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ผลการศึกษาฝาท้ัง 2 ขาง มีคาเฉล่ียเม็ดสี และคะแนนมาซี ลดลงจากสัปดาหท่ี 1 อยางมี
นัยสําคัญ ขางท่ีฉีดยาทรานเนซามิกควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมมีระดับของฝาลดลง
มากกวาการทายาเพียงอยางเดียวอยางมีนัยสําคัญ เม่ือเปรียบเทียบโดยคาเฉล่ียเม็ดสี ในสัปดาหท่ี 6 
(p=0.023) และเม่ือเปรียบเทียบโดยคะแนนมาซี ในสัปดาหท่ี 2, 3 (p=0.041, p=0.011) ระดับความ
เช่ือม่ัน 95% โดยไมพบผลขางเคียงท่ีรุนแรง 

สรุปผลการรักษาฝาโดยใชทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังทําใหระดับของฝาลดลงไดเร็ว
กวา และมีประสิทธิภาพเม่ือเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว จึงถือเปนอีก
ทางเลือกหนึ่งของการรักษาฝา 

คําสําคัญ: ฝา/ทรานเนซามิก/ยารักษาฝาสูตรผสม (ไฮโดรควิโนน)/ฉีดใตผิวหนัง 
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ABSTRACT 

 Background: Melasma is common hyperpigmented problem in Asians, especially Thailand. 
The ordinary treatment is to use a cream which is Kligman formula but long term side effects are 
found. As a matter of fact, nowadays, melasma is not curable therefore Intradermal tranexamic acid is 
the one for fading melasma.   

Objective: In the Treatment of Melasma, the study design to compare efficacy of intradermal 
tranexamic acid together with a fixed triple combination cream and the cream alone. 

Materials and Method: Twenty-six Thai patients who had bilateral facial melasma were 
treated with intradermal tranexamic acid (10 mg/ml) combined with a fixed triple combination cream 
(4% Hydroquinone, 0.025% retinoic acid, 0.1% triamcinolone acetonide) in split-face mode and 
another side were treated with intradermal normal saline together with the cream every week for six 
weeks. After twelve weeks, the improvement was evaluated by Mexameter MX18, MASI score, 
photograph from Visio Face quick, round, global satisfactory score and local side effect. 

Result: Twenty-two patients completed the study. Both sides had significant reduction from 
baseline in mean melanin index and MASI score from the first week. A significant improvement in 
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Tranexamic injection side was greater than another side which used cream alone, MASI Score at 2nd, 
3rd week (p=0.041, p=0.011) and Mean melanin index at 6th week (p=0.023). Side effects were 
minimal. 

Conclusion: Intradermal tranexamic injection combined with fixed triple combination cream 
is the valuable treatment for melasma. The improvement of melasma by this treatment is more 
effective and faster than the cream alone. 

Keywords: Melasma/Tranexamic acid/Triple combination cream (Hydroquinone)/Intradermal injection 
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4.4  คาคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ของผูเขารวม

โครงการวิจยัแตละรายในขางท่ีไดการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนงั
รวมกบัการทายารักษาฝาสูตรผสม 
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4.5  คาคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ของผูเขารวม

โครงการวิจยัแตละรายในขางท่ีไดการรักษาดวยวิธีใชการทายารักษาฝาสูตรผสม 
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4.6  ขอมูลวิจยัเชิงพรรณนาของคาเฉล่ียเม็ดสี (Mean Melanin index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ 

ของขางท่ีไดรับการรักษาโดยวิธีใชยาทรานเนซามกิฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีไดรับการรักษาโดนการทายารักษาฝาสูตรผสม 
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4.7  การเปรียบเทียบ ระดับของคาเฉล่ียเม็ดสี (Mean Melanin index) ระหวางการรักษาฝา

โดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม
เปรียบเทียบกบัการทายารักษาฝาสูตรผสม 
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(12) 
 

สารบัญตาราง (ตอ) 

ตาราง หนา 

4.8  การเปรียบเทียบคาเฉล่ียท่ีเปล่ียนแปลงไปจากสัปดาหท่ี 1 ของคาเฉล่ียเม็ดสี (Mean 
Melanin index) ระหวางการรักษาฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกบั
การทายารักษาฝาสูตรผสม เปรียบเทียบกบัการทายารักษาฝาสูตรผสม 
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4.9  การเปรียบเทียบระดับคาเฉล่ียเม็ดสี Mean Melanin index ระหวาง สัปดาหท่ี 2 ถึง 

สัปดาหท่ี 6 และ สัปดาหท่ี 12 กับ สัปดาหท่ี 1 จําแนกตามกลุมท่ีใชยาทรานเนซามิกฉีด
เขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 
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4.10  ขอมูลวิจยัเชิงพรรณนาของคาคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ในชวง

ระยะเวลาตาง ๆ ของขางท่ีไดรับการรักษาวธีิใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคู
กับการทายาสูตรผสม และขางท่ีรักษาไดรับการรักษาโดยวิธีทายารักษาฝาสูตรผสม 
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4.11  การเปรียบเทียบคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ระหวางการรักษา

ฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนงัควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 
เปรียบเทียบกบัการทายารักษาฝาสูตรผสม 
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4.12  การเปรียบเทียบคาเฉล่ียท่ีเปล่ียนแปลงไปจากสัปดาหท่ี 1 ของคะแนนมาซี (Melasma 

Area and Severity Index) ระหวางการรักษาฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนงั
ควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม เปรียบเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 
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4.13  การเปรียบเทียบระดับคะแนนมาซีระหวาง สัปดาหท่ี 2 ถึง สัปดาหท่ี 6 และสัปดาหท่ี 

12 กับสัปดาหท่ี 1 จําแนกตามกลุมท่ีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการ
ทายารักษาฝาสูตรผสมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 

 
 

51 
4.14  การเปรียบเทียบการภาวะแทรกซอนท่ีเกิดข้ึนจากการักษาระหวางการฉีดทรานเนซามิก

ใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม กับการใชยาทาฝาสูตรผสม 
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(13) 
 

สารบัญตาราง (ตอ) 

ตาราง หนา 

4.15  การประเมินผลการรักษาโดยรวมของกลุมตัวอยาง (ประเมินโดยอาสาสมัคร) ท่ีมีตอ
การรักษาของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 
เปรียบเทียบกบัการใชยาทาฝาสูตรผสม 
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4.16  การประเมินผลการรักษาโดยรวมของกลุมตัวอยาง (ประเมินโดยแพทย) ท่ีมีตอการ

รักษาของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกบัการใชยาทาฝาสูตรผสม 
เปรียบเทียบกบัการใชยาทาฝาสูตรผสม 
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5.1  การเปรียบเทียบผลการรักษาฝาดวยทรานเนซามิกเอซิดฉีดใตผิวหนังในงานวิจยัในอดีต 62 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

(14) 
 

สารบัญภาพ 

ภาพ หนา 

2.1  ข้ันตอนการสังเคราะหเม็ดสีเมลานิน 16 
2.2  สูตรเคมีของยาทรานเนซามิก 19 
2.3  การทํางานของยาทรานเนซามิก 20 
4.1  คาเฉล่ียเม็ดสีท่ีเปล่ียนแปลงไป (Difference of Mean melanin index) ในชวงระยะเวลา

ตาง ๆ ระหวางขางท่ีไดรับการรักษาดวยวธีิใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับ
การทายารักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว 
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4.2  คาเฉล่ียของคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ 

ระหวางขางท่ีไดรับการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนงัรวมกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพยีงอยางเดียว 
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4.3  คาเฉล่ียคะแนนมาซีท่ีเปล่ียนแปลงไป (Difference of MASI score) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ 

ระหวางขางท่ีไดรับการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนงัรวมกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพยีงอยางเดียว 
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บทที่ 1 

บทนํา 

1.1 ภูมิหลัง 

ฝาเปนความผิดปกติของการผลิตของเม็ดสีท่ีสะสมอยูในช้ันหนังกําพราและหนังแท (Grimes, 
Yamada & Bhawan, 2005) ซ่ึงพบไดบอยในผูหญิงโดยเฉพาะชาวเอเชียและแอฟริกัน-อเมริกัน 
(Arenas, 1996; Taylor, 2003) และผูท่ีมีสีผิวเขม (Fitzpatrick skin types IV, V, VI) (Grimes, 2003) ใน
การสํารวจในประเทศอิหราน ปากีสถานและฝร่ังเศส พบวาฝานั้นสามารถพบไดในอัตราท่ีสูงถึงรอย
ละ 5-46 (Estev, 1994; Iraji, 1998; Moin, Jabery & Fallah, 2006; Muzaffar, Hussain & Haroon, 1998) 

ในหญิงต้ังครรภพบการเกิดฝาไดรอยละ 50-70 (Wong & Ellis, 1984) สวนในประเทศไทยพบ
ประมาณรอยละ 0.25-33 (Pichit Suvanprakorn, 1982) แตอยางไรก็ตามยังไมมีการสํารวจท่ีแนนอนใน
เร่ืองความชุกของการเกิดฝา  

สาเหตุการเกิดฝาท่ีแทจริงยังไมทราบแนชัด แตจากผลการตัดช้ินเนื้อพบวา บริเวณผิวหนังท่ี
เปนฝามีเซลลเม็ดสีเทาเดิมแตมีการทํางานท่ีเพิ่มมากข้ึน ทําใหมีเม็ดสีท่ีบริเวณนั้นมากข้ึน (Morgan, 
Gilcherest & Goldway, 1975) ซ่ึงคาดวาเกิดจากปจจัยกระตุนหลาย ๆ ปจจัยรวมกัน เชน แสงแดด รังสี
ยูวี ฮอรโมน การตั้งครรภ กรรมพันธุ เคร่ืองสําอาง อาหาร โรคประจําตัว (Grimes, 1995; Grimes, Kelly, 
Torok & Willis, 2006; Ortonne et al., 2009; Victor, Gelber & Rao, 2004) เพราะฉะน้ันการรักษาจึง
จําเปนตองควบคุมปจจัยท่ีเกี่ยวของใหไดมากท่ีสุด  

โดยท่ัวไปฝาจะมีลักษณะเปนผ่ืนเรียบสีน้ําตาลหรือเทา ขอบเขตหยัก มักพบบริเวณที่โดน
แสงแดดบอยเชน หนาผาก โหนกแกม และบริเวณหนวด (Grimes, Kelly, Torok & Willis, 2006; 
Kauh & Zachian, 1999) การปองกันและรักษาในปจจุบันนั้นมีหลายวิธีเชนการหลีกเล่ียงส่ิงกระตุน 
ปองกันรังสียูวี ใชยาทาเพื่อลดการทํางานของเซลลเม็ดสี การผลัดเซลลผิว รวมไปถึงเลเซอร แตยังไมมี
วิธีใดท่ีไดผลอยางมีประสิทธิภาพและรักษาหายขาด (Lee, Kim & Whang, 2002; Rendon & 
Berneburg, 2006; Rusciani, Motta, Rusciani & Alfano, 2005) เพราะฉะน้ันฝาจึงยังเปนปญหาท่ีเร้ือรัง
และแกไขไดยาก การคนควาหาขอมูลรวมถึงการวิจัยเร่ืองฝา ตัวยาใหม ๆ วิธีใหม ๆ ในการรักษายังคง
มีอยูอยางตอเนื่อง  



 2 

การฉีดยาเขาใตผิวหนังโดยใชเทคนิค Localized microinjection หรืออาจเรียกวา เมโสเธอราป 
(Pistor, 1979) คือการใชยาท่ีมีปริมาณท่ีพอเหมาะเขาสูช้ันผิวหนังท่ีตองการรักษาไดโดยตรง 
จุดประสงคเพื่อหลีกเล่ียงการใชยารับประทานหรือการใชยาในรูปแบบอ่ืนท่ีอาจจะตองใชปริมาณยาท่ี
มากเกินความจําเปนเพื่อจะตองการผลการรักษาเฉพาะจุดซ่ึงอาจทําใหเกิดผลขางเคียงตอระบบอื่น ๆ 
ได นอกจากนี้ยังเปนการส้ินเปลืองยาท่ีใชอีกดวย หลักการคือการฉีดสารเขาในช้ันหนังแท หรือช้ันใต
ผิวหนังเปนจุดเล็ก ๆ ประมาณ 0.05-0.1 มล. สารท่ีใชฉีดตองข้ึนอยูกับพยาธิสภาพของโรคท่ีเปน 
อาจจะเปนสารท่ีใชฉีดเขาเสนเลือดก็ได แตตองไมใชสารประกอบของแอลกอฮอลหรือน้ํามัน  

ทรานเนซามิก (Tranexamic acid, trans-4-aminomethylcyclohexanecarboxylic acid, trans-
AMCHA, tranexamic acid [TA]) เปนตัวยับยั้งการเปล่ียนพลาสมิโนเจนเปนพลาสมิน ซ่ึงจะชวย
ยับยั้งพลาสมินท่ีถูกกระตุนโดยรังสียูวี โดยปองกันการจับของพลาสมิโนเจนกับเซลลผิวหนัง สงผล
ใหอแรชิโดนิกอิสระนอยลง และโพรสตราแกลนดินนอยลง การทํางานของไทโรสิเนสจึงนอยลงตาม
ไปดวย (Hardy & Desroches, 1991; Mahdy & Webster, 2004) จากการศึกษาท่ีผานมาพบมีรายงานการ
ใชการทายาทรานเนซามิกในสัตวทดลอง สามารถปองกันการถูกกระตุนการสรางเม็ดสีโดยยูวี (Maeda 
& Naganuma, 1998) ตอมามีการศึกษาโดยการใชทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังท้ังในสัตวทดลองและ
มนุษย (Lee et al., 2006; Li, Shi, Li, Liu & Feng, 2010) แตเนื่องจากกลไกการทํางานของทรานเนซามิก
ยังไมแนชัด จึงมีการศึกษาเพิ่มเติมพบวาสามารถยับยั้งการสรางเมลานินจากการเพาะเล้ียงเซลลผิวหนัง
กําพราและเซลลสีของมนุษย (Maeda & Tomita, 2007)

 
โดยยับยั้งการทํางานของเซลลสีผานตัว กระตุน 

พลาสมิโนเจนชนิดยูโรไคเนส (Hashimoto, Prystowsky, Baird, Lazarus & Jensen, 1988; Jensen, John 
& Baird, 1990) ตอมามีการศึกษาในประเทศไทยในการเปรียบเทียบการรักษาฝาโดยใชยาทรานเน
ซามิกฉีดเขาใตผิวหนังกับการใชยา 3% ไฮโดรควิโนน พบวาการใช ทรานเนซามิกเอซิดฉีดเขาใต
ผิวหนังมีประสิทธิภาพเทาเทียมกับการใชยา 3% ไฮโดรควิโนน (พีรสักก นาควัชระ, 2552) 

จากขอมูลเบ้ืองตน จะเห็นไดวาฝานั้นเปนปญหาที่พบไดบอย และที่เร้ือรัง ถึงแมวาโรคนี้
จะไมไดเปนอันตรายรายแรงตอระบบอ่ืน ๆ หรือตอชีวิตแตอยางใด แตผูปวยท่ีเปนฝานั้นจะไดรับ
ผลกระทบท่ีสําคัญกวาทางรางกายคือทางดานจิตใจและอาจจะสงผลตอเนื่องถึงคุณภาพชีวิตท่ีลดลง 
(Balkrishnan et al., 2003; Cestari et al., 2007; Pawaskar et al., 2007) เนื่องจากความเช่ือตาง ๆ ของ
แตละวัฒนธรรม เชน ในชาวเอเชียเช่ือกันวาผูท่ีมีความผิดปกติของเม็ดสีท่ีใบหนามักจะโชคราย 
หรือในชาวลาตินอเมริกัน ผูท่ีมีความผิดปกติของเม็ดสีจะถูกมองวาเปนผูท่ีเสียโฉม และผูท่ีเปนฝา
นั้นจะบงบอกถึงสุขภาพท่ีไมดีและภาวะทุพโภชนาการ (Rendon, 2004) เพราะฉะน้ันปญหาน้ีจะ
เปนปญหาที่สําคัญและรอการแกไขอยูในปจจุบัน สวนในการรักษานั้นยังไมมีวิธีใดท่ีหายขาด แต
ในปจจุบันการรักษาท่ีเปนหลักคือการใชยาทาฝาสูตรผสม (Thada Piamphongsant, 1998) ซ่ึงเปน
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สวนผสมของไฮโดรควิโนน กรดวิตามินเอและสเตรียรอยด และการรักษาท่ีพบบอยท่ีใชรักษาฝาใน
ปจจุบันโดยเฉพาะในประเทศไทยคือการใชตัวยาทรานเนซามิกในการรักษาฝา ท้ังในรูปแบบการ
รับประทาน การทา และการฉีดใตผิวหนัง ผูวิจัยจึงออกแบบการวิจัยนี้มาเพื่อคนหาวิธีรักษาฝาท่ีมี
ประสิทธิภาพท่ีมากข้ึนกวาวิธีการที่มีในปจจุบัน คือศึกษาประสิทธิภาพของการใชยาทาฝาสูตรผสม 
รวมกับการใชทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังเปรียบเทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว
รวมท้ังศึกษาผลขางเคียง  

1.2 วัตถุประสงคการวิจัย 

1.2.1 เพื่อศึกษาเปรียบเทียบผลการรักษาของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคู
กับการทายาสูตรผสม และการทายาสูตรผสม  

1.2.2 เพื่อศึกษาผลขางเคียงของการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝา
สูตรผสม เปรียบเทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

1.2.3  เพื่อศึกษาปริมาณเม็ดสีบริเวณที่เปนฝาหลังจากหยุดการรักษาฝาเปนระยะเวลา 6 
สัปดาห (สัปดาหท่ี 12 ของการวิจัย) โดยเปรียบเทียบวิธีฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใช
ยาทาฝาสูตรผสม กับการใชยาทาฝาสูตรผสม  

1.2.4 เพื่อศึกษาความพึงพอใจของผูปวยในการรักษาฝาดวยการฉีดยาทรานเนซามิกใต
ผิวหนังรวมกับการใชยาทาฝาสูตรผสม เปรียบเทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว 

1.3 ความสําคัญของการวิจัย 

การศึกษาประสิทธิผลท้ังในระยะส้ันและระยะยาวของการรักษาฝาบนใบหนา โดยการฉีดยาท
รานเนซามิกเอซิดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม มีประโยชนคือทําใหทราบวา
วิธีการฉีดยาทรานเนซามิกเอซิดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม สามารถรักษาฝาใน
ระยะส้ันและระยะยาวดีกวาการทายารักษาฝาสูตรผสมอยางเดียวหรือไม และทราบถึงผลขางเคียงท่ี
อาจจะเกิดข้ึนจากการฉีดยาทรานเนซามิกเอซิดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม เพื่อ
เปนทางเลือกในการรักษาฝาอีกวิธีหนึ่งท่ีอาจมีประสิทธิภาพท้ังระยะส้ันและระยะยาวท่ีดีข้ึนกวาวิธีท่ี
มีอยูเดิม และสามารถลดผลขางเคียงจากการทายารักษาฝาสูตรผสมอีกดวย 
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1.4 สมมติฐานของการวิจัย 

การรักษาฝาโดยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตร
ผสมมีประสิทธิภาพมากกวาการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว  

1.5 ขอบเขตของการวิจัย 

1.5.1 กลุมประชากรท่ีใชในการศึกษา 
ประชากรหญิงและชายชาวเอเชียท่ีไดรับการวินิจฉัยวาเปนฝาบนใบหนาท้ังสองขาง และ

ผานเกณฑการคัดเลือกตามท่ีกําหนด 

1.5.2 กลุมตัวอยางท่ีใชในการศึกษา 
ประชากรอายุมากกวา 20 ปข้ึนไป ท่ีมีฝาบนใบหนาท้ังสองขาง ท่ีมารับการรักษาและติดตาม

ผลท่ีโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยแมฟาหลวง กรุงเทพมหานคร  

1.6 ขอจํากัดการวิจัย 

ไมสามารถทําการรักษาและติดตามผูปวยในระยะเวลานานไดเนื่องจากปจจัยทางดาน
เวลาที่มีกําหนด นอกจากนี้ยังไมสามารถตัดชิ้นเนื้อบริเวณที่เปนฝามาตรวจได เนื่องจากเปน
บริเวณใบหนาและผูเขารวมวิจัยไมยินยอม 

1.7 นิยามศัพทเฉพาะ 

1.7.1 Intradermal injection  
หมายถึง การฉีดตัวยาเขาผิวหนังในช้ันผิวหนังแท โดยฉีดจุดละ 0.05 มล. ของยาฉีด ฉีด 1 

จุดตอพื้นท่ีผิวหนัง 1 ตารางเซนติเมตร ความลึกประมาณ 1 มม. เทากันทุกจุด  

1.7.2 Tranexamic acid  
หมายถึง ยาทรานเนซามิก ชนิดฉีด ความเขมขน 250 มก./5 มล. นํามาเจือจางดวย น้ําเกลือ 

(0.9% normal saline solution) ใหมีความเขมขนเปน 10 มก./มล.  



 5 

1.7.3 Fixed triple combination cream 
คือยาทารักษาฝาท่ีมีสารออกฤทธ์ิหลัก 3 อยางคือ 4% Hydroquinone, 0.025% retinoic acid, 

0.1% triamcinolone acetonide  

1.7.4 Tyrosinase  
คือ เอนไซมหลัก ท่ีมีบทบาทสําคัญในกระบวนการสรางเม็ดสีเมลานิน  

1.7.5 เคร่ืองเมกซามิเตอร 18 (Mexameter MX 18)  
เปนเคร่ืองมือท่ีใชวัดความเขมของสีผิว โดยหัววัดของเคร่ืองจะปลอยแสงออกไปยัง

ผิวหนังเม่ือกดหัววัดลงผิวหนังเบา ๆ ในทิศทางท่ีต้ังฉาก จากนั้นแลวตัวหัววัดก็จะรับแสงสะทอน
กลับมา แลวจะคํานวณโดยใชสูตร  

MX = 500 log INFRARED – REFLECTION + LOG 5 
ออกมาเปนคาตัวเลข 3 หลัก นําคาเหลานี้มาเปรียบเทียบในการติดตามผลการรักษาตอไป  

1.7.6 Mean melanin index  
คือ คาท่ีไดจากการใชเคร่ือง Mexameter วัดคาความเขมของสีผิว (melanin) โดยมีความ

แมนยํา ±5% อานคาไดต้ังแต 1-1,000 (1=white, 1,000=black) โดยวัดบริเวณจุดกึ่งกลางรอยโรค วัด 
3 คร้ังในตําแหนงเดิม และนํามาหาคาเฉล่ีย  

1.7.7 Melasma Area and Severity Index (MASI)  
การใช Melasma Area and Severity Index (MASI) เปนการประเมินระดับความรุนแรงของ

ฝาโดยแบงบริเวณใบหนาออกเปน 4 บริเวณ คือ หนาผาก (forehead) โหนกแกมขวา (right malar) 
โหนกแกมซาย (left malar) คาง (chin) ทําการประเมินฝาแตละบริเวณโดยอาศัย 3 ตัวแปร คือ  

1.7.7.1 บริเวณท่ีถูกครอบคลุม (Area of involvement = A) มีคะแนน 0-6 คะแนน 
คะแนน 0 = No area of involvement 
คะแนน 1 = 0%-9%  
คะแนน 2 = 10%-29% 
คะแนน 3 = 30%-49% 
คะแนน 4 = 50%-69% 
คะแนน 5 = 70%-89% 
คะแนน 6 = 90%-100% 
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1.7.7.2 ความเขมของฝาเม่ือเทียบกับสีผิวปกติ (Darkness = D) มีคะแนน 0-4 คะแนน 
คะแนน 0 = indicates absent  
คะแนน 1 = slight 
คะแนน 2 = mild 
คะแนน 3 = marked  
คะแนน 4 = maximum 

1.7.7.3 ความสม่ําเสมอของฝา (Homogeneity) มีคะแนน 0-4 คะแนน 
คะแนน 0 = indicates absent  
คะแนน 1 = slight 
คะแนน 2 = mild 
คะแนน 3 = marked  
คะแนน 4 = maximum 

คํานวณคา MASI ตามสูตรดังนี้  
MASI = 0.3(DF+HF) AF+0.3(DMR+HMR) AMR+ 0.3(DML+HML) AML+ 0.1(DC+HC) AC 
แตเนื่องจากการวิจัยเปนการแบงคร่ึงหนา จึงปรับสูตรเปนดังนี ้
Right MASI score = Right Forehead 0.15 (D+H)A + Right Malar 0.3 (D+H)A + Right 

Chin0.05 (D+H)A 
คะแนนแตละขางมีไดต้ังแต 0-24 คะแนน 
กรณีท่ีคํานวณไดคะแนนมาซีออกมาสูง หมายถึงมีระดับความรุนแรงของฝามาก โดยจะ

ประเมินโดยแพทย 2 ทาน ท่ีไมเกี่ยวของกับการวิจัยและผานการอบรมวิธีสังเกตลักษณะทางคลินิก
ของฝาเรียบรอย ประเมินท่ี กอนการทดลองในสัปดาหท่ี 1, 2, 3, 4, 5, 6, 12 

D คือ ความเขม (darkness)  
H คือ ความสม่ําเสมอ (homogeneity)  
A คือ พื้นท่ี (area)  
F คือ หนาผาก (forehead)  
MR คือ แกมขวา (right malar)  
ML คือ แกมซาย (left malar) 
C คือ คาง (chin)  
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1.7.8 คะแนนความพึงพอใจในการรักษา (Global satisfactory)  
ประเมินความพอใจในผลการรักษาโดยผูเขารวมวิจัย มีคาต้ังแต -1 ถึง +4 โดยท่ี -1 คือ แย

ลง, 0 คือ ไมไดผล, +1 คือ ดีข้ึนนอยมาก (1-25%), +2 คือ ดีข้ึนนอย (26-50%), +3 คือ ดีข้ึนปาน
กลาง (51-75%), +4 คือ ดีข้ึนมาก (76-100%) 



 

บทที่ 2 

ทบทวนวรรณกรรม 

2.1 ฝา (Melasma) 

ฝาหรือท่ีรูจักกันในช่ือของ mask of pregnancy เปนความผิดปกติของการเม็ดสีท่ีพบได
บอยโดยเฉพาะผูปวยท่ีมีผิวสีเขม มีลักษณะเปนปนสีน้ําตาล หรือเทา มักพบในบริเวณท่ีสัมผัสกับ
แสงแดดมาก เชนหนาผาก โหนกแกม และเหนือริมฝปาก การรักษาฝาในปจจุบันมีหลายประเภท 
แตยังไมมีวิธีใดท่ีประสิทธิภาพสูงสุดและผลขางเคียงนอยท่ีสุด 

2.1.1 ระบาดวิทยา 
ฝา สามารถพบไดในทุกเช้ือชาติ (Clarys & Barel, 1998) แตพบบอยในชนเช้ือชาติเอเชียและ

แอฟริกัน-อเมริกัน (Arenas, 1996; Taylor, 2003) มักพบในเพศหญิงมากกวาเพศชายในอัตราสวน 2-24 
: 1 พบมากในวัยกลางคน ชวงอายุประมาณ 30-55 ป (Young & Ortonne, 2009) และพบมากในคนสีผิว
เขม (สีผิวระดับ 4, 5, 6) นอกจากนี้ยังถือวาฝาเปนภาวะความผิดปกติของเม็ดสีท่ีพบไดบอยท่ีสุดในคน
เอเชีย (Niwat Polnikorn, 2008)  

ในการสํารวจการเกิดฝาในประเทศอิหราน ปากีสถานและฝรั่งเศสนั้นสามารถพบไดในอัตรา
ท่ีสูงถึงรอยละ 5-46 (Estev, 1994; Iraji, 1998; Moin et al., 2006; Muzaffar et al., 1998) ในหญิง
ต้ังครรภพบการเกิดฝาไดถึงรอยละ 50-70 (Wong & Ellis, 1984) ในประเทศอเมริกาพบวาอุบัติการณ 
ของฝามีประมาณ 5-6 ลานคน ในประเทศไทยอุบัติการณของฝามีประมาณรอยละ 0.25-33 โดยเก็บ
ขอมูลจากผูปวยท่ีเขารับการรักษาในหนวยโรคผิวหนังตามจังหวัดตาง ๆ (Pichit Suvanprakorn, 1982) 
แตอยางไรก็ตามผูปวยบางสวนอาจรักษาตามคลีนิก สถานเสริมความงาม หรือซ้ือยารักษาเอง จึงคาด
วาอุบัติการณของการเกิดฝาท่ีแทจริงในประชากรนาจะมากกวาสถิติท่ีไดจากโรงพยาบาลตาง ๆ    
(กนกวลัย กุลทนันทน, 2548) 

2.1.2 พยาธิกําเนิดและพยาธิวิทยาของฝา 
ในผิวหนังบริเวณท่ีเปนฝาจะตรวจพบไมโตคอนเดรีย กอลจิ แอพพาราตัส เอนโด พลาสมิก  

เรติคูล่ัมชนิดหยาบ และไรโบโซม ในเมลาโนไซตมากวาผิวหนังปกติ (Kang et al., 2002) นอกจากนี้เม
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ลาโนไซตยังมีเดนไดรต ยาวข้ึนและเมลาโนโซม ระยะ III & IV มีจํานวนมากข้ึนในท้ังเซลลผิวหนัง
แทและหนังกําพรา แตขนาดของเมลาโนโซมปกติ (Jimbow, Quevedo, Prota & Fitzpatrick, 1999) ซ่ึง
หมายความวาผิวหนังบริเวณท่ีเกิดฝา เมลาโนไซตจะทํางานมากกวาปกติ เม่ือเมลาโนไซตผลิตเม็ดสีได
มากกวาปกติแลว จะสงไปท่ีเซลลผิวหนัง (keratinocyte) ทําใหผิวหนังบริเวณท่ีเปนฝามีสีเขมข้ึน 
(Morgan et al., 1975) อยางไรก็ตามสาเหตุท่ีกระตุนเมลาโนไซตยังไมทราบแนชัด แตคาดวาเกิดจาก
หลายปจจัยรวมกัน กรรมพันธุ และ ฮอรโมนเปนสวนสําคัญของการเกิดฝา รวมกับการมีแสงยูวีเปน
ตัวกระตุนท่ีสําคัญ นอกจากนี้ยังพบวายาคุมกําเนิด ฮอรโมนเอสโตรเจน การทํางานของรังไขและ
ไทรอยดท่ีผิดปกติ เนื้องอกรังไข เคร่ืองสําอาง อาหาร ยาท่ีเปนสาเหตุของการแพแสงแดด และยากัน
ชัก ยังเปนตัวกระตุนการเกิดฝาอีกดวย (Victor et al., 2004) โดยพบงานวิจัยท่ีมีขอมูลสนับสนุนสาเหตุ
ท่ีกระตุนการเกิดฝาดังนี้ 

2.1.2.1 รังสีอัลตราไวโอเลต เปนสาเหตุท่ีสําคัญในการกระตุนการเกิดฝา (Lerner & 
Fitzpatrick, 1995) รังสีอัลตราไวโอเลตชนิดเอและบี รวมท้ังแสงธรรมดาเปนตัวกระตุนใหเกิดฝา 
หรือทําใหฝาเปนมากข้ึน รังสีอัลตราไวโอเลต (UV) มีบทบาทสําคัญท่ีทําใหเกิดการสังเคราะหเม็ดสี 
โดยเฉพาะรังสีอัลตราไวโอเลตชนิดเอ (UVA) ซ่ึงมีความยาวคล่ืนในชวง 320-400 นาโนเมตร 
นอกจากนี้รังสี อัลตราไวโอเลต ยังกระตุนใหเกิดการจับกันของเซลลผิวหนัง (keratinocytes) และ
เซลลสรางเม็ดสีเมลานิน (melanocytes) ซ่ึงการจับกันนี้จะทําใหเกิดการหล่ังไซโตไคนของผิวหนัง
กําพรา (เอนโดธีลินส) โดยท่ีเอนโดธีลินส นั้นจะไปจับ ตัวรับบนผนังของเซลลสรางเม็ดสีและเปน
ตัวกระตุนท่ีมีศักยภาพสูงในการสังเคราะห เอนไซมไทโรสิเนส  ซ่ึงเปนเอนไซมหลักใน
ขบวนการสรางเม็ดสีเมลานิน ดังนั้นทําใหเกิดการสังเคราะหเม็ดสีเมลานินในเมลาโนโซมเพ่ิมมาก
ข้ึน ตอมาเมลานินแกรนูลสระยะโตเต็มท่ีจะถูกสงตอไปยังเซลลผิวหนัง (epidermal keratinocyte 
units) ซ่ึงเมลานินแกรนูลสในเซลลผิวหนังนี้ จะมีการผลัดเปล่ียนทุกวัน (Niwat Polnikorn, 2008) 

นอกจากนี้ยังมีรายงานท่ีสนับสนุนพบวาฝาสามารถจางลงไดในฤดูหนาวเนื่องจากมีปริมาณ
แสงแดดนอย (Mosher, Fitpatrick, Ortonne & Hori, 1999)  

2.1.2.2 ฮอรโมนตาง ๆ โดยเฉพาะฮอรโมนเอสโตรเจน ในป ค.ศ. 1994 การศึกษาของ 
แมคลอยด, เรนสัน และเมสัน (McLeod, Ranson & Mason, 1994) พบวา ฮอรโมน 17-เบตา-เอสต
ราไดออล สามารถเรงการทํางานของเอนไซมไทโรสิเนสในเซลลสรางเม็ดสีท่ีทําการเพาะเลี้ยงใน
หองทดลอง ซ่ึงเอนไซมไทโรสิเนสถือเปนเอนไซมหลักในกระบวนการสรางเม็ดสี ในผูท่ีใชยา
คุมกําเนิดชนิดรับประทานและหญิงต้ังครรภ จะพบอุบัติการณของฝาไดบอย (Baran & Maibach, 
editors, 1998) แมวาจะเช่ือกันวาฮอรโมน เชนเอสโตรเจนนั้นมีบทบาทสําคัญในการเกิดฝาแตพบวา
อุบัติการณการเกิดฝาในหญิงวัยหมดประจําเดือนท่ีไดรับการรักษาดวยฮอรโมนนั้นกลับมีนอย 
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(Mosher et al., 1999) และมีรายงานเพ่ิมเติมวาหลังจากผูปวยคลอดบุตรหรือหยุดยาคุมกําเนิด ฝาอาจ
จางลง (Resnik, 1967) นอกจากนี้ยังมีฮอรโมนตัวอ่ืน ๆ เชน โปรเจสเตอโรน แตยังไมทราบกลไก
ชัดเจน และความผิดปกติของรังไขเปนสาเหตุของฝาไดเชนกัน (Mosher et al., 1999)  

2.1.2.3 พันธุกรรม มีรายงานการเกิดฝาในครอบครัวถึงรอยละ 10-20 แตอุบัติการณนี้
ยังไมทราบแนชัดวามีปจจัยทางส่ิงแวดลอมเกี่ยวของดวยหรือไม (กนกวลัย กุลทนันทน, 2548) 

2.1.2.4 เคร่ืองสําอางบางชนิด การแพสวนผสมในเคร่ืองสําอางอาจทําใหเกิดรอยดําแบบ
ฝาได โดยสวนผสมเหลานี้อาจะเปนสารใหกล่ินหอมหรือสี และฝาท่ีเกิดมักเปนชนิดลึก (กนกวลัย 
กุลทนันทน, 2548) 

2.1.2.5 ยาตาง ๆ เชนยากันชักบางชนิดเชน ไฮแดนโทอีน (Hydantoin) และไดแลนติน 
(Dilantin) อาจเปนสาเหตุหนึ่งของฝาท่ีพบท้ังในเพศหญิงและเพศชายได (Champion, Burton, & 
Ebling, 1992) และยาท่ีใชรักษาในกลุมโรคแพแสง (phototoxic drugs) พบวาอาจเปนสาเหตุหนึ่งของ
ฝาไดเชนกัน 

2.1.2.6 อ่ืน ๆ เชนการขาดสารอาหารบางอยาง หรือมีการทํางานของตับผิดปกติ (กนกวลัย 
กุลทนันทน, 2548) 

ฝาอาจลดนอยลงไดหลังหยุดปจจัยกระตุนตาง ๆ เชนหลังคลอดบุตร,หยุดรับประทานยา
คุมกําเนิดหรือหลีกเล่ียงแสงแดด แมพบวาฝาอาจหายไดเองหลังหมดประจําเดือนแตพบวาผูปวย
สวนใหญท่ีเกิดฝาแลวหากไมไดรับการรักษามักปรากฎรอยโรคคงอยูตลอด นอกจากนี้ยังพบวามี
การกลับเปนซํ้าไดบอยหลังการรักษา (Niwat Polnikorn, 2008) 

2.1.3 ลักษณะทางคลินิก 
มักพบรวมกันเปนจุดหรือเปนปนสีน้ําตาลออนจนถึงน้ําตาลเขม หรือสีเทาอมน้ําเงิน ขอบชัด

แตไมเรียบ อาจพบลักษณะท่ีเปนรางแหไดบอย บริเวณท่ีโดนแดดจะมีสีเขมมากกวาบริเวณอ่ืน มักพบ
บริเวณใบหนาโดยเฉพาะบริเวณที่ถูกแสงแดด เชน โหนกแกม หนาผาก จมูก เหนือค้ิว และบริเวณ
เหนือริมฝปาก การกระจายตัวพบเทากันท้ัง 2 ขางของใบหนา ประเภทของฝายังแบงออกเปนหลาย
ชนิด ตามตําแหนงการกระจายตัวของฝา ตามลักษณะทางพยาธิวิทยา และตามระดับความเขม ความต้ืน
ลึกของฝาท่ีประเมินไดจากการใช Wood’s Lamp (Victor et al., 2004; Zoccali, Piccolo, Allegra & 
Giuliani, 2010) 

ฝา แบงตามลักษณะการกระจายตัวไดดังนี้ (Kameyama et al., 1993)  
1. Centrofacial พบบริเวณหนาผาก จมูก โหนกแกมท้ัง 2 ขาง และเปนชนิดท่ีพบบอย

ท่ีสุด คือประมาณ 2 ใน 3 ของผูปวยฝา 
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2. Malar พบประมาณรอยละ 20 ของผูปวย โดยจะพบอยูเฉพาะบริเวณแกมท้ัง 2 ขาง
และจมูก 

3. Mandibular พบบริเวณแกมท้ัง 2 ขาง และตามแนวของกระดูกขากรรไกร โดยจะ
พบประมาณรอยละ 15 

นอกจากนี้ยังสามารถแบงชนิดของฝาไดตามลักษณะทางพยาธิวิทยาอีกเปน 3 ประเภท ซ่ึง
สามารถแยกกันไดคราว ๆ จากลักษณะภายนอก โดยใชอุปกรณการตรวจฝา (Wood’s lamps) (Sanchez 
et al., 1981) ดังนี้  

1. Epidermal type เกิดจากการเพิ่มเม็ดสีเมลานินในช้ันหนังกําพรา โดยอาจกระจายอยู
ต้ังแตช้ันเบซอลข้ึนไปถึงช้ันสตราตัม คอรเนียม โดยลักษณะทางคลินิกนั้นมักพบมีขอบเขตชัดและ
มีสีเขมข้ึนเม่ือสองดวยอุปกรณตรวจฝา  

2. Dermal type เกิดจากเม็ดสีเมลานินอยูในช้ันหนังแท ซ่ึงจะเห็นเซลลเมลาโนฟาจ อยู
โดยรอบหลอดเลือดในบริเวณผิวหนังแทช้ันบนและช้ันกลาง โดยสีของบริเวณผิวหนังดังกลาวมัก
ไมเปล่ียนแปลง เม่ือสองดวยอุปกรณตรวจฝา 

3. Mixed type มีพยาธิสภาพของฝาชนิดต้ืนและลึก รวมกัน เม่ือสองดูดวยอุปกรณ
ตรวจฝาจะเห็นบางบริเวณท่ีชัดข้ึน และบางบริเวณก็ไมมีการเปล่ียนแปลง 

โดยการแบงตามลักษณะนี้ จะชวยในการพยากรณการรักษาไดดียิ่งข้ึน โดยฝาชนิดตื้นจะ
รักษาไดงายกวาชนิดลึกและผสม (กนกวลัย กุลทนันทน, 2548; Taylor & Anderson, 1994) 

2.1.4 การรักษา 
 อยางไรก็ตามการรักษาฝาในปจจุบันยังไมประสบผลสําเร็จเทาท่ีควร (Yoshimura et al., 2006) 
และไมมีวิธีการใดไดผลดีแนนอน (Lee et al., 2002; Rendon & Berneburg, 2006; Rusciani et al., 2005) 

มีการศึกษาของ Pigmentary Disorder Academy (PDA) เกี่ยวกับการรักษาฝาโดยวิธีตาง ๆ และมีการ
สรุปการรักษาไดดังนี้ 

2.1.4.1 การหลีกเล่ียงปจจัยกระตุนตาง ๆ เชน แสงแดด ยาฮอรโมน ยา เคร่ืองสําอาง 
2.1.4.2 ใชครีมกันแดดท่ีสามารถกันไดท้ังยูวีเอและบี (Thada Piamphongsant, 1998) 

และควรทาครีมกันแดดท่ีมีฤทธ์ิปองกันกวางนี้ทุกวันตอเนื่องเพ่ือลดการกระตุนการทํางานของ
เซลลเมลาโนไซทเม่ือตองเผชิญแสงแดด 

2.1.4.3 การทายาลดการสรางของเม็ดสี ซ่ึงการใชยาทาจะเหมาะสมกับฝาชนิดต้ืน (ฝา
ช้ันหนังกําพรา) เชน การใชไฮโดรควิโนน อนุพันธของกรดวิตามินเอ อะซาเลอิก เอซิด รูซินอล โคจิก
เอซิด หรือสารสกัดจากธรรมชาติอ่ืน ๆ ท่ีชวยทําใหผิวขาวข้ึน ซ่ึงแมวาสารออกฤทธ์ิใหม ๆ เหลานี้ จะ
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มีผลขางเคียงท่ีนอยกวาการใช ไฮโดรควิโนน แตก็ยังไมมีสารใดที่สามารถใหผลการรักษาท่ีรวดเร็ว 
และมีประสิทธิภาพไดเทียบเทาการใชไฮโดรควิโนน  

ยาท่ีนิยมใชในปจจุบัน ไดแก  
1. ไฮโดรควิโนน (HQ) เปนสารประกอบไฮดรอซีฟโนลิกถูกคนพบมานานกวา 50 ป 

เปนสารเคมีฟอกสีท่ีรูจักกันดีและไดรับความนิยมมากท่ีสุด (Grimes,1995; Rendon & Berneburg, 
2006) โดยสารนี้จะยับยั้งเอนไซมไทโรซิเนส ทําใหการสังเคราะหเม็ดสีเมลานินนอยลง นิยมใชความ
เขมขนต้ังแต 2-5% ทาติดตอกันนาน 3-6 เดือนจึงจะเร่ิมเห็นผล 

ในป ค.ศ. 1983 วาสเควซ และซานเชซ (Vazquez & Sanchez, 1983) ไดทําการศึกษา
ประสิทธิภาพของยา 3% ไฮโดรควิโนน และครีมกันแดด เทียบกับทายา 3% ไฮโดรควิโนนอยาง
เดียว ในผูปวยท่ีเปนฝาจํานวน 53 คน พบวากลุมท่ีทาท้ังไฮโดรควิโนนและครีมกันแดดชนิด
ปองกันกวาง ใหผลท่ีดีกวาคือมีฝาจางลงรอยละ 96.2 สวนกลุมท่ีทาเฉพาะยาไฮโดรควิโนนมีฝาจาง
ลงรอยละ 80.7 

การศึกษาความเขมขนท่ีเหมาะสมในการใชไฮโดรควิโนน การทดลองใช 2% เทียบกับ 
5%ไฮโดรควิโนน ในการรักษาภาวะสีผิวเขมผิดปกติพบวาไมมีความแตกตางกันในประสิทธิภาพของ
ยาในการลดความเขมของสีผิว (Arndt & Fitzpatrick, 1965) เชนเดียวกับการทดลองใช 3% กับ 6%      
ก็ใหผลไมแตกตางกัน แตใหผลการรักษาดีข้ึนอยางชัดเจนเม่ือเทียบกับยาหลอก และพบวาตัวยา
ไฮโดรควิโนน สามารถทําใหสีของฝาจางลงไดประมาณรอยละ 80 ถึงแมวาไฮโดรควิโนนคอนขางจะ
ปลอดภัยแตก็ยังพบผลขางเคียงเกิดข้ึนไดหลายประการท้ังเฉียบพลันและเรื้อรัง เชน พบเปนผ่ืนแพ
สัมผัสในบริเวณท่ีทายา สีเล็บผิดปกติไป เปนตน นอกจากนี้แลวยังมีผลตอผิวหนังปกติขางเคียงทําให
ผิวขางเคียงมีสีจางลงไปดวย สวนผลในระยะยาวน้ันจะพบเปนออโครโนซิส และคอลลอยดมิเลียม 
(กนกวลัย กุลทนันท, 2548; Hardwick, Gelder & Merwe, 1998; Findlay, Morrison & Simson, 1995) 
ซ่ึงมักจะพบในผูท่ีใชยาในความเขมขนสูง ๆ เปนเวลานานหลายปตอเนื่องกัน 

2. เตรติโนอิน สามารถนํามาใชในการรักษาสีผิวเขมชนิดตื้น เนื่องจากออกฤทธ์ิเรงให
เซลลผิวหนังแบงตัวเพิ่มมากข้ึนและยับยั้งกระบวนการสรางเม็ดสี (Pathak, Fitzpatrick & Jraus, 
1986) ทําใหสีฝาจางประมาณรอยละ 68 และพบผลขางเคียงเล็กนอยเทานั้น เชน ผิวแดงในบริเวณท่ี
ทายาและลอกเปนขุย (Kimbrough-green et al., 1994) แตผลการรักษาจะคอนขางชาจึงมักใชรวมกับ
ยาตัวอ่ืน  

3. เสตรียรอยดชนิดทา ยังไมทราบกลไกการออกฤทธ์ิท่ีแนชัด แตเช่ือวามีผลโดยตรงตอ
การสังเคราะหเม็ดสีเมลานิน และมีผลตอการทําหนาท่ีของเมลาโนไซต (Kanwar, Dhar & Kaur, 1994) 
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มักนิยมใชรวมกับยาตัวอ่ืน เชน เตรติโนอิน และไฮโดรควิโนน เพื่อลดผลขางเคียง ผลขางเคียงท่ีพบ
บอยเชนผิวบางลง สิว หรือเสนเลือดฝอยใตผิวเห็นชัดเจนข้ึน (Mosher et al., 1999) 

4. อะซีเลอิกเอซิด เปนไดคารบอซีลิกเอซิด ซ่ึงสังเคราะหมาจากเช้ือรา ออกฤทธเฉพาะ
ตอเซลลเม็ดสีท่ีทํางานเพ่ิมข้ึน หรือท่ีผิดปกติ โดยไปยับยั้งการสรางดีเอ็นเอ และยับยั้งเอนไซมไม     
โตรคอนเดรียล ออกซิโดรีดักเตส มีการศึกษาการยาทาอะซีเลอิกเอซิดในความเขมขน 20% พบวา
ไดผลในการรักษาฝาใกลเคียงกับ 4% ไฮโดรควิโนน แตใชเวลานานอาจถึง 6 เดือน (Verallo-Rowell, 
Verallo, Graupe, Lopez-Villafuente & Garcia-Lopez, 1989) ผลขางเคียงท่ีพบคืออาการคัน ผ่ืนแดง ผิว
ลอกเปนขุย แตไมพบผลตอระบบอ่ืนของรางกาย  

5. โคจิกเอซิด ออกฤทธ์ิยับยั้งหนาท่ีของไทโรซิเนส เชนเดียวกับ ไฮโดรควิโนน ใน
กรณีท่ีใช ไฮโดรควิโนน และไกลโคลิกเอซิดแลวไมตอบสนองตอการรักษา การใช โคจิกเอซิดทา
รวมจะทําใหฝาจางลงยิ่งข้ึน (Garcia & Fulton, 1999) 

6. เอ็น-อะซีติล-5 ซิสตามินิลฟนอล จากการทดลองในสัตวทดลองพบวาสามารถ
ยับยั้งการสังเคราะหเม็ดสีเมลานินไดดีมาก และเม่ือนํามาศึกษาในคนพบวาคนท่ีเปนฝา 9 คน ใน 12 
คนฝาจางลงและผลขางเคียงจากยาพบนอยมาก นอกจากนี้ยังพบวาจํานวนของเมลาโนโซมและ
จํานวนของเม็ดสีเมลานินในเซลลผิวหนังลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (Jimbow, 1991) 

7. วิตามินซี เปนสวนสําคัญในการสังเคราะหเสนใยคอลลาเจน (collagen) และเปน
สารตานอนุมูลอิสระ (antioxidant) มีการศึกษาพบวาวิตามินซีมีผลในขบวนการสังเคราะหเม็ดสีเม
ลานินอีกดวย (Pinnel, 2003)  

8. การรักษาแบบผสม จากการทบทวนของ Pigmentary disorders Academy (Rendon & 
Berneburg, 2006) พบวาการรักษาหลักของฝาคือทริปเปลคอมบิเนช่ันครีมหรือ ดูโอคอมบิเนช่ัน 
(ไฮโดรควิโนน & ไกลโคลิกเอซิด) หรือไฮโดรควิโนน, เตรติโนอิน หรืออะซีเลอิกเอซิด นอกจากนี้ยัง
มีการวิจัยสนับสนุนจาก ในป ค.ศ. 2006 คุปตะ, โกลเวอร,  โนวริ และเทเลอร (Gupta, Gover, Nouri & 
Taylor, 2006) พบวาการใชยาทาฝาสูตรผสมรวมกับการใชครีมกันแดดนั้น เปนการรักษาหลักของฝา  

ปจจุบันสูตรผสมท่ีใชกันอยางแพรหลายคือ สูตรคลิกแมน (Kligman & Willis, 1975) 
ประกอบดวย 5% ไฮโดรควิโนน, 0.1% เด็กซาเมทาโซน และ 0.1% เตรติโนอิน เนื่องจากยับยั้งการ
สังเคราะหเม็ดสีเมลานินไดอยางดี และไดผลดีกับการรักษาฝาชนิดต้ืน แตผลขางเคียงก็ยังพบอยาง
ตอเนื่อง จึงมีการปรับปรุงสูตรยาอีก เชน ครีมรักษาฝาสูตรผสม (4% ไฮโดรควิโนน, 0.05% เตรติโนอิน, 
0.01% ฟลูโอซิโนโลอิน อะซีโตไนด)  

ในป ค.ศ. 2007 เฟอรไรรา, ฮัสสัน, ซิททารท และลอรเดส (Ferreira, Hassun, Sittart & de 
Lourdes, 2007) ไดทําการทดลองระหวางทาครีมทาฝาสูตรผสมเปรียบเทียบกับการทา 4% ไฮโดรควิโนน 
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ในคนท่ีเปนฝาระดับปานกลางถึงรุนแรง จํานวน 120 คน เปนเวลา 8 สัปดาห เพื่อเปรียบเทียบ
ประสิทธิภาพและผลขางเคียงของยาพบวาครีมทาฝาสูตรผสมชวยใหฝาจางลงและไดผลท่ีดีกวา 4%
ไฮโดรควิโนน ต้ังแตสัปดาหท่ี 4 ของการทดลอง โดยท่ีผลขางเคียงไมแตกตางกัน  

ผลขางเคียงท่ีพบสวนมากจะเปนอาการผิวแดง ลอกเปนขุย แสบรอน แหงและคัน ซ่ึงเปน
ผลขางเคียงเล็กนอย ไมมีอาการรุนแรง (Chan et al., 2008) สวนผลขางเคียงในเร่ืองของภาวะโอโครโน
ซิสพบไดนอยหรือไมพบเลย โดยมีขอมูลจาก กริมเมส และคณะ ในป ค.ศ. 2010 (Grimes et al., 2010) 
ท่ีไมพบผลขางเคียงภาวะโอโครโนซิสเลยในผูเขารวมวิจัย เม่ือใชยานี้ตอเนื่องเปนเวลานานอยางนอย 
24 สัปดาห  

9. ทรานเนซามิกเอซิด ออกฤทธ์ิยับยั้งการเปล่ียนพลาสมิโนเจนเปนพลาสมิน ทําให
การหล่ังของอะแรชิโดนิกเอซิด และการสรางพรอสตาแกลนดินลดลง จึงทําใหเอนไซมไทโรซิเนส
ทํางานลดลง เปนผลใหการสรางเม็ดสีลดลง จึงทําใหฝาจางลง (รายละเอียดจะกลาวในหัวขอยา 
ทรานเนซามิกตอไป) 

10. การผลัดเซลลผิว หลักการคือการทําใหผิวหนังกําพราท่ีมีเม็ดสีเมลานินหลุดลอก
ออก เชน การใช ไกลโคลิกเอซิด (GA) ไตรคลอโรอะซิติก เอซิด (TCA) หรือการผลัดผิวรวมกับ
ทายา (Katsambas & Syngros, 1997)  

11. การกรอหนา (dermabrasion) คือการใช เกร็ดอัญมณีขนาดเล็กมากเสนผาน
ศูนยกลาง ประมาณ 80-100 μm ซ่ึงผลึกคริสตัลท่ีนิยมใช ไดแก อะลูมิเนียมออกไซดโดยใหวิ่งตาม
การพนของเคร่ืองปมในกระบอกสูญญากาศท่ี ปลอดเช้ือ (air flow in sterile closed system) โดยมี
การปรับความแรง ความเร็วในการพนผลึกดังกลาวไดตามตองการของผูใช ผลการรักษามักจะ
ไดผลดีสําหรับฝาบริเวณหนังกําพรา ขอดีของการกรอผิวแบบไมโครเดอรมาเบรชั่นคือ ฝาจางได
เร็ว ราคาไมแพง เห็นความแตกตางในทันทีท่ีทําเสร็จผิวหนาขาวข้ึนหลังทําผิวหนาไมลอกเปนขุย 
แตผลขางเคียงท่ีพบคืออาจทําใหเกิดจุดท่ีคลํ้าข้ึนกวาเดิมหลังการรักษาได (Somyos Kunachak, 
Panadda Leelaudomlipi & Sansanee Wongwaisayawan, 2001) 

12. Skin needling เปนการใชเคร่ืองมือที่เรียกวา เดอรมาโรลเลอร มีลักษณะเปนลูกกล้ิงท่ี
มีเข็มเล็ก ๆ จํานวนมาก ขนาดเสนผานศูนยกลาง 0.25 มม. ยาว 1.5 มม. กล้ิงไปบนผิวหนัง เข็มจะลงได
ลึกถึงช้ันหนังแท (Camirand & Doucet, 1997) เพื่อกระตุนการสรางคอลลาเจนและอีลาสตินใหม 
นอกจากนี้ผิวหนังจะมีรูขนาดเล็กจํานวนมากทําใหเม่ือทายาลงไป จะสามารถซึมสูช้ันผิวหนังไดลึก
และไดผลกวาการทายาธรรมดาท่ัวไปถึง 40 เทา ทําใหประสิทธิภาพในการรักษามีมากยิ่งข้ึน 

13. การรักษาอ่ืน ๆ เชน การใชเลเซอรและแสงความเขมสูง (Intense Pulse Light: IPL) 
แตอาจทําใหเกิดจุดท่ีคลํ้าข้ึนกวาเดิมหลังการรักษาได ซ่ึงการรักษาเหลานี้ยังไมมีวิธีใดท่ีไดผลดี
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แนนอนพบวาฝาบางชนิดดื้อตอการรักษา (Refractory melasma) พบการกลับเปนซํ้าหลังหยุดการรักษา 
หรือบริเวณท่ีรักษามีสีเขมข้ึน (Hyperpigmentation) หรือขาวมากกวาผิวปกติ (Hypopigmentation) 
หลังการรักษาได (Sermsub Bedavanija & Kittisak Suthamjariya, 2006; Niwat Polnikorn, 2001) 

2.2 การสังเคราะหเม็ดสีเมลานิน (Melanogenesis) 

เมลาโนไซตมีตนกําเนิดมาจากสวนลางของการปดของทอประสาท ตอมาจะเคล่ือนท่ีมาอยู
ระหวางช้ันมีโซเดิรม และเอ็กโตเดิรม สวนตัวออนของเมลาโนไซตจะอยูท่ีรูขุมขน เมลาโนไซต
สวนมากจะพบที่ผิวหนังและรูขุมขน โดยจะผลิตเม็ดสีซ่ึงเรียกวาเมลานิน บรรจุอยูในถุงซ่ึงเรียกวา
เมลาโนโซม เมลาโนไซตจะสงผานเมลาโนโซมไปสูเซลลผิวหนังอยางตอเนื่อง เนื่องจากเซลล
ผิวหนังจะหลุดไปอยางตอเนื่องเชนกัน โดยการเซลลผิวหนังจะมีหนาท่ีควบคุมการทํางาน การ
สังเคราะหเมลานิน และการมีชีวิตของเมลาโนไซตและปจจัยท่ีกระตุนเซลลผิวหนังมากท่ีสุดคือรังสี
ยูวี (Park, Pongpudpunth, Lee & Taar, 2008) 

เม็ดสีเมลานินของผิวหนังมนุษยแบงออกเปน 2 ชนิดคือ ฟโอเมลานิน (เมลานินสีเหลือง
แดง) และ ยูเมลานิน (เมลานินสีดําหรือน้ําตาล) โดยตัวท่ีสําคัญตอการกําหนดสีผิวคือยูเมลานิน ใน
ขบวนการสังเคราะหเม็ดสีเมลานินนั้น พบวา เอนไซมไทโรสิเนส (Tyrosinase) เปนเอนไซมหลัก
ในขบวนการสังเคราะหเม็ดสีเร่ิมจากสารตั้งตน คือ แอล-ไทโรซีน จะถูกออกซิไดซ ไปเปน แอล-
3,4-ไดไฮฟรอซีฟนิล-อะลานีน (โดปา) แลวถูกออกซิไดซตอเปน โดปา-ควิโนน และกลายเปนลิว
โคโดปาโครม (Leuco DOPA chrome) และโดปาโครม (DOPA chrome) ตามลําดับ จากนั้นจะมี
การเปล่ียนแปลงไปใน 2 ทิศทางคือ 

1. ดีคัลเลอรไรเซช่ัน (decolorization) อยางชา ๆ ไปเปน ไดกา (DHICA) 5,6-ไดดรอซีอิน
โดล-2 คาบอกไซลิกเอซิด (5,6-didroxyindole-2 carboxylic acid) และจะเปนไดกาซ่ึงมีสีน้ําตาล 

2. โดปาโครม (DOPA chrome) จะเสียกลุมคารบอซี (Carboxy group) ไปเปน ได (DHI) 
5,6-ไดไฮดรอซีอินโดล (5,6-dihydroxy indole) แลวถูกออกซิไดซ ตอไปเปนอินโดล-5,6 ควิโนน 
(Indole-5,6 quinone) และได ตามลําดับ ซ่ึงจะเปนเม็ดสีท่ีมีน้ําหนักโมเลกุลมาก และมีสีดํา 

สวนการเกิดฟโอเมลานินจะตองการกลูตาไทโอน หรือซิสตีอีนเพื่อจะเปล่ียนโดปาควิโนน
เปน อะลานิล-ไฮดรอซี-เบนโซไทอะซีน (Alanyl-hydroxy-benzothiazine) (Pawelek & Chakrabort, 
1998; Mosher et al., 1999) ดังภาพประกอบตอไปนี้  
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จาก  Mosher, D. B., Fitpatrick, T. B., Ortonne, J. P. & Hori, Y.  (1999).  Disorder of 
pigmentation.  In I. M. Freedberg, A. Z. Eisen, K. Wolff, K. F. Austen, L. A. Goldsmith, S. 
I. Katz & T. B. Fitzpatrick (Eds.), Fitzpatrick’s dermatology in general medicine (5th ed., 
pp. 936-1017).  New York: McGraw-Hill. 

ภาพท่ี 2.1  ข้ันตอนการสังเคราะหเม็ดสีเมลานิน  

โดยสีผิวของมนุษย จะแบงไดเปนหกชนิด ข้ึนกับ สีผิวพื้นฐานตามเช้ือชาติ (constitution skin 
color) และสีผิวตามการตอบสนองตอรังสีอัตราไวโอเลต (facultative skin color) (Mosher et al., 1999) 
ดังนี้ 
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ตารางท่ี 2.1  ชนิดของผิวหนงั (skin type) ตามหลักเกณฑมาตรฐาน ของ Fitzpatrick  

Skin phenotype สีผิว 
การตอบสนองตอ 

UV 
ประวัติการเกิดผิวไหม การมีผิวสีแทน 

1  ขาวซีด  แพงายมาก , ++++  เกิดงาย  ไมมี  
2  ขาว  งาย, +++  เกิดงาย  มีเล็กนอย  
3  ขาว  งาย, +++  ปานกลาง  ปานกลาง  
4  น้ําตาลออน  ปานกลาง, ++  เล็กนอย  งาย  
5  แทน  เล็กนอย, +  นอยมาก  งายและ

กระจาย  
(สีน้ําตาลดํา)  

6  น้ําตาลเขม  นอยมาก, 0 - +  ไมเคย  งาย และ
กระจายหรือ 
ดํา (สีดํา)  

จาก  Cripps, D. J.  (1981).  Natural and artificial photoprotection.  J Invest Dermatol, 77, 154-
157. 

2.3 การตอบสนองของเม็ดสีตอแสงแดด  

สีผิวท่ีเขมข้ึนหลักจากผิวหนังสัมผัสกับแสงแดด เกิดเนื่องจากการสังเคราะหเม็ดสีเมลานินจะ
ถูกกระตุน การเปล่ียนแปลงเหลานี้พบวาเกิดจากความตางกันของการทํางานของเมลาโนซัยท 
(melanogenesis and proliferation) ขนาดและจํานวนของเมลาโนโซม ไมไดข้ึนอยูกับความแตกตางของ
จํานวนเมลาโนซัยทในแตละคน แตมีเอนไซมไทโรซิเนสเปนเอนไซมหลักในกระบวนการนี้ และ
พบวาปริมาณของเอนไซมไทโรซิเนสมีความสัมพันธโดยตรงกับสีผิวและจํานวนของเม็ดสี เมลานิน 
(Kameyama et al., 1993) เม่ือทําการศึกษาเปรียบเทียบระหวางผิวหนังบริเวณท่ีสัมผัสแสงพบวาจะมี
ปริมาณของโดปา สูงกวาบริเวณท่ีไมสัมผัสแสงอยางชัดเจน และพบวาหลังจากโดนรังสีอัตราไวโอ
เลตจะเกิดการเปล่ียนแปลงหลายอยางตอฮอรโมน ไซโตไคน และโกรวธ แฟกเตอร ของเซลลผิวหนัง 
เชน มีการสังเคราะหอินเตอรลิวคิน-1 (interleukin-1) และทูเมอร เนโครซิส แฟกเตอร แอลฟา (tumor 
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necrosis factor α) จากเซลลผิวหนังหลังจากการโดนแสง (Cole, 1994) รังสีอัลตราไวโอเลตมีผลตอ
การสังเคราะหเม็ดสีเมลานินแบงเปน 3 ข้ันตอน ดังนี้  

1. พลังงานจากรังสีอัตราไวโอเลตจะเปนตัวชวยออกซิไดซไทโรซีนไปเปนโดปาซ่ึงจะไป
มีผลตอปฏิกิริยาไทโรซีน-ไทโรซิเนส  

2. ปริมาณของกลุมซัลฟไฮดริลในผิวหนังกําพราลดลงหลังจากโดนรังสีอัลตราไวโอเลต
ทําใหขบวนการยับยั้งไทโรซิเนสตามธรรมชาติหมดไป  

3. อุณหภูมิของผิวหนังจะสูงข้ึนหลังจากท่ีโดนรังสีอัตราไวโอเลตและอุณหภูมิท่ีเพิ่มข้ึนนี้
จะเปนตัวเรงการสังเคราะหเม็ดสีเมลานิน สีผิวท่ีเขมข้ึนเฉพาะท่ีจากการไหมหรือการสัมผัสกับ
ความรอนซํ้าซากเปนเวลานาน ๆ เกิดจากความรอนกระตุนการสังเคราะหเม็ดสีเมลานินโดยตรง
โดยจะไปเรงปฏิกิริยาออกซิเดช่ันของเอนซัยมไทโรซิเนสและไปเพิ่มอัตราออกซิเดช่ันของกลุม
ซัลฟไฮดริล  

2.4 ทรานเนซามิก เอซิด (Tranexamic acid)  

2.4.1 ชื่อเหมือน 
2.4.1.1 Tranexamic acid  
2.4.1.2 trans-4-aminomethyl-cyclohexane carboxylic acid 
2.4.1.3 AMCHA  
มีสูตรเคมี C

8
H

15
NO

2 
น้ําหนักโมเลกุล 157.2 ดาลตัน pH 6.5-8 ละลายนํ้าไดดี ละลายใน

แอลกอฮอลไดเล็กนอย แตไมละลายในอีเทอร (MICROMEDEX® Healthcare Series, 2001) 

2.4.2 เภสัชวิทยาคลินิก  
ทรานเนซามิกเอซิดเปนอนุพันธของไลซีน (lysine analog) มีฤทธ์ิยับยั้งพลาสมิน (plasmin) 

โดยการจับกับตัวรับท่ีเปนไลซีนของพลาสมิโนเจน (plasminogen) การจับกับตัวรับเปนแบบไมถาวร 
(reversible) สงผลใหพลาสมิโนเจนไมสามารถเปล่ียนเปนพลาสมินได ซ่ึงพลาสมินจะทําหนาท่ีลดการ
เกาะตัวของเกร็ดเลือด โดยลดจํานวนของตัวรับจีพีIบี/IX (GPIb/IX) บนเกร็ดเลือด และกระตุนการ
สลายตัวของไฟบริน (fibrin) (Hardy & Desroches, 1991; Mahdy & Webster, 2004; MICROMEDEX® 
Healthcare Series, 2001) 

การเปล่ียนพลาสมิโนเจนไปเปนพลาสมิน ยังมีตัวกระตุนอีก 2 ชนิดซ่ึงพบในกระแสเลือด
คือตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดเนื้อเยื่อ (tissue-type plasminogen activator, t-PA) ซ่ึงจะสังเคราะห
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และหล่ังจากเซลลเยื่อบุหลอดเลือด และตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดยูโรไคเนส (urokinase-type 
plasminogen activator, u-PA) ซ่ึงจะจับกับตัวรับท่ีเฉพาะเจาะจงทําใหเกิดการกระตุนการเปล่ียนพ
ลาสมิโนเจนไปเปนพลาสมิน และมีสวนในการเกิดสรางใหมและการซอมแซมเนื้อเยื่อ (Hardy & 
Desroches, 1991; Mahdy & Webster, 2004; MICROMEDEX® Healthcare Series, 2001) 

ท้ังตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดเนื้อเยื่อ และตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดยูโรไคเนส จะพบ
ท่ีเซลลผิวหนังดวย (Isseroff, Fusenig & Rifkin, 1983; Isseroff & Rifkin, 1983; Jensen, Christensen, 
Ebbesen, Gliemann & Andreasen, 1990; Jensen, Baird et al., 1990) แตจะมีการหล่ังเฉพาะตัวกระตุน
พลาส   มิโนเจนชนิดยูโรไคเนส (Hashimoto, Prystowsky, Baird, Lazarus & Jensen, 1988) โดย
ตัวกระตุน พลาสมิโนเจนชนิดยูโรไคเนส มีการทํางานคลายกับฮอรโมน ทําใหเซลลผิวหนังมีการ
เจริญเติบโตมีการเปล่ียนแปลงและการเคล่ือนท่ี (Green, 1977; Morioka, Lazarus, Baird & Jensen, 
1987) ในขณะท่ีเซลลเม็ดสีมีการผลิต t-PA แตไมคอยพบตัวกระตุน พลาสมิโนเจนชนิดยูโรไคเนส 
(Hashimoto et al., 1986) ซ่ึงความสัมพันธระหวางตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดยูโรไคเนส การสราง
เม็ดสีและการยับยั้งการทํางานของเม็ดสีของทรานเนซามิกยังไมทราบแนชัด (Maeda & Tomita, 2007) 
แตมีการศึกษาพบวาทรานเนซามิกสามารถลดการทํางานของเซลลเม็ดสีไดมีกระบวนการอยูท่ีการ
ทํางานระหวางเซลลผิวหนังกับเซลลเม็ดสี โดยไมมีผลตอเซลลเม็ดสีโดยตรง และเม่ือเพิ่มระดับความ
เขมขนของระดับยาจะพบวาการทํางานของเซลลสีก็ยิ่งลดลงดวย  

 

จาก  Lee, H. J., Park, J. G., Lim, S. H., Kim, J. Y., Ahn, K. Y., Kim, M. Y. & Park, Y. M.  
(2006).  Localized intradermal microinjection of tranexamic acid for treatment of melasma 
in asian patients: A preliminary clinical trial.  Dermatol Surg, 32(5), 626-631. 

ภาพท่ี 2.2  สูตรเคมีของยาทรานเนซามิก  
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จาก  Hashimoto, K., Prystowsky, J. H., Baird, J., Lazarus, G. S. & Jensen, P. J.  (1988).  
Keratinocyte urokinase-type plasminogen activator is secreted as a single chain precursor. 
The Journal of investigative dermatology, 90(6), 823-828. 

ภาพท่ี 2.3  การทํางานของยาทรานเนซามิก 

2.4.3 เภสัชจลศาสตร 
ความเขมขนของยาท่ียับยั้งการละลายล่ิมเลือดคือ 5-10 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร ระดับความ

เขมขนของยารับประทานสูงสุดคือ 13.83-16.41 (ยารับประทาน 1300 มิลลิกรัม-3900 มิลลิกรัม) และ
ระดับความเขมขนของยาฉีดทางหลอดเลือดสูงสุดคือ 81-86 มิลลิกรัม (ยาฉีดทางหลอดเลือด 1 กรัม) 
โดยความเขมขนของยาในขนาดท่ีเกิดการสลายล่ิมเลือดจะคงอยูในเนื้อเยื่อตาง ๆ ไดนานแตกตางกันได
ถึง 17 ช่ัวโมง แตจะอยูในกระแสเลือดไดเพียง 7-8 ช่ัวโมงเทานั้น ตัวยาจะจับกับพลาสมิโนเจนรอยละ 3 
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จะไมจับกับอัลบูมิน ยาสามารถผานไปยังเนื้อเยื่อตาง ๆ ไดหลายชนิด ไดแก น้ําไขขอ น้ําไขสันหลัง น้ํา
ในลูกตา และนํ้าอสุจิ รวมท้ังยังผานรกและนํ้านมดวย (MICROMEDEX® Healthcare Series, 2001)  

การใหยาโดยฉีดเขากลามเน้ือจะดูดซึมได 100% การรับประทานดูดซึมได 45% การทาดูด
ซึมไดนอยมาก การขับออกของยาจะผานทางไต โดยจะถูกเปล่ียนรูปนอยมาก เพราะฉะนั้นจะเปน
ตองปรับขนาดของยาในผูปวยท่ีเปนโรคไต (Cormack, Chakrabarti, Jouhar & Fearnleyl, 1973; 
Tovi, Nilsson & Thulin, 1972; Hedlund, 1969; Nilsson & Rybo, 1967) 

2.4.4 ขอบงชีใ้นการใชยา 
ขอบงช้ีในการใชยาท่ีผานองคการอาหารและยาแหงประเทศอเมริกา (MICROMEDEX® 

Healthcare Series, 2001) 
1. ฮีโมฟเลีย เพื่อลดการเสียเลือดในการผาตัด โดยใหกอนและหลังผาตัด 
2. ประจําเดือนมามากกวาปกติ 

ขอบงช้ีในการใชยาท่ีไมผานองคการอาหารและยาแหงประเทศอเมริกา  
1. ลดการเสียเลือดในการผาตัดหัวใจ โดยสามารถลดการเสียเลือดในการทําการผาตัด

บายพาสเสนเลือดหัวใจ (cardiopulmonary bypass) ได 30-40% และไมสัมพันธกับการเพ่ิมอัตรา
เส่ียงของการเกิดกลามเน้ือหัวใจขาดเลือดหลังการผาตัด (Fremes et al., 1994; Levi et al., 1999) 

2. ใชเพื่อลดการเสียเลือดในระหวางการผาตัดอ่ืน ๆ เชน  
1) สามารถลดการเสียเลือดระหวางการผาตัดเปล่ียนขอเขาไดถึง 50% และชวยลด

อัตราการใหเลือดทดแทนไดโดยไมมีหลักฐานการเกิดการอุดตันของหลอดเลือดในรางกาย 
(Hiippala et al., 1997; Jansen et al., 1999; Veien, Sorensen, Madsen & Juelsgaard, 2002) 

2) ในการผาตัดเปล่ียนถายตับ การใหยาในขนาดสูง 10-40 มก./กก./ชม. สามารถ
ลดการเกิดการสลายล่ิมเลือด (fibrinolytic activity) ทําใหลดการเสียเลือดระหวางการผาตัดและการ
ใหเลือดทดแทนหลังการผาตัดได (Boylan et al., 1996; Dalmau et al., 2000)

 
 

3) หลังการผาตัดตอมลูกหมาก การใหยาทรานเนซามิกชนิดรับประทานนาด 1000 
มก./วัน สามารถลดอุบัติการของการเกิดเลือดออกซํ้า (secondary bleeding) หลังการผาตัดและลด
อัตราการเขาโรงพยาบาลจากการเกิดภาวะแทรกซอนหลังการผาตัดได (Dunn & Goa, 1999) 

2.4.5 ขนาดของยาและวิธีการใช  
ขนาดของยาและวิธีการใช (MICROMEDEX® Healthcare Series, 2001) 

2.4.5.1 การใหยากอนถอนฟนในผูปวยฮีโมฟเลีย  
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1. กอนถอนฟน 10 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตัว 1 กิโลกรัม ทางหลอดเลือด ใหกอน
ถอนฟนทันที 

2. หลังถอนฟน 10 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตัว 1 กิโลกรัม ทางหลอดเลือด 3-4 คร้ังตอ
วัน ใหตอไดอีกประมาณ 2-8 วัน 

3. ประจําเดือนมามากกวาปกติ รับประทานยา 1300 มิลลิกรัม 3 คร้ัง ติดตอกันได
มากท่ีสุด 5 วนั  

4. การผาตัดหัวใจ  
1) 100 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตัว 1 กิโลกรัม ทางหลอดเลือดกอนผาตัด และ 50 

มิลลิกรัมตอน้ําหนักตัว 1 กิโลกรัม หลังผาตัด 
2) 15 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตัว 1 กิโลกรัม ทางหลอดเลือด และตามดวย 1 

มิลลิกรัมตอน้ําหนักตัว 1 กิโลกรัม ประมาณ 5-6 ช่ัวโมงกอนการทําโคโรนารีบายพาส (coronary 
bypass) แตขนาดอาจตํ่ากวานี้ในกรณีท่ีผาตัดอยางอ่ืน และตองลดขนาดยาลงตามการทํางานของไต  
ในผูปวยท่ีมีความผิดปกติในการทํางานของไตใหปรับลดยาดังนี ้ 

ตารางท่ี 2.2  การปรับยาชนิดรับประทานตามหนาท่ีการทาํงานของไต 

Serum Creatinine 
(mg/dL) Adjusted Dose Total Daily 

Dose 
above 1.4 to 2.8 1300 mg (two 650 mg tablets) twice daily, maximum of 

5 days during menstruation 
2600 mg 

above 2.8 to 5.7 1300 mg (two 650 mg tablets) once daily, maximum of 
5 days during menstruation 

1300 mg 

above 5.7 650 mg (one 650 mg tablet) once daily, maximum of 5 
days during menstruation 

650 mg 

mg: milligrams; dL: deciliter 

จาก  Xanodyne Pharmaceuticals, Inc.  (2009).  LYSTEDA(TM) oral 
tablets, tranexamic acid oral tablets [Product Information].  Newport, KY: Xanodyne 
Pharmaceuticals, Inc. 
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ตารางท่ี 2.3  การปรับยาชนิดฉีด ตามหนาท่ีการทํางานของไต 

 Serum creatinine (mcmol/L) Intravenous dose 
120 to 250 (1.36 to 2.83 mg/dL) 10 mg/kg twice daily 
250 to 500 (2.83 to 5.66 mg/dL) 10 mg/kg once daily 
over 500 (over 5.66 mg/dL) 10 mg/kg every 48 hours or 5 mg/kg every 24 hours 
mcmol/L: micromole/liter; mg/dL: milligrams/deciliter; mg/kg: milligrams/kilogram 

หมายเหตุ.  ไมจําเปนตองปรับขนาดยาในผูท่ีเปนโรคตับ 

จาก  Pfizer & Upjohn Company.  (2008).  CYKLOKAPRON(R) injection, tranexamic acid 
injuction [Product Information].  New York: Pfizer & Upjohn Company. 
Pilbrant, A., Schannong, M. & Vessman, J.  (1981).  Pharmacokinetics and bioavailability 
of tranexamic acid.  Eur J Clin Pharmacol, 20(1), 65-72.  
Andersson, L., Erikson, O., Hedlund, P. O., Kjellman, H. & Lindqvist, B.  (1978).  Special 
considerations with regard to the dosage of tranexamic acid in patients with chronic renal 
diseases. Urol Res, 6(2), 83-88. 

ขอหามของการใชยา (Hardy & Desroches, 1991; Mahdy & Webster, 2004; MICROMEDEX® 
Healthcare Series, 2001) 

1. ผูปวยท่ีมีความผิดปกติของการมองเห็นสี ไมควรใหยาทรานเนซามิกทางหลอดเลือด 
2. ผูปวยท่ีมีอาการผิดปกติของเรตินาเนื่องจากมีรายงานการเกิดเรตินาเส่ืองเฉพาะจุด 

(focal retinal degeneration) ในสัตวทดลองเม่ือใหยาในขนาดท่ีสูง (250-1600 มก./กก./วัน) โดยมี
อาการตามขนาดของยา แตอาการเปนแบบหายเองได 

3. ผูปวยท่ีแพยาทรานเนซามิก 
4. ผูปวยท่ีมีภาวะเลือดแข็งตัวภายในหลอดเลือด หรือล่ิมเลือดอุดตัน ท่ีอาการยัง

ดําเนินอยู 
5. ผูปวยท่ีมีอาการของเลือดออกในเยื่อหุมสมองชนิดใตช้ันอะแรชนอยดเพราะอาจทํา

ใหเกิดการบวมและการขาดเลือดของสมองได  
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ขอควรระวังในการใชยา (Hardy & Desroches, 1991; Mahdy & Webster, 2004; MICROMEDEX® 
Healthcare Series, 2001) 

1. ตองลดขนาดยาลงในคนไขท่ีมีการเสียหนาท่ีการทํางานของไต  
2. ในคนไขท่ีมีการเลือดออกของทางเดินปสสาวะ อาจเกิดการแข็งตัวของเลือดทําใหมี

อาการของการอุดตันของทางเดินปสสาวะได  
3. อาจการเกิดการอุดตันของล่ิมเลือดได โดยมีรายงานการเกิด การอุดตันของสนเลือด

เซนทรัล เรตินอล (central retinal artery และ vein) ได รวมท้ังเพิ่มอัตราเส่ียงของการเกิดล่ิมเลือดใน
คนไขท่ีเคยมีประวัติของการเกิดการอุดตันของเสนเลือด  

1. 4.ในคนไขท่ีมีอาการการแข็งตัวของเลือดผิดปกติท่ัวรางกาย (Disseminated 
Intravascular Coagulation: DIC) ตองอยูในความควบคุมของแพทยท่ีมีความเช่ียวชาญเทานั้น  

4. ในขนาดยาท่ีสูง 5 กรัม/กก./วัน ทําใหเกิดมะเร็งเม็ดเลือดขาวในหนูทดลองได 
รวมถึงมีรายงานการเกิดไฮเปอรพลาเซีย (hyperplasia) ของทางเดินน้ําดี รวมถึงมะเร็งของทางเดิน
น้ําดีไดในหนูทดลองท่ีไดรับยาในขนาดท่ีสูงกวาท่ีกําหนดเปนระยะเวลานานกวา 22 เดือนได แตไม
มีรายงานของการเปล่ียนแปลงของเซลลใด ๆ ในระบบอ่ืน  

5. ยาอยูในยาท่ีควรระวังการใชในหญิงต้ังครรภประเภทบี (pregnancy Category B) 
ไมพบการเปล่ียนแปลงใด ๆ ใน ตัวออนของสัตวทดลอง การใหยาในสตรีท่ีใหนมบุตร ยาสามารถ
พบไดในน้ํานมประมาณ 1 ใน 100  

ผลขางเคียงของยา (Hardy & Desroches, 1991; Mahdy & Webster, 2004; MICROMEDEX® 
Healthcare Series, 2001) 

1. การแพรุนแรง 
2. จอประสาทตาตายเฉียบพลัน 
3. หลอดเลือดบริเวณจอประสาทตาอุดตัน 
4. การแข็งตัวของเลือดผิดปกติ 
5. การมองเห็นผิดปกติ 
6. อาการทางระบบทางเดินอาหาร อาจเกดิไดต้ังแต คล่ืนไส อาเจียน ทองเสีย  
7. มีอาการของความดันโลหิตตํ่าได ถาฉีดยาเขาหลอดเลือดเร็วเกินไป  
8. อาการอื่นท่ีสามารถพบได เชน ปวดศีรษะ เปนตน  

อาการของยาเกินขนาด (Hardy & Desroches, 1991; Mahdy & Webster, 2004) มีอาการ
ของคส่ืนไส อาเจียนและอาการแสดงของความดันโลหิตตํ่า 
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2.5 การรักษาฝาดวยยาทรานเนซามิก 

การรักษาฝาโดยการใชยาทรานเนซามิก มีการนํามาใชอยางแพรหลายท้ังในรูปแบบของ
การรับประทาน การทา การฉีดเขาใตผิวหนัง สวนมากการรักษาที่ มีอยู ท่ัวไปจะอาศัยจาก
ประสบการณของแพทยผูใหการรักษาเปนสวนใหญ สําหรับเร่ืองการปรับขนาดของยา หรือ
รูปแบบการใชยา แตอยางไรก็ตามการศึกษาวิจัยท่ีพบยงัมีคอนขางนอย 

 ป ค.ศ. 2001 พันธุเทพ อังชัยสุขศิริ และคณะ (Pantep Angchaisuksiri et al., 2001) ได
ทําการศึกษาความปลอดภัยในการใชยา ทรานเนซามิก เอซิด ชนิดรับประทานระยะยาวในการรักษาฝา 
โดยการเจาะเลือดผูปวยทานยา ทรานเนซามิก เอซิด 1500 mg/day โดยเจาะเลือดทุกเดือนเปนระยะเวลา
หกเดือน พบวาระดับพลาสมิโนเจน ลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แตระดับของไฟบริโนเจน 
ไฟบริน ดีเกรเดช่ัน โพรดรักท (fibrin Degradation Product: FbDP) สารตอตานพลาสมิน (plasmin 
inhibitor) สารตอตานตัวกระตุน พลาสมิโนเจน (plasminogen activator inhibitor-1, PAI-1) และ      
ทรอมบิน-แอนติทรอมบิน III (thrombin-antithrombin III complexes, TAT) ไมเปล่ียนแปลง ไมพบ
หลักฐานทางคลินิกของการเกิดล่ิมเลือดอุดตัน ระดับของเม็ดเลือด (CBC) ทรอมบินทาม (TT)           
โปรทรอมบินทาม (PT), ตัวกระตุนบางสวนของโปรทรอมบินทาม (aPTT) ครีเอตินิน (creatinine) 
ฟอสโฟไคเนส (phosphokinase) หนาท่ีการทํางานของไตและตับ อยูในระดับปกติตลอดชวงเวลาใน
การรักษา คณะผูวิจัยสรุปวาวาการใหทรานเนซามิก เอซิดในการรักษาฝาในระยะยาวไมพบวามีการกด
การทํางานของระบบการเกิดล่ิมเลือดและการสลายล่ิมเลือด (hemostasis system) และมีความปลอดภัย
ในการใชระยะยาว และไดเสนอแนะวากลไกของ ทรานเนซามิก เอซิด ในการยับยั้งการสลายล่ิมเลือด
จะเปนกลไกท่ีเกิดเฉพาะท่ีในเนื้อเยื่อ  

ป ค.ศ. 2006 ลี และคณะ (Lee et al., 2006) ไดศึกษานํารองเกี่ยวกับการรักษาฝาในคนเอเชีย
ดวยการใชยา ทรานเนซามิก เอซิด ฉีดเขาใตผิวหนัง โดยทําการศึกษาในผูปวยท่ีเปนฝา 100 คน 
ผูเขารวมการวิจัยทุกคนไดรับการฉีดยาเขาใตผิวหนังบริเวณท่ีเปนฝาโดยใชความเขมขนของยา 4 
มก./มล. ฉีดจุดละ 0.05 มล. หางกันประมาณจุดละ 1 ซม. ทําการรักษาทุก 1 สัปดาห เปนเวลา
จํานวน 12 สัปดาห ติดตามผลท่ี 4, 8, 12 สัปดาห วัดผลโดยใชคะแนนมาซีพบวาฝาลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ โดยท่ีพบผลขางเคียงนอยมาก  

ป ค.ศ. 2007 มาเอะดะ และโทมิตะ (Maeda & Tomita, 2007) ไดศึกษาเกี่ยวกับกลไกการ
ทํางานของทรานเนซามิก เอซิด ในการยับยั้งการผลิตเมลานิน โดยการเพาะเล้ียงเนื้อเยื่อของเซลล
เม็ดสีพบวา มีการเพิ่มข้ึนของตัวกระตุนพลาสมิโนเจน (plasminogen activator) ในเซลลผิวหนัง
กําพราจากการใหยาเม็ดคุมกําเนิด การตั้งครรภและการกระตุนดวยแสงอัลตราไวโอเลต ซ่ึงทําให
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เซลลสีมีการเปล่ียนแปลงคือ เซลลสีมีการสรางเม็ดสีและการเปล่ียนแปลงรูปรางท่ีแสดงถึงการ
ทํางานท่ีมากข้ึน และเม่ือนําเซลลมาเพาะเล้ียงในตัวยาทรานเนซามิก เอซิด ท่ีระดับความเขมขน
ตางๆกัน พบวา เม่ือเพิ่มความเขมขนของ ทรานเนซามิก เอซิด การทํางานของเซลลสีก็ยิ่งลดลง แต
กระบวนการตอไปน้ีจะเกิดข้ึนในเซลลเม็ดสีท่ีเพาะเล้ียงในเซลลผิวหนังเทานั้น สรุปวาทรานเนซา
มิก เอซิด สามารถลดการทํางานของเซลลเม็ดสีโดยมีกระบวนการอยูท่ีการทํางานระหวางเซลล
ผิวหนังกับเซลลเม็ดสี โดยไมมีผลตอเซลลเม็ดสีโดยตรง และเม่ือเพิ่มระดับความเขมขนของระดับ
ยาจะพบวาการทํางานของเซลลสีก็ยิ่งลดลงดวย  

ป พ.ศ. 2552 พีรสักก นาควัชระ ไดทําการวิจัยเปรียบเทียบความแตกตางระหวางการใช 
ทรานเนซามิก เอซิด ฉีดใตผิวหนัง เทียบกับการทา 3%ไฮโดรควิโนนครีม โดยทําการศึกษาผูปวย
อาสาสมัคร 60 คน เปนท้ังฝาชนิดบนผิวหนังกําพรา ชนิดฝาในชั้นหนังแท และฝาชนิดผสม 
แบงกลุมเปน 3 กลุม กลุมละ 20 คน โดยเลือกเขารับการรักษาตามความสมัครใจของผูปวยเอง กลุม
ท่ี 1 รักษาโดยฉีดทรานเนซามิก เอซิด 10 มก./มล. เขาใตผิวหนัง กลุมท่ี 2 โดยฉีดทรานเนซามิก เอ
ซิด 15มก./มล. เขาใตผิวหนัง กลุมท่ี 3 ทา 3%ไฮโดรควิโนน โดยกลุมท่ีฉีดทรานเนซามิก เอซิดเขา
ใตผิวหนัง จะฉีดจุดละ 0.05 มล. หางกันจุดละ 1 ซม. ทุกสัปดาห เปนเวลา 6 สัปดาห สวนกลุมท่ีทา
ไฮโดรควิโนน รักษาโดยการทาท่ัวหนากอนนอนทุกวัน เปนเวลา 6 สัปดาห ประเมินผลการรักษา
ดวยคาเฉล่ียเม็ดสี (mean melanin index) และคะแนนมาซี (MASI) โดยในกลุมท่ีฉีดทรานเนซามิก 
เอซิดเขาใตผิวหนังไดรับการประเมินทุก 1 สัปดาหระหวางการรักษา จนถึงสัปดาห ท่ี 6 สําหรับ
กลุมท่ีทายาไฮโดรควิโนนไดรับการประเมินทุก 2 สัปดาห จนถึงสัปดาหท่ี 6 และประเมินการกลับ
เปนซํ้าในสัปดาหท่ี 12 ในผูปวยท้ัง 3 กลุม นอกจากน้ีมีการประเมินโดยความพึงพอใจ และมี
การศึกษาเกี่ยวกับผลขางเคียงทางระบบเลือดโดยเจาะเลือดตรวจคาการแข็งตัวของเลือด (PT, PTT, 
Cr, Fibrinogen level, Hb, Hct, WBC, Plt, Total protein, Albumin, TB/DB, SGOT/PT, ALP, fibrin 
degradation product) ผลการศึกษาพบวาท้ัง 3 กลุมมีการลดลงของฝาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ แต
ไมมีความแตกตางในการลดลงของฝาระหวาง 3 กลุมตัวอยาง และไมพบผลขางเคียงท่ีอันตรายจาก
การใชยาทรานเนซามิก เอซิดฉีดเขาใตผิวหนังท้ังเฉพาะจุด และทางระบบเลือด  

ป ค.ศ. 2010 หล่ี และคณะ (Li et al., 2010) ไดทําการศึกษาการใชยาทรานเนซามิก เอซิด
ฉีดใตผิวหนังในสัตวทดลอง (guinea pigs) โดยใชสัตวทดลองเพศเมีย 20 ตัว ฉายแสงยูวีบีทุกวัน 
วันละ 60 นาที เปนเวลา 30 วัน หลังจากนั้นนํายาทรานซามิกมาฉีดเขาใตผิวหนังทุก 3 วัน ใชยา
ความเขมขน 5 มก./มล. จุดละ 0.5 มล./ซม. จนถึงวันท่ี 60 แลวตัดช้ินเนื้อบริเวณผิวหนังท่ีฉีดยาท
รานเนซามิก เอซิด เทียบกับผิวหนังบริเวณท่ีไมไดฉีดยา พบวาจํานวนเซลลเม็ดสีของสองบริเวณไม
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แตกตางกัน แตแตกตางกันท่ีจํานวนเม็ดสีในสองบริเวณ โดยบริเวณที่ฉีดยาทรานเนซามิก เอซิดจะ
มีจํานวนเม็ดสีนอยกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  

ในงานวิจัยนี้ ผูวิจัยจึงไดนําวิธีการฉีดยาทรานเนซามิกเอซิดเขาใตผิวหนังท่ีมีประสิทธิภาพ
ในการรักษาฝาไดผลเทาเทียมกับการทายารักษาฝาชนิดไฮโดรควิโนน (พีรสักก นาควัชระ, 2552) 
มาใชในการรักษาฝารวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม ซ่ึงกลไกการออกฤทธ์ิของตัวยาสองตัวนี้อยู
ท่ีตําแหนงตางกัน กลางคือการออกฤทธ์ิของยาทรานเนซามิกเอซิดอยูระหวางเซลลผิวหนังและ
เซลลเม็ดสี (Maeda & Tomita, 2007) สวนยาทารักษาฝาสูตรผสมจะอยูท่ีการยับยั้งเอนไซมไทโร
ซิเนสโดยไฮโดรควิโนน การเพิ่มการผลัดเซลลผิวโดยเรติโนอิกเอซิด (Pathak et al., 1986) จึงคาด
วาประสิทธิผลของการรักษาฝาในการรักษาโดยการฉีดยาทรานเนซามิกเขาใตผิวหนังและการทายา
รักษาฝาสูตรผสมจะมากกวาการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว นอกจากนี้ยังอาจนําไปสู
วิธีการใชการรักษาแบบผสมเพ่ือลดผลขางเคียงของยาท่ีอาจเกิดขึ้นอีกดวย 



  

บทที่ 3 

ระเบียบวิธีวิจัย 

3.1 ประชากรและกลุมตัวอยางท่ีใชในการวิจัย 

3.1.1 กลุมประชากรท่ีใชในการวิจัย 
ประชากรหญิงและชายชาวเอเชียท่ีไดรับการวินิจฉัยวาเปนฝาบนใบหนาท้ังสองขาง และ

ผานเกณฑการคัดเลือกตามท่ีกําหนด 

3.1.2 กลุมตัวอยางท่ีใชในการวิจัย 
ประชากรท่ีมีฝาบนใบหนาท้ังสองขาง ท่ีมารับการรักษาและติดตามผลท่ีโรงพยาบาล

มหาวิทยาลัยแมฟาหลวง กรุงเทพมหานคร  
3.1.2.1 ขนาดของกลุมตัวอยาง 
ในการวิจัยนี้คํานวณหาขนาดตัวอยางโดยใชสูตรเปรียบเทียบคาเฉล่ีย 2 กลุม (Lemeshow, 

Hosmer, Klar & Lwanga, 1990)  
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n   =   จํานวนขนาดตัวอยาง 

/ 2Zα = คาสถิติภายใตโคงมาตรฐาน เม่ือ ระดับนัยสําคัญทางสถิติ α  = 0.05 คือ 
1.96  

Zβ   = คาสถิติภายใตโคงมาตรฐาน เม่ือกําหนด ระดับอํานาจในการทดสอบ 

80% β  = 0.2   คือ 0.842 
2 2

1 1,σ σ  = คาความแปรปรวนของประชากรกลุมท่ี 1 และ 2 แทนคาดวย 
2 2

1 2,SD SD  
(SD1 และ SD2 คือคาสวนเบ่ียงเบนมาตรฐานของคาเมลานิน อินเด็กซในกลุมท่ี

รักษาดวยการฉีดทรานเนซามิก เอซิดรวมกับการใชยาทาฝาสูตรผสม และการทายาฝาสูตรผสมอยาง
เดียว ตามลําดับ) 
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1 2,μ μ  = คาเฉล่ียของเม็ดสีท่ีลดลงในกลุมท่ีรักษาดวยวิธีการฉีดทรานเนซามิก     
เอซิดรวมกับการใชยาทาฝาสูตรผสม และการทายาฝาสูตรผสมอยางเดียว ตามลําดับ 

อางอิงจากการศึกษานํารอง พบวาคาเฉล่ียและคาความแปรปรวนของเม็ดสีเมลานิน 
ของการทายาทาฝาสูตรผสมคือ 2.9 + 1 (Kroon et al., 2011) สวนกลุมท่ีรักษาโดยการฉีทรานเนซามิก 
เอซิดรวมกับการใชยาทาฝาสูตรผสมน้ัน ยังไมเคยมีการศึกษามากอนซ่ึงคาดวาคาเฉล่ียของเมลานิน 
อินเด็กซ จะนอยกวาการทาครีมอยางเดียว (คาดวานอยกวาประมาณ 30%) สําหรับสวนเบี่ยงเบน
มาตรฐานน้ันคาดวาเทากันกับกลุมท่ีใชครีมอยางเดียว 

ดังนั้นสามารถคํานวณหาจํานวนกลุมตัวอยางดังนี ้
n = (1.96 + 0.842)2 x (12 + 12) 

                                   (2.9 – 2.03)2 
n =  20.745 ~ 21   
 Drop out ประมาณ 20% = 4.2 

ดังนั้นในการศึกษาคร้ังนี้จะใชกลุมตัวอยางท้ังส้ิน 26 คน 
3.1.2.2 เกณฑคัดเลือกอาสาสมัครเขารวมการศึกษาวิจัย (Inclusion criteria)  

1. ผูปวยหญิงและชาย อายุต้ังแต 20 ปข้ึนไป ท่ีไดรับวินิจฉัยวาเปนฝาบนใบหนา
ท้ังสองขาง  

2. สุขภาพโดยท่ัวไปแข็งแรงดี 
3. รับทราบขอมูลและยินยอมเขารวมการศึกษาวิจัย โดยลงช่ือเปนลายลักษณ

อักษร 
3.1.2.3 เกณฑคัดออกอาสาสมัครเขารวมการศึกษาวิจัย (Exclusion criteria)  

1. ผูปวยท่ีเคยไดรับการรักษาผิวหนาโดยเคร่ืองมือตาง ๆ  ดังตอไปนี้ ภายในระยะเวลา 
4 สัปดาห 

1) การใชเลเซอรทุกชนิด 
2) แสงความเขมสูง (Intense Pulse Light: IPL) 
3) การกรอหนา 
4) การลอกหนา 
5) ไอออนโตโฟรีซิส 
6) ผลิตภัณฑท่ีมีสารทําใหผิวขาวข้ึนทุกชนิด 

2. มีประวัติแพยาไฮโดรควิโนน เตรติโนอิก เอซิด ไตรแอมซิโนโลน สารกันแดด 
ยาชาเฉพาะท่ี 
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3. ผูปวยท่ีรับการรักษาดวยฮอรโมน 
4. ผูปวยต้ังครรภ ใหนมบุตร 
5. มีประวัติโรคประจําตัวท่ีสําคัญ เชน โรคลมชัก โรคประจําตัวท่ีมีความผิดปกติ

ของฮอรโมนเพศ เชนกลุมอาการผิดปกติของถุงน้ําในรังไข โรคเบาหวาน โรคทางระบบหัวใจและ
หลอดเลือด โรคไตวาย หรือมีภาวะภูมิคุมกันบกพรอง 

6. มีประวัติเปนเลือดออกหรือเลือดแข็งตัวผิดปกติ เชน เลือดออกในเยื่อหุมสมอง
ชนิดใตช้ันอะแรชนอยด มีภาวะเลือดแข็งตัวในหลอดเลือด หรือล่ิมเลือดอุดตัน ภาวะเลือดออก
ผิดปกติท่ัวรางกาย 

7. มีการมองเห็นผิดปกติของเรตินาและการมองเห็นสีผิดปกติ 
8. ผูปวยท่ีไดรับการฉายแสง หรือเคมีบําบัด  
9. ผูปวยท่ีรับประทานยาคุมกําเนิด  
10. ผูปวยท่ีเปนมะเร็งผิวหนัง หูด โซลาเคอราโตซิส สิวอักเสบบริเวณใบหนา 

หรือมีการติดเช้ือท่ีผิวหนังในรางกายเชน เริม ติดเช้ือทางผิวหนัง  
11. ผูปวยไดรับยาแอสไพริน ยาละลายล่ิมเลือด เชน วาฟาริน (warfarin) เฮปปาริน 

(heparin) หรือมีความผิดปกติในการแข็งตัวของเลือดเนื่องจากอาจทําใหเกิดเลือดออกมากผิดปกติได 
12. ผูปวยมีประวัติมีแผลเปนนูนหรือคีลอยด  
13. รอยดําท่ีเกิดจากสาเหตุอ่ืน เชน ผิวไหม ผ่ืนแพแสง เปนตน 
14. ผูปวยท่ีสูบบุหร่ี 

3.1.2.4 เกณฑการใหอาสาสมัครเลิกจากการศึกษาวิจัย (discontinuation criteria) 
1. ผูปวยไดรับการรักษาฝาดวยวิธีอ่ืน ๆ  
2. อาการแพยาตาง ๆ 
3. ผูเขารวมวิจยัไมใหความรวมมือในการรักษา  
4. ไมสามารถมาติดตามผลการรักษาได 
5. ต้ังครรภ  
6. ผูเขารวมวิจยัตองการออกจากการวจิัย 

 
 
 
 



 31 

3.2 เครื่องมือและอุปกรณท่ีใชในการวิจัย 

3.2.1 ทรานเนซามิก เอซิด ชนิดฉีด  
3.2.2 เข็มเบอร 30 และ กระบอกฉีดยาชนดิเปล่ียนเข็ม  
3.2.3 น้ําเกลือ (Normal saline)  
3.2.4 ครีมรักษาฝาสูตรผสม 
3.2.5 กลองถายภาพ Visio Face Quick, Round 
3.2.6 แผนใส ไมบรรทัด  
3.2.7 เมกซามิเตอร 18  
3.2.8 ยาชา 
3.2.9 ครีมกันแดด SPF 58 ครีมใหความชุมช้ืน สบูลางหนา  
3.2.10 Wood’s lamp 
3.2.11 แบบสอบถามประเมินผลขางเคียงและความพึงพอใจในการรักษาฝาสําหรับ

ผูเขารวมวิจัย 
3.2.12 แบบประเมินผลคะแนนมาซีสําหรับแพทย 
3.2.13 แบบประเมินผลขางเคียงและความพึงพอใจสําหรับแพทย 
3.2.14 เอกสารอธิบายขอมูลและข้ันตอนในการวิจัย  
3.2.15 ใบยินยอมรับการรักษาและเขารวมโครงการ  

3.3 ขั้นตอนการวิจัย 

3.3.1 คัดเลือกผูเขารวมโครงการวิจัยตามขอกําหนดเบ้ืองตน ช้ีแจงวัตถุประสงค วิธีการ 
และประโยชนท่ีจะไดจากการวิจัยอยางละเอียด จากนั้นใหผูปวยลงนามยินยอมเขารวมการรักษา 

3.3.2 ซักประวัติและบันทึกขอมูลท่ัวไปของผูปวยรวมถึงประวัติแพยาและโรคประจําตัว 
3.3.3 การตรวจรางกาย 

3.3.3.1 บันทึกลักษณะชนิดของผิวหนัง (skin type) ตามหลักเกณฑ ของฟสแพทริกซ 
Fitzpatrick 

3.3.3.2 ตรวจวินิจฉัยฝาดวย Wood’s lamps 
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3.3.4 ถายรูปดวยกลองดิจิตอลบริเวณท่ีเปนฝา 3 ภาพ  
3.3.4.1 หนาตรง 1 ภาพ 
3.3.4.2 หนาขางซาย 1 ภาพ 
3.3.4.3 หนาขางขวา 1 ภาพ 
ถายภาพกอนเร่ิมการทดลอง และทุกคร้ังท่ีนัดมารับการเลเซอรโดยจะถายภาพใน

สัปดาหท่ี 1, 2, 3, 4, 5, 6, 12 และติดตามผล ดวยกลองตัวเดียวกัน สภาวะแวดลอมเดียวกัน ตลอด
การทดลอง 

3.3.5 กอนการรักษาจะการวัดใชเคร่ืองวัดความเขมของสีผิว โดยเมกซามิเตอร (เมกซา
มิเตอร 18) ไดเปนคาเม็ดสีเมลานินและนํามาคํานวณคาเฉล่ียเม็ดสี และอัตราการดีข้ึน 

3.3.6 มีการประเมินคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index: MASI) โดยแพทย 2 
ทานท่ีไมมีสวนเกี่ยวของในงานวิจัย ซ่ึงผานการอบรมวิธีสังเกตลักษณะทางคลินิกของฝา 

3.3.7 ผูเขารวมวิจัย จะไดรับการสุมเลือกใบหนาดานท่ีจะไดรับการฉีดทรานเนซามิกใต
ผิวหนังโดยวิธีจับฉลาก (มี 2 ฉลากคือ ซาย และขวา โดยจะไดรับการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังใน
ใบหนาขางท่ีจับฉลากได) 

3.3.8 ผูเขารวมการวิจัยทุกคน จะตองใชยาตอไปนี้ โดยใชเปนประจําทุกวันต้ังแตสัปดาห
แรกของการทดลองและใชตอเนื่องตอไปอีกอยางนอย 12 สัปดาห  

3.3.8.1 ครีมกันแดด Solar protection SPF 58 (UVA UVB protection) (ทาท่ัวหนาทุกเชา) 
3.3.8.2 ครีมชุมช้ืนท่ีไมมีสารท่ีทําใหผิวขาว (ทาท่ัวหนา เชา-เย็น) 
3.3.8.3 สบูลางหนา  

และแนะนําไมใหผูปวยใชครีมหรือผลิตภัณฑอ่ืน ๆ เชน ครีมท่ีผสมสารท่ีทําใหผิวขาว 
หรือครีมลดร้ิวรอย และพยายามหลีกเล่ียงแสงแดดตลอดชวงท่ีทําการวิจัย หากเกิดอาการระคาย
เคืองจากการใชยา ใหหยุดทายานั้น ๆ ทันที  

3.3.9 ผูเขารับการวิจัยทุกคนตองยาทาฝาสูตรผสม (ทากอนนอน เฉพาะบริเวณท่ีเปนฝา 
บนใบหนาท้ังสองขาง) ต้ังแตสัปดาหแรก และหยุดใชยาเม่ือส้ินสุดสัปดาหท่ี 6 

3.3.10 ทายาชาเฉพาะท่ีบริเวณท่ีทําการรักษา เปนเวลาอยางนอย 45 นาที กอนเร่ิมการรักษา 
3.3.11 เม่ือทราบผลการสุมเลือกคร่ึงหนาแลว คร่ึงหนาจะรักษาโดยฉีดทรานเนซามิกใต

ผิวหนัง ความเขมขน 10 มก./มล. จุดละ 0.05 มล. ในพื้นท่ี 1 ตร.ซม. ทุกสัปดาห อีกคร่ึงหนาฉีด
น้ําเกลือ ใตผิวหนังจุดละ 0.05 มล. ในพื้นท่ี 1 ตร.ซม. ทุกสัปดาห ผูวิจัยเปนผูฉีดยาท้ัง 2 ชนิดเอง 
ท้ังนี้ผูวิจัยและผูปวยจะไมทราบชนิดของยาท่ีฉีดในระหวางการรักษา รวมระยะเวลาการรักษา 6 
สัปดาห (ผูปวยจะไดรับการรักษา 6 คร้ัง) 
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3.3.12 การประเมินลักษณะทางคลินิก 
ผูปวยมาติดตามการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 1, 2, 3, 4, 5, 6 และ 12  
การประเมินโดยรวมมดีังนี ้

3.3.12.1 การวัดใชเคร่ืองวัดความเขมของสีผิวเมซามิเตอร 18 ไดเปนคาเฉล่ียเม็ดสี 
(mean melanin index)  

3.3.12.2 ลักษณะทางคลินิก บันทึกโดยใชคะแนนมาซี โดยแพทย 2 ทาน  
3.3.12.3 ภาพถายจากกลองดิจิตอล และใชโปรแกรมรูปภาพยูวี เพื่อใหเห็นรอยโรค

ชัดเจนยิ่งข้ึน 
3.3.13 การประเมินผลขางเคียง  

3.3.13.1 โดยแพทย บันทึกผลขางเคียงลงในแบบฟอรม  
3.3.13.2 โดยผูปวย ประเมินผลขางเคียงลงในแบบฟอรม  
โดยจะประเมินในทุกสัปดาหท่ีเขารับการรักษาและสัปดาหท่ี 12 คือสัปดาหท่ี 1, 2, 3, 

4, 5, 6 และ12 แตในกรณีท่ีสงสัย หรือเกิดผลขางเคียงรุนแรง สามารถแจงแพทยไดทุกเม่ือ 
3.3.14 ใหผูปวยและแพทยกรอกแบบสอบถามประเมินความพึงพอใจในการเปล่ียนแปลง

ของฝา (global evaluation) ในสัปดาห 6 และ12 โดยใช  global satisfactory  

3.4 การเก็บรวบรวมขอมูล (Data collection) 

แพทยผูวิจัยเปนผูทําการตรวจชนิดของฝาบนใบหนาและวัดปริมาณเม็ดสีดวยเคร่ืองเมกซา
มิเตอร 18 และการถายภาพ UV โดยบันทึกขอมูลลงในแบบฟอรม และคอมพิวเตอร โดยบันทึกเปน 

3.4.1 ขอมูลท่ัวไป ไดแก อายุ อาชีพ ท่ีอยู สถานภาพสมรส ประวัติการรักษาฝา 
3.4.2 คาท่ีวัดไดจากเคร่ืองมือเมกซามิเตอร 18 กอนทําการทดลองในสัปดาหท่ี 1, 2, 3, 4, 

5, 6, 12 ตามลําดับ 
3.4.3 ขอมูลจากการประเมินความเขมของฝาบนใบหนาจากการตรวจผิวหนังและการ

ประเมินคาคะแนนมาซีโดยแพทย 2 ทานท่ีไมมีสวนเกี่ยวของในงานวิจัย ในสัปดาหท่ี 1, 2, 3, 4, 5, 
6, 12 ตามลําดับ 

3.4.4 ประเมินความพึงพอใจในในการเปล่ียนแปลงของฝาโดยผูเขารวมวิจัย ในแตละกลุม
หลังทําการรักษา 

3.4.5 ผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนระหวางการรักษา เชน ผ่ืนแดง ตุมนูน เปนตน 
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3.5 การวิเคราะหขอมูล 

สถิติท่ีใชในการวิเคราะหขอมูล 
3.5.1 ขอมูลพื้นฐานท่ัวไป วิเคราะหโดยใชสถิติเชิงพรรณนาไดแก ความถ่ี รอยละ คาเฉล่ีย 

คาสวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน  คาสูงสุด คาตํ่าสุด 
3.5.2 ใชสถิติเปน Pair T-test โดยกําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% (P-value=0.05) ในการ

ประเมินการเปล่ียนแปลงกอนและหลังการรักษา โดยเปรียบเทียบคาเฉล่ียเมลานิน อินเด็กซและ
คะแนนมาซีในกลุมเดียวกัน คือ  

3.5.2.1 กลุมท่ี 1 ฉีดยาทรานเนซามิกใตผิวหนังรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 
3.5.2.2 กลุมท่ี 2 ทายารักษาฝาสูตรผสม 

3.5.3 ใชสถิติเปน Student t-test ในการเปรียบเทียบผลการรักษาระหวางกลุม โดย
เปรียบเทียบคาเฉล่ียเมลานิน อินเด็กซและคะแนนมาซีเทียบระหวางกลุมท่ี 1 และ กลุมท่ี 2 โดย
กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% (P-value=0.05) 

3.5.4 ประเมินภาวะแทรกซอนโดยใชสถิติเชิงพรรณนาและเปรียบเทียบภาวะแทรกซอนท่ี
เกิดข้ันระหวางกลุม กลุมท่ี 1 ฉีดยาทรานเนซามิกใตผิวหนังรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสมและ
กลุมท่ี 2 ทายารักษาฝาสูตรผสม โดยใชสถิติ chi-square test โดยกําหนดคาความเช่ือมั่น 95% (P-
value=0.05) 

3.5.5 ประเมินผลการรักษาโดยรวมของผูปวยใชสถิติเชิงพรรณนา และเปรียบเทียบผลการ
ประเมินระหวางกลุม กลุมท่ี 1 ฉีดยาทรานเนซามิกใตผิวหนังรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสมและ
กลุมท่ี 2 ทายารักษาฝาสูตรผสม โดยใชสถิติ Fisher exact test โดยกําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% (P-
value=0.05) 

 

 
 
 
 



 

บทที่ 4  

ผลการวิจัย 

การวิจัยเชิงทดลองคร้ังนี้ มีจุดประสงคเพื่อศึกษาประสิทธิภาพการรักษาฝาโดยวิธีใชยา 
ทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม เปรียบเทียบกับการทายารักษา
ฝาสูตรผสมในชาวเอเชีย การวิเคราะหขอมูลแบงออกเปน 5 สวนดังนี้  

1. ลักษณะท่ัวไปของกลุมตัวอยาง 
2. การเปรียบเทียบคาเฉล่ียเม็ดสี Mean melanin index ระหวางการรักษาฝาดวยการฉีด 

ทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม เทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 
3. การเปรียบเทียบคะแนนมาซี Melasma Area and Severity Index (MASI) ระหวางการ

รักษาฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม เทียบกับการใชยาทา
ฝาสูตรผสม 

4. การเปรียบเทียบผลขางเคียงระหวางการรักษาฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนัง
ควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม เทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

5. การเปรียบเทียบผลการประเมินการรักษาโดยรวมของกลุมตัวอยางท่ีมีตอการรักษาฝา
ดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม เทียบกับการใชยาทาฝาสูตร
ผสม 

4.1 ลักษณะโดยท่ัวไปของกลุมตัวอยาง 

4.1.1 ขอมูลประชากรศาสตร 
การศึกษาเปรียบเทียบกอนและหลังการรักษาเพื่อประเมินประสิทธิผลท้ังในระยะส้ันและ

ระยะยาวของการรักษาฝา โดยการฉีดยาทรานเนซามิกเอซิดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษา
ฝาสูตรผสมเปรียบเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว โดยศึกษาจากอาสาสมัครชาว
เอเชีย ชายและหญิงอายุ 20 ปข้ึนไป ท่ีมีฝาบนใบหนาท้ัง 2 ขาง จํานวน 26 คน โดยอาสาสมัคร 4 คน
ออกจากโครงการกอนเสร็จส้ินงานวิจัยดวยเหตุผลวิกฤตการน้ําทวม เหลืออาสาสมัครท่ีเขารวม
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โครงการจนเสร็จส้ินงานวิจัยท้ังหมด 22 คน โดยมีรายละเอียดของลักษณะโดยท่ัวไป ดังตารางท่ี 
4.1 

ตารางท่ี 4.1  ลักษณะท่ัวไปของกลุมตัวอยาง 

ลักษณะของกลุมตัวอยาง จํานวน รอยละ 
อายุ (ป)   

Mean (SD) 45.82 ± 6.51 
Min-max 33-61 

เพศ   
หญิง 22 100.0 

อาชีพ   
 รับราชการ 3 13.6 

 พนักงาน 9 40.9 

 แมบาน 3 13.6 

 กิจการสวนตัว 5 22.7 

 อื่น ๆ 2 9.1 
ประวัติคนในครอบครัวเปนฝา 13 59.1 
ประวัติการรักษาฝามากอน 11 50.0 
ระยะเวลาการเปนฝา  

Median (เดือน) 
 

12 (4-180) 
จําแนกชนิดของฝาโดยวูดแลมป   

 ชนิดผสม 14 63.6 

 ชนิดลึก 4 18.2 

 ชนิดต้ืน 4 18.2 
melasma type   

 Centrofacial 2 9.1 

 Malar 17 77.3 

 Mandibular 1 4.5 

 centro+malar 1 4.5 

 centro+malar+mandibular 1 4.5 
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ตารางท่ี 4.1  (ตอ) 

ลักษณะของกลุมตัวอยาง จํานวน รอยละ 
skin type   

 3 7 31.8 

 4 15 68.2 
Stress 6 27.3 
Pregnancy 1 4.5 
Breastfeed 0 0.0 
OCP 4 18.2 
Menstruation 2 9.1 
Hormone 5 22.7 
Cosmetics 5 22.7 
Anticonvulsant 2 9.1 
sun 17 77.3 
Other  1 4.5 

จากตารางท่ี 4.1 พบวากลุมตัวอยางมีอายุเฉล่ีย  45.82±6.51 ป โดยกลุมตัวอยางท่ีมีอายุนอยสุด
คือ 33 ป และมากท่ีสุดคือ 61 ป โดยกลุมตัวอยางท้ังหมดเปนเพศหญิง ในดานอาชีพพบวาเปนอาชีพ
พนักงานสูงท่ีสุด 9 รายคิดเปนรอยละ 40.9 รองลงมาคือประกอบกิจการสวนตัว 5 ราย คิดเปนรอยละ 
22.7 รับราชการและแมบาน คิดเปนรอยละ 13.6 และอ่ืน ๆ คิดเปนรอยละ 9.1 ในดานประวัติครอบครัว
พบวามีประวัติคนในครอบครัวเปนฝาสูงถึงรอยละ 59.1 กลุมตัวอยางรอยละ 50 เคยรับการรักษาฝามา
กอน คากลางของระยะเวลาการเปนฝามีคาเทากับ 12 เดือน การจําแนกชนิดของฝาโดยใชวูดแลมป 
ชนิดของฝาของกลุมตัวอยางพบวาเปนชนิดผสมมากท่ีสุด คิดเปนรอยละ 63.6 รองลงมาเปนชนิดลึก 
และชนิดต้ืน คิดเปนรอยละ 18.2 และ 18.2 ตามลําดับ ลักษณะของฝาของกลุมตัวอยางพบวาเปนแบบ
มาลารมากท่ีสุด คิดเปนรอยละ 77.3 รองลงมาคือแบบเซนโทรเฟเชียลคิดเปนรอยละ 9.1 แบบแมนดิบู
ลารคิดเปนรอยละ 4.5 แบบเซนโทรเฟเชียลรวมกับมาลาร คิดเปนรอยละ 4.5 และแบบเซนโทรเฟเชียล 
มาลารรวมกับแมนดิบูลาร คิดเปนรอยละ 4.5 ชนิดของสีผิวของกลุมตัวอยางพบวา สวนมากเปนชนิด
ท่ี 4 คิดเปนรอยละ 68.2 และชนิดท่ี 3 คิดเปนรอยละ 31.8 ในเร่ืองปจจัยที่กระตุนใหเกิดฝาพบวาเกิด
จากแสงแดดสูงท่ีสุด คิดเปนรอยละ 77.3 รองลงมาคือความเครียดคิดเปนรอยละ 27.3 ฮอรโมนคิดเปน
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รอยละ 22.7 เคร่ืองสําอางคิดเปนรอยละ 22.7 ยาคุมกําเนิดคิดเปนรอยละ 18.2 ประจําเดือนคิดเปนรอย
ละ 9.1 ยากันชักคิดเปนรอยละ 9.1 การตั้งครรภคิดเปนรอยละ 4.5 และอ่ืน ๆ คิดเปนรอยละ 4.5 

ขอมูลคาระดับความเขมของฝา (mean melanin index) และคาระดับความรุนแรงของฝา 
(melasma area and severity index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ของผูเขารวมโครงการวิจัยในแตละขาง
ท่ีไดการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม และ
การทายารักษาฝาสูตรผสมอยางเดียว 

ตารางท่ี  4.2   คาเฉล่ียเม็ดสี (Mean melanin Index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ของผูเขารวมโครงการวิจัย
แตละรายในขางท่ีไดการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับการ
ทายารักษาฝาสูตรผสม  

ผูขารวม
โครงการวิจัย 

คาเฉลี่ยเม็ดสี  
สัปดาหท่ี 1 สัปดาหท่ี 2  สัปดาหท่ี 3 สัปดาหท่ี 4 สัปดาหท่ี 5 สัปดาหท่ี 6 สัปดาหท่ี 12 

1 341.33 238.67 232 220.67 222 211 367.33 
2 255.67 205 242.67 238.67 276.67 281.67 276.5 
3 305 270 244.67 257 267 272.33 285 
4 274 249 235 220 213 210 267 
5 274 230 230 286 298.67 290 338.33 
6 193.67 193.33 168.67 169 168 137.33 190 
7 280 252.33 226 247.33 249.33 243 226.33 
8 299 300.33 267.67 240.67 273 285.67 308.67 
9 482 533 463 490.33 439 448.33 476 
10 296 304 272.33 268.33 285 287.33 290.67 
11 316.67 284 240 293.67 289.33 290.67 327 
12 319 316 288.33 312.67 297.33 259.67 398 
13 228 199.67 264.25 204 160.33 180.33 196 
14 257.75 197.33 219.33 240 237.67 220 280.33 
15 175 188.67 201.5 182 152.33 172 161 
16 216 222 222.63 265.67 248.33 248.67 248.33 
17 425.33 312.67 341 346.67 350.67 357 350.67 
18 284.33 239.33 216.67 230.67 265 264 264 
19 366.67 335.67 297.67 296.67 284.67 291.33 289.67 
20 257 210 229.67 217.67 191.67 180.67 180.33 
21 272.67 245.67 266.33 287.33 249 248.33 250.33 
22 411.67 286.67 268 282.66 278.67 285.67 276 
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ตารางท่ี 4.3  คาเฉล่ียเม็ดสี (Mean melanin Index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ของผูเขารวมโครงการวิจัย
แตละรายในขางท่ีไดการรักษาดวยวิธีการทายารักษาฝาสูตรผสม  

ผูขารวม
โครงการวิจัย 

คาเฉลี่ยเม็ดสี 
สัปดาหท่ี 1 สัปดาหท่ี 2  สัปดาหท่ี 3 สัปดาหท่ี 4 สัปดาหท่ี 5 สัปดาหท่ี 6 สัปดาหท่ี 12 

1 267.67 294.00 212.00 190.33 212.33 236.67 344.67 
2 242.00 234.67 210.33 219.00 280.67 271.67 250.00 
3 358.33 338.33 316.33 391.33 390.67 358.33 358.67 
4 261.00 257.67 243.67 229.33 222.67 266.00 248.33 
5 301.33 279.33 268.66 304.67 305.33 291.00 297.00 
6 163.33 191.00 173.00 136.33 135.33 131.33 150.00 
7 291.00 241.00 226.00 245.67 254.00 267.67 230.00 
8 304.00 298.67 294.33 280.67 281.00 279.00 309.33 
9 549.00 515.00 474.00 445.00 450.00 460.67 564.00 
10 268.67 278.00 280.33 300.00 291.00 312.00 311.33 
11 302.33 296.33 280.00 330.67 294.00 301.33 302.00 
12 288.33 315.67 266.00 289.33 255.67 312.67 425.33 
13 224.67 211.33 228.00 213.67 182.33 198.33 203.67 
14 238.67 215.67 218.33 209.00 222.00 211.67 277.67 
15 157.67 177.33 204.00 205.33 175.33 214.33 194.00 
16 206.67 201.67 218.67 230.00 235.67 259.00 240.00 
17 405.33 296.00 352.33 327.33 338.00 334.00 352.33 
18 257.67 228.67 219.00 210.00 238.00 266.00 254.67 
19 333.67 336.33 288.00 291.50 281.67 280.33 291.50 
20 204.00 190.00 188.33 196.67 208.00 196.00 210.33 
21 254.33 233.67 225.67 255.33 233.33 245.67 255.33 
22 353.67 333.67 314.33 280.00 264.00 299.00 298.67 

ตารางท่ี 4.4   คาคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ของผูเขารวม
โครงการวิจัยแตละรายในขางท่ีไดการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนัง
รวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม  

ผูขารวม
โครงการวิจัย 

คะแนนมาซี 
สัปดาหท่ี 1 สัปดาหท่ี 2  สัปดาหท่ี 3 สัปดาหท่ี 4 สัปดาหท่ี 5 สัปดาหท่ี 6 สัปดาหท่ี 12 

1 0.9 0.6 0.6 0.6 0.6 0.6 0.9 
2 5.4 2.4 1.8 1.8 1.8 1.8 5.4 
3 8.2 8.2 5.5 6.4 6.45 4.65 5.5 



 40 

ตารางท่ี 4.4   (ตอ)  

ผูขารวม
โครงการวิจัย 

คะแนนมาซี 
สัปดาหท่ี 1 สัปดาหท่ี 2  สัปดาหท่ี 3 สัปดาหท่ี 4 สัปดาหท่ี 5 สัปดาหท่ี 6 สัปดาหท่ี 12 

4 4.5 3.6 2.4 2.4 3.6 4.5 2.7 
5 10.35 7.95 6.15 6.15 6.15 4.95 5.1 
6 6.3 5.4 3 3 2.4 1.2 1.2 
7 3.3 2.1 1.5 1.35 1.4 1.2 1.2 
8 16.2 12 8.25 5.25 5.4 7.8 3.6 
9 17.8 14.5  10.8 8.4 8.4 5.4  12.95 
10 3.6 3.6 1.2 2.4 1.8 0.6 0.6 
11 4.5 3.6 3.6 4.5 4.2 4.2 4.2 
12 5.4 3.6 3.6 2.7 2.7 1.2 4.8 
13 7.2 4.5 3.6 3.6 2.4 0.6 1.8 
14 5.4 3 3 3 0.6 0.6 0.6 
15 4.5 1.8 1.8 0.6 0.9 0.6 0.6 
16 12.75 11.7 9.6 9.3 7.8 7.8 9.6 
17 8.1 5.4 1.8 2.4 1.5 1.5 1.5 
18 3 3 2.4 1.8 2.4 1.8 2.4 
19 9.6 9 4.8 3.6 6 4.8 4.8 
20 4.8 2.4 2.4 2.4 2.4 2.4 4.8 
21 7.2 5.4 3.6 3.6 2.4 2.4 2.4 
22 7.2 7.2 3.6 3.6 3.6 1.8 3.6 

ตารางท่ี 4.5   คาคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ของผูเขารวม
โครงการวิจัยแตละรายในขางท่ีไดการรักษาดวยวิธีใชการทายารักษาฝาสูตรผสม  

ผูขารวม
โครงการวิจัย 

คะแนนมาซี 
สัปดาหท่ี 1 สัปดาหท่ี 2  สัปดาหท่ี 3 สัปดาหท่ี 4 สัปดาหท่ี 5 สัปดาหท่ี 6 สัปดาหท่ี 12 

1 0.9 0.9 0.6 0.6 0.6 0.6 0.9 
2 5.4 2.4 1.2 1.2 2.4 2.4 5.4 
3 10 10 9.1 9.1 7.35 6.45 9.1 
4 3.6 2.4 2.4 2.4 3.6 3.6 2.7 
5 10.05 10.05 9.3 7.8 7.8 6.9 7.5 
6 5.4 5.4 3 3 2.4 1.2 0.6 
7 1.8 1.8 1.5 1.35 2 1.2 1.5 
8 16.2 12.3 10.8 9 6 9.9 8.7 
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ตารางท่ี 4.5   (ตอ)  

ผูขารวม
โครงการวิจัย 

คะแนนมาซี 
สัปดาหท่ี 1 สัปดาหท่ี 2  สัปดาหท่ี 3 สัปดาหท่ี 4 สัปดาหท่ี 5 สัปดาหท่ี 6 สัปดาหท่ี 12 

9 19.3 19.3 16.1 13.7 9.8 9.9 14 
10 3.6 3.6 3.6 3 3 1.8 1.8 
11 4.2 4.2 4.2 4.5 3.9 3.9 3.9 
12 5.4 4.5 3.6 2.7 2.7 1.2 3.6 
13 7.2 5.4 4.5 2.7 1.8 0.6 2.7 
14 5.4 3 3 1.2 0.6 0.6 1.2 
15 4.5 2.4 1.8 0.6 0.9 0.6 0.6 
16 8.25 7.8 6 7.8 6.6  10.8  10.8 
17 4.2 3.3 2.1 2.4 1.8 1.8 2.4 
18 5.4 5.4 3 1.8 2.4 2.4 3 
19 9.6 9 7.2 4.8 6 6 6 
20 3 2.4 1.2 1.8 1.8 0.6 0.6 
21 6.3 5.4 5.4 3.6 3 2.4 2.4 
22 5.4 5.4 3.6 3 3.6 2.4 3.6 

4.2 การเปรียบเทียบคาเฉล่ียเม็ดสีระหวางการรักษาฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนัง
ควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม เทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

ตารางท่ี 4.6 ขอมูลวิจัยเชิงพรรณนาของคาเฉล่ียเม็ดสี (Mean Melanin index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ 
ของขางท่ีไดรับการรักษาโดยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีไดรับการรักษาโดนการทายารักษาฝาสูตรผสม 

คาเฉลี่ยเม็ดสี 
ทรานเนซามิกรวมกับยาทาฝาสูตรผสม ยาทาฝาสูตรผสม 

Mean ± SD Min Max Mean ± SD Min Max 
สัปดาหที่  1 296.85 ± 74.14 175.00 482.00 283.33 ± 85.00 157.67 549.00 
สัปดาหที่  2 264.24 ± 74.63 188.67 533.00 271.09 ± 74.22 177.33 515.00 
สัปดาหที่  3 256.25 ± 58.56 168.67 463.00 259.15 ± 66.43 173.00 474.00 
สัปดาหที่  4 263.53 ± 66.29 169.00 490.33 262.78 ± 70.79 136.33 445.00 
สัปดาหที่  5 258.94 ± 63.72 152.33 439.00 261.41 ± 70.08 135.33 450.00 
สัปดาหที่  6 257.50 ± 66.46 137.33 448.33 272.39 ± 66.32 131.33 460.67 
สัปดาหที่  12 283.98 ± 74.24 161.00 476.00 289.49 ± 87.49 150.00 564.00 
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จากตารางท่ี 4.6 แสดงใหเห็นวาคาเฉล่ียเม็ดสี (Mean Melanin index) ของขางท่ีไดการรักษา
ดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับยารักษาฝาสูตรผสมมีคาเฉล่ียเม็ดสีเร่ิมตน 296.85 
และมีคาลดลงอยางตอเนื่องในสัปดาหท่ี 2 และ 3 โดยมีคาเฉล่ียเทากับ 264.24 และ 256.25 ตามลําดับ 
หลังจากสัปดาหท่ี 4 คาเฉล่ียเม็ดสีเพิ่มข้ึนเล็กนอย โดยมีคาเฉล่ียเทากับ 263.53 และคอย ๆ ลดลงอีก
คร้ังท่ีสัปดาหท่ี 5 และ 6 มีคาเทากับ 258.94 และ 257.50 ตามลําดับ และเพิ่มมากข้ึนหลังหยุดการรักษา
ในสัปดาหท่ี 12 คือมีคาเทากับ 283.98 สวนในขางท่ีไดรับการรักษาโดยการยาทาสูตรผสมมีคาเฉล่ีย
เม็ดสีเร่ิมตนเทากับ 283.33 และเร่ิมลดลงในสัปดาหท่ี 2 และ 3 โดยมีคาเฉล่ียเทากับ 271.09 และ 
259.15 ตามลําดับ ในสัปดาหท่ี 4 5 และ 6คาเฉล่ียเม็ดสีมีคาเทากับ 262.78, 261.41 และ 272.39 หลัง
หยุดการรักษาในสัปดาหท่ี 12 คาเฉล่ียเม็ดสีมีคาเทากับ 289.49 

ตารางท่ี 4.7 การเปรียบเทียบ ระดับของคาเฉล่ียเม็ดสี (Mean Melanin Index) ระหวางการรักษาฝาโดย
ใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมเปรียบเทียบกับ
การทายารักษาฝาสูตรผสม 

คาเฉลี่ยเม็ดสีในสัปดาหตาง ๆ 
ทรานเนซามิกรวมกับยาทาฝาสูตรผสม ยาทาฝาสูตรผสม 

p-value 
Mean   ± SD Mean   ± SD 

สัปดาหที่ 1 296.85   ± 74.14 283.33   ± 85.00 0.577 

สัปดาหที่ 2 264.24   ± 74.63 271.09   ± 74.22 0.762 

สัปดาหที่ 3 256.25   ± 58.56 259.15   ± 66.43 0.878 

สัปดาหที่ 4 263.53   ± 66.29 262.78   ± 70.79 0.971 

สัปดาหที่ 5 258.94   ± 63.72 261.41   ± 70.08 0.903 

สัปดาหที่ 6 257.50   ± 66.46 272.39   ± 66.32 0.461 

สัปดาหที่ 12 283.98   ± 74.24 289.49   ± 87.49 0.823 

หมายเหตุ.  ใชสถิติ student t-test, กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 

จากตารางท่ี 4.7 พบวาระดับของคาเฉล่ียเม็ดสี (mean melanin index) ในสัปดาหท่ี 1 ถึง 
สัปดาหท่ี 6 และในสัปดาหท่ี 12 ระหวางการรักษาฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนัง
ควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมเปรียบเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสม มีคาเฉล่ียไมแตกตาง
กันทางสถิติโดยมีคา p-value เทากับ 0.577, 0.762, 0.878, 0.971, 0.903, 0.461 และ 0.823 ตามลําดับ 
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ตารางท่ี 4.8 การเปรียบเทียบคาเฉล่ียท่ีเปล่ียนแปลงไปจากสัปดาหท่ี 1 ของคาเฉล่ียเม็ดสี (Mean Melanin 
Index) ระหวางการรักษาฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสม เปรียบเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 

คาเฉลี่ยเม็ดสีท่ีเปลีย่นแปลงไป ทรานเนซามิกรวมกับยาทาฝาสูตรผสม ยาทาฝาสูตรผสม p-value 
Mean   ± SD Mean    ± SD 

สัปดาหที่  2 -32.61    ± 41.93 -12.24    ± 29.77 0.070 
สัปดาหที่  3 -40.61    ± 41.76 -24.18    ± 28.67 0.136 
สัปดาหที่  4 -33.32    ± 42.56 -20.55    ± 40.64 0.315 
สัปดาหที่  5 -37.91    ± 41.42 -21.92    ± 37.78 0.188 
สัปดาหที่  6 -39.35    ± 41.95 -10.94    ± 37.99 0.023* 
สัปดาหที่  12 -12.88    ± 49.24   6.16    ± 44.79 0.187 

หมายเหตุ.  *ใชสถิติ student t-test, กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 

จากตารางท่ี 4.8 พบวาคาเฉล่ียเม็ดสี (mean melanin index) ท่ีเปล่ียนแปลงไป จากสัปดาหท่ี 
1 ของสัปดาหท่ี 2 ในการรักษาฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษา
ฝาสูตรผสมลดลงเฉล่ีย 32.61±41.93 ในขณะท่ี การใชทายารักษาฝาสูตรผสมน้ัน คาเฉล่ียเม็ดสี
ลดลงเฉล่ีย 12.24±29.77 แตอยางไรก็ตามความแตกตางดังกลาวไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.070)  
เชนเดียวกันกับในสัปดาหท่ี 3 ถึงสัปดาหท่ี 5  ซ่ึงพบวาคาเฉล่ียเม็ดสีท่ีเปล่ียนแปลงไป จากสัปดาห
ท่ี 1 นั้นในกลุมท่ี รักษาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตร
ผสมน้ันคาเฉล่ียเม็ดสีลดลงมากกวา การใชทายารักษาฝาสูตรผสมแตความแตกตางดังกลาวไมมี
นัยสําคัญทางสถิติ โดยพบวามีคา p = 0.136, 0.315 และ 0.188 ตามลําดับ สวนในสัปดาหท่ี 12 นั้น
พบวา การรักษาฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 
คาเฉล่ียเม็ดสีลดลงเฉล่ีย 39.35±41.95 ในขณะท่ี การใชทายารักษาฝาสูตรผสมน้ัน คาเฉล่ียเม็ดสีมีคา
เพิ่มข้ึน 6.16±44.79 แตความแตกตางดังกลาวไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.187) ในการศึกษาคร้ังนี้มี
เพียงในสัปดาหท่ี 6 เทานั้นท่ีพบวาคาเฉล่ียเม็ดสีท่ีเปล่ียนแปลงไป จากสัปดาหท่ี 1 นั้นในกลุมท่ี 
รักษาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมลดลงมากกวา 
การใชทายารักษาฝาสูตรผสมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยมี คา p=0.023 
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ภาพท่ี 4.1 คาเฉล่ียเม็ดสีท่ีเปล่ียนแปลงไป (Difference of Mean melanin index) ในชวงระยะเวลา
ตาง ๆ ระหวางขางท่ีไดรับการรักษาดวยวธีิใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับ 
การทายารักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว 

จากภาพท่ี 4.1 เปนกราฟเสนเปรียบเทียบแสดงคาเฉล่ียเม็ดสีท่ีเปล่ียนแปลงไป (difference 
of mean melanin index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ระหวางขางท่ีไดรับการรักษาดวยวิธีใชยาทราน  เน
ซามิกฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพียง
อยางเดียว พบวา มีคาเฉล่ียเม็ดสีมีคาลดลงหลังจากไดรับการรักษาในสัปดาหท่ี 2, 3, 4, 5 และ 6 แต
หลังจากหยุดการรักษา ในสัปดาหท่ี 12 นั้น พบวาการรักษาฝาโดยใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใต
ผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมมีคาเฉล่ียเม็ดสีมีลดลง ในขณะท่ีการใชทายารักษาฝา
สูตรผสมน้ัน คาเฉล่ียเม็ดสีมีคาเพิ่มข้ึนแตไมมีความแตกตางกันอยางนัยสําคัญทางสถิติ 

อยางไรก็ตามจะเห็นวาตลอดชวงระยะเวลาตาง ๆ กันระหวางการรักษาคาเฉล่ียเม็ดสีของฝา
มีคาลดลงและเพ่ิมข้ึนในระดับท่ีใกลเคียงกัน ในสัปดาหท่ี 1 ถึง 5 และสัปดาหท่ี 12 แตจะพบวาใน
สัปดาหท่ี 6 คาเฉล่ียคาเฉล่ียเม็ดสีท่ีเปล่ียนไปของขางท่ีไดรับการรักษาโดยการฉีดยาทรานเนซามิก
เขาใตผิวหนังมีคาความเปล่ียนแปลงของคาเฉล่ียเม็ดสีมากกวาขางท่ีไดรับการทายาสูตรผสมอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p=0.023) 
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ตารางท่ี 4.9 การเปรียบเทียบระดับคาเฉล่ียเม็ดสี Mean Melanin Index ระหวาง สัปดาหท่ี 2 ถึง 
สัปดาหท่ี 6 และ สัปดาหท่ี 12 กับ สัปดาหท่ี 1 จําแนกตามกลุมท่ีใชยาทรานเนซามิก
ฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 

คาเฉลี่ยเม็ดสี 
ทรานเนซามิกรวมกับ 
ยาทาฝาสูตรผสม ยาทาฝาสูตรผสม 

Mean    ± SD p-value Mean    ± SD p-value 
สัปดาหที่ 1 296.85    ± 74.14 Reference 283.33    ± 85.00 Reference 
สัปดาหที่ 2 264.24    ± 74.63 0.002* 271.09    ± 74.22 0.067 
สัปดาหที่ 3 256.25    ± 58.56 <0.001* 259.15    ± 66.43 0.001* 
สัปดาหที่ 4 263.53    ± 66.29 0.001* 262.78    ± 70.79 0.027* 
สัปดาหที่ 5 258.94    ± 63.72 <0.001  261.41    ± 70.08 0.01* 
สัปดาหที่ 6 257.50    ± 66.46 <0.001* 272.39    ± 66.32 0.191 
สัปดาหที่ 12 283.98    ± 74.24 0.234 289.49    ± 87.49 0.526 

หมายเหตุ.  *ใชสถิติ Pair T-test, กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 

จากตารางท่ี 4.9 พบวาท้ังกลุมท่ีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษา
ฝาสูตรผสมมีระดับคาเฉล่ียเม็ดสีลดลงเม่ือเทียบกับสัปดาหท่ี 1 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติต้ังแตสัปดาห
ท่ี 2, 3, 4, 5 และ 6 (p=0.002, p<0.001, p=0.001, p<0.001 และ p<0.001 ตามลําดับ) แตหลังหยุดการ
รักษาในสัปดาหท่ี 12 นั้น ระดับคาเฉล่ียเม็ดสีมีคาลดลง แตไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ สวนกลุมท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมพบวา ระดับคาเฉล่ียเม็ดสีในสัปดาหท่ี 2 และ 6 ลดลงเม่ือเทียบ
กับสัปดาหท่ี 1 แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ ในสัปดาหท่ี 3, 4 และ 5 พบวาระดับคาเฉล่ียเม็ดสีเม่ือเทียบ
กับสัปดาหท่ี 1 มีคาลดลงอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.01, p=0.027 และ p=0.013 ตามลําดับ) แตเม่ือ
หยุดการรักษาพบวาระดับคาเฉล่ียเม็ดสีมีคาเพิ่มข้ึนจากสัปดาหท่ี 1 แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ 
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4.3 การเปรียบเทียบคะแนนมาซี Melasma Area and Severity Index (MASI) ระหวาง
การรักษาฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 
เทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

ตารางท่ี 4.10 ขอมูลวิจัยเชิงพรรณนาของคาคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ในชวง
ระยะเวลาตาง ๆ ของขางท่ีไดรับการรักษาวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนัง
ควบคูกับการทายาสูตรผสม และขางท่ีรักษาไดรับการรักษาโดยวิธีทายารักษาฝาสูตร
ผสม 

คะแนนมาซี 
ทรานเนซามิกรวมกับยาทาฝาสูตรผสม ยาทาฝาสูตรผสม 
Mean  ± SD Min Max Mean  ± SD Min Max 

สัปดาหท่ี  1 7.10  ± 4.17 0.90 17.80 6.60  ± 4.37 0.90 19.30 
สัปดาหท่ี  2 5.50  ± 3.69 0.60 14.50 5.74  ± 4.28 0.90 19.30 
สัปดาหท่ี  3 3.86  ± 2.70 0.60 10.80 4.69  ± 3.78 0.60 16.10 
สัปดาหท่ี  4 3.58  ± 2.29 0.60 9.30 4.00  ± 3.39 0.60 13.70 
สัปดาหท่ี  5 3.40  ± 2.32 0.60 8.40 3.64  ± 2.53 0.60 9.80 
สัปดาหท่ี  6 2.84  ± 2.29 0.60 7.80 3.51  ± 3.31 0.60 10.80 
สัปดาหท่ี  12 3.59  ± 3.25 0.60 12.95 4.42  ± 3.83 0.60 14.00 

จากตารางท่ี 4.10 แสดงใหเห็นวาคาคะแนนมาซี (melasma area and severity index) ของ
ขางท่ีไดการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม มี
คาลดลงจากสัปดาหท่ี 1 จนถึงสัปดาหท่ี 6 ตามลําดับ โดยมีคาเทากับ 7.10, 5.50, 3.86, 3.58, 3.40 
และ 2.84 หลังจากหยุดการรักษาในสัปดาหท่ี 12 คะแนนมาซีมีคาเพิ่มข้ึนเล็กนอย มีคาเทากับ 3.59 
สวนขางท่ีไดรับการรักษาโดยการทารักษาฝาสูตรผสมมีคาลดลงอยางตอเนื่องเชนเดียวกัน โดยมีคา
ต้ังแตสัปดาหท่ี 1 ถึงสัปดาหท่ี 6 เทากับ 6.60, 5.74, 4.69, 4.00, 3.64 และ 3.51 ตามลําดับ หลังจาก
หยุดการรักษาในสัปดาหท่ี 12 คาคะแนนมาซีมีคาสูงข้ึนเทากับ 4.42  
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ตารางท่ี 4.11 การเปรียบเทียบคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ระหวางการรักษา
ฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 
เปรียบเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 

คะแนนมาซี ทรานเนซามิกรวมกับยาทาสูตรผสม ยาทาสูตรผสม p-value Mean    ± SD Mean     ± SD 
สัปดาหท่ี  1 7.10     ± 4.17 6.60     ± 4.37 0.697 
สัปดาหท่ี  2 5.50     ± 3.69 5.74     ± 4.28 0.840 
สัปดาหท่ี  3 3.86     ± 2.70 4.69     ± 3.78 0.409 
สัปดาหท่ี  4 3.58     ± 2.29 4.00     ± 3.39 0.634 
สัปดาหท่ี  5 3.40     ± 2.32 3.64     ± 2.53 0.750 
สัปดาหท่ี  6 2.84     ± 2.29 3.51     ± 3.31 0.436 
สัปดาหท่ี  12 3.59     ± 3.25 4.42     ± 3.83 0.477 

หมายเหตุ.  ใชสถิติ Student t-test, กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 

จากตารางท่ี 4.11 พบวาคะแนนมาซีในสัปดาหท่ี 1 ถึง สัปดาหท่ี 6 และในสัปดาหท่ี 12 
ระหวางการรักษาฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม
เปรียบเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสมมีคาเฉล่ียไมแตกตางกันทางสถิติโดยมีคา p-value เทากับ 
0.697, 0.840, 0.409, 0.634, 0.750, 0.436 และ 0.477 ตามลําดับ 

 
 



 48 

 

ภาพท่ี 4.2 คาเฉล่ียของคะแนนมาซี (Melasma Area and Severity Index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ 
ระหวางขางท่ีไดรับการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว 

จากภาพท่ี 4.2 เปนกราฟเสนเปรียบเทียบแสดงคาเฉล่ียคะแนนมาซี (melasma area and 
severity index) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ระหวางขางท่ีไดรับการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีด
เขาใตผิวหนังรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว 
พบวา มีคาลดลงหลังจากไดรับการรักษาในสัปดาหท่ี 1, 2, 3, 4, 5, 6 และหลังจากหยุดการรักษา 
พบวาคาคะแนนมาซีในขางท่ีไดรับการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับการ
ทายารักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว จะมีคาเฉล่ียคะแนนมาซี
เพิ่มข้ึนเล็กนอยในสัปดาหท่ี 12  

อยางไรก็ตามจะเห็นวาตลอดชวงระยะเวลาตาง ๆ กันระหวางการรักษามีคาเฉล่ียคะแนนมา
ซีท่ีลดลงและเพิ่มข้ึนในระดับท่ีใกลเคียงกัน 
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ตารางท่ี 4.12 การเปรียบเทียบคาเฉล่ียท่ีเปล่ียนแปลงไปจากสัปดาหท่ี 1 ของคะแนนมาซี (Melasma 
Area and Severity Index) ระหวางการรักษาฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนัง
ควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม เปรียบเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 

คะแนนมาซี 
ท่ีเปล่ียนไป 

ทรานเนซามิกรวมกับยาทาฝาสูตรผสม  ยาทาฝาสูตรผสม p-value Mean     ± SD Mean     ± SD 
สัปดาหท่ี 2 -1.60     ± 1.24 -0.85     ± 1.12 0.041* 
สัปดาหท่ี 3 -3.24     ± 1.94 -1.90     ± 1.34 0.011* 
สัปดาหท่ี 4 -3.52     ± 2.63 -2.59     ± 1.96 0.195 
สัปดาหท่ี 5 -3.70     ± 2.68 -2.96     ± 2.68 0.366 
สัปดาหท่ี 6 -4.26     ± 2.83 -3.08     ± 2.54 0.153 
สัปดาหท่ี 12 -4.00     ± 3.16 -2.78     ± 2.80 0.183 

หมายเหตุ.  *ใชสถิติ Student t-test, กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 

จากตารางท่ี 4.12 พบวาคาเฉล่ียของคะแนนมาซีท่ีเปล่ียนแปลงไปจากสัปดาหท่ี 1 ของ
สัปดาหท่ี 2 ในการรักษาฝาโดยใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตร
ผสมลดลงเฉล่ีย 1.60±1.24 ในขณะท่ีการใชทายารักษาฝาสูตรผสมนั้น คะแนนมาซีลดลงเฉล่ีย 
0.85±1.12 ซ่ึงคาคะแนนมาซี ของการใชทรานเนซามิกเอซิดฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษา
ฝาสูตรผสมมีคะแนนมาซีลดลงมากกวาการทายารักษาฝาสูตรผสมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.041) 
เชนเดียวกันกับในสัปดาหท่ี 3 (p=0.011) แตในสัปดาหท่ี 4 ถึงสัปดาหท่ี 6 และสัปดาหท่ี 12 นั้น ซ่ึง
พบวาคาเฉล่ียของคะแนนมาซี ท่ีเปลี่ยนแปลงไป จากสัปดาหท่ี 1 นั้นในกลุมท่ีรักษาโดยใชยาทรานเน
ซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมน้ันคาคะแนนมาซีลดลงมากกวาการใช
ทายารักษาฝาสูตรผสมแตความแตกตางดังกลาวไมมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยพบวามีคา p= 0.195, 
0.366, 0.153 และ 0.183 ตามลําดับ   
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ภาพท่ี 4.3 คาเฉล่ียคะแนนมาซีท่ีเปล่ียนแปลงไป (Difference of MASI score) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ 
ระหวางขางท่ีไดรับการรักษาดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว 

จากภาพท่ี 4.3 เปนกราฟเสนเปรียบเทียบแสดงคาเฉล่ียคะแนนมาซีท่ีเปล่ียนแปลงไป 
(Difference of MASI score) ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ระหวางขางท่ีไดรับการรักษาดวยวิธีใชยา ทราน 
เนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม และขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพียง
อยางเดียว พบวา มีคะแนนมาซีมีคาลดลงหลังจากไดรับการรักษาในสัปดาหท่ี 1, 2, 3, 4, 5 และ 6 
หลังจากหยุดการรักษา ในสัปดาหท่ี 12 นั้น พบวา คะแนนมาซีมีคาเพิ่มข้ึนเล็กนอย 

อยางไรก็ตามจะเห็นวาตลอดชวงระยะเวลาตาง ๆ กันระหวางการรักษา การฉีดทรานเนซามิก
เอซิดเขาใตผิวหนังมีคะแนนมาซีท่ีลดลงมากกวาการทายารักษาฝาอยางเห็นไดชัดในสัปดาหท่ี 2 และ 
3 สวนในสัปดาหท่ี 4 ถึง 6 คะแนนมาซีของทั้ง 2 ขางนั้น ลดลงไปในทิศทางเดียวกัน และเม่ือหยุดการ
รักษาในสัปดาหท่ี 12 คะแนนมาซีเพิ่มข้ึนเล็กนอยไปในทิศทางเดียวกันท้ัง 2 ขาง   
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ตารางท่ี 4.13 การเปรียบเทียบระดับคะแนนมาซีระหวาง สัปดาหท่ี 2 ถึง สัปดาหท่ี 6 และสัปดาหท่ี 
12 กับสัปดาหท่ี 1 จําแนกตามกลุมท่ีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับ
การทายารักษาฝาสูตรผสมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 

คะแนนมาซี ทรานเนซามิกรวมกับยาทาฝาสูตรผสม ยาทาฝาสูตรผสม p-value 
Mean     ± SD p-value Mean     ± SD 

สัปดาหท่ี  1 7.10     ± 4.17 Reference 6.60     ± 4.37 Reference 
สัปดาหท่ี  2 5.50     ± 3.69 <0.001* 5.74     ± 4.28 0.002* 
สัปดาหท่ี  3 3.86     ± 2.70 <0.001* 4.69     ± 3.78 <0.001* 
สัปดาหท่ี  4 3.58     ± 2.29 <0.001* 4.00     ± 3.39 <0.001* 
สัปดาหท่ี  5 3.40     ± 2.32 <0.001* 3.64     ± 2.53 <0.001* 
สัปดาหท่ี  6 2.84     ± 2.29 <0.001* 3.51     ± 3.31 <0.001* 
สัปดาหท่ี  12 3.59     ± 3.25 <0.001* 4.42     ± 3.83 0.001* 

หมายเหตุ.  * ใชสถิติ Pair T-test, กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 

จากตารางท่ี 4.13 พบวาท้ังกลุมท่ีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสม และกลุมท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมน้ันใหผลการรักษาเหมือนกันกลาวคือ ทําให
ระดับของ คะแนนมาซีลดลงเมื่อเทียบกับ สัปดาหท่ี 1 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติต้ังแตสัปดาหท่ี 2 
เปนตนไป 
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4.4 การเปรียบเทียบผลขางเคียงระหวางการรักษาฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนัง
ควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม กับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

ตารางท่ี 4.14 การเปรียบเทียบการภาวะแทรกซอนท่ีเกิดข้ึนจากการักษาระหวางการฉีดทรานเนซามิก
ใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม กับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

ผลขางเคียง ทรานเนซามิกรวมกับยาทาฝาสูตรผสม ยาทาฝาสูตรผสม p-value Mean Percent Mean Percent 
แดง  14 63.6% 14 63.6% 1.000 
ชํ้า 3 13.6% 4 18.2% 1.000 
แสบรอน 8 36.4% 8 36.4% 1.000 
คัน 6 27.3% 6 27.3% 1.000 
ลอก 12 54.5% 11 50.0% 0.763 

หมายเหตุ.   ใชสถิติ chi-square test, กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 

จากตารางท่ี 4.14 พบวาภาวะแทรกซอนของขางท่ีรักษาโดยการฉีดยาทรานเนซามิกเขาใต
ผิวหนังรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสมพบอาการแดงรอยละ 63.6 อาการช้ํารอยละ 13.6 อาการ
แสบรอนรอยละ 36.4 อาการคันรอยละ 27.3 และอาการลอกรอยละ 54.5 สวนในขางท่ีรักษาโดย
การทายารักษาฝาสูตรผสมพบอาการแดงรอยละ 63.6 อาการช้ํารอยละ 18.2 อาการแสบรอนรอยละ 
36.4 อาการคันรอยละ 27.3 และอาการลอกรอยละ 50 ซ่ึงเม่ือเปรียบเทียบภาวะแทรกซอนท่ีเกิดข้ึน
จากการักษาระหวางการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม กับการใชยา
ทาฝาสูตรผสมไมแตกตางกันทางสถิติท้ังในดานของแดง ชํ้า แสบรอน คัน และลอก 
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4.5 การเปรียบเทียบการประเมินผลการรักษาโดยรวมของกลุมตัวอยางท่ีมีตอการรักษา
ของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 
เปรียบเทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

 
การประเมินความพึงพอใจที่มีตอประสิทธิภาพของการรักษาฝาระหวางขางท่ีไดการรักษา

ดวยวิธีใชยาทรานเนซามิกเอซิดฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมและขางท่ี
ไดรับการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว แบงเปน  

4.5.1 การประเมินผลโดยผูเขารวมโครงการ  
ประเมินผลการรักษาโดยใชแบบสอบถาม ผลการรักษาใหตอบหลังจากการรักษาครบท่ี 6 

และ12 สัปดาห โดยประเมินผลดังนี้  
76-100%  = ฝาหาย  
51-75% =  ดีข้ึนมาก  
26-50%  =  ดีข้ึนปานกลาง  
1-25%  =  ดีข้ึนเล็กนอย  
0%  =  ไมเปล่ียนแปลง 
<0%  =  ฝาแยลง  

4.5.2 การประเมินผลโดยแพทย  
ประเมิน Global evaluation ประเมินผลโดยรวมตลอดการรักษา โดยดูจากความเขมของฝา

ท้ังจากการตรวจผิวหนังและภาพถายโดย คิดเปนเปอรเซนตเปรียบเทียบกับกอนรักษา (percentage 
of improvement)  

76-100%  =  ฝาหาย  
51-75%  =  ดีข้ึนมาก  
26-50%  =  ดีข้ึนปานกลาง  
1-25% =  ดีข้ึนเล็กนอย  
0%  =  ไมเปล่ียนแปลง 
<0%  =  ฝาแยลง  
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ตารางท่ี 4.15 การประเมินผลการรักษาโดยรวมของกลุมตัวอยาง (ประเมินโดยอาสาสมัคร) ท่ีมีตอ
การรักษาของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตร
ผสม เปรียบเทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

ผลการประเมิน 
ทรานเนซามิกรวมกับ 
ยาทาฝาสูตรผสม ยาทาฝาสูตรผสม p-value 

จํานวน (คน) รอยละ จํานวน (คน) รอยละ 
สัปดาหท่ี 6     0.273 
 0 0 0.0% 2 9.1%  
 1-25% 1 4.5% 4 18.2%  
 26-50% 9 40.9% 6 27.3%  
 51-75% 6 27.3% 7 31.8%  
 76-100% 6 27.3% 3 13.6%  
สัปดาหท่ี 12     0.023* 
 แยลง 2 9.1% 2 9.1%  
 0 0 0.0% 3 13.6%  
 1-25% 2 9.1% 6 27.3%  
 26-50% 6 27.3% 8 36.4%  
 51-75% 6 27.3% 3 13.6%  
  76-100% 6 27.3% 0 0.0%   

หมายเหตุ.  *ใชสถิติ Fisher exact test, กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 

จากตารางพบวาในสัปดาหท่ี 6 ไมมีอาสาสมัครคนใดประเมินความพึงพอใจในการรักษาฝา
ขางท่ีฉีดยาทรานเนซามิกอยูท่ีระดับแยลง หรือไมเปล่ียนแปลงเลย อาสาสมัครประเมินอยูท่ีระดับดีข้ึน
เล็กนอย 1 คน (รอยละ 4.5) ระดับดีข้ึนปานกลาง 9 คน (รอยละ 40.9) ระดับดีข้ึนมาก 6 คน (รอยละ 27.3) 
และระดับฝาหาย 6 คน (รอยละ 27.3) สวนขางท่ีทายาอยางเดียว การประเมินความพึงใจอยูท่ีระดับไม
เปล่ียนแปลง 2 คน (รอยละ 9.1) ระดับดีข้ึนเล็กนอย 4 คน (รอยละ 18.2) ระดับดีข้ึนปานกลาง 6 คน (รอย
ละ 27.3) ระดับดีข้ึนมาก 7 คน (รอยละ 31.8) และระดับฝาหาย 3 คน (รอยละ 13.6)  
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ในสัปดาหท่ี 12 อาสาสมัครประเมินขางท่ีฉีดยาทรานเนซามิกอยูท่ีระดับแยลง 2 คน (รอยละ 
9.1) ระดับดีข้ึนเล็กนอย 2 คน (รอยละ 9.1) ระดับดีข้ึนปานกลาง 6 คน (รอยละ 27.3) ระดับดีข้ึนมาก 6 
คน (รอยละ 27.3) และระดับฝาหาย 6 คน (รอยละ 27.3)  สวนขางท่ีทายาอยางเดียว การประเมินความ
พึงใจอยูท่ีระดับแยลง 2 คน (รอยละ 9.1) ระดับไมเปล่ียนแปลง 3 คน (รอยละ13.6) ระดับดีข้ึนเล็กนอย 
6 คน (รอยละ 27.3) ระดับดีข้ึนปานกลาง 8 คน (รอยละ 36.4) ระดับดีข้ึนมาก 3 คน (รอยละ 13.6) และ
ไมมีอาสาสมัครคนใดประเมินอยูในระดับฝาหาย 

ในสัปดาหท่ี 6 อาสาสมัครทําการประเมินผลการรักษาโดยภาพรวม ไมแตกตางกันทาง
สถิติระหวาง การรักษาของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 
กับการใชยาทาฝาสูตรผสม (p=0.273) สวนในสัปดาหท่ี 12 พบวาอาสาสมัครประเมินแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.023) โดยพบวาอาสาสมัครประเมินผลการรักษาหายตั้งแตระดับ 
51% ข้ึนไปในกลุมท่ีไดรับการรักษา โดยใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสมสูงกวาในกลุมท่ีทายารักษาฝาสูตรผสม 

ตารางท่ี 4.16 การประเมินผลการรักษาโดยรวมของกลุมตัวอยาง (ประเมินโดยแพทย) ท่ีมีตอการ
รักษาของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 
เปรียบเทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

ผลการประเมิน 
ทรานเนซามิกรวมกับยาทาฝาสูตรผสม ยาทาฝาสูตรผสม 

p-value 
จํานวน (คน) รอยละ จํานวน (คน) รอยละ 

สัปดาหที่ 6     0.001* 
 0 0 0.0% 3 13.6%  
 1-25% 1 4.5% 4 18.2%  
 26-50% 3 13.6% 5 22.7%  
 51-75% 8 36.4% 10 45.5%  
 76-100% 10 45.5% 0 0.0%  
สัปดาหที่ 12     0.010* 
 0 3 13.6% 9 40.9%  
 1-25% 2 9.1% 5 22.7%  
 26-50% 5 22.7% 4 18.2%  
 51-75% 4 18.2% 4 18.2%  
  76-100% 8 36.4% 0 0.0%   

หมายเหตุ.  *ใชสถิติ Fisher exact test, กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 
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จากตารางท่ี 4.16 พบวาในสัปดาหท่ี 6 ไมมีแพทยทานใดประเมินความพึงพอใจในการรักษา
ฝาขางท่ีฉีดยาทรานเนซามิกอยูท่ีระดับแยลง หรือไมเปล่ียนแปลงเลย แพทยประเมินอยูท่ีระดับดีข้ึน
เล็กนอย 1 คน (รอยละ 4.5) ระดับดีข้ึนปานกลาง 3 คน (รอยละ 13.6) ระดับดีขึ้นมาก 8 คน (รอยละ 
36.4) และระดับฝาหาย 10 คน (รอยละ 45.5) สวนขางท่ีทายาอยางเดียว การประเมินความพึงใจอยูท่ี
ระดับไมเปล่ียนแปลง 3 คน (รอยละ 13.6) ระดับดีข้ึนเล็กนอย 4 คน (รอยละ 18.2) ระดับดีข้ึนปาน
กลาง 5 คน (รอยละ 22.7) ระดับดีข้ึนมาก 10 คน (รอยละ 45.5) และไมมีแพทยทานใดเลยท่ีประเมินอยู
ในระดับฝาหาย  

ในสัปดาหท่ี 12 แพทยประเมินขางท่ีฉีดยาทรานเนซามิกอยูท่ีระดับไมเปล่ียนแปลง 3 คน 
(รอยละ 13.6) ระดับดีข้ึนเล็กนอย 2 คน (รอยละ 9.1) ระดับดีข้ึนปานกลาง 5 คน (รอยละ 22.7) ระดับดี
ข้ึนมาก 4 คน (รอยละ 18.2) และระดับฝาหาย 8 คน (รอยละ 36.4) สวนขางท่ีทายาอยางเดียว การ
ประเมินความพึงใจอยูท่ีระดับไมเปล่ียนแปลง 9 คน (รอยละ 40.9) ระดับดีข้ึนเล็กนอย 5 คน (รอยละ 
22.7) ระดับดีข้ึนปานกลาง 4 คน (รอยละ 18.2) ระดับดีข้ึนมาก 4 คน (รอยละ 18.2) และไมมีแพทย
ทานใดประเมินอยูในระดับฝาหาย 

จากตารางท่ี 4.16 พบวาท้ังในสัปดาหท่ี 6 และในสัปดาหท่ี 12 แพทยทําการประเมินผลการ 
รักษาท่ีมีตอการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม เปรียบเทียบกับการใชยา
ทาฝาสูตรผสมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.001 และ 0.010 ตามลําดับ) โดยพบวา
อาสาสมัครประเมินผลการรักษาหายต้ังแตระดับ 76-100% ข้ึนไปในกลุมท่ีไดรับการรักษา โดยใชยาท
รานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมสูงกวาในกลุมท่ีทายารักษาฝาสูตร
ผสม  
 



 

บทที่ 5 

สรุป อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 

5.1 อภิปรายผล 

ขอมูลท่ัวไปของกลุมตัวอยางมีรายละเอียด ดังนี้  
5.1.1  เพศ ในการศึกษาวิจัยคร้ังนี้ อาสาสมัครท้ังหมดเปนเพศหญิง ตรงตามอุบัติการณท่ี

มักพบฝาในเพศหญิงมากกวาเพศชาย (Zoccali, Piccolo, Allegra & Giuliani, 2010) 
5.1.2 อายุ การศึกษาคร้ังนี้พบวา คาเฉล่ียของอายุในกลุมเทากับ 45.82 ซ่ึงเปนอายุท่ีอยูในชวง

ของอุบัติการณการเกิดฝา (Clarys & Barel, 1998) 
5.1.3 ชนิดของสีผิว สวนใหญเปน Fitzpatric skin types 4 รองลงมาเปน Fitzpatric skin 

types 3 เนื่องจากผูเขารวมวิจัยเปนคนไทยท้ังหมด สีผิวของคนไทยสวนใหญเปนสีผิวขาวเหลือง
จนถึงคลํ้า 

5.1.4 ประวัติการรักษามากอน คร่ึงหนึ่งของอาสาสมัครเคยมีประวัติรักษาฝามากอน  
5.1.5 อาชีพ อาสาสมัครสวนใหญเปนลูกจาง รองลงมาประกอบธุรกิจสวนตัว รับราชการ 

และแมบาน 
5.1.6 ระยะเวลาที่เปนฝา มีคากลางเทากับ 12 เดือน 
5.1.7 บริเวณท่ีเปนฝาบนใบหนา สวนใหญเปนบริเวณแกมท้ังสองขาง (malar) และบริเวณ

กลางใบหนา (centrofacial) โดยมีคนไขสวนนอยท่ีเปนบริเวณกรามและเปนหลายบริเวณ 
5.1.8 ชนิดของฝาโดยการตรวจวูดแลมปสวนมากเปนชนิดผสม (mixed type) และมีเล็กนอย

ท่ีเปนชนิดลึก (dermal type) และต้ืน (epidermal type) 
5.1.9 ประวัติฝาในครอบครัว มีประวัติเปนฝาในครอบครัวรอยละ 59.1 
5.1.10 ปจจัยกระตุนท่ีทําใหเกิดฝา พบวาปจจัยสวนใหญเกิดจากการไดรับแสงแดด รองลงมา

เปนเร่ืองของความเครียด การไดรับฮอรโมนและการใชเคร่ืองสําอาง 
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เนื่องจากงานวิจัยนี้มีการออกแบบการวิจัยโดยใชการรักษา 2 วิธีโดยรักษาแตละซีกของ
หนาในคนเดียวกัน เพราะฉะน้ันลักษณะท่ัวไป จึงไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในทุก
ปจจัย จึงสามารถนําผลที่ไดจากการวิจัยในกลุมอาสาสมัครท้ัง 2 กลุมนี้มาเปรียบเทียบกันได โดยไม
มีปจจัยพื้นฐานอ่ืนใดมารบกวน 

5.2 อภิปรายผลการทดลอง 

5.2.1 การเปรียบเทียบคาเฉล่ียเม็ดสีและคะแนนมาซีในแตละขาง ระหวางการรักษาฝาโดย
ใช ยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมเปรียบเทียบกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสม 
 เนื่องจากงานวิจัยนี้ ออกแบบการวิจัยใหทาสาร 2 ชนิดในคนคนเดียวกัน ดังนั้นจึงตองคํานึง 
ถึงอิทธิพลของเร่ืองขางของใบหนา รวมถึงคาต้ังตนกอนการรักษาของคาเฉล่ียเม็ดสีและคะแนนมาซี 
ท่ีไมเทากันในแตละซีกของใบหนากอน วามีผลตอการทดลองหรือไม โดยวิเคราะหผลดวยสถิติ 
Student t-test พบวาไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติของระดับของฝาแตละขาง แสดงวา
ผลการรักษาท่ีเกิดจากงานวิจัยนี้ในชวงระยะเวลาตาง ๆ ไดรับอิทธิพลมาจากการรักษาท่ีทางผูวิจัยเปน
คนกําหนดใหเทานั้น ไมไดเกิดจากความแตกตางของความเขมของฝาต้ังแตกอนการรักษา 

5.2.2 การวิเคราะหเปรียบเทียบคาเฉล่ียท่ีเปล่ียนแปลงไปจากสัปดาหท่ี 1 ของ คาเฉล่ียเม็ด
สีและคะแนนมาซี ระหวางการรักษาฝาโดยใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสมเปรียบเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสม ในแตละสัปดาห 
 จากการวิเคราะหเปรียบเทียบการลดลงของฝาโดยเปรียบเทียบจากคาเฉล่ียเม็ดสี และคะแนน
มาซี จะพบวาท้ัง 2 ขาง มีคาเฉล่ียเม็ดสีและคะแนนมาซีลดลงตามลําดับ แตจะลดลงแตกตางกันโดยมี
นัยสําคัญทางสถิติในสัปดาหท่ี 6 สําหรับคาเฉล่ียเม็ดสี สวนคะแนนมาซีลดลงแตกตางกันโดยมี
นัยสําคัญทางสถิติในสัปดาหท่ี 2 และ 3 จึงสามารถวิเคราะหไดวาการรักษาฝาโดยการฉีดยาทราน     
เนซามิกเอซิดใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมสามารถลดฝาไดเร็วกวาการทายารักษาฝา
สูตรผสมเพียงอยางเดียว เนื่องจากการทํางานของทรานเนซามิกท่ีสามารถไปปองกันการกระตุนของ
แสงยูวีท่ีมากระตุนเซลลผิวหนังท่ีไปสามารถสงสัญญาณไปท่ีเซลลเม็ดสีเพื่อเพิ่มการสรางเม็ดสี 
(Maeda & Tomita, 2007) และตัวยาทาฝาสูตรผสมท่ียับยั้งการสรางเม็ดสีโดยยับยั้งเอนไซมไทโรซิเนส 
(Arndt & Fitzpatrick, 1965) ผลจากการออกฤทธ์ิ 2 อยางรวมกัน จึงเห็นความเปล่ียนแปลงท่ีชัดเจนใน
สัปดาหแรก ๆ สวนการที่เห็นการความแตกตางของการเปล่ียนแปลงจากการวัดคะแนนมาซีกอนนั้น 
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อาจจะเปนไปไดวาตัวยาทรานเนซามิกเอซิด ชวยลดความรุนแรงของฝาโดยทําใหการกระจายของเม็ด
สีใหสมํ่าเสมอขึ้น และใหมีความกวางของฝาลดลงกอน แลวจึงชวยลดปริมาณความเขมของเม็ดสี 
เนื่องจากการคิดคะแนนมาซี จะคิดจากความสมํ่าเสมอของเม็ดสี ขนาดของฝา และปริมาณเม็ดสี แต
คาเฉล่ียเม็ดสีวัดเพียงแคปริมาณเม็ดสีเพียงอยางเดียว  

5.2.3 การวิเคราะหเปรียบเทียบระดับคาเฉล่ียเม็ดสี และคะแนนมาซี ระหวาง สัปดาห 2 ถึง 
สัปดาห 6 และสัปดาห 12 กับ สัปดาห 1 จําแนกตามกลุมท่ีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคู
กับการทายารักษาฝาสูตรผสมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม 

จากการวิเคราะหเปรียบเทียบคาเฉล่ียเม็ดสีและคะแนนมาซีของฝาแตละสัปดาหในขางท่ี
รักษาโดยการฉีดยาทรานเนซามิกเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสมพบวาคาเฉล่ีย
เม็ดสีและคะแนนมาซีลดลงอยางตอเนื่องอยางมีนัยสําคัญต้ังแตสัปดาหท่ี 2 สวนขางท่ีทายารักษาฝา
เพียงอยางเดียวนั้น คาเฉล่ียเม็ดสี เร่ิมลดลงต้ังแตสัปดาหท่ี 3 จนถึงสัปดาหท่ี 5 อยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ อาจสรุปไดวาการใชยาทรานเนซามิกเอซิดฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม
สามารถลดความรุนแรงของฝาไดเร็วและชัดเจนกวาการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว 
เนื่องจากกลไกลการออกฤทธ์ิของตัวยาท้ัง 2 ตัวท่ีรวมกันทํางาน ท้ังทรานเนซามิกเอซิดท่ีสามารถ
ยับยั้งการทํางานของเซลลเม็ดสี โดยกลไกท่ีแทจริงยังไมสามารถทราบแนชัด แตคาดวาการออก
ฤทธ์ิผานกลไกระหวางเซลลผิวหนังและเซลลเม็ดสี (Maeda & Tomita, 2007) และยาทาฝาสูตรผสม
ท่ีประกอบดวยไฮโดรควิโนนซ่ึงเปนยาตัวหลักในการยับยั้งเอนไชมไทโรสิเนส เพื่อไมใหมีการ
สรางเม็ดสี ตัวยาเรติโนอิกเอซิด ท่ีเพิ่มการหลุดลอกของเซลลผิว (Pathak et al., 1986) และไตรแอ
มสิโนโลนอะเซดโตไนดท่ีชวยลดผลขางเคียงของยาไฮโดรควิโนนและเรติโนอิกเอซิด (Chan et al., 
2008) แตในการทายารักษาฝาสูตรผสม ตัวยาท่ีออกฤทธ์ิมีเพียง 3 ตัวดังท่ีกลาวมาเทานั้น จึงทําให
ผลการรักษาตางกัน นอกจากนี้ยังเปนท่ีนาสังเกตวาเหตุใดกลไกของยาทรานเนซามิกเอซิดเพียงตัว
เดียวสามารถเพิ่มประสิทธิภาพการรักษาของฝาไดมากอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ จึงเปนท่ีนาสนใจ
ในการคนควาวิจัยตอไปเกี่ยวกับกลไกในการออกฤทธ์ิท่ีแทจริงของตัวยาทรานเนซามิกเอซิดในการ
รักษาฝา  

5.2.4 การวิเคราะหการกลับเปนซํ้าของฝา ระหวางขางท่ีฉีดทรานเนซามิกเอซิดใตผิวหนัง
ควบคูกับการทายารักษาฝาและการทายารักษาฝาเพียงอยางเดียว 

จากการวิเคราะหขอมูลพบวา เม่ือหยุดการรักษา 6 สัปดาห คาเฉล่ียเม็ดสีและคะแนนมาซีใน
สัปดาหท่ี 12 ขางท่ีไดรับการรักษาโดยการฉีดยาทรานเนซามิกเอซิดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายา
รักษาฝาสูตรผสมมีคาลดลงมากกวาการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียวแตไมมีนัยสําคัญทาง
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สถิติ ซ่ึงตรงกับการดําเนินโรคของฝาท่ีเม่ือหยุดการรักษาแลวสามารถกลับเปนซํ้าไดอีก (Niwat 
Polnikorn, 2008) และตัวยาทรานเนซามิกก็ไมสามารถท่ีจะยับยั้งกระบวนการนี้ ซ่ึงอธิบายไดจากการ
ท่ีทรานเนซามิกเปนเพียงตัวจับท่ีมีลักษณะคลายไลซีนท่ีไมถาวร (reversible lysine analog) (Hardy & 
Desroches, 1991; Mahdy & Webster, 2004; MICROMEDEX® Healthcare Series, 2011) ทําให
กระบวนการในการยับยั้งการสรางเม็ดสีไมตอเนื่อง เม่ือหยุดการรักษาจึงมีการผลิตเม็ดสีตามปกติ จึง
ทําใหฝามีความรุนแรงเพิ่มข้ึนตามลําดับ 

5.2.5 การวิเคราะหการเปรียบเทียบผลขางเคียงระหวางการรักษาฝาดวยการฉีดทราน      
เนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสม กับการใชยาทาฝาสูตรผสม 

จากผลการวิจัย พบผลขางเคียงคือผิวหนาแดง ลอกเปนขุย แสบรอน คัน อันเนื่องมาจาก
เปนผลขางเคียของสารประกอบในตัวยารักษาฝาสูตรผสม (กนกวลัย กุลทนันท, 2548; Kimbrough-
green et al., 1994) และผลขางเคียงสวนท่ีเหลือคืออาการชํ้าเกิดจากการฉีดยาเขาในช้ันใตผิวหนังซ่ึง
อาจจะทําใหเสนเลือดฝอยใตผิวหนังไดรับอันตรายไดอยางไรก็ตาม ผลขางเคียงที่เกิดข้ึน ไมรุนแรง 
อาสาสมัครสามารถทนได และอาการจะดีข้ึนเองภายใน 1 สัปดาห  

ในการติดตามอาสาสมัครในสัปดาหท่ี 12 พบวามีอาสาสมัครจํานวน 2 คน มีรอยโรคท่ีมีสี
คลํ้าข้ึนเปนรอยกวางตามบริเวณท่ีทายาท้ัง 2 ขางของใบหนา คาดวาเกิดจากการระคายเคืองจากตัว
ยาทารักษาฝา ทําใหผิวหนังบริเวณท่ีทายาไวตอส่ิงกระตุนมากข้ึน เม่ือสอบถามอาสาสมัคร พบวา
เม่ืออาสาสมัครหยุดการรักษา อาสาสมัครไดสัมผัสกับแสงแดดท่ีมากกวาปกติ ประกอบกับเม่ือ
อาสาสมัครหยุดการรักษาทุกชนิด ทําใหไมมีกลไกใดท่ีหยุดการผลิตเม็ดสี จึงพบวาอาสาสมัครมี
รอยคลํ้าบนใบหนาท้ัง 2 ขางตามบริเวณท่ีทายา  

5.2.6 การวิเคราะหการเปรียบเทียบความพึงพอใจของการรักษาโดยรวมของกลุมตัวอยาง
และแพทยท่ีมีตอการรักษาของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตร
ผสม เปรียบเทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม ในสัปดาหท่ี 6 

จากผลการวิจัย พบวาความพึงพอใจของแพทยตอการรักษาของฝาดวยการฉีดทรานเน
ซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสมมีมากกวาการใชยาทาเพียงอยางเดียวอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ แตไมพบความแตกตางระหวางความพึงพอใจของกลุมตัวอยางระหวางการรักษา
ฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสมและการใชยาทาฝาสูตร
ผสม ซ่ึงความพึงพอใจท่ีตางกันนี้อาจเกิดจากท่ีอาสาสมัครมีการคาดการณความรุนแรงของฝาท่ีดี
ข้ึนตางกับแพทย และการประเมินลักษณะของฝาท่ีแตกตางกัน เนื่องจากหลังจากสอบถาม
อาสาสมัครบางทานท่ีเขารวมโครงการพบวา บางทานคาดการณวาวิธีการรักษานี้ สามารถทําใหฝา
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หายไปเลย ไมใชเพียงจางลงเทานั้น และอาสาสมัครประเมินความรุนแรงของฝาในความเขมและ
ความกวางท่ีนอยลงเทานั้น ไมคํานึงถึงความไมสมํ่าเสมอของฝาท่ีนอยลง  

5.2.7 การวิเคราะหการเปรียบเทียบความพึงพอใจของการรักษาโดยรวมของกลุมตัวอยาง
และแพทยท่ีมีตอการรักษาของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตร
ผสม เปรียบเทียบกับการใชยาทาฝาสูตรผสม ในสัปดาหท่ี 12 (การกลับเปนซํ้าของฝา) 

จากผลการประเมินความพึงพอใจพบวา ท้ังแพทยและกลุมตัวอยางมีความพึงพอใจตอการ
รักษาของฝาดวยการฉีดทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับการใชยาทาฝาสูตรผสมมีมากกวาการใช
ยาทาเพียงอยางเดียวอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ในสัปดาหท่ี 12 สามารถอธิบายไดจากการท่ีฝาใน
ดานท่ีรักษาดวยตัวยาทรานเนซามิกเอซิดรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสมมีความรุนแรงท่ีนอยลง
มากกวาการทายารักษาฝาสูตรผสมท่ีนอยลงอยางชัดเจน ซ่ึงสอดคลองกับในระหวางการรักษาการ
รักษาในดานท่ีฉีดยาทรานเนซามิกควบคูไปดวยนั้นมีคาเฉล่ียเม็ดสีและคะแนนมาซีลดลงมากกวา
ดานท่ีทายาเพียงอยางเดียว  

5.3 อภิปรายผลที่เกี่ยวของกับทฤษฎีหรือการศึกษาเดิม 

การรักษาฝาโดยการฉีดยาทรานเนซามิกเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม มี
ประสิทธิภาพในการลดความรุนแรงของสามารถชวยลดความเขมของฝาไดเร็วกวาการทายารักษาฝา
เพียงอยางเดียวอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยสังเกตไดวาความเขมของฝาในขางท่ีรักษาโดยการฉีดยา 
ทรานเนซามิกเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตรผสม ลดลงจากสัปดาหท่ี 1 ไดอยางมี
นัยสําคัญ ต้ังแตรับไดการรักษาเพียงคร้ังแรก และความเขมของฝาสามารถลดลงไดเร่ือย ๆ จนถึง
สัปดาหสุดทายท่ีรักษา กลาวคือสัปดาหท่ี 6 ท้ังการวัดจากคาเฉล่ียเม็ดสีและคะแนนมาซี โดยไมพบ
ผลขางเคียงท่ีรุนแรง แตอยางไรก็ตามพบวาเม่ือหยุดการรักษาไปแลว 6 สัปดาห การกลับเปนซํ้าของฝา
ในการรักษาท้ัง 2 แบบไมมีความแตกตางกัน 
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ตารางท่ี 5.1  การเปรียบเทียบผลการรักษาฝาดวยทรานเนซามิกเอซิดฉีดใตผิวหนังในงานวิจัยในอดีต 

ผูวิจัย วิธีการรกัษา ระยะเวลา
การรักษา 

ระยะหาง
ของการรักษา 

จํานวนผูเขา 
รวมวิจัย ผลการรักษา ผลงานวิจัยนี ้

ลี และคณะ 
(Lee et al., 
2006) 

ทรานเนซามิกฉีดเขา
ใตผิวหนัง 4 มก./มล. 

12 สัปดาห 1 สัปดาห 100 คน 1. คะแนนมาซี
พบวาฝาลดลง
อยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติที่
สัปดาหที่ 4, 8, 
12 
2. ผลขางเคียง
นอยมาก  

1. ความตาง
ของคะแนนมา
ซีลดลงต้ังแต
สัปดาหที่ 2 
2. มีผลขาง 
เคียงเฉพาะที่
และหายไดเอง 

พีรสักก 
นาควัชระ  
(2552) 

1. ทรานเนซามิกฉีด
ใตผิวหนัง 10 มก./มล. 
2. ทรานเนซามิกฉีด
ใตผิวหนัง 15 มก./มล. 
3.3% ไฮโดรควิโนน 

12 สัปดาห 1 สัปดาห 60 คน 1. ทั้ง 3 กลุมมี
การลดลงของฝา
อยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
2. ไมมีความ
แตกตางในการ
ลดลงของฝา
ระหวาง 3 กลุม  
3. ไมพบ
ผลขางเคียงท่ี
อันตรายจากการ
ใชยาทรานเนซา
มิก ทั้งเฉพาะจุด 
และทางระบบ
เลือด 

1. ความตาง
ของทั้งคาเฉล่ีย
เม็ดสีและ
คะแนนมาซีใน
กลุมท่ีฉีดยา 
ทรานเนซามิก
เขาใตผิวหนัง
ควบคูกับการ
ทายามีคา
มากกวาการ
ทายาเพียง
อยางเดียวอยาง
มีนัยสําคัญทาง
สถิติต้ังแต
สัปดาหที่ 2 
2. พบรอยดํา
จากการระคาย
เคืองจากยาทา
ฝาสูตรผสม 3 
คน 

เม่ือทบทวนเกี่ยวกับการศึกษาท่ีผานมาจะเห็นไดวายาทรานเนซามิกเอซิดนั้น สามารถนํามาใช
ในการรักษาฝาไดผลดีเทียบเทากับการทายารักษาฝาสูตรผสมท่ีมีอยูในปจจุบัน (พีรสักก นาควัชระ, 
2552) และไมพบผลขางเคียงท่ีรุนแรงตอท้ังระบบเลือดและผลขางเคียงเฉพาะท่ี (Pantep Angchaisuksiri 
et al., 2001; Lee, 2006) แตสําหรับกลไกการออกฤทธ์ิของทรานเนซามิกนั้นยังไมทราบแนชัด แตคาดวา
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กลไกท่ีตัวยาทรานเนซามิกสามารถออกฤทธ์ิลดความเขมของฝาไดเกิดจากการไปยับยั้งการทํางานของ 
พลาสมิโนเจนที่จะเปล่ียนเปนพลาสมิน ซ่ึงท่ีผิวหนังจะมีตัวกระตุนพลาสมิโนเจน 2 ชนิด คือ
ตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดเนื้อเยื่อ และตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดยูโรไคเนส (Isseroff et al., 1983; 
Isseroff & Rifkin, 1983; Jensen et al., 1990) แตจะมีการหล่ังเฉพาะตัวกระตุน พลาสมิโนเจนชนิดยูโร
ไคเนส (Hashimoto et al., 1988) โดยตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดยูโรไคเนส มีการทํางานคลายกับ
ฮอรโมน ทําใหเซลลผิวหนังมีการเจริญเติบโต มีการเปล่ียนแปลงและการเคล่ือนท่ี (Green, 1977; 
Morioka et al., 1987) ในขณะท่ีเซลลเม็ดสีมีการผลิต t-PA แตไมคอยพบตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดยู
โรไคเนส (Hashimoto et al., 1986) ซ่ึงความสัมพันธระหวางตัวกระตุนพลาสมิโนเจนชนิดยูโรไคเนส 
การสรางเม็ดสีและการยับยั้งการทํางานของเม็ดสีของทรานเนซามิกยังไมทราบแนชัด (Maeda & 
Tomita, 2007) แตมีการศึกษาพบวาทรานเนซามิกสามารถลดการทํางานของเซลลเม็ดสีไดมีกระบวนการ
อยูท่ีการทํางานระหวางเซลลผิวหนังกับเซลลเม็ดสี โดยไมมีผลตอเซลลเม็ดสีโดยตรง และเม่ือเพิ่ม
ระดับความเขมขนของระดับยาจะพบวาการทํางานของเซลลสีก็ยิ่งลดลงดวย  

จากงานวิจัยในการตัดช้ินเนื้อเพื่อศึกษาในป ป ค.ศ. 2010 ลี และคณะ พบวาการใชยาทราน  
เนซามิกฉีดใตผิวหนังของสัตวทดลองท่ีถูกฉายรังสียูวีบีจะมีปริมานเม็ดสีท่ีนอยลง แตเซลลเม็ดสีมี  
ปริมานเทาเดิม ถึงอยางไรก็ตามในปจจุบันยังไมมีบทสรุปเกี่ยวกับการกลไกของทรานเนซามิกท่ี      
แนชัด  

จากผลการวิจัยฉบับนี้จะสังเกตไดวามีการลดลงของความรุนแรงของฝาในการรักษา
ท้ัง 2 แบบ อยางตอเนื่อง แสดงใหเห็นวาการรักษาท้ังการฉีดยาทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับ
การทายารักษาฝาสูตรผสมและการรักษาโดยการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียวสามารถ
นํามาใชในการรักษาฝาไดดี แตเม่ือเปรียบเทียบความแตกตางระหวางการรักษาท้ังสองแบบนั้น จะ
พบวาการลดลงของความรุนแรงของฝาขางที่ฉีดยาทรานเนซามิกใตผิวหนังควบคูกับยาทาฝาสูตร
ผสมจะมากกวาขางท่ีทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว โดยประเมินจากคาเฉล่ียเม็ดสี คะแนน
มาซี และความพึงพอใจ ซ่ึงคาดวานาจะเกิดจากการทํางานรวมกันของยาทรานเนซามิกและยาทาฝา
สูตรผสม โดยยาทรานเนซามิกนั้นจะไปยับยั้งการกระตุนของพลาสมิโนเจนในผิวหนังไมให
เปล่ียนเปนพลาสมิน จึงไมมีพลาสมินท่ีจะมากระตุนเซลลผิวหนังใหไปกระตุนเซลลเม็ดสี จึงมีการ
ผลิตเม็ดสีไดนอยลง (Maeda & Tomita, 2007) และยารักษาฝาสูตรผสมซ่ึงประกอบไปดวยไฮโดร
ควิโนน เรติโนอิก เอซิด และไตรแอมซิโนโลน อะซิเตต โดยตัวยาหลักในการลดการสรางเม็ดสีคือ
ไฮโดรควิโนน โดยไฮโดรควิโนนจะไปยับยั้งการทํางานของเอนไซมไทโรสิเนส เรติโนอิก เอซิดจะ
เพิ่มการผลัดเปล่ียนเซลลผิว (Pathak et al., 1986) และไตรแอมซิโนโลน อะซิเตตจะลดการสราง
ของเมลานินแตกลไกยังไมทราบแนชัด และลดการระคายเคืองจากสวนผสมของยา 
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เม่ือวิเคราะหผลการวิจัยโดยเปรียบเทียบความเปล่ียนแปลงของความรุนแรงของฝาในดาน
ระยะเวลา พบวาในการประเมินโดยใชคะแนนมาซี จะสังเกตเห็นระดับความรุนแรงของฝาท่ีลดลง
ในการรักษาฝาโดยการใชยาทรานเนซามิกเอซิดฉีดเขาใตผิวหนังรวมกับการทายารักษาฝาสูตรผสม
ไดกอนการประเมินโดยใชคาเฉล่ียเม็ดสี กลาวคือจะสังเกตเห็นความเปล่ียนแปลงของคะแนนมาซี
ในสัปดาหท่ี 2 และ 3 แตสังเกตเห็นความเปล่ียนแปลงจากคาเฉล่ียเม็ดสีไดในสัปดาหท่ี 6 จึงอาจ
สรุปไดวาการใชยาทรานเนซามิกเขามาในการรักษานั้นมีบทบาทในการทําใหขยายวงกวางของฝา
ลดลงและความสมํ่าเสมอของเม็ดสีมีมากข้ึน กอนท่ีจะลดปริมานความเขมของเม็ดสี  

เนื่องจากฝาเปนความผิดปกติของเม็ดสีท่ีรักษาไดยากและยังเปนรอยโรคท่ีสงผลกระทบ
ทางดานคุณภาพชีวิต (Balkrishnan et al., 2003; Pawaskar et al., 2007; Cestari et al., 2007) อัน
เนื่องมาจากความเช่ือตาง ๆ และความกังวลใจในแตละบุคคล ศึกษาวิจัยในการรักษาฝาท่ีผานมาจึงมี
วิธีการรักษาฝาหลายประเภท ซ่ึงมีประสิทธิภาพและผลขางเคียงแตกตางกันออกไปตามการกลไก
ของวิธีการรักษา แตก็ยังไมมีวิธีใดท่ีจะรักษาฝาใหหายขาดได จึงยังตองมีการศึกษาวิจัยเพื่อ
ประสิทธิภาพในการรักษาฝาท่ีดี ซ่ึงงานวิจัยนี้อาจจะเปนอีกงานวิจัยหนึ่งท่ีเปนหนึ่งในคําตอบของ
การรักษาฝาท่ีมีประสิทธิภาพ เนื่องจากสามารถลดความรุนแรงของฝาไดอยางรวดเร็ว จึงอาจนํามา
พิจารณาใชในการเร่ิมตนการรักษา โดยใชวิธีการฉีดยาทรานเนซามิกเขาใตผิวหนังควบคูกับการ
ทายารักษาฝาสูตรผสมในระยะแรกเพ่ือใหความรุนแรงของฝาลดลงกอน แลวรักษาตอเนื่องดวยการ
ทายารักษาฝาหรือวิธีอ่ืน ๆ ท่ีมีประสิทธิภาพในการรักษาในระยะยาวตอไป  

5.4 สรุป 

จากการศึกษาคร้ังนี้สามารถสรุปไดดังนี ้
การรักษาฝาโดยใชยาทรานเนซามิกเอซิดฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับการทายารักษาฝาสูตร

ผสมมีประสิทธิภาพมากกวาการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียวโดยประเมินจากการจางลง
ของฝา โดยพิจารณาจากท้ังขอมูลจากคาเฉล่ียเม็ดสีจากเคร่ืองเมกซามิเตอร และคะแนนมาซี รวมท้ัง
ความพึงพอใจของแพทยและผูเขารวมวิจัย นอกจากน้ีผลขางเคียงของการรักษาไมอันตรายและพบ
นอยมาก เพราะฉะน้ันการรักษาฝาโดยใชทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังทําใหระดับของฝาลดลงได
เร็วกวา และมีประสิทธิภาพเม่ือเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสมเพียงอยางเดียว จึงถือเปนอีก
ทางเลือกหนึ่งของการรักษาฝาในปจจุบัน 
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5.5 ขอเสนอแนะ  

5.5.1  ควรทําการศึกษาระยะหางของการฉีดยาในระยะเวลาตาง ๆ กัน เพื่อพิจารณาระยะหาง
ในการรักษาท่ีไดผลการรักษาท่ีดี โดยผูปวยมีผลขางเคียงนอยท่ีสุด 

5.5.2  ควรทําการศึกษาถึงประสิทธิผลของการรักษาในระยะเวลาท่ียาวนานมากข้ึนกวาเดิม 
วาสามารถลดระดับความเขมและความรุนแรงของฝาไดมากข้ึนหรือไม และติดตามผลการรักษาใน
ระยะเวลาที่นานข้ึนเพื่อดูการกลับเปนซํ้าของฝา  

5.5.3 ควรมีการตัดช้ินเนื้อเพื่อศึกษาถึงลักษณะทางพยาธิวิทยาของผิวหนังบริเวณท่ีทําการ
รักษาวามีการเปล่ียนแปลงในลักษณะใด เพื่อเปนการอธิบายกลไกทางพยาธิสภาพท่ีทําใหฝาจางลง
อยางแทจริง  

5.5.4 ควรทําการศึกษาในเพศชายเพื่อดูประสิทธิผลของการรักษาวาแตกตางจากในเพศ
หญิงหรือไม อยางไร  

5.5.5 ควรทําการศึกษาในโรคผิวหนังที่มีการสรางเม็ดสีผิดปกติชนิดอ่ืนเชน รอยดําหลัง
การอักเสบ เปนตน  

5.5.6 ควรมีการศึกษาเพิ่มเติมโดยการนําวิธีการฉีดยารักษาฝาสูตรผสมควบคูกับครีมทาฝา
ชนิดอ่ืน ๆ ท่ีไมมีสวนผสมของไฮโดรควิโนน เพื่อลดผลขางเคียงท่ีอาจเกิดจากไฮโดรควิโนนท้ังระยะ
ส้ันและระยะยาว 
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ภาคผนวก ก  

หนังสือยินยอมเขารวมโครงการวิจัย 

 
หนังสือยินยอมเขารวมโครงการวิจัย (Informed Consent Form) 

 
      วันท่ี.........เดือน........................ พ.ศ................... 
 ขาพเจา (นาย/นาง/นางสาว)............................................ อายุ..............ป อยูบานเลขท่ี.......... 
หมูท่ี...........ถนน...................................ตําบล......................................อําเภอ.................................... 
จังหวัด.................................................. รหัสไปรษณีย.........................ขอทําหนังสือแสดงความ
ยินยอมเขารวมโครงการวิจัยเพื่อเปนหลักฐานแสดงวา 

1. ขาพเจายินยอมเขารวมโครงการวิจัยของ (หัวหนาโครงการ) พญ. ณิชนันทน ศรีปรัชญา
กุล เร่ือง การศึกษาประสิทธิภาพการรักษาฝาโดยวิธีใชยาทรานเนซามิกฉีดเขาใตผิวหนังควบคูกับ
การทายารักษาฝาสูตรผสม เปรียบเทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสม ในชาวเอเชีย  ดวยความ
สมัครใจ โดยมิไดมีการบังคับ หลอกลวงแตประการใด และพรอมจะใหความรวมมือในการวิจัย 
 2. ขาพเจาไดรับการอธิบายและตอบขอสงสัยจากผูวิจัยเกี่ยวกับวัตถุประสงคการวิจัย 
วิธีการวิจัย ความปลอดภัย อาการ หรืออันตรายท่ีอาจเกิดข้ึน รวมท้ังประโยชนท่ีจะไดรับจากการ
วิจัย โดยละเอียดแลวตามเอกสารช้ีแจงผูเขารวมการวิจัยแนบทาย 
 3. ขาพเจาไดรับการรับรองจากผูวิจัยวาจะเก็บขอมูลสวนตัวของขาพเจาเปนความลับ จะ
เปดเผยไดเฉพาะในรูปแบบของการสรุปผลการวิจัยเทานั้น 
 4. ขาพเจาไดรับทราบจากผูวิจัยแลววา หากเกิดอันตรายใด ๆ จากการวิจัย ผูวิจัยจะ
รับผิดชอบคารักษาพยาบาลท่ีเปนผลสืบเนื่องจากการวิจยันี้ 
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 5. ขาพเจาไดรับทราบวา ขาพเจามีสิทธิท่ีจะถอนตัวออกจากการวิจัยคร้ังนี้เม่ือใดก็ได โดย
ไมมีผลกระทบใด ๆ ตอการรักษาพยาบาลตามสิทธ์ิท่ีขาพเจาควรไดรับ 
 ขาพเจาไดอานและเขาใจขอความตามหนังสือนี้แลว จึงไดลงลายมือช่ือไวเปนสําคัญ พรอม
กับหัวหนาโครงการวิจัยและพยาน 
     
     ลงช่ือ........................................................ ผูยินยอม/
ผูปกครอง 
             (........................................................) 
     ลงช่ือ........................................................ หัวหนาโครงการ 
                   (พญ. ณิชนันทน ศรีปรัชญากุล) 

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

ลงช่ือ........................................................ พยาน 
             (........................................................)   
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ภาคผนวก ข 

แบบบันทักขอมูลโครงการวิจัย 

แบบบันทึกขอมูลโครงการวิจัย 
เร่ือง : การศึกษาประสิทธิภาพการรักษาฝาโดยวิธีใชยา ทรานเนซามิก เอซิด ฉีดเขาใตผิวหนังควบคู
กับการทายารักษาฝาสูตรผสม เทียบกับการทายารักษาฝาสูตรผสม                    

เลขท่ีแบบบันทึกขอมูล................ 
ขอมูลท่ัวไปของผูปวย (Patient demographic information) 
เฉพาะเจาหนาท่ี 
1. วัน เดือน ป ท่ีเก็บขอมูล...................................................................................................... date 
2. ช่ือ นามสกุล.....................................................................................................................  name 
3. Hospital number………………………………………………………………………..      HN 
4. บานเลขท่ี.........................................................................................................................Address 
5. เบอรโทรศัพท.........................................................................................................................Tel 
6. เพศ   ……..1.ชาย   ........2. หญิง        sex 
7. อายุ..........ป          Age 
8. อาชีพ       .......1. ขาราชการ               .........2. พนักงาน                 ........3. แมบาน Occupational                      

                .........4. นักเรียน/นกัศึกษา  .........5. กิจการสวนตัว       .........6.  อ่ืนๆ 
9. ระยะเวลาท่ีเปนฝา(เดือน)….………             duration 
10. ประวัติคนในครอบครัวเปนฝา            .........1. มี                          ...........2.ไมมี                      FH 
11. ประวัติการรักษาท่ีเคยไดรับมากอน  ...............1.เคย          .............2.ไมเคย                          Hx 
12. ระยะเวลาสัมผัสแสงแดดในชวงเวลา 10.00 ถึง 16.00 น. โดยเฉล่ียตอวัน   ............. นาที   Time 
13. ชนิดของฝาจําแนกดวยการตรวจ wood’s lamp                            Wood’s lamp 

     …….1. Mixed type(epidermal – dermal) type       
     …….2. Dermal type    
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14. จําแนกชนิดของฝาตามบริเวณท่ีเปน                     Type 
       …….1. Centrofacial type 
       …….2. Malar type 
       …….3. Mandibular type    

15. จําแนกชนิดชองสีผิวตามSkin type ….I,….II,.…III,….IV,….V,….VI              skin type 
16. ปจจัยกระตุนท่ีทําใหเกิดฝามากข้ึน(ตอบไดมากกวา 1 ขอ)     aggravating 
                      ..........1. ความเครียด      
                      .....….2. ประวัติฝาท่ีสัมพันธกับการต้ังครรภ  
                      ……..3.  ประวัติฝาท่ีสัมพันธกับการใหนมบุตร 
                      …......4.  ประวัติฝาท่ีสัมพันธกับการใชยาคุม 
                       .........5.  ประวัติฝาท่ีสัมพันธกับประจําเดือน 
                      ……..6. ประวัติฝาท่ีสัมพันธกับการไดรับฮอรโมน 
                      ……..7. ประวัติฝาท่ีสัมพันธกับการใชเคร่ืองสําอาง 
                      ..........8. ประวัติฝาท่ีสัมพันธกับยากันชัก 
                      ……...9. ประวัติฝาท่ีสัมพันธกับการไดรับแสงแดด 
                      ..........10. อ่ืนๆ (โปรดระบุ....................................................................................) 
                
บันทึกผลการทดลอง 
การประเมินประสิทธิภาพการรักษา 
1. MASI score Rt.=………… Lt.=…………… 
Melasma area (A) 

%Area 
involvement 

Right Left 
Frontal(f) 

15% 
Malar(m) 

30% 
Chin(c) 

5% 
Frontal(f) 

15% 
Malar(m) 

30% 
Chin(c) 

5% 
None             = 0       
0%-9%         = 1       
10%-29%     = 2       
30%-49%     = 3       

50%-69%     = 4       
70%-89%     = 5       
90%-100%   = 6       
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Homogeneity (H) 

 
Darkness (D) 

Darkness (D) Right Left 
Frontal(f) Malar(m) Frontal(f) Malar(m) Frontal(f) Malar(m) 

Absent=0       
Slight=1       
Mild=2       
Marked=3       
Maximum/ 
Severe=4 

      

 
Mexameter 18 

สัปดาห คร้ังท่ี 1 คร้ังท่ี 2 คร้ังท่ี 3 คาเฉลี่ย 
Lt. Rt. Lt. Rt. Lt. Rt. Lt. Rt. 

1         
2         
3         
4         
5         
6         

12         

 
 

Homogeneity (H)                    Right Left 
Frontal (f) Malar (m) Chin (c) Frontal (f) Malar(m) Chin (c) 

Absent = 0       
Slight = 1       
Mild = 2       
Marked = 3       
Maximum/Severe = 4       
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แบบฟอรมประเมินการรักษาโดยรวม (global evaluation) 
 
 
 
ผูปวย 

ความพึงพอใจ 
ฝาแยลง 

 (-1) 
ไมเปล่ียนแปลง 

(0) 
ดีขึ้นเล็กนอย 

(1) 
ดีขึ้น 

ปานกลาง (2) 
ดีขึ้นมาก 

 (3) 
ฝาหาย 

(4) 
Lt Rt Lt Rt Lt Rt Lt Rt Lt Rt Lt Rt 

สัปดาหที่ 6             
สัปดาหที่ 12             

 
แพทย  

ความพึงพอใจ 
ฝาแยลง 

(-1) 
ไมเปล่ียนแปลง 

(0) 
ดีขึ้นเล็กนอย 

(1) 
ดีขึ้น 

ปานกลาง (2) 
ดีขึ้นมาก 

(3) 
ฝาหาย 

(4) 
Lt Rt Lt Rt Lt Rt Lt Rt Lt Rt Lt Rt 

สัปดาหที่ 6             
สัปดาหที่ 12             

 
การประเมินผลขางเคียง    .........มี            .........ไมมี 
ผูปวย 

อาการ นอยมาก คอนขางนอย ปานกลาง คอนขางมาก มากท่ีสุด 
ซาย ขวา ซาย ขวา ซาย ขวา ซาย ขวา ซาย ขวา 

แดง           
ชํ้า           
แสบรอน           
คัน           
ลอก/แหง           

 
อ่ืนๆ........................................................................................................................................ 
 
 
 

    ‐1           +1           + 2           + 3           +4          

  0       25             50             75            100 % การดีขึ้น 
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แพทย 

Side effect Left Right 
mild moderate Severe mild moderate severe 

Scaling       
Edema       
Ecchymosis       
Erosion       
Erythema       
 
อ่ืนๆ.......................................................................................................................................... 
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ภาคผนวก ค 

ภาพผูเขารวมวิจัย 

 

 

   
 
  
 

  
 
 
 
 

 
ภาพท่ี ค1  ภาพผูเขารวมวิจยั 

ขางที่รักษาดวยยาทรานเนซามิกฉดีเขาใตผิวหนัง 

รวมกับยาทารักษาฝาสูตรผสม 

ขางที่รักษาดวย 

ยาทารักษาฝาสูตรผสม 

สัปดาหที่ 1 สัปดาหที่ 6 สัปดาหที่ 12 

ภาพแสดงผลขางเคียงที่เกิดจากการรักษา 

ขางที่รักษาโดยการทายารักษาฝาสูตรผสม ขางที่รักษาดวยยาทรานเนซามิกฉีดเขาใต

ผิวหนังรวมกับยาทารักษาฝาสูตรผสม 



 

 
 

 
 
 
 

 
 
 
 

ประวัติผูเขียน 
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ประวัติผูเขียน 

ชื่อ     นางสาวณิชนนัทน ศรีปรัชญากุล 

วัน เดือน ปเกิด    7 มิถุนายน 2528 

สถานท่ีอยูปจจุบัน 111/17 ซอยรามอินทรา 5 ถนนรามอินทรา แขวงอนุสาวรีย  
เขตบางเขน กรุงเทพฯ 10220 

ประวัติการศึกษา    
2551     ปริญญาตรี แพทยศาสตรบัณฑิต  

มหาวิทยาลัยมหิดล 

ประวัติการทํางาน   
2552-2553    แพทยใชทุน 

โรงพยาบาลเมืองฉะเชิงเทรา 
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