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ABSTRACT 

 Acne is a common dermatologic condition that impacts quality of life, 
particularly among adults, with lesions frequently occurring on the chin and jawline. 
Major contributing factors include excessive sebum production, follicular inflammation, 
and hyperkeratinization. Botulinum toxin type A (BoNT-A), known for its ability to inhibit 
acetylcholine release, may reduce sebaceous gland activity and inflammation. This 
study aimed to evaluate the efficacy of intradermal BoNT-A injection combined with 
standard topical acne treatment in reducing lesion counts, facial oiliness, and 
improving patient satisfaction. An experimental, prospective, randomized, single-
blinded clinical study was conducted involving 24 participants aged 18–50 years who 
were diagnosed with mild to moderate inflammatory acne on the chin. Participants 
were randomly assigned to either an experimental group or a control group. The 
experimental group received intradermal BoNT-A injections in combination with 5% 
benzoyl peroxide and clindamycin gel, while the control group received topical 
treatment alone. Assessments were conducted at weeks 1, 2, 4, 8, and 12. Results 
showed significantly greater reductions in closed comedones (weeks 2 and 4) and 
papules (weeks 1 and 2) in the BoNT-A group compared to the control. Sebum levels 
at the chin were consistently lower in the BoNT-A group, and patient satisfaction scores 
were significantly higher throughout the study. No serious adverse effects were 



 

 

observed. In conclusion, intradermal BoNT-A injection appears to accelerate 
improvement in certain acne lesions and reduce sebum production more effectively 
during the early phase of treatment. It is well tolerated and may be considered for 
patients seeking combined acne and wrinkle treatment benefits. 

Keywords: Botulinum Toxin Type A, Acne Vulgaris, Sebum Production, Topical Therapy, 
Intradermal Injection 
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บทที่ 1 

บทนำ 

1.1 ความเป็นมาและความสำคัญ (Background and Rationale) 

สิวเป็นโรคผิวหนังที ่พบได้บ่อยในทุกช่วงวัย โดยเฉพาะในวัยรุ ่นและวัยผู ้ใหญ่ตอนต้น  
โดยปัจจุบันพบสิวในผู้ใหญ่ (Adult acne) มากขึ้น โดยเฉพาะในกลุ่มผู้หญิงวัยผู้ใหญ่ตอนต้นและวัย
กลางคน สิวในผู้ใหญ่มักปรากฏในบริเวณใบหน้า เช่น คาง กราม และลำคอ ซึ่งอาจเกิดได้จากปัจจัย
หลายประการทั ้งภายในและภายนอก เช่น การเปลี ่ยนแปลงของฮอร์โมน ความเครียด การใช้
ผลิตภัณฑ์บำรุงผิวที่ไม่เหมาะสม การใช้ยาบางชนิด รวมถึงปัจจัยทางพันธุกรรม แม้ว่าสิวจะไม่ใช่โรค 
ที่เป็นอันตรายถึงชีวิต แต่ผลกระทบของสิวในผู้ใหญ่นั้นสามารถมีผลต่อคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยอย่าง
มาก ทั้งในด้านจิตใจและสังคม ผู้ป่วยสิวมักประสบปัญหาด้านความมั่นใจในตนเองและอาจต้องเผชิญ
กับความเครียดสะสมหรือภาวะซึมเศร้า เนื่องจากสิวสามารถทำให้เกิดรอยแผลเป็นและรอยดำที่อาจ
ใช้เวลานานในการรักษา 1-2 

การรักษาสิวในเวชปฏิบัติจะแตกต่างกันไปตามความรุนแรงของอาการ สำหรับผู้ป่วยที่มีสิว
ระดับน้อยถึงปานกลาง การรักษาหลักคือการใช้ยาทา โดยเริ ่มจากการใช้ยาเพียงชนิดเดียว  
หากอาการไม่ดีขึ้น อาจพิจารณาใช้ยาหลายชนิดร่วมกัน ในกรณีของผู้ป่วยที่มีสิวระดับปานกลางถึง
รุนแรง อาจจำเป็นต้องใช้ยารับประทานร่วมด้วย นอกจากนี้ยังมีการรักษาเสริมอื่น ๆ เช่น การผลัด
เซลล์ผิวด้วยสารเคมี (Chemical peels) การฉีดยากลุ่มสเตียรอยด์ที่สิว ( Intralesional steroid) 
การรักษาด้วยเลเซอร์ชนิดต่าง ๆ และการควบคุมอาหาร 1 

ต่อมไขมัน (Sebaceous gland) เป็นต่อมที่มีขนาดเล็กมากในผิวหนังที่เปิดออกสู่รูขุมขนเพ่ือ
หลั่งสารที่เป็นน้ำมันหรือขี้ผึ้งที่เรียกว่าซีบุม (Sebum) การผลิตซีบุมเป็นกระบวนการทางสรีรวิทยา
และมีหน้าที่ในการหล่อลื่นเส้นผมและชั้นคอร์เนียมของผิวหนัง อย่างไรก็ตาม เมื่อผลิตในปริมาณที่
มากเกินไป อาจก่อให้เกิดปัญหาด้านความงามสำหรับหลายคน เนื่องจากมักจะมาพร้อมกับผิวมัน  
(Facial seborrhea หรือ Oily skin) และรูขุมขนที่ขยายใหญ่ขึ้น ผลกระทบจากซีบุมที่มากเกินไป  
ยังเป็นปัจจัยสำคัญในหลายโรคผิวหนังเช่น สิว เป็นต้น 

หนึ่งในตัวที่สามารถยับยั้งการผลิตซีบุมได้อย่างมีประสิทธิภาพที่สุดคือยากินไอโซเตรทติโนอิน 
(oral isotretinoin) อย่างไรก็ตาม ผู้ป่วยหลายรายไม่สามารถทนได้ ไม่เต็มใจที่จะยอมรับผลข้างเคียง  
มีข้อห้ามในการใช้ หรือไม่มีโรคที่รุนแรงเพียงพอที่จะปรับการใช้ยานี้ การศึกษาพบว่าการใช้เลเซอร์
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และการรักษาด้วยพลังงานรูปแบบอื่นสามารถลดการผลิตซีบุมได้ แต่ผลลัพธ์มักอยู่ในช่วงเวลาที่สั้น
กว่า มีผลข้างเคียงท่ีเป็นไปได้ และหลักฐานที่สัมพันธ์กันมีจำกัด 

โบทูลินุมทอกซินเอได้ถูกนำมาใช้สำหรับการรักษาริ้วรอยที่บริเวณใบหน้ามาอย่างยาวนาน  
โดยโบทูลินุมทอกซิน ชนิด A จะยับยั้งการหลั่งสารอะเซทิโคลีน (Acetylcholine) ในช่องซินแนปส์ 
(Synaptic cleft) ซึ่งจะจับกับตัวรับโคลิเนอร์จิก (Cholinergic receptor) ที่ Post-synaptic cell 
ออกฤทธิ ์ท ี ่  Neuromuscular junction ทำให้กล้ามเนื ้อคลายตัว ส ่วนที ่เน ื ้อเย ื ่อแกลนดูลาร์  
(Glandular tissues) โบทูลินุมทอกซินเอจะยับยั้งการทำงานของระบบประสาทซิมพาเทติกโคลิเนอร์จิก 
(Cholinergic sympathetic nerve function) ความสามารถของโบทูลินุมทอกซินเอ ในการยับยั้ง
การส่งสัญญาณโคลิเนอร์จิกนี้ได้นำไปสู่การศึกษาเพิ่มเติมเกี่ยวกับการใช้ทางคลินิกในหลาย ๆ ด้าน 
เช่น ความผิดปกติของระบบประสาทอัตโนมัติที่ทำให้เกิดการหลั่งสารมากเกินไป เช่น ภาวะเหงื่อออก
มากเกินไป (Hyperhidrosis) ภาวะน้ำลายไหลมากเกินไป (Sialorrhea) และต่อมเอ็กโซคริน 
(Exocrine gland) หรือต่อมไขมัน (Sebaceous gland) ที่เปิดออกสู่รูขุมขนเพื่อหลั่งซีบุม (Sebum) 
โดยมีรายงานการใช้โบทูลินุมทอกซินเอเพ่ือยับยั้งการผลิตซีบุม ชี้ให้เห็นว่าโบทูลินุมทอกซินเอ มีผลต่อ
การส่งส ัญญาณโคลิเนอร์จิก  (Cholinergic transmission) และมีบทบาทในการควบคุมระบบ
ประสาทและระบบต่อมไร้ท่อ (Neuroendocrine control) ของต่อมไขมัน 3 

ในเรื่องของของปัญหาสิวมีการศึกษาพบว่า โบทูลิมนุมทอกซินเอสามารถยับยั้งปัจจัยของการ
เกิดสิวที่เกี่ยวข้อง ได้แก่ การผลิตซีบุมมากเกินไป (Sebum overproduction) การอักเสบของรูขุมขน 
(Follicular inflammation) จากสารก่อการอักเสบต่าง ๆ การหนาตัวของเซลล์ผิวหนังที่ปากรูขุมขน 
(Infundibular hyperkeratosis) ทำให้รูขุมขนตีบตันและเกิดการสะสมของไขมันภายในรูขุมขน 3 

ดังนั้น วัตถุประสงค์ของงานวิจัยครั้งนี้จึงทำขึ้นเพื่อศึกษาประสิทธิภาพของการฉีดโบทูลินุม - 
ทอกซินเอใต้ผิวหนัง ร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพื่อผลการรักษาที่ดีกว่าการใช้ยาทารักษาสิว
มาตรฐานอย่างเดียว ซึ่งจะเป็นประโยชน์ในการพัฒนาวิธีการรักษาสิวให้มีประสิทธิภาพมากขึ้น  
ลดผลข้างเคียงจากการรักษาด้วยยารับประทานและลดการดื้อยา เพิ่มคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย รวมถึง 
ความพึงพอใจของผู้ป่วยต่อการรักษา 
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1.2 วัตถุประสงค์งานวิจัย (Objective) 

 1.2.1 วัตถุประสงค์หลัก (Primary Objective) 
เพื่อศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลของการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทา

รักษาสิวมาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide และ 1% Clindamycin gel) ในการรักษาสิวบริเวณ
คางในวัยผู้ใหญ่ เทียบกับการรักษาสิวแบบมาตรฐานด้วยยาทาเพียงอย่างเดียวโดยการนับจำนวนสิว
ประเภทต่าง ๆ จากแพทย์ที่ไม่เก่ียวข้องกับงานวิจัย 1 ท่านที่ระยะเวลา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
 1.2.2 วัตถุประสงค์รอง (Secondary Objective) 

1.2.2.1 เพื ่อศึกษาเปรียบเทียบระดับความมันบริเวณคางจาการวัดด้วยเคร ื ่อง
sebumeter ของการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน (5% 
Benzoyl peroxide และ 1% Clindamycin gel) เทียบกับการรักษาสิวแบบมาตรฐานด้วยยาทา
เพียงอย่างเดียวที่ระยะเวลา1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์หลังการรักษา  

1.2.2.2 เพื่อศึกษาเปรียบเทียบความพึงพอใจของการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้
ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน  (5% Benzoyl peroxide และ 1% Clindamycin gel)  
ในการรักษาสิวบริเวณคางในวัยผู้ใหญ่ เทียบกับการรักษาสิวแบบมาตรฐานด้วยยาทาเพียงอย่างเดียว
โดยประเมินจากความพึงพอใจโดยรวมจากแบบสอบถามความพึงพอใจของอาสาสมัครที่ระยะเวลา  
1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์หลังการรักษา  

1.2.2.3 เพื่อศึกษาเปรียบเทียบผลข้างเคียงของการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนัง
ร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide และ 1% Clindamycin gel) ในการรักษา
สิวบริเวณคางในวัยผู้ใหญ่ เทียบกับการรักษาสิวแบบมาตรฐานด้วยยาทาเพียงอย่างเดียวโดยประเมิน
จากแบบสอบถามของผู้ทำวิจัยและอาสาสมัครตลอดระยะเวลาการรักษา 

1.3 สมมติฐานงานวจิัย (Hypothesis) 

1.3.1 กลุ ่มที ่ได้ร ับการฉีดโบทูลินุมทอกซินชนิดเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิว
มาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide และ 1% Clindamycin gel) จะมีจำนวนสิวที่บริเวณคางลดลง
มากกว่ากลุ่มที่ได้รับการรักษาสิวแบบมาตรฐานด้วยยาทาเพียงอย่างเดียวโดยการนับจำนวนสิว
ประเภทต่าง ๆ จากแพทย์ที่ไม่เก่ียวข้องกับงานวิจัย 1 ท่านที่ระยะเวลา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์  

1.3.2 กลุ ่มที ่ได้ร ับการฉีดโบทูลินุมทอกซินชนิดเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิว
มาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide และ 1% Clindamycin gel) จะมีระดับน้ำมันที ่บริเวณคาง
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ลดลงมากกว่ากลุ่มที่ได้รับการรักษาสิวแบบมาตรฐานด้วยยาทาเพียงอย่างเดียวจาการวัดด้วยเครื่อง 
sebumeter ที่ระยะเวลา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 

1.3.3 กลุ ่มที ่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินชนิดเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิว
มาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide และ1% Clindamycin gel) จะมีระดับความพึงพอใจมากกว่า
กลุ่มที่ได้รับการรักษาสิวแบบมาตรฐานด้วยยาทาเพียงอย่างเดียว โดยประเมินจากความพึงพอใจ
โดยรวมจากแบบสอบถามความพึงพอใจของอาสาสมัครที่ระยะเวลา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์หลัง
การรักษา  

1.3.4 กลุ ่มที ่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินชนิดเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิว
มาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide และ 1% Clindamycin gel) จะมีผลข้างเคียงไม่ต่างกับกลุ่มที่
ได้รับการรักษาสิวแบบมาตรฐานด้วยยาทาเพียงอย่างเดียวโดยประเมินจากแบบสอบถามของผู้ทำวิจัย
และอาสาสมัครตลอดระยะเวลาการรักษา 

1.4 ขอบเขตของการวิจัย (Scope of Research) 

ผู้ป่วยที่มารับบริการในโรงพยาบาลแม่ฟ้าหลวงที่อายุ 18-50 ปีที่ได้รับการประเมินจากแพทย์
ว่ามีสิวความรุนแรงน้อยถึงปานกลางบริเวณคาง และต้องการทำการรักษาจำนวน 24 คน โดยแบ่งเป็น 
2 กลุ ่ม กลุ ่มที ่ 1 ฉีดโบทูลินุมทอกซิน ชนิดเอ เจือจางด้วยน้ำเกลือนอร์มอล  (Normal saline 
solution) ใต้ผิวหนังที่บริเวณคาง ร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide และ 
1% Clindamycin gel) กลุ่มท่ี 2 ทายารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว นัดผู้ร่วมวิจัยอย่างต่อเนื่อง
ทุก 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เป็นเวลานาน 3 เดือน และติดตามผลการรักษาโดยประเมินจาก
รูปภาพในสัปดาห์ที่ 1, 2, 4, 8 และ12 แล้วนับจำนวนสิว ความมันบนใบหน้า และความพึงพอใจหลัง
การรักษาเทียบกับก่อนการรักษา   
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1.5 กรอบแนวคิดงานวิจยั (Conceptual Framework)  

 
ภาพที่ 1.1 กรอบแนวคิดงานวิจัย 

 
 

กลไกการเกิดสิว 
- การผลติซีบุมที่มากเกินไปของตอ่ม
ไขมัน 
(sebum overproduction: การหลั่ง
สารอะเซทิโคลีน (Acetylcholine) ผ่าน
ทางnon-neuronal cholinergic 
system) 
- การอักเสบของรูขุมขน 
(follicular inflammation: mediator 
of inflammation in acne) 
- การหนาตัวของเซลล์ผิวหนังที่รูขมุขน 
(Infundibular hyperkeratinization) 

ปัจจัยที่ทำให้เกิดสิว: 
พันธุกรรม,ยา,

เครื่องสำอาง, ฮอร์โมน, 
ความเครยีด, สิ่งแวดล้อม, 
การรับประทานอาหาร 

สิว 

การใช้ยาทารักษาสิวมาตรฐาน 

กลไกการเกิดสิว  
การเจรญิเติบโตของ P. acnes 

การฉีดโบทูลินุมทอกซินเอใตผ้ิวหนัง 

การผลิตซีบมุ การอักเสบของรูขุมขน และการอุดตันของรูขุมขนลดลง 

ปัญหาสิวและผิวมันลดลง, ความพึงพอใจมากข้ึน, ไม่เกิดผลข้างเคยีงรุนแรง 
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1.6 นิยามเชิงปฏบิัติการ (Operational Definition) 

 1.7.1 สิว (acne) คือ การอักเสบของหน่วยรูขนและต่อมไขมัน (pilosebaccous uni) 
โดยมากมักเป็นบริเวณหน้า คอ และลำตัวส่วนบน ซึ่งเป็นตำแหน่งที่มีต่อมไขมันขนขนาดใหญ่อยู่
หนาแน่น มักพบในวัยรุ่น แต่บางคนอาจเป็น ๆ หาย ๆ จนอายุเลย 40 ปี ทั้งนี้ขึ ้นอยู่กับปัจจัยที่
ส่งเสริมให้เกิดสิว 

1.7.1.1 ลักษณะทางคลินิก 
ลักษณะทางคลินิกของสิว บริเวณที่เป็นสิวบ่อย คือ ใบหน้า รองลงมา คือ คอ หลัง และ

อกส่วนบน แบ่งสิวได้เป็น 2 ลักษณะ คือ 
1. ชนิดไม่อักเสบ คือ สิวที่เกิดจากการอุดตันของรูขน เรียกว่า comedone (ductal 

hypercornification) มี 2 ชนิด 
    1) Closed comedone เป็นตุ่มกลมเล็กแข็งสีขาวจะเห็นชัดขึ้นเมื่อดึงผิวหนัง
ให้ตึง หรือ โดยการคลำ 
    2) Open comedone เป็นตุ่มกลมเล็กแข็งคล้าย closed comedone เเต่ตรง
ยอดมีรูเปิดและมีก้อนสีดำอุด 

2. ชนิดอักเสบ ได้แก่ 
    1) Papule ตุ่มสีแดงขนาดเล็ก 
    2) Pustule ได้แก่ superficial และ deep pustule 
    3) Nodule ก้อนสีแดงภายในมีหนองปนเลือด บางครั้งอาจเป็นหลายหัวติดกัน 
    4) Cyst ก้อนนูนแดง นิ่ม ภายในมีหนองปนเลือด 
  เมื่อสิวหายอาจจะเหลือร่องรอยได้หลายแบบ ได้แก่ รอยแดง  รอยดำ หลุมแผลเป็น 
แผลเป็นนูน 

1.7.1.2 การจัดระดับความรุนแรงของสิว  
1. สิวเล็กน้อย (mild acne) มีหัวสิวไม่อักเสบ (comedone) เป็นส่วนใหญ่ หรือมี

สิวอักเสบ (papuleและ pustule)ไม่เกิน 10 จุด 
2. สิวป่านกลาง (moderate acne) มี papule และ pustule ขนาดเล็กจำนวน

มากกว่า 10 จุด และ/หรือ มี nodule น้อยกว่า 5 จุด 
   3. สิวรุนแรง (severe) มี papule และ pustule มากมาย มี nodule หรือ cyst 
เป็นจำนวนมาก หรือมีการอักเสบอยู่นานและกลับเป็นซ้ำหรือมีหนองไหล มี sinus tract 1 
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1.7.2 โบทูลินั่มทอกซิน (Botulinum toxin) คือ สารพิษต่อระบบประสาท ที่มีฤทธิ์ทำให้เกิด
อาการกล้ามเนื้ออ่อนแรง ซึ่งสร้างโดยเชื้อแบคทีเรียแกรมบวก ชื่อ Clostridium botulinum โดย 
โบทูลินั่มทอกซิน สามารถแบ่ง ได้ออกเป็น 7 ชนิด คือ ชนิด เอ, บี, ซี, ดี, อี, เอฟ และ จี โดยชนิดที่
มักใช้ในการรักษาโรคหรือใช้ในด้านความงาม คือ ชนิด เอ และ บี 

1.7.3 การฉีดการฉีดชั้นผิวหนัง (Intradermal Injection) การฉีดชั้นผิวหนังเป็นการฉีดสาร
ปริมาณเล็กน้อยเข้าไปในชั้นหนังแท้ ใช้ในการทดสอบสารที่แพ้และใช้ในการฉีดยาชาเฉพาะตำแหน่ง
รวมถึงการฉีดสารเพ่ือใช้ในการรักษาโรค 

1.7.4 เบนโซอิลเพอร์ออกไซด์ (Benzoyl peroxide) ยาทาสำหรับรักษาสิว ฆ่าเชื้อ gram 
positive organism & yeast ที ่พบในร ูขน , ต่อมไขมัน ซึ ่ง P.acnes เป็นตัวสำคัญ โดยปล่อย
ออกซิเจนอิสระออกมาเพื่อ oxidise protein ของเชื้อ P.acnes ใช้รักษาสิวอักเสบ และอาจมีฤทธิ์ 
comedolytic 1 

1.7.5 คลินดามัยซิน (clindamycin) ยาปฏิชีวนะในรูปแบบการทาสำหรับรักษาสิว Topical 
antibiotics การออกฤทธิ์ เป็นยาด้านเชื้อจุลชีพ โดยเฉพาะ P.acnes รวมทั้งมีฤทธิ์ antichemotaxis 
เเละ anticomedogenic 1 

1.7.6 ซีบุมมิเตอร์ (sebumeter) เครื่องมือที่ใช้วัดปริมาณน้ำมันบนผิวหนัง ซึ่งใช้หลักการ
การผ่านของแสงที่บริเวณท่ีมีการดูดซับน้ำมัน โดยตัวกล่องของเครื่องวัดปริมาณน้ำมันจะมีแถบพิเศษ
ที่มีลักษณะทึบแสง และสามารถดูดซับน้ำมัน เมื่อแถบพิเศษสัมผัสกับน้ำมัน จะทำให้แถบพิเศษโปร่ง
แสง แล้วแสงสามารถส่องผ่าน แถบพิเศษ จากนั้นแสงจะถูกสะท้อนกลับมาท่ีโฟโตเซลล์โดยตัวสะท้อน
แสงที่อยู่ข้างหลังแถบพิเศษ หลังจากน้ัน โฟโตเซลล์จะวัดความโปร่งแสงของแถบพิเศษจากปริมาณ
แสงที่ถูก สะท้อนออกมา แล้วระบบประมวลผลจะคำนวณปริมาณ น้ำมันโดยแสดงหน่วยเป็นน้ำหนัก

ไมโครกรัมต่อหน่วย พ้ืนที่เป็นตารางเซนติเมตร (μg/cm2) 4 

 1.7.7 ผลข้างเคียงจากการทายาและการฉีดโบทูลินุมทอกซิน ได้แก่ 
  1. อาการบวม (Edema) การบวมที่มองเห็นได้ในบริเวณผิวหนัง 
  2. อาการแดง (Erythema) การแดงของผิวหนังที่เกิดจากการขยายตัวของเส้นเลือดใน
ผิวหนัง  
  3. อาการช้ำ (Bruises) เกิดเป็นสีฟ้า-ดำหรือเขียวบนผิวหนัง 
  4. อาการคัน (Itching) ความรู้สึกระคายเคืองที่เกิดขึ้นบนผิวหนัง 
  5. อาการแสบร้อน (Burning) อาการรู้สึกแสบร้อนบนผิวหนัง 
  6. อาการปวด (Pain) ความรู้สึกไม่สบายที่สามารถเกิดขึ้นในระดับเบาไปจนถึงรุนแรง 
  7. หน้าแห้ง (Dryness) การที่ผิวขาดความชุ่มชื้น ทำให้ผิวแห้งกร้าน 
  8. หน้าลอก (Scaling) การหลุดลอกของชั้นเซลล์ผิวที่ตายแล้วออกจากผิวหนัง 
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  9. ภาวะมุมปากตกหรือใบหน้าไม่สมมาตรขณะยิ้ม (Asymmetry) การขยับกล้ามเนื้อ
ใบหน้าไม่สมมาตรระหว่างด้านซ้ายและขวา 
  10. การแสดงสีหน้าไม่เป็นธรรมชาติ (Frozen smile) ภาวะที่การขยับกล้ามเนื้อใบหน้า
บางส่วนถูกจำกัดหรือควบคุมได้ยาก  

1.7.8 Patient Satisfaction Score ผู้เข้าร่วมวิจัยประเมินความพึงพอใจผ่านแบบสอบถาม 
Patient Satisfaction Score 
  ระดับ 1 มีความพึงพอใจน้อยที่สุด  
  ระดับ 2 มีความพึงพอใจเล็กน้อย  
  ระดับ 3 มีความพึงพอใจปานกลาง  
  ระดับ 4 มีความพึงพอใจมาก  
  ระดับ 5 มีความพึงพอใจมากที่สุด  
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 บทที่ 2 

ทบทวนวรรณกรรม เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง 

2.1 สิว  

สิว (Acne) เป็นปัญหาที่พบได้บ่อยมากในวัยรุ่นและวัยหนุ่มสาว สิวจะปรากฏอาการใน 
ผู้หญิงช่วงอายุ 14-17 ปี และในผู้ชายช่วงอายุ 16-19 ปี ความรุนแรงของสิวจะมากขึ้น 3-5 ปี 
หลังจาก เริ่มเป็นสิว และมักหายไปในช่วง 20-25 ปี ร้อยละ 85 ของผู้ที่เป็นสิวจะเป็นชนิดไม่รุนแรง  
มีเพียง ร้อยละ 15 ที่เป็นสิวอักเสบรุนแรง 5 
 2.1.1 ลักษณะทางคลินิก  

ผู้ที่เป็นสิว มักหน้ามัน ซึ่งความมันบนใบหน้าสัมพันธ์กับความรุนแรงของสิว แต่ไม่เสมอไป   
สิวบนใบหน้ามีหลายรูปแบบ นอกจากสิวแล้วยังมีร่องรอยที่หลงเหลือของสิวให้เห็นเป็นรอยแดง  
รอยดำ รอยบุ๋ม หรือรอยนูนปรากฏให้เห็นด้วย 1, 5 

การแบ่งแยกลักษณะต่าง ๆ ของสิวเพื่อบอกความรุนแรงของสิว เพื่อการรักษา และติดตาม
ผลของการรักษา  

สิวแบ่งเป็น 2 กลุ่มใหญ่ ๆ คือ 
  2.1.1.1 สิวไม่อักเสบ (Non-inflammatory Acne) แบ่งออกเป็น 2 ชนิด คือ  
   1. สิวหัวปิด/สิวหัวขาว (Closed/whiteHeadComedones) เห็นเป็นเส้นผ่าน 
ศูนย์กลางประมาณ 1-3 มม. สีเดียวกับผิวหนัง ท่อเปิดของต่อมไขมันที่ตุ่มเหล่านี้แทบจะมองไม่เห็น  
ด้วยตาเปล่า และร้อยละ 75 ของสิวชนิดนี้ จะกลายเป็นสิวอักเสบ  
   2. ส ิวห ัวเป ิด/ส ิวห ัวดำ (Open/blackHeadComedones) เป ็นต ุ ่มน ูนขนาด 
เส้นผ่าน ศูนย์กลาง 1-3 มม. มีจุดดำอยู่ตรงกลางซึ่งเกิดจากการขยายตัวของท่อไขมัน และมีสารสีดำ 
อุดแน่นอยู่ภายใน สารนั้นประกอบด้วย เคอราติน ไขมัน และ P. acnes 
  2.1.1.2 สิวอักเสบ (Inflammatory Acne) แบ่งออกเป็น 2 ชนิด คือ 
   1. Papules เป็นตุ่มนูนแดงแข็งมีขนาดแตกต่างกันไปร้อยละ 50 ของสิวชนิดนี้เกิด
จากสิวที่มองไม่เห็นด้วยตาเปล่า (Microcomedones) ร้อยละ 25 เกิดจากสิวหัวปิด อีกร้อยละ 25 
เกิดจาก สิวหัวเปิด  
   2. Pustules (สิวหัวหนองชนิดตื้นหรือลึก) ซึ่งมีได้หลายขนาดสิวหนองชนิดตื้นมัก
หายได้เร็วกว่าชนิด papules ส่วนสิวหนองชนิดลึกจะมีอาการเจ็บร่วมด้วยและพบในผู้ที่เป็นสิวรุนแรง  
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3. Nodules สิวอักเสบแดงชนิดเป็นตุ่มนูนขนาดเส้นผ่านศูนย์กลางตั้งแต่ 8 มม. 
ขึ้นไป สิวชนิดนี้เมื่อหายไป อาจเกิดแผลเป็นตามมาได้ 

4. Cyst สิวขนาดใหญ่เป็นถุงใต้ผิวหนัง ภายในมีหนองหรือสารเหลว ๆ คล้ายเนย  
หายแล้วมักมีแผลเป็นหลงเหลืออยู่ สิวชนิดนี้พบได้ไม่บ่อยนัก  
 2.1.2 การจัดระดับความรุนแรงของสิว 1 
  2.1.2.1 สิวเล็กน้อย (Mild Acne) มีหัวสิวไม่อักเสบ (Come done) เป็นส่วนใหญ่หรือมี
สิว อักเสบ (Papule และ Pustule) ไม่เกิน 10 จุด 
  2.1.2.2 สิวปานกลาง (Moderate Acne) มี papule และ pustule ขนาดเล็กจำนวน
มากกว่า 10 จุดและ/หรือ ม ีNodule น้อยกว่า 5 จุด 
  2.1.2.3 สิวรุนแรง (Severe Acne) มี papule และ pustule มากมายมี nodule หรือ 
cyst เป็นจำนวนมากหรือมี Nodule อักเสบอยู่นานและกลับเป็นซ้ำหรือมีหนองไหล มี sinus tract  
 2.1.3 รอยโรคที่หลงเหลือจากการเป็นสิว 5  

  2.1.3.1 รอยสีน้ำตาลดำ (Post inflammatory Pigmentation) พบได้บ่อยในคนผิวคล้ำ
และ ปรากฏให้เห็นนานหลายเดือนกว่าจะจางลงไป 
  2.1.3.2 รอยแผลเป็นชนิดนูน (Hypertrophic Scar/Keloid) 
  2.1.3.3 รอยแผลเป็นชนิดบุ๋ม (Ice-pick Scar/Depressed Fibrotic Scar) 
  2.1.3.4 รอยแผลเป็น 2 ชนิดหลังนี้มักพบในผู้ที่เป็นสิวรุนแรงโดยรอยแผลเป็นชนิดนูน
พบได้บ่อย ที่สุดบริเวณมุมของกรามล่างและที่ลำตัวช่วงบน  
 2.1.4 สาเหตุของการเกิดสิว 5-6 
  2.1.4.1 เกิดจากการหนาตัวของผิวหนังชั้นสตราตรัมคอร์เนียม (Stratum Corneum) 
หรือ Hyper cornification ที่ท่อของรูขุมขน (Pilosebaceous Duct) ซึ่งต่อมไขมันมาเปิดเชื่อมต่อ
การหนาตัว เกิดจากการระคายเคืองจากไขมัน (Sebum) จากต่อมไขมัน และการที่กรด linoleic ใน
ไขมันมีปริมาณลดลง  
  2.1.4.2 Testosteroneในกระแสเลือด testosterone เปลี่ยนไปเป็น dihydrotesto-

sterone ในเนื ้อเยื ่อโดยอาศัยเอนไซม์ 5-α reductase dihydrotestosterone ในเนื ้อเยื ่อเป็น
ตัวกระตุ ้นให้ต ่อมไขมันมี ขนาดใหญ่ขึ ้น และหลั ่งไขมันออกมามากขึ ้น เนื ่องจากในไขมันมี
ส่วนประกอบของสาร free fatty acid, squalene และ squaleneoxide ซึ่ง เชื่อกันว่าสารเหล่านี้
เป็นตัวกระตุ้นให้เกิดสิวและการอักเสบที่ผิวหนัง  
  2.1.4.3 แบคทีเรียแบคทีเรียที ่สำคัญคือ Propionibacterium acnes เชื ้อตัวนี ้ย่อย
ไขมันจากต่อมไขมันให้เป็น free fatty acid โดยอาศัยเอนไซม์ lipase P. acnes ยังหลั่งเอนไซม์ 
protease, hyaluronidase และ low molecular weight chemotactic factor ซึ่งสารเหล่านี้จะ
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ทำให้เกิดกระบวนการอักเสบขึ้น อย่างไรก็ตามปริมาณของ P. acnes ไม่ได้แปรตามความรุนแรงของ
การเกิดสิว  
  2.1.4.4 การตอบสนองของร ่างกายโดยผู ้ท ี ่ เป ็นส ิวอย่างร ุนแรงจะมีปริมาณของ  
แอนติบอดีต่อ P. acnes มากขึ้น  
 2.1.5 ปัจจัยอ่ืนที่กระตุ้นให้เกิดสิว 5 

  2.1.5.1 พันธุกรรม 
  2.1.5.2 ยาบางชนิดเช่นคอร์ติโคสตีรอยด์ ไอโอไดด์หรือวิตามินบี 12 กระตุ้นให้เกิดสิวได้  
   1. เครื่องสำอาง สบู่น้ำมันใส่ผม เครื่องสำอาง ที่มีส่วนผสมของ oliveoil, white 
petrolatum หรือ lanolin สบู่ที่มีส่วนผสมของ tar, sulfa หรือยาปฏิชีวนะ เช่น hexachlorophene  
   2. Premenstrual acne ร้อยละ 60-70 ของผู้หญิงที่เป็นสิวจะมีสิวมากขึ้นใน 1 
สัปดาห์ ก่อนมีประจำเดือน เนื่องจากฮอร์โมนโปรเจสเตอโรนที่หลั่งออกมามากในช่วงนั้นทำให้มีการ
คั่งของน้ำในร่างกาย รูขุมขนบวมมากขึ้น การไหลผ่านของไขมันเป็นไปได้ไม่ดี สิวมักเห่อใน  2-3 วัน
ต่อมา  
   3. ภาวะเครียด 
   4. อาชีพและสิ่งแวดล้อม  
 2.1.6 พยาธิกำเนิด 

ต่อมไขมันมีอยู่ทั่ว ๆ ไปตามผิวหนัง แต่พบได้มากท่ีสุดบริเวณใบหน้า หนังศีรษะ หน้าอก และ
หลัง ท่อเปิดของต่อมไขมันแต่ละต่อมจะเปิดสู่ผิวหนังภายนอกร่วมกับท่อเปิดของรูขุมขน  

สิวเกิดข้ึนเมื่อมีความผิดปกติของท่อเปิดนี้ โดยเกิดมีการหนาตัวขึ้นของชั้นสตราตัมคอร์เนียม 
(Stratum Corneum) ซึ่งทำให้ท่ออุดตัน ถ้าการอุดตันนั้นยังมีทางเปิดสู่ผิวหนังภายนอกได้ ก็จะพบ  
ลักษณะของสิวหัวเปิด (Open/Black Head Comedones) แต่ถ้ารูเปิดของท่อไขมันเล็กมากจนมอง
ไม่เห็น เรียกว่าสิวหัวปิด (Closed/White Head Comedones) เมื่อมีการอุดตันเพิ่มขึ้น ไขมันจะ
สะสมอยู่ใน ท่อมากขึ้น เกิดการพองโตและแตกสารที่อยู่ภายในของต่อมไขมันกระจายไปสู่หนังกำพร้า
และหนังแท้บริเวณใกล้เคียง ทำให้เกิดสิวอักเสบขึ้น บางครั้งสิวอักเสบก็เกิดขึ้นได้ โดยไม่มีการแตก
หรือ ทำลายของท่อไขมัน แต่เกิดจาก P. acnes ในต่อมไขมันหลั่งเอนไซม์ไลเปส (Lipase) เอนไซม์นี้
ไปย่อยไขมันให้เกิดกรดไขมันอิสระซึมผ่านท่อต่อมไขมันไปสู่หนังแท้ใกล้เคียงทำให้เกิดการอักเสบขึ้น 
ถ้าการอักเสบอยู่ส่วนบนของผิวหนังจะเห็นเป็นตุ่มแดง  (Papule) และตุ่มหนอง (Pustule) ถ้าการ
อักเสบอยู่ส่วนล่างของผิวหนัง จะเห็นเป็นก้อนบวม (Nodule) หรือ ถุงสิว (Cyst)  

2.1.7 การรักษา  
ควรรักษาความสะอาดบนใบหน้าและผม นอกจากนั้นควรหลีกเลี่ยงปัจจัยอ่ืนที่กระตุ้นให้เกิด 

สิว เช่น การนวดหน้า ขัดหน้า เครื่องสำอางบางอย่าง หรือยาบางชนิด การรักษาสิว ควรจะดูว่าผู้ป่วย 
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เป็นสิวชนิดใด มีความรุนแรงมากหรือน้อย มีรอยแผลเป็นหรือไม่ หรือส่งผลกระทบต่อจิตใจของ  
ผู้ป่วยมากน้อยเพียงใด ภาวะเหล่านี้จะเป็นเกณฑ์ตัดสินใจในการรักษาผู้ป่วย โดยยารักษาสิวแบ่งได้  
ออกเป็น 2 กลุ่มใหญ่ ๆ คือ ยาทาและยารับประทาน 1-2, 6-12  

 2.1.7.1 ยาทา 
  Comedolytic group ได้แก่ Retinoic acid และ Salicylic acid  
   1. กลุ่ม retinoic acid เช่น tretinoin, isotretinoin, adapalene, และtazarotene 
ออกฤทธิ์คล้ายคลึงกัน โดยยากลุ่มนี้ออกฤทธิ์ต่อ keratinocyte ในแง่ของการเพิ่ม differentiation, 
ยับยั้ง proliferation และลด Inflammation  
    1) Tretinoin ขนาด 0.025%, 0.05%, และ 0.1% ออกฤทธิ์โดยการทำให้มีการ
หลุดลอกของ comedone ป้องกันการเกิด comedone ใหม่ แต่ไม่มีผลต่อการฆ่าเชื้อ P. acnes 
ใช้ได้ดีกับสิวที่ไม่รุนแรง จะเห็นผลหลังจากทายาทุกคืนนานประมาณ 3-4 เดือน ยากลุ่มนี้สลายตัวง่าย
เมื่อถูกแสงแดด จึงแนะนำให้ใช้ก่อนนอน ผลข้างเคียงจากการใช้  Tretinoin คือ การระคายเคือง
บริเวณผิวหนัง หน้าแดง แสบ แห้ง ลอกเป็นขุย ควรใช้ยาในความเข้มข้นต่ำก่อนและเพ่ิมความเข้มข้น
ขึ้นเมื่อผิวคุ้นกับยามากขึ้น อาจทำให้สิวเป็นมากข้ึนในช่วง 3-4 สัปดาห์แรกที่ใช้ยา นอกจากนั้น ยังทำ
ให้เกิดการแพ้แสงแดดได้  
    2) Isotretinoin gel 0.05% ทำให้เคอราตินเข้าสู่สภาวะปกติ ลดการทำงาน
ของ sebaceous gland และยังลดการอักเสบอีกด้วย ใช้ลดปริมาณสิวทั้งชนิดอักเสบและไม่อักเสบ 
ได้ผลดีในสิวชนิดไม่รุนแรง  
    3) Adapalene เป็น synthetic retinoids ตัวใหม่ มีข้อแตกต่างจาก tretinoin 
คือ ได้ผลดีกับผิวอักเสบ และผลข้างเคียงน้อยกว่า tretinoin ตัวยามีความเสถียรมากกว่าเมื่อถูกกับ
แสงแดด จึงสามารถทายาตอนเช้าได้ และไม่ถูกออกซิไดซ์ เมื่อทาร่วมกับ Benzoyl peroxide  
    4) Tazarotene เป็นยากลุ่มเรตินอยด์ตัวใหม่ซึ่งนำมารักษาโรคสะเก็ดเงินได้มี
การนำยาตัวนี้มารักษาสิว ในสิวอักเสบจะตอบสนองดีกับ  tazarotene 0.1% เท่านั้น ผลข้างเคียง 
ที่พบ คือ แสบ แดง หน้าแห้ง ลอก ซึ่งขึ้นอยู่กับความเข้มข้นของยาด้วยการลดผลข้างเคียง โดยใช้ยาที่
มีความเข้มข้นต่ำ และทายาวันเว้นวันจนคุ้นเคยกับยาแล้ว หลังจากนั้นค่อยเพิ่มความเข้มข้นและ  
ระยะเวลาของการทายา  
   2. กลุ่ม Salicylic acid ผสมในยาทาสิวในรูปของโลชันหรือครีม เช่น acne lotion, 
acne cream เมื่อใช้ความเข้มข้น 5-10% ก็จะสามารถลด microcomedone ได้ แต่ได้ผลน้อยกว่า 
retinoic acid  
   3. กลุ่มAntibacterial group ได้แก่ 



13 

    1) Erythromycinsolution 2-4% และ  Clindamycinsolution 1% ทำ ให้
ปริมาณ P. acnes และ free fatty acid ลดลง และยังลดการอักเสบอีกด้วย ใช้ได้ดีในสิวที่มีความ
รุนแรงน้อยถึงปานกลาง (Mild to Moderate Degree) ผลข้างเคียงของการใช้ยา คือ การระคาย
เคือง แดง แห้ง ลอก คัน ซึ่งไม่ได้เกิดจากตัว vehicle  
    2) Benzoyl peroxide (BP) ขนาด 2.5%, 5%, 10% ครีมหรือเจล ออกฤทธิ์
ฆ่าเชื้อ P. acnes ลดการอักเสบ ลดปริมาณไขมันที่ผิวหนัง ผลข้างเคียง คือ หน้าแดง แสบ แห้ง
เป็นขุย จึงแนะนำให้ใช้ยาเพียง 5-15 นาที วันละ 2 ครั้ง แล้วล้างออกด้วยน้ำเปล่า เมื่อเริ่มคุ้นกับยา
แล้ว จึงให้เพ่ิมเวลาในการทายาให้นานขึ้น  
    3) Azelaic acid ออกฤทธิ์เป็น Bacteriostatic ต่อ P. acnes สามารถลด free 

fatty acid ยับยั้งเอนไซม์ 5-α reductase ทำให้การสร้างเคราตินของท่อไขมันกลับสู่สภาพปกติ 
ความเข้มข้นที่ใช้ คือ ครีม Azelaic acid 20% ทาวันละ 2 ครั้ง ในการรักษาสิวทั้งชนิดอักเสบและ 
ไม่อักเสบ ระยะเวลารักษานาน 3-9 เดือนจึงเห็นผล ผลข้างเคียง คือ อาการคันเป็นผื่นแดง และลอก 
โดยอาการคันพบได้เกือบทุกรายที่ใช้ยา แต่จะคันเพียงไม่ก่ีนาทีและไม่มีฤทธิ์ teratogenic  
  2.1.7.2 ยารับประทาน  
  ยาปฏิชีวนะ ออกฤทธิ์ลดปริมาณ P. acnes และ free fatty acid ซึ่งทำให้จำนวนของ
สิวลดลง การอักเสบของสิวลดลง และยังป้องกันการเกิดสิวใหม่ด้วย  
   1. Tetracycline ขนาด 1-2 กรัม/วัน แบ่งให้วันละ 2-4 ครั้ง ก่อนอาหาร 30-60 
นาที ไม่ควรรับประทานยาร่วมกับนม ยาลดกรด หรือเหล็ก ปกติยานี้ต้องรับประทานอย่างน้อย
ประมาณ 3-4 สัปดาห์ ถึงเริ่มเห็นผล และควรให้ในขนาดสูงก่อน เมื่อดีขึ้นแล้วค่อยลดขนาดยาลง  
ควรใช้ยาต่อเนื่องสม่ำเสมอนานประมาณ 6 เดือน ถ้าใช้ยาต่อเนื่อง 2 เดือน แล้วไม่ดีขึ้น ถือว่าการ
รักษาไม่ได้ผล การใช้ยาควรเริ่มใช้ tetracycline hydrochloride หรือ oxytetracycline ก่อน ถ้าไม่
ได้ผล จึงเปลี่ยนเป็นยาที่มีราคาสูงขึ้น คือ doxycycline ขนาด 100 มก./วัน หรือ minocycline 
ขนาด 100มก./วัน ซึ่งยาสองชนิดหลังถูกดูดซึมได้ดีกว่า tetracycline  
   2. Erythromycin ขนาด 1-2 กรัม/วันแบ่งให้วันละ 2-4 ครั้งหลังอาหารได้ผลดี 
พอ ๆ กับ tetracycline ใช้รักษาสิวในเด็กหรือหญิงมีครรภ์ หรือผู้ป่วยที่ไม่สามารถทนผลข้างเคียง
ของ tetracycline ได ้ 
   3. Co-trimoxazoleยาต ัวน ี ้ ใช ้ ในผ ู ้ป ่ วยท ี ่ ไม ่ตอบสนองต ่อการร ักษาด ้วย 
tetracycline หรือ erythromycin หรือในรายที่เกิด folliculitis จากเชื้อกรัมลบ ขนาดที่ให้ คือ 4 
เม็ดต่อวัน กว่าจะเห็นผลใช้เวลา 4-6 สัปดาห์ ผลข้างเคียงของยาปฏิชีวนะที่พบได้บ่อย คือ คลื่นไส้ 
อาเจียน ผื่นคัน fixed drug eruption ตับอักเสบ การติดเชื้อราในช่องคลอด และปวดศีรษะจาก 
pseudotumor cerebri  
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   4. Retinoids Isotretinoin เป็นยาที ่มีประสิทธิภาพมากในการรักษาสิวอักเสบ
รุนแรง ออกฤทธิ์ลด ขนาดต่อมไขมันและการผลิตไขมัน ลดการหนาตัวของผิวหนังชั้น  corneum ที่
บริเวณรูขุมขน ปริมาณไขมันที่ลดลง จะทำให้ภาวะแวดล้อมในรูขุมขนเปลี่ยนไป ปริมาณ  P. acnes 
จึงลดลงด้วย นอกจากนี้ยัง ยับยั้งการทำงานของ Leukotriene B4 ทำให้การอักเสบลดลง 
   ปริมาณยาที่ใช้ควรให้ในขนาด 0.5-1 มก./กก./วัน นานประมาณ 20 สัปดาห์ หรือ
ให้ได้ปริมาณยารวมทั้งหมด 120มก./กก. จะเริ่มเห็นผลการรักษาเมื่อใช้ยาต่อเนื่องนาน 3-4 สัปดาห์ 
ผู้ป่วยบางคนมีสิวเห่อมากข้ึนใน 2-4 สัปดาห์แรก แต่ไม่จำเป็นต้องหยุดรับประทานยา  
   ผู้ป่วยที่พิจารณาใช้ยาเป็นเวลานาน เช่น เป็นสิวรุนแรง เป็นสิวบริเวณอื่นที่ไม่ใช่   
หน้า หรือพวกท่ีมีประวัติเป็นสิวมานาน ๆ  
   Isotretinoin ดูดซึมได้มากเมื่อให้พร้อมอาหาร ห้ามใช้ในหญิงมีครรภ์ ให้นมบุตร  
ผู้ที ่มีการทำงานของตับและไตไม่ดีเนื่องจากมีฤทธิ์  teratogen ในหญิงวัยเจริญพันธุ์ควรได้รับยา
คุมกำเนิด ก่อนรับประทานยาระหว่างที่รับประทานยาไปจนถึง 1 เดือนหลังหยุดยาแล้ว ไม่มีรายงาน
ว่ายานี้ทำให้เป็นหมันทั้งในผู้หญิงและผู้ชาย  
   ผลข ้ าง เค ี ยงท ี ่ พบบ ่ อย  ค ือ  chelitis, xerosis, dry mouth, hair loss ภาวะ 
hyperlipidemia พบได้บ่อย โดย triglyceride มักจะเพิ่มขึ้นเป็นสัดส่วนกับปริมาณยา แนะนำให้ทำ 
Liver function test และ renal function test เป็น baseline และ 4-8 สัปดาห์หลังรับประทาน
ยา ถ้าปกติก็ไม่ต้องติดตามผลอีก ความผิดปกติของกระดูกจะเกิดขึ้นในผู้ป่วยที่ใช้ยาปริมาณสูงและ
นาน ในเด็ก epiphyses จะปิดเร็วกว่าปกติได้ ไม่ควรใช้ยาร่วมกับวิตามินเอ เนื ่องจากจะเพ่ิม
ผลข้างเคียงของยา  
   ในกรณีใช้ร่วมกับ tetracycline อาจเกิด pseudotumor cerebri ได้ หรือ ถ้าให้
ร ่วมกับ aspirin อาจเกิด mucosal damage มากขึ ้น Isotretinoin ไม ่ได ้เพ ิ ่มภาวะ  P. acnes 
resistant strains แต่ในทางกลับกัน ยังช่วยลด colonizationของP.acnesresistantstrainsที่ รูขู
มขนด้วยฉะนั้นจึงใช้ได้ท้ังในการป้องกันและรักษาสิวที่เกิดจาก P. acnes resistant strains  
  2.1.7.3 ฮอร์โมน 
  แบ่งออกเป็น 3 ประเภท 
   1. กลุ่มที่ออกฤทธิ์ยับยั้งการสร้าง androgen จากรังไข่ เช่น การใช้ยาคุมกำเนิด 
(oral contraceptive pill) ยาคุมกำเนิดมีส่วนผสมของ ethinyl estradiol (EE) 0.02-0.035 มก. 
ร ่ วมก ับ  progestin ท ี ่ ม ี ฤทธ ิ ์ ของแอนโดร เจนน ้ อย  เช ่น  desogestryl (Marvelon®) หรือ 
drospirenone (Yasmin®) ที ่ม ีฤทธิ์ anti-androgen และ mineral corticoid ร่วมด้วย ปกติยา
คุมกำเนิดเหล่านี้จะใช้ในการรักษาภาวะ hyperandrogen ในโรค polycystic ovary syndrome 
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และใช้ในการรักษา idiopathic hirsutism พิจารณายา ตัวนี้ในการรักษาสิวในผู้ป่วยที่ต้องการใช้เพ่ือ
คุมกำเนิดร่วมด้วย  
   2. กลุ่มท่ีออกฤทธิ์จับกับ androgenreceptor  
    1) Spironolactone ออกฤทธ ิ ์ ต ้ านแอนโดร เจนลด testosteroneและ
dehydroepiandrosterone ซึ่งทำให้ขนาดของต่อมไขมันและปริมาณของไขมันลดลงด้วย ยานี้ใช้ใน
ผู้หญิงที่ไม่สามารถใช้ยา cyproterone acetate ได้ ไม่ควรใช้ยาตัวนี้ในผู้ชาย เนื่องจากทำให้เกิด
ภาวะdecreased libido และหน้าอกโตขึ้นได้ ขนาดที่ใช้ คือ 100-200 มก. รับประทานนาน 6-12 
เดือน โดยใช้ร่วมกับยาทารักษาสิว  
    2) Flutamide ปกติใช้รักษา metastatic prostate carcinoma มีการนำยา
ตัวนี้มารักษาภาวะ hirsutism การรักษาสิวต้องใช้ปริมาณยาสูงถึง 250 มก. 2 ครั้งต่อวัน จะได้ผล
ดีกว่าการใช้ spironolactone 50 มก. 2 ครั้งต่อวัน แต่เนื่องจากยาตัวนี้ทำให้เกิดพิษต่อตับได้ ดังนั้น
ต้องตรวจการทำงานของตับเป็นระยะ ๆ อย่างไรก็ดียาตัวนี้ยังไม่ได้รับการรับรองจากองค์การอาหาร
และยาในการนำมาใช้รักษาสิว  
    3) Cyproterone เป็นยาที่ออกฤทธิ์จับกับ androgen receptor มี progestin 
activity ใช้ร่วมกับ ethinyl estradiol ในรูปแบบของยาคุมกำเนิดที่ใช้ในการรักษาสิว  (Diane®) 
ปกติ ปริมาณของ cyproterone ที่ใช้ในการรักษาสิว hirsutism และ androgenetic alopecia คือ 
50-100 มก./วัน แต่ ปริมาณที่นำมาผสมรวมกับ ethinyl estradiol ในยาคุมกาเนิดคือ 2 มก. เท่านั้น 
พบว่า สิวยุบลงใน 2-3 เดือนแรก หน้ามันจะลดลงเรื ่อย ๆ สิวยุบเกือบหมดในเวลา  6 เดือน 
ผลข้างเคียงคล้ายกับการใช้ยาคุมกำเนิดทั่วไป น้ำหนักตัวเพิ่มขึ้น ปวดศีรษะ คลื่นไส้ อาเจียน บางคน
มีฝ้าเกิดข้ึน  
   3. กลุ่มท่ีออกฤทธิ์ยับยั้งการหลั่งแอนโดรเจนจากต่อมหมวกไต (Corticosteroid) ใช้
ร ักษาภาวะ hyperandrogen โดยเฉพาะที ่เก ิดจาก late-onset congenital adrenal hyperplasia 
(LOCAH) เนื่องจากขาด steroid 21-hydroxylase โดยคอร์ติโคสตีรอยด์ขนาดต่ำให้ตอนกลางคืน จะ
ย ับย ั ้ งการสร ้ า ง  แอนโดรเจนของต ่อมหมวกไต แต ่การสร ้ างของ  glucocorticoid และ 
mineralocorticoid จ ะ เ ป ็ น ป ก ติ  ป ร ิ ม า ณ ท ี ่ ใ ห ้ ค ื อ  prednisolone 5-10 ม ก . /ว ั น  ห รื อ 
dexamethasone 0.25-0.5 มก./วัน ถ้าผู้ป่วยได้รับการ วินิจฉัยว่าเป็นโรคนี้จำเป็นจะต้องใช้ยาตลอด
ชีวิต  
  การใช้ฮอร์โมนในการรักษาสิวควรพิจารณาในผู ้หญิงที ่มีส ิว และมีภาวะอื ่นของ  
Hyperandrogen เช ่ น  hirsutism, oligomenorrhea, amenorrhea, infertility, obesity, acanthosis 
nigricans หรือเบาหวาน ควรตรวจดูระดับฮอร์โมน testosterone, free testosterone, DHEAs, 
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17-hydroxy progesterone, LH, FSH, prolactin โรคที่พบบ่อย คือ polycystic ovary syndrome 
ซึ่งมักให้การรักษาด้วย oral contraceptive pill และ spironolactone  
 2.1.8 สิวในผู้หญิงวัยผู้ใหญ่ (Female Adult Acne) 2 

 สิวในผู้หญิงวัยผู้ใหญ่ (Female Adult Acne) เป็นปัญหาผิวที่เกิดขึ้นบ่อยครั้งหลังช่วงวยัรุ่น 
โดยมีลักษณะทางสรีรวิทยาที่แตกต่างจากสิวในวัยรุ่น ทั้งนี้สิวในผู้หญิงวัยผู้ใหญ่มักมีปัจจัยกระตุ้น
เฉพาะเพศ เช่น ฮอร์โมน ความเครียด การใช้เครื่องสำอาง และการเปลี่ยนแปลงของไลฟ์สไตล์  
ซึ่งทั้งหมดนี้มีผลต่อความรุนแรงของสิวและคุณภาพชีวิตของผู้ที่ประสบปัญหา 

 ลักษณะเฉพาะของสิวในผู้หญิงวัยผู้ใหญ่ ได้แก่ การเกิดสิวบริเวณคางและขากรรไกรซึ่งมีการ
อักเสบอย่างลึก และอาจมีรอยดำหรือรอยแผลเป็นหลังสิวหาย ซึ่งส่งผลกระทบอย่างมากต่อความ
มั่นใจและสุขภาพจิตของผู้ป่วย โดยเฉพาะอย่างยิ่งในกรณีที่สิวเป็นเรื้อรังหรือมีอาการรุนแรง 

 ในการจัดการสิวในผู้หญิงวัยผู้ใหญ่ ควรให้ความสำคัญกับการดูแลแบบองค์รวม ซึ่งรวมถึง
การรักษาทางการแพทย์ การปรับไลฟ์สไตล์ และการจัดการความเครียด เพ่ือให้ผลลัพธ์ในการรักษาดี
ที่สุดและลดผลกระทบทางจิตใจและสังคมที่อาจเกิดขึ้น การรักษาทางการแพทย์อาจรวมถึงการใช้ยา
ทาทั ้งแบบเรตินอยด์หรือกรดอะเซลลิค การใช้ยาปฏิชีวนะ หรือการรักษาด้วยฮอร์โมน เช่น  
ยาคุมกำเนิดที่มีฤทธิ์ลดฮอร์โมนแอนโดรเจน และในกรณีที่สิวรุนแรง การใช้ยา isotretinoin ก็อาจ
เป็นทางเลือก 

 
ที่มา 2 

ภาพที่ 2.1 ลักษณะและบริเวณท่ีเกิดสิวในวัยรุ่นและวัยผู้ใหญ่ 
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2.2 ต่อมไขมันและการผลิตซีบุม 6  

 2.2.1 ลักษณะทางจุลวิทยา  
ต่อมไขมันจะมีโครงสร้างเป็นพูเดี ่ยว ๆ (Uni-lobular) หรือหลาย ๆ พู (Multi-lobular)  

มาเปิด ต่อกับรูขุมขน ซึ่งประกอบด้วย acini เชื่อมต่อกับท่อขับ ซึ่งประกอบด้วยเยื่อบุผิว squamous 
แบ่งช ั ้นตัว ต่อมประกอบด้วยซีโบไซท์ (Sebocytes) ทำหน้าที ่ผลิตไขมันและมีเคราติโนไซต์  
(Keratinocytes) เรียง ตัวในท่อไขมัน ดังภาพที่ 2.1 ภายในต่อมไขมันรอบ ๆ เป็น basal cell layer 
ประกอบด้วยซีโบไซท์ ขนาดเล็ก เป็นสี่เหลี่ยมลูกบาศก์ (Cuboidal) มีนิวเคลียส และมีความสามารถ
แบ่งตัวสูง เซลล์จะค่อย ๆ เคลื่อนไปศูนย์กลางของต่อมและสะสมไขมัน กลายเป็นหยดไขมันเล็ก ๆ ซึ่ง
ซีโบไซท์ที่เปลี่ยนแปลงไปเต็มไปด้วยไขมันและขาดส่วนประกอบของเซลล์อ่ืน ๆ ทั้งหมด  

 
ที่มา 6 

ภาพที่ 2.2 ล ักษณะทางจ ุลว ิทยาของต ่อมไขม ันเม ื ่อย ้อมด ้วยส ีฮ ีมาโตไซล ินและอ ี โอซิน 
(Hematoxylin & eosin)  

 2.2.2 ตำแหน่งที่พบ  
ต่อมไขมันที ่ม ีส ่วนเช ื ่อมต่อก ับร ูข ุมขนที ่ เก ี ่ยวข ้องเร ียกว ่า  หน่วยไพโลซีบาเช ียส 

(Pilosebaceous Unit) ต่อมอาจจะพบในบริเวณที่ไม่มีขน รวมถึงเปลือกตา ที่เรียกว่า meibomian 
gland, หัวนม ที่เรียกว่า Montgomery's gland และรอบองคชาตที่เรียกว่า Tyson gland มีเพียง 
ฝ่ามือและฝ่าเท้าที่ไม่มีรูขุมขนก็จะไม่มีต่อมไขมัน  



18 

ต่อมไขมันมีขนาดแตกต่างกันมาก แม้ในคน ๆ เดียวกันและในพื้นที่เดียวกัน ต่อมไขมันที่  
ใหญ่ที่สุดและมีความหนาแน่นมากที่สุดอยู่บริเวณใบหน้าและหนังศีรษะ (400 - 900 glands/cm2) 
ในเยื่อบุผิวช่องปาก  

บางครั้งก็พบต่อมไขมันได้ เรียกว่า จุดฟอร์ไดซ์ (Fordyce Spot) จุดฟอร์ไดซ์มองเห็นได้ด้วย
ตาเปล่าเพราะมีขนาดใหญ่ (2-3 มม.) มีลักษณะโปร่งใส ท่อไขมันเปิดต่อกับริมฝีปากโดยตรง  

สรีรวิทยาของต่อมไขมันที ่หลั่งไขมันที ่ตายออกมา โดยกระบวนการที ่เรียกว่า  การหลั่ง 
ฮอโลครายน์ (Holocrine Secretion) ช่วงชีว ิตของซีโบไซท์ จากการแบ่งเซลล์เพื ่อการหลั่ง 
ฮอโลครายน์ เป็นเวลา 21-25 วัน จากลักษณะทางกล้องจุลทรรศน์พบว่า เนื้อเยื่อของเซลล์ชั้นนอกสุด
เป็นเซลล์เมมเบรนที่มีขนาดเล็ก มีนิวเคลียส และไม่มีหยดไขมัน ชั้นนี้ประกอบด้วยเซลล์ที่มีการแบ่งตัว
แทนเซลล์ที่หายไปกับกระบวนการขับไขมันออกไป จากนั้นก็จะเคลื่อนเข้าสู่ศูนย์กลางของต่อมและ
เริ่มผลิตไขมันและสะสมอยู่เป็นหยด ๆ ในที่สุดหยดไขมันจะขยายขนาดใหญ่จนทำให้นิวเคลียสและ 
โครงสร้างย่อยอื่น ๆ หายไป เมื่อเซลล์มาถึงท่อไขมันก็จะสลายตัวและปล่อยไขมันออกไป โปรตีน   
กรดนิวคลีอิก (Nucleid Acid) และฟอสโฟไลปิดเมมเบรน (Membrane Phospholipids) จะถูกย่อย
และนำกลับมาใช้ใหม่ในระหว่างการสลายตัวของเซลล์  
 2.2.3 ส่วนประกอบไขมันในซีบุม (Sebum)  

ซ ีบ ุม  (Sebum) หล ั ่ งออกจากต ่ อมไขม ัน ใบประกอบด ้ วยสควอล ีน  (Squalene), 
คอเลสเตอรอล (Cholesterol), เอสเทอร์ (Esters), คอเลสเตอรอลเอสเทอร์ (Cholesterol Esters), 
ขี้ผึ้งเอสเทอร ์(Wax Esters) และไตรกลีเซอไรด์ (Triglyceride) ไขมันที่อยู่ในต่อมไขมันดังภาพที่ 2.2  

ขณะที่ผ่านท่อของขน เอนไซม์ของแบคทีเรียย่อยไตรกลีเซอไรด์บางส่วนไป ดังนั้นไขมันที่อยู่
บนผิว จึงประกอบด้วยกรดไขมันอิสระและพบโมโนกลีเซอไรด์ (Monoglycerides) และไดกลีเซอไรด์ 
(Diglycerides) ได้เล็กน้อย ขี้ผึ้งเอสเทอร์และสควอลีนเป็นตัวแยกซีบุมออกจากไขมันของอวัยวะ  
ภายในของมนุษย์ซึ่งไม่มีขี้ผึ้งเอสเทอร์และมีสควอลีนเล็กน้อย ต่อมไขมันของมนุษย์ไม่สามารถเปลี่ยน
สควอลีนไปเป็นกลุ่มสเตอรอลส์ (Sterols) เช่น คอเลสเตอรอล รูปแบบของกรดไขมันไม่อิ่มตัวใน 
ไตรกลีเซอไรด์, ขี้ผึ้งเอสเทอร์ และคอเลสเตอรอลเอสเทอร์ ยังทำให้แยกแยะความแตกต่างของมนุษย์
จากไขมันไขมันของอวัยวะอ่ืน ๆ อีกด้วย  
 2.2.4 หน้าที่ของซีบุม  

หน้าที่ที่แท้จริงของซีบุมในมนุษย์ยังไม่ทราบแน่ชัด แม้ว่าจะมีเสนอว่าซีบุมมีบทบาทสำคัญที่
ทำให้เกิดสิว ซีบุมลดการสูญเสียน้ำจากผิวหนังและทาให้ผิวนุ่มและเรียบเนียนขึ้น ถึงแม้ว่าหลักฐานใน
มนุษย์จะมีน้อย แต่ในหนูที่ไม่มีต่อมไขมัน (Asebia) แสดงให้เห็นว่า กลีเซอรอลที่ได้จากการสลาย 
ไตรกลีเซอไรด์ด้วยกระบวนการไฮโดรไลซิส (Hydrolysis) ในซีบุม จำเป็นต่อการคงความชุ่มชื้นของ
ผิวหนังชั้นสตราตรัมคอร์เนียม (Stratum corneum) ซีบุมยังมีส่วนช่วยปกป้องผิวจากการติดเชื้อโดย
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เชื้อแบคทีเรียและเชื้อราเพราะมีอิมมูโนโกลบูลิน เอ (Immulnoglobulin A) หลั่งมาจากต่อมมีท่อ 
(Exocrine gland) ส่วนมาก วิตามินอี (Vitamin E) เคลื่อนไปยังชั้นบนของ ผิวหนังเพื่อปกป้องผิว
และไขมันจากปฏิกิริยาออกซิเดชัน (Oxidation) ดังนั้น การที่ซีบุมไหลออกมาสู่ผิวหนังมีความสำคัญ
ให้ต่อกลไกการส่งวิตามินอีออกมา  
 2.2.5 ปัจจัยท่ีควบคุมขนาดต่อมไขมันขนาดและการผลิตซีบุม  

การผลิตซีบุมเป็นการผลิตอย่างต่อเนื่องและไม่ถูกควบคุมโดยระบบประสาท กลไกการ  
แท้จริงยังไม่ทราบแน่ชัด ต่อมไขมันถูกควบคุมโดยฮอร์โมนแอนโดรเจน (Androgens) และเรตินอยด์ 
(Retinoids) แต่ยังมีปัจจัยอื่น ๆ ที่เกี่ยวข้อง เช่น เมลาโนคอร์ติน  (Melanocortins), เพอรอกซิโซม 
โพรลิเฟอเรเตอร์-แอคติเวทเตทรีเซพเตอร์ (Peroxisome Proliferator–Activated Receptors : 
PPARs) และ ไฟโบรบลาสต์ โกรทแฟคเตอร์ รีเซพเตอร์ (Fibroblast Growth Factor Receptors: 
FGFRs) ต่างก็มีบทบาทเช่นเดียวกัน  

  2.2.5.1 ฮอร์โมนแอนโดรเจน  
  เป็นที่ยอมรับว่า ต่อมไขมันมีการกระตุ้นจากฮอร์โมนแอนโดรเจนในการผลิตซีบุม ผู้ที่มี
ความบกพร่องทางพันธุกรรมของตัวรับฮอร์โมนแอนโดรเจน (Androgen Receptor) โดยสมบูรณ์จะ
ไม่พบการหลั่งซีบุมและไม่เกิดสิว ถึงแม้ว่าฮอร์โมนแอนโดรเจนมีฤทธิ์มากที่สุด  คือ ฮอร์โมนเพศชาย 
(Testosterone) และผลผลิตของมัน คือ ไดไฮโดรเทสโทสเตอรอน (Dihydrotestosterone) ระดับ
ของฮอร์โมนเพศชายไม่ได้มีผลกับการทำงานของต่อมไขมัน ยกตัวอย่าง เช่น ระดับฮอร์โมนเพศชายใน
เพศชายสูงกว่าเพศหญิงปริมาณมาก แต่อัตราเฉลี่ยของการหลั่งซีบุมในเพศชายสูงกว่าในเพศหญิง
เพียงเล็กน้อยเท่านั้น นอกจากนี้ยังมีการหลั่งซีบุมจะเริ่มเพิ่มขึ้นในเด็กช่วงก่อนจะพัฒนาไปเปน็วัยรุ่น  
ประมาณ 2 ปี ฮอร์โมนแอนโดรเจนที ่หลั ่งจากต่อมหมวกไต เร ียก ฮอร์โมนดีเอสอีเอส -เอส 
(Dehydroepiandrosterone Androgen: DHEAS) อาจเป็นตัวควบคุมการทำงานของต่อมไขมัน
อย่างมี นัยสำคัญผ่านโดยการเปลี่ยนฮอร์โมนเพศชายให้เป็นไดไฮโดรเทสโทสเตอรอนในต่อมไขมัน 
ระดับของฮอร์โมนดีเอสอีเอส-เอส จะสูงในทารกแรกเกิด และในเด็กอายุ 2-4 ปีมีระดับต่ำ และ
เพิ่มขึ้นเมื่อเริ ่มมีการหลั่งซีบุมในผู้ใหญ่ ระดับฮอร์โมนดีเอสอีเอส -เอส แตกต่างกันในแต่ละบุคคล  
แต่โดยเฉลี่ยผู้ชายจะสูงกว่าผู้หญิงเล็กน้อย มีการลดลงของฮอร์โมนดีเอสอีเอส -เอส ทั้งสองเพศในวัย
ผู้ใหญ่ตอนต้นอย่างต่อเนื่องตลอดชีวิต การลดลงนี้สอดคล้องกับการหลั่งซีบุมท่ีลดลงด้วยเช่นกัน  
  2.2.5.2 เรตินอยด์ (Retinoids)  
  ไอโซเตรติโนอิน (Isotretinoin : 13 - CIS Retinoic acid) เป็นยาที่มีฤทธิ์ยับยั้งการหลั่ง 
ซีบุมมากที่สุด โดยการผลิตซีบุมลดลงอย่างมีนัยสำคัญหลังจากรับประทานยา  2 สัปดาห์ จากกล้อง 
จุลทรรศน์ พบว่าต่อมไขมันมีขนาดลดลงและซีโบไซท์ไม่แบ่งตัว และไม่มีการสะสมไขมันไว้ภายใน  
เซลล์ แสดงให้เห็นว่า ไอโซเตรติโนอินมีผลกดการสร้างซีบุมอย่างมาก  
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  นอกจากนี้ ไอโซเตรติโนอิน ยังไปหยุดยั้งวงจรการแบ่งเซลล์ของซีโบไซท์ ทำให้ซีโบไซท์ 
(SZ95 และ SEB - 1) ไม่ตาย และกระตุ้นให้เกิดการตายของเซลล์ (Apoptosis) ในซีโบไซท์ SEB -1  
  2.2.5.3 เมลาโนคอร์ติน (Melanocortin)  
  เมลาโนคอร์ติน ประกอบด้วยฮอร์โมนเมลาโนไซท์สติมูเลทิง (Melanocyte Stimulating 
hormone) และฮอร์โมนอะดีโนคอร์ติโคทรอปิก (Adrenocorticotropic Hormone)  
  ในสัตว์กัดแทะ (Rodents), เมลาโนคอร์ตินทำให้เพิ่มการผลิตซีบุม หนูตัดต่อพันธุกรรมที่
ไม่มีเมลาโนคอร์ติน – 5 รีเซพเตอร์ (Melanocortin-5 receptor) มีต่อมไขมันเล็กลงและการผลิต 
ซีบุมลดลง  
  เมลาโนคอร์ติน – 5 รีเซพเตอร์ พบได้ในต่อมไขมันของมนุษย์ ซึ่งอาจมีบทบาทในการ 
ผลิตซีบุมได้เช่นกัน  
  2.2.5.4 เพอรอกซิโซม โพรลิเฟอเรเตอร์-แอคติเวทเตท รีเซพเตอร์ (Peroxisome 
proliferator-activated receptors) 13 
  PPARs เป็นนิวเคลียร์ฮอร์โมนรีเซพเตอร์ซึ่งมีความคล้ายคลึงกับเรตินอยด์รีเซพเตอร์ใน  

หลาย ๆ ด้าน PPARs ประกอบด้วย 3 ชนิด ได้แก่ PPAR-α, PPAR-δ และPPAR-γ แต่ละชนิดถูก 
ควบคุมด้วยยีนแตกต่างกันทำให้ทำหน้าที่หลากหลายในร่างกาย รวมถึงการเผาผลาญไขมันและการ  

แบ่งเซลล์และการเจริญเติบโตของเซลล์ นอกจากนี้ยังพบในซีโบไซท์อีกด้วย โดย  PPAR-γ พบยังอยู่ 
ในซีโบไซท์ท่ียังมีการแบ่งตัว  
  ในผู้ป่วยที่ได้รับยากลุ่มไฟเบรท (Fibrates) ที่ใช้รักษาโรคไขมันในเลือดสูง ซึ่งเป็น PPAR 

- α ไลแกนด์ (PPAR - α ligand) หรือ ยาไธอะโซลิดีนไดโอน (Thiazolidinediones) ที่ใช้รักษา 

โรคเบาหวาน ซึ่งเป็น PPAR-δ ไลแกน (PPAR-δ ligand) พบว่ามีอัตราการหลั่งซีบุมเพ่ิงขึ้น  
  2.2.5.5 ไฟโบรบลาสต ์ โกรทแฟคเตอร ์ ร ี เซพเตอร์  (Fibroblast growth factor 
receptor)  
  FGFR1 FGFR2 พบที่ผิวหนังกำพร้า และระยางค์ของผิวหนัง (skin appendages) ส่วน 
FGFR3 และ FGFR4 พบได้บริเวณเส้นเลือดของชั้นหนังแท้และเส้นเลือดขนาดเล็กมากแต่ไม่พบใน
ผิวหนังกำพร้า และรยางค์ของผิวหนังเลย 
  FGFR2 มีบทบาทสำคัญในการสร้างผิวหนัง ในระยะการเจริญเติบโตของตัวอ่อน  
(Embryogenesis) หากมีการกลายพันธุ์ของเจิร์มไลน์เซลล์ (Germline Mutation) ของ FGFR2 จะ 
นำไปสู่โรคเอเพิร์ทซินโดรม (Apert Syndrome) ซึ่งมีความสัมพันธ์กับการเกิดสิว นอกจากนี้การ
กลายพันธุ์ของโซมาติกเซลล์ (Somatic Mutation) ของยีนนี้ก็สามารถทำให้เกิดสิวได้ แต่กลไกที่
เกี่ยวข้องกับต่อมไขมันและการเกิดสิวยังไม่ทราบแน่ชัด  
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 2.2.6 Non-neuronal Cholinergic System ที่ต่อมไขมัน 14-16  
อะเซติลโคลีน (Acetylcholine: ACH) เป็นสารสื ่อประสาทในระบบประสาทส่วนกลาง 

(Central nervous system) และระบบประสาทส่วนปลาย (Peripheral nervous system) หรือ 
เรียกว่า neural acetylcholine ปัจจุบัน มีการค้นพบว่า อะเซติลโคลีนสามารถพบได้ตามอวัยวะ 
อื ่น ๆ นอกเหนือจากระบบประสาทในมนุษย์ หรือเรียกว่า  non-neuronal acetylcholinergic 
system  

อะเซติลโคลีนเป็นสารเคมีในสมองชนิดแรกที่ถูกค้นพบโดยแพทย์ชาวออสเตรียที่ภายหลัง   
หันมาทำงานวิจัยทางเภสัชวิทยา ชื่อ Otto Loewi ในปี ค.ศ. 1921 ผลงานชิ้นนี้ทำให้ได้รับรางวัล
โนเบล สาขาการแพทย์และสรีรวิทยาในปี ค.ศ. 1936  

อะเซติลโคลีนเป็นสื่อประสาทที่ถูกหลั่งออกจากปลายประสาทโดยมีโคลีน (Choline) จากตับ 
เป็นสารตั้งต้นในการสังเคราะห์ปลายประสาทที่สร้างอะเซติลโคลีนจะดูดซึมโคลีนเข้าสู่ไซโตพลาสซึม  
(Cytoplasm) โดยระบบตัวพาที่ใช้พลังงานเพื่อรวมกับ อะซิติลโคเอนไซม์ เอ  (Acetyl Coenzyme 
A, Acetyl CoA) โดยเอนไซม์โคลีนแอซิต ิลทรานเฟอเรส  (Choline Acetyltransferase, ChAT) 
ได้อะเซติลโคลีนสะสมไว้ในกระเปาะเวสซิเคิล (Vesicle) ที่ปลายแอกซอน (axon)  

เมื่อกระแสประสาทวิ่งมาถึงปลายประสาท จะเปิดช่องให้แคลเซียมไอออน (Ca2+) เข้าไปใน
ปลายประสาท เพื่อช่วยดึงกระเปาะเวสซิเคิลให้สัมผัสเยื่อหุ้มเซลล์แล้วหลั่งสารอะเซติลโคลีนหลาย  
พันโมเลกุลผ่อนช่องว่างไซแนพส์ (Synapse) แล้วไปจับกับตัวรับที่อยู่ในเยื่อหุ้มเซลล์ของเซลล์ถัดไป 
ซึ่งเป็นเซลล์หลังไซแนพส์ เมื่อทำงานเสร็จแล้ว อะเซติลโคลีนจะถูกทำลายอย่างรวดเร็วโดยเอนไซม์  
อะซิติลโคลีน เอสเตอเรส (Acetylcholineesterase: AChE) ที่อยู่ตามผิวเยื่อหุ้มเซลล์ ให้กลายเป็น 
อะซิเตท (Acetate) นอกจากนี้ โคลีนส่วนหนึ่งจะถูกดูดกลับเข้าปลายประสาทเพื่อใช้สังเคราะห์ 
อะเซติลโคลีนใหม่  

อะเซติลโคลีนยังสามารถพบได้ตามเซลล์ต่าง ๆ เช่น เซลล์เม็ดเลือด , เกล็ดเลือด, เกลียเซลล์ 
(Glia Cells) เมลาโนไซท์ (Melanocytes) และ เคราติโนไซท ์(Keratinocytes) เป็นต้น แต่ขบวนการ 
ปลดปล่อยของอะเซติลโคลีนจาก non-neuronal cell อ่ืน ๆ เช่นจากเยื่อบุต่าง ๆ และผิวหนัง ยังไม่
ทราบแน่ชัด  

อะเซติลโคลีนมีคุณสมบัติ ทั้งแบบกระตุ้นและยับยั้ง ขึ้นอยู่กับชนิดของรีเซพเตอร์ที่กระทำ  
ต่ออะเซติลโคลีนนั้น รีเซพเตอร์ของอะเซติลโคลีน ( Acetylecholine receptor, AChR) แบ่งได้เป็น  
  1. Nicotinicreceptor พบได ้ท ี ่  mammalianmuscleendplate, sympatheticganglia 
(PNS), cerebral cortex, hippocampus, thalamus, neostriatum แ ล ะ  interpeduncular 
nucleus Nicotinic receptor ยังแบ่งออกได้เป็น 2 ชนิด คือ  
   1) Neuronalnicotinicreceptor สามารถแบ่งได้เป็น CNS type และ Gangliatype  
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   2) Muscle nicotinic receptor 
  2. Muscarinicreceptor สามารถแบ่งออกเป็นชนิดย่อย ๆ (Msubtypes) ได้ดังนี ้ 
ตารางท่ี 2.1  Muscarinic receptor subtypes, locations, and potential effects of antagonism  

Muscarinic 
Receptor subtype 

Distribution Potential effect of 
antagonism 

M1 Brain salivary 
glands,sympathetic ganglia 

Dry mouth,constipation,CNS 
effect 

M2 Smooth muscle,heart,brain Tachycardia,constipation,cns 
effects,urinary retention 

M3 Smooth muscle,salivary 
glands,brain(low 
levels),eyes 

Dry mouth,blurred vision,dry 
eyes,constipation,CNS 
effects,detrusor muscle 
relaxation,urinary retention 

M4 Brain,salivary glands Dry mouth,CNS effect 
M5 Brain, eyes Blurred vision, dry eyes, CNS 

effect 

ที่มา 17  

ปัจจุบันมีหลักฐานเพียงพอว่าผิวหนังของมนุษย์เป็นส่วนหนึ่งของอวัยวะเป้าหลายของระบบ  
ประสาท ซึ ่งนอกจาก motor และ sensory pathway แล้วยังมี adrenergic และ cholinergic 
signal transduction pathways อีกด้วย  

ในปี ค.ศ. 1983 ได้มีการค้นพบสาร non-neuronal acetylcholine เป็นครั้งแรกที่บริเวณ
ต่อมน้ำลายของหนู อีก 6 ปีต่อมา ได้มีการค้นพบ non-neuronal acetylcholine ในเซลล์เม็ดเลือด
แดงของกระต่ายในปัจจุบัน การสร้างอะเซติลโคลีนและการแสดงออกของรีเซพเตอร์ของอะเซติล  
โคลีน สามารถพบได้ในสิ่งมีชีวิตหลายหลายชนิด ตั้งแต่โปรโตซัว , พืช ไปจนถึงมนุษย์ จึงเป็นการ
สนับสนุน สมมติฐานว่า อะเซติลโคลีนเป็น universal cytotransmitter ซึ่งระบบผิวหนังของมนุษย์ก็
เป็นส่วนหนึ่งของ non-neuronal cholinergic system เช่นกัน  

อะเซติลโคลีน ที่บริเวณหนังกำพร้าจะได้รับมาจากปลายประสาท และพบว่าเคราติโนไซท์  
และเมลาโนไซท์เองก็ทำหน้าที ่ท ั ้งส ังเคราะห์และทำลาย อะเซติลโคลีนและแคทติโคลามีน  
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(Cathecholamine) อื่น ๆ กลไกการสังเคราะห์ อะเซติลโคลีนจะคล้ายคลึงกับการสังเคราะห์ใน
ระบบ neuronal cholinergic system  

ในปี ค.ศ. 1993 แกรนโดและคณะ ได้ศึกษาว่าเคราติโนไซท์ในชั้นหนังกำพร้า  (Epidermal 
keratinocytes) ของมนุษย์สามารถสร้าง cholinergic enzymes ที่สามารถสังเคราะห์และทำลาย 
อะเซติล โคลีนได้ และพบว่า การแสดงออกของรีเซพเตอร์ ทั้ง nicotinic และ muscarinic ของ 
cholinergic receptors บนผิวของเคราติโนไซท์ในชั้นหนังกำพร้า ซึ่งรีเซพเตอร์นี้จะจับกับอะเซติล
โคลีนและเริ่มขบวนการตอบสนองของเซลล์  

จากการศึกษาในหลอดทดลอง อะเซติลโคลีนจะออกฤทธิ ์ต ่อเคราติโนไซท์ผ ่านทาง  
autocrine และ paracrine ซึ ่งมีผลต่อหน้าที ่การทำงานต่าง ๆ ของเคราติโนไซท์ และช่วยคง 
viability ของเคราติโนไซท ์ 

ในผิวหนังมนุษย์จะพบ muscarinic acetylcholine receptor (mACh-R) ทั้ง 5 subtypes 
(M1- M5) ที่บริเวณเคราติโนไซท์ เมลาโนไซท์ และไฟโบรบลาสท์ ซึ่ง  mACh-R เหล่านี้จะกระตุ้น 
second messenger system โดยจับกับ G-proteins ที่พบได้ตามส่วนต่าง ๆ ของร่างกาย เช่น ต่อม
รับรส รับกลิ่น จอประสาทตา และระบบอื่น ๆ ของร่างกาย โดย M2 และ M4 จะจับกับ G-proteins 
ของ Gi family เป็น ผลให้เกิดการยับยั ้งการสังเคราะห์  cyclic adenosine monophosphate 
(cAMP) โดยผ่านทางเอนไซม์ adenylyl cyclase และ M1, M3 และ M5 subtypes จะจับกับ Gq 
class ของ G-proteins ทำให้เกิดการ ยับยั้ง signaling molecule ของ phospholipase C หรือ D 
ทำให้เกิดการเปลี่ยนแปลงของระดับ intracellular calcium ซึ่งในแต่ละชั้นของหนังกำพร้าจะมีการ
แสดงออกของ mACh-R แตกต่างกัน ออกไป ส่วนเมลาโนไซท์ mACh-R มีหน้าที่ควบคุมขบวนการ 
melanogenesis ผ่านทาง cholinergic signals ส่วน nitotinic acetylcholine receptor (nACh-

R) จะประกอบด้วย subunits ต่าง ๆ เช่น α 1-10 β 1-4 γ δ และ ε โดยจะแบ่งโครงสร้างเป็น 

heteropentamer และ  homopentamer ซ ึ ่ ง ใ น  heteropentamer จะมี  α3 subunit เ ป็ น

ส ่วนประกอบเร ียกว ่า  α3 nACh-R ซ ึ ่ งจะม ีกลไกเก ี ่ยวก ับ  Na+ และ  K+ channel และใน 

homopentamer จะมี α7 และ α9 subunits เป็นส่วนประกอบโดยมีหน้าที่หลักเกี ่ยวกับ gate 

calcium โดยα9 subunit จะสามารถรวมกับ α10 subunit เป็นโครงสร้าง heteromeric ได้อีก
ด้วย nACh-R จะทำหน้าที่แตกต่างไป ขึ้นกับหน้าที่ต่าง ๆ ของเซลล์ ซึ่งขึ้นอยู่กับส่วนประกอบของ  
subunit ความจำเพาะ และความแข็งแรงในการจับกันระหว่างอะเซติลโคลีน (หรือสาร cholinergic 
อ่ืน ๆ เช่น นิโคติน) กับ nACh-R ในผิวหนังมนุษย์  

มีการตรวจพบ α3, α5, α7, α9, α10, β1, β2, และ β4 subunits ซึ่งในแต่ละชั้นของ
หนัง กำพร้าจะมีการแสดงออกของ nACh-R subunits แตกต่างกันไป เช่นในชั้นสตราตัมแกรนูโลซุม 
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จะมี ปริมาณของอะเซติลโคลีนและแคลเซียมมากที่สุด จึงมีการแสดงออกของ  α7 ซึ ่งมีหน้าที่
เกี่ยวข้องกับ การควบคุมการเจริญเติบโตและการพัฒนาของเคราติโนไซท์ (Terminal Keratinocyte 
Differentiation) นอกจากนี้ยังควบคุมให้อะเซติลโคลีนทำหน้าที่เป็น  apoptotic secretion โดยมี
ผลให้เคราติโนไซท์ เคลื่อนตัวจากชั้นสตราตัมแกรนูโลซุมไปยังชั้นสตราตัมคอร์เนียมอีกด้วย และจะ

พบ α9, α10, และ β1 subunits ที่ชั้นสตราตัมเบซาเล (Stratum Basale)  
นอกจากนี้ ยังสามารถพบการกระจายตัวของรีเซพเตอร์ของอะเซติลโคลีนในบริเวณระยางค์  

ผิวหนัง เช่น pilosebaceous units และต่อมเหงื่อ โดยมีการแสดงออกของรีเซพเตอร์ของอะเซติล 
โคลีน ได้แก่  

  1. บริเวณ infundibulum พบ α5 α10 β2 M3 M5  
  2. บริเวณ subinfundibularouterrootsheath  

   1) ชั้น basal layer พบ AchR ทุกชนิด ยกเว้น α9 β1 M4  

   2) ชั้น central layer พบ α9 M4 M5 

  3. บริเวณ innerrootsheath พบ α5 α10 β1 β2 M1-M4 

  4. บริเวณ trichocytes ที่จะสร้าง hairshaft พบ α3 α9 β4 M2-M5 

  5. บริเวณ matrixcells พบ α5 α9 M3 M4 

  6. ในต่อมไขมันบริเวณ undifferentiated basal sebocytes พบ α2 β4 α9 M3-M5  

  7. ในต่อมไขมันบริเวณmature sebocytes พบ α7 β2 β4 M2 M4 

  8. ในต่อมไขมันบริเวณ duct พบ α5 α7 M3 
  9. ในต่อมเหงื่อบริเวณ myoepithelia cells พบว่าม ีM2-M5 
  10. ในต่อมเหงื่อบริเวณ acinarcells จะพบ M1, M3-M4  
 ระบบประสาทที่ควบคุมการผลิตน้ำมันจากต่อมไขมัน ในปัจจุบัน ยังไม่ทราบแน่ชัด แต่จาก  
การค้นพบ nACh-R บริเวณต่อมไขมันเป็นการบ่งบอกว่า อะเซติลโคลีนมีบทบาทในการผลิตน้ำมัน  
จากต่อมไขมัน และเป็นตัวส่งเสริมการเจริญเติบโตและการพัฒนาของซีโบไซท์  (Sebocyte 
differentiation) เช่น นิโคตินในบุหรี่มีผลให้เกิดสิวง่าย เนื่องจากโคลีนในนิโคตินจะไปจับกับ nACh- 
R ที่อยู่ตามต่อมไขมัน ซึ่งจะไปกระตุ้นให้มีการเปลี่ยนแปลงองค์ประกอบของน้ำมันและเพิ่มการผลิต  
น้ำมันจากต่อมไขมัน เป็นต้น  

ปัจจุบันพบว่า non-neuronal cholinergic system ที่ผิวหนังมีบทบาทหน้าที่หลายอย่าง 
เช่น การเจริญเติบโตและการพัฒนาของเซลล์ (Growth and Fifferentiation) การยึดเกาะกันและ
การเคลื่อนที่ของเซลล์ (Adhesion and Motility) เป็นเกราะป้องกัน (Barrier Formation) ควบคุม
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การหลั่งเหงื่อและการหลั่งน้ำมันของต่อมไขมัน (Sweat and Sebum Production) และการควบคุม
การไหลเวียนของเลือด (Modulation of the Microcirculation) เป็นต้น  

ความผิดปกติของอะเซติลโคลีนเป็นสาเหตุของโรคผิวหนังหลายชนิด เช่น สิว  (Acne 
Vulgaris) โรคผื่นภูมิแพ้ผิวหนัง (Atopic Dermatitis) และโรคด่างขาว (Vitiligo) เป็นต้น  

2.3 โบทูลินุมทอกซิน (BotulinumToxin) 18-19  

Botulinum toxin (BoNT) เป็นสารพิษต่อระบบประสาทหรือ neurotoxin ซึ่งสร้างโดยเชื้อ 
gram positive anaerobic bacteria ท ี ่ ช ื ่ อ  Clostridium botulinum โดย  BoNT ท ี ่ ส ร ้ า ง โดย 
C.botulinum แบ่งเป็น 7 ชนิด คือ ชนิด A ถึง G โดยชนิดที่มักทำให้เกิดพิษต่อระบบประสาทใน
มนุษย์ คือ A, B และ E ส่วนชนิด F นั้นพบรายงานการเกิดพิษในมนุษย์ได้แต่ไม่บ่อยนัก ส่วนชนิด C 
และ D ทำให้เกิดโรคในสัตว์  

เมื่อมนุษย์หรือสัตว์ ได้รับสารพิษชนิดนี้เข้าไปจะทำให้เกิด Botulism ซึ่งจะมีอาการปากแห้ง 
ตาพร่า และกล้ามเนื้อทั่วร่างกายอ่อนแรง (Flaccid Paralysis) ซึ่งมักเกิดหลังจากได้รับโบทูลินุม 
ทอกซินไปเป็นเวลา 18-72 ชั่วโมง โดยถ้าได้รับสารพิษในปริมาณมาก จะทำให้ผู้ป่วยเสียชีวิตจาก  
กล้ามเนื้อกระบังลมอ่อนแรงและหยุดหายใจ ปัจจุบันยังไม่มียาที่ใช้รักษาอาการที่เกิดจากสารพิษ  
ชนิดนี้ ทำได้เพียงทำการรักษาเพื่อพยุงชีวิต (supportive treatment) จนกว่าอาการของผู้ป่วยจะดี
ขึ้นเองซึ่งมักต้องใช้เวลานานหลายเดือน และมีค่าใช้จ่ายสูง  
 2.3.1 ประวัติความเป็นมา  

สงครามนโปเลียนก่อให้เกิดความยากจนและสุขภาพทรุดโทรมที่ตอนใต้ของเยอรมนี ตั้งแต่ปี 
พ.ศ. 2338-2356 มีนักสาธารณสุขวัย 29 ปีชื่อ Justinus Kerner พบความสัมพันธ์ระหว่างไขมัน 
ไส้กรอกและอาการป่วยอัมพาต และมีรายงานในปี พ.ศ. 2358 และตีพิมพ์ในปี พ.ศ. 2363 การสังเกต
ครั้งนี้ นับเป็นหลักฐานทางระบาดวิทยาของโรค Botulism โดยตั้งชื่อมาจากภาษาละตินว่า botulus 
ที ่แปลว่า ไส ้กรอก (Sausage) ในปี พ.ศ. 2365 Kerner ได้ต ีพิมพ์งานวิจ ัยหลายฉบับ เร ิ ่มใน
สัตว์ทดลอง ต่อมาก็ ทดลองในตัวเอง ซึ่งเขาสามารถแสดงว่าพิษที่สกัดจากไส้กรอกทำให้เกิดอาการ
อ่อนแรง (Weakness) และเหงื ่อไม่ออก (Anhidrosis) เป็นที ่น่าสนใจว่า Kerner เองได้เสนอว่า
สารพิษนี้ในปริมาณเล็กน้อย อาจใช้รักษาความผิดปกติต่าง ๆ ของระบบประสาทได้  75 ปีต่อมา 
Emile-Pierre van Ermangen ได้ตีพิมพ์สาเหตุของโรคนี้ คือ Clostridia botulinum และสามารถ
แสดงว่าแบคทีเรียตัวนี้ก่อให้เกิดสารพิษที่ทำให้สัตว์ทดลองอ่อนแรง  
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ในปี พ.ศ. 2487 Schantz สามารถแยกสกัดสารพิษ Botulinum toxin A ระงับการหลั่งของ 
อะเซติโคลีน จาก motor neuron ที ่neuromuscular junction ในตอนต้นของปี พ.ศ. 2513 Scott 
ร่วมกับ Schantz พยายามหาสารพิษที่ออกฤทธิ์ทำให้กล้ามเนื้อรอบดวงตาเป็นอัมพาต และพบว่า  
botulinum toxin สามารถนำมาใช้รักษาอาการตาเหล่ ตาเขในคนได้ (human strabismus) และได้
พยากรณ์ว่าจะสามารถนำมาใช้ในภาวะกล้ามเนื้อหดเกร็ง (Muscle Spasm) หรือ hyperactivity  
อ่ืน ๆ  

ในปี พ.ศ. 2530 Dr. Jean Carruthers และ Dr. J. Alastair Carruthers ได้พบว่า เมื่อใช้
สารพิษตัวนี้ในการรักษา Blepharospasm แล้วรอยย่นขมวดคิ้ว (Glabellar Brow Furrow) จะจาง
ลง จึงได้ศึกษาผลของ Botulinum toxin ในแง่ประสิทธิภาพในการเสริมความงาม และตีพิมพ์
รายงานครั้งแรกในปี พ.ศ. 2535 ซึ่งในขณะนั้น มีการนำ toxin ตัวนี้มารักษา Blepharospasm, 
Strabismus, Torticollis, Hemifacial spasm และ Focal dystonias ต่อมาจึงได้มีการนำ 
Botulinum toxin มารักษาอาการอื ่นหลังปี พ.ศ. 2535 ได้แก่ Hyperhydrosis, Migraine, 
Headache และ Low back pain  
 2.3.2 โครงสร้างและกลไกการออกฤทธิ์ของ Botulinum Neurotoxin  

โครงสร้างของ BoNT ประกอบด้วยโปรตีนสองสายที่มีขนาด 100 Kd (heavy chain หรือ
Hc) และขนาด 50 kd (light chain หรือ Lc) ตามลำดับ โดยในระยะแรกโปรตีนทั ้งสองสายจะ
เชื่อมต่อกันด้วยพันธะ disulfide หลังจากท่ีโปรตีน Hc พาโปรตีน Lc ผ่านเข้าไปในเซลล์ประสาทแล้ว 
พันธะ disulfide นี้จะถูก reduce เพื่อปลดปล่อยโปรตีน Lc ซึ่งเป็นเป็นเอนไซม์ protease ซึ่งจะไป
ทำลายโปรตีนที่ใช้ในการ docking และปลดปล่อยสารสื่อประสาทจาก synaptic vesicle :ซึ่งได้แก่ 
SNAP-25 (snaptosomal associated protein), VAMP (Vesicle Associated Membrane 
Protein) และ Syntaxin  

เมื่อสารพิษเข้าสู่ร่างกาย โปรตีน Hc จะเป็นตัวพาเอนไซม์ Lc เข้าสู่เซลล์ประสาท โดยจับกับ 
ตัวรับ (receptor) ที่ผิวเซลล์และจะถูกพาเข้าสู่เซลล์ในรูปของสารประกอบเชิงซ้อนของตัวรับกับ  
BoNT ที่อยู่ในเอนโดโซม (Endosome)  

เมื่อความเป็นกรดในเอนโดโซมเพิ่มขึ้น โปรตีน Hc และโปรตีน Lc จะแยกตัวจากตัวรับและ 
โปรตีน Hc จะเหนี่ยวนำให้เกิดเป็นรูที่ผิวของเอนโดโซมและปลดปล่อยเอนไซม์  Lc เข้าสู่ไซโตซอล 
(cytosol) เพ่ือไปทำลายโปรตีนที่ใช้ในการปลดปล่อยสารสื่อประสาทออกจากถุงเก็บ  

การทำลายโปรตีนที่จำเป็นต่อการปลดปล่อยสารสื่อประสาทจาก  synaptic vesicle แบบ 
irreversible ทำให้ไม่มีการหลั่งสารสื่อประสาทออกจาก presynaptic neurons และไม่มีการ
นำกระแสประสาทต่อไปยังกล้ามเนื้อที่อยู่ปลายทาง มีผลให้เกิดการอ่อนแรงของกล้ามเนื้อที่อยู่
ปลายทาง  
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ที่มา 15  

ภาพที่ 2.3 กลไกการออกฤทธิ์ของสารโบทลูินุมทอกซิน  

 2.3.3 การใช้โบทูลินุมทอกซินในการรักษา  
โบทูลินุมทอกซิน เป็นสารพิษที่สามารถยับยั้งการหลั่งของสารสื่อประสาทอะเซติลโคลีน 

(Ach) ที่บริเวณรอยต่อระหว่างปลายเส้นประสาทและกล้ามเนื้อ (Neuromuscular Junction) และ
ทำให้ เกิดการอ่อนแรงของกล้ามเนื้อ โดยไม่มีผลเปลี่ยนแปลงการสร้างและสะสมของอะเซติลโคลีน 
ได้มีการทดลองนำสารพิษโบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ มาใช้ในการลดอาการเกร็งของกล้ามเนื้อใน 
สัตว์ทดลองตั้งแต่ใน พ.ศ. 2513  

ต่อมาใน พ.ศ. 2520 นายแพทย์ Alan B. Scott ได้รายงานถึงความสำเร็จในการนำโบทูลินุม 
ทอกซิน ชนิด เอ ซึ่งมีฤทธิ์คลายกล้ามเนื้อได้ดีที่สุด มาใช้รักษาผู้ป่วยที่มีอาการตาเหล่ (Strabismus)  

ในปี พ.ศ. 2532 องค์การอาหารและยาของอเมริกาได้ยอมรับให้ใช้ โบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ 
ในการรักษาอาการตากระพริบถี่และค้าง (Blepharospasm) ตากระตุก (Nystagmus) คอเอียงและ
คอบิด เกร็ง (Cervical Dystonia) ในผู้ป่วยที่มีอายุมากกว่า 12 ปี  

ตลอดระยะเวลา 25 ปีที่ผ่านมา โบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ ถูกนำมาใช้ภายใต้ข้อบ่งใช้ต่าง ๆ 
เพิ่มมากขึ้น และข้อบ่งใช้ที่ทำให้ โบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ เป็นที่รู้จักมาก คือ การฉีดเพื่อลบรอยย่น 
และรอยตีนกา (Glabella Frawn Lines and Facial Wrinkles) โดยไม่ต้องผ่าตัด  

โบทูลินุมทอกซิน เป็นสารที่ออกฤทธิ์คลายกล้ามเนื้อที่มีฤทธิ์แรงและมีความเฉพาะเจาะจงสูง 
มาก จึงถูกนำมาใช้รักษาอาการกล้ามเนื้อเกร็งตัวผิดปกติ โดย โบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ และ บี ได้รับ 
การยอมรับโดยองค์การอาหารและยาของประเทศในทวีปยุโรป ประเทศสหรัฐอเมริกา ประเทศจีน  
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ประเทศญี่ปุ่น และประเทศไทย ให้ใช้ในการรักษาอาการกล้ามเนื้อเกร็งตัวผิดปกติ โดยโบทูลินุมทอก ซิน 
ชนิด เอ มีจำหน่ายภายใต้ชื่อการค้า Botox® ซึ่งผลิตโดยบริษัท Allergan ประเทศสหรัฐอเมริกา, 
Dysport® ซึ ่งผลิตโดยบริษัท Spreywood Pharmaceuticals ประเทศอังกฤษ และ CS-BOT® 
ผลิตในประเทศญี่ปุ่น  

โบทูลินุมทอกซิน ชนิด บี มีจำหน่ายภายใต้ชื ่อการค้า Neurobloc® ซึ ่งผลิตโดยบริษัท 
Allergan ประเทศสหรัฐอเมริกา และ Myobloc® ซึ่งผลิตโดยบริษัท Elan ประเทศสหรัฐอเมริกา  

ปัจจุบันมีการนำโบทูลินุมทอกซิน มาใช้ในทางคลินิกสำหรับลดการหดเกร็งของกล้ามเนื้อ 
และลดอาการที่เกิดจากระบบประสาท cholinergic ทำงานมากผิดปกติชนิดอื่นนอกเหนือจากที่ระบุ
ไว้ ในเอกสารขององค์การอาหารและยาของประเทศสหรัฐอเมริกา (Off-labeled applications) เช่น 
ลดภาวะกล้ามเนื้อหดเกร็งผิดปกติเนื่องจาก stroke (Spastic disorder from stroke) รักษาอาการ
กระเพาะปัสสาวะไวเกิน (Overactive bladder) ลดอาการปวดเนื่องจากการเกร็งตัวผิดปกติของ
กล้ามเนื้อ เช่น อาการปวดศีรษะจากไมเกรน (Migraine Headache) อาการปวดศีรษะจากภาวะ
เครียด (Tension Headache) อาการปวดจากความผิดปกติของข้อต่อขากรรไกร (Temporo-
mandibular joint disorder) อาการปวดหลังเรื้อรัง (Chronic Back Pain) อาการปวดเรื้อรังในช่อง
เชิงกราน (Chronic pelvic pain) และลดภาวะเหงื่อออกมากผิดปกติ (Hyperhidrosis)  
 2.3.4 ความแรงและหน่วยของยาที่ใช้ในการรักษา  

ปริมาณของโบทูลินุมทอกซิน ที่ระบุบนฉลากและปริมาณที่ใช้ในการรักษาเป็นหน่วยชีวภาพ 
(Biological Unit) โดย โบทูลินุมทอกซิน 1 หน่วย คือปริมาณของสารพิษที่สามารถฆ่าหนู Swiss- 
Webster เพศเมียที่มีน้ำหนัก 18-20 กรัม จำนวนครึ่งหนึ่งของหนูที่ใช้ในการทดสอบความแรงของ 
สารพิษ (LD50)  
 2.3.5 รูปแบบของโบทูลินุมทอกซินที่มีการผลิต  

โบทูลินุมทอกซิน ที่ใช้ในการรักษามีเพียงรูปแบบเดียว คือ ยาฉีด โดยในแต่ละขวดของยาฉีด 
โบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ ประกอบด้วย โบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอในรูปสารประกอบเชิงซ้อนของ 
สารพิษกับโปรตีนอีกชนิดซึ่งมีน้ำหนักโมเลกุล 900 KDa และ human serum albumin (HSA) ใน 
ปริมาณที่ระบุไว้ในฉลากเพื่อช่วยเพิ่มความคงตัวโดยส่วนประกอบทั้งหมดถูกทำให้อยู่ในรูปผงแห้ง  
โดยขบวนการทำให้แห้งโดยสุญญากาศ ต้องเจือจางด้วยสารละลายเกลือแกงสำหรับฉีด  (Saline 
Solution for Injection) ซึ่งปราศจากสารกันบูดก่อนฉีด ไม่ควรเขย่าหรือทำให้เกิดฟองอากาศขณะ
เจือจางเพราะจะทำให้เกิดการสลายตัวของสารพิษและสูญเสียประสิทธิภาพในการรักษาขนาดของยา
ฉีดโบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ ที่ผลิตในยุโรป ประเทศสหรัฐอเมริกา และประเทศญี่ปุ่น มีความแรงและ
มีปริมาณของโบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ ไม่เท่ากันโดย Botox® มีปริมาณโบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ 
100 หน่วยต่อขวด ส่วน Dysport® มีปริมาณโบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ 500 หน่วยต่อขวด ส่วน 
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โบทูลินุมทอกซิน ชนิด บี ผลิตในรูปของสารละลายพร้อมใช้ มีจำหน่ายใน 3 ขนาด ความแรงต่อขวด 
คือ 2500 หน่วย 5000 หน่วย และ 10,000 หน่วย ภายใต้ชื่อการค้า Myobloc® และ Neurobloc®  

               
ที่มา 19    

ภาพที่ 2.4 ความเข้มข้นของโบทูลินุมทอกซินที่เจือจางด้วยน้ำเกลือนอร์มอลปริมาณต่าง ๆ 

 2.3.6 การเก็บรักษาและความคงตัว  
ยาฉีดโบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ ในรูปผงแห้งสามารถเก็บที่อุณหภูมิต่ำกว่า 5°C ได้นาน 12 

เดือน แต่ผู ้ผลิตแนะนำว่าไม่ควรใช้เมื ่อนานเกิน  4 ชั ่วโมงหลังจากเจือจางด้วยน้ำเกลือนอร์มัล 
(normal saline) แต่จากการศึกษาในกระต่ายพบว่าสารละลาย โบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ ที่เก็บ
ตู้เย็นไม่เกิน 2 สัปดาห์ยังมีประสิทธิภาพเทียบเท่ากับเมื่อแรกผสม โดยสารละลายโบทูลินุมทอกซิน 
ชนิด เอ ที่ เก็บไว้ควรมีลักษณะเป็นสารละลายใสไม่มีสี ไม่มีกลิ่น และไม่มีตะกอน เช่นเดียวกับเมื่อ
แรกผสม โบทูลินุมทอกซิน ชนิด บี อยู่ในรูปพร้อมฉีด สามารถเก็บในตู้เย็นที่มีอุณหภูมิ 2°C ถึง 8°C 
ได้นานถึง 21 เดือน แต่ไม่ควรแช่แข็งและเขย่าสารละลายเพราะจะทำให้สารพิษเสื่อมสภาพได้  
 2.3.7 เภสัชจลนศาสตร์  

เนื่องจากโบทูลินุมทอกซิน เป็นสารพิษที่มีพิษร้ายแรงมาก จึงยังไม่มีการศึกษาถึงเภสัช
จลนศาสตร์ของสารพิษชนิดนี้ในมนุษย์ แต่ข้อมูลจากการรักษาพบว่า หลังจากฉีดยากล้ามเนื้อจะเริ่ม 
อ่อนแรงภายใน 2-3 วัน ฤทธิ์ของยาสูงที่สุดภายใน 1-2 สัปดาห์ และผลของยาจะคงอยู่นาน 4-6 
เดือน ทั้งนี้ ความแรง ระยะเวลาในการเริ่มออกฤทธิ์ และช่วงเวลาในการออกฤทธิ์ จะขึ้นกับชนิดของ 
โบทูลินุมทอกซินที่ใช้ปริมาณที่ฉีด และบริเวณที่ฉีดว่ามีเส้นเลือดมาเลี้ยงมากหรือน้อยเพียงใด โดย  
โบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ มีความแรงมากที่สุดและออกฤทธิ์ได้นานที่สุด ส่วนโบทูลินุมทอกซิน ชนิด 
บี จะมีความแรงน้อยกว่าโบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ ประมาณ 50 เท่า  
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2.3.8 ผลข้างเคียง (Side Effects)  
ขนาดของโบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ ที่ใช้ในการรักษาอาการกล้ามเนื้อหดเกร็งจะขึ้นกับขนาด

ของกล้ามเนื้อที่ต้องการรักษา ปริมาณของสารพิษที่ใช้ในการรักษาจะมีค่าน้อยกว่าค่าประมาณของ  
LD50 ในมนุษย์ประมาณ 10 เท่า ดังนั้นถ้าฉีดอย่างถูกวิธีโดยแพทย์ผู้เชี่ยวชาญและใช้เข็มฉีดยาที่มี  
ขนาด 27-30 gauze จะเกิดผลข้างเคียงจากการใช้สารพิษ โบทูลินุมทอกซิน ชนิด เอ น้อยมาก 
ผลข้างเคียงท่ีเกิดข้ึนส่วนมากมักคล้ายคลึงกับการฉีดยาโดยทั่วไปคือ มีเลือดออก หรือ แสบ ร้อน บวม
แดงเล็กน้อยในบริเวณที่ฉีด หรืออาจมีไข้เล็กน้อยหลังฉีด โดยอาการเหล่านี้จะหายไปในเวลาไม่นาน
อาการที่อาจพบบ้างแต่ไม่บ่อยนัก มักเกิดจากการกระจายของสารพิษออกนอกบริเวณที่  ฉีด และทำ
ให้เกิดการอ่อนแรงของกล้ามเนื้อนอกเหนือจากบริเวณที่ต้องการ เช่น หลังจากฉีดโบทูลินุมทอกซิน 
บริเวณกล่องเสียงและลำคอ อาจพบการอ่อนแรงของกล้ามเนื้อที่ควบคุมการกลืน ทำให้กลืน  อาหาร
ลำบาก อาจพบอาการหายใจลำบาก ตาแห้ง โดยอาการที่พบเหล่านี้มักจะไม่รุนแรงและหายได้เอง
ภายใน 1-2 สัปดาห์  

นอกจากผลข้างเคียงที่กล่าวข้างต้น อาจพบอาการ  general botulism หรือ การอ่อนแรง
ของกล้ามเนื้อในหลาย ๆ บริเวณของร่างกายได้จากการกระจายของสารพิษเข้าสู่ระบบไหลเวียน โดย 
ผลข้างเคียงชนิดนี้พบน้อยมาก เนื่องจากโบทูลินุมทอกซินเป็นสารประเภทโปรตีน จึงเหนี่ยวนำให้ 
ร่างกายสร้างภูมิต้านทานต่อสารพิษขึ้นมา โดยภูมิต้านทานที่สร้างขึ้นจะมากหรือน้อย ขึ้นกับขนาด  
ของยาที่ได้รับและความถี่ของการฉีด เมื่อร่างกายสร้างภูมิต้านทานต่อสารพิษจะทำให้ผลการรักษาไม่
ดีเท่าท่ีควรและอาจจะต้องเพ่ิมขนาดของยาเพ่ือให้ได้ผลการรักษาเหมือนเดิม การเพ่ิมปริมาณยาที่ฉีด 
จะทำให้เสี่ยงต่อการเกิดอาการข้างเคียงมากข้ึน  

วิธีที่ดีที่สุดในการแก้ปัญหานี้ คือ หยุดใช้ยาชั่วคราวประมาณ 2-3 เดือน กรณีจำเป็นต้องใช้
ยาในการรักษาอย่างต่อเนื่อง ควรเปลี่ยนไปใช้โบทูลินุมทอกซินชนิดอื่นชั่วคราว เนื่องจากโบทูลินุม 
ทอกซินแต่ละชนิดจะมีลำดับการเรียงตัวของกรดอะมิโนที่แตกต่างกันค่อนข้างมาก ทำให้ภูมิคุ้มกัน  
ของโบทูลินุมทอกซินชนิดหนึ่งจึงไม่สามารถต้านฤทธิ์ของโบทูลินุมทอกซินชนิดอ่ืน ดังนั้นในระยะหลัง
จึงมีความพยายามที่จะพัฒนาโบทูลินุมทอกซินชนิดอ่ืนมาใช้ประโยชน์ในทางการแพทย์  
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ที่มา 19 

ภาพที่ 2.5 เปรียบเทียบความแตกต่างระหว่างโบทูลินุมทอกซินแต่ละชนิด 

 2.3.9 การฉีดโบทูลินุมทอกซินเข้าชั้นผิวหนัง 20-23  
เป็นวิธีการฉีดโบทูลินุมทอกซินแบบใหม่โดยการคิดต้นของ Bernard Hertzog คือ การฉีด 

โบทูลินุมทอกซินที่มีความเข้มข้นต่ำ ๆ และใช้เทคนิคในการฉีดแบบเมโสเทอราปี (Mesotherapy) ซึ่ง 
เมโสเทอราปีมีที่มาจาก มีโซเดิร์ม (Mesoderm) หรือเนื้อเยื่อชั้นกลางของเซลล์ในการพัฒนาตัวอ่อนที่ 
เป็นต้นกำเนิดของชั้นหนังแท้ ไฟโบรบลาสท์ รวมทั้งกล้ามเนื้อบาง ๆ ที่อยู่ในชั้นตื้นของผิวหนังซึ่งทำ
ให้เกิดการแสดงออกและแรงตึงของใบหน้าที่สลับซับซ้อนในขณะที่กล้ามเนื้อชั้นลึกจะทำให้เกิดการ
เคลื่อนไหวของใบหน้าและริ้วรอยแบบลึก ซึ่งวิธีการฉีดโบทูลินุมทอกซินเข้าชั้นผิวหนังนี้จะช่วยลดแรง
ตึงของใบหน้าและทาให้การแสดงออกของ ใบหน้าเป็นไปอย่างธรรมชาติ วิธีการฉีดโบทูลินุมทอกซินที่
มีความเข้มข้นต่ำ หรือโบทูลินุมทอกซินที่เจือจางมาก ๆ เข้าใต้ผิวหนัง จะช่วยทำให้ยากระจายได้กว้าง
มากขึ ้นในบริเวณชั ้นหนังแท้และกล้ามเนื ้อระดับตื ้น ๆ สามารถฉีดได้ทุกตำแหน่งบนใบหน้า 
โดยเฉพาะบริเวณท่ีผิวบางและกล้ามเนื้อแบนราบ วิธีการฉีดใช้เข็มเบอร์ 30-32 แทงเข้าไปในส่วนตรง
กลางของชั้นหนังแท้ แล้วฉีดโบทูลินุมทอกซินปริมาณเล็กน้อยลงไป (ประมาณ 0.02 มิลลิลิตร) จนเกิด
เป็นตุ่มนูนขนาดเล็กขึ้น โดยปกติความสามารถในการกระจายตัวของโบทูลินุมทอกซิน กว้างประมาณ 
1-1.5 เซนติเมตร ดังนั้นในแต่ละจุดจะฉีดห่างกันประมาณ 1-1.5 เซนติเมตร  

ประโยชน์ของการฉีดเข้าชั้นผิวหนัง มี 2 ประการ คือ ทำให้ลดการทำงานของต่อมไขมันผ่าน 
ทาง cholinergic receptors และต่อมเหงื่อผ่านทาง adrenergic receptor และช่วยคลายกล้ามเนื้อ
ที่อยู่ตื้น ๆ  

หลังฉีดโบทูลินุมทอกซินเข้าชั้นผิวหนังแล้ว จะทำให้ใบหน้าตึงกระชับ ผิวหน้าตึงเรียบขึ้นอีก
ทั้งช่วยลดการเกิดสิวอีกด้วย  
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ที่มา 24 
ภาพที่ 2.6 ความเข้มข้นของโบทุลินุมทอกซินเจือจางด้วยน้ำเกลือนอร์มอลปริมาณต่าง ๆ สำหรับ 

การรักษา 

 2.3.10 ข้อควรระวังและข้อปฏิบัติของผู้ท่ีรับการฉีดโบทูลินุมทอกซิน 14, 19, 25-27  
  2.3.10.1 งดการรับประทานยาแก้ปวดกลุ่มแอสไพรินและยาแก้ปวดกลุ่ม NSAIDs ได้แก่ 
azapropazone, diclofenac, diflunisal, ethodolac, ibuprofen, ketoprofen, ketorolac, 
mefenamic acid, nabumetone, tiaprofenic acid, naproxen, piroxicam, sulindac, 
tenoxicam, tometin และยากลุ่มลดเกล็ด เลือด (Antiplatelet) และลดการแข็งตัวของเลือด คือ 
atleplase, streptokinase, urokinase, heparin, warfarin อย่างน้อย 2 สัปดาห์ก่อนการฉีด 
  2.3.10.2 การประคบด้วยความเย็น (Ice Packs) ตรงตำแหน่งที่ฉีดก่อนและทันทีที่ฉีด
ช่วยลดอาการปวดและลดการเกิดรอยช้ำ จ้ำเลือดได้ 
  2.3.10.3 ต ้องไม ่ใช ้ร ่วมก ับยาปฏ ิช ีวนะกล ุ ่มaminoglycosidesได ้แก ่  amikacin, 
kanamycin, dibekacin, tobramycin, netilmicin 
  2.3.10.4 ห้ามนวดคลึงบริเวณที่รับการฉีดยาแต่ควรเคลื่อนไหวกล้ามเนื้อมัดที่ได้รับการ
ฉีดทุก 15 นาที เป็นเวลา 1 ชั่วโมง  
  2.3.10.5 ห้ามนอนราบ 2-3 ชั่วโมงหลังฉีดยา 
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  2.3.10.6 ห้ามฉีดในผู้ที่กำลังตั้งครรภ์เพราะยังไม่มีรายงานความปลอดภัย 100% 
  2.3.10.7 ห้ามฉีดในผู้ที่ให้นมบุตร 
  2.3.10.8 ห้ามฉีดในผู้ที่เป็นโรคกล้ามเนื้ออ่อนแรง คือ myastheniagravis หรือ Eaton-
Lambert syndrome 
  2.3.10.9 ห้ามฉีดในผู้มีประวัติแพ้albuminเพราะตัวยามีสารประกอบของสารนี้อยู่  
 2.3.11 ภาวะแทรกซ้อนที่อาจพบได้ 19, 21-22, 27 
  2.3.11.1 รอยช้ำจ้ำเลือด (Bruising) พบได้บ่อยเมื่อฉีดรอยตีนกา  
  2.3.11.2 บวมบริเวณท่ีฉีด  
  2.3.11.3 ปวดบริเวณท่ีฉีดหรือปวดศีรษะเป็นเวลานาน 2-3 ชั่วโมงหลังฉีด  
  2.3.11.4 หนังตาตก (ptosis of upper lid) พบได้หลังฉีดยารักษารอยย่นของหน้าผาก
จะเกิดหลังฉีด 7-10 วัน และอาการจะดีขึ้นภายใน 2-4 สัปดาห์ 
  2.3.11.5 คิ้วตก (brow ptosis) การฉีดยารักษารอยย่นหน้าผาก ถ้าฉีดบริเวณใกล้หาง
คิ้วจะทำให้ไม่สามารถเลิกคิ้วได้ทำให้ใบหน้าไม่สามารถแสดงความรู้สึก (mask face) 
  2.3.11.6 มุมปากบนห้อยลง (lip ptosis) การฉีดรอยตีนกาถ้าฉีดลึกยาอาจซึมเข้า
กล้ามเนื้อ zygomaticus ได้และทำให้ริมฝีปากบนหย่อนลงได้ 
  2.3.11.7 ตาแห้งการฉีดโบทูลินุมทอกซินรักษารอยตีนกา ยาอาจซึมเข้าต่อมน้ำตาทำให้
การสร้างน้ำตาลดลง 
  2.3.11.8 การฉีดซ้ำหลายครั้งกล้ามเนื้ออาจลีบและเกิดพังผืดในกล้ามเนื้อ 
  2.3.11.9 การเกิดภูมิต้านโบทูลินุมทอกซินจากการศึกษาพบว่า ถ้าฉีดในปริมาณมากกว่า 
300 หน่วยทุกเดือนติดต่อกันจะทำให้เกิดสารต้านภูมิได้ 
  2.3.11.10 อาการฝ่ามืออ่อนแรง หลังจากการฉีดรักษาอาการเหงื่อออกท่ีฝ่ามือ 
 2.3.12 โบท ูล ิ น ุ มทอกซ ินสำหร ับการร ั กษาส ิ ว  (Botulinum Toxin for Acne 
Treatment: Possible Mechanism) 3 
  2.3.12.1 สิวและการส่งส ัญญาณโคลิเนอร ์จ ิก  (Acne and cholinergic Signaling)  
มีการค้นพบทางวิทยาศาสตร์จำนวนมากขึ้นที่ชี้ให้เห็นว่า สิวอาจเกิดจากการตอบสนองโคลิเนอร์จิก 
(cholinergic) ที่ผิดปกติของหน่วย pilosebaceous หนึ่งตัวอย่างที่ดี คือ ความสัมพันธ์เชิงบวก
ระหว่างการสูบบุหรี่และสิว  
  ผู้ป่วยที่สัมผัสกับนิโคตินในระยะยาว ซึ่งเป็นองค์ประกอบหลักของยาสูบ มักจะแสดงการ
ผลิตไขมันที่เพ่ิมขึ้น ซึ่งอาจทำให้สิวกำเริบ ต่อมไขมันของมนุษย์จะแสดงออกถึง nAChRa7 อย่างมาก 
หมายความว่าการทำงานของต่อมไขมันอยู่ภายใต้การควบคุมของสัญญาณ cholinergic ไม่เพียงแต่
ต่อมไขมันเท่านั ้น แต่ยังรวมถึงเอพิทีเลียมของรูขุมขนด้วย ซึ ่งอยู ่ภายใต้การควบคุมของระบบ 
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cholinergic มีหลักฐานเพียงพอว่า ACh และนิโคตินมีบทบาทสำคัญในการยึดเกาะ การอพยพ  
การแยกตัว และการตายของ keratinocytes และอาจมีส่วนร่วมในการเกิดพยาธิสภาพของสิวโดย
การส่งเสริมการเกิด hyperplasia ของเอพิทีเลียม infundibular และการอุดตันของรูขุมขน ข้อมูล
แสดงให้เห็นว่า นิโคตินและระบบ non-neuronal cholinergic อาจมีบทบาทในการเกิดพยาธิสภาพ
ของ hidradenitis suppurativa ซึ่งเป็นโรคอักเสบเรื้อรังของหน่วย pilosebaceous โดยการกระตุ้น
การหลั ่งไขมันและการขยายตัวของเอพิทีเลียมของรูขุมขน  ACh กระตุ ้นการยึดเกาะและการ
แพร่กระจายของ keratinocytes โดยทำปฏิกิร ิยากับตัวร ับ cholinergic บนพื ้นผิวของเซลล์  
อาจหมายความว่า โบทูลินุมทอกซินอาจยับยั้งการยึดเกาะของ keratinocytes ใน infundibular ซึ่ง
ทำให้การทำความสะอาดรูขุมขนดีขึ้นและป้องกันการก่อตัวของคอมิโดน 
  2.3.12.2 คาเทโคลามีน (Catecholamines) 
  การเปลี่ยนแปลงของความรุนแรงของสิวมีความสัมพันธ์อย่างมากกับความเครียดทาง
อารมณ์ที่เพิ่มขึ ้น คำอธิบายที่ได้รับการยอมรับอย่างกว้างขวางที ่สุดอาจเป็นบทบาทของการส่ง
สัญญาณแอดรีเนอร์จิกในการควบคุมการทำงานของต่อมไขมัน (SGs) เมื่อร่างกายเกิดการตอบสนอง
ต ่อความเคร ียด ร ่างกายจะกระต ุ ้นแกนซ ิมพาเทต ิก -แอดร ี โนเมด ัลลาร ี  (sympathetic-
adrenomedullary axis) เพื่อปล่อยคาเทโคลามีน (เช่น เอพิเนฟรีน, นอเรพิเนฟรีน, และโดพามีน) 
ซึ่งต่อมไขมันของมนุษย์จะตอบสนอง 
  เซโบไซต์ (sebocytes) ที่ได้รับนอเรพิเนฟรีนหรือเอพิเนฟรีนแสดงให้เห็นว่ามีการสะสม
ไขมันภายในเซลล์เพ่ิมข้ึน 
  นอกจากนี้ คาเทโคลามีนยังเพิ่มการก่อตัว biofilm และกระตุ้นการสังเคราะห์ไขมันใน 
เซโบไซต์โดย C. acnes โบทูลินนุมทอกซินจะปรับการทำงานของระบบซิมพาเทติกในการตอบสนอง
ต่อการกระตุ ้นโดยสิ ่งเร้าทางสรีรวิทยาหรือพยาธิสภาพ โดยพบว่า โบทูลินุมทอกซินยับยั้งการ
ตอบสนองแอดรีเนอร์จิกในลักษณะที่ขึ้นอยู่กับปริมาณยา โดยการตัด SNAP-25 ในเซลล์ประสาทซิม
พาเทติก 
  2.3.12.3 ตัวกลางการอักเสบในสิว (Mediators of inflammation in acne) 
  การกำเริบของสิวที่เกิดขึ้นบ่อยครั้งในช่วงที่มีความเครียดทางอารมณ์ยังเกี่ยวข้องกับการ
หลั่งนิวโรเปปไทด์ (neuropeptide) และการอักเสบที่เกิดขึ้นตามมา ในบรรดานิวโรเปปไทด์หลาย
ชนิด, substance P เป็นที่รู้จักกันดีว่าเป็นตัวกระตุ้นการเริ่มต้นและการกำเริบของการอักเสบในสิว 
การศึกษาในหลอดทดลองแสดงให้เห็นว่า substance P กระตุ้นการสร้างไขมันในต่อมไขมันของ
ผู้ป่วยสิว ต่อด้วยการเจริญเติบโตของเชื้อ C. acnes และการกระตุ้นการตอบสนองต่อการอักเสบ จาก
ข้อมูลที่ทราบว่าโบทูลินุมทอกซิน (BoNTA) ป้องกันการหลั่งสาร P ได้ คุณสมบัติต้านการอักเสบของ
โบทูล ิน ุมทอกซิน อาจช่วยในการลดการอักเสบในสิวและโรคอื ่น ๆ ที ่ เก ี ่ยวข้องกับรูข ุมขน  
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ผลการศึกษาในหลายชุดยังชี้ให้เห็นว่า อาจเป็นประโยชน์ต่อผู้ป่วยสิวโดยการบล็อกการทำงานของ 
ACh และยับยั้งการหลั่งสารสื่อประสาทหลายชนิดเมื่อเชื้อ C. acnes และแบคทีเรียชนิดอ่ืน ๆ กระทำ
ต่อไขมันในต่อมไขมันเพื่อกระตุ้นการปล่อยไซโตไคน์ (cytokines) รูขุมขนไขมันจะปล่อยสารก่อการ
อักเสบหลายชนิด กรดอะราคิโดนิก (arachidonic acid) เป็นหนึ่งในสารก่อการอักเสบที่สำคัญใน
กระบวนการเกิดพยาธิสภาพของสิวและมีบทบาทหลากหลายในกระบวนการอักเสบของสิว 
  โบทูลินุมทอกซิน แสดงบทบาทต้านการอักเสบในสิวโดยการลดระดับกรดอะราคิโดนิก
ภายในปลายประสาท น่าสนใจที่ว่ากรดอะราคิโดนิกนั้นเป็นที่รู้จักว่าเป็นตัวกระตุ้นการหลั่ง ACh ที่
ปลายประสาท cholinergic ซ่ึง BoNTA สามารถระงับได้ดีท่ีสุด 
  จากการศ ึกษาในส ัตว ์ทดลองโบท ูล ิน ุมทอกซ ิน  ย ังย ับย ั ้ งการแสดงออกของ 
cyclooxygenase-2 ซึ่งเป็นเอนไซม์สำคัญในการอักเสบจากไซโตไคน์ที่เกิดจากสิว รอยโรคสิวที่มีการ
อักเสบแสดงให้เห็นถึงจำนวนและกิจกรรมของเซลล์ mast ที่เพิ่มขึ้นในต่อมไขมันโบทูลินุมทอกซิน 
ย ับย ั ้ งการทำงานของเซลล ์  mast โดยการส ่งผลต ่อโปรต ีนท ี ่ เก ี ่ ยวข ้องก ับ SNARE เช่น 
synaptosomal-associated protein-25 (SNAP-25) แ ล ะ  vesicle-associated membrane 
protein (VAMP) นอกจากนี้ BoNTA ยังยับยั้งการส่งสัญญาณของ TRPV1 ซึ่งเป็นตัวควบคุมกิจกรรม
ของเซโบไซต์ในมนุษย์และกระบวนการเกิดโรคสิว 
  การค้นพบทั้งหมดนี้บ่งชี้ว่า การมีส่วนร่วมของตัวกลางการอักเสบในต่อมไขมันอาจเป็น
เป้าหมายสำคัญของการรักษาสิวโดยใช้ โบทูลินุมทอกซิน 

 
ที่มา(6) 

ภาพที่ 2.7 กลไกของโบทุลินุมทอกซินในการรักษาสิว 

  งานว ิจ ัยของ  Anil R. Shah (2008) 20 ใน  Journal of Drugs in Dermatology ได้
ศึกษาการใช้โบทูลินัมทอกซินชนิดเอ (Botulinum toxin type A) ฉีดเข้าชั้นผิวหนัง (intradermal) 
เพ่ือช่วยลดการผลิตน้ำมันบนใบหน้าและทำให้รูขุมขนดูเล็กลง โดยวิเคราะห์ข้อมูลย้อนหลังจากผู้ป่วย 
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20 รายที่ได้รับการฉีดเพียงครั้งเดียว แล้วประเมินผลหลังจาก 1 เดือน พบว่าผู้ป่วย 17 ราย (85%) 
รายงานว่าผิวหน้ามันลดลงและรูขุมขนดูเล็กลง พร้อมทั้งไม่มีภาวะแทรกซ้อนร้ายแรง และส่วนใหญ่มี
ความพึงพอใจกับผลลัพธ์ การศึกษานี้ชี้ให้เห็นถึงศักยภาพของโบทูลินัมทอกซินในการควบคุมความมัน
บนผิวหน้า แต่ยังต้องมีการศึกษาเพิ่มเติมเชิงปริมาณเพื่อยืนยันประสิทธิภาพต่อการลดขนาดรูขุมขน
อย่างชัดเจน 
  งานวิจัย Calvisi et al. (2022) 28 ศึกษา Microbotox ในผู้ป่วยสิวเล็กน้อย–ปานกลาง 
และ rosacea ชนิด erythematotelangiectatic พบว่าหลังรักษา 4 สัปดาห์ในกลุ่มผู้ป่วยสิวเล็กน้อย
ถึงปานกลาง (35 ราย) ที่ได้รับการฉีด Microbotox พบว่าผู้ป่วยส่วนใหญ่ (ยกเว้น 2 ราย) มีผิวมัน
และการหลั่งน้ำมันลดลง ขนาดรูขุมขนเล็กลง และผิวเรียบขึ้น รวมถึงรอยหลุมสิวดูจางลง คะแนน 
Michaelsson acne score (MAS) ดีขึ ้นเฉลี่ย 55.48% มีการลดจำนวน papules และ pustules 
ตั้งแต่ 14 วันแรกหลังการรักษา 

2.4 เบนโซอิลเปอรออกไซด์ (Benzoyl Peroxide) 1, 29 

เบนโซอิลเปอรออกไซดเปนสารประกอบอินทรียในตระกูล เปอรออกไซด ลักษณะโครงสราง
ประกอบดวยเบนโซอิค แอซิด (benzoic acid) สองตัวตอกัันดวยพันธะเปอรออกไซด หรือพันธะ
ระหว่างออกซิิเจน-ออกซิเจน (O-O) ซ่ึงเปนพันธะที่ออนเปนผลึกสีขาว ไมละลายนํ้า แตละลายไดดีใน
แอลกอฮอล อะซิโตน คลอโรฟอรม และสารละลายอินทรียชนิดอื่น ๆ คงตัวที่ อุณหภูมิหอง สามารถ
ติดไฟและระเบิดได มีีการนํามาใชประโยชน ในหลายดานทั้งทางเภสัชกรรม อุตสาหกรรมพอลิเมอร 
และอุตสาหกรรมอาหาร  

  
ที่มา 29 

ภาพที่ 2.8 โครงสรางของเบนโซอิลเปอรออกไซด  

 เบนโซอิลเปอรออกไซดเปนสารออกซิไดซท่ีมีศักยภาพ ทําใหเกิดอนุมูลอิสระ (free radicals) 
ซึ่งสามารถออกซิไดสโปรตีนใน ผนังเซลลของแบคทีเรีย ดวยการที่เบนโซอิลเปอรออกไซดเปน 
โมเลกุลที่ชอบไขมัน จึงสามารถซึมผานผิิวหนังชั้น stratum corneum และเขาสู pilosebaceous 
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ได ้ รวดเร ็ ว  สามารถลดจ ํานวนเช ื ้ อ  Propionibacterium acnes และย ั งม ีค ุณสมบ ัต ิ ิ เป น 
comedolytic อย่างอ่อน ๆ ด้วย  
 เบนโซอิลเปอรออกไซดออกฤทธิ์เปน bacteriostatic ที่มีศักยภาพโดยเปนสาร oxidizing 
agent สารนี ้ใช้เปนทางเลือกในการรักษาสิว เบนโซอิลเปอร ออกไซดสามารถลดจํานวนเชื้อ  
P. acnes และทําใหกรดไขมันอิสระ และสารที่เหนี่ยวนําใหเกิดการอักเสบที่ถูกผลิตขึ้นจากเชื้อชนิดนี้
ลดลง  

ขนาดและผลิตภัณฑ์ยา ยาอยู่ในรูปของ aquagel, alcohol, acctone gel และ cream ใน
ความเข้มต่าง ๆ กัน ตั้งแต่ 2.5%, 4%, 5% และ 10% วิธีใช้ ทาบาง ๆ ทั่วหน้า เช้า เย็น หรือทาก่อน
ล้างหน้า2 ครั้งต่อวัน(เช้า-เย็น) ทิ้งไว้ 5-30 นาท ี

ข้อควรระวังและผลข้างเคียง 
  1. อาจทำให้เกิดการระคายเคืองผิวหนัง ทำให้ผิวแห้งลอก จึงควรเริ่มทาเป็นระยะเวลา
สัน ๆ แล้วล้างออก จากนั้นค่อย ๆ เพิ่มเวลาทายาให้นานขึ้น 
  2. ไม่ควรใช้ร่วมกับ retinoic acid ถ้าใช้ร่วมกับ retinoic acid ควรทาคนละเวลา 
  3. อาจทำให้เกิด allergic contact dermatitisได้ โดยพบได้ไม่มาก 
  4. อาจทำให้เป็นรอยต่างชั่วคราวได้ในบริเวณท่ีทายา 
  5. ถ้าทาบริเวณลำตัวควรใส่เสื้อผ้าสีขาวรองไว้ เพราะยาจะกัดสีเสื้อผ้าทำให้ด่างได้  

2.5 Clindamycin ชนิดทา (Topical Clindamycin) 1, 30 

Clindamycin เป็นยาปฏิชีวนะชนิดหนึ่งที่ใช้ในการรักษาการติดเชื้อแบคทีเรีย รวมถึงการ
รักษาสิว โดยเฉพาะสิวอักเสบ กลุ่มยา (Drug Class) จัดอยู่ในกลุ่มยาปฏิชีวนะประเภท lincosamide 
ซึ่งทำหน้าที่หยุดการเจริญเติบโตของแบคทีเรียที่เป็นต้นเหตุของการติดเชื้อ  วิธีการออกฤทธิ์ของยา 
(Mechanism of Action) ออกฤทธิ์โดยการจับกับส่วนของไรโบโซม (ribosome) ของแบคทีเรียที่
ตำแหน่ง 50S subunit ซึ่งจะยับยั้งการสังเคราะห์โปรตีนของแบคทีเรีย ทำให้ไม่สามารถเจริญเติบโต
และเพิ ่มจำนวนได้ ส ่งผลให้เช ื ้อแบคทีเร ียตายลง  เช ื ้อที ่ครอบคลุม (Spectrum of Activity) 
โดยเฉพาะแบคทีเรียแกรมบวกและแบคทีเรียที่ไม่ต้องการออกซิเจน (anaerobes) ซึ่งเป็นเชื้อที่พบได้
ในผิวหนังและเป็นสาเหตุของการเกิดสิว วิธีการใช้ (Usage) Clindamycin แบบทามักจะใช้เป็น 
topical treatment สำหรับสิวอักเสบ โดยทาในบริเวณท่ีเป็นสิว วันละ 1-2 ครั้ง Clindamycin แบบ
ทาสามารถใช้ร่วมกับยารักษาสิวอ่ืน ๆ เช่น Benzoyl peroxide เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพการรักษา 
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ผลข้างเคียง (Side Effects) 
  1. อาการระคายเคืองผิวหนัง เช่น แดง คัน หรือผิวลอก 
  2. การใช้ Clindamycin เป็นเวลานานหรือในปริมาณที่มากเกินไปอาจเพิ่มความเสี่ยง
ของการเกิดการดื้อยาของแบคทีเรียได้ 
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บทที่ 3 

 ระเบียบวิธีวิจัย 

3.1 รูปแบบการวิจัย (Research Design) 

 การวิจัยเชิงทดลองทางคลินิกแบบไปข้างหน้า มีกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุมคนละกลุ่ม 
เล ือกใช้การรักษาแบบสุ ่มโดยปกปิดผู ้ประเมิน (Experimental, Prospective, Randomized, 
Single-blinded clinical study) 

3.2 การกำหนดประชากรและกลุ่มตัวอย่าง 

 3.2.1 กลุ่มประชากรเป้าหมายในการศึกษา (Targeted Population) 
ผู้เข้าร่วมโครงการเป็นอาสาสมัครชายและหญิงอายุ 18-50ปี ที่มีสิวอักเสบความรุนแรงน้อย

ถึงปานกลางที่บริเวณคาง ตามเกณฑ์คัดเลือกอาสาสมัครเข้าร่วมการศึกษา (Inclusion criteria) 
นอกจากนี้การศึกษาใช้เวลาค่อนข้างนานและผู้ป่วยต้องมาสม่ำเสมอ จึงจะทำการรวบรวมเฉพาะ
ผู้ป่วยที่สามารถมาทำการตรวจรักษาตามนัดได้เท่านั้น  

3.2.2 ประชากรตัวอย่างและวิธีการสุ่ม (Sample Population and Sampling Technique)  
ผู้วิจัยทำการสุ่มกลุ่มตัวอย่างจากอาสาสมัครที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นสิวอักเสบความรุนแรง

น้อยถึงปานกลางที่บริเวณคาง อายุ 18-50ปี จำนวน 24 คน ด้วยวิธีการสุ่มเลือกแบบ simple 
randomization โดยผู ้ทำว ิจ ัยใช ้โปรแกรม random sequence generator จากเว ็บไซต์ 
http://random.org/sequence ซึ่งอาสาสมัครทุกรายจะต้องผ่านเกณฑ์การคัดเลือกตามเกณฑ์ 

3.3 การคำนวณขนาดตัวอย่าง (Sample Size Determination) 

การคำนวณขนาดตัวอย่าง (Sample Size Determination) 
การกำหนดขนาดตัวอย่างในการศึกษานี้ใช้การประมาณค่าขนาดตัวอย่างจากสูตรคำนวณขนาด

ตัวอย่างสำหรับเปรียบเทียบค่าเฉลี่ยสองกลุ่ม (Testing two independent means) ดังนี้ 
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โดยที่ n1 หมายถึง จำนวนตัวอย่างของกลุ่มทดลอง 

 Z1-α/2 หมายถึง ค่าสถิติมาตรฐานใต้โค้งปกติที่สอดคล้องกับระดับนัยสำคัญ 

   โดยกำหนดระดับนัยสำคัญ α = 0.05 ดังนั้น Z1-α = 1.96 

 Z1-β หมายถึง ค่าสถิติมาตรฐานใต้โค้งปกติที่สอดคล้องกับอำนาจการทดสอบ 

   โดยกำหนดอำนาจการทดสอบที่ร้อยละ 80 ดังนั้น Z1-β = 0.842 
  หมายถึง ค่าผลต่างของค่าเฉลีย่ระหว่างกลุ่มศึกษาและกลุ่มเปรยีบเทียบ 

โดยที่ μ1  หมายถึง ค่าเฉลี่ยของกลุ่มทดลอง 

 μ2  หมายถึง ค่าเฉลี่ยของกลุ่มควบคุม 

 σ2  หมายถึง ค่าความแปรปรวนของประชากร ประมาณค่าด้วยค่าความ
แปรปรวนของกลุ่มตัวอย่าง 

ค่าสถิติที ่ใช้ในการคำนวณขนาดตัวอย่างในการศึกษานี ้อ้างอิงจากการศึกษาของ Asia 
Mohammed Ibrahim และคณะ ในปี 2023 31 ผลการศึกษาพบจำนวนสิวอักเสบ ( Inflammatory 
count) ของกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุมหลังได้รับการรักษาที่ 3 เดือน มีค่าเฉลี่ย 1.14 ± 1.48 และ 
4.63 ± 3.00 ตามลำดับ และการประเมินความรุนแรงของสิว Investigator's Global Assessment 
(IGA) Scale ของกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุมหลังได้รับการรักษาที่ 3 เดือน มีค่าเฉลี่ย 0.40 ± 0.50 
และ 1.17 ± 0.70 ตามลำดับ โดยที่ผู้วิจัยใช้ค่าเฉลี่ยและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐานของผลการประเมิน
ความรุนแรงของสิวด้วย Investigator's Global Assessment (IGA) Scale ในการกำหนดขนาดตัวอย่าง 
เนื่องจากให้ขนาดตัวอย่างที่มากที่สุดสามารถแทนค่าในสูตรคำนวณขนาดตัวอย่างได้ดังนี้ 
 

n1 = 
(1.96 + 0.842)2[(0.50)2X (0.70)2]

(0.40 - 1.17)2
 

n1 = 10 
 

ขนาดตัวอย่างที่ได้จากการคำนวณด้วยสูตรคำนวณขนาดตัวอย่างมีจำนวนตัวอย่างไม่น้อย
กว่า 10 ใบหน้าต่อกลุ่ม และได้ปรับเพิ่มขนาดตัวอย่างเพื่อป้องกันการสูญหายของกลุ่มตัวอย่างจากการ
ติดตาม (Lost to follow-up rate) ร้อยละ 10 จากการคำนวณโดยใช้สูตรปรับขนาดตัวอย่าง (nnew = 
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10 /(1 - 0.9)) ได้จำนวนตัวอย่าง 12 ใบหน้าต่อกลุ่ม ดังนั้นการศึกษานี้จึงกำหนดใช้จำนวนตัวอย่าง
ของกลุ่มทดลองจำนวน 12 ใบหน้า และกลุ่มควบคุมจำนวน 12 ใบหน้า 

3.4 การเลือกกลุม่ตัวอย่าง 

3.4.1 เกณฑ์คัดเลือกอาสาสมัครเข้าร่วมการศึกษา (Inclusion Criteria) 14 
  3.4.1.1 ประชากรอาสาสมัครเพศชายและหญิงอายุ 18-50 ปี  
  3.4.1.2 มีประวัติเป็นสิวอักเสบความรุนแรงน้อยถึงปานกลางที่บริเวณคาง  (หากมีสิว
บริเวณอื่น เช่น หน้าแก้ม หน้าผาก หรือบริเวณอื่น ความรุนแรงน้อยถึงปานกลางด้วย สามารถเข้า
ร่วมได้)  
           3.4.2 เกณฑ์การแยกอาสาสมัครออกจากโครงการวิจัย (Exclusion Criteria) (14, 19, 32) 
  3.4.2.1 หญิงตั้งครรภ์หรืออยู่ในระหว่างให้นมบุตร 
  3.4.2.2 ผู ้ที ่ม ีประวัต ิแพ้ยาทาสิว หรือแพ้ยา clindamycin หรือ แพ้ยา Benzoyl 
peroxide  
  3.4.2.3 ผู้ที่มีภาวะกลืนยาก หรือ หนังตาตก หรือ เคยมีการผ่าตัดในบริเวณใบหน้า 
  3.4.2.4 มีประวัติมีผื่นแพ้ผิวหนังอักเสบหรือผื่นผิวหนังอื่นที่รุนแรงและไม่เหมาะกับการ
ฉีดโบทูลินุมทอกซิน ชนิดเอ  
  3.4.2.5 มีประวัติการใช้ยาทาดังต่อไปนี้อย่างน้อย 1 เดือนก่อนเข้าร่วมโครงการวิจัย  
ยาทากลุ่มเบนโซอิลเปอร์อ็อกไซด์ (Benzoyl Peroxide), ยาทากลุ่มกรดวิตามินเอ (Retinoic Acid), 
ยาทากลุ ่มกรดอัลฟ่าไฮดร็อกซี ่ (Alpha Hydroxyl Acid), ยาทากลุ ่มกรดเบต้าไฮดร็อกซี (Beta 
Hydroxyl Acid), ยาทากลุ ่มร ีซอซินอล (Resorcinol), ผลิตภัณฑ์ควบคุมความมันต่าง ๆ เช่น  
โทนเนอร์ เจลควบคุมความมันและโลชั่น ลดหน้ามัน 
  3.4.2.6 ได้รับการรักษาด้วยโบทูลินุมทอกซิน ชนิดเอ มาก่อนในช่วง 6 เดือนก่อนเข้า
ร่วมการศึกษา 
  3.4.2.7 มีประวัติการใช้ยารับประทานดังต่อไปนี ้ 6 เดือนก่อนเข้าร่วมโครงการวิจัย  
ยารับประทานกลุ่มวิตามินเอ เช่น ยาไอโซเตตตริโนอิน ( Isotretinoin), ยาฮอร์โมนที่มีฤทธิ์ต่อต้าน
แอนโดรเจน (Antiandrogen), ยาคุมกำเนิด  
  3.4.2.8 มีประวัติการได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์หรือการทำทรีตเมนต์ชนิดอื่น ๆ เช่น 
การทำ IPL (Intense Pulse Light) การทำเลเซอร์ Long Pulse Nd: YAG ในช่วงระยะเวลา 6 เดือน
ก่อนเข้าโครงการวิจัย  
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  3.4.2.9 ผู้ป่วยที่มีประวัติโรคไต โรคตับ โรคหัวใจ หรือมีปัญหาเกี่ยวกับตา 
  3.4.2.10 ผู้ที่กำลังมีภาวะการติดเชื้อ เช่น ท้องเสีย มีบาดแผลติดเชื้อ  
  3.4.2.11 มีประวัติการติดเชื้อวัณโรคหรือกำลังเป็นวัณโรค 
  3.4.2.12 มีปัญหาการแสดงออกทางอารมณ์ 
  3.4.2.13 มีปัญหาเรื่องระบบทางเดินอาหาร เช่น โรคกระเพาะอาหาร 
  3.4.2.14 มีประวัติโรคประจ่าตัว เช่น ความดันโลหิตสูง เบาหวาน 
  3.4.2.15 ผู้ที่กำลังจะต้องได้รับการผ่าตัด 
  3.4.2.16 มีประวัติการสัมผัสผู้ป่วยโรคอีสุกอีใสหรือโรคหัด 
  3.4.2.17 ผู ้ที ่ม ีประวัติ Hypersensitivity ต่อสาร Botulinumtoxin หรือ Humanal 
bumin  
  3.4.2.18 ผู ้ป่วยที ่มีความผิดปกติของ Neuromuscular junction เช่น Myasthenia 
gravis, Eaton Lambert Syndrome รวมไปถึงผู้ป่วยกลุ่ม Myopathies  
  3.4.2.19 ผู ้ป่วยที ่มีปัญหาเลือดออกง่ายผิดปกติ หรือรับประทานยาที ่ม ีผลทำให้
เล ือดออกแล ้วหย ุดยาก เช ่น Aspirin, NSAIDS, Coumadin, Anticoagulant เช ่น  Warfarin, 
Heparin, วิตามินอี และสมุนไพร เช่น โสม แปะก๊วย กระเทียม ขิง ก่อนเข้าร่วมการวิจัย 2 สัปดาห์ 
เพราะอาจทำให้เกิดรอยช้ำเลือดขนาดใหญ่ตรงบริเวณท่ีฉีดยา  
  3.4.2.20 ผู้ป่วยที่กำลังได้รับการรักษาด้วยยาบางชนิดซึ่งอาจมีผลต่อการออกฤทธิ์ของ  
โบทูลินุมทอกซิน เช่น ยากลุ่ม Aminoglycoside, D-penicillamine, Quinine, Calcium channel 
blockers, Cholinesterase inhibitors, Succinylcholine, Curare-like depolarizing blockers, 
Magnesium sulfate, Linosamides และ Polymyxins เป็นต้น  
  3.4.2.21 ผู้ที่มีประวัติทานยา Roacutane ภายใน 6 เดือน 
  3.4.2.22 ผู้ที่มีประวัติแพ้ความเย็น (ใช้ระงับอาการปวดจากการฉีด) 
 3.4.3 Early Termination Criteria  
 หากเกิด serious ADR เช่น กลืนลำบาก กล้ามเนื้ออ่อนแรง ภาวะมุมปากตกหรือใบหน้าไม่
สมมาตรขณะยิ้ม ร้อยละ 20 ของ sample size จึงจะยุติการวิจัย เพื่อป้องกันไม่ให้เกิดอันตรายต่อ
อาสาสมัครโดยรวมมากเกินไป 

3.4.4 เกณฑ์การให้อาสาสมัครเลิกจากการศึกษาวิจัย (Discontinuation Criteria) 
 ผู ้เข้าร่วมโครงการวิจัยมีสิทธิออกจากการวิจัยเมื ่อใดก็ได้ โดยที ่ไม่ต้องแจ้งให้ทราบ  เช่น  
เกิดผลข้างเคียงร้ายแรง เช่น กลืนลำบาก กล้ามเนื้ออ่อนแรง ภาวะมุมปากตกหรือใบหน้าไม่สมมาตร
ขณะยิ้ม หรือ ผู้ป่วยไม่สามารถมาตรวจได้ตามท่ีนัดหมาย 
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3.5 สถานทีท่ำการศึกษาวิจัย (Study Location) 

โรงพยาบาลมหาวิทยาลัยแม่ฟ้าหลวง กรุงเทพมหานคร 

3.6 อุปกรณ์ที่ใช้ในการวิจัย (Materials and Equipment)14 

3.6.1 ใบกรอกประวัติส่วนตัว 
3.6.2 เอกสารอธิบายข้อมูลและข้ันตอนการวิจัย  
3.6.3 ใบยินยอมรับการรักษาและเข้าร่วมโครงการ  
3.6.4 กล้องถ่ายรูป VISIA®  Complexion Analysis System (Canfield, Fairfiled, NJ) 
3.6.5 สบู่ล้างหน้า Physiogel® 
3.6.6 น้ำเกลือนอร์มอล (Normal saline solution)  
3.6.7 โบทูลินุมทอกซินชนิดเอ (Botox purifiedneurotoxincomplex, Allergan, Irvine, 

CA)  
3.6.8 5% Benzoyl peroxide (Benzac ® AC 5%,Galderma) 
3.6.9 1% Clindamycin gel (Clindalin Gel,Union Drug Laboratories Ltd.)  
3.6.10 เครื่องวัดระดับน้ำมัน Sebum meter Cutometer®  MPA 580 หัว Sebumeter 
3.6.11 แบบบันทึกข้อมูลวิจัย 
3.6.12 แบบบันทึกผลข้างเคียงของการรักษาโดยผู้เข้าร่วมวิจัยและแพทย์ 
3.6.13 แบบทดสอบความพึงพอใจหลังได้รับการรักษา 

3.7 ขั้นตอนการวิจัย 29 

3.7.1 คัดเลือกผู้เข้าร่วมโครงการตามข้อกำหนดข้างต้น 
3.7.2 อธิบายวัตถุประสงค์ วิธีการวิจัยขั ้นตอนการปฏิบัติในช่วงระหว่างการเข้าร่วม

โครงการวิจัย และประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ ให้ผู้เข้าร่วมวิจัยทราบโดยละเอียด อาสาสมัครทั้งหมด
ไม่ใช่ผู้ป่วยของแพทย์ผู้วิจัยในขั้นตอนของการแจ้งเกี่ยวกับโครงการวิจัย กระบวนการและขั้นตอน
งานวิจัยรวมถึงการขอความยินยอมจากอาสาสมัครนั ้นจะดำเนินการโดยแพทย์ท่านอื ่นที ่ไม่ได้
เกี่ยวข้องกับงานวิจัย 

3.7.3 ผู้เข้าร่วมวิจัยลงนามในใบยินยอมการรักษา (Inform consent)  
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3.7.4 บันทึกข้อมูลทั่วไปของผู้เข้าร่วมวิจัย 
3.7.5 ทำความสะอาดใบหน้าของผู้ป่วยด้วย สบู่ล้างหน้า Physiogel® 
3.7.6 บันทึกการตรวจร่างกาย ได้แก่ แพทย์ผู้วิจัยถ่ายภาพใบหน้าผู้เข้าร่วมวิจัยด้วยกล้อง 

VISIA®  Complexion Analysis System (Canfield, Fairfiled, NJ)  ต ั ้ งค ่ า เด ิมตลอดการว ิ จั ย  
ก่อนการรักษา 6 ภาพ คือ ภาพหน้าตรง 1 ภาพ ภาพเอียง 45 องศา ซ้ายและขวา และด้านข้าง  
90 องศา ซ้ายและขวาในขณะที่หน้านิ่งไม่แสดงสีหน้าและหน้าขณะยิ้ม บันทึกรหัสเลขอาสาสมัคร
วันที่ไว้ที่รูปภาพ มีการคาดแถบสีดำบริเวณตาไว้ที่รูปภาพ 

3.7.7 แพทย์ที่ไม่เกี ่ยวข้องกับงานวิจัย 1 คนนับจำนวนสิวของผู้ถูกวิจัยในการรักษาจาก
ภาพถ่ายก่อนการรักษาตามตัวแปรที่สนใจ ได้แก่ สิวหัวปิด (Closed comedones), สิวหัวเปิด (Open 
comedones), สิวที่เป ็นตุ ่มนูน (Papules), สิวหัวหนอง (Pustules), สิวอักเสบแดงชนิดเป็นตุ ่มนูน 
(Nodules) และสิวที่เป็นตุ่มน้ำ (Cysts)  

3.7.8 แพทย์ผู ้ว ิจัยตรวจวัดระดับความมันบนใบหน้าด้วย Cutometer®  MPA 580 หัว 
Sebumeter ที่บริเวณจุดกึ่งกลางคาง ผู้เข้าร่วมโครงการจะอยู่ในสภาพแวดล้อมที่เหมือนกัน คือ 
อุณหภูมิห้อง คงที ่ประมาณ 25 องศาเซลเซียส ความชื ้นในอากาศประมาณ 40-60 เปอร์เซ็นต์ 
ช่วงเวลา 8.00-12.00 ตรวจวัดระดับน้ำมันบนผิวหนังใบหน้าครั้งแรกก่อนเริ่มให้การรักษาโดยทำการ
วัดหลังจากผู้เข้าโครงการวิจัยได้ล้างผิวหน้าด้วยสบู่ล้างหน้าไปแล้ว 1 ชั่วโมง 

                        
ที่มา 33 

ภาพที่ 3.1 แสดงจุดวัดระดับความมัน 

3.7.9 แพทย์ผ ู ้ว ิจ ัยทำการส ุ ่มเล ือกอาสาสมัคร ด ้วยว ิธ ีการส ุ ่มเล ือกแบบ simple 
randomization โ ดยผ ู ้ ท ำว ิ จ ั ย ใช ้ โปรแกรม random sequence generator จาก เว ็ บ ไซต์  
http://random.org/sequence โดยผู้ที่ได้หมายเลข 1 จะได้รับการรักษาด้วยการฉีดโบทูลินุมทอก
ซ ิน เอ (Botox purifiedneurotoxincomplex, 100 unit Allergan, Irvine, CA) เข ้ า ใต ้ ผ ิ วหนั ง
ร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide (Benzac ® AC 5%,Galderma) และ 1% 
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Clindamycin gel (Clindalin Gel, Union Drug Laboratories Ltd.) ที่บริเวณคาง และหมายเลข 2 
จะได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide (Benzac® AC 5%, Galderma) และ
1%Clindamycin gel (Clindalin Gel,Union Drug Laboratories Ltd.) เพียงอย่างเดียว 

3.7.10 แพทย์ผู้วิจัยทำการรักษาอาสาสมัครหมายเลข 1 โดยฉีดโบทูลินุมทอกซินชนิดเอ
(Botox purifiedneurotoxincomplex, 100 unit Allergan, Irvine, CA) เจ ื อจาง  ด ้ วยน ้ำเกลือ 
นอร์มอล (Normal saline solution) 5 มิลลิลิตร ต่อโบทูลินุมทอกซินเอ 100 หน่วย (20 U/mL) ฉีดเข้าใน
ผิวหนังจุดละ 0.02 มิลลิลิตร (0.4 U) ฉีดห่างกันประมาณ 1 เซนติเมตร โดยฉีดต่ำกว่าริมฝีปากล่าง
ประมาณ 1 เซนติเมตรและลากเส้นจากมุมปากท้ังสองข้าง ห่างจากเส้นมุมปากประมาณ 1 เซนติเมตร 
โดยจะฉีดประมาณ 8-9 จุด ทำการบันทึกจำนวน unit ที่ใช้ของอาสาสมัครแต่ละคน มีการประคบเย็น
ก่อนและหลังเสมอในบริเวณที่ฉีด ร่วมกับทายารักษาสิวมาตรฐานบริเวณที่คาง ได้แก่ 5% Benzoyl 
peroxide ทาก่อนล้างหน้า 10-15 นาที วันละ 2 ครั้ง และ 1% Clindamycin gel วันละสองครั้ง บริเวณ
สิวอักเสบ และอาสาสมัครหมายเลข 2 ใช้ยาทารักษาสิวอย่างเดียว 

                    
ที่มา 33 

ภาพที่ 3.2 แสดงจุดฉีดยาเข้าใต้ผิวหนัง 

3.7.11 ประเมินผลข้างเคียงจากการรักษาทุกครั้ง ทั้งจากการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอและ
ยาทาโดยผู้เข้าร่วมวิจัยและแพทย์ รวมถึงการปรับขนาดยาทาตามความเหมาะสม ในช่วงติดตามผลสปัดาห์
ที่ 1, 2, 4, 8 และ 12 ผลข้างเคียง ได้แก่ อาการบวม (Edema), แดง (Erythema), ช้ำ (Bruises), คัน 
(Itching), แสบร้อน (Burning), ปวด (Pain), หน้าแห้ง (Dryness), หน้าลอก (Scaling), ภาวะมุม
ปากตกหรือใบหน้าไม่สมมาตรขณะยิ้ม (Asymmetry), การแสดงสีหน้าไม่เป็นธรรมชาติ (Frozen 
smile) และผลข้างเคียงอ่ืน ๆ ให้ระบุ  



46 

3.7.12 ถ่ายรูปโดยแพทย์ผู้วิจัยและประเมินภาพถ่ายในสัปดาห์ที่ 1 , 2, 4, 8 และ 12 ของ
การรักษาของผู้ถูกวิจัยโดยแพทย์ที่ไม่เกี่ยวข้องกับงานวิจัย 1 ท่าน ประเมินภาพถ่ายของผู้เข้าร่วมวิจัย
ก่อนและหลังการรักษา  

3.7.13 ตรวจวัดระดับความมันบนใบหน้าด้วย Cutometer®  MPA 580 หัว Sebumeter 
เหมือนกับในการวัดครั้งแรก ในสัปดาห์ที่ 1, 2, 4, 8 และ 12 ของการรักษา  
ตารางที่ 3.1 จำนวนครั้งของ Intervention, measurement และค่าตอบแทน 

คร้ัง
ที ่

สัปดาห์ 
การรักษาด้วยการฉีดโบทูลินุมทอกซิน
เอในครั้งแรกร่วมกับรับยาทารักษาสิว 
หรือรับยาทารักษาสิวเพียงอย่างเดียว 

ถ่ายภาพ
ใบหน้า 

วัดระดับ
ความมัน 

ประเมินผล
ข้างเคียง
และระดับ
ความพึง
พอใจ 

ค่าตอบแทน 
อาสาสมัคร 

350บาท/คร้ัง 
ระยะเวลา
ประมาณ 1
ชั่วโมงคร่ึง 

1 0 ผู้ที่ได้หมายเลข 1 จะได้รับการรักษา
ด้วยการฉีดโบทูลินมุทอกซินเอในครั้ง
แรกร่วมกับรับยาทารักษาสิวมาตรฐาน, 
หมายเลข 2 จะได้รับยาทารักษาสวิ
มาตรฐาน ตลอดระยะเวลาการวิจยั 

/ / / / 

2 1 อาสามัครทายาที่ได้รับ / / / / 
3 2 อาสามัครทายาที่ได้รับ / / / / 
4 4 อาสามัครทายาที่ได้รับ / / / / 
5 8 อาสามัครทายาที่ได้รับ / / / / 
6 12 อาสามัครทายาที่ได้รับ / / / / 

3.7.14 ประเมินผลการรักษา ความพึงพอใจของผู้เข้าร่วมวิจัย และวิเคราะห์ข้อมูลตามวิธี
ทางสถิติ  

3.7.15 อภิปรายและสรุปผลการศึกษา 

3.8 ตัวแปรที่ใช้ในงานวิจยั (Research Variables) 

3.8.1 ตัวแปรอิสระ (Independent variable) วิธีการรักษา กลุ ่ม 1 ฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ
ร่วมกับยาทามาตรฐาน และ กลุ่ม 2 ยาทามาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

3.8.2 ตัวแปรตามหลัก (Primary outcome) จำนวนสิวที่คาง ที่สัปดาห์ 1, 2, 4, 8, 12 
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3.8.3 ตัวแปรตามรอง (Secondary outcomes) ระดับความมันผิวที่คาง, ความพึงพอใจของ
อาสาสมัครและผลข้างเคียง  

3.9 การเก็บรวบรวมข้อมลู (Data Collection) 

นำข้อมูลที่ได้จากงานวิจัยมาประเมินผลการรักษา วิเคราะห์ข้อมูลตามสถิติ และสรุปผล 
3.9.1 การประเมินผลการรักษา  
แพทย์ผู ้ว ิจ ัยเป็นผู ้เก็บข้อมูลเบื ้องต้น  ถ่ายภาพและบันทึกข้อมูลลงในแบบฟอร์มและ

คอมพิวเตอร์ ให้แพทย์ที่ไม่เก่ียวข้องกับงานวิจัย 1 คนนับจำนวนสิวของผู้เข้าร่วมวิจัยในการรักษาจาก
ภาพถ่ายตามตัวแปร ได้แก่ สิวหัวปิด (Closed comedones), สิวหัวเปิด (Open comedones), สิว
ที่เป็นตุ่มนูน (Papules), สิวหัวหนอง (Pustules), สิวอักเสบแดงชนิดเป็นตุ่มนูน (Nodules) และสิวที่
เป็นตุ่มน้ำ (Cysts) ที่ระยะเวลา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ และแพทย์ผู้วิจัยตรวจวัดระดับน้ำมันบน
ผิวหนังด้วยเครื่อง Sebumeterหลังจากผู้เข้าวิจัยล้างหน้าด้วยครีมน้ำนมล้างหน้าที่ผู้วิจัยจัดเตรียมให้
เพ่ือชำระสิ่งสกปรกบนผิวหน้าไปแล้ว 1 ชั่วโมง 

3.9.2 การประเมินความพึงพอใจ  
ผู ้เข้าร่วมวิจัยประเมินความพึงพอใจหลังการรักษาที ่ 1, 2, 4, 8 และ12 สัปดาห์ด้วย

แบบสอบถามความพึงพอใจที่แบ่งออกเป็น 5 ระดับ 
  ระดับ 1 มีความพึงพอใจน้อยที่สุด  
  ระดับ 2 มีความพึงพอใจเล็กน้อย  
  ระดับ 3 มีความพึงพอใจปานกลาง  
  ระดับ 4 มีความพึงพอใจมาก  
  ระดับ 5 มีความพึงพอใจมากที่สุด  
3.9.3 การประเมินผลข้างเคียง 
การประเมินผลข้างเคียงของการรักษาโดยประเมินจากผู ้เข ้าร ่วมวิจ ัยเอง และจาก

แบบสอบถามในสัปดาห์ที่ 1, 2, 4, 8 และ 12 (ผลข้างเคียง ได้แก่ อาการบวม (Edema), แดง 
(Erythema), ช้ำ (Bruises), คัน (Itching), แสบร้อน (Burning), ปวด (Pain), หน้าแห้ง (Dryness), 
หน้าลอก (Scaling), ภาวะมุมปากตกหรือใบหน้าไม่สมมาตรขณะยิ้ม (Asymmetry), การแสดงสีหน้า
ไม่เป็นธรรมชาติ (Frozen smile) และผลข้างเคียงอ่ืน ๆ ให้ระบุ 
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3.10 การวิเคราะห์ข้อมูล (Data Analysis) 

3.10.1 ข้อมูลลักษณะส่วนบุคคลของผู้เข้าร่วมวิจัย นำเสนอข้อมูลโดยใช้สถิติเชิงพรรณนา  
ซึ่งแบ่งออกเป็น 2 ส่วน ตามประเภทของข้อมูล ดังนี้ 

  1. ข้อมูลเช ิงคุณภาพ รายงานด้วยการแจกแจงค่าความถี ่ และร้อยละ และ
เปรียบเทียบความแตกต่างระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอร่วมกับยาทารักษาสิว
มาตรฐานและกลุ่มที่ใช้ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว โดยใช้การทดสอบไคสแควร์ (Chi-
squared test) หรือการทดสอบของฟิชเชอร์ (Fisher’s exact test) ขึ้นอยู่กับความเหมาะสมของ
ลักษณะการแจกแจงข้อมูล 

  2. ข้อมูลเชิงปริมาณ รายงานด้วยค่าเฉลี่ยและค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน หรือค่ามัธยฐาน
และค่าพิสัยควอไทล์ตามความเหมาะสมของข้อมูล และเปรียบเทียบความแตกต่างระหว่างระหว่าง
กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานและกลุ่มที่ใช้ยาทารักษาสิว
มาตรฐานเพียงอย่างเดียวโดยใช้การทดสอบที ( Independent samples t-test) หรือการทดสอบ
แมน-วิทนีย์ ยู (Mann-Whitney U test) ขึ้นอยู่กับความเหมาะสมของลักษณะการแจกแจงข้อมูล 

 3.10.2 การเปรียบเทียบผลการรักษาของจำนวนสิว ระดับความมัน และระดับความพึงพอใจ 
ภายในกลุ่มระหว่างก่อนและหลังได้รับการรักษาที่ 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ โดยใช้สถิติ Repeated 
measure ANOVA หรือ Friedman test ขึ้นอยู่กับความเหมาะสมของลักษณะการแจกแจงข้อมูล 
และในกรณีที่พบความแตกต่างภายในกลุ่มอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 จะทำการวิเคราะห์
เปรียบเทียบรายคู่ (Pairwise comparison) โดยใช้วิธีบอนเฟอโรนี (Bonferroni)  

3.10.3 การเปรียบเทียบผลการรักษาของจำนวนสิว ระดับความมัน และระดับความพึงพอใจ
หลังได้รับการรักษาที่ 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ
ร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานและกลุ่มที่ใช้ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวโดยใช้สถิติการ
ทดสอบที (Independent samples t-test) หรือการทดสอบแมน-วิทนีย์ ยู (Mann-Whitney U 
test) ขึ้นอยู่กับความเหมาะสมของลักษณะการแจกแจงข้อมูล 

3.10.4 ผลข้างเคียงของการรักษาหลังได้รับการรักษาในสัปดาห์ที่ 1, 2, 4, 8 และ 12 จาก
การประเมินโดยแพทย์และผู ้เข้าร่วมวิจัย ได้แก่ อาการบวม (Edema), แดง (Erythema), ช้ำ 
(Bruises), คัน (Itching), แสบร้อน (Burning), ปวด (Pain), หน้าแห้ง (Dryness), หน้าลอก (Scaling), 
ภาวะมุมปากตกหรือใบหน้าไม่สมมาตรขณะยิ้ม (Asymmetry), การแสดงสีหน้าไม่เป็นธรรมชาติ 
(Frozen smile) และผลข้างเคียงอ่ืน ๆ นำเสนอโดยการแจกแจงค่าความถี่และร้อยละ 
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การวิเคราะห์ข้อมูลทั้งหมดใช้โปรแกรมคอมพิวเตอร์สำเร็จรูป Stata version 18.0 (Stata 
Corp, College Station, TX, USA) ซึ่งทุกการทดสอบกำหนดการทดสอบแบบสองทาง (Two-taile 

test) และกำหนดนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (α=0.05) 

3.11 ข้อพิจารณาด้านจริยธรรม (Ethical Consideration)  

ข้อพิจารณาด้านจริยธรรม ในการศึกษาวิจัยนี้ดำเนินการตามหลักของการปฏิบัติการวิจัยทาง
คลินิกที่ดี (Good Clinical Practice: GCP) ซึ่งเป็นมาตรฐานสากลด้านจริยธรรมและด้านวิชาการ 
สำหรับใช้ในการวางรูปแบบการดำเนินงาน การบันทึกข้อมูล และการเขียนรายงานการศึกษาวิจัยใน
มนุษย์ การปฏิบัติตามเกณฑ์มาตรฐานนี้เป็นการรับประกันต่อสาธารณชนว่าสิทธิ ความปลอดภัย และ 
ความเป็นอยู่ที่ดีของอาสาสมัครได้รับการคุ้มครองตามหลักการแห่งค่าประกาศเฮลซิงกิ (Declaration 
of Helsinki)  

3.11.1 ความเสี่ยงที่อาจจะเกิดขึ้นกับอาสาสมัคร  
  3.11.1.1 การฉีดโบทูลินุมทอกซินก่อให้เกิดอาการปวดขณะที ่ฉีดได้และมีปัญหา 

การฟกช้ำซึ่งจะหายได้เองภายในระยะเวลา 7 วัน บางคนอาจมีภาวะมุมปากตก ใบหน้าไม่สมมาตร
ขณะยิ้ม หรือการแสดงสีหน้าไม่เป็นธรรมชาติ  

  3.11.1.2 การทา 5% Benzoyl peroxide อาจทำให้มีอาการระคายเคืองบริเวณผิวหนัง  
หน้าแดง แสบ แห้งลอกเป็นขุย อาจมีอาการแพ้แสงได้บ้าง  

  3.11.1.3 การทา Clindamycin gel อาจทำให้มีอาการการระคายเคืองแดงแห้ง ลอก 
คัน 

3.11.2 วิธีการป้องกันและแก้ไข  
  3.11.2.1 กรณีรอยจ้ำเลือดบริเวณตำแหน่งที่ฉีดโบทูลินุมทอกซินสามารถป้องกันได้ดว้ย 

การเปลี่ยนเข็มฉีดยาบ่อย ๆ เพื่อลดการฟกช้ำจากการฉีด และใช้เข็มขนาดเล็ก  (เบอร์ 32) ร่วมกับ 
การ ประคบเย็นก่อนและหลังเสมอในบริเวณท่ีฉีด  

  3.11.2.2 เนื่องจากเป็นการฉีดยาซึ่งมีความเจ็บปวด อาจใช้การประคบเย็นบริเวณที่จะ
ฉีดโบทูลินุมทอกซินก่อนการฉีด เพ่ือบรรเทาอาการเจ็บปวดให้ลดลง  

  3.11.2.3 ภาวะมุมปากตกหรือใบหน้าไม่สมมาตรขณะยิ้ม สามารถหายได้เองใน 2 
สัปดาห์ 

  3.11.2.4 อาการแสดงสีหน้าไม่ธรรมชาติจะหายได้เองเมื่อฤทธิ์ของโบทูลินุมทอกซินหมด
ลงประมาณ 4-6 เดือน  
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  3.11.2.5 ผลข้างเคียงจากการทา 5% Benzoyl peroxide ได้แก่ ระคายเคือง หน้าแห้ง
ลอกเป็นขุย อาจปรับการบริหารยาให้เป็นทาวันเว้นวันหรือพิจารณาตามความเหมาะสม หรืออาจให้
สารเพ่ิมความชุ่มชื้นที่ไม่ก่อให้เกิดสิวเพ่ิมเติม เช่น Aloe vera  

  3.11.2.6 ผลข้างเคียงจากการทายา 1% Clindamycin gel ได้แก่ แดง แห้ง ลอก คัน  
อาจพิจารณาให้ยาลดอาการคันหรือให้สารเพ่ิมความชุ่มชื้นที่ไม่ก่อให้เกิดสิวเพ่ิมเติม เช่น Aloe vera  

  3.11.2.7 แพทย์จะทำการตรวจผู้เข้าร่วมวิจัยอย่างใกล้ชิดเพื่อดูว่ามีอาการข้างเคียง
เกิดข้ึนหรือไม่ หากมีอาการข้างเคียงเกิดขึ้น แพทย์จะทำการรักษาที่เหมาะสมโดยไม่คิดค่าใช้จ่าย  

  3.11.2.8 ผู้ป่วยจะได้รับการรักษาสิวที่เหมาะสมตามมาตรฐานโดยไม่เสียค่าใช้จ่ายใด ๆ  
ตลอดระยะเวลาการเข้าร่วมวิจัยและจะได้รับค่าตอบแทนทางจริยธรรมที่เหมาะสม 
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บทที่ 4 

ผลการศึกษา 

 การวิจัยนี้มีวัตถุประสงค์เพ่ือศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลของการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้า
ใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน (5% Benzoyl peroxide และ 1% Clindamycin gel) 
เทียบกับการรักษาสิวแบบมาตรฐานด้วยยาทาเพียงอย่างเดียว ในการรักษาสิวบริเวณคางในวัยผู้ใหญ่
แบ่งเป็นกลุ่มละ 12 ราย โดยทำการประเมินการนับจำนวนสิว 6 ประเภท ระดับความมัน ความพึง
พอใจการรักษา และผลข้างเคียงหลังการรักษาที่ประเมินโดยแพทย์และผู้เข้าร่วมวิจัย ในช่วงก่อนการ
รักษา หลังการรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ ซึ ่งผลการศึกษาสามารถแบ่งออกเป็น 5 ตอน 
ดังต่อไปนี้ 
 ตอนที่ 1 ข้อมูลส่วนบุคคล 
 ตอนที่ 2 จำนวนสิว 
 ตอนที่ 3 ระดับความมันบริเวณคาง 
 ตอนที่ 4 ความพึงพอใจหลังการรักษา 
 ตอนที่ 5 ผลข้างเคียงหลังการรักษา 

4.1 ข้อมูลส่วนบุคคล 

ตารางท่ี 4.1 ข้อมูลส่วนบุคคลของผู้เข้าร่วมวิจัย (n=24) 

 
Botulinum + 

standard topical 
(n=12) 

Standard topical 
(n=12) 

P-value 

เพศ, n(%)    
     ชาย 3 1 0.590f 

     หญิง 9 11 
อายุ (ปี), mean±SD 37.08±7.70 38.83±7.47 0.578t 

มีประวัติคนในครอบครัวเป็นสิว, 
n(%) 

10 11 1.000f 
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ตารางท่ี 4.1 (ต่อ) 

 
Botulinum + 

standard topical 
(n=12) 

Standard topical 
(n=12) 

P-value 

ระยะเวลานอนหลับ (ชั่วโมงต่อวัน), 
mean±SD 

7.25±0.87 7.25±1.06 1.000t 

ผลิตภัณฑ์ที่ใช้ในปัจจุบัน, n(%)    
     สบู่ล้างหน้า 12 11 1.000f 
     ครีมบำรุง 8 8 1.000f 
     เจลแต้มสิว 2 1 1.000f 
     ครีมกันแดด 3 2 1.000f 
     เซรั่มบำรุงผิว 2 1 1.000f 
มีประวัติการรักษาสิว, n(%) 0 0 - 
รับประทานยาหรืออาหารเสริมใน
ปัจจุบัน, n(%) 

3 0 0.217f 

มีประวัติได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์
หรือวิธีอ่ืน ๆ, n(%) 

0 0 - 

มีประวัติได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซิน, 
n(%) 

0 0 - 

จำนวน unit การฉีดโบทูลินุมทอกซิน, 
mean±SD 

4±0.29   

หมายเหตุ วิเคราะห์ข้อมูลโดย Independent t-testt, Fisher exact testx, Chi-square testx  
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.1 แสดงข้อมูลส่วนบุคคลของผู้เข้าร่วมวิจัยพบว่า ผู้เข้าร่วมวิจัยในกลุ่มได้รับ
การฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเป็นเพศหญิง 9 ราย อายุเฉลี่ย
เท่ากับ 37.08±7.70 ปี มีประวัติคนในครอบครัวเป็นสิว 10 ราย ระยะเวลานอนหลับเฉลี่ยเท่ากับ 
7.25±0.87 ชั่วโมงต่อวัน ทุกรายใช้สบู่ล้างหน้าในปัจจุบัน รองลงมาเป็นครีมบำรุง 8 ราย ครีมกันแดด 
3 ราย เจลแต้มสิวและเซรั่มบำรุงผิวอย่างละ 2 ราย ตามลำดับ ปัจจุบันรับประทานยาหรืออาหาร
เสริม 3 ราย ผู้เข้าร่วมวิจัยทุกรายไม่มีประวัติได้รับการรักษาสิว การรักษาด้วยเลเซอร์หรือวิธีอื่น  ๆ 
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และการฉีดโบทูลินุมทอกซิน จำนวนยูนิตในการฉีดโบทูลินุมทอกซินในการวิจัยนี้เฉลี่ยเท่ากับ 4±0.29 
ย ูนิต  
 ผู้เข้าร่วมวิจัยในกลุ่มได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานอย่างเดียวเป็นเพศหญิง 11 ราย อายุเฉลี่ย
เท่ากับ 38.83±7.47 ปี มีประวัติคนในครอบครัวเป็นสิว 11 ราย ระยะเวลานอนหลับเฉลี่ยเท่ากับ 
7.25±1.06 ชั่วโมงต่อวัน ส่วนใหญ่ปัจจุบันใช้สบู่ล้างหน้า 11 ราย รองลงมาเป็นครีมบำรุง 8 ราย ครีม
กันแดด 2 ราย เจลแต้มสิวและเซรั่มบำรุงผิวอย่างละ 1 ราย ตามลำดับ ผู้เข้าร่วมวิจัยทุกรายไม่ได้
รับประทานยาหรืออาหารเสริมในปัจจุบัน ไม่มีประวัติได้รับการรักษาสิว การรักษาด้วยเลเซอร์หรือวิธี
อ่ืน ๆ และการฉีดโบทูลินุมทอกซิน  
 เมื่อเปรียบเทียบข้อมูลส่วนบุคคลระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนัง
ร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า ไม่มีความ
แตกต่างกันในทางสถิติ (P>0.05)    

4.2 จำนวนสวิ  

 4.2.1 สิวหัวปิด (Closed Comedone)  
ตารางท่ี 4.2  จำนวนสิวหัวปิด (Closed comedone) ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ

เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียง
อย่างเดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + 

Standard topical 
Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-valuea 

ก่อนรักษา 12.67±4.96 
11.5 (8.5, 16)  

12.5±3.75 
13.5 (9.5, 15.5) 

0.16 0.794 

หลังรักษา 1 สัปดาห์ 10.67±3.75 
10.5 (7, 14) 

11.75±4.96 
12 (10, 14) 

-1.08 0.400 

หลังรักษา 2 สัปดาห์ 8.58±4.10 
8 (5, 11.5) 

10.17±3.88 
10 (7.5, 14) 

-1.58 0.258 

หลังรักษา 4 สัปดาห์ 7.5±3.89 
5.5 (5, 10.5) 

9.42±3.03 
9.5 (8, 12) 

-1.92 0.146 

หลังรักษา 8 สัปดาห์ 7.33±3.49 
6 (5, 8.5) 

8.67±2.90 
9 (6.5, 10) 

-1.34 0.189 
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ตารางท่ี 4.2  (ต่อ) 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + 

Standard topical 
Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-valuea 

หลังรักษา 12 
สัปดาห์ 

7.58±2.54 
7 (6, 9) 

9.08±3.06 
9 (8, 11.5) 

-1.5 0.121 

P-valueb <0.001 <0.001   

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD, median (Interquartile range) 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Mann–Whitney U testa, Friedman testb 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.2 แสดงจำนวนสิวหัวปิดระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้
ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า กลุ่มที่
ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมีค่ามัธยฐานของจำนวน
สิวหัวปิดในช่วงก่อนรักษาเท่ากับ 11.5 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 10.5, 8, 
5.5, 6 และ 7 ตามลำดับ ซึ่งมีการเปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0 .05 
(P<0.001) จึงทำการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป  

กลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีค่ามัธยฐานของจำนวนสิวหัวปิดในชว่ง
ก่อนรักษาเท่ากับ 13.5 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 12, 10, 9.5, 9 และ 9 ซึ่ง
มีการเปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.001) จึงทำการวิเคราะห์
เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป 

เมื่อเปรียบเทียบจำนวนสิวหัวปิดหลังการรักษาระหว่างสองกลุ่มพบว่า จำนวนสิวหัวปิด
ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวไม่มีความแตกต่างกันหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
ในทางสถิติ (P>0.05)   
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ตารางท่ี 4.3  การวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ของจำนวนสิวหัวปิดในกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอก
ซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานและกลุ ่มที่ได้รับยาทารักษาสิว
มาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + Standard topical Standard topical 

Mean 
difference 

P-value 
Mean 

difference 
P-value 

ก่อนรักษา – 1 สัปดาห์ -2.00 1.000 -0.75 1.000 
ก่อนรักษา – 2 สัปดาห์ -4.08 0.003 -2.33 0.028 
ก่อนรักษา – 4 สัปดาห์ -5.17 <0.001 -3.08 0.003 
ก่อนรักษา – 8 สัปดาห์ -5.33 <0.001 -3.83 <0.001 
ก่อนรักษา – 12 
สัปดาห์ 

-5.33 0.001 -3.42 0.001 

1 สัปดาห์ - 2 สัปดาห์ -2.08 0.329 -1.58 0.211 
1 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ -3.17 0.013 -2.33 0.028 
1 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -3.33 0.019 -3.08 0.001 
1 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -3.08 0.096 -3.08 0.009 
2 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ -1.08 1.000 -0.75 1.000 
2 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -1.25 1.000 -1.50 1.000 
2 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -1.00 1.000 -1.08 1.000 
4 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -0.17 1.000 -0.75 1.000 
4 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 0.08 1.000 -0.33 1.000 
8 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 0.25 1.000 0.42 1.000 

หมายเหตุ วิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่โดยวิธี Bonferroni correction 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05)  

 จากตารางที่ 4.3 แสดงการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ (Post-hoc test) ของจำนวนสิวหัว
ปิด กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมีจำนวนสิวหัว
ปิดในช่วงหลังรักษา 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาเท่ากับ 4.08, 5.17, 5.33 
และ 5.33 ตามลำดับ และช่วงหลังรักษา 4 และ 8 สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบกับ 1 สัปดาห์ เท่ากับ 3.17 
และ 3.33 ตามลำดับ อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.05) ขณะที่กลุ่มท่ีได้รับยาทารักษา
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สิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีจำนวนสิวหัวปิดในช่วงหลังรักษา 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ ลดลงเมื่อ
เทียบกับก่อนรักษาเท่ากับ 2.33, 3.08, 3.83 และ 3.42 ตามลำดับ และช่วงหลังรักษา 4, 8 และ 12 
สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบกับ 1 สัปดาห์ เท่ากับ 2.33, 3.08 และ 3.08 อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 
0.05 (P<0.05) 
ตารางที่ 4.4 ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวหัวปิดระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ

เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียง
อย่างเดียว 

ค่าการเปลี่ยนแปลง 
(เทียบกับก่อนรักษา) 

Botulinum + 
Standard topical 

Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-
value 

∆ หลังรักษา 1 สัปดาห์ -2.0±1.71 -0.75±1.54 -1.25 0.073 

∆ หลังรักษา 2 สัปดาห์ -4.08±1.38 -2.33±1.50 -1.75 0.007 

∆ หลังรักษา 4 สัปดาห์ -5.17±2.21 -3.08±1.83 -2.08 0.020 

∆ หลังรักษา 8 สัปดาห์ -5.33±2.57 -3.83±1.85 -1.5 0.115 

∆ หลังรักษา 12 สัปดาห์ -5.08±3.80 -3.42±1.88 -1.67 0.187 

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Independent t-test 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.4 แสดงค่าการเปลี่ยนแปลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาของจำนวนสิวหัวปิด
ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า ค่าการเปลี่ยนแปลงหลังรักษา 2 และ 4 สัปดาห์ ใน
กลุ่มท่ีได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานลดลงมากกว่ากลุ่ม
ที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.05) โดย
จำนวนสิวหัวปิดลดลงมากกว่า 1.75 และ 2.08 ตามลำดับ อย่างไรก็ตามค่าการเปลี่ยนแปลงหลัง
รักษา 1, 8 และ 12 สัปดาห์ ระหว่างสองกลุ่มไม่มีความแตกต่างกันในทางสถิติ (P>0.05) 
 4.2.2 สิวหัวเปิด (Open Comedone) 
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ตารางที่ 4.5 จำนวนสิวหัวเปิด (Open comedone) ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ
เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียง
อย่างเดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + 

Standard topical 
Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-valuea 

ก่อนรักษา 1.67±0.98 
2 (1, 2) 

1.92±0.79 
2 (1, 2.5) 

-0.25 0.623 

หลังรักษา 1 สัปดาห์ 1.58±1.31 
1.5 (0.5, 2.5) 

0.83±0.83 
1 (0, 1.5) 

0.75 0.149 

หลังรักษา 2 สัปดาห์ 1.25±0.97 
1 (0.5, 2) 

0.75±0.62 
1 (0, 1) 

0.5 0.174 

หลังรักษา 4 สัปดาห์ 0.50±0.90 
0 (0, 1) 

0.25±0.45 
0 (0, 0.5) 

0.25 0.732 

หลังรักษา 8 สัปดาห์ 0.67±1.23 
0 (0, 1) 

0.17±0.39 
0 (0, 0) 

0.5 0.286 

หลังรักษา 12 สัปดาห์ 0.92±1.24 
0.5 (0, 1.5) 

0.42±0.51 
0 (0, 1) 

0.5 0.385 

P-valueb 0.004 <0.001   

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD, median (Interquartile range) 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Mann–Whitney U testa, Friedman testb 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.5 แสดงจำนวนสิวหัวเปิดระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้
ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า กลุ่มที่
ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมีค่ามัธยฐานของจำนวน
สิวหัวเปิดในช่วงก่อนรักษาเท่ากับ 2 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 1.5, 1, 0, 0 
และ 0.5ตามลำดับ ซึ ่งมีการเปลี ่ยนแปลงที ่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที ่ระดับ 0 .05 
(P=0.004) จึงทำการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป  

กลุ่มท่ีได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีค่ามัธยฐานของจำนวนสิวหัวเปิดในช่วง
ก่อนรักษาเท่ากับ 2 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 1, 1, 0, 0 และ 0 ซึ่งมีการ
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เปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0 .05 (P<0.001) จึงทำการวิเคราะห์
เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป 

เมื่อเปรียบเทียบจำนวนสิวหัวเปิดหลังการรักษาระหว่างสองกลุ่มพบว่า จำนวนสิวหัวเปิด
ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวไม่มีความแตกต่างกันหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
ในทางสถิติ (P>0.05)   
ตารางท่ี 4.6 การวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ของจำนวนสิวหัวเปิดในกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอก

ซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานและกลุ ่มที่ได้รับยาทารักษาสิว
มาตรฐานเพียงอย่างเดียว  

ระยะติดตามผล 
Botulinum + Standard topical Standard topical 

Mean 
difference 

P-value 
Mean 

difference 
P-value 

ก่อนรักษา – 1 สัปดาห์ -0.08 1.000 -1.08 0.501 
ก่อนรักษา – 2 สัปดาห์ -0.42 1.000 -1.17 0.436 
ก่อนรักษา – 4 สัปดาห์ -1.17 0.005 -1.67 0.001 
ก่อนรักษา – 8 สัปดาห์ -1.00 0.029 -1.75 <0.001 
ก่อนรักษา – 12 สัปดาห์ -0.75 0.102 -1.50 0.009 
1 สัปดาห์ - 2 สัปดาห์ -0.33 1.000 -0.08 1.000 
1 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ -1.08 0.113 -0.58 0.954 
1 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -0.92 0.653 -0.67 0.436 
1 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -0.67 1.000 -0.42 1.000 
2 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ -0.75 0.501 -0.50 1.000 
2 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -0.58 1.000 -0.58 0.501 
2 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -0.33 1.000 -0.33 1.000 
4 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ 0.17 1.000 -0.08 1.000 
4 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 0.42 1.000 0.17 1.000 
8 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 0.25 1.000 0.25 1.000 

หมายเหตุ วิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่โดยวิธี Bonferroni correction 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05)  
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จากตารางที่ 4.6 แสดงการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ (Post-hoc test) ของจำนวนสิวหัว
เปิด กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมีจำนวนสิว
หัวเปิดในช่วงหลังรักษา 4 และ 8 สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาเท่ากับ 1.17 และ 1.00 
ตามลำดับ อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที ่ระดับ 0.05 (P<0.05) ขณะที่กลุ ่มที ่ได้รับยาทารักษาสิว
มาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีจำนวนสิวหัวเปิดในช่วงหลังรักษา 4, 8 และ 12 สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบ
กับก่อนรักษาเท่ากับ 1.67, 1.75 และ 1.50 ตามลำดับ อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที ่ระดับ 0.05 
(P<0.05) 
ตารางท่ี 4.7  ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวหัวเปิดระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ

เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียง
อย่างเดียว 

ค่าการเปลี่ยนแปลง 
(เทียบกับก่อนรักษา) 

Botulinum + 
Standard topical 

Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-
value 

∆ หลังรักษา 1 สัปดาห์ -0.08±0.79 -1.08±1.24 1.00 0.028 

∆ หลังรักษา 2 สัปดาห์ -0.42±0.99 -1.17±1.03 0.75 0.084 

∆ หลังรักษา 4 สัปดาห์ -1.17±1.03 -1.67±0.98 0.50 0.237 

∆ หลังรักษา 8 สัปดาห์ -1.0±1.28 -1.75±0.75 0.75 0.094 

∆ หลังรักษา 12 สัปดาห์ -0.75±1.22 -1.50±0.80 0.75 0.088 

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Independent t-test 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.7 แสดงค่าการเปลี่ยนแปลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาของจำนวนสิวหัวเปิด
ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า ค่าการเปลี่ยนแปลงหลังรักษา 1 สัปดาห์ ในกลุ่มที่
ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานลดลงน้อยกว่ากลุ่มที่
ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P=0.028) โดย
จำนวนสิวหัวปิดลดลงน้อยกว่า 1.00 อย่างไรก็ตามค่าการเปลี่ยนแปลงหลังรักษา 2, 4, 8 และ 12 
สัปดาห์ ระหว่างสองกลุ่มไม่มีความแตกต่างกันในทางสถิติ (P>0.05)  
 4.2.3 สิวที่เป็นตุ่มนูน (Papules) 
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ตารางท่ี 4.8  จำนวนสิวที่เป็นตุ่มนูน (Papules) ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้
ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + 

Standard topical 
Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-valuea 

ก่อนรักษา 2.00±0.95 
2 (1.5, 3) 

1.67±1.15 
2 (0.5, 2.5) 

0.33 0.503 

หลังรักษา 1 สัปดาห์ 0.58±0.67 
0.5 (0, 1) 

1.17±0.83 
1 (0.5, 2) 

-0.58 0.080 

หลังรักษา 2 สัปดาห์ 0.25±0.45 
0 (0, 0.5) 

0.83±0.58 
1 (0.5, 1) 

-0.58 0.014 

หลังรักษา 4 สัปดาห์ 0.58±0.67 
0.5 (0, 1) 

0.50±0.80 
0 (0, 1) 

0.08 0.600 

หลังรักษา 8 สัปดาห์ 0.42±0.79 
0 (0, 0.5) 

0.17±0.39 
0 (0, 0) 

0.25 0.515 

หลังรักษา 12 สัปดาห์ 0.33±0.49 
0 (0, 1) 

0.67±0.65 
1 (0, 1) 

-0.33 0.188 

P-valueb <0.001 <0.001   

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD, median (Interquartile range) 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Mann–Whitney U testa, Friedman testb 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.8 แสดงจำนวนสิวที่เป็นตุ่มนูนระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ
เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว พบว่า 
กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมีค่ามัธยฐานของ
จำนวนสิวที่เป็นตุ่มนูนในช่วงก่อนรักษาเท่ากับ 2 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 
0.5, 0, 0, 0 และ 0 ตามลำดับ ซึ่งมีการเปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 
0.05 (P<0.001) จึงทำการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป  

กลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีค่ามัธยฐานของจำนวนสิวที่เป็นตุ่มนูน
ในช่วงก่อนรักษาเท่ากับ 2 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 1, 1, 0, 0 และ 1 ซึ่งมี
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การเปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0 .05 (P<0.001) จึงทำการวิเคราะห์
เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป 

เมื่อเปรียบเทียบจำนวนสิวที่เป็นตุ่มนูนหลังการรักษาระหว่างสองกลุ่มพบว่า จำนวนสิวที่เป็น
ตุ่มนูนระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานต่ำ
กว่ากลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวหลังรักษา 2 สัปดาห์ อย่างมีนัยสำคัญทาง
สถิติที่ระดับ 0.05 (P>0.05) โดยจำนวนสิวที่เป็นตุ่มนูนต่ำกว่า 0.58  
ตารางท่ี 4.9  การวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ของจำนวนสิวที่เป็นตุ่มนูนในกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลิ 

นุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานและกลุ่มที่ได้รับยาทารักษา
สิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + Standard topical Standard topical 

Mean 
difference 

P-value 
Mean 

difference 
P-value 

ก่อนรักษา – 1 สัปดาห์ -1.42 0.096 -0.50 1.000 
ก่อนรักษา – 2 สัปดาห์ -1.75 0.003 -0.83 1.000 
ก่อนรักษา – 4 สัปดาห์ -1.42 0.096 -1.17 0.081 
ก่อนรักษา – 8 สัปดาห์ -1.58 0.006 -1.50 0.002 
ก่อนรักษา – 12 สัปดาห์ -1.67 0.013 -1.00 0.653 
1 สัปดาห์ - 2 สัปดาห์ -0.33 1.000 -0.33 1.000 
1 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ 0.00 1.000 -0.67 1.000 
1 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -0.17 1.000 -1.00 0.081 
1 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -0.25 1.000 -0.50 1.000 
2 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ 0.33 1.000 -0.33 1.000 
2 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ 0.17 1.000 -0.67 0.653 
2 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 0.08 1.000 -0.17 1.000 
4 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -0.17 1.000 -0.33 1.000 
4 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -0.25 1.000 0.17 1.000 
8 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -0.08 1.000 0.50 1.000 

หมายเหตุ วิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่โดยวิธี Bonferroni correction 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05)  
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จากตารางที่ 4.9 แสดงการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ (Post-hoc test) ของจำนวนสิวเป็น
ตุ่มนูนกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมีจำนวนสิว
เป็นตุ่มนูนในช่วงหลังรักษา 2, 8 และ 12 สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาเท่ากับ 1.75, 1.58 
และ 1.67 ตามลำดับ อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.05) ขณะที่กลุ่มท่ีได้รับยาทารักษา
สิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีจำนวนสิวเป็นตุ่มนูนในช่วงหลังรักษา 8 สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบกับก่อน
รักษาเท่ากับ 1.50 อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.05) 
ตารางท่ี 4.10 ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวเป็นตุ่มนูนระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอก

ซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน
เพียงอย่างเดียว 

ค่าการเปลี่ยนแปลง 
(เทียบกับก่อนรักษา) 

Botulinum + 
Standard topical 

Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-value 

∆ หลังรักษา 1 สัปดาห์ -1.42±1.08 -0.5±0.67 -0.92 0.021 

∆ หลังรักษา 2 สัปดาห์ -1.75±0.97 -0.83±0.94 -0.92 0.028 

∆ หลังรักษา 4 สัปดาห์ -1.42±1.08 -1.17±1.11 -0.25 0.583 

∆ หลังรักษา 8 สัปดาห์ -1.58±0.99 -1.50±1.09 -0.08 0.847 

∆ หลังรักษา 12 สัปดาห์ -1.67±1.07 -1.00±1.21 -0.67 0.167 

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Independent t-test 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.10 แสดงค่าการเปลี่ยนแปลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาของจำนวนสิวเป็นตุ่มนูน
ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า ค่าการเปลี่ยนแปลงหลังรักษา 1 และ 2 สัปดาห์ ใน
กลุ่มท่ีได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานลดลงมากกว่ากลุ่ม
ที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.05) โดย
จำนวนสิวเป็นตุ่มนูนลดลงมากกว่า 0.92 และ 0.92 ตามลำดับ อย่างไรก็ตามค่าการเปลี่ยนแปลงหลัง
รักษา 4, 8 และ 12 สัปดาห์ ระหว่างสองกลุ่มไม่มีความแตกต่างกันในทางสถิติ (P>0.05) 
 4.2.4 สิวหัวหนอง (Pustule) 
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ตารางท่ี 4.11 จำนวนสิวหัวหนอง (Pustule) ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้
ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่าง
เดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + 

Standard topical 
Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-valuea 

ก่อนรักษา 1.17±1.11 
1 (0, 2) 

1.42±1.24 
1 (0.5, 2) 

-0.25 0.632 

หลังรักษา 1 สัปดาห์ 0.67±0.98 
0 (0, 1) 

1.33±1.50 
1.5 (0, 2) 

-0.67 0.248 

หลังรักษา 2 สัปดาห์ 0.42±0.67 
0 (0, 1) 

1.08±1.31 
1 (0, 1.5) 

-0.67 0.169 

หลังรักษา 4 สัปดาห์ 0.25±0.62 
0 (0, 0) 

0.33±0.65 
0 (0, 0.5) 

-0.08 0.654 

หลังรักษา 8 สัปดาห์ 0.33±0.65 
0 (0, 0.5) 

0.33±0.49 
0 (0, 1) 

0.00 0.771 

หลังรักษา 12 สัปดาห์ 0.25±0.45 
0 (0, 0.5) 

0.08±0.29 
0 (0, 0) 

0.17 0.284 

P-valueb 0.008 <0.001   

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD, median (Interquartile range) 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Mann–Whitney U testa, Friedman testb 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.11 แสดงจำนวนสิวหัวหนองระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ
เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว พบว่า 
กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมีค่ามัธยฐานของ
จำนวนสิวหัวหนองในช่วงก่อนรักษาเท่ากับ 1 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 0, 
0, 0, 0 และ 0ตามลำดับ ซึ่งมีการเปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0 .05 
(P=0.008) จึงทำการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป  

กลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีค่ามัธยฐานของจำนวนสิวหัวหนอง
ในช่วงก่อนรักษาเท่ากับ 1 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 1.5, 1, 0, 0 และ 0 ซึ่ง
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มีการเปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.001) จึงทำการวิเคราะห์
เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป 

เมื่อเปรียบเทียบจำนวนสิวหัวหนองหลังการรักษาระหว่างสองกลุ่มพบว่า จำนวนสิวหัวหนอง
ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวไม่มีความแตกต่างกันหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
ในทางสถิติ (P>0.05)   
ตารางท่ี 4.12 การวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ของจำนวนสิวหัวหนองในกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลิ 

นุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานและกลุ่มที่ได้รับยาทา
รักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + Standard topical Standard topical 

Mean 
difference 

P-value 
Mean 

difference 
P-value 

ก่อนรักษา – 1 สัปดาห์ -0.50 1.000 -0.08 1.000 
ก่อนรักษา – 2 สัปดาห์ -0.75 0.743 -0.33 1.000 
ก่อนรักษา – 4 สัปดาห์ -0.92 0.014 -1.08 0.246 
ก่อนรักษา – 8 สัปดาห์ -0.83 0.038 -1.08 0.436 
ก่อนรักษา – 12 สัปดาห์ -0.92 0.016 -1.33 0.028 
1 สัปดาห์ - 2 สัปดาห์ -0.25 1.000 -0.25 1.000 
1 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ -0.42 1.000 -1.00 0.843 
1 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -0.33 1.000 -1.00 1.000 
1 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -0.42 1.000 -1.25 0.132 
2 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ -0.17 1.000 -0.75 1.000 
2 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -0.08 1.000 -0.75 1.000 
2 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -0.17 1.000 -1.00 0.501 
4 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ 0.08 1.000 0.00 1.000 
4 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 0.00 1.000 -0.25 1.000 
8 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ -0.08 1.000 -0.25 1.000 

หมายเหตุ วิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่โดยวิธี Bonferroni correction 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05)  
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จากตารางที่ 4.12 แสดงการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ (Post-hoc test) ของจำนวนสิวหัว
หนองกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมีจำนวนสิว
หัวหนองในช่วงหลังรักษา 4, 8 และ 12 สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาเท่ากับ 0.92, 0.83 และ 
0.92 ตามลำดับ อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.05) ขณะที่กลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิว
มาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีจำนวนสิวหัวหนองในช่วงหลังรักษา 12 สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบกับก่อน
รักษาเท่ากับ 1.33 อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.05) 
ตารางท่ี 4.13 ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวหัวหนองระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอก

ซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน
เพียงอย่างเดียว 

ค่าการเปลี่ยนแปลง 
(เทียบกับก่อนรักษา) 

Botulinum + 
Standard topical 

Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-value 

∆ หลังรักษา 1 สัปดาห์ -0.50±0.80 -0.08±0.67 -0.42 0.179 

∆ หลังรักษา 2 สัปดาห์ -0.75±0.87 -0.33±0.49 -0.41 0.162 

∆ หลังรักษา 4 สัปดาห์ -0.92±0.99 -1.08±0.99 0.17 0.686 

∆ หลังรักษา 8 สัปดาห์ -0.83±1.27 -1.08±1.31 0.25 0.640 

∆ หลังรักษา 12 สัปดาห์ -0.92±0.90 -1.33±1.15 0.42 0.335 

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Independent t-test 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.13 แสดงค่าการเปลี่ยนแปลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาของจำนวนสิวหัวหนอง
ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า ค่าการเปลี่ยนแปลงหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 
สัปดาห์ ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน
กับกลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวไม่มีความแตกต่างกันในทางสถิติ (P>0.05) 
 4.2.5 สิวอักเสบแดงชนิดเป็นตุ่มนูน (Nodule) 

จำนวนสิวอักเสบแดงชนิดเป็นตุ่มนูนระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้
ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า ไม่มี
การเกิดสิวอักเสบแดงชนิดเป็นตุ่มนูนตลอดช่วงระยะติดตามผลการวิจัยทั้งสองกลุ่ม 
 4.2.6 สิวที่เป็นตุ่มน้ำ (Cyst) 
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ตารางท่ี 4.14 จำนวนสิวที่เป็นตุ่มน้ำ (Cyst) ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้
ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่าง
เดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + 

Standard topical 
Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-valuea 

ก่อนรักษา 0.25±0.62 
0 (0, 0) 

0.25±0.87 
0 (0, 0) 

0.00 0.616 

หลังรักษา 1 สัปดาห์ 0.00±0.00 
0 (0, 0) 

0.25±0.87 
0 (0, 0) 

-0.25 0.317 

หลังรักษา 2 สัปดาห์ 0.00±0.00 
0 (0, 0) 

0.00±0.00 
0 (0, 0) 

0.00 - 

หลังรักษา 4 สัปดาห์ 0.00±0.00 
0 (0, 0) 

0.00±0.00 
0 (0, 0) 

0.00 - 

หลังรักษา 8 สัปดาห์ 0.00±0.00 
0 (0, 0) 

0.00±0.00 
0 (0, 0) 

0.00 - 

หลังรักษา 12 สัปดาห์ 0.00±0.00 
0 (0, 0) 

0.08±0.29 
0 (0, 0) 

-0.08 0.317 

P-valueb 0.075 0.416   

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD, median (Interquartile range) 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Mann–Whitney U testa, Friedman testb 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.14 แสดงจำนวนสิวที่เป็นตุ่มน้ำระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ
เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว พบว่า 
กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมีค่ามัธยฐานของ
จำนวนสิวที่เป็นตุ่มน้ำในช่วงก่อนรักษาเท่ากับ 0 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 
0, 0, 0, 0 และ 0ตามลำดับ ซึ่งมีการเปลี่ยนแปลงที่ไม่แตกต่างกันในทางสถิติ (P=0.075)  

กลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีค่ามัธยฐานของจำนวนสิวที่เป็นตุ่มน้ำ
ในช่วงก่อนรักษาเท่ากับ 0 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 0, 0, 0, 0 และ 0 ซึ่งมี
การเปลี่ยนแปลงที่ไม่แตกต่างกันในทางสถิติ (P=0.416)  
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เมื่อเปรียบเทียบจำนวนสิวที่เป็นตุ่มน้ำหลังการรักษาระหว่างสองกลุ่มพบว่า จำนวนสิวที่เป็น
ตุ่มน้ำระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน
เทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวไม่มีความแตกต่างกันหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 
สัปดาห์ ในทางสถิติ (P>0.05)   
ตารางท่ี 4.15  ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวที่เป็นตุ่มน้ำระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุม 

ทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิว
มาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

ค่าการเปลี่ยนแปลง 
(เทียบกับก่อนรักษา) 

Botulinum + 
Standard topical 

Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-
value 

∆ หลังรักษา 1 สัปดาห์ -0.25±0.62 0.00±0.00 -0.25 0.178 

∆ หลังรักษา 2 สัปดาห์ -0.25±0.62 -0.25±0.87 0.00  1.000 

∆ หลังรักษา 4 สัปดาห์ -0.25±0.62 -0.25±0.87 0.00 1.000 

∆ หลังรักษา 8 สัปดาห์ -0.25±0.62 -0.25±0.87 0.00 1.000 

∆ หลังรักษา 12 สัปดาห์ -0.25±0.62 -0.17±0.58 -0.08 0.737 

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Independent t-test 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.15 แสดงค่าการเปลี่ยนแปลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาของจำนวนสิวที่เป็นตุ่ม
น้ำระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบ
กับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า ค่าการเปลี่ยนแปลงหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 
สัปดาห์ ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน
กับกลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวไม่มีความแตกต่างกันในทางสถิติ (P>0.05) 
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4.3 ระดับความมันบริเวณคาง 

ตารางท่ี 4.16 ระดับความมัน (Sebumeter) ระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้
ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่าง
เดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + 

Standard topical 
Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-valuea 

ก่อนรักษา 132.83±22.71 101.67±27.16 31.17 0.006 
หลังรักษา 1 สัปดาห์ 96.08±27.18 99.58±24.28 -3.5 0.743 
หลังรักษา 2 สัปดาห์ 82.75±16.49 95.33±25.35 -12.58 0.163 
หลังรักษา 4 สัปดาห์ 94.08±17.41 98.92±26.09 -4.83 0.599 
หลังรักษา 8 สัปดาห์ 106.0±17.85 95.92±23.09 10.08 0.244 
หลังรักษา 12 สัปดาห์ 114.5±27.66 99.08±24.20 15.42 0.160 
P-valueb <0.001 0.990   

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD  
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Independent t-testa, Repeated measure ANOVAb 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.16 แสดงระดับความมันบริเวณคางระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอก
ซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับกลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียง
อย่างเดียวพบว่า กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมี
ค่าเฉลี่ยของระดับความมันในช่วงก่อนรักษาเท่ากับ 132.83±22.71 และหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 
12 สัปดาห์ เท่ากับ 96.08±27.18, 82.75±16.49, 94.08±17.41, 106.0±17.85 และ 114.5±27.66 
ตามลำดับ ซึ่งมีการเปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0 .05 (P<0.001) จึง
ทำการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป  

กลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีค่าเฉลี่ยของระดับความมันในช่วงก่อน
รักษาเท่ากับ 101.67±27.16 และหลังร ักษา 1,2,4,8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 99.58±24.28, 
95.33±25.35, 98.92±26.09, 95.92±23.09 และ 99.08±24.20 ตามลำดับ ซึ่งมีการเปลี่ยนแปลงที่
ไม่แตกต่างกันในทางสถิติ (P=0.990)   
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เมื่อเปรียบเทียบระดับความมันบริเวณคางหลังการรักษาระหว่างสองกลุ่มพบว่า ระดับความ
มันระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบ
กับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวไม่มีความแตกต่างกันหลังรักษา 1,2,4,8 และ 12 สัปดาห์ 
ในทางสถิติ (P>0.05)   
ตารางท่ี 4.17 การวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ของระดับความมัน (Sebumeter) ในกลุ่มที่ได้รับการ

ฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานและกลุ่มที่ได้รับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + Standard topical 

Mean difference P-value 

ก่อนรักษา – 1 สัปดาห์ -36.75 0.002 
ก่อนรักษา – 2 สัปดาห์ -50.08 <0.001 
ก่อนรักษา – 4 สัปดาห์ -38.75 0.001 
ก่อนรักษา – 8 สัปดาห์ -26.83 0.060 
ก่อนรักษา – 12 สัปดาห์ -18.33 0.683 
1 สัปดาห์ - 2 สัปดาห์ -13.33 1.000 
1 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ -2.00 1.000 
1 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ 9.92 1.000 
1 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 18.42 0.669 
2 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ 11.33 1.000 
2 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ 23.25 0.180 
2 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 31.75 0.011 
4 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ 11.92 1.000 
4 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 20.42 0.398 
8 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 8.50 1.000 

หมายเหตุ วิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่โดยวิธี Bonferroni 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05)  

 จากตารางที่ 4.17 แสดงการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ (Post-hoc test) ของระดับความ
มันบริเวณคาง กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานมี
ระดับความมันในช่วงหลังรักษา 1, 2 และ 4 สัปดาห์ ลดลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาเท่ากับ 36.75, 
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50.08 และ 38.75 ตามลำดับ อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.05) อย่างไรก็ตามในช่วง
หลังรักษา 12 สัปดาห์ เพ่ิมข้ึนเมื่อเทียบกับ 2 สัปดาห์ เท่ากับ 31.75 อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 
0.05 (P=0.011) 
ตารางท่ี 4.18 ค่าการเปลี่ยนแปลงของระดับความมันบริเวณคางระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลิ 

นุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิว
มาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

ค่าการเปลี่ยนแปลง 
(เทียบกับก่อนรักษา) 

Botulinum + 
Standard topical 

Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-value 

∆ หลังรักษา 1 สัปดาห์ -36.75±19.06 -2.08±11.02 -34.67 <0.001 

∆ หลังรักษา 2 สัปดาห์ -50.08±24.76 -6.33±8.55 -43.75 <0.001 

∆ หลังรักษา 4 สัปดาห์ -38.75±21.05 -2.75±12.35 -36.0 <0.001 

∆ หลังรักษา 8 สัปดาห์ -26.83±19.28 -5.75±9.67 -21.08 0.003 

∆ หลังรักษา 12 สัปดาห์ -18.33±15.62 -2.58±12.05 -15.75 0.011 

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Independent t-test 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.18 แสดงค่าการเปลี่ยนแปลงเมื่อเทียบกับก่อนรักษาของระดับความมัน
บริเวณคางระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน
เทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า ค่าการเปลี่ยนแปลงหลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 
12 สัปดาห์ ในกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน
ลดลงมากกว่ากลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที ่ระดับ 
0.05 (P<0.05) โดยระดับความมันบริเวณคางลดลงมากกว่า 34.67, 43.75, 36.0, 21.08 และ 15.75 
ตามลำดับ  
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4.4 ความพึงพอใจหลังการรักษา 

ตารางท่ี 4.19 คะแนนความพึงพอใจหลังการรักษาระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ
เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียง
อย่างเดียว 

ระยะติดตามผล 
Botulinum + 

Standard topical 
Standard 
topical 

Mean 
difference 

P-valuea 

หลังรักษา 1 สัปดาห์ 3.58±0.51 3.33±0.49 0.25  0.237 
หลังรักษา 2 สัปดาห์ 4.58±0.51 3.92±0.67 0.67  0.012 
หลังรักษา 4 สัปดาห์ 4.67±0.49 4.08±0.51 0.58 0.009 
หลังรักษา 8 สัปดาห์ 4.58±0.51 4.17±0.39 0.42 0.036 
หลังรักษา 12 สัปดาห์ 4.83±0.39 4.08±0.51 0.75 0.006 
P-valueb <0.001 0.002   

หมายเหตุ ข้อมูลนำเสนอ mean±SD 
  วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ Independent t-testa, Repeated measure ANOVAb 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.19 แสดงคะแนนความพึงพอใจหลังการรักษาระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทู
ลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับกลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิว
มาตรฐานเพียงอย่างเดียวพบว่า กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทา
รักษาสิวมาตรฐานมีค่าเฉลี่ยของคะแนนความพึงพอใจหลังการรักษา 1,2,4,8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 
3.58±0.51, 4.58±0.51, 4.67±0.49, 4.58±0.51 และ 4.83±0.39 คะแนน ตามลำดับ ซึ ่งม ีการ
เปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0 .05 (P<0.001) จึงทำการวิเคราะห์
เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป  

กลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีค่าเฉลี่ยของคะแนนความพึงพอใจหลัง
การรักษา 1,2,4,8 และ 12 สัปดาห์ เท่ากับ 3.33±0.49, 3.92±0.67, 4.08±0.51, 4.17±0.39 และ 
4.08±0.51 คะแนน ตามลำดับ ซึ่งมีการเปลี่ยนแปลงที่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 
0.05 (P=0.002) จึงทำการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ในขั้นตอนต่อไป   

เมื่อเปรียบเทียบคะแนนความพึงพอใจหลังการรักษาระหว่างสองกลุ่มพบว่า คะแนนความพึง
พอใจหลังการรักษาของกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิว
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มาตรฐานสูงกว่ากลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวหลังรักษา 2, 4, 8 และ 12 
สัปดาห์ อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05 (P<0.05) โดยคะแนนความพึงพอใจหลังการรักษาสูง
กว่า 0.67, 0.58, 0.42 และ 0.75 คะแนน ตามลำดับ 
ตารางท่ี 4.20 การวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ของคะแนนความพึงพอใจหลังการรักษาในกลุ ่มที่

ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานและกลุ่ม
ที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว   

ระยะติดตามผล 
Botulinum +  

Standard topical 
Standard topical 

Mean difference P-value Mean difference P-value 

1 สัปดาห์ - 2 สัปดาห์ 1.00 <0.001 0.58 0.085 
1 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ 1.08 <0.001 0.75 0.009 
1 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ 1.00 <0.001 0.83 0.003 
1 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 1.25 <0.001 0.75 0.009 
2 สัปดาห์ - 4 สัปดาห์ 0.08 1.000 0.17 1.000 
2 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ 0.00 1.000 0.25 1.000 
2 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 0.25 1.000 0.17 1.000 
4 สัปดาห์ - 8 สัปดาห์ -0.08 1.000 0.08 1.000 
4 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 0.17 1.000 0.00 1.000 
8 สัปดาห์ - 12 สัปดาห์ 0.25 1.000 -0.08 1.000 

หมายเหตุ วิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่โดยวิธี Bonferroni 
  กำหนดระดับนัยสำคัญทางสถิติที่ 0.05 (P<0.05) 

 จากตารางที่ 4.20 แสดงการวิเคราะห์เปรียบเทียบรายคู่ (Post-hoc test) ของคะแนนความ
พึงพอใจหลังการรักษา กลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิว
มาตรฐานมีคะแนนความพึงพอใจหลังการรักษา 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ เพิ่มขึ้นเมื่อเทียบกับ 1 
สัปดาห์ 1.00, 1.08, 1.00 และ 1.25 ตามลำดับ อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติที ่ระดับ 0.05 (P<0.05) 
ขณะทีก่ลุ่มที่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวมีคะแนนความพึงพอใจหลังการรักษา 4, 8 
และ 12 สัปดาห์ เพิ่มขึ้นเมื่อเทียบกับ 1 สัปดาห์ 0.75, 0.83 และ 0.75 ตามลำดับ อย่างมีนัยสำคัญ
ทางสถิติท่ีระดับ 0.05 (P<0.05)    
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4.5 ผลข้างเคียงหลังการรักษา 

ตารางท่ี 4.21 ผลข้างเคียงหลังการรักษาที่ประเมินโดยแพทย์ 

ผลข้างเคียง 
Botulinum +  

Standard topical, n 
Standard topical, n 

แดง   
     หลังรักษา 1 สัปดาห์ 0  0 
     หลังรักษา 2 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 4 สัปดาห์ 1 1 
     หลังรักษา 8 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 12 สัปดาห์ 0 0 
หน้าแห้ง   
     หลังรักษา 1 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 2 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 4 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 8 สัปดาห์ 1 2 
     หลังรักษา 12 สัปดาห์ 1 1    
หน้าลอก   
     หลังรักษา 1 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 2 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 4 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 8 สัปดาห์ 1 1 
     หลังรักษา 12 สัปดาห์ 1 1 

 จากตารางที่ 4.21 แสดงผลข้างเคียงหลังการรักษาที่ประเมินโดยแพทย์พบว่า กลุ่มที่ได้รับ
การฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเกิดอาการแดง 1 ราย หลัง
รักษา 4 สัปดาห์ อาการหน้าแห้งและอาการหน้าลอกอย่างละ 1 ราย หลังรักษา 8 และ 12 สัปดาห์ 
ขณะทีก่ลุ่มท่ีได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวเกิดอาการแดง 1 ราย หลังรักษา 4 สัปดาห์ 
อาการหน้าแห้ง 2 ราย หลังรักษา 8 สัปดาห์ และ 1 ราย หลังรักษา 12 สัปดาห์ รวมถึงอาการหน้า
ลอกอย่างละ 1 ราย หลังรักษา 8 และ 12 สัปดาห์ ทั้งนี้ ตลอดระยะเวลาติดตามผลการวิจัยไม่พบ
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ผลข้างเคียงทั้งสองกลุ่ม ได้แก่ อาการบวม ช้ำ คันแสบร้อน ปวด ภาวะมุมปากตกหรือใบหน้าไม่
สมมาตรขณะยิ้ม และการแสดงสีหน้าไม่เป็นธรรมชาติ ตลอดระยะติดตามผลการวิจัย 
ตารางท่ี 4.22 ผลข้างเคียงหลังการรักษาที่ประเมินโดยผู้เข้าร่วมวิจัย 

ผลข้างเคียง 
Botulinum +  

Standard topical, n 
Standard topical, n 

หน้าแดง   
     หลังรักษา 1 สัปดาห์ 0  0 
     หลังรักษา 2 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 4 สัปดาห์ 1 1 
     หลังรักษา 8 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 12 สัปดาห์ 0 0  
หน้าลอก/เป็นขุย   
     หลังรักษา 1 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 2 สัปดาห์ 0 0 
     หลังรักษา 4 สัปดาห์ 0  0 
     หลังรักษา 8 สัปดาห์ 1 2 
     หลังรักษา 12 สัปดาห์ 1 1 

 จากตารางที่ 4.22 แสดงผลข้างเคียงหลังการรักษาที่ประเมินโดยผู้เข้าร่วมวิจัยพบว่า กลุ่มที่
ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเกิดอาการหน้าแดง 1 
ราย หลังรักษา 4 สัปดาห์ อาการหน้าลอก/เป็นขุยอย่างละ 1 ราย หลังรักษา 8 และ 12 สัปดาห์ 
ขณะทีก่ลุ่มท่ีได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวเกิดอาการแดง 1 ราย หลังรักษา 4 สัปดาห์ 
อาการหน้าลอก/เป็นขุย 2 ราย หลังรักษา 8 สัปดาห์ และ 1 ราย หลังรักษา 12 สัปดาห์ ทั้งนี้ ตลอด
ระยะเวลาติดตามผลการวิจัยไม่พบผลข้างเคียงทั้งสองกลุ่ม ได้แก่ อาการแสบร้อน คัน และหน้าแดง
เวลาโดนแดด ตลอดระยะติดตามผลการวิจัย 
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    ก่อนการวิจัย                              หลังการวิจัย 12 สัปดาห์ 
ภาพที่ 4.1 ภาพเปรียบเทียบก่อนและหลังการวิจัยของอาสาสมัครที่ได้รับการฉีดโบทูลุนุมทอกซินใต้

ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิว 
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 บทที่ 5  

สรุป อภิปรายผล และข้อเสนอแนะ 

5.1 อภิปรายผล 

ผู้เข้าร่วมวิจัยทั้งหมดมีจำนวน 24 คน แบ่งออกเป็น 2 กลุ่ม กลุ่มท่ีได้รับการฉีดโบทูลินุมทอก
ซินเอร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน และกลุ่มที ่ได้รับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว  
กลุ่มทดลองมีอายุเฉลี่ย 37.08 ± 7.70 ปี ขณะที่กลุ่มควบคุมมีอายุเฉลี่ย 38.83 ± 7.47 ปี โดยทั้งสอง
กลุ่มไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติในด้านอายุ (P = 0.578) เพศส่วนใหญ่ในทั้งสอง
กลุ่มเป็นเพศหญิง โดยกลุ่มฉีดโบท็อกซ์มีเพศหญิงร้อยละ 75.0 และกลุ่มควบคุมร้อยละ 91.7 (P = 
0.590) อาชีพส่วนใหญ่เป็นพนักงานบริษัทเท่ากันทั้งสองกลุ่ม (ร้อยละ 50.0) ทั้งสองกลุ่มมีประวัติ
ครอบครัวเป็นสิวในอัตราสูง (83.3% และ 91.7% ตามลำดับ) และมีระยะเวลานอนหลับเฉลี่ยเท่ากัน
ที่ 7.25 ชั่วโมงต่อวัน ผลิตภัณฑ์ดูแลผิวที่ใช้อยู่ในชีวิตประจำวันของอาสาสมัครส่วนใหญ่คือสบู่ล้าง
หน้า (100% ในกลุ่มฉีด และ 91.7% ในกลุ่มควบคุม) รองลงมาคือครีมบำรุง (66.7% ในทั้งสองกลุ่ม) 
การใช้ผลิตภัณฑ์อื่น เช่น ครีมกันแดด เจลแต้มสิว และเซรั่มบำรุงผิว พบในสัดส่วนไม่เกินร้อยละ 25 
ของอาสาสมัครในแต่ละกลุ่ม ในส่วนของการใช้ยาหรืออาหารเสริมในปัจจุบัน พบในกลุ่มฉีดร้อยละ 
25 แต่ไม่มีในกลุ่มควบคุม โดยไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยสำคัญ (P = 0.217) ไม่มีผู้เข้าร่วมรายใดใน
ทั้งสองกลุ่มเคยได้รับการรักษาสิว การทำเลเซอร์ หรือการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอมาก่อน สำหรับกลุ่ม
ที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอในการศึกษานี้ ใช้ปริมาณเฉลี่ย 4 ± 0.29 ยูนิตต่อคน 

ผลการศึกษานี้จากค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิว พบว่า กลุ่มท่ีได้รับการฉีดโบทูลินุมทอก
ซินเอใต้ผิวหนังร่วมกับการใช้ยาทารักษาสิวมาตรฐานมีประสิทธิภาพในการลดจำนวนสิวบางชนิดได้
อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติเมื ่อเทียบกับกลุ ่มที ่ได้รับเฉพาะยาทา โดยเฉพาะสิวหัวปิด ( closed 
comedones) ซึ่งลดลงมากกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญในสัปดาห์ที่ 2 และ 4 (P = 0.007 และ 
P = 0.020) โดยมีค่าการลดลงเฉลี่ยมากกว่า 1.75 และ 2.08 เม็ดตามลำดับ สำหรับสิวที่เป็นตุ่มนูน 
(papules) พบว่าลดลงอย่างมีนัยสำคัญในสัปดาห์ที่ 1 และ 2 ในกลุ่มท่ีได้รับโบทูลินุมทอกซินเอ (P = 
0.021 และ P = 0.028)  อย่างไรก็ตาม สิวหัวเปิด (open comedones) กลับพบว่ากลุ ่มควบคุม
ลดลงมากกว่าในสัปดาห์แรก (P = 0.028) อย่างไรก็ตาม ไม่มีความแตกต่างระหว่างกลุ่มอย่างมี
นัยสำคัญหลังจากสัปดาห์ที่ 2 เป็นต้นไป  
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ในด้านระดับความมันบนใบหน้าซึ่งวัดด้วยเครื่อง Sebumeter พบว่ากลุ่มท่ีได้รับการฉีดโบทู
ลินุมทอกซินเอมีระดับความมันบริเวณคางลดลงในทุกช่วงเวลาที่ประเมินอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (P 
< 0.05 ทุกสัปดาห์) โดยค่าการลดลงสูงสุดพบในสัปดาห์ที่ 2 (-43.75 หน่วย, P < 0.001) ขณะที่กลุ่ม
ควบคุมไม่พบการเปลี่ยนแปลงที่มีนัยสำคัญตลอดการติดตาม นอกจากนี้ คะแนนความพึงพอใจของ
ผู้เข้าร่วมวิจัยในกลุ่มที่ได้รับโบทูลินุมทอกซินเอก็สูงกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ตั้งแต่
สัปดาห์ที่ 2 จนถึงสัปดาห์ที่ 12 (P < 0.05 ทุกช่วงเวลา) สะท้อนถึงประสิทธิผลและความพึงพอใจใน
ผลลัพธ์ที่เห็นได้เร็ว ส่วนในด้านความปลอดภัย ไม่พบอาการไม่พึงประสงค์รุนแรงใด ๆ ในทั้งสองกลุ่ม 
ผลข้างเคียงที่พบ เช่น ผิวแห้งหรือผิวลอก พบในอัตราที่ใกล้เคียงกัน และสามารถหายได้เองโดยไม่
ต้องรักษาเพิ่มเติม ทั้งนี้แสดงให้เห็นว่าการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอแบบ intradermal เป็นวิธีที่มีความ
ปลอดภัยในการเสริมการรักษาสิวในกลุ่มเป้าหมายที่เหมาะสม 

ผลการศึกษาครั้งนี้แสดงให้เห็นว่า การฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ (BoNT-A) แบบ intradermal 
ร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน (benzoyl peroxide 5% และ clindamycin 1%) ช่วยลดจำนวนสิว
บางชนิดได้เร็วกว่า การใช้ยาทาเพียงอย่างเดียว โดยเฉพาะสิวไม่อักเสบ เช่น สิวอุดตันหัวปิด (closed 
comedone) รวมถึงสิวอักเสบชนิดตุ่มนูน (papule) ในช่วง 1–4 สัปดาห์แรก ซึ่งเป็นช่วงเวลาสำคัญ
ในการสร้างแรงจูงใจให้ผู้ป่วยเห็นผลเร็วและมีความพึงพอใจในการรักษา นอกจากนี้ กลุ่มที่ได้รับ 
BoNT-A ยังแสดงผลในการ ลดระดับความมันบริเวณคาง ได้อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติในทุกช่วงเวลา
การติดตามตลอด 12 สัปดาห์ ซึ่งสอดคล้องกับกลไกการออกฤทธิ์ของ BoNT-A ที่สามารถยับยั้งการ
หลั่ง acetylcholine ที่ synaptic cleft ทำให้ต่อมไขมันลดการผลิต sebum ส่งผลต่อการควบคุม
ปัจจัยสำคัญในการเกิดสิว ในด้าน ความพึงพอใจของผู้ป่วยในกลุ่ม BoNT-A ก็สูงกว่ากลุ่มควบคุม
อย่างมีนัยสำคัญในเกือบทุกช่วงเวลา อาจสะท้อนถึงประโยชน์ของผลลัพธ์ที่เห็นได้เร็ว รวมถึง
ความรู้สึกว่ารักษาแบบ ดูแลเฉพาะจุด มากกว่าการทายาเพียงอย่างเดียว อย่างไรก็ตาม สิวหัวเปิด 
(open comedones) กลับพบว่ากลุ่มควบคุมลดลงมากกว่าในสัปดาห์แรก (P = 0.028) อย่างไรก็
ตาม ไม่มีความแตกต่างระหว่างกลุ่มอย่างมีนัยสำคัญหลังจากสัปดาห์ที่ 2 เป็นต้นไป ผลการรักษาใน
สิวชนิดอื่น เช่น สิวหนอง (pustule), สิวอักเสบนูนแดง (nodule), และซีสต์ (cyst) ไม่พบความ
แตกต่างที่มีนัยสำคัญระหว่างกลุ่ม แสดงให้เห็นว่า BoNT-A อาจมีข้อจำกัดในสิวที่มีการอักเสบมาก
หรือมีพยาธิกำเนิดจากเชื้อแบคทีเรียมากกว่า sebum 

โดยผลลัพธ ์ในงานว ิจ ัยน ี ้สอดคล ้องกับรายงานของ Rho & Gil (2021) 3 ที ่แสดงว่า 
intradermal BoNT-A มีศักยภาพในการลด sebum การอุดตันของรูขุมขน และลดการอักเสบของ 
รูขุมขน ซึ่งเป็นกลไกหลักที่ทำให้เกิดปัญหาสิว โดยเฉพาะในผิวที่มีลักษณะมันมาก และยังสอดคล้อง
กับการลดความันบนใบหน้า ซึ่งแสดงว่า BoNT-A สามารถลด sebum ได้สูงสุดภายใน 2–4 สัปดาห์
และ ยาวนานจนถึง12 สัปดาห์ โดยไม่ก่อให้เกิดผลข้างเคียงรุนแรง อย่างไรก็ตาม งานวิจัยเดิมส่วน



78 

ใหญ่ใช้การออกแบบเป็น open-label หรือศึกษาในกลุ่มอาสาสมัครที่มี oily skin มากกว่าสิวชัดเจน 
งานวิจัยนี้จึงมีความโดดเด่นตรงที่ใช้ randomized controlled trial เพื่อประเมินในผู้ป่วยที่เป็นสิว
อักเสบจริงในตำแหน่งที่พบบ่อยอย่างบริเวณคาง นอกจากนี้ ผลลัพธ์จากการลดความมันและจำนวน
สิวภายหลังการฉีด BoNT-A ยังมีแนวโน้มสอดคล้องกับรายงานก่อนหน้า เช่น ใน ปีค.ศ. 2008 Anil 
R. Shah 22 ได้มีการศึกษาย้อนหลังเก่ียวกับความปลอดภัยและประสิทธิภาพของ การใช้โบทูลินุมทอก
ซินชนิดเอ ฉีดเข้าในผิวหนังต่อระดับน้ำมันและขนาดรูขุมขนบนผิวหนังใบหน้า โดยการศึกษาดังกล่าว
รวบรวมผู้เข้าร่วมโครงการ 20 คนที่ต้องการลดภาวะผิวมันและรูขุมขนกว้างบนผิวหนังใบหน้า 
ผู้เข้าร่วมโครงการแต่ละคนได้รับการรักษาด้วย โบทูลินุมทอกซินชนิดเอฉีดเข้าใ นผิวหนังบริเวณ
ใบหน้า 1 ครั้ง โดยใช้ โบทูลินุมทอกซินชนิดเอเจือจางน้ำเกลือนอร์มอล 5 มิลลิลิตรต่อโบทูลินุมทอก
ซินชนิดเอ 100 หน่วย  ผลการศึกษาพบว่า สัปดาห์ที่ 4 หลังจากได้รับการ รักษาด้วยโบทูลินุมทอกซิน
ชนิดเอฉีดเข้าใ นผิวหนังผู้เข้าร่วมโครงการ  17 คนสังเกตว่าบริเวณใบหน้ามีความมันลดลงและ รูขุม
ขนมีขนาดเล็กลงด้วย นอกจากนี้ไม่พบภาวะแทรกซ้อนใด ๆ ที่รุนแรงนอกจากผู้เข้าร่วมโครงการ  6 
คน ผิวหนังเกิดรอย แดงหลัง จากการฉีด ยาซึ่งสามารถหายเองภายในเวลา 72 ชั่วโมง การศึกษานี้ได้
ข้อสรุปว่าการใช้ โบทูลินุมทอกซินชนิดเอฉีดเข้าในผิวหนังอาจจะมีบทบาทในการลดการผลิตน้ำมัน
จากต่อมไขมัน (sebum production) ได้ ซึ่งสนับสนุนสมมติฐานของการศึกษานี้ที่ว่า การยับยั้งการ
หลั ่ง acetylcholine ที่ปลายประสาทบริเวณต่อมไขมันมีส่วนช่วยควบคุมปัจจัยทางกายภาพที่
เกี่ยวข้องกับการเกิดสิว โดยเฉพาะในช่วง 1–4 สัปดาห์แรก และผลจากการศึกษานี้สอดคล้องกับ
งานวิจัยของ Calvisi และคณะ (2022) 31 ซึ่งใช้ intradermal onabotulinumtoxinA ในผู้ป่วยสิว
ระดับเล็กน้อยถึงปานกลาง และประเมินผลด้วยค่า MAS (Multicomponent Acne Severity 
Score) พบว่าค่าความรุนแรงของสิวลดลงอย่างมีนัยสำคัญภายใน 2 สัปดาห์และยังคงลดลงต่อเนื่อง
จนถึง 1 เดือน โดยไม่มีรายงานผลข้างเคียงที่มีนัยสำคัญ ผลลัพธ์นี้สอดคล้องกับการศึกษาปัจจุบันที่
พบว่า BoNT-A มีประสิทธิภาพในการลดสิว ได้เร็วในช่วง 1–4 สัปดาห์แรก ซึ่งเป็นช่วงเวลาสำคัญที่
อาจช่วยเสริมแรงจูงใจและความพึงพอใจของผู้ป่วย ทั้งนี้แม้ว่าตำแหน่งที่ศึกษาแตกต่างกัน แต่ผลลัพธ์
ที่ใกล้เคียงกันชี้ให้เห็นถึงศักยภาพของ BoNT-A ในการควบคุมสิวโดยเฉพาะในบริเวณที่มีความมัน
เด่นชัด 
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5.2 บทสรุป 

การศึกษานี ้มีว ัตถุประสงค์เพื ่อประเมินประสิทธิภาพของการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ 
(Botulinum toxin type A: BoNT-A) เข้าใต้ผิวหนัง ร่วมกับการใช้ยาทารักษาสิวมาตรฐาน ในการ
ลดจำนวนสิวและควบคุมความมันบนใบหน้า บริเวณคางของผู้ใหญ่ที่มีสิวอักเสบระดับเล็กน้อยถึง  
ปานกลาง โดยเปรียบเทียบกับการใช้ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว ผลการศึกษาพบว่า  
กลุ่มที่ได้รับการฉีด BoNT-A ร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานสามารถลดจำนวนสิวหัวปิด และสิวตุ่ม
นูนได้เร็วกว่า โดยค่าการเปลี่ยนแปลงเทียบกับก่อนรักษามีความแตกต่างอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ
ในช่วง 1–4 สัปดาห์แรกของการรักษา นอกจากนี้ ระดับความมันบริเวณคางในกลุ่ม BoNT-A ลดลง
อย่างต่อเนื่องและมีนัยสำคัญในทุกช่วงเวลาที่ประเมินตลอด 12 สัปดาห์ และผู้ป่วยรายงานระดับ
ความพึงพอใจสูงกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญการรักษานี้ไม่พบผลข้างเคียงรุนแรง และมีอาการไม่
พึงประสงค์เล็กน้อยที่สามารถหายได้เอง เช่น อาการผิวแห้งหรือระคายเคืองบางราย ทัง้สองกลุ่ม 

ผลลัพธ์นี้สอดคล้องกับกลไกซึ่งแสดงว่าโบทูลินุมทอกซินเอ  3 สามารถลดการสร้างซีบุมได้

โดยตรง ผ่านการยับยั้งสัญญาณ cholinergic ที่ต่อมไขมัน (α7nAChR และ ERK pathway) และลด
การกระตุ้น TRPV1 ซึ่งมีบทบาทสำคัญต่อการทำงานของ sebocyte ระดับความมันของผิวในกลุ่ม 
โบทูลินุมทอกซินเอ จึงลดลงอย่างชัดเจนและต่อเนื่องเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม นอกจากนี้โบทูลินุม  
ทอกซินเอยังมีบทบาทลดการอักเสบของรูขุมขน โดยยับยั้งการหลั่งสารก่อการอักเสบหลายชนิด เช่น 
substance P, catecholamines (epinephrine, norepinephrine), histamine และ arachidonic 
acid/COX-2 ดังนั้นจึงไม่เพียงแต่ช่วยลดความมัน แต่ยังอาจลดการอักเสบที่สัมพันธ์กับสิวได้ด้วย  
อีกกลไกหนึ่งที่สอดคล้องกับงานวิจัย คือ การลด infundibular hyperkeratosis ซึ่งเป็นขั้นตอน
สำคัญของการเกิดสิวอุดตัน การยับยั ้งในจุดนี ้ช่วยป้องกันการอุดตันของรูขุมขนและการเกิด
comedone ใหม่ ผลการวิจัยสนับสนุนกลไกคือโบทูลินุมทอกซินเอมีฤทธิ์หลายด้าน (multifactorial 
effects) ทั้งลดการผลิตซีบุม ลดการอักเสบ และลดการอุดตันของรูขุมขน 
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ที่มา 3 

                      ภาพที่ 5.1 กลไกของโบทุลินุมทอกซินในการรักษาสิว 

 สรุปได้ว่า การฉีดโบทูลินุมทอกซินเอใต้ผิวหนังร่วมกับการใช้ยาทารักษาสิวมาตรฐาน อาจ
เป็นแนวทางเสริมในการรักษาสิวบริเวณคางที่มีความมันร่วมด้วย โดยให้ผลลัพธ์ที่เร็วขึ้น เพิ่มความ  
พึงพอใจของผู้ป่วย และมีความปลอดภัยในระยะสั้น อย่างไรก็ตาม ควรมีการศึกษาเพิ่มเติมในระยะ
ยาว และในกลุ ่มตัวอย่างที ่หลากหลายมากขึ ้น เพื ่อยืนยันผลลัพธ์และประเมินความคุ ้มค่าทาง
เศรษฐศาสตร์ต่อไป 

5.3 ข้อเสนอแนะ 

5.3.1 ข้อจำกัดของการศึกษามีระยะติดตามเพียง 12 สัปดาห์ ไม่เพียงพอที่จะประเมิน long-
term efficacy หรืออัตราการกลับมาเป็นซ้ำ (relapse) แม้เป็น randomized trial แต่ยังไม่ใช่ 
double-blind จึงอาจมีความเอนเอียงจากผู้ประเมิน (observer bias) ยังไม่มีการวิเคราะห์ cost-
effectiveness ของ BoNT-A ซึ่งเป็นปัจจัยสำคัญในการนำไปประยุกต์ใช้จริงในเวชปฏิบัติ 

5.3.2 ข้อเสนอแนะของการศึกษา 
 1. ข้อเสนอแนะเชิงวิจัย ควรดำเนินการศึกษาต่อใน กลุ่มตัวอย่างที่มีขนาดใหญ่ขึ้น เพ่ือ

เพิ่มความน่าเชื่อถือและอำนาจทางสถิติของผลการวิจัย ควรมีการติดตามผลในระยะยาวมากกว่า 12 
สัปดาห์ เพื่อประเมิน ประสิทธิภาพของการรักษาในระยะยาว และอัตราการกลับเป็นซ้ำของสิว ควร
ดำเนินการวิจัยในรูปแบบ Double-blind Randomized Controlled Trial (RCT) เพื่อขจัดความ
เอนเอียงจากผู้ประเมินและผู้เข้าร่วมวิจัย ร่วมทั้งแนะนำให้เปรียบเทียบ BoNT-A กับทางเลือกการ
รักษาอื ่น เช่น ยาทากลุ ่มเรตินอยด์ การใช้ยารับประทาน หรือการทำเลเซอร์ เพื ่อวิเคราะห์
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ประสิทธิภาพเชิงเปรียบเทียบในกลุ่มผู้ป่วยที่มีลักษณะต่างกัน และควรมีการใช้ เครื่องมือวัดผลที่ได้
มาตรฐาน เช่น IGA (Investigator’s Global Assessment) หรือระบบให้คะแนนความรุนแรงของสิว 
เพ่ือให้สามารถเปรียบเทียบผลการศึกษากับงานวิจัยอื่นได้ง่ายขึ้น 

 2. ข้อเสนอแนะเชิงปฏิบัติ การฉีด BoNT-A แบบ intradermal อาจพิจารณาใช้ในกรณี
ผู้ป่วยที่มีปัญหา “ผิวมันมากบริเวณคาง” หรือ “ต้องการเห็นผลเร็ว” โดยเฉพาะในช่วงต้นของการ
รักษาสามารถพิจารณาใช้วิธีนี้ในผู้ป่วยที่มีความต้องการด้าน ความงามควบคู่กับการรักษาสิว เช่น ผู้ที่
ต้องการลดริ้วรอยบริเวณใบหน้าร่วมด้วยเช่นสิวบริเวณหน้าผากหรือคาง และควรให้ข้อมูลผู้ป่วยอย่าง
ครบถ้วนเกี่ยวกับข้อจำกัดของ BoNT-A เช่น ระยะเวลาของผลลัพธ์ และค่าใช้จ่าย เนื่องจากยังไม่ใช่
มาตรฐานแรกของการรักษาสิว 
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ภาคผนวก 

แบบบันทึกก่อนแพ้ในผลิตภัณฑ์ทำความสะอาดใบหน้า 

ภาพประกอบผลการวิจัย 

 
ภาพที่ 4.1 จำนวนสิวหัวปิดระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทา

รักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว ในระยะติดตามผล
ก่อนรักษา หลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
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ภาพที่ 4.2  ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวหัวปิดระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้า

ใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

 
ภาพที่ 4.3 จำนวนสิวหัวเปิดระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทา

รักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว ในระยะติดตามผล
ก่อนรักษา หลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
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ภาพที่ 4.4 ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวหัวเปิดระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ

เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่าง
เดียว 

 
ภาพที่ 4.5 จำนวนสิวเป็นตุ่มนูนระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยา

ทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว ในระยะติดตามผล
ก่อนรักษา หลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
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ภาพที่ 4.6 ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวเป็นตุ่มนูนระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซิน

เอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียง
อย่างเดียว 

 
ภาพที่ 4.7 จำนวนสิวหัวหนองระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยา

ทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว ในระยะติดตามผล
ก่อนรักษา หลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
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ภาพที่ 4.8 ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวหัวหนองระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอ

เข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่าง
เดียว 

 
ภาพที่ 4.9 จำนวนสิวที่เป็นตุ่มน้ำระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับ

ยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว ในระยะติดตาม
ผลก่อนรักษา หลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
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ภาพที่ 4.10  ค่าการเปลี่ยนแปลงของจำนวนสิวที่เป็นตุ่มน้ำระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอก

ซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐาน
เพียงอย่างเดียว 

 
ภาพที่ 4.11  ระดับความมันบริเวณคางระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนัง

ร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว ใน
ระยะติดตามผลก่อนรักษา หลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 
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ภาพที่ 4.12  ค่าการเปลี่ยนแปลงรายคู่ของระดับความมันบริเวณคางระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉดีโบทู

ลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับกลุ่มที่ได้รับยาทา
รักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว 

 
ภาพที่ 4.13  ค่าการเปลี่ยนแปลงของระดับความมันบริเวณคางระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุม  

ทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิว
มาตรฐานเพียงอย่างเดียว 
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ภาพที่ 4.14  คะแนนความพึงพอใจหลังการรักษาระหว่างกลุ่มที่ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้า

ใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่าง
เดียว ในระยะติดตามผลก่อนรักษา หลังรักษา 1, 2, 4, 8 และ 12 สัปดาห์ 

 
ภาพที่ 4.15  แสดงค่าการเปลี่ยนแปลงรายคู่ของคะแนนความพึงพอใจหลังการรักษาระหว่างกลุ่มที่

ได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียว 
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ภาพที่ 4.16 จำนวนผู้เข้าร่วมวิจัยที่มีผลข้างเคียงหลังการรักษาจากการประเมินโดยแพทย์ 

 
ภาพที่ 4.17 จำนวนผู้เข้าร่วมวิจัยที่มีผลข้างเคียงหลังการรักษาจากการประเมินโดยผู้เข้าร่วมวิจัย 
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แบบบันทึกข้อมูลโครงการวิจัย 
เรื่อง: การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลระหว่างการฉีดโบทูลินุมทอกซินเอเข้าใต้ผิวหนังร่วมกับ
ยาทารักษาสิวมาตรฐานเทียบกับยาทารักษาสิวมาตรฐานเพียงอย่างเดียวในการรักษาสิวบริเวณ
คางในวัยผู้ใหญ่ 
ส่วนที ่1: ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย  

1. วันเดือนปีที่เก็บข้อมูล____/____/256__  
2. รหัสอาสาสมัคร:_______________________________________________________ 
3.   เพศ:___ชาย____หญิง อายุ_______ปี 
4.   หากเป็นเพศหญิง ท่านกำลัง _____ตั้งครรภ์ _____ให้นมบุตร_____วางแผนมีบุตรหรือไม่  
5. อาชีพ_______________________________________________________________ 
6. ระยะเวลาที่เป็นสิว:____ปี____เดือน____วัน 
7. ประวัติคนในครอบครัว(พ่อ แม่ หรือ พี่น้อง)เป็นสิว หรือไม่ 

_____ ไม่มี  
_____ มี : โปรดระบุ __________________________________________________  

8. ท่านมีประวัติแพ้ยาหรือไม่ อายุ_______ปี 
_____ ไม่มี  
_____ มี : โปรดระบุ __________________________________________________ 

9. ท่านมีโรคประจำตัวหรือไม่  
_____ ไม่มี  
_____ มี : โปรดระบุ __________________________________________________ 

10. ปัจจุบันท่านนอนพักผ่อนวันละ____ชั่วโมง 
11. ปัจจุบันรักษาสิวอยู่หรือไม่  

_____ รักษา 
_____ ไม่ได้รักษา 
ถ้าปัจจุบันไม่ได้รักษาเป็นเวลานาน____ปี____เดือน____วัน 

12. ผลิตภัณฑ์ทาหน้าที่ใช้อยู่ในปัจจุบัน ครีมล้างหน้า  
____ ไม่มี 
____ เคยใช้แต่ตอนนี้ไม่ได้ใช้แล้วนาน____ปี____เดือน____วัน 
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ยาทารักษาสิว 
____ มี: โปรดระบุ ___________________________________________  
____ ไม่มี 
____ เคยใช้แต่ตอนนี้ไม่ได้ใช้แล้วนาน____ปี____เดือน____วัน 
____ มี: โปรดระบุ ___________________________________________  

13. ผลิตภัณฑ์อ่ืน ๆ 
____ ไม่มี  
____ เคยใช้แต่ตอนนี้ไม่ได้ใช้แล้วนาน____ปี____เดือน____วัน 
____ มี: โปรดระบุ ___________________________________________  

14. ปัจจุบันท่านรับประทานยาดังต่อไปนี้หรือไม่  
____ อาหารเสริม ระบุ __________________________________________  
____ ยาสมุนไพร ระบุ __________________________________________  
____ ยาคุมกาเนิด ระบ ุ_________________________________________  
____ ยาปฏิชีวนะ ระบุ __________________________________________  
____ อ่ืน ๆ ระบุ_______________________________________________ 

15. ก่อนหน้านี้ ท่านเคยได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์หรือทรีทเมนต์มาก่อนหรือไม่  
____ ไม่เคย  
____ เคยได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์ ระบุ ___________________________  
นาน____ปี____เดือน____วัน 
____ เคยได้รับการรักษาด้วยทรีทเมนต์ ระบ ุ__________________________  
นาน____ปี____เดือน____วัน 

16. ก่อนหน้านี้ ท่านเคยได้รับการฉีดโบทูลินุมทอกซินหรือไม่  
____ ไม่เคย  
____ เคยนาน____ปี____เดือน____วนั  
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ส่วนที ่2: สำหรับแพทย์ผู้วิจัย  
ระดับความรุนแรงของสิว  
______น้อย ______ปานกลาง  
ค่าท่ีวัดได้จาก Sebumeterบริเวณคาง  
กลุ่มท่ี_______ 
  

 ค่าท่ีวัดได้จาก sebumeter 

ก่อนทำ  
1 st week  

2nd week  
4th week  

8th week  

12th week  
 
ส่วนที่ 3: แพทย์ที่ไม่เก่ียวข้องกับงานวิจัย2คนนับจานวนสิวของผู้ถูกวิจัยในผู้ป่วยกลุ่มที่ 1และ 2 
ประเภทของสิว ก่อนทำ 1st week 2nd week 4th week 8th week 12th week 

Closed 
comedones 

      

Open 
comedones 

      

papules       

pustules       

nodules       
cysts       
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ส่วนที่ 4: อาการข้าเคียงท่ีพบทั้งสองกลุ่ม (ประเมินโดยผู้ป่วย) 
สัปดาห์ที่_________ 

 ไม่มีอาการ น้อยมาก ค่อนข้างน้อย ปานกลาง ค่อนข้างมาก มากที่สุด 

หน้าแดง       
แสบร้อน       

คัน       

หน้าลอก/
เป็นขุย 

      

ห น ้ า แ ด ง
เ ว ล า โ ด น
แดง 

      

 
ส่วนที ่5: อาการข้างเคียงท่ีพบทั้งสองกลุ่ม (ประเมินโดยแพทย์) 
สัปดาห์ที่_________ 

 Mild Moderate Severe 
Edema    

Erythema    

Bruises    
Itching    

Burning    

Pain    
Dryness    

Scaling    

Asymmetry    
Frozen smile    

Others    
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ส่วนที่ 6: แบบสอบถามความพึงพอใจของอาสาสมัครทั้ง 2 กลุ่ม 
ความพึงพอใจที่แบ่งออกเป็น 5 ระดับ 

- ระดับ 1 มีความพึงพอใจน้อยที่สุด  
- ระดับ 2 มีความพึงพอใจเล็กน้อย  
- ระดับ 3 มีความพึงพอใจปานกลาง  
- ระดับ 4 มีความพึงพอใจมาก  
- ระดับ 5 มีความพึงพอใจมากที่สุด  

 
สัปดาห์ที่________ 
คะแนน ความพึงพอใจ ผลการรักษา 

1 พึงพอใจน้อยที่สุด  

2 พึงพอใจเล็กน้อย  
3 พึงพอใจปานกลาง  

4 พึงพอใจมาก  

5 พึงพอใจมากที่สุด  
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ประวัติผู้ประพันธ์ 

ชื่อ กฤษฏิ์สิรี โปษะกฤษณะ 
ประวัติการศึกษา  
2565 ปริญญาตรี แพทยศาสตรบัณฑิต  

มหาวิทยาลัยรังสิต โรงพยาบาลราชวิถี 
ประวัติการทำงาน  

2565-2566 แพทยใ์ช้ทุน 
โรงพยาบาลสมเด็จพระนางเจ้าสิริกิติ ์ 
กรมแพทย์ทหารเรือ จังหวัดชลบุรี 

2567-ปัจจุบัน แพทย์ประจำ  
นิติพล คลินิก 
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