาผาก และบริเวณแกม เม่ือเปรียบเทียบกับกอนการรักษา และมีความแตกตางกันอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ จึงสามารถวิเคราะหไดวาการปรับสภาพผิวขาวโดยการทาครีมไลโปโซม          
เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% มีคุณสมบัติปรับผิวใหขาว
ข้ึนได สาเหตุท่ีสีผิวขาวข้ึนไดเนื่องจากสารครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% และอัลฟาอัลบูติน 2% มีคุณสมบัติยับยั้งการทํางานของเอนไซมไทโรซิเนสซ่ึงเปน rate- limiting 
enzyme ในการสังเคราะหเมลานิน (Ando et al., 2007) 

 เม่ือเปรียบเทียบกับงานวิจัยของ Huh and other (2010a) เม่ือดูจากคาเฉล่ียเมลานินของใบหนา
ท้ังสองดานนั้นมีคาลดลดจากกอนการรักษาเชนกัน แตการวิเคราะหหาความแตกตางของใบหนาท้ัง
สองดานไดทําการวิเคราหทางสถิติดวย Student’s t-test จึงไมสามรถนําผลการวิจัยมาเปรียบเทียบกัน
ได 

5.2.3 การวิเคราะหคาเฉล่ียเมลานินเปรียบเทียบระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 
4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

การวิเคราะหคาเฉล่ียเมลานินเปรียบเทียบระหวางการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีม      
ไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% พบวาคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) 
ของขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% บริเวณหนาผากกอนการรักษา, ที่สัปดาหท่ี 4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 ผลตาง
ของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ในสัปดาหท่ี 12 มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติโดยท่ีคา P- value < 0.05 และคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบู
ติน 2% และทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% บริเวณแกมกอนการรักษา
, ท่ีสัปดาหที่ 4, 8, 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 ผลตางของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean 
Melanin Index) ในสัปดาหท่ี 12 และสัปดาหท่ี 14 (หลังหยุดยา 2 สัปดาห) มีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา P- value < 0.05  

จากการวิเคราะหตามทฤษฎีขางตนอาจเปนไปไดวาครีครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% แตกตางกับครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เนื่องจากสารท้ังสองตัวมีคุณสมบัติยับยั้ง
เอนไซม Tyrosinase แบบยอนกลับได และไมทําลายเซลลเมลาโนไซด ซ่ึงเอนไซม Tyrosinase เปน 
rate- limiting enzyme ในการสังเคราะหเม็ดสีเมลานิน แตสาร 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอลนั้นยังสามารถ
ยับยั้ง Tyrosinase-related protein-1(TRP-1) (Huh et al., 2010a, 2010b; Khemis, Kaiafa, Queille-
Roussel, Duteil & Ortonne, 2007; Kim et al., 2005; Kim, Choi et al., 2012;  Kim, Park et al.,  2012; 
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Kolbe et al., 2013; Okubo et al., n.d.) ซ่ึงเปนเอนไซมท่ีสําคัญอีกตัวท่ีทําหนาท่ีเกี่ยวเนื่องกับการ
สังเคราะหเม็ดสีเมลานินเชนกัน 

 เม่ือเปรียบเทียบกับงานวิจัยของ Huh and other (2010a) เม่ือดูจากคาเฉล่ียเมลานินของใบหนา
ท้ังสองดานนั้นมีคาลดลดจากกอนการรักษา แตการวิเคราะหหาความแตกตางของใบหนาท้ังสองดาน
ไดทําการวิเคราะหทางสถิติดวย Student’s t-test จึงไมสามรถนําผลการวิจัยมาเปรียบเทียบกันได 

5.2.4 การวิเคราะหคาเฉล่ียเมลานินเปรียบเทียบระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 
4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ สัปดาหท่ี 12 และหลังหยุดทายา    
2 สัปดาห 

การวิเคราะหคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 
บริเวณหนาผากท่ีสัปดาหท่ี 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 พบวาผลตางของคาเฉล่ียเมลานิน 
(Mean Melanin Index) มีคา -3.10±1.52 โดยมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา       
P- value < 0.05 และคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 
บริเวณแกมท่ีสัปดาหท่ี 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 พบวาผลตางของคาเฉล่ียเมลานิน 
(Mean Melanin Index) มีคา -2.94±2.46 โดยมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา        
P- value < 0.05  

สวนคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขางท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท         
4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% บริเวณหนาผากท่ีสัปดาหท่ี 12 และหลังหยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 
พบวาผลตางของคาเฉลี่ยเมลานิน (Mean Melanin Index) มีคา -7.90±18.88 โดยมีความแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา P- value < 0.05 และคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) ของขาง
ท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% บริเวณแกมท่ีสัปดาหท่ี 12 และหลัง
หยุดการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 14 พบวาผลตางของคาเฉล่ียเมลานิน (Mean Melanin Index) มีคา -3.83±2.51 
โดยมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยท่ีคา P- value < 0.05 

กลาวโดยสรุปคือการกลับการกลับเพิ่มข้ึนของคาเฉลี่ยเมลานินหลังหยุดทายา พบวาจาก
ผลการวิจัยท้ังครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1%  และครีมอัลฟาอัลบูติน 
2% มีการกลับคืนของเม็ดสีท้ังคูหลังหยุดทายา 2 สัปดาห ซ่ึงจากการวิเคราะหตามทฤษฎีขางตนอาจ
เปนเพราะสารทั้งสองตัวคือ สาร4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% (Huh et al., 2010a, 2010b; Khemis       
et al.,  2007; Kim et al., 2005; Kim, Choi et al., 2012;  Kim, Park,  et al., 2012; Kolbe et al., 2013; 
Okubo et al., n.d.) และอัลฟาอัลบูติน 2% (Sarkar et al., 2012) มีคุณสมบัติยับยั้งเอนไซม Tyrosinase 
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แบบยอนกลับได และไมทําลายเซลลเมลาโนไซดจึงมีการกลับการกลับเพิ่มข้ึนของคาเฉล่ียเมลานิน
หลังหยุดทายา ซ่ึงงานวิจัยของ Huh and other (2010a) ไมไดทําการศึกษาในสวนนี้ 

5.3 ความพึงพอใจในการรักษา 

5.3.1 การเปรียบเทียบคาเฉล่ียความพึงพอใจของผูเขารวมวิจัยจากคะแนนความพึงพอใจใน
การรักษา (Global satisfactory) ระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% กับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษาและท่ีสัปดาหท่ี 12 หลังการรักษา 

พบวาในสัปดาหท่ี 12 หลังการรักษา ไมมีอาสาสมัครคนใดประเมินความพึงพอใจในการปรับ
ผิวขาวอยูท่ีระดับแยลง และไมไดผลท้ังดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคป  
ซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% ในขางท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% อาสาสมัครประเมินอยูท่ีระดับ
ดีข้ึนนอยมาก 2 คน (รอยละ 6.7) ระดับดีข้ึนนอย 22 คน (รอยละ73.3) ระดับดีข้ึนปานกลาง 5 คน   
(รอยละ 16.7) ระดับดีข้ึนมาก 1 คน (รอยละ 3.33)  

สวนในขางท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% อาสาสมัคร
ประเมินอยูท่ีระดับระดับดีข้ึนนอย 3 คน (รอยละ 10) ดีข้ึนปานกลาง 25 คน (รอยละ 83.33) และระดับ
ดีข้ึนมาก 2 คน (รอยละ 6.7%)  

คามัธยฐานของความพึงพอใจในดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร     
ซินอล 0.1% มีคาเทากับ 3 (ดีข้ึนปานกลาง) ซ่ึงมากกวาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ท่ีมีคามัธยฐาน
ของความพึงพอใจเทากับ 2 (ดีข้ึนนอย) และคาเฉล่ียความพึงพอใจของดานท่ีทาครีมไลโปโซม         
เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มากกวาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% อยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (2.97± 0.41 และ 2.17±0.59 ตามลําดับ ท่ี p-value<0.001) 

จากการศึกษาเกี่ยวกับการปรับผิวขาวและรักษาฝาในปคริสตศักราช 2010 ของ Huh  and other 
(2010a)โดยการใชครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล0.1% (Liposome-
encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) เทียบกับ vehicle (Huh et al., 2010a) พบวาผูเขารวม
วิจัยประเมินความพึงพอใจหลังการรักษาสัปดาหท่ี 4 อยูในระดับดีมาก คิดเปนรอยละ 4.3 และระดับดี 
คิดเปนรอยละ 43.5 และหลังการรักษาสัปดาหท่ี 8 อยูในระดับดีมาก คิดเปนรอยละ 13 และระดับดี คิด
เปนรอยละ 52.2 ซ่ึงมีความสอดคลองกับงานวิจัยในคร้ังนี้ท่ีผูเขารวมวิจัยประเมินความพึงพอใจหลัง
การรักษา 12 สัปดาหในขางท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% อยูท่ี
ระดับระดับดีข้ึนนอย 3 คน (รอยละ10) ดีข้ึนปานกลาง 25 คน (รอยละ 83.33) และระดับดีข้ึนมาก        
2 คน (รอยละ 6.7%)  
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5.3.2 การเปรียบเทียบคาเฉล่ียความพึงพอใจของแพทย (Global Evaluation) จากคะแนน
ความพึงพอใจโดยรวมตลอดการรักษาระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร  
ซินอล 0.1% กับการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ณ กอนรักษาและท่ีสัปดาหท่ี 12 หลังการรักษา  

การประเมินผลโดยแพทยซ่ึงประเมินผลโดยรวมตลอดการรักษา โดยดูจากภาพถายกอนและ
หลังการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 12 ในขางท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 
คามัธยฐานจากแพทยท้ัง 3 ทานท่ีประเมินมีคาเทากับ 3 คือ ดีข้ึนปานกลาง (51-75% improvement) ซ่ึง
มากกวาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ซ่ึงมีคามัธยฐานจากแพทยท้ัง 3 ทานที่ประเมินมีคาเทากับ      
2 คือ ดีข้ึนนอย (26-50% improvement) และคาเฉล่ียความพึงพอใจของดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอน
แคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มีคามากกวาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% อยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (3± 0.45 และ 2.17±0.65 ตามลําดับ ท่ี p-value<0.001)  

ซ่ึงมีความมีความสอดคลองกับคาเฉล่ียความพึงพอใจในการรักษา (Global Satisfactory) ของ
ผูเขารวมวิจัยของ 

5.4 ผลขางเคียงของการรักษา 

ผลขางเคียงของการรักษาโดยการทาครีมของไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร      
ซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% รวมท้ังหมด 4 ราย โดยท่ี 4 สัปดาห หลังการรักษาพบวามี
ผลขางเคียงท้ังหมด 3 ราย โดยมีผูเขารวมวิจัย 1 ราย มีอาการผิวแหงเล็กนอยบนใบหนาดานท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% คิดเปนรอยละ 3.33 และมีผูเขารวมวิจัย 2 ราย มีอาการผิวแดงเล็กนอย 1 ราย
และผิวลอกเล็กนอย 1 รายบนใบหนาดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% คิดเปนรอยละ 6.67 อาการระคายเคืองดังกลาวหายไปไดเองท้ังสองขาง 

ท่ี 8 สัปดาหไมพบวามีผลขางเคียงใด ๆ บนใบหนาท้ัง 2 ขาง และท่ี 12 สัปดาห พบวามี
ผูเขารวมวิจัย 1 ราย มีอาการผิวลอกเล็กนอยบนใบหนาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% คิดเปนรอยละ 
3.33 อาการรายเคืองดังกลาวหายไปไดเอง และไมพบผลขางเคียงใด ๆ บนใบหนาดานท่ีทาครีม          
ไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% ซ่ึงการวิจัยคร้ังนี้ไมพบผลขางเคียงท่ีรุนแรง
ใด ๆ บนใบหนาท้ังสองดาน 

จากการศึกษาเกี่ยวกับการปรับผิวขาวและรักษาฝาโดยการใชครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-
เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล0.1% (Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) เทียบกับ 
vehicle (Huh et al., 2010a) ซ่ึง ก็มีการใชครีมในรูปแบบไลโปโซม พบวาไมพบอาการการระคายเคือง
ท่ีผิวหนัง ซ่ึงงานวิจัยนี้มีการใชสารปรับผิวขาวชนิดเดียวกัน ความเขมขนเดียวกัน และรูปแบบ
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ใกลเคียงกับงานวิจัยในคร้ังนี้ท่ีสุดซ่ึงงานวิจัยคร้ังนี้พบผลขางเคียงในใบหนาดานท่ีทาครีมไลโปโซม 
เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 2 ราย มีอาการผิวแดงเล็กนอย 1 รายและผิวลอกเล็กนอย 
1 ราย บนใบหนาดานท่ีทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% คิดเปนรอยละ 
6.67 อาการระคายเคืองดังกลาวหายไปไดเอง ซ่ึงอาจเกิดจากสภาพผิวของแตละบุคคลท่ีแตกตางกัน 
สภาพอากาศและสภาพแวดลอมท่ีแตกตางกันอาจทําใหผิวเกิดอาการระคายเคืองได หรืออาจเกิดจาก
เนื้อครีมพื้นฐาน (Cream Base) ท่ีตางจากงานวิจัยในปคริสตศักราช 2010 ของฮูห และคณะ (Huh et al., 
2010a) ทําใหเกิดผลขางเคียงท่ีแตกตางกันได 

มีการศึกษาวิจัยท่ีใชสาร 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% ในรูปแบบท่ีไมใชไลโปโซม (0.1% 4-
n-Butylresorcinol cream) (Huh et al., 2010b) พบผลขางเคียง 2 ราย คิดเปนรอยละ 10 คือมีอาการผิว
แดง และคันเล็กนอย โดยพบอาการดังกลาวหลังการรักษา 4 สัปดาห และอาการดังกลาวหายไปไดเอง 
ซ่ึงมีความใกลเคียงและสอดคลองกับงานวิจัยในคร้ังนี้แมวารูปแบบของการนําสงโมเลกุลของสารเขา
สูผิวแตกตางกันก็ตาม 

สวนผลขางเคียงจากการใชครีมอัลฟาอัลบูติน 2% พบวามีผลขางเคียงท้ังหมด 2 ราย โดยท่ี 4 
สัปดาหหลังการรักษา โดยมีผูเขารวมวิจัย 1 ราย คิดเปนรอยละ 3.33 มีอาการผิวแหงเล็กนอย และท่ี 12 
สัปดาหพบวามีผูเขารวมวิจัย 1 ราย มีอาการผิวลอกเล็กนอยบนใบหนาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 
คิดเปนรอยละ 3.33 อาการรายเคืองดังกลาวของผูเขารวมวิจัยหายไปไดเอง  

จากการศึกษางานวิจัยท่ีเกี่ยวของนั้น พบวาผลขางเคียงท่ีเกิดจากการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 
นั้นพบไดนอย เชน อาการระคายเคืองผิวหนัง (Pentapharm Ltd., n.d) ซ่ึงสอดคลองกับงานวิจัยใน    
คร้ังนี้ 

แตเม่ือทําการวิเคราะหทางสถิติเพื่อเปรียบเทียบผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนท้ังจากใบหนาขางท่ี
รักษาโดยการทาครีมของไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบู
ติน 2% โดยใชการวิเคราะหทางสถิติดวย McNemar test for significance of changes ได p-value = 
1.000 จึงสรุปผลไดวาผลขางเคียงของการรักษาโดยการทาครีมของไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ
โดยท่ีคา P- value > 0.05  
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5.5 อภิปรายสรุป 

จากการศึกษาการวิจัยเชิงทดลอง (Experimental Study) ในคร้ังนี้ เร่ืองเปรียบเทียบประสิทธิผล
และความปลอดภัยระหวางการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับการ
ทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เพื่อการปรับผิวหนาขาวในอาสาสมัครชาวไทย สามารถสรุปไดวา 

5.5.1   ประสิทธิผลการรักษาโดยการทาครีมของไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร
ซินอล 0.1% นั้นมีคุณสมบัติปรับสีผิวใหขาวข้ึนได 

5.5.2 ประสิทธิผลการรักษาโดยการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% นั้นมีคุณสมบัติปรับสีผิวให
ขาวข้ึนได  

5.5.3 ระยะเวลาเร่ิมออกฤทธ์ิ ครีมของไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% สามารถออกฤทธ์ิไดเร็วในเวลาเทียบเทากับครีมอัลฟาอัลบูติน 2%  

5.5.4 ประสิทธิผลในการปรับผิวหนาขาวของครีมของไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิล
รีซอรซินอล 0.1% เม่ือเทียบกับครีมอัลฟาอัลบูติน 2% พบวาจากผลการวิจัยครีมของไลโปโซม เอน
แคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% มีคุณสมบัติลดคาเฉล่ียเมลานินไดดีกวาครีมอัลฟาอัลบูติน 
2% 

5.5.5 การกลับเพิ่มข้ึนของคาเฉล่ียเมลานินหลังหยุดทายา พบวาจากผลการวิจัยท้ังครีมไลโป
โซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% มีการกลับคืนของเม็ดสี
ท้ังคูหลังหยุดทายา 2 สัปดาห 

5.5.6 ความพึงพอใจในการรักษาของผูปวยและแพทย มีการประเมิณสอดคลองกันคือในขาง
ท่ีทาครีมทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% สวนใหญอยูในระดับดีข้ึน
ปานกลาง ซ่ึงมากกวาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ท่ีมีคาความพึงพอใจสวนใหญอยูในระดับดีข้ึน
นอย  

5.5.7 ครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% เม่ือเทียบกับครีมอัลฟา
อัลบูติน 2% มีผลขางเคียงนอยมากท้ังคูคือมีผิวแดง ผิวแหงและผิวลอกไมรุนแรง อาการหายไปไดเอง 
ไมพบผลขางเคียงรุนแรงใด ๆ  
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5.6 ขอเสนอแนะ 

5.6.1 เนื่องจากผลการวิจัยท่ีท้ังครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1%
และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% สามารถลดคาเฉล่ียเมลานินไดอยางตอเนื่อง จึงควรทําการศึกษาถึง
ประสิทธิผลของการรักษาที่ยาวนานข้ึนมากกวาเดิมวาสามารถปรับลดคาเฉลี่ยเม็ดสีไดมากข้ึนอีก
หรือไม  

5.6.2 ควรติดตามผลการรักษาหลังหยุดการทาเปนระยะเวลานานข้ึน เพื่อดูการเพิ่มข้ึนของ
คาเฉล่ียเม็ดสี และเปรียเทียบระยะเวลาในการการกลับเพิ่มข้ึนของคาเฉล่ียเม็ดสีหลังหยุดทายาของ
ครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

5.6.3 ควรมีการปรับเปล่ียนความเขมขนของสารเพื่อปรับสภาพผิวขาว เพื่อหาคาความเขมขน
สูงท่ีสุดท่ีใชได และไดผลดีในการลดคาเฉล่ียเมลานิน และเกิดผลขางเคียงนอยสุดของครีมไลโปโซม 
เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

5.6.4 ควรมีการทําการศึกษาเพิ่มเติมในคนไขกลุมเดียวกัน โดยเปรียบเทียบกับยาหลอก กอน
เร่ิมทําการวิจัยเร่ืองประสิทธิผลในการปรับสภาพผิวขาว เพื่อใชเปนกลุมควบคุม 

5.6.5 ควรทําการศึกษาเพิ่มเติมของท้ังครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% ในรูปแบบอ่ืน ๆ เชน รูปแบบเจล หรือโลช่ัน ซ่ึงอาจไดประสิทธิผลท่ี
แตกตางกัน และอาจลดการเกิดผลขางเคียงได 

5.6.6 ควรมีการศึกษาเพิ่มเติมจากงานวิจัยนี้ ในดานการใชรักษาโรคผิวหนังท่ีเกิดจากความ
ผิดปรกติของเม็ดสีชนิดอ่ืนเชน ทดลองประสิทธิผลของครีมท้ังสองชนิดในคนไขท่ีเปนฝา กระ           
จุดดางดํา รอยดําหลังการอักเสบ หรือการลดรอยดําหลังการทําเลเซอรลอกผิว เปนตน  

5.6.7 ควรทําการศึกษาเพิ่มเติมของท้ังครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% โดยใชปรับผิวขาวบริเวณอ่ืน ๆ เชน รักแร หรือผิวตัว 

5.6.8 ควรมีการศึกษาเพ่ิมเติม ในการเพ่ิมประสิทธิผลในการปรับผิวขาวควบคูการสารอ่ืน 
หรือสารท่ีมีกลไกในการปรับผิวขาวท่ีตางจากครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% และครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เชน ทําการศึกษารวมกับการทารวมกับไนอาซินาไมด (Niacinamide) 
หรือวิตามินบี 3 ซ่ึงเปนสารท่ีนิยมใชกันมาก เนื่องจากมีคุณสมบัติลดการอักเสบ ตอตานอนุมูลอิสระ 
ปรับสมดุลของภูมิคุมกัน และยับยั้งการสงถุงเมลาโนโซมไปยังเซลลผิวหนังไดดี (Kim, Choi et al., 
2012; Hakozaki et al., 2002; Gillbro & Olsson, 2011; Parvez et al., 2006) 
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ภาคผนวก ก 

ขอมูลสําหรับผูปวย 

ชื่อโครงการวิจัย (Research Project) 
การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัยของการทาครีมไลโปโซมเอนแคป   

ซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เพื่อการปรับผิวหนาขาวใน
อาสาสมัครชาวไทย 

เรียนอาสาสมัครทุกทาน 
ทานเปนผูไดรับเชิญจากแพทยใหเขารวมการศึกษาทางคลินิกเพื่อศึกษาถึงประสิทธิผลและ

ความปลอดภัยของการทาครีมไลโปโซมเอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับ
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% เพื่อการปรับผิวหนาขาวในผูท่ีมารับบริการ ณ โรงพยาบาลมหาวิทยาลัยแม
ฟาหลวง กรุงเทพฯกอนท่ีทานตกลงเขารวมการศึกษาดังกลาวขอเรียนใหทานทราบถึงเหตุผลและ
รายละเอียดของการศึกษาวิจัยคร้ังนี้ 

ผูรับผิดชอบโครงการวิจัย 
1. นายแพทย นรจักร คุมชํานาญ 
2. อาจารยนายแพทยชูชัย ตั้งเลิศสัมพันธ 

วัตถุประสงคการวิจัย 
1. เพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผลของการทาครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร

ซินอล 0.1% (Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) เทียบกับการทาครีมอัลฟา
อัลบูติน 2% (2% Alpha Arbutin cream) ในการปรับผิวหนาขาว 

2. เพ่ือศึกษาผลขางเคียงของการทาครีมครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอร     
ซินอล 0.1% (Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) เทียบกับการทาครีมอัลฟา
อัลบูติน 2% (2% Alpha Arbutin cream) ในการปรับสภาพผิวขาวโดยแพทยและผูเขารวมวิจัย 

3. เพื่อศึกษาเปรียบเทียบความพึงพอใจของการทาครีมไลโปโซมเอนแคปซูเลท 4-เอ็น-
บูทิลรีซอรซินอล 0.1% (Liposome-encapsulated 0.1% 4-n-Butylresorcinol cream) เทียบกับทา
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ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% (2% Alpha Arbutin cream) ในการปรับสภาพผิวขาวโดยแพทยและผูเขารวม
วิจัย 

ประโยชนของการวิจัย 
1. เพื่อเปนทางเลือกใหมในการปรับสภาพผิวขาวท่ีมีประสิทธิผลท่ีดี และผลขางเคียงนอย 
2. เพื่อนําผลการวิจัยไปใชเปนขอมูลในการพัฒนาผลิตภัณฑปรับผิวขาวใหมีประสิทธิผล

ท่ีดีข้ึน 
3. เพื่อเปนขอมูลในการทําวิจัยตอไปในอนาคต 
4. เพื่อสงเสริมใหมีการพัฒนาในการทําการศึกษาวิจัยในกลุมของผลิตภัณฑปรับผิวขาว

เพิ่มมากข้ึน 

เกณฑในการคัดเลือกเขาการศึกษา 
1. ผูปวยชายและหญิงชาวเอเชีย อายุตั้งแต 20-60 ท่ีมีสีผิวตามเกณฑการแบงมาตรฐาน

Fitzpatrick มากกวาหรือเทากับลําดับ 3 ข้ึนไปจากการวินิจฉัยของแพทยท่ีใชชีวิตประจําวันในตัว
อาคารชวงเวลา 10.00 น.-16.00 น. และสามารถติดตามผลท่ีโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยแมฟาหลวง 
กรุงเทพมหานคร และผานเกณฑการคัดเลือกตามท่ีไดกําหนดไว 

2. สุขภาพแข็งแรงดี และไมมีปญหาทางจิตใด ๆ 
3. ยินยอมเขารวมการศึกษาดวยความสมัครใจ โดยยินยอมลงชื่อเปนลายลักษณอักษร

(Inform Consent) และผูเขารวมวิจัยจะตองไมมีประวัติดังตอไปนี้ 
 

1. ผูปวยที่เคยไดรับการรักษาผิวหนังโดยเคร่ืองมีตางในชวง 4 สัปดาหนี้ 
  1) การใชแสงความเขมสูง (Intense pulse light) 
  2) การใชเลเซอรผิวหนังทุกชนิด (Cutaneous laser) 
  3) การลอกหนา (Chemical peeling) 
  4) การกรอผิว (Microdermabrasion) 

5) การกระตุนผิวดวยเข็ม (Skin needling) 
6) การทําทรีตเมนตหนา (Facial treatments) 
7) การทาผลิตภัณฑท่ีชวยใหหนาขาว 
8) การฉีดสารท่ีมีสวนผสมทําใหผิวขาว บริเวณใบหนา หรือเขาหลอดเลือดดํา 

2. ผูปวยที่รักษาดวยฮอรโมน หรือยาท่ีมีผลตอการเกิดการเพ่ิมข้ึนของเม็ดสีหรือฝา 
3. ผูปวยที่ตั้งครรภและใหนมบุตร 
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4. มีประวัติแพยาท่ีมีสวนผสมของอัลฟาอัลบูติน, รีซอรซินอล, 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
5. ผูปวยที่มีโรคประจําตัวท่ีเร้ือรังท่ีควบคุมไมได เชน โรคหัวใจ, ลมชัก, โรคหัวใจ, มะเร็ง

ทุกชนิด 
6. ผูปวยที่ไดรับการฉายแสงหรือเคมีบําบัด 
7. ผูปวยที่ไมสามารถหลีกเล่ียงแสงแดดมาก ๆ ไดหรือตองทํางานกลางแจงตลอดเวลา 
8. ผูปวยที่มีผิวบริเวณใบหนาท่ีผิดปกติ เชน ผ่ืนผิวหนังอักเสบ, มะเร็งผิวหนัง, ติดเช้ือ, ฝา 

เกณฑการใหอาสาสมัครเลิกจากการวิจัย 
1. ผูปวยไดรับการปรับสภาพผิวขาวดวยวิธีอ่ืน 
2. มีอาการแพยา เปนผ่ืน หรือเกิดผลขางเคียงท่ีทนไมไดหรือเปนอันตรายรายแรง 
3. ตั้งครรภ 
4. ติดตามผลการรักษาไมได ไมใหความรวมมือในการรักษา 
5. ผูปวยตองการออกจากการวิจัย 

วิธีการศึกษา 
การปรับสภาพผิวขาวเปนการทําใหผิวขาวข้ึน โดยการใชสารจากธรรมชาติหรือเคมีท่ี

สามารถทําใหความหนาแนนของเม็ดสีเมลานินลดลง  การรักษาในโครงการนี้อยูในรูปแบบการ
ทายาเทียบระหวางครีมไลโปโซมเอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% เทียบการทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

ในงานวิจัยนี้จะแบงผูเขารวมวิจัยทาครีมไลโปโซมเอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล
0.1% คร่ึงหนา และการทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% คร่ึงหนาอีกฝง โดยผูเขารวมวิจัยไมทราบวาทาตัว
ยาชนิดใดท่ีหนาซีกไหน 

โดยกอนรักษาจะมีการตรวจสภาพผิวโดยแพทยผิวหนัง การวัดเม็ดสีโดยเคร่ืองมือเมกซา
มิเตอร 18 และวิเคราะหสภาพผิวโดยเคร่ือง Visioscan 

ทานจะไดรับยาทา 2 กระปุก โดยท่ีแตละกระปุกจะเขียนวา “ทาหนาซีกขวา” และ “ทาหนา
ซีกซาย” โดยใหทาท่ีหนาซีกซายและขวากอนนอนทุกคืน 

นอกจากนี้ทานจะไดรับสบูลางหนาชนิดออน 
หากทานมีขอสงสัยเกี่ยวกับวิธีการศึกษาวิจัย แพทยจะแจงใหทานทราบและยินดีตอบ

คําถามตาง ๆ ท่ีทานสงสัยโดยละเอียด 
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หากทานตกลงท่ีจะเขารวมการศึกษาวิจัยนี้จะมีขอปฏิบัติรวมดังตอไปนี้ 
1. ทานจะไดรับสบูลางหนาออน และยาทาปรับสีผิวขาวโดยไมเสียคาใชจายใด ๆ ท้ังส้ิน

ตลอดการวิจัย 
2. ทานจะตองเขามารับการรักษาและตรวจติดตาม ตามท่ีแพทยนัดทุกคร้ัง 
3. กรณีเกิดผลขางเคียงจากการวิจัย ผูเขารวมโครงการจะไดรับการรักษาโดยแพทย

ผูเช่ียวชาญโดย 
ไมเสียคาใชจายใด ๆ ท้ังส้ินจนกวาผลขางเคียงจะดีข้ึน 
4. ในกรณีท่ีทานเขารวมโครงการวิจัยจนครบระยะเวลาท่ีกําหนดแตผิวคลํ้าข้ึนหรือแยลง

จะไดรับการพิจารณาจากแพทยในการในการรักษาอยางเหมาะสมเปนราย ๆไปโดยทานไมตองเสีย
คาใชจายเพิ่มเติมเปนเวลา 3 เดือน 

5. หลังใหการรักษาแลวแพทยจะใหใบประเมินผลการรักษากับทานทานกรุณากรอกใบ
ประเมินตามความเปนจริง เพื่อแพทยผูทําการวิจัยจะไดนําไปใชในการวิเคราะหขอมูลตอไป 

6. ขอมูลตาง ๆ ของทานจะถูกเก็บเปนความลับและจะเปดเผยเฉพาะขอมูลท่ีไดสรุปผล
หลังเสร็จส้ินโครงวิจัยเทานั้น 

7. การเขารวมการศึกษานี้เปนไปโดยสมัครใจทานอาจจะปฏิเสธท่ีจะเขารวมหรือถอนตัว
จากการศึกษานี้ไดทุกเม่ือโดยไมกระทบตอการดูแลรักษาท่ีทานจะไดรับจากแพทยประการสําคัญท่ี
ทานควรทราบคือผลการศึกษานี้ใชสําหรับวัตถุประสงคทางวิชาการเทานั้นโดยขอมูลสวนบุคคล
ตาง ๆ จะถูกเก็บไวในคอมพิวเตอรและไมมีการเผยแพรสูสาธารณชนขอรับรองวาจะไมมีการ
เปดเผยช่ือของทานตามกฎหมาย 
 

 
ขอขอบคุณในความรวมมือของทานมาณท่ีนี้ 
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หนังสือใหความยินยอมเขารวมในโครงการวิจัย 
 

เขียนท่ี……………………………... 
วันท่ี…………………………....... 

 
ขาพเจา…………………………………..……….อายุ………ป     
อยูบานเลขท่ี…..….ถนน………..........................หมูท่ี……….แขวง/ตําบล……………….……….. 
เขต/อําเภอ…..……………….…....... จังหวัด…………....................... 

 
ขอทําหนังสือนี้ใหไวตอหัวหนาโครงการวิจัยเพ่ือเปนหลักฐานแสดงวา 
ขอ 1.  ขาพเจาไดรับทราบโครงการวิจัยของนายแพทยนรจักร คุมชํานาญ และ อาจารย

นายแพทยชูชัย ตั้งเลิศสัมพันธ: การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัยของการทา
ครีมไลโปโซมเอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับครีมอัลฟาอัลบูติน 2%เพื่อการปรับ
ผิวหนาขาวในอาสาสมัครชาวไทย 

THE EFFICACY AND SAFETY OF LIPOSOME-ENCAPSULATED 0.1% 4-n-
BUTYLRESORCINOLCREAM VERSUS 2% ALPHA-ARBUTIN CREAM IN FACIAL SKIN 
WHITENING IN THAIS, A RANDOMIZED, DOUBLE-BLIND, SPLIT-FACE COMPARATIVE 
STUDY 

ขอ 2.  ขาพเจายินยอมเขารวมโครงการวิจัยนี้ดวยความสมัครใจโดยมิไดมีการบังคับขูเข็ญ
หลอกลวงแตประการใดและจะใหความรวมมือในการวิจัยทุกประการ 

ขอ 3.  ขาพเจาไดรับการอธิบายจากผูวิจัยเกี่ยวกับวัตถุประสงคของการวิจัยวิธีการวิจัย
ประสิทธิผล ความปลอดภัยอาการหรืออันตรายท่ีอาจเกิดข้ึนรวมท้ังประโยชนท่ีจะไดรับจากการ
วิจัยโดยละเอียดแลวจากเอกสารคําอธิบายโครงการวิจัย 

ขอ 4.  ขาพเจาไดรับการรับรองจากผูวิจัยวาจะเก็บขอมูลสวนตัวของขาพเจาเปนความลับ
จะเปดเผยเฉพาะผลสรุปการวิจัยเทานั้น 

ขอ 5.  ขาพเจาไดรับทราบจากผูวิจัยแลววาหากมีอันตรายใดๆ อันเกิดข้ึนจากการวิจัย
ดังกลาว 

ขาพเจาจะไดรับการรักษาพยาบาลจากคณะผูวิจัยโดยไมคิดคาใชจายและจะไดรับคาชดเชย
รายไดท่ีสูญเสียไปในระหวางการรักษาพยาบาลดังกลาวตลอดจนมีสิทธ์ิไดรับคาทดแทนความ
พิการท่ีอาจเกิดข้ึนจากการวิจัยตามสมควร 
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ขอ 6.  ขาพเจาได รับทราบในการติดตอกับนายแพทยนรจักร  คุมชํานาญ หัวหนา
โครงการวิจัยดวยหมายเลขโทรศัพท 0898453559 แลว 

ขอ 7.  ขาพเจาไดรับทราบแลววาขาพเจามีสิทธ์ิจะบอกเลิกการรวมโครงการวิจัยนี้และการ
บอกเลิกการรวมโครงการวิจัยจะไมมีผลกระทบตอการดูแลรักษาโรคท่ีขาพเจาจะพึงไดรับตอไป 

ขอ 8. นายแพทยนรจักร คุมชํานาญ หัวหนาโครงการวิจัยไดอธิบายเกี่ยวกับรายละเอียด 
ตาง ๆ ของโครงการตลอดจนประโยชนของการวิจัยรวมท้ังความเส่ียงและอันตรายตาง ๆ ท่ีอาจจะ
เกิดข้ึนในการเขารวมโครงการนี้ใหขาพเจาทราบและตกลงรับผิดชอบตามคํารับรองในขอ 5 ทุก
ประการ 

ขาพเจาไดอานและเขาใจขอความตามหนังสือนี้โดยตลอดแลวเห็นวาถูกตองตามเจตนาของ
ขาพเจาจึงไดลงลายมือช่ือไวเปนสําคัญพรอมกับหัวหนาโครงการวิจัยและตอหนาพยาน 
 

ลงช่ือ ……………………………………………. ผูยินยอม 
 (………………………………………….) 
 
 ลงช่ือ ……………………………………………. หัวหนาโครงการวิจัย 
 (นายแพทยนรจักร คุมชํานาญ) 
 

ลงช่ือ ……………………………………………. พยาน 
 (………………………………………….) 
 

ลงช่ือ ……………………………………………. พยาน 
 (………………………………………….) 
 
หมายเหตุ 

กรณีผูยินยอมตนใหทําวิจัยไมสามารถอานหนังสือไดใหผูวิจัยอานขอความในหนังสือให
ความยินยอมนี้ใหแกผูยินยอมตนใหทําวิจัยฟงจนเขาใจแลวและใหผูยินยอมตนใหทําวิจัยลงนาม
หรือพิมพลายน้ิวหัวแมมือรับทราบในการใหความยินยอมดังกลาวดวย 
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ภาคผนวก ข 

เอกสารบันทึกขอมูลวจิัย 

แบบบันทึกขอมูลโครงการวิจัย 
การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลและความปลอดภัยของการทาครีมไลโปโซมเอนแคปซูเลท 4-
เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% กับครีมอัลฟาอัลบูติน 2%เพื่อการปรับผิวหนาขาวในอาสาสมัครชาว
ไทย 
 

เลขท่ีแบบบันทึกขอมูล............................ 
ขอมูลท่ัวไปของผูเขารวมวิจัย 
เฉพาะเจาหนาท่ี 
1.  วัน เดือน ป ท่ีเก็บขอมูล...........................................................   
2.  ช่ือ นามสกุล...........................................................................    
3.  เลขประจําตัวผูปวย..................................................................... 
4.  บานเลขท่ี................................................................................    
5.  เบอรโทรศัพท........................................................................    
6.  เพศ  ……..1.ชาย   ........2. หญิง     
  
7.  อายุ  ..........ป         
8.  อาชีพ     .........1. ขาราชการ               .........2. พนักงาน     
                    .......3. แมบาน                  .........4. นักเรียน/นักศึกษา 
                    .......5. กิจการสวนตัว         .........6.  อ่ืนๆ 
9.  ประวัติการรักษาท่ีเคยไดรับมากอน  

……….1.เคย   (โปรดระบุ.................................................................................................) 
 ............2.ไมเคย 
10. ระยะเวลาสัมผัสกับแสงแดดในชวงเวลา 10.00-16.00 น. โดยเฉล่ียวันละ.......นาที      
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11. จําแนกชนิดของสีผิวตามSkin type   I, II, III,  IV,  V,  VI 
12. ปจจัยกระตุนเม็ดสี       
 ............ 1.  ความเครียด 
 ……… 2.  การไดรับฮอรโมน  (โปรดระบุ.............................................) 
 ............ 3.  การไดรับแสงแดด 
 ……… 4.  ยาท่ีมีปฏิกิริยากับแสง  (โปรดระบุ.............................................) 
 ……… 5.  อ่ืน ๆ............................... 
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แบบบันทึกผลการทดลอง 
 

1. Melanin index (MI) by mexameter 
 

Melanin Index 

กอนการรักษา หลังการรักษา  
4 wk 

หลังการรักษา  
8 wk 

หลังการรักษา  
12 wk 

หลังหยุดการรักษา   
2 wk 

หนาผากขวา 

หนาผากซาย 

แกมขวา 
แกมซาย 

 
2. Global satisfactory โดยผูเขารวมวิจัยและแพทย ประเมินในสัปดาหท่ี 12         

คะแนนความพึงพอใจในการักษาโดยผูปวย: กรุณาวงกลมตัวเลขตามความเปนจริง 
                         0 
 

 -1                 +1               +2             +3               +4 
 

แยลง          0    25             50             75            100      %การดีขึ้น 
 
คะแนนความพึงพอใจในการักษาโดยผูแพทย: กรุณาวงกลมตัวเลขตามความเปนจริง 

                         0 
 

 -1                 +1               +2             +3               +4 
 

แยลง          0    25             50             75            100      %การดีขึ้น 
 

*คะแนนความพึงพอใจในการรักษา มีคาต้ังแต -1 ถึง +4   
โดยท่ี -1 คือ แยลง , 0 คือ ไมไดผล , +1 คือ ดีข้ึนนอยมาก (1-25%) , +2 คือ ดีข้ึนนอย (26-50%) , +3 
คือ ดีข้ึนปานกลาง (51-75%) , +4 คือ ดีข้ึนมาก (76-100%)  
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3. แบบประเมินผลขางเคียง 
 

1) การประเมินผลขางเคียงโดยผูปวย ประเมินในสัปดาหท่ี 4, 8 และ 12 
 ….. 1. มี                            ......  2. ไมมี 

ผลขางเคียง 
 

ขวา ซาย 

ไมมี นอย ปานกลาง มาก ไมมี นอย ปาน
กลาง 

มาก 

แหง         

แดง         

ลอก         

คัน         

บวม         

 
อ่ืน ๆ ............................................................................................................................................ 

2) โดยแพทย (Physician evaluation) 
….. 1. Yes                            ......  2. No   

 
Adverse 
effects 

Right Left 

No Mild Moderate Severe No Mild Moderate Severe 

Dry skin          

Erythema          

Scaling         

Itchy          

Edema         

 
Other........................................................................................................................................... 
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ภาคผนวก ค 

ตารางแสดงคาเฉลี่ยเมลานินอินเดกซของผูเขารวมวิจัยแตละสัปดาหและ 
ผลคะแนนความพึงพอใจจากผูเขารวมวิจัย และจากการประเมินของแพทย 

ตารางท่ี ค1 คาเฉล่ีย Mean Melanin Index ท่ีวัดดวยเคร่ืองเมกซะมิเตอรบนใบหนาดานท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% ชวงกอนการรักษา 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
1 264.67 171.0 295.0 175.0 
2 236.0 180.0 238.0 203.33 
3 362.0 253.33 335.0 126.0 
4 261.67 218.0 333.33 172.0 
5 151.0 157.33 223.0 178.0 
6 260.33 176.33 189.0 263.33 
7 230.0 192.33 241.33 215.0 
8 316.0 244.67 355.0 148.67 
9 322.67 233.0 310.0 203.33 

10 211.0 165.33 274.0 202.0 
11 193.0 135.6 341.0 257.33 
12 245.0 164.0 181.0 249.67 
13 349.33 229.33 305.0 170.0 
14 320.0 283.0 248.0 132.6 
15 283.0 235.66 307.33 156.33 
16 312.0 258.66 409.0 231.33 
17 198.0 134.0 251.0 263.33 
18 299.33 194.33 239.33 218.0 
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ตารางท่ี ค1 (ตอ) 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
19 261.67 244.0 165.0 281.33 
20 331.0 250.0 291.0 126.0 
21 421.33 319.0 241.33 184.33 
22 251.67 213.0 219.67 220.66 
23 230.0 210.0 295.0 199.33 
24 169.0 141.0 238.0 329.0 
25 286.0 230.0 335.0 235.67 
26 236.0 210.0 333.33 223.33 
27 221.0 187.0 223.0 145.0 
28 264.67 171.0 189.0 241.0 
29 236.0 180.0 241.33 215.67 
30 362.0 253.33 355.0 185.0 

ตารางท่ี ค2 คาเฉล่ีย Mean Melanin Index ท่ีวัดดวยเคร่ืองเมกซะมิเตอรบนใบหนาดานท่ีทา 
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% หลังทายาในสัปดาหท่ี 4 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
1 188.67 155.0 189.0 167.0 
2 294.67 202.67 290.0 196.67 
3 242.0 99.33 229.0 118.67 
4 261.67 164.0 255.67 164.0 
5 231.33 157.33 229.0 171.33 
6 358.0 245.0 382.0 251.0 
7 241.0 205.67 283.0 203.33 
8 143.33 141.33 148.0 139.67 
9 251.0 165.67 289.0 195.0 

10 225.67 185.67 231.0 194.0 
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ตารางท่ี ค2 (ตอ) 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
11 311.33 241.0 329.67 248.0 
12 317.67 231.33 327.0 241.0 
13 207.67 164.0 215.0 161.0 
14 186.33 131.33 182.0 128.0 
15 239.0 155.33 233.0 148.0 
16 341.0 225.33 351.0 227.0 
17 312.0 277.0 301.0 258.0 
18 271.0 228.0 265.0 209.0 
19 304.0 232.67 335.33 274.0 
20 191.33 131.0 175.0 121.0 
21 291.0 192.0 293.0 178.0 
22 255.67 235.67 241.0 214.67 
23 325.33 241.33 301.0 187.33 
24 415.0 312.0 403.33 323.0 
25 248.0 202.0 244.33 226.0 
26 226.67 205.0 231.0 216.67 
27 166.33 137.0 155.0 134.33 
28 281.33 222.0 286.0 235.0 
29 231.33 203.33 235.0 209.0 
30 217.0 182.67 211.0 175.33 
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ตารางท่ี ค3 คาเฉล่ีย Mean Melanin Index ท่ีวัดดวยเคร่ืองเมกซะมิเตอรบนใบหนาดานท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% หลังทายาในสัปดาหท่ี 8 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
1 181.0 151.0 171.0 148.67 
2 282.33 197.0 276.67 182.33 
3 234.67 93.67 213.0 103.0 
4 256.0 158.0 239.0 151.0 
5 227.67 155.0 216.0 162.67 
6 346.0 236.0 367.33 244.0 
7 227.0 181.67 265.0 189.0 
8 128.0 134.33 136.67 127.0 
9 246.0 156.0 275.67 182.33 

10 218.0 178.67 223.33 185.0 
11 301.0 235.6 317.0 236.67 
12 315.0 228.0 315.0 229.67 
13 201.33 158.0 203.0 149.0 
14 181.0 125.67 174.67 116.0 
15 232.0 148.0 221.0 135.33 
16 338.0 220.0 343.0 220.0 
17 293.0 257.0 293.33 247.67 
18 267.0 222.0 255.33 196.67 
19 296.67 226.67 327.0 265.0 
20 182.67 128.67 169.0 116.0 
21 286.67 183.0 277.33 165.33 
22 249.0 228.0 233.33 203.33 
23 318.0 235.33 289.67 181.0 
24 407.67 305.66 393.0 310.0 
25 241.33 198.67 235.0 201.33 
26 218.0 198.0 214.33 206.67 
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ตารางท่ี ค3 (ตอ) 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
27 159.0 132.0 131.0 123.33 
28 274.0 216.0 273.0 223.0 
29 226.0 195.0 221.0 193.0 
30 211.0 174.0 197.67 161.0 

ตารางท่ี ค4 คาเฉล่ีย Mean Melanin Index ท่ีวัดดวยเคร่ืองเมกซะมิเตอรบนใบหนาดานท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% หลังทายาในสัปดาหท่ี 12 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
1 174.0 146.0 155.33 129.67 
2 273.33 186.67 262.33 165.0 
3 210.33 83.0 199.0 83.33 
4 247.0 151.0 227.0 129.0 
5 204.0 148.33 201.33 142.0 
6 326.0 221.67 353.33 221.0 
7 215.67 171.0 240.67 164.67 
8 116.33 121.67 121.0 107.33 
9 236.67 148.0 261.0 165.67 

10 211.33 171.33 209.0 171.0 
11 293.0 228.0 295.0 213.0 
12 309.33 221.0 301.33 214.0 
13 196.67 151.33 189.0 135.0 
14 176.33 119.0 160.0 101.0 
15 226.67 143.33 203.33 115.0 
16 333.33 215.67 333.33 211.0 
17 287.0 243.0 284.0 238.0 
18 263.33 215.6 238.0 177.0 
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ตารางท่ี ค4 (ตอ) 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
19 281.33 215.6 313.0 251.0 
20 179.0 116.0 160.0 107.67 
21 281.33 178.0 265.67 142.0 
22 243.0 221.0 220.0 191.33 
23 306.67 227.0 277.0 168.66 
24 392.0 292.0 385.67 289.67 
25 230.0 173.33 219.33 181.66 
26 213.0 191.33 199.0 181.0 
27 152.33 125.0 123.0 108.0 
28 263.0 206.0 255.33 203.0 
29 213.0 184.0 203.33 178.67 
30 203.0 165.0 185.33 148.66 

 

ตารางท่ี ค5 คาเฉล่ีย Mean Melanin Index ท่ีวัดดวยเคร่ืองเมกซะมิเตอรบนใบหนาดานท่ีทา
ครีมอัลฟาอัลบูติน 2% และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 
0.1% หลังหยุดทายาท้ังสองตัวเปนเวลา 2 สัปดาห 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
1 176.0 148.0 163.33 135.0 
2 278.0 191.0 262.33 171.33 
3 215.0 86.0 205.0 87.67 
4 250.0 152.0 233.0 137.33 
5 203.33 142.67 205.0 144.0 
6 330.0 224.0 361.0 217.0 
7 220.33 173.0 247.33 171.0 
8 120.33 123.0 126.67 112.0 
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ตารางท่ี ค5 (ตอ) 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

บริเวณหนาผาก บริเวณแกม บริเวณหนาผาก บริเวณแกม 
9 237.67 153.33 266.0 171.33 

10 214.0 175.0 213.0 172.0 
11 295.33 231.33 301.33 217.33 
12 313.33 226.0 307.0 218.0 
13 199.0 155.0 193.0 138.0 
14 181.33 121.33 162.0 101.33 
15 229.0 148.67 210.0 121.0 
16 337.67 219.0 336.0 213.33 
17 291.33 253.0 289.0 241.0 
18 266.67 217.67 345.33 185.0 
19 286.0 217.67 315.0 255.33 
20 181.0 118.0 163.0 108.0 
21 282.0 181.0 271.0 148.0 
22 245.33 225.0 227.67 195.0 
23 308.0 227.67 279.67 171.0 
24 396.0 294.33 391.33 295.33 
25 236.0 178.0 221.0 186.33 
26 216.0 195.0 203.33 184.0 
27 153.67 126.0 125.33 113.0 
28 267.67 210.0 257.67 205.67 
29 215.67 189.0 207.0 183.33 
30 205.33 166.33 191.0 150.33 

 

  



102 
 

ตารางท่ี ค6 ผลคะแนนความพึงพอใจของผูเขารวมวิจัยในใบหนาดานท่ีทาครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 
และครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

คะแนนความพึงพอใจ 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha 
arbutin 

0.1% 
Butylresorcinol 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha 
arbutin 

0.1% 
Butylresorcinol 

1 2.0 3.0 16 2.0 2.0 
2 2.0 3.0 17 3.0 2.0 
3 2.0 3.0 18 2.0 3.0 
4 2.0 3.0 19 3.0 3.0 
5 2.0 3.0 20 2.0 3.0 
6 2.0 3.0 21 2.0 3.0 
7 4.0 4.0 22 3.0 2.0 
8 3.0 3.0 23 2.0 3.0 
9 2.0 3.0 24 2.0 3.0 

10 2.0 3.0 25 3.0 4.0 
11 2.0 3.0 26 2.0 3.0 
12 1.0 3.0 27 2.0 3.0 
13 1.0 3.0 28 2.0 3.0 
14 2.0 3.0 29 2.0 3.0 
15 2.0 3.0 30 2.0 3.0 
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ตารางท่ี ค7  ผลคะแนนจากการประเมินโดยรวมโดยแพทยท้ังสามทานในใบหนาดานท่ีทาครีมท่ีมี
สวนประกอบอัลฟาอัลบูติน 2% และไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-บูทิลรีซอรซิ
นอล 0.1% ในสัปดาหท่ี 12 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

แพทย 1 แพทย 2 แพทย 3 
ตัวแทน
คะแนน 

แพทย 1 แพทย 2 แพทย 3 
ตัวแทน
คะแนน 

1 2 2 2 2 3 4 4 4 
2 2 2 2 2 3 3 3 3 
3 2 2 2 2 3 3 3 3 
4 2 2 2 2 3 3 3 3 
5 2 2 2 2 3 3 3 3 
6 2 2 2 2 3 3 3 3 
7 4 4 4 4 4 4 4 4 
8 3 3 3 3 3 3 3 3 
9 2 2 2 2 3 3 3 3 

10 2 2 2 2 3 3 3 3 
11 2 2 2 2 3 3 3 3 
12 1 1 1 1 3 3 3 3 
13 2 1 1 1 3 3 3 3 
14 2 2 2 2 3 3 3 3 
15 2 2 2 2 3 3 3 3 
16 2 2 2 2 2 2 2 2 
17 3 3 4 3 2 2 2 2 
18 2 2 2 2 3 3 3 3 
19 3 4 4 4 3 3 3 3 
20 2 2 2 2 3 3 3 3 
21 2 2 2 2 3 3 3 3 
22 2 3 2 2 2 3 2 2 
23 2 2 2 2 3 3 3 3 
24 2 2 2 2 3 3 3 3 
25 4 3 3 3 4 4 4 4 
26 2 2 2 2 3 3 3 3 
27 2 2 2 2 3 3 3 3 
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ตารางท่ี ค7 (ตอ) 

หมายเลข
ผูเขารวมวิจัย 

2% Alpha arbutin 0.1% Butylresorcinol 

แพทย 1 แพทย 2 แพทย 3 
ตัวแทน
คะแนน 

แพทย 1 แพทย 2 แพทย 3 
ตัวแทน
คะแนน 

28 2 2 2 2 3 3 3 3 
29 2 2 2 2 3 3 3 3 
30 2 2 2 2 3 3 3 3 
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ภาคผนวก ง 

ภาพผูเขารวมวิจัย 

ภาพใบหนาแสดงสีผิวของผูเขารวมวิจัย 
1. ใบหนาดานขวาของผูเขารวมวิจัยไดรับการรักษาดวยครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-

บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 
2. ใบหนาดานซายของผูเขารวมวิจัยไดรับการรักษาดวยครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

ขวา สัปดาหท่ี 0     ขวา สัปดาหท่ี 12 

  

ซาย สัปดาหท่ี 0      ซาย สัปดาหท่ี 12 
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ภาพใบหนาแสดงสีผิวของผูเขารวมวิจัย 
1. ใบหนาดานขวาของผูเขารวมวิจัยไดรับการรักษาดวยครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 
2. ใบหนาดานซายของผูเขารวมวิจัยไดรับการรักษาดวยครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-

บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 

ขวา สัปดาหท่ี 0     ขวา สัปดาหท่ี 12 

  

ซาย สัปดาหท่ี 0     ซาย สัปดาหท่ี 12 
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ภาพใบหนาแสดงสีผิวของผูเขารวมวิจัย 
1. ใบหนาดานขวาของผูเขารวมวิจัยไดรับการรักษาดวยครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-

บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 
2. ใบหนาดานซายของผูเขารวมวิจัยไดรับการรักษาดวยครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

ขวา สัปดาหท่ี 0     ขวา สัปดาหท่ี 12 

  

ซาย สัปดาหท่ี 0     ซาย สัปดาหท่ี 12 
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ภาพใบหนาแสดงสีผิวของผูเขารวมวิจัย 
1. ใบหนาดานขวาของผูเขารวมวิจัยไดรับการรักษาดวยครีมไลโปโซม เอนแคปซูเลท 4-เอ็น-

บูทิลรีซอรซินอล 0.1% 
2. ใบหนาดานซายของผูเขารวมวิจัยไดรับการรักษาดวยครีมอัลฟาอัลบูติน 2% 

ขวา สัปดาหท่ี 0     ขวา สัปดาหท่ี 12 

  

ซาย สัปดาหท่ี 0     ซาย สัปดาหท่ี 12 

  

 



 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ประวัติผูเขียน 
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ประวัติผูเขียน 

ชื่อ  นายนรจกัร คุมชํานาญ 

วัน เดือน ป เกิด  3 เมษายน 2526 

สถานท่ีอยูปจจุบัน เลขท่ี 301/311-312 อาคารชุดเซ็นทริค ซีน รัชวิภา  
 ถนนรัชดาภิเษก แขวงวงศสวาง เขตบางซ่ือ  
 กรุงเทพฯ 10800 

ประวัติการศึกษา 
2551 แพทยศาสตรบัณฑิต มหาวทิยาลัยรังสิต  
2553 วุฒิบัตรแพทยผูเชี่ยวชาญสาชาเวชศาสตรชะลอวัย   
 และฟนฟูสุขภาพ, สหรัฐอเมริกา 

ประวัติการทํางาน 
2556 ประธานกรรมการ  
 บริษัท เดอะ สกิน เธอราป จาํกัด 
2555 รองประธานกรรมการ และผูอํานวยการฝายการแพทย 
 บริษัท นีรวัชร คลินิก จํากัด 
2554 แพทยปฏิบัติการสาขา ตจวิทยา,  
 โรงพยาบาลมหาวิทยาลัยแมฟาหลวง กรุงเทพมหานคร 
2551 แพทยเพิ่มพูนทักษะ, โรงพยาบาลเมืองฉะเชิงเทรา 
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