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บทคัดย่อ 
วัตถุประสงค์  เพือ่ศกึษาผลการรักษาภาวะ acanthosis nigricans ในเด็กด้วยยาทา adapalene และ
ผลข้างเคียงจากการทายา 
วธีิการศกึษา เป็นการศกึษาเปรียบเทียบการรักษาด้วยยาทา 0.1% adapalene ในผู้ ป่วยเดก็ที่มีรอยโรค 
acanthosis nigricans ผู้ ป่วยจะได้รับการทายา 0.1% adapalene ท่ีบริเวณคอเป็นเวลา 4 สปัดาห์
เปรียบเทียบกบัยาหลอก ประเมินผลการรักษาหลกัโดยใช้การประเมินสผิีว ผู้ ป่วยจะได้รับการประเมินและ
บนัทกึสีผิวท่ีบริเวณคอเทียบกบัแผน่วดัสผิีวก่อนการรักษาและหลงัทายา นดัติดตามการรักษาที่สปัดาห์ท่ี 2 
และ 4 คา่ท่ีได้จากการเปรียบเทียบกบัแผน่วดัสผิีวจะนํามาแปลงเป็นคา่สดัสว่นของสผิีวเทียบกบัสผิีวปกติของ
ผู้ ป่วย (สผิีวบริเวณหลงั) ประเมินผลการรักษารองโดยใช้ Investigator’s global evaluation scale (IGE) และ 
Parent’s global evaluation scale (PGE) ท่ี 4 สปัดาห์ รวมทัง้ประเมินผลข้างเคียงจากการทายาร่วมด้วย  
ผลการศกึษา พบวา่ผลการรักษาดีขึน้ตัง้แตท่ายา 2 สปัดาห์ คา่เฉลี่ยสดัสว่นของสผิีว (skin color 
ratio) ท่ีระยะเวลาก่อนการรักษา หลงัรักษา 2 และ 4 สปัดาห์ เป็นร้อยละ 30.35, 17.86 และ 12.52 
ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญัทางสถิติ (p<0.001) โดยพบวา่มีคา่เฉลีย่คา่สดัสว่นของสผิีวที่ 4 สปัดาห์ดีขึน้
ร้อยละ 61.82 + 27.99 เมื่อเปรียบเทียบกบัก่อนการรักษา การประเมินผลการรักษาด้วยคา่ IGE และ 
PGE พบวา่โดยรวมร้อยละ 65 รายงานผลการรักษาวา่สผิีวดีขึน้มากกวา่ร้อยละ 50 พบผลข้างเคียงจาก
การทายาน้อย สว่นมากเป็นอาการผิวแห้งและแดง โดยเฉพาะในสองสปัดาห์แรกแตจ่ะดีขึน้เม่ือทายา
ตอ่เน่ืองจนครบ 4 สปัดาห์ 
สรุป ยา 0.1% adapalene มีประสิทธิภาพใช้ในการรักษารอยโรค acanthosis nigricans และมีความ
ปลอดภยัในการใช้รักษาในเดก็  
คาํสาํคัญ เดก็ adapalene, acanthosis nigricans  
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Treatment acanthosis nigricans in children with adapalene in HRH Princess Maha Chakri 
Sirindhorn Medical Center; A pilot study 
Arucha Treesirichod*, Suthida Chaithirayanon*, Nattakarn Wongjitrat** 
*Dermatology unit, Department of Pediatrics, Faculty of Medicine, Srinakharinwirot University, 
Bangkok, Thailand. 
** Endocrinology unit, Department of Pediatrics, Faculty of Medicine, Srinakharinwirot University, 
Bangkok, Thailand. 
Abstract:  
Objective: To assess degree of improvement of the neck darkening in childhood acanthosis 
nigricans after treatment with 0.1% adapalene and to assess tolerability and safety. 
Methods: An open label, comparative split-neck study was conducted with childhood acanthosis 
nigricans. Patients were treated with 0.1% adapalene for 4 weeks and were evaluated neck skin 
color at baseline, week 2 and week 4 using skin color scale chart. Skin color ratio (skin on the neck 
compares with skin on the back) were calculated for all subjects. The Investigator’s global 
evaluation scale and Parent’s global evaluation scale were used to assess the efficacy of treatment 
at week 4.   
Results: Significantly earlier onset of effect was observed at week 2. The mean skin color 
ratio decreased significantly from baseline to week 2 and 4 (30.35%, 17.86% and 12.52%, 
p<0.001), with 61.82% + 27.99 skin improvement. The overall Investigator’s global evaluation 
scale and Parent’s global evaluation scale at week 4 were 65% with more than 50% skin 
improvement. Treatment-related cutaneous irritation were minimal, with slightly skin dryness 
and erythema, mostly in 1-2 weeks and well tolerated in week 4. 
Conclusions: The 0.1% adapalene was effective and safe for the treatment of childhood acanthosis 
nigricans with minimal cutaneous irritation.  
Keywords: acanthosis nigricans, children, adapalene 
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บทที่ 1บทนําและงานวจิยัที่เก่ียวข้อง 
 
Acanthosis nigricans (AN) เป็นภาวะท่ีผิวหนงับริเวณข้อพบัมีสเีข้มและหนา พบได้ในเดก็ท่ีมีภาวะ

อ้วน ภาวะดือ้อินซลูนิ กลุม่โรคมะเร็งและจากยาตา่งๆ1 ยงัไมรู้่สาเหตท่ีุชดัเจน ในภาวะ hyperinsulinemia 
ระดบั insulin ท่ีสงูขึน้อาจจบักบั insulin-like growth factor receptors ในชัน้หนงักําพร้าทําให้เกิดการหนาตวั
ขึน้ โดยมกัพบท่ีบริเวณด้านข้างและหลงัลาํคอ รักแร้ ในตําแหน่งอ่ืนๆท่ีพบได้ เชน่ ข้อนิว้มือ อวยัวะเพศ ขาหนีบ 
ใบหน้า ต้นขา ใต้ราวนม ข้อพบัหลงัเข่าและแขน บางครัง้อาจพบท่ีบริเวณเย่ือบไุด้ ปัจจบุนัพบเดก็ที่มีภาวะโรค
อ้วนเพ่ิมมากขึน้และในเดก็กลุม่นีม้กัมีภาวะ acanthosis nigricans ร่วมด้วย ซึง่มีลกัษณะคล้ายขีไ้คลดไูม่
สะอาด สง่ผลกระทบตอ่ความมัน่ใจและการเข้าสงัคมทัง้ตวัผู้ ป่วยและผู้ปกครอง ในปัจจบุนัยงัไมมี่ยาที่ใช้รักษา
ภาวะ acanthosis nigricans ในเด็กท่ีได้ผลดีและมีผลข้างเคียงน้อย มีรายงานการรักษาโดยใช้ยาต่างๆ เช่น 
ยาทากลุ่ม keratolytic และยาทากลุ่ม retinoids ท่ีใช้รักษาสิว ซึ่ง retinoids ออกฤทธ์ิโดยการเปลีย่นแปลง
การเจริญเติบโตและการแบง่เซลล์ผิวหนงั เร่งให้เซลล์ผิวหนงัชัน้บนที่มเีม็ดสีเมลานินหลดุลอกออก Berrger BJ 
2  รายงานการใช้ยา 0.1% tretinoin cream ทารอยโรค pseudoacanthosis nigricans 2 สปัดาห์พบวา่ได้ผลดี 
Darmstadt GL3 รายงานผู้ ป่วยผู้ ใหญ่ท่ีมี acanthosis nigricans รักษาด้วยยา 0.1% tretinoin gel วนัละ 1 
ครัง้เป็นเวลา 2 สปัดาห์ พบว่ารอยโรคหายเกือบหมดเม่ือเปรียบเทียบกนัสองข้าง ผลข้างเคียงจากยาทากลุม่ 
retinoid ท่ีพบบอ่ยท่ีสดุคือผิวระคายเคือง นอกจากนัน้ยงัทําให้ผิวแห้งลอกเป็นขยุ เหอ่แดงแสบคนั ในปัจจบุนั
ยากลุม่ retinoid มีหลายรุ่น โดยรุ่นใหม่ๆ  เช่น adapalene ในรูปเจลมีผลข้างเคียงน้อย การนํายากลุน่นีม้าใช้
รักษาภาวะ acanthosis nigricans เพื่อชว่ยลดรอยดําท่ีคอจงึน่าจะเป็นประโยชน์ตอ่ผู้ ป่วย 

Adapalene เป็น synthetic napthoic acid derivative ท่ีมี retinoid activity เป็นยารักษาสิวชนิด
ทาท่ีมีผลข้างเคียงน้อยกว่ายาทากลุ่ม retinoid นอกจากนีก้ารดดูซึมของยาผ่านผิวหนงัต่ํามาก4 ในผู้ ป่วยท่ี
ใช้ยาเป็นเวลานานพบว่ามีระดบัยาในพลาสมาท่ีดดูซึมผ่านผิวหนงัเพียง 25 ng/ml และยาถกูขบัออกทาง
ระบบนํา้ดี ผลข้างเคียงท่ีพบอาจทําให้เกิดอาการผิวแห้ง แดงหรือแสบได้ แต่พบได้น้อยกว่ายาทากลุ่ม 
retinoid รุ่นแรกๆ ปัจจบุนัยงัไม่มีรายงานการใช้ยาทา adapalene รักษารอยโรค acanthosis nigricans 
แต่มีรายงานการใช้ยา adapalene ในโรคอื่นๆท่ีไม่ใช่สิว เช่น การรักษาโรคหดูข้าวสกุในเด็กอายุ 4 ปี ท่ีไม่
ตอบสนองต่อยาหลกั โดยใช้ยา adapalene ทาเป็นเวลา 4 สปัดาห์พบว่ารอยโรคหายไปมากกว่าร้อยละ 50 
โดยไม่พบผลข้างเคียง5 ดงันัน้การใช้ยาทา adapalene จึงอาจเป็นทางเลือกเพ่ือใช้ในการรักษารอยโรค 
acanthosis nigricans ท่ีมีผลข้างเคียงน้อยและมีความปลอดภยั 
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วัตถุประสงค์ เพือ่ศกึษาผลการรักษาภาวะ acanthosis nigricans ในเดก็ด้วยยาทา adapalene และ
ผลข้างเคียงจากการทายา 
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บทที่ 2 วิธีดาํเนินการวจิยั 
 

การศกึษานีเ้ป็นการศกึษาเปรียบเทียบการรักษาด้วยยาทา 0.1% adapalene ในผู้ ป่วยเดก็ที่มีรอยโรค 
acanthosis nigricans ผู้ ป่วยจะได้รับการทายา 0.1% adapalene ท่ีบริเวณคอเป็นเวลา 4 สปัดาห์
เปรียบเทียบกบัยาหลอก โดยทายา adapalene ท่ีคอทางด้านขวาวนัละครัง้ และทา cream base เปรียบเทียบ
ท่ีคอด้านซ้ายเป็นเวลา 4 สปัดาห์ ผู้ ป่วยจะไมไ่ด้รับอนญุาติให้ใช้ยาทาชนิดอ่ืนร่วมด้วย ผู้ ป่วยจะได้รับการ
บนัทกึนํา้หนกั สว่นสงูและดชันีมวลกาย ประสทิธิภาพการรักษาและผลข้างเคียงจากการรักษาจะได้รับการ
ประเมินท่ีระยะเวลาก่อนการรักษา หลงัรักษาท่ี 2 และ 4 สปัดาห์ ผู้ ป่วยท่ีมีอาการระคายเคืองจากการทายา จะ
ได้รับการแนะนําให้ปรับการทาเป็นวนัเว้นวนั หากมีอาการระคายเคืองมากให้มาพบแพทย์ก่อนนดั และผู้ ป่วย
สามารถถอนตวัออกจากการศกึษาได้ตลอดระยะเวลาการศกึษา การศกึษานีผ้า่นการพจิารณาจาก
คณะกรรมการจริยธรรมสาํหรับพิจารณาโครงการวิจยัท่ีทําในมนษุย์คณะแพทยศาสตร์  มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิ
โรฒ 

เกณฑ์การคดัเลอืกประชากร ได้แก่ ผู้ ป่วยเดก็ท่ีตรวจพบ acanthosis nigricans และยินยอมเข้าร่วม
การศกึษาวิจยั และเกณฑ์การคดัออก ได้แก่ ผู้ ป่วยเดก็ท่ีมีรอยโรคอ่ืนร่วมกบั acanthosis nigricans ใน
ตําแหน่งท่ีต้องทายาและผู้ ป่วยได้รับการรักษารอยโรค acanthosis nigricans ด้วยยาทาชนิดอ่ืนภายใน 4 
สปัดาห์ก่อนเข้าโครงการ 

การประเมินผลการรักษาหลกั ใช้การเปรียบเทียบสีผิวท่ีคอกบัแผน่วดัสผิีว ดงัรูปท่ี 1 คา่สผิีวทีไ่ด้นําไป
แปลงเป็นคา่สดัสว่นของสผิีว (skin color ratio) โดยเปรียบเทียบสผิีวท่ีคอเทียบกบัผิวปกติของผู้ ป่วย (สผิีวที่
หลงัระหวา่งสะบกั) เม่ือเร่ิมต้นการรักษาและหลงัการรักษาท่ี 2 และ 4 สปัดาห์ โดยใช้สตูรดงันี ้skin color ratio 
= [(สผิีวท่ีคอ - สผิีวปกติ)/สผิีวปกติ] x 100 นอกจากนีย้งัประเมินผลการรักษารองโดยใช้ Investigator’s 
global evaluation scale (IGE) และ Parent’s global evaluation scale (PGE) โดยเกณฑ์การประเมินมี
ระดบัการเปลีย่นแปลงหลงัรักษาตัง้แต ่0 (หาย) – 6 (แยล่ง) ดงัตารางท่ี 1ผู้ ป่วยทกุรายจะได้รับการถ่ายภาพท่ี
คอข้างซ้ายและขวา ทัง้ก่อนและหลงัการรักษาร่วมด้วย 
 ประเมินผลข้างเคียงจากการรักษาประเมินโดยใช้อาการระคายเคืองตา่งๆของผิวหนงัจากการทายา 
(cutaneous irritation grading scales) ได้แก่ อาการผิวแดง ผิวแห้ง ผิวลอก แสบและคนั การประเมินมีระดบั
ความรุนแรงตัง้แต ่0 (ไมมี่) – 4 (รุนแรง) ดงัตารางท่ี 2             
  คา่เฉลีย่ของคา่สดัสว่นของสผิีวนํามาวิเคราะห์ทางสถิติ โดยใช้ repeated measure ANOVA ท่ีคา่
ความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 และใช้ independent-sample t test หาคา่ความสมัพนัธ์กบัปัจจยัที่อาจมีผลตอ่การ
รักษา ผลการประเมิน IGE, PGE และผลข้างคียงด้วยสถิติเชิงพรรณนา                                  
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บทที่ 3 ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 
 

มีผู้ ป่วยท่ีได้รับการวนิิจฉยัวา่มีภาวะ acanthosis nigricans จํานวน 20 คนท่ีเข้าร่วมการศกึษา เป็น
เพศชาย 9 คน (ร้อยละ 45) เพศหญิง 11 คน (ร้อยละ 55) อายเุฉลีย่ 11.4 + 3.6 ปี นํา้หนกัตวัเฉลีย่ 66.93 + 
18.28 กิโลกรัม ดชันีมวลกายเฉลีย่ 27.94 + 3.15 กิโลกรัม/เมตร2 ภาวะอ้วนเป็นสาเหตท่ีุพบได้มากท่ีสดุของ 
acanthosis nigricans โดยพบวา่ผู้ ป่วยร้อยละ 100 และ 80 มีคา่ดชันีมวลกายมากกวา่เปอร์เซ็นไทล์ท่ี 85 และ 
95 ตามลาํดบั มีผู้ ป่วยหนึง่คนท่ีมีอาการของ polycystic ovarian syndrome ข้อมลูทัว่ไปของผู้ ป่วยแสดงใน
ตารางที่ 3 เมื่อเปรียบเทียบผลการรักษา พบวา่คา่เฉลี่ยของ skin color ratio ก่อนและหลงัรักษาด้วยยาทา 
adapalene  ท่ี 2 และ 4 สปัดาห์เป็นร้อยละ 30.35 + 11.76, 17.86 + 10.41 และ 12.52 + 10.55 ตามลาํดบั 
โดยคอด้านท่ีทา cream bsae ไมพ่บวา่มีการเปลี่ยนแปลงคา่เฉลีย่ของ skin color ratio ท่ี 0, 2 และ 4 สปัดาห์ 
ดงัแสดงในรูปท่ี 2  

เมื่อสิน้สดุการศกึษาพบวา่คา่เฉลีย่ skin color ratio มีการเปลีย่นแปลงดีขึน้ร้อยละ 61.82 + 27.99 
หลงัการรักษา 4 สปัดาห์ เม่ือวิเคระห์ทางสถิติเปรียบเทียบคา่ skin color ratio หลงัรักษาท่ี 0, 2 และ 4 สปัดาห์ 
พบวา่มีความแตกตา่งกนัอยา่งมีนยัสาํคญัทางสถิติ (p <0.001) ดงัตารางท่ี 4 นอกจากนีเ้ม่ือวิเคราะห์หา
ความสมัพนัธ์ระหวา่งผลการรักษากบัปัจจยัอ่ืนๆ พบวา่ไมมี่ความสมัพนัธ์อยา่งมีนยัสาํคญัทางสถิติกบัอาย ุ
นํา้หนกัเร่ิมต้น นํา้หนกัที่เปลีย่นไปขณะให้การรักษาและดชันีมวลกาย 

การวิเคราะห์ผลการรักษาท่ี 4 สปัดาห์โดยใช้ IGE และ PGE พบว่าได้ผลเหมือนกนั โดยร้อยละ 10, 25, 
30 และ 35 รายงานผลการรักษาวา่ดีขึน้มากกวา่ร้อยละ 90, 75-89, 50-74 และน้อยกวา่ 50 ตามลาํดบั ผล
ประเมินโดยรวมร้อยละ 65 รายงานผลการรักษาวา่ดีขึน้มากกวา่ร้อยละ 50 ดงัตารางท่ี 5 เน่ืองจากผู้ ป่วยทกุ
รายไมไ่ด้ติดตามการรักษาหลงัหยดุยา จากการสงัเกตผู้ ป่วยบางรายท่ียงัติดตามการรักษาตอ่เน่ืองหลงัหยดุ
ทายาพบวา่หากผู้ ป่วยไมส่ามารถควบคมุนํา้หนกัได้รอยดําจาก acanthosis nigricans จะกลบัมาดําอีกได้
เฉลีย่ 1 เดือนหลงัการรักษา 

รูปที่ 3 แสดงภาพผู้ ป่วยท่ีได้รับการรักษาด้วยยา 0.1% adapalene เปรียบเทียบด้านท่ีทายาก่อนและ
หลงัรักษาที่ 4 สปัดาห์ ในผู้ ป่วยรายท่ี 1, 2 และ 3 พบวา่คา่ skin color ratio หลงัการรักษาดีขึน้ร้อยละ 83.3, 
87.5 และ 90 ตามลาํดบั  
ผลข้างเคียงจากการทายา 

จากการศกึษาพบวา่มีผู้ ป่วยร้อยละ 50 (10 คน) ท่ีมีผลข้างเคียงจากการทายาท่ี 2 สปัดาห์และลดลง
เหลอืร้อยละ 35 (7 คน) ท่ี 4 สปัดาห์ จากกลุม่ผู้ ป่วยที่มีอาการพบวา่อาการผิวแห้งพบได้มากท่ีสดุร้อยละ 50 ท่ี 
2 สปัดาห์และลดลงเหลอืร้อยละ 35 ท่ี 4 สปัดาห์ สว่นผลข้างเคียงท่ีพบรองลงมาได้แก่ อาการแดง แสบ ลอก 
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และคนัตามลาํดบั ดงัแสดงในตารางท่ี 6 เมื่อพิจารณาระดบัความรุนแรงของผลข้างเคียงตามอาการแตล่ะสว่น
แล้ว พบวา่สว่นมากมีอาการอยูใ่นระดบัน้อยตามเกณฑ์การประเมินจาก cutaneous irritation grading 
scales ดงัรูปท่ี 4 โดยมีผู้ ป่วย 1 คนท่ีมีมีอาการแสบจนต้องปรับการทายาจากวนัละหนึง่ครัง้เป็นวนัเว้นวนัเป็น
เวลาหนึง่สปัดาห์หลงัจากนัน้สามารถกลบัมาทายาได้ตามปกติ 
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บทที่ 4 สรุป อภปิรายผล และข้อเสนอแนะ 
 

เน่ืองจากเป็นการศกึษานําร่องจงึมีข้อจํากดัในเร่ืองจํานวนประชากรและเกณฑ์ท่ีใช้ในการประเมนิ
ตา่งๆ แตอ่ยา่งไรก็ตามการศกึษานีใ้ช้วิธีเปรียบเทียบการทายา adapalene เทียบกบัยา cream base โดยใช้
ผู้ ป่วยคนเดียวกนัโดยทายาท่ีคอคนละด้านเพื่อลดอคตท่ีิอาจเกิดขึน้จากการประเมินสผิีว ผลการศกึษาแสดงให้
เหน็วา่ยาทา 0.1% adapalene มีประสทิธิภาพในการใช้รักษารอยโรค acanthosis nigricans โดยพบวา่
คา่เฉลีย่หลงัการรักษาท่ี 4 สปัดาห์ดีขึน้ถงึร้อยละ 61.82 โดยเร่ิมเห็นผลการรักษาได้ตัง้แต ่2 สปัดาห์ 
นอกจากนีผ้ลการรักษาจากการประเมินโดย IGE และ PGE โดยรวมพบวา่ร้อยละ 65 รายงานวา่รอยดําดีขึน้
มากกวา่ร้อยละ 50 ผู้ ป่วย ซึ่งสอดคล้องกับการประเมินโดยใช้การเปรียบเทียบสีผิว จากข้อมลูท่ีมีในรายงาน
ผู้ ป่วยพบว่ายากลุ่ม retinoid มีส่วนช่วยให้รอยโรค acanthosis nigricans จางลงได้ แต่ยงัไม่มีรายงาน
การศึกษาเปรียบเทียบผลการรักษาท่ีเป็นข้อมลูเชิงสถิติ การศึกษานีจ้ึงเป็นการศึกษาแรกท่ีแสดงให้เห็นว่า
การใช้ยาทา 0.1% adapalene มีสว่นชว่ยให้รอยโรค acanthosis nigricans ดจูางลงได้ และสามารถนํา
ผลการรักษาท่ีได้ไปเป็นข้อมลูเพ่ือทําการศกึษาเพ่ิมเติมและเป็นแนวทางเพ่ือใช้ในการรักษาตอ่ไป ส่วนสาเหตท่ีุ
พบร่วมกบัภาวะ acanthosis nigricans ในรายงานการศึกษานี ้พบว่าส่วนใหญ่มีภาวะอ้วนและดชันีมวล
กายสงู ซึ่งในปัจจบุนัมีข้อมลูบง่ชีว้า่ภาวะอ้วนมีความสมัพนัธ์กบัภาวะดือ้อินซลูนิ6 ซึง่เก่ียวข้องกบั insulin 
dependent activation of insulin-like growth factor7 และกระตุ้นทําให้เกิดภาวะ acanthosis nigricans 
ผู้ ป่วยจะมีผิวดํานํามาก่อนหลงัจากนัน้ผิวจงึหนาขึน้และหยาบขึน้1 ดงันัน้ภาวะอ้วนจงึเป็นปัจจยัท่ีสาํคญัท่ีมีผล
ตอ่การรักษา โดยรอยโรค acanthosis nigricans ในผู้ ป่วยนัน้ไมไ่ด้หายขาดแตส่ามารถกลบัเป็นซํา้ได้หลงัหยดุ
ยาทาโดยเฉพาะถ้ายงัมีนํา้หนกัท่ีเพ่ิมขึน้ ในทางตรงกนัข้ามการลดนํา้หนกัเองมีสว่นช่วยให้รอยโรค 
acanthosis nigriqans ดีขึน้ได้เชน่เดียวกนั8,9 เมื่อวิเคราะห์ข้อมลูจากการศกึษาหาความสมัพนัธ์ระหวา่ง
ผลการรักษากบัปัจจยัอ่ืนๆแล้ว พบวา่ไมมี่ความสมัพนัธ์อยา่งมีนยัสาํคญัทางสถิติกบั อาย ุนํา้หนกัเร่ิมต้น 
นํา้หนกัท่ีเปลีย่นไปขณะให้การรักษาและดชันีมวลกาย ดงันัน้ผลการรักษาท่ีดีขึน้ในการศึกษานีจ้ึงไม่มีปัจจยั
เร่ืองการลดนํา้หนกัเข้ามาเก่ียวข้อง แต่อย่างไรก็ตามการควบคมุนํา้หนกัหลงัการรักษาจะช่วยป้องกนัการ
กลบัเป็นซํา้ได้ และการติดตามผู้ ป่วยในระยะยาวจะช่วยให้สามารถรู้ถงึระยะเวลาท่ีเหมาะสมในการทายาและ
โอกาสการกลบัเป็นซํา้ในผู้ ป่วยหลงัรักษา 

ปัจจบุนัการประเมินสผิีวที่ใช้ในมีหลายวิธี วิธีมาตรฐาน (gold standard) คือการใช้ visual 
assessment10 นอกจากนีย้งัมีรายงานวิธีการประเมินผลการรักษาโดยเปรียบเทียบทัง้จากภาพถา่ยโดยตรง11,12 
และเทียบกบัแผน่วดัสผิีว12 ในการศกึษานีจ้งึเลอืกใช้การเปรียบเทียบสผิีวกบัแผ่นวดัสผิีวเพือ่ประเมิน
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ผลการรักษา แตเ่น่ืองจากผู้ ป่วยแตล่ะคนมีสีผิวท่ีแตกตา่งกนัทัง้สผิีวปกติและความดําที่คอเม่ือเร่ิมต้นให้การ
รักษา ดงันัน้เพ่ือให้ได้คา่ท่ีเป็นสดัสว่นเดียวกนั ในการศกึษานีจ้งึใช้วธีิคํานวณสผิีวผู้ ป่วยเป็นคา่ร้อยละของ
ความเข้มของสผิีวท่ีคอเม่ือเทียบกบัคา่สีผิวปกติ (skin color ratio) คา่ท่ีได้ของแตล่ะคนจงึนํามาเปรียบเทียบ
ความแตกตา่งกนัก่อนและหลงัให้การรักษา ซึง่ใช้เป็นการประเมินผลการรักษาหลกัและสามารถนําไปวิเคราะห์
เปรียบเทียบเชิงสถิติได้ นอกจากความเข้มของสผิีวในแตล่ะคนจะแตกตา่งกนัแล้ว ในผู้ ป่วย acanthosis 
nigricans มกัมีผิวท่ีหนาและหยาบมากร่วมด้วยซึง่เป็นวิธีท่ีประเมินได้ยาก จงึเลอืกวิธีประเมินโดยใช้ IGE, 
PGE และภาพถ่ายเพ่ือเปรียบเทียบก่อนและหลงัการรักษา แตอ่ยา่งไรก็ตามการลดอคติท่ีอาจเกิดขึน้เน่ืองจาก
การวดั สามารถลดลงได้หากใช้เคร่ืองมือท่ีมีความเที่ยงตรงสงูมาใช้ประเมินสีผิว เชน่ mexameter ซึง่เป็นการ
วดัเม็ดสเีมลานินท่ีผิวหนงัและความแดง แตอ่าจมข้ีอจํากดัในเร่ืองเคร่ืองมือท่ีมีราคาแพง 

อาการระคายเคืองของผิวหนงัจากการทายาเป็นปัจจยัท่ีมีผลตอ่ความร่วมมือในการรักษา ใน
การศกึษานีพ้บวา่มีผู้ ป่วยท่ีมีผลข้างเคียงจากการทายาถึงร้อยละ 50 แตส่ว่นใหญ่ของผู้ ป่วยมีผลข้างเคียงอยูใ่น
ระดบัความรุนแรงท่ีต่ําตามเกณฑ์การประเมินอาการระคายเคืองของผิวหนงั ผู้ ป่วยสว่นใหญ่มีอาการข้างเคียง
ในสปัดาห์แรกๆและลดลงเม่ือใช้ยาตอ่เน่ือง เน่ืองจากยาทากลุม่ retinoid ผลข้างเคียงหลกัคืออาการระคาย
เคืองจากการทายา แตเ่น่ืองจากยา adapalene มีกลไกการออกฤทธ์ิโดยกระบวนการผลดัเซลล์ผิว ตวัยาเองยงั
มีฤทธ์ิชว่ยลดการอกัเสบโดยการยบัยัง้เอนไซม์ lipooxygenase และ oxidative metabolism of arachidonic 
acid ทําให้โอกาสเกิดอาการระคายเคืองได้น้อย13 จากผลดงักลา่วทําให้ความร่วมมือในการรักษามีเพ่ิมขึน้ และ
สามารถลดความรุนแรงของอาการระคายเคืองของยากลุม่นีล้งได้ โดยให้ปรับการทายาเป็นวนัเว้นวนัในชว่ง
สปัดาห์แรกและหลกีเลีย่งแสงแดดท่ีอาจกระตุ้นให้มีอาการระคายเคืองมากขึน้ได้ แตอ่ยา่งไรก็ตามเน่ืองจาก
การศกึษานีเ้ป็นการศกึษานําร่อง ผลการรักษาและผลข้างเคียงจากการใช้ยาควรมีการศกึษาเพ่ิมเติม เพือ่ให้ได้
ข้อมลูท่ีมีความถกูต้องและมีความน่าเช่ือถือมากย่ิงขึน้ 
สรุป  

ยา 0.1% adapalene มีประสทิธิภาพใช้ในการรักษารอยโรค acanthosis nigricans และมีความ
ปลอดภยัในการใช้รักษาในเดก็ อยา่งไรก็ตามควรมีการศกึษาเพ่ิมเติมในประชากรเพ่ือให้ได้ข้อมลูท่ีมีความ
แมน่ยํามากขึน้ 
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ตารางที่ 1 ระดบัการเปลีย่นแปลงหลงัรักษาโดยใช้ Investigator’s global evaluation และ Parent’s global 
evaluation (PGE)   
 
ระดบัการเปลีย่นแปลง IGE PGE 

0 
1 
2 
3 
4 
5 
6 

รอยดําหาย ดีขึน้ร้อยละ 100 
รอยดําดีขึน้มาก ร้อยละ 90-99 
รอยดําดีขึน้ ร้อยละ 75-89 
รอยดําดีขึน้ปานกลาง ร้อยละ 50-74 
รอยดําดีขึน้น้อยกวา่ร้อยละ 50 
รอยดําไมเ่ปลีย่นแปลง 
รอยดําแยล่ง 

รอยดําหาย ดีขึน้ร้อยละ 100 
รอยดําดีขึน้มาก ร้อยละ 90-99 
รอยดําดีขึน้ ร้อยละ 75-89 
รอยดําดีขึน้ปานกลาง ร้อยละ 50-74 
รอยดําดีขึน้น้อยกวา่ร้อยละ 50 
รอยดําไมเ่ปลีย่นแปลง 
รอยดําแยล่ง 
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ตารางที่ 2 ระดบัความรุนแรงของอาการระคายเคืองตา่งๆของผิวหนงัจากการทายา  
 

อาการระคายเคืองของผิวหนงั ระดบัความรุนแรง 
ผิวแดง 
 

0 
1 
2 
3 
4 

ไมมี่อาการแดง 
แดงไมม่าก บางสว่นท่ีคอ 
แดงไมม่าก ทัว่ทัง้คอ 
แดงมาก ทัว่ทัง้คอ 
แดงมาก มีอาการบวม  

ผิวแห้ง 0 
1 
2 
3 
4 

ผิวปกติไมแ่ห้ง 
ผิวแห้งไมม่าก บางสว่นท่ีคอ 
ผิวแห้งปานกลาง ทัว่ทัง้คอ 
ผิวแห้งมาก ทัว่ทัง้คอ         
ผิวแห้งมาก แตกเป็นขยุทัว่ทัง้คอ  

ผิวลอกเป็นขยุ 0 
1 
2 
3 
4 

ผิวปกติไมล่อก 
ผิวลอกไมม่าก บางสว่นท่ีคอ 
ผิวลอกปานกลาง ทัว่ทัง้คอ 
ผิวลอกมาก ทัว่ทัง้คอ         
ผิวลอกมาก ลอกเป็นแผน่ทัว่ทัง้คอ   

อาการแสบ 0 
1 
2 
3 
4 

ผิวปกติไมแ่สบ 
ผิวแสบไมม่าก บางสว่นที่คอไมมี่ผลกระทบตอ่ชีวิตประจําวนั 
ผิวแสบปานกลาง ทัว่ทัง้คอไมมี่ผลกระทบตอ่ชีวิตประจําวนั 
ผิวแสบมาก ทัว่ทัง้คอ มีผลกระทบตอ่ชีวิตประจําวนับ้าง        
ผิวแสบมาก ทัว่ทัง้คอ มีผลกระทบตอ่ชีวิตประจําวนั 

อาการคนั  0 
1 
2 
3 
4 

ผิวปกติไมค่นั 
ผิวคนัไมม่าก บางสว่นท่ีคอไมมี่ผลกระทบตอ่ชีวิตประจําวนั 
ผิวคนัปานกลาง ทัว่ทัง้คอไมมี่ผลกระทบตอ่ชีวิตประจําวนั 
ผิวคนัมาก ทัว่ทัง้คอ มีผลกระทบตอ่ชีวิตประจําวนับ้าง        
ผิวคนัมาก ทัว่ทัง้คอ มีผลกระทบตอ่ชีวิตประจําวนั 
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ตารางที่ 3 ข้อมลูทัว่ไปของผู้ ป่วยก่อนการักษา 
 

ผู้ ป่วยท่ีเข้าร่วมการศกึษา 20 
อาย ุ(ปี) 
  อายเุฉลี่ย + คา่เบ่ียงเบนมาตรฐาน 
   พิสยั 
เพศ, จํานวน (ร้อยละ) 
   ชาย 
   หญิง 
นํา้หนกั (กิโลกรัม) 
   นํา้หนกัเฉลีย่ + คา่เบี่ยงเบนมาตรฐาน 
   พิสยั 
ดชันีมวลกาย (กิโลกรัม/เมตร2) 
   ดชันีมวลกายเฉลีย่ + คา่เบ่ียงเบนมาตรฐาน 
   พิสยั 
คา่สดัสว่นของสผิีวด้านท่ีทายา adapalene 
  คา่เฉลีย่ก่อนการรักษา 
  คา่เฉลีย่หลงัรักษา 2 สปัดาห์ 
  คา่เฉลีย่หลงัรักษา 2 สปัดาห์ 
คา่สดัสว่นของสผิีวด้านท่ีทายาหลอก 
  คา่เฉลีย่ก่อนการรักษา 
  คา่เฉลีย่หลงัรักษา 2 สปัดาห์ 
  คา่เฉลีย่หลงัรักษา 2 สปัดาห์ 

 
11.4 + 3.6 

3.5-17.0 
 

9 (45) 
11 (55) 

 
66.93 + 18.28 

30.5-104.1 
 

27.94 + 3.15 
22.79-35.60 

 
30.35 + 11.76 
17.86 + 10.41 
12.52 + 10.55 

 
30.35 + 11.76 
30.35 + 11.76 
30.35 + 11.76 
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ตารางที่ 4 เปรียบเทียบคา่เฉลีย่ skin color ratio ระหวา่งก่อนการรักษา หลงัทายาท่ี 2 และ 4 
 

Skin color ratio Mean difference P value(a) 95% confidence interval 
ก่อนการรักษา 
หลงัทายา 2 สปัดาห์ 

-17.83* 
-5.34* 

<0.001 -23.65 
-8.01 

-12.01 
-2.66 

หลงัทายา 2 สปัดาห์ 
หลงัทายา 4 สปัดาห์ 

12.494* 
17.834* 

<0.001 6.96 
12.01 

18.03 
23.65 

ก่อนการรักษา 
หลงัทายา 4 สปัดาห์ 

-12.49* 
5.34* 

<0.001 -18.03 
2.66 

-6.96 
8.01 

* The mean difference is significant at the 0.05 level. 

(a) Adjustment for multiple comparisons: Bonferroni. 
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ตารางที่ 5 คา่เฉลีย่ IGE score and PGE score หลงัการทายา 4 สปัดาห์ 
 

ระดบัการเปลีย่นแปลง IGE, n (%) PGE, n (%) 
0 
1 
2 
3 
4 
5 
6 

รอยดําหาย ดีขึน้ร้อยละ 100 
รอยดําดีขึน้มาก ร้อยละ 90-99 
รอยดําดีขึน้ ร้อยละ 75-89 
รอยดําดีขึน้ปานกลาง ร้อยละ 50-74 
รอยดําดีขึน้น้อยกวา่ร้อยละ 50 
รอยดําไมเ่ปลีย่นแปลง 
รอยดําแยล่ง 

0 (0) 
2 (10) 
5 (25) 
6 (30) 
7 (35) 
0 (0) 
0 (0) 

0 (0) 
2 (10) 
5 (25) 
6 (30) 
7 (35) 
0 (0) 
0 (0) 
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ตารางที่ 6 อาการระคายเคืองของผิวหนงัจากการทายา แบง่ตามจํานวนผู้ ป่วยท่ีมีอาการ 
 

อาการระคายเคืองของ
ผิวหนงัจากการทายา 

สปัดาห์ท่ี 2 
จํานวน (ร้อยละ) 

สปัดาห์ท่ี 4 
จํานวน (ร้อยละ) 

ผิวแดง 
ผิวแห้ง 
ผิวลอก 
แสบ 
คนั 

7 (35) 
10 (50) 
6 (30) 
7 (35) 
4 (20) 

1 (5) 
7 (35) 
4 (20) 
3 (15) 
2 (10) 
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ภาพที่ 1 แผน่วดัสีผิว (อ้างองิจาก: http://en.wikipedia.org/wiki/File:Felix_von_Luschan_Skin_Color_Chart.JPG)  
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ภาพที่ 2 คา่เฉลีย่ของ skin color ratio ท่ี 0, 2 และ 4 สปัดาห์ 

0

5

10

15

20

25

30

35

ก่อนการรักษา สัปดาห์ท่ี 2 สัปดาห์ท่ี 4

Cream base

Adapalene

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

P  < 0.001 
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ภาพที่ 3 ภาพผู้ ป่วยเปรียบเทียบด้านท่ีทายาก่อนและหลงัรักษาท่ี 4 สปัดาห์ (ผู้ ป่วยอาย ุ15, 14 และ 8 ปี 
ตามลาํดบั) 
 

                          
                                 ก่อนการรักษา                          หลงัทายา  4สปัดาห์ 
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ภาพที่ 4 อาการระคายเคืองของผิวหนงัในผู้ ป่วยแบง่ตามเกณฑ์การประเมินและความรุนแรง 0 (ไมมี่) – 4 
(รุนแรง) 

0%

20%

40%

60%

80%

100%

0 1 2 3 4

สัปดาห์ท่ี 2
สัปดาห์ท่ี 4

0%

10%

20%

30%

40%

50%

60%

70%

0 1 2 3 4

สัปดาห์ท่ี 2
สัปดาห์ท่ี 4

 
       ก. อาการผิวแดง                                                           ข. อาการผิวแห้ง 
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10%

20%
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50%

60%

70%

80%

0 1 2 3 4

สัปดาห์ท่ี 2
สัปดาห์ท่ี 4

0%

10%

20%

30%

40%

50%

60%

70%

80%

90%

0 1 2 3 4

สัปดาห์ท่ี 2
สัปดาห์ท่ี 4

 
       ค. อาการผิวลอก                                                          ง. อาการแสบ 
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สัปดาห์ท่ี 2
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      จ. อาการคนั 
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