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รอย สารไอดิบีโนนเปนสารท่ีนิยมนําไปผสมในผลิตภัณฑลดร้ิวรอยตาง ๆ โดยมีรายงานวาเปนสาร
ตานอนุมูลอิสระท่ีสามารถเพ่ิมจํานวนคอลลาเจนในช้ันผิวหนังและยังยับยั้งการทําลายคอลลาเจนและ   
อีลาสตินไดอีกดวย แตยังไมมีงานวิจัยใดที่ศึกษาถึงประสิทธิภาพของไอดิบีโนนในการรักษาร้ิวรอย
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การศึกษาท่ี 1 และ 2 ทําการประเมินกอนการรักษา และตอเนื่องในสัปดาหท่ี 2, 4 และ 6  (3) ประเมิน
ความพึงพอใจรวมท้ังผลขางเคียงโดยอาสาสมัคร 
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 ผลการศึกษา: ในระยะเวลา 6 สัปดาห 0.5% ไอดิบีโนนสามารถลดร้ิวรอยท่ีบริเวณหนาผาก
และระหวางค้ิวในคนไทยไดใกลเคียงกับ 0.025% กรดเรติโนอิค โดยมีความแตกตางกันอยางไมมี
นัยสําคัญทางสถิติ จากการประเมินความพึงพอใจในการลดร้ิวรอยท่ีบริเวณหนาผากและระหวางค้ิวใน
คนไทย พบวาความพอใจใน 0.5% ไอดิบีโนนมีมากกวา 0.025% กรดเรติโนอิค โดยมีความแตกตาง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p-value < 0.01) และ 0.5% ไอดิบีโนนยังพบผลขางเคียงนอยกวา 0.025% 
กรดเรติโนอิค 

 สรุป:  การใช 0.5% ไอดิบีโนนมีประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวด
ค้ิวเทียบเทา 0.025% กรดเรติโนอิค เม่ือทาวันละคร้ังเปนเวลานาน 6 สัปดาห และยังพบอาการขางเคียง
นอยกวา 

คําสําคัญ:  ร้ิวรอย/ไอดิบีโนน/กรดเรติโนอิค 
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Thesis Title The Effect of Idebenone and Retinoic Acid on Glabella and FrontalL 

Author Wishriwint Thongkruer 

Degree Master of Science (Anti-aging and regenerative medicine) 

Advisor Lecturer Jaratpol Rintara 

ABSTRACT 

Background: Topical retinoid is gold-standard and well-documented drug in treatment of 
wrinkle but local skin irritations are frequently found. Idebenone, the new topical wrinkle treatment, is 
popular anti-oxidant that show the effects of increase in collagen and inhibit the major collagen and 
elastin degreading enzymes in the skin.    

Objective: To evaluate the effect of Idebenone and retinoic acid on glabella and frontal line 

Material and Methods: Thirty Thai female (age between 20-60 years) with glabella and 
frontal line had completed a double-blind, randomized controlled and split-face study. Topical 
0.5% Idebenone or 0.025% Retinoic acid was randomly applied before bedtime to left or right 
glabella and frontal area for 6 weeks. The studies include (1) The evaluation with Rao-Goldman 
5-point visual scoring scale, (2) The measurement of surface skin characteristic using Visioscan. 
(1) and (2) were performed at the beginning of the study and the following 2, 4 and 6 weeks, (3) 
the individual evaluation of patient’s satisfaction and side effects. 

Results:  The effect of 0.5% Idebenone and 0.25% Retinoic acid on glabella and frontal 
line showed no significant difference between both groups. Furthermore, topical 0.5% Idebenone 
has showed higher patient’s satisfactions and lower complaining the side effects than 0.025% 
Retinoic acid. 
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Conclusions:  The effect of 0.5% Idebenone in reducing glabella and frontal line in Thai 
female had no significantly different to 0.025% Retinoic acid when apply at bedtime for 6 weeks.  
The 0.5% Idebenone also showed higher patient’s satisfactions and lower side effects than 
0.025% Retinoic acid.  

Keywords: Frontal Line/Glabella Line/Idebenone/Retinoic Acid 
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 ทางคลินิก สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจยั 
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4.9 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียและคาเบ่ียงเบนมาตรฐานในการประเมิน Wrinkle บริเวณรอย
ขมวดค้ิว (Glabella Line) ทางคลินิก ระหวางกลุม Idebenone และ Retinoic  

 สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 
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4.10 ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีประเมิน

ดวย Rao-Goldman visual scoring scale ของกลุม Idebenone ในชวงเวลาตาง ๆ 
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4.11 ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีประเมิน
ดวย Rao-Goldman visual scoring scale ของกลุม Retinoic acid ในชวงเวลาตาง ๆ 
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4.12 ขอมูลการประเมิน wrinkle ท่ีวัดจาก Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ของ 
 กลุมตัวอยางท่ีได Idebenone และ Retinoic บริเวณหนาผาก (Frontal Line) 
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4.13 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ท่ีวัดจาก 
Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจยั 
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4.14 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียและคาเบ่ียงเบนมาตรฐานในการประเมนิ Wrinkle บริเวณหนาผาก 
(Frontal Line) ท่ีวัดจาก Visioscan ระหวางกลุม Idebenone และ Retinoic สัปดาหท่ี 0, 2, 
4 และ 6 
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4.15 ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ท่ีประเมินดวย      

VISIOSCAN ของกลุม Idebenone ในชวงเวลาตาง ๆ 
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4.16 ขอมูลเปรียบการประเมิน Wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ท่ีประเมินดวย      

VISIOSCAN ของกลุม Retinoic acid ในชวงเวลาตาง ๆ 
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4.17 ขอมูลการประเมิน wrinkle ท่ีวดัจาก Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4  และ 6 ของกลุมตัวอยาง 
 ท่ีได Idebenone และ Retinoic บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) 
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4.18 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line)  
 ท่ีวัดจาก Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจยั 
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4.19 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียและคาเบ่ียงเบนมาตรฐานในการประเมิน wrinkle บริเวณรอย
ขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีวัดจาก Visioscan ระหวางกลุม Idebenone และ Retinoic 
สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 
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4.20 ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีวัดจาก 

Visioscan ของกลุม Idebenone ในชวงเวลาตาง ๆ 
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4.21 ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีวัดจาก 
Visioscan ของกลุม Retinoic acid ในชวงเวลาตาง ๆ 
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4.22 รอยละความพงึพอใจของผูปวยกลุมท่ีได 0.5% Idebenone กับ 0.025% Retinoic acid 51 
4.23 จํานวนคนท่ีมผีลขางเคียงหลังจากไดรับยาโดยมีอาการผื่นแดงและแสบลอก 
 และเปนขุย 
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สารบัญภาพ 

ภาพ                                                                                                                                              หนา  

2.1 กลไกการเกิดผิวท่ีเส่ือมสภาพจากแสงแดด 10 
2.2 โมเลกุลของโคเอนไซมคิวเทน (ซาย) และไอดีบีโนน (ขวา) 16 
2.3 เคร่ือง Visioscan VC98 19 
4.1 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน Wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ทางคลินิก 

สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 
 

30 
4.2 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line)  
 ทางคลินิก สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจยั 
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4.3 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณหนาผาก (frontal line)  
 ท่ีวัดจาก Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจยั 
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4.4 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line)  
 ท่ีวัดจาก Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจยั 
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4.5 จํานวนคนท่ีมผีลขางเคียงหลังจากไดรับยาโดยมีอาการผื่นแดงและแสบลอก 
 และเปนขุย 
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บทที่ 1 

บทนํา 

1.1 ภูมิหลัง 
 

ร้ิวรอยเหี่ยวยนของผิวหนังเปนสภาวะท่ีแสดงวาผิวหนังเกิดความชรา (aging of skin) และใน
ปจจุบันมนุษยมีอายุยืนยาวข้ึน มีการวางแผนครอบครัว สัดสวนของประชากรวัยชราเพิ่มมากข้ึน ทํา
ใหร้ิวรอยเปนปญหาท่ีพบบอยมากข้ึน (Noman & Henderson, 2003) เม่ือปญหาร้ิวรอยเกิดข้ึนก็สงผล
กระทบตอมนุษย ท้ังทางดานจิตใจ การทํางาน การเขาสังคม และคุณภาพชีวิต (Over & Gupta,1996) 

ความเส่ือมของผิวหนังแบงไดเปนสองลักษณะคือ ความเส่ือมตามวัย (intrinsic aging) เปน
ความเส่ือมท่ีเกิดข้ึนเองตามธรรมชาติ ตามเวลาที่ผานไป ถูกกําหนดดวยปจจัยทางพันธุกรรม และ
ความเส่ือมจากปจจัยภายนอก (extrinsic aging) เปนความเส่ือมท่ีเกิดจากส่ิงแวดลอมจากแสงแดด 
บุหร่ีและมลพิษตาง ๆ ท่ีสําคัญคือแสงแดด (photoaging) โดยความเส่ือมท่ีเกิดจากปจจัยภายนอกนั้น
จะเกิดซอนทับกับการเส่ือมท่ีเกิดจากธรรมชาติ (Rona, Vailati, & Berardesca, 2004) 

ในปจจุบันมีการคิดคนพัฒนาวิธีในการรักษาร้ิวรอยไดหลายวิธี ตั้งแตการปองกัน การใชยาทา 
การรับประทานยาหรือหัตถการตาง ๆ เชน การลอกหนาดวยสารเคมี กรอหนา เลเซอร การฉีดสารลบร้ิว
รอย การผาตัด เปนตน ซ่ึงแตละวิธีก็มีขอดีขอเสีย ในปจจุบันก็ยังไมพบวามีการรักษาใดท่ีเปนมาตรฐาน
และไดผลดีท่ีสุด (ปรียา กุลละวณิชย, 2553; Yaar & Gilchrest, 2003) การรักษาดวยการทายาเปนวิธีท่ีใช
กันมานานและมีประสิทธิภาพในการรักษา ยาท่ีใชกันมานานและมีผลงานวิจัยยืนยันท่ีชัดเจนคือยากลุม
กรดวิตามินเอ มีงานวิจัยมากมายที่สนับสนุนผลของกรดวิตามินเอ ประสิทธิภาพและระยะเวลา รวมถึง
ผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนซ่ึงมักพบไดบอยคร้ัง ดังนั้นในปจจุบันจึงไดมีการพัฒนายาชนิดใหมมาใชรักษาร้ิว
รอยใหไดประสิทธิภาพและลดอาการขางเคียงจากการใชยาในกลุมกรดวิตามินเอ  

ในปจจุบันมีการคิดคนพัฒนาวิธีใหม ๆในการรักษาร้ิวรอย เชนการใชสารท่ีคุณสมบัติตาน
อนุมูลอิสระ (anti-oxidant) มาใช (Pinnell, 2003) สารตานอนุมูลอิสระท่ีกําลังไดรับความสนใจและกําลัง
เปนท่ีนิยมผสมลงไปในผลิตภัณฑลดร้ิวรอย คือ Idebeone (McDaniel, Neudecker, DiNardo, Lewis, & 
Maibach,2005a)  
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Idebenone (Hydroxydecyl ubiquinone) เปนอนุพันธของ Ubiuinone หรือ  Co-enzyme Q10 
ซ่ึงเปนสารท่ีมีคุณสมบัติตานอนุมูลอิสระโดยเฉพาะท่ีผนังเซลล (lipid membrane) และมีบทบาท
สําคัญในกระบวนการถายทอดพลังงาน (Electron transport chain; ETS) ในกระบวนการสรางพลังงาน 
(ATP) ในไมโทคอนเดรีย (mitochondria) ในชวงยี่สิบปท่ีผานมา ไดมีการตีพิมพวารสารท่ีศึกษา
เกี่ยวกับคุณสมบัติและประโยชนของ Idebenone ตาง ๆ มากมาย ในเร่ืองของประโยชนในการรักษา 
Alzheimer’s disease, Friedreich’s ataxia, Huntington’s disease, Mitochondrial encephalopathy; 
MELAS, mitochondrial cardiomyopathy  

ประโยชนของ Idebenone ท่ีมีตอผิวหนังนั้นพบวา Idebenone มีคุณสมบัติตานอนุมูลอิสระ
ภายใน (ไมโทคอนเดรีย) และภายนอก รักษาผิวท่ีถูกทําลายจากแสงแดด (photodamged skin) มีฤทธ์ิตาน
การอักเสบ ลดร้ิวรอยและเพิ่มcollagen ในช้ันหนังแท (McDaniel, Neudecker, DiNardo, Lewis, & 
Maibach, 2005b) 

 เนื่องจาก Idebenone มีโครงสรางและหนาท่ีท่ีคลายคลึงกับ Ubiquinone แตมีน้ําหนักโมเลกุล
นอยกวา ทําใหสามารถแทรกซึมไดมากกวา (McDaneil et al., 2005a; Draelos, 2009) Idebenone ยังมี
คุณสมบัติตานอนุมูลอิสระไดดีในสภาวะท่ีเซลลมีออกซิเจนตํ่า (Hypoxic cellular stress condition) แต
ในสภาวะเดียวกันนี้ Co-enzyme Q10 กลับมีคุณสมบัติเปนตัวเร่ิมกออนุมูลอิสระ (pro-oxidant) เสียเอง 
(South, 1997) มีการศึกษาเปรียบเทียบคุณสมบัติการตานอนุมูลอิสระของ Idebenone กับสารตาน
อนุมูลอิสระที่กําลังเปนท่ีนิยมแพรหลายไดแก L-ascorbic acid, dl-alpha tocopherol, alpha lipoic 
acid, kinetin, C0enzyme Q10 พบวา Idebenone มีคุณสมบัติเหนือกวาสารขางตนทุกตัวท้ังในแงของ 
radical scavenging capacity, การตอตาน lipid peroxidation, การปกปอง cell membrane จาก
ปฎิกิริยา lipid oxidation, การปองกันการเกิดภาวะ DNA damage หลังจากสัมผัสกับรังสียูวีบี (UVB) 
และการปองกันการเกิด sunburn cell หลังจากการสัมผัสรังสียูวี (UVR) (McDaniel et al., 2005a) มี
การศึกษาในปค.ศ. 2005 ถึงประสิทธิภาพของ Idebenone ในการรักษาผิวหนังท่ีเกิด photodamage 
พบวา Idebenone สามารถลดร้ิวรอย เพ่ิมความชุมช้ืน รักษาผิวท่ีถูกทําลายจากแสงแดด(photodamaged 
skin) และเม่ือตัดช้ินเนื้อไปตรวจพบวามีจํานวน collagen ในช้ันหนังแทเพิ่มข้ึน นอกจากนี้ยังพบวา 
Idebenone สามารถยับยั้งสาร IL-1b, IL-6 และ MMP-1 ซ่ึงเปนตัวการทําใหผิวเกิดความเส่ือม 
(McDaniel et al.,2005a) นอกจากนี้ Idebenone สามารถ support vesticular breathing, stabilize of 
mitrochondrial membrane, anti-apoptotic effect ในเซลลผิวหนัง ดังนั้น Idebenone จึงมีคุณสมบัติใน
การปองกันและฟนฟูความเส่ือมของผิวหนัง  

ดังนั้นจะเห็นวา Idebenone เปนสารท่ีมีคุณสมบัติตานความชราของผิวหนังไดท้ังจากปจจัย
ภายในและปจจัยภายนอก ในปจจุบันตามทองตลาดจึงไดมีการนํา Idebenone มาใชในกลุม
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ผลิตภัณฑลดร้ิวรอยกันอยางแพรหลาย แตยังไมมีงานวิจัยใดที่ศึกษาถึงประสิทธิภาพของการรักษา
ร้ิวรอยของIdebenone เปรียบเทียบกับยาทามาตรฐานท่ีใชในการรักษาร้ิวรอยรักษาร้ิวรอยคือยากลุม
กรดวิตามินเอ  

1.2 วัตถุประสงคงานวิจัย 

1.2.1 เพื่อศึกษาประสิทธิผลของ Idebenone ในการลดร้ิวรอยบริเวณหนาผากและระหวางค้ิว 
1.2.2 เพื่อประเมินผลขางเคียงท่ีอาจเกิดข้ึนจากการใช Idebenone ในการลดร้ิวรอยบริเวณ

หนาผากและระหวางค้ิวเปนระยะเวลา 6 สัปดาห 
1.2.3 เพ่ือประเมินความพึงพอใจในการใช Idebenone ในการลดร้ิวรอยบริเวณหนาผาก

และระหวางค้ิว 

1.3 ความสําคัญของงานวิจัย 

ปญหาเร่ืองร้ิวรอยเปนปญหาท่ีพบบอยมากขึ้นในปจจุบัน เนื่องจากสัดสวนประชากรวัย
สูงอายุมีจํานวนเพิ่มมากข้ึน และมีการใสใจในสุขภาพตนเองมากข้ึน ดังนั้นปญหาเร่ืองร้ิวรอยจึงมีมาก
ข้ึนตามมา สาเหตุของการเกิดร้ิวรอยนั้นมาจากปจจัยภายในเชนอายุท่ีมากข้ึน ระดับฮอรโมนท่ีลดลง 
จากปจจัยภายนอกเชนแสงแดด มลพิษ การขมวดเกร็งของกลามเนื้อใบหนาขณะแสดงสีหนาหรือการ
กดทับกลามเน้ือขณะนอนหลับ แรงโนมถวง ในท่ีสุดก็จะทําใหเกิดร้ิวรอยท้ังในดานเซลลวิทยาและ 
สรีรวิทยา การรักษาร้ิวรอยมีหลายวิธีเชนการใชการผลไม การกรอหนา เลเซอร การฉีดโบทูลินัมท็อก
ซิน ซ่ึงการรักษาสวนใหญก็จะทําใหเกิดผลขางเคียงตาง ๆ รวมถึงการยาท่ีชวยรักษาร้ิวรอยไดดีคือ ยาก
ลุมกรดวิตามินเอ ซ่ึงคนไขท่ีใชยากลุมนี้มักมีอาการขางเคียงเกิดข้ึนเชน แสบ รอยแดง ลอกเปนขุย ทํา
ใหคนไขไมสามารถทนตอยาได 

ในปจจุบันยังไมมีการศึกษาใดท่ียืนยันชัดเจนถึงประสิทธิภาพชองสาร Idebenone ในการลด
ร้ิวรอยเม่ือเปรียบเทียบกับยาทามาตรฐานท่ีใชในการรักษาร้ิวรอยรักษาร้ิวรอยคือยากลุมกรดวิตามินเอ 
การวิจัยนี้จะทําใหใหทราบถึงประสิทธิผลในการลดริ้วรอย ดวยสาร 0.5% Idebenone โดยเปรียบเทียบ
กับ Tretinoin 0.025% ประโยชนท่ีจะไดรับจากการวิจัย โดยพบวาถาหาก Idebenone สามารถชวยลดร้ิว
รอยไดอยางมีประสิทธิภาพ รวมท้ังสามารถลดผลขางเคียงจากการใชยาในกลุมกรดวิตามินเอ อาจจะ
นําไปการพัฒนาทางเลือกใหมในการลดร้ิวรอยและลดผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนจากยาลดร้ิวรอยกลุมเดิม 
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1.4 สมมติฐานของการวิจัย 

1.4.1 การทา 0.5% Idebenone มีประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยเทียบเทายากลุมกรดวิตามินเอ 
1.4.2 การทา 0.5% Idebenone มีอาการขางเคียงนอยกวายากลุมกรดวิตามินเอ 

1.5 ขอบเขตของการวิจัย 

1.5.1 ประชากรที่ใชในการวิจัย 
ประชากรหญิงท่ีมีร้ิวรอยบริเวณใบหนา 

1.5.2 กลุมตัวอยางท่ีใชในการวิจัย 
ประชากรหญิงท่ีมีร้ิวรอยบริเวณใบหนา ท่ียินยอมเขารวมการวิจัย จํานวน 30 คน ท่ีสํานัก

วิชาเวชศาสตรชะลอวัยและฟนฟูสุขภาพ 

1.6 ขอตกลงเบื้องตน (Assumption) 

ผูหญิงท่ีเขารวมโครงการวิจัยในคร้ังนี้ ท่ีมีร้ิวรอยบริเวณหนาผาก และมีร้ิวรอยบริเวณ
ขมวดค้ิวอยูในระดับ I-IV (wrinkle assessment) 

1.6.1 Facial Wrinkle Assessment  
คือ ร้ิวรอยบนใบหนาท่ีสามารถประเมินระดับความลึกได โดยใช Rao - Goldman 5 point 

visual scoring scale มี 5 ระดับ 
I  =  no wrinkle 
II  =  Shallow but visible 
III =  moderately deep 
IV  =  Deep with well-defined edges 
V  =  Very deep with redundant folds 



 5 

1.6.2  การประเมินความพึงพอใจ  
ในการลดลงของร้ิวรอยดวย Patient satification score มี 5 ระดับ 

Score  0  คือ ไมพอใจ 
Score  1  คือ พึงพอใจเล็กนอย 
Score  2  คือ พึงพอใจปานกลาง 
Score  3  คือ พึงพอใจมาก 

1.6.3  ตําแหนงท่ีใชในการตรวจริ้วรอยบนใบหนา  
เพื่อใหไดตําแหนงเดิมทุกคร้ังในการวัดรอยขมวดค้ิว (glabella line) และร้ิวรอยหนาผาก 

(frontal line) คือ ในพื้นท่ี 3*5 เซนติเมตร โดยใชจุดกึ่งกลางของเสนท่ีตั้งฉากกับเสนสมมุติท่ีลาก
ผานกึ่งกลางค้ิวท้ังสอง และเสนสมมุติแนวนอนท่ีลากผานจุดกลางระหวางค้ิวและไรผม ในทาท่ี
ศีรษะต้ังตรงกับลําตัว 



 

 
บทที่ 2 

ทบทวนวรรณกรรม 

2.1 ริ้วรอย (Wrinkle) 

ร้ิวรอยเหี่ยวยนของผิวหนังเปนสภาวะท่ีแสดงวาผิวหนังเกิดความชรา (aging of skin) และ
ในปจจุบันมนุษยมีอายุยืนยาวข้ึน มีการวางแผนครอบครัว สัดสวนของประชากรวัยชราเพ่ิมมากข้ึน 
ทําใหร้ิวรอยเปนปญหาท่ีพบบอยมากข้ึน (Noman & Henderson, 2003) เม่ือปญหาร้ิวรอยเกิดข้ึนก็
สงผลกระทบตอมนุษย ท้ังทางดานจิตใจ การทํางาน การเขาสังคม และคุณภาพชีวิต  

ความเส่ือมของผิวหนังแบงไดเปนสองลักษณะคือ ความเสื่อมตามวัย (intrinsic aging) เปน
ความเส่ือมท่ีเกิดข้ึนเองตามธรรมชาติ ตามเวลาที่ผานไป ถูกกําหนดดวยปจจัยทางพันธุกรรม ร้ิวรอย
ประเภทนี้จะมีลักษณะ แหง (dryness), หยอนยาน (laxity), ปรากฏริ้วรอยต้ืน (fine wrinkle), ผิวบาง
(skin atrophy) และความเส่ือมจากปจจัยภายนอก (extrinsic aging) เปนความเส่ือมท่ีเกิดจากส่ิงแวดลอม
จากแสงแดด บุหร่ีและมลพิษตาง ๆ ท่ีสําคัญคือแสงแดด (photoaging) โดยความเส่ือมท่ีเกิดจากปจจัย
ภายนอกนั้นจะเกิดซอนทับกับการเส่ือมท่ีเกิดจากธรรมชาติ นอกจากนี้แสงแดดยังเปนตัวเรงใหเกิดร้ิว
รอยกอนวัย พบไดบอยมากในผูท่ีสัมผัสกับแสงแดดมาเปนระยะเวลานาน  

2.1.1 ความชราตามวัย (Intrinsic Aging) 
ผิวหนังในผูสูงอายจุะมีลักษณะแหงหยาบ มีร้ิวรอย หอยยอยและอาจมีเนื้องอกไดหลากหลาย

แบบ ผิวจะบางถลอกงาย เม่ือเกิดแผลจะหายชา (Yaar & Gilchrest, 2003) ร้ิวรอยนี้เกิดจากเซลล 
fibroblast ในช้ันหนังแททํางานเส่ือมลง สงผลใหการสรางเสนใยคอลลาเจน เสนใยอีลาสติน สาร 
glycoaminoglycan ลดลง สวนคุณภาพของเสนใยและสารเหลานี้ก็ลดลงดวยทําใหผิวขาดความยืดหยุน 
นอกจากนี้หนาท่ีการทํางานของผิวหนังท่ีชราก็จะลดลงดวย เชน barrier function, cell replacement, 
chemical clearance, กระบวนการซอมแซม DNA, ความชุมช้ืนของช้ันหนังกําพรา, ระบบภูมิคุมกัน, 
mechanical protection, การผลิตsebum, ประสาทรับความรูสึก, การผลิตเหง่ือ, การควบคุมอุณหภูมิ, 
การสรางวิตามินดี, การหายของแผลเม่ือบาดเจ็บ 
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2.1.2 พันธุกรรม 
  เช่ือวาความชราเปนกระบวนการท่ีถูกกําหนดไวแลวตามพันธุกรรมในดีเอ็นเอ ทําใหมี
ความสามารถในการแบงตัวไดอยางจํากัด (cellular senesence) จากทฤษฎีความชรา Hayflick limit เช่ือ
วาทุกคร้ังท่ีเซลลแบงตัวจะมีการหดตัวส้ันลงของ Telomere (Yaar &Gilchrest, 2008b; Menon, Farra,   
Botto & Domloge, 2010) เม่ือถึงจุดจุดหนึ่งจะทําใหเซลลหยุดแบงตัวหรือเกิด apoptosis  

2.1.2.1 อนุมูลอิสระ (Reactive Oxygen Species: ROS)  
จากขบวนการเผาผลาญพลังงาน โดยเฉพาะท่ีไมโทคอนเดรียซ่ึงเปนแหลงท่ีท้ังสราง

พลังงานและอนุมูลอิสระ จากทฤษฎี เช่ือวาส่ิงมีชีวิตท่ีมีอัตราการเผาผลาญสรางพลังงานสูงจะมีอายุขัย
ส้ัน เชนแมลงหวี่ เนื่องจากไมโทคอนเดรียเปนแหลงท่ีเกิดอนุมูลอิสระท่ีมาจากการสรางพลังงาน 
ดังนั้นไมโทคอนเดรียจึงไดรับผลกระทบจากอนมุูลอิสระดวยเชนกัน ทฤษฏี mitochondrial of aging 
พบวาเม่ืออายุมากขนจะพบ 8-hydroxydeoxy guanine (8-OHdG) ซ่ึงเปนตัวบงบอกวามีการทําลาย 
mitochondrial DNA & protein โดยปฏิกิริยาออกซิเดช่ัน ซ่ึงจะพบมากข้ึนในไมโทคอนเดรียของเซลล 
fibroblast ท่ีมีอายุมากข้ึน ความเส่ือมท่ีเกิดกับไมโทคอนเดรียโดยเฉพาะท่ี mitochondrial DNAอาจ ทํา
ใหการผลิตเอนไซมท่ีใชใน ETS มีความผิดปกติ ไมโทคอนเดรียจึงสรางพลังงานไดนอยลง
เส่ือมสภาพและเสียสมดุลไป ถึงแมวาโดยปกติเซลลจะมีสารตานอนุมูลอิสระโดยธรรมชาติอยูแลว
เชน glutathione peroxidase, super oxidedismutaseII (SOD2) แตสารเหลานี้ก็ลวนแลวแตลดลงตามวัย 
นอกจากนี้หนาท่ีสําคัญของไมโทคอนเดรียคือ การควบคุมการตายของเซลล (apoptotic function) ถา
หนาท่ีนี้เสียไปก็ทําใหเกิดกลายการพันธุของเซลลได (Menon, Farra, Botto & Domloge, 2010)  

2.1.2.2 เผาพันธุ   
มีงานวิจัยมากมายท่ีพบวาเช้ือชาติกําเนิดมีผลตอการเกิดร้ิวรอย โดยชาวคอเคเชียนจะ

เกิดร้ิวรอยเร็วกวาชาวเอเชีย และคนผิวดําจะมีเม็ดสีท่ีผิวหนังคอยปกปองผิวจากการทําลายของ
แสงแดดมากกวาคนผิวขาวสงผลใหพบอุบัติการณของมะเร็งผิวหนังไดนอยกวา (Chung, 2003; 
Jacinto et al., 2005; Anais Aurora Badia, 2009) 
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2.1.2.3 ลักษณะทางพยาธิวิทยา 
1. ช้ันหนังกําพรา (Epidermis)  
จะบางลง 10-15% โดยสัมพันธกับอายุระหวาง 30-80 ป (Wulf, 2004) ลักษณะเดน

คือ พบการแบนราบลงของรอยตอระหวางช้ันหนังแทกับหนังกําพรา (dermal-epidermal junction) 
(Kurban & Bhawan, 1993) มีการแบนลงของ dermal papillae และ epidermal rete pegs ทําใหแรงยึด
เหนี่ยวกันของผิวหนังกําพรากับหนังแทลดลง การลําเลียงอาหาร ระหวางผิวหนังช้ันกําพราและช้ัน
หนังแทลดลงสงผลใหผิวหนังกําพราหลุดลอกงายและเกิดเปนแผลไดงาย ในผิวท่ีชราจะมีปริมาณ
ไขมัน ความชุมช้ืนและอัตราการผลัดเซลลผิวลดลงทําใหผิวมีลักษณะเปนขุยแหงและไมเรียบ    
(Denda et al., 1993) keratinocyte จะมีขนาดใหญข้ึน สวน keratinocyte ท่ีเกิดกระบวนการ senescent 
จะมีโอกาสเกิดการกลายพันธและเปล่ียนแปลงเปนเซลลมะเร็งได นอกจากนี้จํานวนเม็ดสีและการ
ทํางานของมันมีท้ังเพิ่มข้ึนหรือลดลง ทําใหพบสีผิวไมสมํ่าเสมอ กระดําและขาวไดในผูสูงอายุ      
(Yaar & Gilchrest, 2008 a, 2008b) ในผูสูงอายุจะมี Barrier function ลดลง การดูดซึมสารท่ีละลายนํ้า
ลดลง แตสารท่ีไมละลายนํ้ายังดูดซึมไดเทาเดิม การสรางไขมันจาก lamellar body ลดลง และพบ
ปริมาณของ filagrin ท่ีทําหนาท่ีจับ keratin filament กับ microfibril (Tezuka, 1994; Nava Dayan, 2008) 
ลดลง ดังนั้นจึงทําให barrier function ของผิวหนังลดลง (Ghadially, 1995)  

2. ช้ันหนังแท (Dermis) 
Fibroblast และหลอดเลือดในช้ันหนังแท มีจํานวนลดลง ทําใหเสนใย collagen, elastin 

และสาร ground substanceมีจํานวนลดลง และมีคุณสมบัติที่เปล่ียนแปลงไปทําใหความแข็งแรงของ
ผิวหนังลดลง เสนใยcollagenจะลดลงรอยละ 1 ตอป โดยจะมีลักษณะ compact, granular มีเอนไซมยอย 
collagen (collagenese) ท่ีเพิ่มมากข้ึน เสนใย elastin มีขนาดและปริมาณเสนผานศูนยกลางลดลง ในผิวท่ี
ชรา elastin จะแตกหักเปนสวนเล็ก ๆ และมีชองวางภายใน elastin เกิดข้ึน มกีารลดลงของสวนประกอบ
ภายใน elastin เชน elastin, fibrillin, fibulin พบground substance ไดแก mucopolysaccharides, 
glycoaminoglycans, proteoglycans มีจํานวนลดลง โดยเฉพาะกรด hyaluronic ทําใหผิวหนังเสียความ
ยืดหยุนไป 

การเปล่ียนแปลงของหลอดเลือดในช้ันหนังแท พบวาจํานวน venule ใน papillary 
dermis ลดลงและผนังของหลอดเลือด microcapillary หนาข้ึน หลอดเลือดขนาดเล็กผนังจะบาง เม่ือ
ไดรับแรงกระแทกจะเกิดรอยชํ้าไดงาย จํานวนหลอดเลือดโดยเฉพาะ vertical capillary loops ใน 
dermal papillae ลดลง ทําใหผิวหนังผูสูงอายุมีลักษณะซีด เย็น การตอบสนองของหลอดเลือดตอ
การเปล่ียนแปลงของสภาวะภายนอกลดลง เชนการระคายเคือง การแพ การถายเทความรอนชาลง  
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ตางรางท่ี 2.1 Histologic Features in Aging of Human Skin  
 

Epidermis Dermis Appendages 
Flattened dermal-epidermal junction Atrophy (loss of volume) Depigmented hair 

Loss of hair 
Conversion of terminal to 
vellus hair 
Abnormal nail plates 
Fewer glands 

Variable/decreased thickness Fewer fibroblasts 
Variable cell size and shape Fewer mast cells 
Occasional nuclear atypia Fewer blood vessels 
Fewer melanocytes Shorten capillary loops 
Fewer Langerhans cells Abnormal nerve endings 

จาก   Yaar, M., & Gilchrest, B. A.  (2008a).  Skin resurfacing: Ablative lasers, chemical peels 
amd dermabrasion: Elizabeth L. Tanzi, Tina S. Alster. Fitzpatrick’s Dermatollogy in 
general Medicine (7th Ed.).  New York: Mcgraw-Hill.; Yaar, M. & Gilchrest, B. A.  
(2008b).  Aging of skin. In I. M., Freedberg, A. Z., W. K., Eisen, K. F. Austen, L. A.  
Goldsmith, Kate SI, (Eds. pp.963-973 ).  Fitzpatrick’s Dermatollogy in general Medicine 
(7th ed.).  New York: Mcgraw-Hill. 

2.1.2.4 ร้ิวรอยจากแสงแดด (Photoaging) 
1. ลักษณะท่ีพบในผิวหนังท่ีเกิดความชราจากแสงแดด (Yaar & Gilchrest, 2008 a, 

2008b; Nava Dayan, 2008) 
1)  ช้ันหนังกําพรา พบวามีการเรียงตัวเซลลผิดปกติและมี Atypia ซ่ึงเช่ือวา

เปนสาเหตุของการเกิดเนื้องอกของผิวหนังได ท่ีสําคัญช้ันหนังกําพราจะมีการหนาตัวซ่ึงตางจากร้ิว
รอยท่ีเกิดตามวัยท่ีจะพบช้ันหนังกําพราท่ีบางลง 

2) ชั้นหนังแท ลักษณะเดนท่ีพบคือ Elastosis ผิวจะมีลักษณะไมเรียบ เปนเม็ด
สีเหลือง ๆ ลักษณะทางพยาธิวิทยา พบมีการทําลายของเสนใย elastin และเกิดการรวมตัวกัน 
Amorphous mass ประกอบดวย Tropoelastin, Fibrillin ท่ีเรียงตัวไมเปนระเบียบ ปริมาณของ 
ground substance จะเพิ่มข้ึนในผิวหนังท่ีถูกทําลายจากแสงแดด ในขณะที่เสนใย collagen ลดลง 
พบการเพิ่มข้ึนของ hyperplastic fibroblast และ mononuclear cells เกิดผิวหนังอักเสบจากแสงแดด 
heliodermatitis) ส่ิงท่ีตางจากร้ิวรอยตามวัยคือ จะพบ inflammatory cell และ fibroblast เพ่ิมข้ึน
มากกวาบริเวณท่ีไมไดรับแสง แตร้ิวรอยตามวัยท่ีไมมี Inflammation 
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ภาพท่ี 2.1  กลไกการเกิดผิวท่ีเส่ือมสภาพจากแสงแดด 

กลไกทางชีวเคมีของการเกิดความชราของผิวหนัง (Yaar & Gilchrest, 2008 a, 2008b) 
จากภาพที่ 2.1 จะเห็นวา Reactive oxygen species (ROS) นั้นถูกสรางมาจากขบวนการ 

oxidative metabolism ซ่ึงเปนปจจัยภายใน และจากการท่ี Chromophoresในผิวหนังดูดซับ 
Ultraviolet (UV) ซ่ึงเปนปจจัยภายนอก สงผลใหมีการเพ่ิมของ Oxidative phosphorylation ของ cell 
surface receptor ทําใหเกิดการกระตุน Transcription factor ท้ัง activator protein 1 (AP-1) และ 
Nuclear factor-kappa B (NF-kB) 

การกระตุน AP-1มีผลทําใหเกิดการกระตุน transcription ของ Matrix metalloproteinase 
(MMPs) growth factor genes ใน fibroblast และ keratinocyte และทําใหการสังเคราะห procollagen 
ลดลง โดยมีผลยับยั้ง Type I, III procollagen gene expression ใน fibroblast และยับยั้ง transforming 
growth factor-B (TGF-B) ท่ี TGF-B receptor ทําใหเกิดการลดลงของ dermal matrix formation 

การกระตุน NF-kB ทําใหเกิด trascription ของ proinflammatory cytokine genes ไดแก 
IL-1, IL-6, IL-8, TNF-alpha ซ่ึงทําใหเกิดการอักเสบตามมา โดย proinflammatory cytokine มีผล
ไปกระตุนการสราง ROS และ ROS ก็ทําใหเกิดการสราง carbonyl group ในโปรตีน ทําใหเกิดการ
สะสมของโปรตีนท่ีถูกทําลาย 
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2.1.3 วิธีการรักษาร้ิวรอย 
 ในปจจุบันมีการคิดคนพัฒนาวิธีในการรักษาร้ิวรอยไดหลายวิธี โดยมีข้ันตอนหลากหลาย
ตั้งแต การใชยาทา การรับประทานยาหรือหัตถการตาง ๆ (ปรียา กุลละวณิชย, 2553; Yaar & Gilchrest, 
2003) ดังนี้ 

2.1.3.1 การใชยาทา (Topical therapy)  
1. Tretinoin (Retinoic acid)  
เปนยาท่ีมีประสิทธิภาพดีในการรักษาร้ิวรอยท่ีเกิดจาก photoaging ผลการรักษาจะ

ดีข้ึนภายใน 4-10 เดือน แตมีผลขางเคียงคือ ผิวแหง ผิวแดงลอก (Brawan et al., 1991) 
2. Alpha Hydroxy Acid (AHA) มีผลท่ีบริเวณ stratum corneum-stratum granulosum 

junction โดยการลด corneocyte cohesion (Pearl, Babara, Richard & Brenda, 2004; Rona et al., 2004; 
Yaar & Gilchrest, 2007)  

3. Chemical peeling  
เปนการใชสารเคมีท่ีมีฤทธ์ิเปนกรดท่ีความเขมขนตาง ๆ กัน มีผลทําใหเซลล

ผิวหนังหลุดลอกออก แบงระดับความลึกเปน 3 ระดับคือ superficial, medium-depth และ deep 
types ซ่ึงผลขางเคียงท่ีพบไดบอยคือ รอยแดง รอยดํา ติดเช้ือ และแผลเปน (Yaar & Gilchrest, 2008a, 
2008b) 

4. Botulinum toxin a injection 
Botulinum Type A exotoxin ออกฤทธ์ิท่ี receptor ท่ี presynaptic neuron ของ motor 

unit ซ่ึงทําใหเกิดการยับยั้งการหล่ัง acetylcholine สงผลใหเกิด muscle weakening ช่ัวคราว ผลขางเคียง
ท่ีพบบอยคือ รอยจําเขียว หนังตาตก (Emily, Tierney & Hanke, 2010) 

5. Collagen injection  
เปนการฉีดสารเขาใตผิวหนังเพื่อลบร้ิวรอย และรองลึก สารที่ใชเชน คอลลาเจน, 

hyaluronic acid, poly-L-lactic, calcium hydroxyl apatite, ไขมันจากตนเอง และ silicone แตละชนิด
ก็มีความแตกตางในเร่ืองอขงความคงทน ความปลอดภัย ผลขางเคียงท่ีพบไดบอยคือ รอยชํ้า การติด
เช้ือ (Ranen et al., 2004) 

6. Dermabrasion 
เปนการใชผงผลึกกรอผิวหนังช้ันหนังกําพราและหนังแทสวนบนและสวนกลาง

ออกไป นอกจากนี้ยังสามารถใชรักษารอยหลุมแผลเปนจากสิว ขอควรระวังคือการติดเชื้อ Hepatitis 
B และ HIV (Yaar & Gilchrest, 2008a, 2008b) 
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7. Laser resurfacing 
1) Carbon dioxide (CO2) laser เปน laser ชนิดลอกผิวโดยทําใหผิวช้ันหนัง

แท (dermis) เกิดการบาดเจ็บ และรางกายจะเกิดการสรางคอลลาเจนข้ึนมา แตขอเสียคือเกิดรอยแดง 
รอยดํา ติดเช้ือ เกิดแผลเปน (David, 2008; Emliy et al., 2010) 

2) Erbium: Yttrium-Aluminum-Garnet (Er:YAG) เปน laser ชนิดลอกผิวอีก
ชนิดหนึ่งท่ีใชรักษาร้ิวรอยและทําใหระยะเวลาในการหายของแผลเร็วข้ึน แตผลการรักษานอยกวา
เม่ือเทียบกับ CO2 laser (Goldberg, 2008; Emliy et al., 2010) 

2.2 กรดวิตามินเอ (Tretinoin) 

ปจจุบันไดมีการนํายากลุมกรดวิตามินเอมาใชกันอยางแพรหลาย วิตามินเอมีความสําคัญใน
กระบวนการ epidermal proliferation และ collagen metabolism นอกจากนี้ยังมีผลตอกระบวนการ
การอักเสบและ Immunomodulating action เม่ือรับประทานในปริมาณมาก อาจเกิดอากรขางเคียงคือ 
Hypervitaminosis A ถาเปนแบบทา มักจะพบอาการระคายเคืองท่ีบริเวณท่ีทา แบงโครงสรางเปน 4
รุน (Darienski, Surber & Fluhr, 2010) 

1. First generation (non-aromatic retinoids) เชน Retinol (all-trans retinol, vitaminA), 
Retinaldehyde, Tretinoin (all-trans retinoic acid), Isotretinoin(13-cis retinoic acid), Alitretinoin(9-cis 
retinoic acid) 

2. Second generation (mono-aromatic retinoids) เชน Etretinate และ Acitertin 
3. Third generation (poly- aromatic retinoids) เชน Adapalene, Tazarotene 
4. New retinoids เชน Seletinoid G (บางตําราจัดเปน 4th generation), Arotinoid, Etretin 

ในบรรดายาทากลุมวิตามินเอนั้น กรดวิตามินเอ (tretinoin) เปนตัวท่ีไดรับความนิยมกัน
อยางแพรหลาย และมีการศึกษาถึงการนํามาใชในทางคลินิกและความปลอดภัยในการใชมากกวายา
ทาตัวอ่ืนในกลุมวิตามินเอ (Christina Stefanaki, Alexander Stratigos & Andreas Katsambas, 2005; 
Darienski et al., 2010)  

2.2.1 การเปล่ียนแปลงทางเภสัชของวิตามินเอ 
Beta carotene สามารถสรางเปน Retinol : all-trans retinol (ROL)ไดสองโมเลกุล ROL 

สามารถถูกทําใหเปน ester (esterify) โดยผาน lecithin/retinol acryltransferase (LRAT) และถูกเกบ็ไว
ในรูป ester เม่ือรางกายจะนํามาใชก็จะ hydrolysis ได free ROL ออกมา ROL จะถูก oxidation ไดเปน 
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all-trans retinaldehyde และ All-trans retinoic acid (tRA: tretinoin) ตามลําดับ ซ่ึง tRA จะจับกับ 
CRABP เพื่อไปออกฤทธ์ิท่ี intranuclear retinoid receptor นอกจากนี้ tRA สามารถเปล่ียนโครงสราง
เปน 9-cis RA (9c RA)และ 13-cis RA(13c RA) เม่ือจะขับออกจากเซลล cytochrome-P450 enzyme 
CYP26 จะเปล่ียน tRA เปน 4-hydroxy-all-trans retinoic acid (4-OH RA) ซ่ึงจะทําใหรางกายขับออก
จากเซลลได 

2.2.2 กลไกการออกฤทธิ์ของวิตามินเอ  
วิตามินเอผานเซลลเมมเบรนดวยกระบวนการ nonreceptor mediated endocytosis แลวไปจับ

กับ cellular retinoic acid-binding protein (CRABP) เพื่อสงออกฤทธ์ิท่ีนิวเคลียส โดยจับกับตัวรับใน
นิวเคลียส (Intranuclear retinoid receptor) รวมตัวกันเปน complex และทําตัวเปน transcription factor 
ไปกระตุนการทํางาน DNA ในบริเวณ retinoic acid respovsive element (RARE) ทําใหเกิดการสราง 
heparin- binding epidermal growth factor (HB-EGF) และ amphiregulin (AR) ซ่ึงทําหนาท่ีกระตุนการ
แบงตัวและการพัฒนาของ basal keratinocytes สงผลใหผิวหนังกําพราหนาตัวข้ึนและเรงการผลัดเซลล
ผิวหนังสวนบนลดปริมาณเม็ดสีทําใหผิวหนังสวนบนดูใสข้ึน (Sorg, Kuenzli, Kaya & Jean-hilaire, 
2005; Yaar & Gilchrest, 2008a, 2008b; Darlenski et al., 2010) 

Intranuclear retinoid receptor มี 2 ชนิดคือ retinoic acid receptors (RARs) และ retinoic X 
receptor (RXRs) แตละชนิดยังแบงยอยเปน α, β, γ ตัวรับจะประกอบตัวกันเปน heterodimer ใน
ผิวหนังคนสวนมากประกอบดวย RAR γ จับกับ RXR α 

สําหรับใน phtodamaged skin กลไกการออกฤทธ์ิของวิตามินเอมีดังนี้ 
1. ในแงของการรักษาร้ิวรอย ในระดับโมเลกุล (molecular mechanism)พบวากรดวิตามิน

เอ (tretinoin) ยังยับยั้งการสลายของคอลลาเจนโดยการยับยั้ง UV-induced DNA binding of 
transcriptional factor activator protein-1 (AP-1) ซ่ึงเปนตัวการในการกระตุนการทํางานของเอนไซมท่ี
ยอยสลายคอลลาเจน Matrix metalloproteinase (MMPs) ในทางตรงกันขามกรดวิตามินเอยังเพิ่มการ
สังเคราะหคอลลาเจน โดยการยับยั้ง UV-induced c-Jun และมีผลการทํางานของ transforming growth 
factor beta (TGF-β) ในระดับ histological feature พบวาผิวท่ีถูกทําลายจากแสงแดดเม่ือไดรับการ
รักษาดวยกรดวิตามินเอจะมีการเพิ่มข้ึนของ collagen type I, III, VII (ซ่ึงเปนสวนประกอบสําคัญใน 
fibrils), ทําให elastin เรียงตัวกันเปนระเบียบ, ชวยในการสมานแผลของช้ันหนังแทโดยสัมพันธกัน
กับการมีเลือดมาเล้ียงมากข้ึนเม่ือตรวจดูดวย Doppler velocimetry 

2. ในแงของการเพ่ิมความเรียบเนียนและลดความหยาบกระดางของผิว ในระดับโมเลกุล 
(molecular mechanism) พบวากรดวิตามินเอสามารถกระตุน RARE ทําใหเกิดการสราง heparin- 
binding epidermal growth factor (HB-EGF) และ amphiregulin (AR) ซ่ึงทําหนาท่ีกระตุนการแบงตัว
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และการพัฒนาของ basal keratinocytes ในระดับ histological feature พบ ผิวหนังกําพราหนาตัวข้ึน
(epidermal hyperplasia), compaction of stratum corneum, deposition of GAGs in epidermis 

3. ในแงของการปรับสีผิวท่ีไมสมํ่าเสมอ (skin discoloration) ในระดับโมเลกุล (molecular 
mechanism)พบวาสามารถยับยั้ง tyrosinase, ยับยั้ง melanosome transfer ในระดับhistological features 
พบวา melanin มีจํานวนลดลง, Golgi complex และ Endoplasmic reticulum ในเซลลเม็ดสี (melanocyte) มี
ขนาดเล็กลง  

ตารางท่ี 2.2 ผลของกรดวิตามินเอที่มีตอผิวท่ีถูกทําลายจากแสงแดด 

Molecular mechanism Histological features Clinical effects 
Increase collagen synthesis 
1. Inhibit UV –induced c-JUN 
2. Alter TGF-β expressionInhibit 

collagen degradation 
3. AP-1 mediated MMP inhibition 

1. Collagen-rich repair zone in upper 
papillary dermis 

2. Increase collagen I, III, VII (anchor fibril) 
3. Reorganize dermal collagen into woven 

bundle of fibers 
4. Normalize elastic tissue organization 
5. Increase angiogenesis 

Improvement of wrinkle 

Initiate epidermal proliferation  
1.  EGF – receptor activation via specific 

induction of HB-EGF & AR 
Increase epidermal differentiation 
1.  stimulate transglutaminase, involucrin, 

filaggrin expression 

1. Epidermal hyperplasia 
2. Compaction of stratum corneum 
3. Thicken granular layer 
4. Increase epidermal & dermal intercellular 

mucin deposition 

Increase skin smoothness & 
Decrease roughness 

1. Inhibit tyrosinase activity 
2. Inhibit melanosome transfer 
3. Physicochemical UV- photoabsorbtion 

1. Decrease melanin content 
2. Enhance keratinocyte shedding 
3. Reduce size of melanocytes’ Golgi 

complex & endoplasmic reticulum  

Improvement of skin 
discoloration 

การศึกษาประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยของกรดวิตามาเอเทียบกับยาหลอก ป1991 โดย 
Weinstein พบวา 0.01% tretinoin เปนเวลา 24 สัปดาห มีการลดลงของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญ, ป 1992 
โดย Olsen พบวา 0.01% tretinoin เปนเวลา 24 สัปดาห มีการลดลงของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญ ป1993 
โดย Andreano พบวา 0.01% tretinoin เปนเวลา 24 สัปดาห มีการลดลงของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญ      
ป 2001 โดย Nriyady พบวา 0.02% tretinoin เปนเวลา 24 สัปดาห มีการลดลงของร้ิวรอยอยางมี
นัยสําคัญ ป 2001 โดย Nriyady (คณะเดียวกัน) พบวา 0.02% tretinoin เปนเวลา 24 สัปดาห มีการลดลง
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ของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญ ป 1991 โดย Weinstein พบวา 0.05% tretinoin เปนเวลา 24 สัปดาห มีการ
ลดลงของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญ ป 1992 โดย Olsen พบวา 0.05% tretinoin เปนเวลา 24 สัปดาห มี
การลดลงของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญ ป 1994 โดย Lowe พบวา 0.05% tretinoin เปนเวลา 24 
สัปดาห มีการลดลงของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญ ป 2001 โดย Kang พบวา 0.05% tretinoin เปนเวลา 
24 สัปดาห มีการลดลงของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญ นอกจากนี้ยังมีการศึกษาอีกหลายการศึกษาที่
แสดงใหเห็นวา tretinoin สามารถชวยรักษาร้ิวรอยได (Christina Stefanaki et al., 2005) 

มีการศึกษาถึงประโยชนท่ีจะไดรับเม่ือทากรดวิตามินเอในระยะยาว โดยทา 0.05%t 
retinoin วันละคร้ัง เปนเวลา 24 เดือน พบวา สามารถชวยรักษาผิวท่ีถูกทําลายจากแสงแดด โดยไม
พบ cellular atypia ใด ๆ เลยตลอดระยะเวลาการรักษา 

มีการศึกษา ถึงประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยของกรดวิตามินเอท่ีความเขมขนแตกตางกัน ป 
1992 โดย Olsen เทียบระหวาง 0.05% กับ 0.01% tretinoin เปนเวลา 24 สัปดาห พบวากลุม 0.05% 
tretinoin มีการลดลงของร้ิวรอยแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ ป 1991 โดย Weinstein เทียบระหวาง 
0.05% กับ 0.01% tretinoin เปนเวลา 24 สัปดาห พบวากลุม 0.05% tretinoin มีการลดลงของร้ิวรอย
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ ป 1997 โดย Olsen เทียบระหวาง 0.05% กับ 0.01% tretinoin เปนเวลา 24 
สัปดาห พบวากลุม 0.05% tretinoin มีการลดลงของร้ิวรอยแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ  

การศึกษาป 1995 โดย Griffin มีการศึกษาเปรียบเทียบเทียบระหวาง 0.025% กับ 0.1% 
tretinoin เปนเวลา 48 สัปดาห พบวาผลลัพธไมมีความแตกตางกันท้ังในแงของ histology และผลทาง
คลินิก และยังพบวาท่ีความเขมขนท่ีสูงข้ึน (0.1% tretinoin) จะพบอาการระคายเคียงท่ีมากกวา  

การศึกษาใช 0.025% tretinoin ในผิวหนังบริเวณท่ีไมโดนแดดพบวา ท้ัง collagen, elastin หนา
ตัวข้ึน ในช้ัน papillary dermis มีการหนาตัวของ fibroblast และหลอดเลือดเล็ก 

ลักษณะทางคลินิกท่ีเห็นไดชัด จะอยูในชวง 8 สัปดาหถึง12เดือน โดยหลังจากเดือนแรกท่ี
ใชยาผูปวยจะรูสึกผิวเนียนเรียบข้ึน ในเดือนท่ี 3 จะเร่ิมรูสึกวาร้ิวรอยลดลง รอยกระจางลง ควร
หลีกเล่ียงการใชยาในบริเวณหนังตาบนหรือในบริเวณ 1 เซนติเมตร ของ ciliar border ของขอบตา
ลาง เพราะอาจเกิดเยื่อบุตาอักเสบไดหากเขาตา การตอบสนองตอยาของผูปวยในแตละคนไมเทากัน 
ข้ึนอยูกับความรุนแรงของร้ิวรอยและความเขมขนของยา ปจจัยทางส่ิงแวดลอมและปจจัยทาง
พันธุกรรม  

ผลขางเคียงของยา tretinoin คือมักจะมีอาการผิวแดง ลอก คัน และปวดแสบปวดรอน สวน
ใหญจะเกิดในชวงแรกของการรักษาหลังจากน้ันผิวหนังจะปรับสภาพและทนตอยาได ในบางราย
อาจใช 3% indomethacin หรือ 1% hydrocortisone เพิ่มลงไปเพื่อลดการระคายเคือง ถาผูปวยเกิด
การระคายเคืองแมจะลดความเขมขนลงแลว ควรหยุดยา 
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ยาวิตามินเอในรูปแบบกินนั้นทําใหเกิดความผิดปกติของบุตรในครรภ แตในรูปแบบทา มี
การศึกษาพบวายาจะถูกดูดซึมไดนอยกวา 2% อยางไรก็ตามในสตรีมีครรภก็ควรหลีกเล่ียงการใชยา
กลุมวิตามินเอ  

2.3 ไอดิบีโนน (Idebenone) 

Idebenone (Hydroxydecyl ubiquinone) เปนอนุพันธของ Ubiuinone หรือ Co-enzyme Q10 ซ่ึง
เปนสารท่ีมีคุณสมบัติตานอนุมูลอิสระโดยเฉพาะท่ีผนังเซลล (lipid membrane) และท่ีผนังช้ันในของไม
โทคอนเดรีย (Vanna, 2002; Buaman, 2007) พบมากท่ีผนังช้ันในของไมโทคอนเดรีย และมีบทบาท
สําคัญในการบวนการถายทอดพลังงาน (Electron transport chain; ETS)ในกระบวนการสรางพลังงาน 
(ATP) ในไมโทคอนเดรีย (mitochondria) (Geromel et al., 2002); Draelos, 2009) ในชวงยี่สิบปท่ีผานมา 
ไดมีการตีพมิพวารสารที่ศึกษาเกี่ยวกับคุณสมบัติและประโยชนของ Idebenone ตาง ๆ มากมาย ในเร่ือง
ของประโยชนในการรักษา Alzheimer’s disease, Friedreich’s ataxia, Huntington’s disease, Mitochondrial 
encephalopathy; MELAS, mitochondrial cardiomyopathy (Geromel et al., 2002) 

 

ภาพท่ี 2.2  โมเลกุลของโคเอนไซมคิวเทน (ซาย) และไอดีบีโนน (ขวา)  

ประโยชนของ Idebenone ท่ีมีตอผิวหนังนั้นพบวา Idebenone มีโครงสรางและหนาท่ีท่ี
คลายคลึง กับ Ubiquinone ภาพท่ี 2.2) แตมีน้ําหนักโมเลกุลนอยกวาทําใหสามารถแทรกซึมได
มากกวา (McDaneil et al., 2005a; Draelos, 2009) Idebenone ยังมีคุณสมบัติตานอนุมูลอิสระไดดีใน
สภาวะท่ีเซลลมีออกซิเจนตํ่า (hypoxic cellular stress condition) แตในสภาวะเดียวกันนี้ Co-enzyme 
Q10 กลับมีคุณสมบัติเปนตัวเร่ิมกออนุมูลอิสระ (pro-oxidant) เสียเอง (South, 1997) Idebenone  จึง
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สามารถ support vesticular breathing โดยผานกระบวนการบวนการถายทอดพลังงาน (Electron 
transport chain; ETC), stabilize of mitochondrial membrane โดยการยับยั้งการเกิด lipid peroxidation ท่ี
ผนังของไมโทคอนเดรีย (McDaniel, 2005a; Michael Bodmer et al., 2009) และเปนตัวตานอนุมูลอิสระ
ท่ีสําคัญท่ีผนังช้ันในของไมโทคอนเดรีย (Geromel et al., 2002) การที่ผนังของไมโทคอนเดรียมี
เสถียรภาพจะชวยสงเสริมการปองกัน epidermal keratinocyte จากภาวะ apoptosis ท่ีเกิดจากการทําลาย
ของแสงแดดท่ีผิวช้ันบนของ stratum granulosum (Menon et al., 2010), anti-apoptotic effect ในเซลล
ผิวหนังโดยปองกันไมโทคอนเดรียจากภาวะ oxidative stress ซ่ึงสัมพันธกับภาวะการเกิด superoxide 
production triggering apoptotic cascade ใน fibroblast (Geromel et al., 2002) และจากทฤษฏี 
mitochondrial of aging ท่ีเช่ือวาความเส่ือมท่ีเกิดท่ีไมโมคอนเดรียสงผลใหเซลลเส่ือมสภาพไปดวย
ดังนั้นผลิตภัณฑท่ีสามารถสงเสริมการทํางานของไมโทคอนเดรียไดโดยเฉพาะในเซลลผิวหนัง ก็จะมี
ประโยชนท่ีมากมายตอผิวหนังไมวาจะเปน oxidative defense, cell survival, improved skin barrier, มี
ความสามารถในการปองการมลภาวะจากภายนอก (daily environmental assaults) ซ่ึงอาจรวมไปถึงการ
ใชรวมกันกับสารกันแดดในการปองกันรังสียูวี นอกจากนี้ยังสามารถฟนฟูผิวได (Menon et al., 2010) 
ดังนั้นจะเห็นวา Idebenone มีคุณสมบัติในการปองกันและฟนฟูความเส่ือมของผิวหนังได  

มีการศึกษาในป 2005 โดย Mcdaniel และคณะ เพื่อเปรียบเทียบคุณสมบัติการตานอนุมูล
อิสระกับ L-ascorbic acid, dl-alpha tocopherol, alpha lipoic acid, kinetin, Coenzyme Q10 พบวา 
idebenone มีคุณสมบัติในการตานอนุมูลอิสระโดยรวม (Total oxidative stress protection capacity 
score) เหนือกวาสารขางตนทุกตวัท้ังในแงของ  

1. radical scavenging capacity พบวา Idebenone = 20%, L-ascorbic acid = 20%, dl-
alpha tocopherol = 20%, Coenzyme Q10 = 15%, kinetin = 10%, alpha lipoic acid = 5% ตามลําดับ 

2. การปองกัน lipid peroxidation พบวา kinetin = 20%, Idebenone = 16%, dl-alpha 
tocopherol = 10%, Coenzyme Q10 = 5%, L-ascorbic acid = 3%, alpha lipoic acid = 5% ตามลําดับ 

3. การปกปอง cell membrane lipid จากปฏิกิริยา oxidation พบวา alpha lipoic acid = 
20%, Idebenone = 19%, dl-alpha tocopherol = 17%, L-ascorbic acid = 12%, Coenzyme Q10 = 
12%, kinetin = 10% ตามลําดับ 

4. การปองกันการเกิดภาวะ DNA damage หลังจากสัมผัสกับรังสียูวีบี (UVB) พบวา 
Idebenone = 20%, kinetin = 17%, dl-alpha tocopherol = 17%, Coenzyme Q10 = 17%, L-ascorbic 
acid = 17%, alpha lipoic acid = 7% ตามลําดับ 
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5. การปองกันการเกิด sunburn cell หลังจากการสัมผัสรังสียูวี (UVR) พบวา Idebenone 
= 20%, dl-alpha tocopherol = 16%, kinetin = 11%, Coenzyme Q10 = 6%, alpha lipoic acid = 5%, L-
ascorbic acid = 0% ตามลําดับ 

6. การตานอนุมูลอิสระโดยรวม (Total oxidative stress protection capacity score) พบวา 
Idebenone = 95%, dl-alpha tocopherol = 80%, kinetin = 68%, Coenzyme Q10 = 55%, L-ascorbic acid 
= 52%, alpha lipoic acid = 41% ตามลําดับ 

มีการศึกษาในปในปเดียวกัน (ค.ศ. 2005) โดย Mc daniel และคณะ ถึงประสิทธิภาพของ 
Idebenone ในการรักษาผิวหนังท่ีเกิด photodamage โดยเปรียบเทียบระหวาง Idebenone 0.5% กับ 1.0% 
ในอาสาสมัครหญิง 41 คน เปนเวลา 6 สัปดาห พบวา ร้ิวรอยดีข้ึน 27% และ 29%, ความชุมช้ืนเพิ่มข้ึน 
37%และ 37%, ความหยาบกระดางของผิวดีข้ึน 23% และ 26%, สภาพผิวท่ีถูกแสงแดดทําลายดีข้ึน 
30% และ 33% สําหรับ Idebenone 0.5% กับ 1.0% ตามลําดับ และเม่ือตัดช้ินเนื้อไปตรวจพบวามี
จํานวน collagen I เพ่ิมข้ึนในท้ัง Idebenone 0.5% และ 1.0% นอกจากนี้ยังพบวา Idebenone สามารถ
ยับยั้ง IL-1b, IL-6 และ MMP-1 ซ่ึงเปนตัวการทําใหผิวเกิดความเส่ือม (McDaniel et al., 2005b) 

ดังนั้นจะเห็นวา Idebenone เปนสารท่ีมีคุณสมบัติตานความชราของผิวหนังไดท้ังจากปจจัย
ภายในและปจจัยภายนอก ในปจจุบันตามทองตลาดจึงไดมีการนํา Idebenone มาใชในกลุมผลิตภัณฑ
ลดร้ิวรอยกันอยางแพรหลาย 

2.4 เครื่อง VISIOSCAN VC98 

Visioscan VC98 (ภาพท่ี2.3) เปนเคร่ืองมือท่ีสามารถวัดคาท่ีใชอางอิงถึงความลึกของร้ิว
รอยไดโดยตรง เคร่ืองมือนี้ประกอบดวย High solution video sensor chip ชนิดพิเศษโดยใช 
ultraviolet light A (UVA) เปนแหลงกําเนิดแสง ซ่ึงอยูในกลองพลาสติก ประกอบดวย Halogenated 
lamp ซ่ึงมีแสง Halogen 2 ชนิด อยูตรงขามกันเพื่อใหแสงสองสวางท่ัวๆใบหนา โดยตัดการสะทอน
ของแสงออกเพื่อใหไดภาพผิวหนังท่ีคมชัด ใช Charge-coupled device (CCD) camera ถายภาพ
เอาไว หลักการของเคร่ืองคือความเขมขนของแสงท่ีความกวางและลึกตางกันจะไมเทากัน CCD 
camera จะรับแสงท่ีกระทบผิวแลวนําไปแปลผลเปนความกวางและลึกโดยมีหนวยเปนดรรชนี 
(index) 
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ภาพท่ี 2.3  เคร่ือง Visioscan VC98 

Visioscan VC98 เช่ือมตอกับคอมพิวเตอรซ่ึงใช Image digitalization unit 256 gray level 
โดย 0 คือสีดํา และ 255 คือสีขาว ภาพที่เกิดข้ึนสามารถแสดงออกมาเปนรูปพื้นผิวได โปรแกมท่ีใช
คํานวณ surface parameter คือ SELS program (Surface Evaluation of Living Skin) ใชไปคํานวณ
คาตัวแปรตาง ๆ ไดแก 

1. Skin wrinkle (SEw) เปนคาท่ีคํานวณจากอัตราสวนคาเฉล่ียของร้ิวรอยในแนวนอน
และแนวตั้ง 

2. Skin roughness (SEr) เปนคาท่ีคํานวณความหยาบของผิวหนัง 
3. Skin smoothness (SEsm) เปนคาท่ีบอกถึงความเรียบของผิวหนัง ซ่ึงคํานวณจากคา

เศษสวนกลับของคาเฉล่ียความกวางและความลึกของรอยเหี่ยวยน 
4. Scaliness (SEss) เปนคาท่ีบอกถึงความแหงของผิวหนัง 

คาตัวแปรเหลานี้ไดถูกนําไปใชในการศึกษาหลายการศึกษาเพื่อใหไดคาท่ีเหมาะสมสาํหรับ
ใชประเมิน Skin surface เคร่ืองมือนี้มี program คํานวณคาเฉล่ีย และคา deviation ของแตละ 
parameter และมี reproducibility function คือวัดกี่คร้ังก็ไดคาใกลเคียงกัน เคร่ืองนี้มีขอดีคือ 

1. สามารถวัดท่ีผิวหนังโดยตรง โดยไมตองใช skin replica แบบเคร่ืองรุนเดิมท่ียุงยาก
ในการเตรียมซิลิคอน และคาใชจายสูง 

2. สามารถเก็บขอมูลไวในฐานขอมูลและนํามาวิเคราะหท่ีหลังได โดยตัวแปรตาง ๆ
สามารถคํานวณไดในเวลาเดียวกัน ทําใหไมเสียเวลา 

3. พิมพขอมูลออกมาได 
4. สรางเปนภาพ 3 มิติ ไดในเวลา 2-3 นาที 
5. มี filter function หลายอยางท่ีสามารถปรังปรุงคุณภาพของรูปได 

ในการวิจัยนี้ใช Visioscan VC98 เพราะคาท่ีวัดได นาจะใชอางอิงถึงร้ิวรอยบริเวณใบหนา
ได และจะวัดคา Skin wrinkle (SEw) เปนหลัก 



 

 
บทที่ 3 

ระเบียบวิธีวิจัย 

3.1 รูปแบบงานวิจัย 

Double – blind, Randomized controlled trial 

3.2 ประชากรและกลุมตัวอยางท่ีใชในงานวิจัย 

3.2.1 ประชากรที่ใชในการวิจัย 
อาสาสมัครเพศหญิงท่ีมีร้ิวรอยบริเวณหนาผาก 

3.2.2 กลุมตัวอยางท่ีใชในการวิจัย 
อาสาสมัครเพศหญิงท่ีมีร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวดค้ิว จํานวน 30 คน โดยมี

เกณฑคัดเลือก ดังนี้ 
3.2.1.1 เกณฑในการคัดเลือกเขารับการรักษา (Inclusion criteria) 

1. อาสาสมัครเพศหญิงท่ีมีร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวดคิ้วอายุระหวาง
20-60 ป 

2. ใหความยินยอมเขารวมโครงการวิจัยดวยความสมัครใจ และลงลายลักษณ
อักษรในใบยินยอมรับการรักษา (Inform consent) 

3. อาสาสมัครมีสุขภาพแข็งแรงสมบูรณ 
3.2.1.2 เกณฑในการคัดออกจากการรักษา (Exclusion criteria) 

1. ผูท่ีตั้งครรภหรือใหนมบุตร 
2. ผูท่ีมีความจําเปนตองใชยากลุม retinoid ท้ังชนิดกินและทา 
3. ผูท่ีแพ Tretinoin 
4. ผูท่ีแพ Idebenone 
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5. ผูมีโรครายแรงหรือเร้ือรังท่ีมีผลตอการวิจัย 
6. ผูท่ีมีผ่ืนบริเวณผิวหนังท่ีจะทําการศึกษา 
7. ผูท่ีมีภาวะความเจ็บปวยหรือโรคประจําตัวท่ีสงผลใหเกิดร้ิวรอยแหงวัย ความ

ยืดหยุนของผิวหนังลดลง เชน Cutis laxa, Morphea เปนตน 
8. ผูท่ีเคยไดรับการรักษาดวย ablative laser และ non-ablative laser, botulinum 

toxin A injection ในชวง 6 เดือนกอนการวิจัย 
9. ผูท่ีเคยไดรับการรักษาดวย non permanent filler injection และผล ของ filler นั้น

หมดไปยังไมถึง 6 เดือนกอนการวิจัย 
3.2.1.3 เกณฑการใหอาสาสมัครเลิกจาการวิจัย (Discontinuation criteria) 

1. มีอาการแพยาท่ีรุนแรงระหวางท่ีไดรับการรักษา คือมีผ่ืนแดงบวม คัน ผิวแหง
ลอก มีการอักเสบ มีตุมน้ํา (blister) 

2. ไมสามารถติดตอผูปวยได 
3. ผูปวยไมสามารถใหความรวมมือในการรักษาตามโครงการได 

3.3 เครื่องมือท่ีใชในงานวิจัย 

3.3.1 ยา 0.025% Retinoin gel 
3.3.2 ยา 0.5% Idebenone 
3.3.3 เอกสารประเมินความพึงพอใจ 
3.3.4 เอกสารอธิบายขอมูลและข้ันตอนการวิจัย 
3.3.5 ใบยินยอมรับการรักษาและเขารวมโครงการ 
3.3.6 ใบซักประวัติและตรวจรางกาย 
3.3.7 กลองถายรูป CANON 
3.3.8 เคร่ือง VISIOSCAN®VC98 (Pinnell, 2003) เพื่อวัดคาร้ิวรอย 

3.4 วิธีดําเนินการวิจัย 

3.4.1 คัดเลือกผูเขารวมโครงการวิจัยตามเกณฑในการคัดเลือกผูเขารับการรักษา จากโดย
ขนาดตัวอยาง (McDaneil et al., 2005a; นภดล กมลรัตนกุล, 2553; ภวิตราภา โอภาประกาศิต, 2553) ดังนี้  
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ขนาดตัวอยาง (Sample size determination)  =  Z2
αPQ 

  D2 

 P  =  0.29 
  D =  0.17 
 N  =  27 

เผ่ือ Drop out 10%, N = 30 
1. อธิบายวัตถุประสงค ข้ันตอนการวิจัย วิธีการศึกษา และประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ

แกผูเขารวมวิจัยทุกคน  
2. ผูเขารวมโครงการวิจัยกรอกประวัติสวนตัวลงในแบบบันทึกขอมูล และลงลาย

ลักษณอักษรในใบยินยอมรับการรักษา (inform consent) เพื่อเขารวมโครงการวิจัย 
3. ผูเขารวมโครงการวิจัยเขารับการประเมินร้ิวรอย โดย 
Rao -Goldman 5 point visual scoring scale มี 5 ระดับ 

I  =  no wrinkle 
II  =  shallow but visible 
III  =  moderately deep 
IIII  =  deep with well-defined edges 
V  =  very deep with redundant folds 

  ในพื้นท่ี 3*5 เซนติเมตร โดยใชจุดกึ่งกลางของเสนท่ีตั้งฉากกับเสนสมมุติท่ีลากผาน
กึ่งกลางค้ิวท้ัง สอง และเสนสมมุติแนวนอนท่ีลากผานจุดกลางระหวางค้ิวและไรผม ในทาท่ีศีรษะ
ตั้งตรงกับลําตัว 

3.4.2 เคร่ือง VISIOSCAN®VC98 วัดความลึกของรอยเหี่ยวยน ใชจุดกึ่งกลางของเสนท่ีตั้ง
ฉากกับเสนสมมุติท่ีลากผานกึ่งกลางค้ิวท้ังสอง และเสนสมมุติแนวนอนท่ีลากผานจุดกลางระหวาง
ค้ิวและไรผม ในทาท่ีศีรษะต้ังตรงกับลําตัว 

3.4.2.1 ถายภาพผิวหนังบริเวณท่ีจะไดรับการรักษาของผูเขารวมวิจัยดวยกลอง 
CANON 

3.4.2.2 ผูเขารวมโครงการวิจัยจะไดรับยาคนละสองหลอดคือ 0.5% IDBENONE 
และ 0.025% Retinoic acid ซ่ึงเนื้อเจลยาจะเหมือนกัน และบรรจุอยูในหลอดท่ีเหมือนกัน โดยยาแต
ละหลอด (A หรือ B) อาจจะบรรจุยาชนิดใดก็ได ผูเขารวมโครงการวิจัยจะยาใด ทาหนาทางดานใด 
จะเปนไปตามการสุมท่ีทีมผูวิจัยต้ังข้ึน โดยแพทยผูทําการวิจัยและผูเขารวมวิจัย ไมทราบวาดานใด
ใชยาชนิดใด 
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3.4.2.3 กําหนดดานหนาผากในการทายา A หรือ B ทายาท่ีหนาผากอยางละคร่ึง
หนาผาก ทาปริมาณคร้ังละ 0.5 กรัม (ประมาณ 1 ขอนิ้วสวนปลาย (finger tip)) วันละ 1 คร้ังกอน
นอน เปนเวลาติดตอกันนาน 6 สัปดาห 

3.4.2.4 ผูปวยทุกคนจะไมสามารถใชครีมทาอ่ืนได นอกจากจะไดรับอนุญาตจาก
แพทยผูทําการวิจัย 

3.4.2.5 ผูเขารวมงานวิจัยจะไดรับการติดตามการรักษาในสัปดาหท่ี 2, 4, 6 โดย
ประเมิน Rao –Goldman, VISIOSCAN VC98 และ ถายภาพผิวหนังบริเวณท่ีไดรับการรักษาดวย
กลอง CANON 

3.4.2.6 บันทึกผลขางเคียงของการรักษาในสัปดาหท่ี 2, 4, 6 โดยแพทยและผูเขารวม
วิจัยรวมกันบันทึกอาการท่ีเกิดข้ึนหลังการรักษา 

3.4.2.7 ประเมินความพึงพอใจของผูปวยตอผลการรักษา โดยใชแบบประเมิน
ความพึงพอใจ ในสัปดาหท่ี 6 

3.4.2.8 ขอพิจารณาดานจริยธรรมในการศึกษาวิจัยนี้ดําเนินการตามหลักของการ
ปฏิบัติการวิจัยทางคลินิกท่ีดี (Good Clinical Practice: GCP) ซ่ึงเปนมาตรฐานสากลดานจริยธรรม
และดานวิชาการสําหรับใชวางรูปแบบในการดําเนินงาน การบันทึกขอมูลและการเขียนรายงานการ
ศึกษาวิจัยในมนุษย การปฏิบัติตามมาตรฐานนี้เปนการรับประกันตอสาธารณชนวา สิทธิ ความ
ปลอดภัยและความเปนอยูท่ีดีของอาสาสมัครไดรับการคุมครองตามหลักการแหง Declaration of 
Helsinki และผลการวิจัยทางคลินิกเช่ือถือได 

3.4.3 การตอบแทน ชดเชย การดูแลรักษา กรณีเกิดผลแทรกซอนแกผูเขารวมวิจัย จะทํา
การติดตามผลจากผูเขารวมวิจัยทุกคนในทุกๆคร้ังท่ีมาทําการรักษา หากมีผลขางเคียงอ่ืนๆเกิดข้ึน 
อาสาสมัครสามารถออกจากการทดลองไดทันทีหรือในกรณีท่ีเกิดอันตรายใด ๆ จากการวิจัย 
ผูทําการวิจัยจะรับผิดชอบคารักษาพยาบาลท่ีมีผลสืบเนื่องมาจากการวิจัยคร้ังนี้ 

3.4.3.1 เกณฑการหยุดยาคือ มีผ่ืนแพสัมผัสท่ีสงสัยวาเปนจากยา มีการระคายเคือง
บริเวณท่ีทา 

3.4.3.2 ขอมูลผูเขารวมวิจัยท้ังหมดจะถูกเก็บไวเปนความลับ ไมมีการเผยแพรตอ
สาธารณชน 
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3.5 การเก็บรวบรวมขอมูล 

แพทยผูวิจัยเปนผูวัดร้ิวรอยดวยเคร่ือง VISIOSCAN®VC98 บันทึกขอมูลลงในแบบฟอรม
และคอมพิวเตอร โดยบันทึกเปน 

3.5.1 ขอมูลท่ัวไป ไดแก อายุ อาชีพ ท่ีอยู สถานภาพสมรส ประวัติการรักษาร้ิวรอยบริเวณ
ใบหนาดวยวิธีอ่ืน ประวัติโรคประจําตัวและการแพยา 

3.5.2 คา Rao -Goldman 5 point visual scoring scale ทําโดยแพทยผูวิจัยในสัปดาหท่ี0, 2, 
4, 6 โดยมี 5 ระดับ 

I  =  no wrinkle 
II  =  Shallow but visible 
III  =  moderately deep 
IIII  =  Deep with well-defined edges 
V =  Very deep with redundant folds 

3.5.3 คาท่ีวัดจากเคร่ือง VISIOSCAN®VC98 ทําโดยแพทยผูทําวิจัยในสัปดาหท่ี 0, 2, 4, 6 
3.5.4 ความพึงพอใจของผูเขารวมวิจัยท่ีมีตอการลดลงของร้ิวรอยในสัปดาหท่ี 6  
3.5.5 ผลขางเคียงท่ีอาจเกิดข้ึนทุกคร้ังท่ีผูเขารวมวิจัยมาทําการรักษา 
3.5.6 จากภาพถายบริเวณใบหนาผูเขารวมวิจัยทุกคร้ังท่ีมาทําการรักษา 

3.6 การประเมินผลการรักษา 

3.6.1 ผูเขารวมการวิจัย จะตองมารับการประเมินผลการรักษาท่ีสัปดาหท่ี 2, 4, 6 โดยทํา
การประเมินผลดังนี้ ขอมูลท่ัวไป ไดแก อายุ อาชีพ ท่ีอยู สถานภาพสมรส ประวัติการรักษาริ้วรอย
บริเวณใบหนาดวยวิธีอ่ืน ประวัติโรคประจําตัวและการแพยา 

3.6.2 คา Rao -Goldman 5 point visual scoring scaleทําโดยแพทยผูวิจัยในสัปดาหท่ี 0, 2, 4, 6  
3.6.3 คาท่ีวัดจากเคร่ือง VISIOSCAN®VC98 ทําโดยแพทยผูทําวิจัยในสัปดาหท่ี 0,2, 4, 6 
3.6.4 ความพึงพอใจของผูเขารวมวิจัยท่ีมีตอการลดลงของร้ิวรอยในสัปดาหท่ี 6 โดย

ประเมินดังนี้ 
Score 0 คือ ไมพอใจ 
Score 1 คือ พึงพอใจเล็กนอย 
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Score 2 คือ พึงพอใจปานกลาง 
Score 3 คือ พึงพอใจมาก 

3.6.5 ผลขางเคียงท่ีอาจเกิดข้ึนทุกคร้ังท่ีผูเขารวมวิจัยมาทําการรักษา 
3.6.6 จากภาพถายบริเวณใบหนาผูเขารวมวิจัยทุกคร้ังท่ีมาทําการรักษา 

3.7 สถิติที่ใชในการวิเคราะหขอมูล 

3.7.1 เปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของ Rao-Goldman 5 point visual scoring scale 
ระหวางกลุม Idebenone กับกลุม Retinoic acid ใชสถิติ Mann – Whitney U test กําหนดคาความ
เช่ือม่ัน 

3.7.2 เปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของ Rao -Goldman 5 point visual scoring scale ใน
กลุมเดียวกันแตคนละสัปดาห ใชสถิติ Friedmen test และเปรียบเทียบแตละสัปดาหท่ีมีการนัดหมาย
ภายในกลุมเดียวกัน โดยใชสถิติ Wilcoxon sign rank test กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95% 

3.7.3 เปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของผล VISIOSCAN ระหวางกลุม Idebenone กับกลุม 
Retinoic acid ใชสถิติ unpair-t test กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95%  

3.7.4 เปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของผล VISIOSCAN ในกลุมเดียวกันแตคนละสัปดาห 
ใชสถิติ One-way repeated measures ANOVA analysis กําหนดคาความเช่ือม่ัน 95%  

3.7.5 เปรียบเทียบความพึงพอใจในการลดลงของร้ิวรอยบริเวณหนาผากและระหวางค้ิวท่ี
สัปดาหท่ี 6 ระหวางกลุม Idebenone กับกลุมRetinoic acid ใชสถิติ Chi-square กําหนดคาความ
เช่ือม่ัน 95% 

3.7.6 ผลขางเคียงท่ีพบจากการใช  Idebenone และ Retinoic acid ใช Descriptive analysis 
 
 
 



 

 
บทที่ 4 

ผลการวิจัย 

4.1 ลักษณะท่ัวไปของกลุมตัวอยาง 

การศึกษาผลของไอดิบีโนนกับกรดเรติโนอิคตอร้ิวรอยท่ีบริเวณหนาผากและระหวางค้ิว ใน
งานวิจัยนี้กําหนดจํานวนประชากรไวเปน 27 คน และสําหรับ dropout rate 10% รวมเปน 30 คน เพ่ือ
ปองกันปญหาผูเขารวมโครงการวิจัยออกจากการทดลองระหวางการทําวิจัย เนื่องจากการวิจัยนี้ใช
ระยะเวลานาน 6 สัปดาห โดยมี 2 คนท่ีออกจากการวิจัย เหตุผลการเจ็บปวยสวนตัวท่ีไมเกี่ยวเนื่องกับ
การวิจัย อีก 1 ราย มีความจําเปนท่ีตองยายท่ีอยูไปตางจังหวัดทําใหไมสามารถเขารวมงานวิจัยได  
เหลือผูเขารวมวิจัยท้ังส้ิน 28 คน เปนอาสาสมัครเพศหญิงทุกคน (100%) อายุระหวาง 22 – 55 ป มีอายุ
เฉล่ียเทากับ 37.43 ป โดยทุกคนมีคุณสมบัติครบตามเกณฑคัดเลือกเขามาศึกษาทุกประการ 

จากขอมูลอาสาสมัคร (ตารางท่ี 4.1) พบวา อาสาสมัครเปนเพศหญิงเพศหญิงทุกคน (100%)    
อายุระหวาง 22 – 55 ป อาสาสมัครสวนใหญมีประวัติการสัมผัสแสงแดดนอยถึงปาน-กลาง มีประวัติ
การสัมผัสแสงแดดนอยถึงปานกลาง อาสาสมัครสวนใหญมีประวัติใชครีมกันแดดอยางสมํ่าเสมอ 
และสวนใหญมีความความรุนแรงของ wrinkle บนหนาผากท้ังสองขางระดับ moderate 

ตารางท่ี 4.1 จํานวนและรอยละของขอมูลท่ัวไปเชิงคุณภาพของผูเขารวมวิจัย 

รายการ จํานวน (N=28) เปอรเซ็นต 
เพศ 

หญิง 
 

28 
 

100.00 
อายุเฉล่ีย (ป) (min=22, max=55) 37.43 
การสัมผัสแสงแดด 

นอย 
ปานกลาง 
มาก 

 
11 
15 

2 

 
39.29 
35.57 

7.14 
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ตารางท่ี 4.1 (ตอ) 

รายการ จํานวน (N=28) เปอรเซ็นต 
ครีมกันแดด 

ใช 
บางครั้ง 
ไมใช 

 
21 

5 
2 

 
75 
17.86 

7.14 
ความรุนแรงของ wrinkle 

None (0) 
Mild (1) 
Moderate (2) 
Moderately severe (3) 
Severe (4) 

 
0 
0 
3 

19 
6 

 
0 
0 

10.71 
67.86 
21.43 

4.2 การประเมินผลผลของไอดิบีโนนและกรดเรติโนอิคที่มีตอริ้วรอยบริเวณหนาผาก
ดวย Rao-Goldman 5-point visual scoring scale 

ตารางท่ี 4.2 ขอมูลการประเมิน Wrinkle ทางคลินิกสัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ของกลุมตัวอยางท่ีได 
Idebenone และ Retinoic บริเวณหนาผาก (Frontal line)  

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

1 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 
2 Idebenone 4 4 4 3 -1 
 Retinoic 4 4 4 3 -1 
3 Idebenone 4 4 4 3 -1 
 Retinoic 4 4 4 3 -1 
4 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 
5 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 
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ตารางท่ี 4.2 (ตอ) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

6 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 
7 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 
8 Idebenone 4 4 4 3 -1 
 Retinoic 4 4 4 3 -1 
9 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 4 4 4 3 0 

10 Idebenone 2 2 2 2 0 
 Retinoic 2 2 2 2 0 

11 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

12 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 4 4 4 3 0 

13 Idebenone 2 2 2 2 0 
 Retinoic 2 2 2 2 0 

14 Idebenone 4 4 4 4 0 
 Retinoic 4 4 4 4 0 

15 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

16 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

17 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

18 Idebenone 4 4 4 3 -1 
 Retinoic 4 4 4 3 -1 

19 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

20 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 
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ตารางท่ี 4.2 (ตอ) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

21 Idebenone 2 2 2 2 0 
 Retinoic 2 2 2 2 0 

22 Idebenone 4 4 4 4 0 
 Retinoic 4 4 4 4 0 

23 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

24 Idebenone 3 3 3 2 -1 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

25 Idebenone 3 3 3 2 -1 
 Retinoic 4 4 3 2 -2 

26 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

27 Idebenone 4 4 4 3 -1 
 Retinoic 4 4 4 4 0 

28 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 
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ตารางท่ี 4.3  ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน Wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ทางคลินิก 
สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 

กลุม สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

Idebenone 3.14 3.14 3.14 2.89 -0.25 
Retinoic 3.25 3.25 3.21 2.96 -0.29 

 

ภาพท่ี 4.1 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน Wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ทางคลินิก สัปดาหท่ี 
0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 

ตารางท่ี 4.4 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียและคาเบ่ียงเบนมาตรฐานในการประเมิน Wrinkle บริเวณหนาผาก 
(Frontal Line) ทางคลินิก สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 

สัปดาหที่ กลุม Idebenone กลุม Retinoic P-value 
ระหวางกลุม คาเฉลี่ย ± คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (คะแนน) คาเฉลี่ย ± คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (คะแนน) 

0 3.14±0.59 a 3.25±0.65 a 0.48 
2 3.14±0.59 a 3.25±0.65 a 0.48 
4 3.14±0.59 a 3.21±0.63 a 0.64 
6 2.89±0.5 b 2.96±0.51 b 0.60 

 
หมายเหตุ. ไมมีความแตกตางทางสถิติเม่ือเปรียบเทียบระหวากลุม Idebenone และ Retinoic โดยใช

สถิติ Mann – Whitney U test  

2.7

2.8

2.9

3

3.1

3.2

3.3

0สัปดาห 2สัปดาห 4สัปดาห 6สัปดาห

Idebenone

Retinoic
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a p = 1.00, b p < 0.01 ; ตัวอักษรท่ีตางกันในคอลัมน แสดงถึงความแตกตางทางสถิติภายใน
กลุม; P< 0.05 โดยใช ใชสถิติ Friedmen test และเปรียบเทียบแตละสัปดาหภายในกลุมเดียวกัน โดยใช
สถิติ Wilcoxon sign rank test 

คาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณหนาผาก (frontal line) ทางคลินิก ระหวางกลุม Idebenone 
และ Retinoic ในสัปดาหท่ี 0 (3.14 และ 3.25), สัปดาหท่ี2 (3.14 และ 3.25), สัปดาหท่ี 4 (3.14 และ 
3.21) และสัปดาหท่ี 6 (2.89และ 2.96) ตามลําดับ ดังตารางท่ี 4.3 

ขอมูลจากการเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของร้ิวรอยทางคลินิกจาก wrinkle score ของกลุม
ท่ีทา Idebenone และ Retinoic บริเวณหนาผาก ดังตารางท่ี 4.4 โดยการคํานวณทางสถิติโดยวิธี Mann – 
Whitney U test เพ่ือเปรียบเทียบผลการประเมินทางคลินิกท่ีกอนระยะการรักษา (Baseline) พบวาไมมี
ความแตกตางทางสถิติของท้ังสองกลุม (p=0.48), ในสัปดาหท่ี2 เม่ือเปรียบเทียบผลกอนและหลังการ
ใชยาระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic พบวาไมมีความแตกตางทางสถิติของท้ังสองกลุม 
(p=0.48), หลังจากใชยาสัปดาหท่ี 4 พบวาไมมีความแตกตางทางสถิติของท้ังสองกลุม (p = 0.64) และ
เปรียบเทียบในสัปดาหท่ี 6 พบวาไมมีความแตกตางทางสถิติของท้ังสองกลุม (p=0.60) 

ตารางท่ี 4.5 ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ท่ีประเมินดวย Rao-
Goldman visual scoring scale ของกลุม Idebenone ในชวงเวลาตาง ๆ   

กลุมท่ีเปรียบเทียบ P-value 
กอนการรักษา-สัปดาหที่ 2 1.00 

1.00 
< 0.01 

1.00 
< 0.01 
< 0.01 

กอนการรักษา-สัปดาหที่ 4 
กอนการรักษา-สัปดาหที่ 6 
สัปดาหที่ 2 – สัปดาหที่ 4 
สัปดาหที่ 2 – สัปดาหที่ 6 
สัปดาหที่ 4 – สัปดาหที่ 6 

จากการศึกษาเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของ Rao -Goldman 5 point visual scoring scale 
ในกลุม Idebenone แตละสัปดาห ใชสถิติ Friedmen test และเปรียบเทียบแตละสัปดาหภายในกลุม
เดียวกัน โดยใชสถิติ Wilcoxon sign rank test (ตารางท่ี 4.5) 
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เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 2 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 2 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลง อยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 4 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 

สรุปกลุมท่ีใชIdebenone จะเร่ิมเห็นผลการรักษาชัดเจนตั้งแตสัปดาหท่ี 6 เปนตนไป  

ตารางท่ี 4.6 ขอมูลเปรียบการประเมิน Wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ท่ีประเมินดวย Rao-
Goldman visual scoring scale ของกลุม Retinoic acid ในชวงเวลาตาง ๆ  

กลุมท่ีเปรียบเทียบ P-value 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 2 1.00 

1.00 
< 0.01 

1.00 
< 0.01 
< 0.01 

กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 4 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 4 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 4 – สัปดาหท่ี 6 

จากการศึกษาเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของ Rao -Goldman 5 point visual scoring scale 
ในกลุมretinoic acid แตละสัปดาห ใชสถิติ Friedmen test และเปรียบเทียบแตละสัปดาหภายในกลุม
เดียวกัน โดยใชสถิติ Wilcoxon sign rank test (ตารางท่ี 4.6) 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 2 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลง อยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 
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 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 2 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลง อยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 
 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 4 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 

สรุปกลุมท่ีใช retinoic acid จะเร่ิมเห็นผลการรักษาชัดเจนตั้งแตสัปดาหท่ี 6 เปนตนไป 

4.3 การประเมินผลผลของไอดิบีโนนและกรดเรติโนอิคท่ีมีตอริ้วรอยบริเวณรอยขมวดคิ้ว
ดวย Rao-Goldman 5-point visual scoring scale 

ตารางท่ี 4.7  ขอมูลการประเมิน wrinkle ทางคลินิกสัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ของกลุมตัวอยางท่ีได 
Idebenone และ Retinoic บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

1 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

2 Idebenone 3 3 3 2 -1 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

3 Idebenone 4 4 4 3 -1 
 Retinoic 4 4 4 3 -1 

4 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

5 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

6 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

7 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 
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ตารางท่ี 4.7  (ตอ) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

8 Idebenone 4 4 4 3 -1 
 Retinoic 4 4 4 3 -1 

9 Idebenone 3 3 3 2 -1 
 Retinoic 3 3 3 2 -1 

10 Idebenone 2 2 2 2 0 
 Retinoic 2 2 2 2 0 

11 Idebenone 4 4 4 4 0 
 Retinoic 4 4 4 4 0 

12 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

13 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

14 Idebenone 4 4 4 3 -1 
 Retinoic 4 4 4 3 -1 

15 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

16 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

17 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

18 Idebenone 4 4 4 4 0 
 Retinoic 4 4 4 4 0 

19 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

20 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

21 Idebenone 2 2 2 2 0 
 Retinoic 2 2 2 2 0 
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ตารางท่ี 4.7  (ตอ) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

22 Idebenone 4 4 4 4 0 
 Retinoic 4 4 4 4 0 

23 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

24 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

25 Idebenone 3 3 3 2 -1 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

26 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

27 Idebenone 4 4 4 4 0 
 Retinoic 4 4 4 4 0 

28 Idebenone 3 3 3 3 0 
 Retinoic 3 3 3 3 0 

ตารางท่ี 4.8  ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ทาง
คลินิก สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 

กลุม สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

Idebenone 3.18 3.18 3.18 2.96 -0.22 
Retinoic 3.18 3.18 3.18 3.04 -0.14 
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ภาพท่ี 4.2  ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ทาง
คลินิก สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 

ตารางท่ี 4.9  ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียและคาเบ่ียงเบนมาตรฐานในการประเมิน Wrinkle บริเวณรอย
ขมวดค้ิว (Glabella Line) ทางคลินิก ระหวางกลุม Idebenone และ Retinoic สัปดาหท่ี 
0, 2, 4 และ 6  

 
สัปดาห

ท่ี 

กลุม Idebenone กลุม Retinoic P-value 
ระหวางกลุม คาเฉล่ีย ± คาเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

(คะแนน) 
คาเฉล่ีย ± คาเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

(คะแนน) 
0 3.18±0.55 a 3.18±0.55 a 1.00 
2 3.18±0.55 a 3.18±0.55 a 1.00 
4 3.18±0.55 a 3.18±0.55 a 1.00 
6 2.96±0.58 b 3.04±0.51 b 0.62 

หมายเหตุ.  1. ไมมีความแตกตางทางสถิติเม่ือเปรียบเทียบระหวากลุม Idebenone และ Retinoic 
โดยใชสถิติ Mann-Whitney U test  

 2. a p = 1.00, b p < 0.01 ตัวอักษรที่ตางกันในคอลัมน แสดงถึงความแตกตางทางสถิติ
ภายในกลุม; P< 0.05 โดยใชสถิติ Friedmen test และเปรียบเทียบแตละสัปดาห
ภายในกลุมเดียวกัน โดยใชสถิติ Wilcoxon sign rank test 
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คาเฉล่ียการประเมิน wrinkle ท่ีมีตอร้ิวรอยบริเวณรอยขมวดค้ิว (glabella line) ระหวางกลุม 
Idebenone และ Retinoic ในสัปดาหท่ี 0 (3.18 และ 3.18), สัปดาหท่ี2 (3.18 และ 3.18), สัปดาหท่ี 4 
(3.18 และ 3.18) และสัปดาหท่ี 6 (2.96 และ 3.04)  ตามลําดับ ดังตารางท่ี 4.8 

จากการเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของร้ิวรอยทางคลินิกจาก wrinkle score ของกลุมท่ีทา 
Idebenone และ Retinoic บริเวณรอยขมวดคิ้ว (glabella line) ดังตารางท่ี 4.7 โดยการคํานวณทาง
สถิติโดยวธีิ Mann – Whitney U test  

ผลสัปดาหท่ี 0 คา p = 1.00 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ ระหวางกลุม
ท่ีทา Idebenone และ Retinoic ท่ี baseline 

ผลสัปดาหท่ี 2 คา p = 1.00 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ หลังจากใช
ยาระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic  

ผลสัปดาหท่ี 4 คา p =1.00 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ หลังจากใชยา
ระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic  

ผลสัปดาหท่ี 6 คา p = 0.62 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ หลังจากใช
ยาระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic 

ตารางท่ี 4.10  ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีประเมิน
ดวย Rao-Goldman visual scoring scale ของกลุม Idebenone ในชวงเวลาตาง ๆ  

กลุมท่ีเปรียบเทียบ P - value 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 2 1.00 

1.00 
< 0.01 

1.00 
< 0.01 
< 0.01 

กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 4 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 4 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 4 – สัปดาหท่ี 6 

จากการศึกษาเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของ Rao -Goldman 5 point visual scoring scale 
ในกลุม Idebenone แตละสัปดาห ใชสถิติ Friedmen test และเปรียบเทียบแตละสัปดาหภายในกลุม
เดียวกัน โดยใชสถิติ Wilcoxon sign rank test (ตารางท่ี 4.10) 
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เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 2 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 2 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 4 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
 สรุปกลุมท่ีใชIdebenone จะเร่ิมเห็นผลการรักษาชัดเจนตั้งแตสัปดาหท่ี6 เปนตนไป  

ตารางท่ี 4.11  ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีประเมิน
ดวย Rao-Goldman visual scoring scale ของกลุม Retinoic acid ในชวงเวลาตาง ๆ  

กลุมท่ีเปรียบเทียบ P –value 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 2 1.00 

1.00 
< 0.01 

1.00 
< 0.01 
< 0.01 

กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 4 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 4 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 4 – สัปดาหท่ี 6 

จากการศึกษาเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของ Rao -Goldman 5 point visual scoring scale 
ในกลุม retinoic acid แตละสัปดาห ใชสถิติ Friedmen test และเปรียบเทียบแตละสัปดาหภายใน
กลุมเดียวกัน โดยใชสถิติ Wilcoxon sign rank test (ตารางท่ี 4.11) 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 2 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 
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เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 2 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 4 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 

สรุปกลุมท่ีใช Retinoic acid จะเร่ิมเห็นผลการรักษาชัดเจนตั้งแตสัปดาหท่ี 6 เปนตนไป  

4.4 การประเมินผลผลของไอดิบีโนนและกรดเรติโนอิคที่มีตอริ้วรอยบริเวณหนาผาก
ดวย Visioscan 

ตารางท่ี 4.12 ขอมูลการประเมิน wrinkle ท่ีวัดจาก Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ของกลุม
ตัวอยางท่ีได Idebenone และ Retinoic บริเวณหนาผาก (Frontal Line) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

1 Idebenone 51.82 51.81 50.47 49.32 -2.5 
 Retinoic 53.00 53.01 52.46 49.12 -3.88 

2 Idebenone 51.05 51.05 49.70 47.31 -3.74 
 Retinoic 49.13 49.13 48.69 46.89 -2.24 

3 Idebenone 56.43 56.45 57.37 55.53 -0.9 
 Retinoic 51.34 51.34 50.68 48.53 -2.81 

4 Idebenone 47.27 47.26 46.05 45.69 -1.58 
 Retinoic 40.94 40.94 40.61 39.82 -1.12 

5 Idebenone 43.72 43.72 42.55 39.02 -4.7 
 Retinoic 50.38 50.38 50.26 47.12 -3.26 

6 Idebenone 48.74 48.74 48.89 46.04 -2.7 
 Retinoic 40.72 40.72 44.65 40.49 -0.23 

7 Idebenone 45.27 45.27 44.09 42.74 -2.53 
 Retinoic 48.92 48.92 48.64 45.36 -3.56 

8 Idebenone 48.34 48.35 47.83 45.62 -2.72 
 Retinoic 48.35 48.35 47.93 46.62 -1.73 
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ตารางท่ี 4.12 (ตอ) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

9 Idebenone 41.39 41.39 41.04 40.56 -0.83 
 Retinoic 46.16 46.16 50.73 48.27 2.11 

10 Idebenone 35.89 35.89 34.67 32.97 -2.92 
 Retinoic 34.84 34.84 34.24 32.38 -2.46 

11 Idebenone 47.72 47.72 46.92 44.77 -2.95 
 Retinoic 48.37 48.37 48.62 45.39 -2.98 

12 Idebenone 46.42 46.42 45.37 44.91 -1.51 
 Retinoic 43.74 43.74 42.53 40.62 -3.12 

13 Idebenone 27.37 27.37 26.15 24.61 -2.76 
 Retinoic 33.39 33.39 33.46 30.17 -3.22 

14 Idebenone 51.75 51.75 51.09 49.23 -2.52 
 Retinoic 47.73 47.72 45.18 42.52 -5.21 

15 Idebenone 43.65 43.65 45.12 42.94 -0.71 
 Retinoic 46.12 46.12 45.04 43.32 -2.8 

16 Idebenone 44.83 44.83 44.82 42.34 -2.49 
 Retinoic 43.73 43.73 42.07 39.98 -3.75 

17 Idebenone 46.31 46.31 46.45 45.78 -0.53 
 Retinoic 43.53 43.53 44.86 42.93 -0.60 

18 Idebenone 55.62 55.61 44.18 41.67 -13.95 
 Retinoic 50.06 50.06 49.52 47.65 -2.41 

19 Idebenone 33.74 33.74 33.61 30.54 -3.2 
 Retinoic 33.28 33.28 32.13 31.48 -1.80 

20 Idebenone 46.14 46.14 45.68 43.07 -3.07 
 Retinoic 48.54 48.54 48.18 45.59 -2.95 

21 Idebenone 30.59 30.59 31.72 29.55 -1.04 
 Retinoic 31.27 31.27 29.46 27.41 -3.86 

22 Idebenone 49.37 49.36 48.95 46.59 -2.78 
 Retinoic 48.58 48.57 48.35 45.89 -2.69 

23 Idebenone 45.82 45.82 45.02 43.87 -1.95 
 Retinoic 48.87 48.87 48.89 45.02 -3.85 
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ตารางท่ี 4.12 (ตอ) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

24 Idebenone 31.42 31.42 35.73 33.37 -1.95 
 Retinoic 34.82 34.82 33.56 31.53 -3.29 

25 Idebenone 40.92 40.92 39.84 37.32 -3.6 
 Retinoic 42.87 42.88 41.03 38.63 -4.24 

26 Idebenone 43.03 43.02 43.56 41.67 -1.36 
 Retinoic 43.90 43.90 43.26 40.17 -3.73 

27 Idebenone 44.65 44.65 44.53 41.09 -3.56 
 Retinoic 42.15 42.15 48.63 46.49 4.34 

28 Idebenone 44.28 44.28 43.61 40.96 -3.32 
 Retinoic 40.52 40.52 39.41 38.42 -2.1 

ตารางท่ี 4.13  ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ท่ีวัดจาก 
Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 

กลุม สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6 – สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

Idebenone 44.41 44.41 43.75 41.75 -4.30 
Retinoic 44.12 44.12 44.04 40.64 -3.66 
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ภาพท่ี 4.3 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณหนาผาก (frontal line) ท่ีวัดจาก 
Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 

ตารางท่ี 4.14  ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียและคาเบ่ียงเบนมาตรฐานในการประเมิน Wrinkle บริเวณ
หนาผาก (Frontal Line) ท่ีวัดจาก Visioscan ระหวางกลุม Idebenone และ Retinoic 
สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6  

 
สัปดาห

ท่ี 

กลุม Idebenone กลุม Retinoic P-value 
ระหวางกลุม คาเฉล่ีย ± คาเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

(คะแนน) 
คาเฉล่ีย ± คาเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

(คะแนน) 
0 44.41±7.14 a 44.12±6.04 a 0.87 
2 44.41±7.14 a 44.12±6.04 a 0.87 
4 43.75±6.53 a 44.04±6.42 a 0.87 
6 41.75±6.66 b 40.64±8.53 b 0.59 

หมายเหตุ. 1. ไมมีความแตกตางทางสถิติระหวาง กลุม Idebenone และ กลุม Retinoic โดยใช 
Unpair t-test   

 2. a-b = ตัวอักษรท่ีตางกันในคอลัมน แสดงถึงความแตกตางทางสถิติภายในกลุม; P< 0.05 
โดยใชสถิติ One-way repeated measures ANOVA analysis 
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คาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณหนาผาก (frontal line) ทางคลินิก ระหวางกลุม Idebenone 
และ Retinoic ในสัปดาหท่ี 0 (44.41 และ 44.12), สัปดาหท่ี2 (44.41 และ 44.12), สัปดาหท่ี 4 (43.75 
และ 44.04) และสัปดาหท่ี 6 (41.75 และ 40.64) ตามลําดับ ดังตารางท่ี 4.13 

ขอมูลจากการเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของร้ิวรอยทางคลินิกจากเคร่ือง Visioscan ของ
กลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic บริเวณหนาผาก ดังตารางท่ี 4.10 โดยการคํานวณทางสถิติโดย 
Unpair t-test   

ผลสัปดาหท่ี 0 คา p = 0.87 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ ระหวางกลุม
ท่ีทา Idebenone และ Retinoic ท่ี baseline 

ผลสัปดาหท่ี 2 คา p = 0.87 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ หลังจากใช
ยาระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic  

ผลสัปดาหท่ี 4 คา p = 0.87 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ หลังจากใช
ยาระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic 

ผลสัปดาหท่ี 6 คา p =0.59 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ หลังจากใชยา
ระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic  

ตารางท่ี 4.15  ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ท่ีประเมินดวย      
VISIOSCAN ของกลุม Idebenone ในชวงเวลาตาง ๆ  

กลุมท่ีเปรียบเทียบ P-value 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 2 0.95 

0.95 
<0.01 

0.95 
<0.01 
<0.01 

กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 4 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 4 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 4 – สัปดาหท่ี 6 

จากการศึกษาเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของคาท่ีไดจากเคร่ือง Visioscan ในกลุม
Idebenone แตคนละสัปดาห ใชสถิติ ANOVA ดังนี้ (ตารางท่ี 4.15) 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 2 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 
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เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 2 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงมีนัยอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ 
 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 4 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
สรุปกลุมท่ีใช Idebenone จะเร่ิมเห็นผลการรักษาชัดเจนตั้งแตสัปดาหท่ี 6 เปนตนไป  

ตารางท่ี 4.16 ขอมูลเปรียบการประเมิน Wrinkle บริเวณหนาผาก (Frontal Line) ท่ีประเมินดวย      
VISIOSCAN ของกลุม Retinoic acid ในชวงเวลาตาง ๆ  

กลุมท่ีเปรียบเทียบ P – value 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 2 1.00 

1.00 
0.02 
1.00 
0.04 
0.04 

กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 4 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 4 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 4 – สัปดาหท่ี 6 

จากการศึกษาเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงขอ คาท่ีไดจากเคร่ือง Visioscan ในกลุม Retinoic 
acid แตคนละเดือน ใชสถิติ One-way repeated measures ANOVA analysis (ตารางท่ี 4.16)  

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 2 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
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เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 2 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 4 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 

สรุปกลุมท่ีใช  Retinoic acid จะเร่ิมเห็นผลการรักษาชัดเจนตั้งแตสัปดาหท่ี 6 เปนตน 

4.5 การประเมินผลผลของไอดิบีโนนและกรดเรติโนอิคที่มีตอริ้วรอยบริเวณรอยขมวด
ค้ิวดวย Visioscan 

ตารางท่ี 4.17 ขอมูลการประเมิน wrinkle ท่ีวัดจาก Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4  และ 6 ของกลุมตัวอยาง
ท่ีได Idebenone และ Retinoic บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6-สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

1 Idebenone 46.19 46.19 45.84 43.01 -3.18 
 Retinoic 50.45 50.45 50.16 47.40 -3.14 
2 Idebenone 41.74 41.73 40.02 38.33 -3.41 
 Retinoic 42.88 42.88 42.36 39.38 -3.5 
3 Idebenone 51.38 51.39 50.63 48.72 -2.66 
 Retinoic 49.65 49.64 49.54 46.34 -3.31 
4 Idebenone 46.26 46.26 44.69 41.47 -4.79 
 Retinoic 49.24 49.24 49.02 45.67 -3.57 
5 Idebenone 48.59 48.58 47.20 44.27 -4.32 
 Retinoic 50.72 50.72 50.38 45.43 -5.29 
6 Idebenone 50.02 50.02 49.09 48.48 -1.54 
 Retinoic 53.74 53.74 53.16 49.35 -4.39 
7 Idebenone 44.93 44.93 49.12 47.43 -2.5 
 Retinoic 41.80 41.80 41.25 39.98 -1.82 
8 Idebenone 55.29 55.29 53.95 49.27 -6.02 
 Retinoic 53.56 53.56 53.38 49.19 -4.37 
9 Idebenone 42.16 42.16 41.65 39.49 -2.67 
 Retinoic 43.18 43.19 43.10 41.98 -1.2 



 46 

ตารางท่ี 4.17 (ตอ) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6-สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

10 Idebenone 30.06 30.06 28.32 26.50 -3.56 
 Retinoic 39.13 39.13 42.16 37.29 -1.84 

11 Idebenone 53.46 53.45 52.72 49.94 -3.52 
 Retinoic 46.98 46.98 45.62 41.46 -5.52 

12 Idebenone 43.54 43.55 40.82 39.20 -4.34 
 Retinoic 43.16 43.16 43.11 34.55 -8.61 

13 Idebenone 40.32 40.33 39.52 37.11 -3.21 
 Retinoic 38.58 38.58 38.25 36.86 -1.72 

14 Idebenone 42.95 42.94 42.66 40.36 -2.59 
 Retinoic 39.04 39.04 39.04 35.54 -3.5 

15 Idebenone 45.71 45.71 44.90 42.92 -2.79 
 Retinoic 49.01 49.01 48.92 46.51 -2.5 

16 Idebenone 49.54 49.54 48.09 45.48 -4.06 
 Retinoic 49.27 49.27 49.17 45.33 -3.94 

17 Idebenone 47.20 47.20 46.85 43.45 -3.75 
 Retinoic 45.72 45.72 45.06 42.30 -3.42 

18 Idebenone 52.49 52.49 48.26 45.62 -6.87 
 Retinoic 45.62 45.62 45.35 42.48 -3.14 

19 Idebenone 37.14 37.14 35.41 32.96 -4.18 
 Retinoic 37.37 37.37 37.18 34.45 -2.92 

20 Idebenone 42.95 42.95 41.36 39.29 -3.66 
 Retinoic 45.84 45.84 45.05 44.63 -1.21 

21 Idebenone 27.20 27.20 35.49 33.34 -6.14 
 Retinoic 26.93 26.93 26.49 24.90 -2.03 

22 Idebenone 53.26 53.26 52.66 48.77 -4.49 
 Retinoic 50.72 50.72 50.34 49.55 -1.17 

23 Idebenone 45.58 45.58 44.81 42.42 -3.16 
 Retinoic 45.98 45.97 45.63 41.08 -4.9 

24 Idebenone 39.94 39.93 37.92 35.87 -4.07 
 Retinoic 37.92 37.92 37.14 35.48 -2.44 
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ตารางท่ี 4.17 (ตอ) 

คนท่ี ตัวยาท่ีใช สัปดาหท่ี 
คะแนน สัปดาหท่ี 6-สัปดาหท่ี 0 0 2 4 6 

25 Idebenone 38.64 38.64 38.93 36.02 -2.62 
 Retinoic 39.53 39.53 39.02 36.73 -2.8 

26 Idebenone 43.46 43.46 42.76 39.38 -4.08 
 Retinoic 40.52 40.53 40.37 37.10 -3.42 

27 Idebenone 52.30 52.30 51.02 49.72 -2.58 
 Retinoic 50.33 50.33 50.15 47.44 -2.89 

28 Idebenone 41.50 41.51 43.42 40.63 -0.87 
 Retinoic 41.34 41.34 41.17 37.72 -3.62 

ตารางท่ี 4.18  ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีวัด
จาก Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 

กลุม สัปดาหที่ 
คะแนน สัปดาหที่ 6 – สัปดาหที่ 0 0 2 4 6 

Idebenone 44.78 44.78 44.22 41.77 -3.73 
Retinoic 44.58 44.58 44.34 41.29 -3.54 

 

ภาพท่ี 4.4 ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีวัดจาก 
Visioscan สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6 ในท้ังสองกลุมวิจัย 
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ตารางท่ี 4.19  ขอมูลเปรียบคาเฉล่ียและคาเบ่ียงเบนมาตรฐานในการประเมิน wrinkle บริเวณรอย
ขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีวัดจาก Visioscan ระหวางกลุม Idebenone และ Retinoic 
สัปดาหท่ี 0, 2, 4 และ 6  

 
สัปดาหท่ี 

กลุม Idebenone กลุม Retinoic P-value 
ระหวางกลุม คาเฉล่ีย ±  คาเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

(คะแนน) 
คาเฉล่ีย ±  คาเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

(คะแนน) 
0 44.78±6.65 a 44.58±6.02 a 0.91 
2 44.78±6.65 a 44.58±6.02 a 0.91 
4 44.22±5.99 a 44.34±5.96 a 0.94 
6 41.77±5.81 b 41.29±5.81 b 0.76 

หมายเหตุ. 1.  ไมมีความแตกตางทางสถิติระหวาง กลุม Idebenone และ กลุม Retinoic                                   
 2.  a-b ตัวอักษรท่ีตางกันในคอลัมน แสดงถึงความแตกตางทางสถิติภายในกลุม; P< 0.05 

โดยใชสถิติ One-way repeated measures ANOVA analysis 

คาเฉล่ียการประเมินท่ีมีตอร้ิวรอยบริเวณรอยขมวดค้ิว(glabella line) ทางคลินิก ระหวาง
กลุม Idebenone และ Retinoic ในสัปดาหท่ี 0 (44.78 และ 44.58), สัปดาหท่ี2 (44.78 และ 44.58), 
สัปดาหท่ี 4 (41.77 และ 44.34) และสัปดาหท่ี 6 (41.77 และ 41.29) ตามลําดับ ดังตารางท่ี 4.18 

จากการเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของร้ิวรอยทางคลินิกจาก Visioscan ของกลุมท่ีทา 
Idebenone และ Retinoic บริเวณรอยขมวดค้ิว (glabella line) ดังตารางท่ี 4.13 โดยการคํานวณทาง
สถิติโดย Unpair-t test   

ผลสัปดาหท่ี 0 คา p = 0.91 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ ระหวางกลุม
ท่ีทา Idebenone และ Retinoic ท่ี baseline 

ผลสัปดาหท่ี 2 คา p = 0.91 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ หลังจากใช
ยาระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic  

ผลสัปดาหท่ี 4 คา p =0.94 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ หลังจากใชยา
ระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic  

ผลสัปดาหท่ี 6 คา p =0.76 คาเฉล่ียในท้ังสองกลุมไมมีความแตกตางทางสถิติ หลังจากใชยา
ระหวางกลุมท่ีทา Idebenone และ Retinoic  
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ตารางท่ี 4.20  ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีวัดจาก 
Visioscan ของกลุม Idebenone ในชวงเวลาตาง ๆ  

กลุมท่ีเปรียบเทียบ P-value 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 2 1.00 

1.00 
< 0.01 

1.00 
< 0.01 
< 0.01 

กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 4 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 4 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 4 – สัปดาหท่ี 6 

จากการศึกษาเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของคาท่ีไดจากเครื่อง Visioscan ในกลุมIdebenone 
แตละสัปดาห ใชสถิติ One-way repeated measures ANOVA analysis ดังนี้ (ตารางท่ี 4.20)  

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 2 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเมื่อเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 
 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 2 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 
 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 4 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
 สรุปกลุมท่ีใชIdebenone จะเร่ิมเห็นผลการรักษาชัดเจนตั้งแตสัปดาหท่ี 6 เปนตนไป  
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ตารางท่ี 4.21  ขอมูลเปรียบการประเมิน wrinkle บริเวณรอยขมวดค้ิว (Glabella Line) ท่ีวัดจาก 
Visioscan ของกลุม Retinoic acid ในชวงเวลาตาง ๆ  

กลุมท่ีเปรียบเทียบ P –value 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 2 1.00 

0.52 
< 0.01 

0.52 
< 0.01 
< 0.01 

กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 4 
กอนการรักษา-สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 4 
สัปดาหท่ี 2 – สัปดาหท่ี 6 
สัปดาหท่ี 4 – สัปดาหท่ี 6 

จากการศึกษาเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงขอ คาท่ีไดจากเคร่ือง Visioscan ในกลุม 
Retinoic acid แตละสัปดาห ใชสถิติ One-way repeated measures ANOVA analysis (ตารางท่ี 4.21) 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 2 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลไมมีการเปล่ียนแปลงเม่ือเทียบกับ 
baseline และคาเฉล่ียไมมีความแตกตางทางสถิติ 

เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 
 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 0 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 4 กับสัปดาหท่ี 2 พบวาไมมีการเปล่ียนแปลงอยางมีนัยอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ 
 เปรียบเทียบระหวางสัปดาหท่ี 6 กับสัปดาหท่ี 4 พบวาผลดีข้ึนอยางมีนัยอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ 
 สรุปกลุมท่ีใช  Retinoic acid จะเร่ิมเห็นผลการรักษาชัดเจนตั้งแตสัปดาหท่ี 6 เปนตน 
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4.6 การประเมินผลความพึงพอใจของผูปวยท่ีมีตอผลของไอดิบีโนนและกรดเรติโนอิค
ในการลดริ้วรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวดคิ้ว 

ตารางท่ี 4.22 รอยละความพึงพอใจของผูปวยกลุมท่ีได 0.5% Idebenone กับ 0.025% Retinoic acid  

ระดับความพึงพอใจ 1=พึงพอใจ
เล็กนอย 

2 = พึงพอใจปาน
กลาง 3 = พึงพอใจมาก 

คาเฉล่ีย ±  คา
เบี่ยงเบน
มาตรฐาน 

กลุม idebenone 
(จํานวน 28 คน) 

1 (3.57) 7 (25) 20 (71.40) 2.68 ± 0.55 

กลุม retinoic acid 
(จํานวน 28 คน) 

3 (10.17) 9 (32.14) 16 (57.10) 2.46 ± 0.69 

หมายเหตุ.  จํานวนคน (รอยละ)  

 รอยละของความพึงพอใจของกลุม Idebenone ใหผลความพึงพอใจในระดับมาก (71.40%) 
ในการลดร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวดค้ิวมากกวาจากยาทากลุม Retinoic acid (57.10%) 
และเม่ือเปรียบเทียบกันโดยสถิติท่ีใช Pearson Chi-Square ผลท่ีไดแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (p < 0.01) 
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ลอกและ

 
 

ละเปนขุย 
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กกวากลุม



 

 
บทที่ 5 

สรุป อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 

5.1 สรุป และอภิปรายผลการศึกษา 

การศึกษาผลของไอดิบีโนนกับกรดเรติโนอิคตอร้ิวรอยที่บริเวณหนาผากและระหวางค้ิว
เปนระยะเวา 6 สัปดาห พบวาผลของไอดิบีโนนตอร้ิวรอยท่ีบริเวณหนาผากและระหวางค้ิว ไมมี
ความแตกตางจากกรดเรติโนอิคอยางมีนัยสําคัญทางสถิติและพบผลขางเคียงนอยกวารวมท้ังให
ความพึงพอใจมากกวากรดเรติโนอิค ซ่ึงสอดคลองกันสมมติฐานการวิจัย 

การวิจัยนี้เปนการศึกษาผลของไอดิบีโนนกับกรดเรติโนอิคตอร้ิวรอยท่ีบริเวณหนาผากและ
ระหวางค้ิว โดยการประเมินประกอบดวย (1) การประเมินผลทางคลินิกโดยใช Rao -Goldman 5 
point visual scoring scale (2) การประเมินร้ิวรอยดวยเคร่ือง Visioscan (3) การประเมินความพึง
พอใจของผูปวยท่ีมีตอผลการรักษา (4) อาการขางเคียงจากการรักษาโดยทั้งผูปวยและแพทยผูวิจัย
ไมทราบวาหนาผากและรอยขมวดค้ิวขางใดทาไอดิบิโนนหรือกรดเรติโนอิค 

ในงานวิจัยนี้กําหนดจํานวนประชากรไวเปน 27 คน และเผ่ือ drop-out rate 10% รวมเปน 
30 คน เพ่ือปองกันปญหาผูเขารวมโครงการวิจัยออกจากการทดลองระหวางการทําวิจัย เนื่องจาก
การวิจัยนี้ใชระยะเวลานาน 6 สัปดาห โดยมี 2 คนท่ีออกจากการวิจัย เหตุผลการเจ็บปวยสวนตัวท่ี
ไมเกี่ยวเนื่องกับการวิจัย อีก 1 ราย มีความจําเปนท่ีตองยายท่ีอยูไปตางจังหวัดทําใหไมสามารถเขา
รวมงานวิจัยได เหลือผูเขารวมวิจัยท้ังส้ิน 28 คน เปนอาสาสมัครเพศหญิงทุกคน (100%) อายุ
ระหวาง 22 – 55 ป มีอายุเฉล่ียเทากับ 37.43 ป อาสาสมัครสวนใหญมีประวัติการสัมผัสแสงแดด
นอยถึงปานกลาง มีประวัติใชครีมกันแดดอยางสม่ําเสมอ และสวนใหญมีความความรุนแรงของ 
wrinkle บนหนาผากท้ังสองขางระดับ moderateโดยทุกคนมีคุณสมบัติครบตามเกณฑคัดเลือกเขามา
ศึกษาทุกประการ 

การวิจัยนี้ไดออกแบบเพื่อใหลด confounding factor โดยกําหนดใหทาไอดิบิโนนหรือ
กรดเรติโนอิคในอาสาสมัครคน ๆ เดียวกันแตสุมใหทาครีมดานซายหรือขวาและเม่ือเร่ิมการวิจัย
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แลว อาสาสมัครไมไดรับอนุญาตใหใชครีมอ่ืนใดในบริเวณหนาผากท้ังสองขางนอกจากยาที่ผูวิจัย
จัดใหเทานั้น 

จากสมมติฐานท่ีวาการทา 0.5% Idebenone มีประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยเทียบเทายา 
กลุมกรดวิตามินเอ และมีอาการขางเคียงนอยกวา ผลการวิจัยพบวา ดวยการประเมินร้ิวรอยดวย Rao 
-Goldman 5 point visual scoring scale หลังใชยา 6 สัปดาห ร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวด
ค้ิวลดลงในกลุมไอดิบิโนนลดลงอยางมีนัยสําคัญ สวนกลุมกรดเรติโนอิคมีการลดลงของริ้วรอย
อยางมีนัยสําคัญในสัปดาหท่ี 6 เชนเดียวกัน และเม่ือเปรียบเทียบระหวางสองกลุมผลในการลดร้ิว
รอยทางคลินิกในสัปดาหท่ี 6 ของท้ังสองกลุมไมแตกตางกัน เม่ือประเมินร้ิวรอยดวยเคร่ือง
Visioscan พบวาดานท่ีทา 0.5% Idebenone มีผลดีข้ึนต้ังแตสัปดาหท่ี 6 สวนดานท่ีทา Retinoic aicd 
มีผลดีข้ึนต้ังแตสัปดาหท่ี 6 และเม่ือหลังใชยา 6 สัปดาหพบวากลุมไอดิบิโนนลดร้ิวรอยไดพอกันกับ
กลุมกรดเรติโนอิค อยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ ซ่ึงชวยยืนยันถึงประสิทธิภาพของ 0.5% Idebenone 
ในการลดร้ิวรอยท่ีสามารถใชแทนยา 0.025% retinoic acid ได จากขอมูลการวิจัยพบวาเม่ือใช 0.5% 
Idebenone เร่ิมเห็นร้ิวรอยลดลงอยางชัดเจนทางคลินิกเม่ือใน สัปดาหท่ี 6 จากรายงานผลการวิจัยที่
ผานมาพบวามีการลดลงของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญโดยไดมีการทดลองศึกษาในอาสาสมัครหญิง 
41 คน เปนเวลา 6 สัปดาห ถึงประสิทธิภาพของ Idebenone ในการรักษาผิวหนังท่ีเกิด photodamage 
โดยเปรียบเทียบระหวาง Idebenone 0.5% กับ 1.0% พบวา ร้ิวรอยดีข้ึน 27% และ 29% ตามลําดับ 
จากการศึกษาคร้ังนี้พบวากลุมท่ีใช 0.5% Idebenone ผลการรักษาดีข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือ 
สัปดาหท่ี 6 ซ่ึงสอดคลองกับการวิจัยท่ีมีมากอน สวนงานวิจัยท่ีเกี่ยวกับการใช retinoic acid เชนใน
การศึกษาของ Nrirady ไดศึกษาแบบ double-blind randomized vehicle controlled ในผูปวยจํานวน 
180 คน เปนเวลา 24 สัปดาห พบวา 0.02% Tretinoin มีการลดลงของร้ิวรอยอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ จากการศึกษาคร้ังนี้พบวากลุมท่ีใช 0.025% Tretinoin ผลการรักษาดีข้ึนอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติเม่ือทายาได 6 สัปดาห อธิบายไดวาอาจจะเปนผลจากการตรวจดวย Visioscan ซ่ึงมีความไว
(sensitivity) สูง การเปล่ียนแปลงจากคา Visioscan จึงแสดงผลไดเร็วกวาการตรวจแบบอ่ืน โดย
สรุปการทา 0.5% Idebenone มีประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวดค้ิว
เทียบเทายา 0.025% retinoic acid เม่ือทายาวันละคร้ังเปนเวลานาน 6 สัปดาห 

เร่ืองอาการขางเคียงพบวาในการวิจัยนี้ไมมีผูเขารวมวิจัยคนใดท่ีแพยา พบแตอาการ
ขางเคียงเพียงเล็กนอยโดยมีอาการคัน แดง ผิวลอก เกิดกับหนาผากท้ังสองขาง สวนใหญพบมากใน
ขางท่ีใช retinoic acid ซ่ึงนาจะเกิดจากตัวยาโดยตรง ผลขางเคียงจากตัวยาretinoic acid โดยใน 

สัปดาหท่ี 2 สัปดาหท่ี 4 และสัปดาหท่ี 6 กลุม 0.5% Idebenone พบผลขางเคียงนอยกวากลุม0.025% 
retinoic acid ดังนี้ 50.0%/57.14%, 32.14%/46.43% และ 17.8%/28.57% ตามลําดับ จากรายงานวิจัย
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ท่ีผานมาพบวาผลขางเคียงของยากลุม Retinoids ท่ีมักพบไดบอยคือ retinoids reaction อาการที่
มักจะพบไดแกผิวแดง ลอก คัน และปวดแสบปวดรอน สวนใหญจะเกิดข้ึนในสัปดาหแรกหลังจาก
นั้นผิวหนังจะคอยปรับสภาพและทนไดซ่ึงตรงกับผลการวิจัยคร้ังนี้วาสวนใหญผลขางเคียงในผูปวย
สวนใหญจะพบมากใน 4 สัปดาหแรก และหลังจากนั้นอาการขางเคียงจะดีข้ึนตามลําดับ สวนอาการ
ขางเคียงท่ีพบไดในกลุม Idebenone พบเพียงเล็กนอยกลาวคืออาการแหงและมีการลอกของผิวหนัง 
แตไมพบอาการแดงแสบเหมือนในกลุม Retinoids จากขอมูลการวิจัยคร้ังนี้จะเห็นไดวากลุมท่ีทายา 
Idebenone พบอาการขางเคียงนอยกวายาทาในกลุม Retinoids ตั้งแตสัปดาหท่ี 2 สัปดาหท่ี 4 และ
สัปดาหท่ี 6 ดังนั้น Idebenone จึงเปนทางเลือกในการรักษาร้ิวรอยท่ีนาสนใจอีกตัวหนึ่งในปจจุบัน
โดยท่ีอาการขางเคียงนอยกวายากลุมเดิมคือกลุม Retinoids 

ในเร่ืองความพึงพอใจของผูปวย (patient satisfication) นั้น จากงานวิจัยคร้ังนี้พบวาเม่ือ
ประเมินความพึงพอใจหลังใชยา 6 สัปดาห คาเฉล่ียความพึงพอใจของกลุมIdebenone ใหผลความ
พึงพอใจในการลดร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวดค้ิวมากกวาจากยาทากลุม retinoids 
เนื่องจากดานท่ีไดรับ 0.5% Idebenone มีการระคายเคืองนอยกวา และเม่ือเปรียบเทียบกันทางสถิติ
ผลท่ีไดแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p-value < 0.01) โดยสรุป 0.5% Idebenone สามารถ
ลดร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวดค้ิวในคนไทยเม่ือทาวันละคร้ังเปนเวลา 6 สัปดาหซ่ึงใหผล
ความพึงพอใจมากกวาการทา 0.025% retinoic acid จึงสามารถใช 0.5% Idebenone แทน 0.025% 
retinoic acid 

จากผลการวิจัยคร้ังนี้จะเห็นวา 0.5% Idebenone มีประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยบริเวณ
หนาผากและรอยขมวดค้ิวเทียบเทายา 0.025% Retinoic acid และยังพบอาการขางเคียงนอยกวา แต
ถาพิจารณาทางดานราคากับประสิทธิภาพท่ีใกลเคียงกันจะพบวา 0.50% Idebenone นั้นมีราคา
ตนทุนและราคาท่ีวางจําหนายตามทองตลาดท่ีสูงกวา 0.025% Retinoic acid คอนขางมาก อีกท้ัง 
Retinoic acid นั้นยังหาซ้ือไดงายกวา ดังนั้นในแงของความเปนจริงแลว การตัดสินใจท่ีจะใชยาใด
ในการรักษาร้ิวรอยนั้น จึงอาจตองพิจารณาปจจัยตาง ๆ ของแตละบุคคลดวย 

โดยสรุปการทา 0.5% Idebenone มีประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอย
ขมวดค้ิวเทียบเทายา 0.025% retinoic acid เม่ือทาวันละคร้ังเปนเวลานาน 6 สัปดาห และยังพบ
อาการขางเคียงนอยกวา 

ขอจํากัดในการวิจัยท่ีพบในงานวิจัยนี้ คือ compliance ของผูเขารวมโครงการเนื่องจากการ
ท่ีตองใหอาสาสมัครนํายากลับไปทาเองท่ีบานติดตอกันหลายสัปดาห ผูวิจัยไดพยายามลดขอจํากัด
ดวยการซักถามอาสาสมัครทุกคร้ังท่ีนัดประเมินผล โทรศัพทติดตามผลเปนระยะ ๆ และใหนํา
หลอดยาเกามาใหดูทุกคร้ัง ระยะเวลาท่ีใชในการศึกษาวิจัยควรมีระยะเวลาศึกษานานข้ึนเพื่อดูผล
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ของ 0.5% Idebenone ในระยะยาว เนื่องจากขอมูลท่ีไดมีแนวโนมของการรักษาที่ดีข้ึนเร่ือยๆตาม
ระยะเวลาการใชยา และติดตามผลการรักษาหลังหยุดใชยาวาผลการรักษานั้นสามารถคงสภาพของ
ร้ิวรอยท่ีลดลงไดยาวนานเพียงใด 

5.2 ขอเสนอแนะ 

5.2.1 ควรมีการศึกษาวิจัยถึงประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยของ 0.5% idebenone เทียบกับ
0.025% retinoic acid ในระยะยาว เพ่ือคนหาประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยของ 0.5% idebenoneเม่ือ
เทียบกับ 0.25% retinoic acid ในระยะยาว 

5.2.2 ควรมีการศึกษาวิจัยถึงประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยของ 0.5%idebenone เทียบกับ
0.025% retinoic acid โดยใชจํานวนประชากรที่มากข้ึน 

5.2.3 ควรมีการศึกษาวิจัยถึงประสิทธิภาพในการลดร้ิวรอยของ 0.5%idebenone เทียบกับ
0.025% retinoic acid เม่ือหยุดการรักษา เพื่อคนหาวาหลังหยุดยาผลการรักษานั้นสามารถคงสภาพของ
ร้ิวรอยท่ีลดลงไดยาวนานเพียงใด 
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ภาคผนวก ก 

หนังสือยินยอมเขารวมโครงการวิจัย 

 

หนังสือยินยอมเขารวมโครงการวิจัย (Inform Consent Form) 

วันที่………เดือน………………………พ.ศ……….... 

 ขาพเจา (นาย/นาง/นางสาว)…………………………………..........อายุ………..ป อยู

บานเลขท่ี…………..หมูที่……… ถนน……………………………………ตําบล……………………

อําเภอ……………………………จังหวัด……………………… รหัสไปรษณีย…………………………ขอทํา

หนังสือแสดงความยินยอมเขารวมโครงการวิจัยเพ่ือเปนหลักฐานแสดงวา 

1. ขาพเจายินยอมเขารวมโครงการวิจัยของ น.พ.วิชญไรวินท ทองเครือ (หัวหนาโครงการ) เรื่อง 

การศึกษาผลของไอดีบีโนนและกรดวิตามินเอท่ีมีตอร้ิวรอยบริเวณหนาผากและระหวางค้ิวโดยความสมัครใจ โดย

ไมไดมีการบังคับ หลอกลวงแตประการใด และพรอมจะใหความรวมมือในการวิจัย 

2.ขาพเจาไดรับการอธิบายและตอบขอสงสัยจากผูวิจัยเก่ียวกับวัตถุประสงคของการวิจัย ความปลอดภัย 

อาการ 

หรืออันตรายที่อาจเกิดขึ้น รวมท้ังประโยชนที่จะไดรับจากการวิจัย โดยละเอียดแลวตามเอกสารช้ีแจงผูเขารวม

การวิจัยแนบทาย 

 3.ขาพเจาไดรับการรับรองจากผูวิจัยวาจะเก็บขอมูลสวนตัวของขาพเจาเปนความลับ จะเปดเผยได

โดยเฉพาะในรูปแบบของการสรุปผลการวิจัยเทาน้ัน 

 4.ขาพเจาไดรับทราบจากผูวิจัยแลววา หากเกิดอันตรายใดๆ จากการวิจัย ผูวิจัยจะรับผิดชอบคา

รักษาพยาบาลที่เปนผลสืบเน่ืองจากการวิจัยน้ี 

 5.ขาพเจาไดรับทราบวา ขาพเจามีสิทธิที่จะถอนตัวออกจากการวิจัยครั้งน้ีเมื่อก็ใดได โดยไมมีผลกระทบ

ใดๆ ตอการรักษาพยาบาลตามสิทธิ์ที่ขาพเจาควรไดรับ 
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 ขาพเจาไดอานและเขาใจขอความตามหนังสือน้ีแลว จึงไดลงลายมือช่ือไวเปนสําคัญ พรอมกับหัวหนา

โครงการวิจัยและพยาน 

     ลงช่ือ ....................................................... ผูยินยอม/ผูปกครอง 

                                                                                           (..............................................) 

     ลงช่ือ .........................................................หัวหนาโครงการ 

                  ( ............................................. ) 

     ลงช่ือ .......................................................  พยาน 

                  ( ............................................. ) 
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ภาคผนวก ข 

แบบบันทึกขอมูลโครงการวิจัย 

ผลของไอดิบีโนนกับกรดเรตโินอิคตอร้ิวรอยท่ีบริเวณหนาผากและระหวางค้ิว 

เลขท่ีแบบบันทึกขอมูล........................................................................................................... 

ขอมูลท่ัวไปของผูเขารวมวิจยั (demographic information) 
1.วัน / เดือน / ป ท่ีเก็บขอมูล.................................................................................. Date 
2.ชื่อ / นามสกุล ......................................................................................................          Name 
3..ท่ีอยู ...................................................................................................................  Address 
เบอรโทรศัทพ  ………………………………………………………………….. Tel 
4.อายุ   ....................ป 
5.อาชีพ         1. ขาราชการ                .            2.พนักงาน                                       3.แมบาน 
                                  4.นักเรียน                                 5.กิจการสวนตัว                               6.อ่ืน ๆ 
ประวัตแิพยา          ไมมี                     มี(โปรดระบุ) …………………………………………… 
ประวัติโรคประจําตัว                  ไมมี                     มี(โปรดระบุ) ………………………… 
ยาท่ีใชเปนประจํา                       ไมมี                     มี(โปรดระบุ) ………………………… 
ทานต้ังครรภหรือใหนมบุตร      ใช                        ไมใช 
ประวัติการรักษาร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวดค้ิว 

1. ทานเคยทานยาหรือครีมบํารุงบริเวณร้ิวรอยบริเวณหนาผากหรือไม 

  ไมเคย   เคย (โปรดระบุ) ………………………………… 

2. ทานเคยฉีดโบทอกซรักษาร้ิวรอยบริเวณหนาผากหรือไม 

  ไมเคย   เคย (โปรดระบุ) ………………………………… 
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3. ทานเคยใชเลเซอรรักษาร้ิวรอยบริเวณหนาผากหรือไม 

  ไมเคย   เคย (โปรดระบุ) …………………………………… 

 4.ทานเคยฉีดสารเติมเต็มท่ีบริเวณร้ิวรอยบริเวณหนาผากหรือไม 

ไมเคย   เคย (โปรดระบุ) …………………………………… 

    (วันท่ีฉีดคร้ังสุดทาย) 
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แบบบันทึกขอมูลโดยแพทยผูวิจัย 

เลขท่ีแบบบันทกขอมูล ................................................................................................... 

แบบฟอรมประเมินร้ิวรอยบริเวณหนาผากและรอยขมวดค้ิวของผูเขารวมวิจยัโดยแพทย 

  1.-wrinkle absent 

  2.-Shallow but visible 

  3.-Moderately deep 

  4.-Deep with well-defined edges 

  5.- Very deep with redundant folds 

      

 Rao-Goldman 5-point visual    
scale 

 

 

 
บริเวณท่ีประเมินริว้รอย 
 

 

 

 

สัปดาหท่ี 0 

 

 

 

สัปดาหท่ี 2 

 

 

 

สัปดาหท่ี 4 

 

 

 

สัปดาหท่ี 6 

ผิวหนังบริเวณหนาผากดานขวา     

ผิวหนังบริเวณหนาผากดานซาย     

ผิวหนังบริเวณรอยขมวดคิ้วดานขวา     

ผิวหนังบริเวณรอยขมวดคิ้วดานซาย     
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คา wrinkle ที่วัดไดจากเคร่ืองมือ Visioscan®VC98 

       คา wrinkle จาก  
Visioscan®VC98 

 
 
 
บริเวณท่ีประเมินริว้รอย 
 

 
 
 

สัปดาหท่ี 0 

 
 
 

สัปดาหท่ี 2 

 
 
 

สัปดาหท่ี 4 

 
 
 

สัปดาหท่ี 6 

ผิวหนังบริเวณหนาผากดานขวา     

ผิวหนังบริเวณหนาผากดานซาย     

ผิวหนังบริเวณรอยขมวดคิ้วดานขวา     

ผิวหนังบริเวณรอยขมวดคิ้วดานซาย     

 

แบบบันทึกผลขางเคียงของการรักษา 

สัปดาหท่ี 2              ไมมี                         มี (ระบุ)………… …………………. 

  การรักษา……………………………………………………………. 

สัปดาหท่ี 4              ไมมี                         มี (ระบุ)……………………………. 

  การรักษา……………………………………………………………. 

สัปดาหท่ี 6       ไมมี                        มี (ระบุ)…………………………….. 

  การรักษา…………………………………………………………… 
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แบบฟอรมประเมินความพึงพอใจในการลดลงของร้ิวรอยในสัปดาหที่6 

Score 0 คือ   ไมพอใจ 

Score 1 คือ   พึงพอใจเล็กนอย 

Score 2 คือ   พึงพอใจปานกลาง 

Score 3 คือ   พึงพอใจมาก 

 

คะแนนความพึงพอใจ 

บริเวณท่ีประเมินริว้รอย 

 

0 

 

1 

 

2 

 

3 

ผิวหนังบริเวณหนาผากและรอยขมวดคิ้วดานขวา     

ผิวหนังบริเวณหนาผากและรอยขมวดคิ้วดานซาย     

 

 

 

 

 

 

 

 



  

 

 

 

 

 

 

ประวัติผูเขียน 
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ประวัติผูเขียน 

ชื่อ นายวิชญไรวนิท ทองเครือ 

วันเดือนปเกิด  25 พฤศจิกายน 2527 

สถานท่ีอยูปจจุบัน เลขท่ี 74/1 ถนนประพัทธบํารุง อําเภอบานไผ  
 จังหวดัขอนแกน 40110 

ประวัติการศึกษา 
2547 ปริญญาตรี แพทยศาสตรบัณฑิต  
 มหาวิทยาลัยเชียงใหม 
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