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พีรธิดา  รัตตกลุ. (2558). การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพระหว่างทูเลีย่มไฟเบอร์เลเซอร์ความยาว- 
    คลืน่ 1,927  นาโนเมตร ร่วมกบัยาทาเฉพาะที%่4 ไฮโดรควิโนน กบั ยาทาเฉพาะที ่ %4  

ไฮโดรควิโนนเพียงอย่างเดียวในการรกัษาฝา้แบบตืน้หรือแบบผสม  ปริญญานิพนธ์  วท.ม. 
(ตจวิทยา). กรุงเทพฯ: บณัฑิตวิทยาลยั มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒ.  
อาจารย์ท่ีปรึกษาปริญญานิพนธ์ : รองศาสตราจารย์นายแพทย์มนตรี อุดมเพทายกลุ2  
ดอกเตอร์นายแพทย์ เทพ เฉลมิชยั. 
 

 ภมูิหลัง:  ฝา้เป็นโรคความผิดปกติของสีผิวท่ีพบได้บอ่ย การรักษาฝา้นัน้จะใช้ยาทาเป็นการ
รักษาหลกั อยา่งไรก็ตาม หากผู้ ป่วยไม่ตอบสนองตอ่การรักษาหลกั จ าเป็นต้องใช้การรักษาหลายอยา่ง
ร่วมกนั เช่น การใช้สารเคมีลอกผิว หรือ การใช้เลเซอร์ ทเูลีย่มไฟเบอร์เลเซอร์มีความยาวคลืน่ 1,927 
นาโนเมตรซึง่มีความสามารถจบัท าลายน า้ได้ดีและสง่ผลตอ่ผิวชัน้หนงัก าพร้าได้ดี 

 วัตถุประสงค์: เพื่อศกึษาถึงประสทิธิภาพและความปลอดภยัในการใช้ ทเูลีย่มไฟเบอร์
เลเซอร์ท่ีมีความยาวคลืน่ 12927 นาโนเมตรร่วมกบัการทายา 4% ไฮโดรควิโนนในอาสาสมคัรโรคฝา้
แบบตืน้หรือแบบผสม 

 วิธีการศึกษา: อาสาสมคัรเพศหญิงท่ีเป็นฝา้แบบตืน้หรือแบบผสม จ านวน 38 คนเข้าร่วม
เข้าโครงการ และจบัฉลากเพื่อเลอืกคร่ึงหน้าท่ีจะได้รับการรักษาด้วยทเูลีย่มไฟเบอร์เลเซอร์ อาสาสมคัร
ทกุคนจะได้รับยาทา 4% ไฮโดรควิโนน โดยทาทัว่หน้าทัง้สองข้าง การรักษาด้วยทเูลีย่มไฟเบอร์เลเซอร์
จะท า 3 ครัง้ (หา่งกนัทกุ 4 สปัดาห์ ) ท าการประเมินฝา้โดยวดัคะแนนด้วยวิธีโมดิฟายด์มาซี่และวดั
ระดบัเม็ดสเีมลานินด้วยเคร่ืองแมกซามิเตอร์ในแตล่ะครัง้ท่ีมาตรวจ นอกจากนีย้งัได้ประเมินระดบั
ความพงึพอใจของอาสาสมคัรและแพทย์ผู้วิจยั คณุภาพชีวิต และ อาการไม่พึงประสงค์ของการศกึษา
อีกด้วย 

 ผลการศึกษา: จากการประเมินโดยการให้คะแนนโมดิฟายด์มาซี่พบวา่กลุม่ท่ีท าเลเซอร์มีคา่
คะแนนเฉลีย่ลดลง  ในสปัดาห์ท่ี 8 และ 12 (12 7.3 ± 2.7, 6.1 ± 2.9 ) มากกวา่ด้านท่ีทายาอยา่งเดียว 
(9.3 ± 3.1,  8.5 ± 3.2)  อยา่งมีนยัส าคญั (p = 0.004, 0.002) รวมถึงระดบัความพงึพอใจหลงัการ
รักษาของอาสาสมคัรและแพทย์พบวา่มีความพงึพอใจตอ่ด้านท่ีได้รับเลเซอร์มากกวา่ (p = 0.001, < 
0.04)  อยา่งไรก็ตามเม่ือวดัระดบัเม็ดสเีมลานินและระดบัคณุภาพชีวิตกลบัไม่พบความแตกตา่งอยา่ง
มีนยัส าคญัระหวา่งสองกลุม่ ผลข้างเคียงหลงัการรักษาด้วยทเูลีย่มไฟเบอร์เลเซอร์ ไม่รุนแรง ซึง่
ประกอบไปด้วย อาการแดง (100%) , ผิวแห้ง (94%), การตกสะเก็ด (91%) 

 สรุปผล: ทเูลีย่มไฟเบอร์เลเซอร์ร่วมกบัการทายา 4% ไฮโดรควิโนนมีประสทิธิภาพและความ
ปลอดภยัตอ่การรักษาฝา้แบบตืน้และแบบผสม  
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 Background: Melasma is an acquired, chronic hyperpigmentatory disorder. Medical 
treatments are the mainstay for this disease. Combination treatment including chemical peel 
and lasers is an optional for refractory cases. Thulium fiber laser 1927 nm is a fractional 
laser which possesses high water absorption and greater ability to mainly target skin 
epidermis. 
 Objective: This study aimed to investigate a clinical efficacy and safety of 1,927-nm 
thulium fiber fractional laser in combination with 4% hydroquinone for the treatment of 
epidermal or mixed type melasma. 
 Materials and Methods: Thirty-eight female with facial epidermal / mixed type 
melasma enrolled and randomly assigned to receive either with 1,927-nm thulium fiber 
fractional laser on one side of the face or without laser on another side. All patients were 
treated with topical 4% hydroquinone cream daily at bedtime on both facial areas. Treatment 
with 1,927 nm thulium fiber fractional laser was performed for 3 sessions (at 4-week 
intervals). The modified MASI (Melasma area severity index) score and Mexameter Melanin 
index were measured at week 4, 8 and week 12. Patients and physician’s satisfaction, 
Dermatology life quality index (DLQI score) and adverse effects were also evaluated. 
 Results: Combination with 1,927 nm thulium fiber fractional laser and topical 4% 
hydroquinone significantly demonstrated  better percent reduction in modified MASI score 
(mean ±SD)   at week 8 and (12 7.3 ± 2.7, 6.1 ± 2.9 respectively) than topical 4% 
hydroquinone alone (9.3 ± 3.1,  8.5 ± 3.2) (p = 0.004, 0.002). Treatment satisfaction by the 
patients and physicians also significantly revealed more favorable to the laser group than 
the controls (p = 0.001, < 0.04 respectively). However, the assessments of Mexameter 
melanin index and DLQI score did not demonstrate a significant difference between the two 



groups. The adverse effects from Thulium laser were minimal, included skin erythema 
(100%), xerosis (94%), and skin desquamation (91%) 
 Conclusion: Thulium fiber fraction laser is efficient and safe as an additional 
modality apart from 4%hydroquinone to treat epidermal or mixed type melasma 
 Keywords: Melasma, 1,927 nm Thulium fiber, fractional Laser, 4% hydroquinone 
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                                       ประกาศคุณูปการ 
 
 ปริญญานิพนธ์ฉบบันีส้ าเร็จสมบูรณ์ได้ด้วยความช่วยเหลอื และค าแนะน าอยา่งดียิ่งจาก
คณาจารย์หลายทา่น ผู้วิจยัขอกราบขอบพระคณุ รองศาสตราจารย์ นายแพทย์มนตรี อุดมเพทายกลุ 
ประธานควบคมุวิทยานิพนธ์  และ อาจารย์ ดร. นายแพทย์เทพ เฉลมิชยั ท่ีได้ให้ค าปรึกษาชีแ้นะวิธีการ
ศกึษาวิจยั รวมทัง้ได้แนะน าแนวทางอภิปรายและสรุปผลเพื่อให้เกิดประโยชน์สงูสดุอีกทัง้ความเมตตา
และก าลงัใจท่ีมีให้ศิษย์ตลอดปีการศกึษา 
 ขอกราบขอบพระคณุผู้ช่วยศาสตราจารย์ แพทย์หญิงสวุิรากร โอภาสวงศ์ ประธานกรรมการ
สอบปากเปลา่ ท่ีให้ค าแนะน าและแงคิ่ดอนัเป็นประโยชน์เพื่อปรับปรุงงานวจิยั  กราบขอบพระคณุ 
ผู้ช่วยศาสตราจารย์ ดร.มาลยั ทวีโชติภทัร์ ท่ีร่วมเป็นกรรมการสอบปากเปลา่พร้อมทัง้ให้ค าแนะน าและ
ก าลงัใจตอ่ศิษย์ในการท างาน 
 ทางผู้วิจยัขอขอบคณุแพทย์หญิงพสัมน สธุาพาณิชย์   แพทย์หญิงมชัฌิมา ทองไซร้      
แพทย์หญิงชนาทิพย์ ญาณอุบล แพทย์หญิงอาภากร เหลา่ชุนสวุรรณ และ แพทย์หญิงณทัดา สามคัยา
นสุรณ์ ท่ีให้การสนบัสนนุอยา่งดียิ่งรวมทัง้มิตรภาพท่ีหยิบยื่นให้แก่ผู้วิจยัมาโดยตลอด ขอขอบคณุเจ้า
หน้าและแพทย์ท่ีศนูย์ผิวหนงั มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒทกุทา่นในความเป็นมิตรและการให้ความ
ช่วยเหลอืตลอดมา และขอบคณุคณุชินโชติ เดชธนาพงศ์ คูร่่วมชีวิตท่ีให้ความเข้าใจ ความช่วยเหลอื
และสนบัสนุนในทกุๆทาง 
 ท้ายนีค้ณุคา่และประโยชน์ใดๆอนัเกิดจากปริญญานิพนธ์ฉบบันี ้ผู้วิจยัขอมอบแดบ่ิดา 
มารดา ครอบครัวท่ีให้การอุปการะและให้ก าลงัใจแก่ผู้วิจยัอยา่งดี 
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บทที่ 1 
บทน ำ 

 
ภูมหิลัง       
 โรคฝา้ (melasma) เป็นโรคความผิดปกติของเม็ดสท่ีีผิวหนงัท่ีพบได้บอ่ย มีลกัษณะเป็นจุดหรือ
แผน่ปืน้ (macule และ patch) วงสเีข้มกวา่ผิวปกติ เช่น สนี า้ตาลอ่อนจนถึงสดี าเข้มท่ีบริเวณผิวหนงัหรือ
ใบหน้า โดยเฉพาะผิวบริเวณท่ีโดนแสงแดดบอ่ย เช่น แก้ม จมกู หน้าผาก และคาง  รอยโรคมกัเร่ิมจากจุดสี
น า้ตาลแล้วขยายขนาดเป็นผ่ืนหรือปืน้อยา่งช้าๆขอบเขตชดัเจนและอาจมีลกัษณะของขอบท่ีเป็นรอยหยกั 
(Geographic border) ได้ และมกัพบทัง้ 2 ข้างของใบหน้าและ จะเกิดขึน้อยา่งช้าๆ  
 ข้อมลูทางระบาดวิทยาพบวา่  โรคฝา้พบได้ทัว่โลก พบบอ่ยในเพศหญิงมากกวา่เพศชาย ท่ีมีผิวสี
เข้ม ตัง้แต ่Fitzpatrick skin type 3 -5 ท าให้มีอบุติัการณ์ของโรคฝา้บอ่ยกวา่โดยเฉพาะในแถบประเทศ
ละตินอเมริกา (Hispanic) และ เอเชีย (Asia)(1) ความชุกของฝา้ในประเทศไทยท่ีมีรายงานไว้โดย Kotraja-
ras R. et al (1984) ศกึษาจากผู้ ป่วยท่ีมารับการตรวจในหนว่ยโรคผิวหนงัของจงัหวดัตา่งๆ พบประมาณ
ร้อยละ 0.25-33(2) และ การศกึษาของ Sivayathorn A. et al (1995) พบผู้ ป่วยสว่นใหญ่อยูใ่นช่วงอายุ 30-
40 ปี โดยเพศหญิงพบบอ่ยกวา่เพศชายประมาณ 2-24 เทา่(3) อยา่งไรก็ตาม คาดวา่อบุติัการณ์โรคฝา้ใน
ประเทศไทยนา่จะสงูกวา่นีเ้น่ืองจากมีผู้ ป่วยสว่นหนึง่ท่ีซือ้ยารักษาเองหรืออาจไปรับการรักษาท่ีคลนิิก
ความงามท าให้ได้ข้อมลูท่ีน้อยกวา่ความจริง(4) 
 แม้วา่ฝา้จะเป็นโรคทางผิวหนงัท่ีพบได้ทัว่ไปและพบบอ่ยในเพศหญิง แตส่าเหตขุองการเกิดฝา้ยงั
ไม่เป็นท่ีทราบแนช่ดั เช่ือวา่เกิดจากสาเหตหุลายปัจจยัร่วมกนัท าให้ มีผลกระตุ้นการท างานของเซลล์สร้าง
เม็ดส ีเมลาโนไซต์ (melanocyte)ในชัน้หนงัก าพร้า (epidermis) มีการสร้างเม็ดสเีพิ่มขึน้ แตจ่ านวนของ
เซลล์สร้างเม็ดสมีีจ านวนเทา่เดิม หรือ เพิ่มขึน้เลก็น้อยเทา่นัน้(5) ปัจจยัท่ีกระตุ้นท าให้เกิดฝา้ ได้แก่ รังสยีวูี
จากแสงแดด ( ultraviolet light) , ภาวะการตัง้ครรภ์, การได้รับฮอร์โมนทดแทนจากภายนอก (oral con-
traceptive pills และ hormone replacement therapy), ปัจจยัด้านพนัธุกรรม , ความผิดปกติของการ
ท างานของตอ่มไทรอยด์ (thyroid disorder), ยากลุม่ท่ีท าให้เกิดภาวะผ่ืนแพ้แสงได้บอ่ย (phototoxic 
medication) และ เคร่ืองส าอางบางชนิด เป็นต้น(1) 
 ต าแหนง่ของฝา้ท่ีพบบอ่ย ได้แก่ บริเวณ หน้าผาก, โหนกแก้ม, จมกู, ริมฝีปากบน และคาง 
นอกจากนีย้งัสามารถแบง่ชนิดของฝา้ตามความลกึของเม็ดสเีมลานิน (melanin) ท่ีสะสมใต้ผิวหนงั 
ออกเป็น 3 ชนิด ได้แก่ ฝา้ตืน้ (epidermal type) ท่ีมีเม็ดสเีมลานินท่ีชัน้หนงัก าพร้า, ชนิดฝา้ลกึ (dermal 
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type) ท่ีมีเม็ดสเีมลานินท่ีชัน้หนงัแท้ (dermis) และชนิดผสม (mixed type) ซึง่เป็นฝา้ท่ีมีพยาธิสภาพของ
ชนิดท่ี 1 และ 2 ร่วมกนั 
 การรักษาฝา้โดยทัว่ไปนัน้ประกอบไปด้วย การปอ้งกนัแสงยวูี (ultraviolet, UV protection), การ
หลกีเลีย่งปัจจยัท่ีจะกระตุ้นการเกิดฝา้และการใช้สารท่ีมีฤทธ์ิท าให้ผิวขาวขึน้ โดยสารแตล่ะชนิดมีฤทธ์ิ
ยบัยัง้การสร้างเม็ดสเีมลานินหรือการการยบัยัง้การท างานของเซลล์เมลาโนไซต์ (melanocyte) จาก
รายงานการวิจยั พบวา่การใช้สารตวัใดตวัหนึง่หรือวิธีการใดอยา่งหนึง่ (monotherapy) ในการรักษาโรคฝา้ 
มีประสทิธิภาพในการรักษาน้อยกวา่เม่ือเทียบกบัการใช้ยาหลายชนิดร่วมกนั (combination therapy)(5) 
นอกจากนีย้งัได้มีการพฒันาการรักษาฝา้ด้วยวิธีการลอกชัน้ผิวด้วยกรดอ่อน เช่น chemical peels ได้แก่ 
กรด trichloroacetic acid และ กรด salicylic acid เป็นต้น หรือการใช้เลเซอร์บางชนิด เช่น เลเซอร์ Neo-
dymium-doped yttrium aluminum garnet (Nd:YAG laser) และ การใช้แสงชนิดความเข้มสงู (Intense 
pulsed light, IPL) ร่วมด้วย(5) 
 การรักษาฝา้โดยใช้ยาทาเฉพาะท่ี (topical therapy) เป็นทางเลอืกแรกในการรักษา (First line 
therapy)(6) โดยสารไฮโดรควิโนน (hydroquinone, HQ) เป็นยาทาเฉพาะท่ีท่ีได้รับความนิยมมากท่ีสดุใน
การรักษาฝา้ทัง้การรักษาแบบเด่ียว (monotherapy) และ การรักษาร่วมกบัการรักษาด้วยยาชนิดอ่ืน หรือ 
ร่วมกบัวิธีการอ่ืน (combination therapy)(5) สารไฮโดรควิโนนสามารถลดการสร้างเม็ดสเีมลานินโดยออก
ฤทธ์ิยบัยัง้การท างานของเอนไซม์ไทโรซิเนส (tyrosinase enzyme) ซึง่เป็นเอนไซม์ท่ีส าคญัในกระบวนการ
สร้างเม็ดสเีมลานิน โดยทัว่ไปสารไฮโดรควิโนนจะมีความเข้มข้น 2-5 % ทัง้นีป้ระสทิธิภาพของสารไฮโดร
ควิโนนจะเพิ่มมากขึน้เม่ือความเข้มข้นของยาเพิม่สงูขึน้(5) ส าหรับการใช้สารไฮโดรควิโนนแบบร่วมกบัยา
ชนิดอ่ืน (combination therapy) ท่ีนิยมใช้ได้แก่ สารไฮโดรควิโนน 4 % ร่วมกบักรด retinoic acid 0.05 % 
และ triamcinolone acetonide 0.01 %(7) โดยพบวา่การใช้ สารไฮโดรควิโนนแบบร่วมกบัยาชนิดอ่ืนได้
ผลการรักษาฝา้ท่ีดีกวา่การใช้ยาไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว(5) อยา่งไรก็ตามผลข้างเคียงจากยาไฮโดรควิ
โนนนัน้พบได้บอ่ยถึงประมาณร้อยละ 25(5) โดยอาการข้างเคียงท่ีพบ ได้แก่ ผิวระคายเคืองบริเวณท่ีทายา , 
การเกิดสผิีวไม่สม ่าเสมอ, ภาวะสผิีวเป็นรอยดา่งขาวผิดปกติ นอกจากนีก้ารทายาท่ีระดบัความเข้มข้นสงู
เป็นเวลานานอาจท าให้เกิดภาวะ ochronosis ซึง่เกิดจากการสะสมสาร ochronotic pigment ใต้ผิวหนงั
บริเวณท่ีทาไฮโดรควิโนน สง่ผลให้สผิีวเข้มขึน้มากกวา่เดิม และยากตอ่การรักษา(8) 
 กรณีท่ีรักษาด้วย first line therapy แล้วอาการไม่ดีขึน้ หรือเป็นฝา้ท่ีมีความรุนแรงของโรคระดบั
รุนแรงปานกลางถึงมาก (moderate to severe) จะแนะน าให้ใช้ยาทาเฉพาะท่ี ควบคูก่บัการรักษาด้วยวิธี



3 
 

อ่ืนเสริมแบบ เช่น การรักษาด้วยกรดอ่อนเพื่อลอกผิว chemical peels, เลเซอร์กลุม่ท่ีออกฤทธ์ิโดยมีผลตอ่
เม็ดสเีมลานิน (pigmented lasers) และ การใช้แสงบางชนิด เช่น intense pulsed light (IPL)(6) 
 เลเซอร์ (Lasers) และ แสงความเข้มสงู Intense Pulsed Light (IPL) สามารถน ามาใช้ในการ
รักษาฝา้ได้ โดยเลเซอร์ท่ีใช้รักษาฝา้ ได้แก่ เลเซอร์กลุม่ Q-switch (QS)  เช่น Q-switch ruby, Q-switch 
Nd:YAG (Neodymium-doped yttrium aluminum garnet) และ Q-switch alexandrite ซึง่กลไกออก
ฤทธ์ิมีผลโดยตรงกบัการท าลายหรือลดปริมาณเม็ดสเีมลานินเพ่ือให้สผิีวจางลง ซึง่สว่นใหญ่ได้ผลใกล้เคียง
กนั(5) แตม่กัมีผลข้างเคียงหลงัการรักษาด้วยเลเซอร์ เช่น รอยดา่งขาวหรือรอยคล า้ ซึง่เป็นอยูน่านหลาย
เดือนหรืออาจถึงปีกวา่จะหายไป(9) และบางรายอาจได้ผลไม่แนน่อน ท าให้ฝา้เข้มขึน้ สผิีวไม่สม ่าเสมอกนั 
และ กลบัเป็นซ า้อีกหลงัหยดุการรักษา(10) นอกจากนีย้งัมีการศกึษาโดยรักษาฝา้ด้วยเลเซอร์ชนิด 2940 nm 
Erbium:YAG ซึง่เป็น ablative laser resurfacing พบวา่ผู้ ป่วยเกือบทกุรายมีผลการรักษาท่ีดีในช่วง
อาทิตย์แรกๆ แตห่ลงัจากสปัดาห์ท่ี 3 ถึงสปัดาห์ท่ี 6 หลงัการรักษาพบวา่ผู้ ป่วยทกุรายเกิดรอยด าหลงั
เลเซอร์ ซึง่ต้องใช้ยะระเวลายาวนานถึง 6 เดือนกวา่รอยด าจะหายไป(11) 
 Fractional non หรือ semi-ablative laser ถือวา่เป็นแนวทางใหม่ในการรักษาด้วย laser โดยมี
ผลท าให้เกิดการลอกของชัน้ผิวด้านนอกเพื่อท่ีจะปรับสภาพผิวชนิดไม่มีแผลหรือมีน้อยมาก(10) โดยวิธีการ
ในการรวมแสงเลเซอร์ท่ีมีความยาวคลืน่ตา่งๆซึง่ขึน้อยูก่บัแหลง่ก าเนิดแสงแตล่ะชนิด ล าแสงจะสอ่งผา่น
เลนส์ซึง่มีช่องเปิดขนาดเลก็จ านวนมาก และเปลีย่นเป็นความร้อนท าลายหนงัก าพร้าและหนงัแท้ เป็นล า
ขนาดเลก็จ านวนมาก เรียกสว่นของผิวหนงัซึง่ถูกท าลายด้วยแทง่ล าแสงนีว้า่ “Microscopic treatment 
zone , MTZ”  ซึง่มีขนาดเลก็มากจนไม่สามารถมองเห็นด้วยตาเปลา่  ผลการรักษาด้วยวิธีการนีข้ึน้อยูก่บั
ขบวนการสร้างเซลล์ผิวใหม่โดยการสมานแผลของ MTZ โดยพบวา่ในสว่นของ MTZ นัน้ หนงัก าพร้าจะ
เปลีย่นแปลงเป็น Microscopic epidermal necrotic debris (MENDs) ซึง่ภายในมีเม็ดสเีมลานินอยูด้่วย 
หลงัจากนัน้ เนือ้เยื่อ MENDs จะหลดุออกจากผิวหนงัภายใน 1 สปัดาห์ ซึง่กลไกในการลอกผิวท่ีมีเมลานิ
นออกไปท าให้ฝา้จางลงได้ 
 Fractional thulium fiber laser เป็น non-ablative resurfacing laser ชนิดหนึง่ท่ีมีตวัต้นก าเนิด
แสงจาก thulium fiber ซึง่มีความยาวคลืน่ (wave length) เทา่กบั 1,927 นาโนเมตร (nm)โดยเป้าหมาย
หลกัคือน า้ในเซลล์ โดย thulium fiber laser มีความสามารถผา่นแสงเข้าสูผิ่วหนงั และเข้าไปได้ลกึมาก
ท่ีสดุท่ี 300 ไมครอนจากผิว(12) จึงท าให้ laser ชนิดนีมี้ผลตอ่ชัน้หนงัก าพร้า และเช่ือวา่จะสามารถท าการ
รักษาความผิดปกติของสผิีวได้ดีกวา่  fractional laser ชนิดอ่ืนๆ(13)  



4 
 

 แม้วา่จะมีวิธีในการรักษาฝา้มากมาย แตผ่ลการรักษาของฝา้นัน้ยงัไม่เป็นท่ีพงึพอใจ ทัง้นี ้
เน่ืองจากมีการกลบัเป็นใหม่ของฝา้ และ ผลข้างเคียงจากยาและวิธีการรักษาอ่ืนท่ีใช้ ท าให้ยงัคงมี
ผู้วิจยัพฒันาด้านการรักษา การปอ้งกนัหรือการยืดระยะเวลาในการกลบัเป็นซ า้ของโรค เพื่อให้ได้ประโยชน์
สงูสดุตอ่ผู้ ป่วยอยา่งตอ่เน่ือง 
 จากข้อมลูข้างต้นท าให้ผู้วิจยัสนใจที่จะศกึษางานวิจยัเชิงทดลองแบบไปข้างหน้าเก่ียวกบั
ประสทิธิผลของเลเซอร์ชนิด fractional thulium fiber laser ในการรักษาฝา้แบบแบบตืน้หรือแบบผสม 
(epidermal หรือ mixed) ท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก (moderate to severe melasma) 
ร่วมกบัยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน โดยเทียบกบั ยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว 
โดยใช้การทดลองแบบ intra-individual, split-face technique โดยผู้วิจยัเช่ือวา่ข้อมลูท่ีได้จากงานวิจยันี ้
จะเป็นประโยชน์ในการรักษาฝา้โดยเฉพาะในผู้ ป่วยท่ีมีความรุนแรงของฝา้ระดบัปานกลางถึงมาก ซึง่
ผลงานวิจยัจะเป็นทางเลอืกในการรักษาหลกัหรือการรักษาทางเลอืกเพื่อให้การรักษาฝา้มีประสทิธิภาพ
ยิ่งขึน้  
 
ควำมส ำคัญของกำรวจัิย 
 เน่ืองจาก เลเซอร์ Fractional thulium fiber laser เป็น non-ablative fractional resurfacing 
laser เป็นเทคโนโลยีใหม่ มีข้อมลูเบือ้งต้นวา่ช่วยลดปัญหาเม็ดสไีด้ โดยมีงานวิจยัทางคลินิกวา่รักษาฝา้ได้
แตเ่ป็นข้อมลูการศกึษาแบบย้อนหลงั(13) และ ในปัจจุบนัยงัไม่มีข้อมลูทางคลนิิกท่ีเป็นการศกึษาแบบไป
ข้างหน้า แบบสุม่เลอืกท่ีเป็นงานวิจยัเชิงทดลองท่ีมีมาตรฐานงานวิจยัท่ีดีท่ีจะสามารถยืนยนัถึงประสทิธิผล
ของเลเซอร์ชนิดนี ้ดงันัน้ ผู้วิจยัจึงวางแผนท่ีจะท าวิจยัเชิงทดลองเพื่อศกึษาถึงประสทิธิผลของ เลเซอร์ 
Fractional thulium fiber laser ในการช่วยรักษาฝา้แบบตืน้หรือแบบผสมท่ีมีความรุนแรงปานกลางถึงมาก 
เม่ือใช้ร่วมกบัการทายาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน โดยเปรียบเทียบกบัการรักษาด้วยการทายาเฉพาะท่ี 
4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว เพื่อหวงัวา่จะสามารถน าเสนอทางเลอืกใหม่ส าหรับการรักษาฝา้, ศกึษา
ผลข้างเคียงท่ีเกิดขึน้, คณุภาพชีวิตของผู้ ป่วยหลงัการรักษา และระดบัความพงึพอใจของผู้ ป่วยหลงัได้รับ
การรักษา ซึง่ข้อมลูท่ีได้รับนีน้า่จะเป็นประโยชน์ตอ่ด้านการแพทย์และผู้ ป่วยได้ในอนาคตตอ่ไป 
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ค ำถำมวิจัย 
 
ค ำถำมวิจัยหลัก 
        Fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน มีประสทิธิภาพ
ในการรักษาฝา้แบบตืน้หรือแบบผสมท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมากโดยใช้การประเมินคา่ Modi-
fied Melasma area and severity index, Modified MASI score ได้ผลดีกวา่เม่ือเทียบกบัการทายาทา
เฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว หรือไม่  
 
ค ำถำมวิจัยรอง 
 1. Fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน มี
ประสทิธิภาพในการรักษาฝา้แบบตืน้หรือแบบผสมท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมากโดยใช้การ
ประเมินคา่ Mexameter melanin index ด้วยเคร่ือง Mexameter MX16 ได้ผลดีกวา่เม่ือเทียบกบัการ
ทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน เพียงอยา่งเดียว หรือไม่  
 2. Fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน มี
ประสทิธิภาพในการรักษาฝา้แบบตืน้หรือแบบผสมท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมากด้านการ
ประเมินระดบัความพงึพอใจของอาสาสมคัรและแพทย์ผู้วิจยั (Global satisfaction, patient’s / physi-
cians) ดีกวา่เม่ือเทียบกบัการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว หรือไม่  
 3. Fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน มี
ประสทิธิภาพในการรักษาฝา้แบบตืน้หรือแบบผสมท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก ด้านการ
ประเมินระดบัคะแนนคณุภาพชีวิตโดยรวมของอาสาสมคัร (Dermatology Life Quality Index, DLQI) 
ดีกวา่การทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว หรือไม่ 
 4. Fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน คาดวา่มี
อาการข้างเคียงจากทัง้สองกลุม่ทดลองไม่แตกตา่งกนัและสว่นใหญ่ผลข้างเคียงท่ีเกิดขึน้เป็นระดบัน้อย
และไม่รุนแรง 
 5. Fractional Thulium fiber laser มีประสทิธิภาพในการรักษาร่องรอยท่ีเกิดจากการท าลาย
ของแสงแดด เม่ือประเมินด้วย เคร่ือง Visio® Scan และ จากการประเมินด้วยแพทย์ ได้ดีหรือไม่ 
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วัตถุประสงค์ของงำนวิจัย 
 
วัตถุประสงค์หลัก (Primary objective) 
 เพื่อศกึษาความเข้มของสผิีวโดยวดัคา่คะแนน Modified Melasma Area and Severity Index 
(MASI score) บริเวณท่ีเป็นฝา้แบบตืน้หรือแบบผสมท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก ท่ีได้รับการ
รักษาด้วย Fractional Thulium fiber laser เม่ือใช้ร่วมกบัครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน เปรียบเทียบ
กบั การใช้ครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว 
 
วัตถุประสงค์รอง (Secondary objectives) 
 1. เพื่อศกึษาความเข้มของสผิีวโดยวดัคา่ Mexameter melanin index จากเคร่ือง Mexameter 
MX16 บริเวณท่ีเป็นฝา้แบบตืน้หรือแบบผสมท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมากท่ีได้รับการรักษาด้วย 
Fractional Thulium fiber laser เม่ือใช้ร่วมกบัครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน เปรียบเทียบกบั การใช้
ครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว 
 2. เพื่อศกึษาระดบัความพงึพอใจของแพทย์และอาสาสมคัรบริเวณท่ีเป็นฝา้แบบตืน้หรือแบบ
ผสมท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก ท่ีได้รับการรักษาด้วย Fractional Thulium fiber laser เม่ือใช้
ร่วมกบัครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน เปรียบเทียบกบั การใช้ครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียง
อยา่งเดียว 
 3. เพื่อศกึษาถึงความสามารถในการรักษาร่องรอยความเสือ่มของสภาพผิวเม่ือรักษาด้วย Frac-
tional Thulium fiber laser 1,927 นาโนเมตร 
 4. เพื่อศกึษาระดบัคณุภาพชีวิตโดยรวมของอาสาสมคัรบริเวณท่ีเป็นฝา้แบบตืน้หรือแบบผสมท่ีมี
ความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก ท่ีได้รับการรักษาด้วย Fractional Thulium fiber laser เม่ือใช้ร่วมกบั
ครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน เปรียบเทียบกบั การใช้ครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียว 
 5. เพื่อศกึษาอาการข้างเคียงเปรียบเทียบระหวา่งกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย Fractional Thulium 
fiber laser เม่ือใช้ร่วมกบัครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน และกลุม่ท่ีใช้ครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิ
โนน เพียงอยา่งเดียว 
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สมมุตฐิำนกำรวิจัย 
 

สมมุติฐำนหลัก 
           กลุม่ท่ีได้รับการรักษาฝา้ท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก ด้วย Fractional Thulium fiber 
laser และ ทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน มีประสทิธิภาพการรักษาเม่ือประเมินด้วย Modified Me-
lasma area and severity index, Modified MASI score ท่ีดีกวา่ การทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน
เพียงอยา่งเดียว โดยพบวา่คา่ Modified MASI score ในกลุม่ท่ีได้การรักษาด้วย Fractional Thulium fiber 
laser และ ทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน มีคา่ลดลงมากกวา่กลุม่ท่ีใช้ยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิ
โนนเพียงอยา่งเดียว 
 
สมมุติฐำนรอง 
 1. กลุม่ท่ีได้การรักษาด้วย Fractional Thulium fiber laser และ ทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิ
โนน บริเวณท่ีเป็นฝา้ท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก มีประสทิธิภาพดีกวา่โดยพบวา่การประเมิน
ความเข้มของสผิีว Mexameter melanin index ด้วยเคร่ือง Mexameter MX16 มีคา่ลดลงมากกวา่เม่ือ
เปรียบเทียบกบัได้รับการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว 
 2. กลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย fractional thulium fiber laser มีร่องรอยการท าลายจากแสงแดดท่ี
ลดลงเม่ือเปรียบเทียบกบัได้รับการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว 
 3. กลุม่ท่ีได้การรักษาด้วย Fractional Thulium fiber laser และ ทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิ
โนน บริเวณท่ีเป็นฝา้ท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก มีประสทิธิภาพด้านการประเมินของระดบั
ความพงึพอใจของอาสาสมคัรและแพทย์ผู้วิจยั (Global satisfaction patient’s / physicians) ดีกวา่เม่ือ
เปรียบเทียบกบัได้รับการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนร่วมกบั 0.01% ไตรแอมซิโนโลน อซโิตไนด์
เพียงอยา่งเดียว 
 4. กลุม่ท่ีได้การรักษาด้วย Fractional Thulium fiber laser และ ทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิ
โนน บริเวณท่ีเป็นฝา้ท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก มีประสทิธิภาพด้านการประเมินคะแนน
คณุภาพชีวิตโดยรวมของอาสาสมคัร (Dermatology Life Quality Index, DLQI) ดีกวา่เม่ือเปรียบเทียบกบั
ได้รับการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว 
 5. อาการข้างเคียงจากทัง้สองกลุม่ทดลองคาดวา่ไม่มีความแตกตา่งกนัและสว่นใหญ่ผลข้างเคียง
ท่ีเกิดขึน้เป็นระดบัน้อยและไม่รุนแรง 
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ขอบเขตของกำรวิจัย 
 
 1. กลุ่มประชำกรเป้ำหมำยที่จะศึกษำ (Targeted population) 
                  1.1 อาสาสมคัรท่ีมีฝา้บริเวณแก้มทัง้สองข้างชนิดตืน้หรือผสม (epidermal และ mixed type) 
ท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมาก (Moderate to severe) ท่ีมารับรักษาท่ีศนูย์ผิวหนงั มหาวิทยาลยั
ศรีนครินทรวิโรฒประสานมิตร 
 1.2 เพศหญิงเทา่นัน้ 

 1.3 อายรุะหวา่ง 20-55 ปี 

 1.4 มีสผิีวระดบั 3-4 ตามเกณฑ์ของ Fitzpatrick’s skin type III-IV  
 2. กลุ่มตัวอย่ำงที่ใช้ในกำรวิจัย (Sampling population)  

 อาสาสมคัรท่ีเป็นเพศหญิง มีฝา้ท่ีบริเวณแก้มทัง้สองข้างโดยเป็นฝา้ชนิดตืน้และผสม (epi-
dermal และ mixed type) ท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมากท่ีมารักษาท่ีศนูย์ผิวหนงั มหาวิทยาลยั
ศรีนครินทรวิโรฒประสานมิตร, อายรุะหวา่ง 20-55 ปี โดยมีระดบัสผิีวระดบั 3-4 (Fitzpatrick’s skin type 
III-IV) และยินยอมเข้าร่วมโครงการวิจยัและสามารถมาตรวจติดตามผลการรักษาได้ตามท่ีนดัหมาย โดย
อาสาสมคัรต้องไม่มีโรคประจ าตวัท่ีรุนแรง ได้แก่ โรคมะเร็งท่ียงัอยูใ่นขัน้ตอนท่ีได้รับการรักษาอยูต่อ่เน่ือง, 
โรคความผิดปกติในการแข็งตวัของเลอืด, กลุม่โรคท่ีผิวหนงัมีความไวตอ่แสง ได้แก่ โรคผิวหนงัลปัูส หรือ 
โรคลมชกั, ผู้ ป่วยท่ีใสเ่คร่ืองกระตุ้นการเต้นของหวัใจ, ภาวะตัง้ครรภ์, โรคประจ าตวัอ่ืนท่ีมีผลตอ่ระดบัสผิีว
หรือสผิีวเปลีย่นแปลงได้งา่ย ได้แก ่โรคเบาหวาน ,โรคไทรอยด์ และ โรคความผิดปกติของตอ่มหมวกไต 
นอกจากนี ้อาสาสมคัรต้องไม่มีประวติัได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์บริเวณท่ีต้องการทดสอบมากอ่นอยา่ง
น้อย 3 เดือน, ไม่มีประวติัการรักษาด้วยวิธีการลอกชัน้ผิวเอพิเดอมิสด้วยกรดอ่อน หรือ chemical peeling 
มาก่อนอยา่งน้อย 3 เดือน, ไม่มีประวติัรับประทานยาบางชนิดหรือผลติภณัฑ์อาหารเสริมท่ีท าให้มีผลตอ่
การเปลีย่นแปลงของสผิีวภายในระยะเวลา 30 วนัก่อนเข้าร่วมงานวิจยั , ไม่มีประวติัทายาทาเฉพาะท่ีท่ีมี
สว่นผลผสมของสารท่ีมีผลตอ่สผิีวมาอยา่งน้อย 2  สปัดาห์ และต้องไม่มีกิจกรรมที่ออกแดดเป็นประจ า  

โดยงานวิจยันีว้างแผนด าเนินการวิจยัท่ีศนูย์ผิวหนงัมหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒประสานมิตร 

ระหวา่ง วนัท่ี 1 สงิหาคม 2557 – 1 เมษายน 2558 รวม 8 เดือน  
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กรอบแนวคิด (Conceptual framework) 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



บทที่ 2 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง 
 

 ในงานวิจยัครัง้นีผู้้วิจยัได้ศกึษาเอกสารรวมถึงงานวิจยัท่ีเก่ียวข้องและน ามาเสนอตามหวัข้อตา่งๆ
ดงัตอ่ไปนี ้ 

 1. โรคฝา้ (melasma) 
 2. การรักษาฝา้ (treatment of melasma) 
 3. Fractional non-ablative Thulium fiber laser 
 4. Fractional non-ablative Thulium fiber laser และการรักษาฝา้ (melasma) 

 
1. โรคฝ้า (melasma) 
 โรคฝา้ (melasma) เป็นโรคความผิดปกติของเม็ดสท่ีีผิวหนงัท่ีพบได้ทัว่ไป และพบมากในเพศ
หญิงท่ีมีผิวสเีข้มตัง้แต ่Fitzpatrick skin type 3-5 ท่ีอาศยัอยูใ่นพืน้ท่ีท่ีมีล าแสงอลัตร้าไวโอเลต (Ultravio-
let light ,UV) ความเข้มข้นสงู โดยฝา้จะมีลกัษณะเป็นจุดหรือแผน่ปืน้ (macule และ patch) วงสเีข้มกวา่
ผิวปกติ เป็น สนี า้ตาลอ่อนจนถึงสดี าเข้มบนผิวหนงัท่ีโดนแสงแดดบอ่ยๆโดยเฉพาะใบหน้าบริเวณ แก้ม 
จมกู หน้าผาก และคาง  รอยโรคจะเกิดขึน้อยา่งช้าๆ สว่นใหญ่มกัเป็นทัง้ 2 ข้างของใบหน้า และมีสว่นน้อย
ท่ีเป็นเพียงข้างใดข้างหนึ่(1) สาเหตุท่ีแท้จริงของการเกิดฝา้นัน้ยงัไม่ทราบแนช่ัดแตพ่บวา่มีปัจจยักระตุ้นท่ีท า
ให้เกิดรอยโรคได้หลายประการ รวมถึงการรักษาฝา้ในหลายวิธียงัไม่ให้ผลท่ีดีนกั สง่ผลตอ่ความมัน่ใจและ
คณุภาพชีวิตของผู้ ป่วย(14) ท าให้ปัจจุบนัยงัคงมีการศกึษาถึงสาเหตท่ีุแท้จริงรวมถึงการรักษาฝา้เพื่อให้ได้
ผลลพัธ์ท่ีดีท่ีสดุอยา่งตอ่เน่ือง  
 1.1 ระบาดวิทยา  
 ข้อมลูทางระบาดวิทยาพบวา่โรคฝา้พบได้ทัว่โลก พบในเพศหญิงมากกวา่เพศชาย โดยเฉพาะผู้ ท่ี
มีผิวสเีข้ม ตัง้แต ่Fitzpatrick skin type 3 -5 ท าให้มีอุบติัการณ์ของโรคฝา้ในเพศหญิงแถบประเทศละติน
อเมริกา (Hispanic) และ เอเชีย (Asia)โดยเฉพาะเอเซียตะวนัออกเฉียงใต้ (South East Asia)  สงูเป็นร้อย
ละ 8.8 และ 40(3) ตามล าดบั นอกจากนีย้งัพบวา่ร้อยละ41 ของเพศหญิงท่ีเป็นโรคฝา้นัน้เร่ิมมีฝา้หลงัจาก
การตัง้ครรภ์และมกัเป็นก่อนวยัหมดประจ าเดือน ในขณะท่ีมีเพียงร้อยละ 8 ของผู้ ป่วยเทา่นัน้ท่ีหายจากโรค
ได้เอง (1) 
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 ความชุกของฝา้ในประเทศไทยท่ีมีรายงานไว้โดย Renoo Kotrajaras et al (1984) ศกึษาจาก
ผู้ ป่วยท่ีมารับการตรวจในหนว่ยโรคผิวหนงัของจงัหวดัตา่งๆ พบประมาณร้อยละ 0.25-33(2) โดยผู้ ป่วยสว่น
ใหญ่อยูใ่นช่วงอายรุะหวา่ง 30-40 ปี พบในเพศหญิงบอ่ยกวา่เพศชายประมาณ 2-24 เทา่(3) อยา่งไรก็ตาม 
เน่ืองจากงานวิจยัดงักลา่วเป็นเชิงส ารวจแบบ cross-sectional study ซึง่ผู้ ป่วยสว่นหนึง่อาจเคยได้รับยา
มาก่อน หรือรักษาตามคลนิิคนอกโรงพยาบาลหรือ ซือ้ยามาใช้ทาเอง ท าให้การคาดการณ์ความชุกท่ี
แท้จริงอาจต ่ากวา่เป็นจริงได้ จึงเช่ือได้วา่ความชกุของโรคฝา้ในประชากรไทยนา่จะสงูกวา่สถิติท่ีได้รายงาน
ไว้ก่อนหน้า(4) 
 1.2 สาเหตุและพยาธิก าเนิด 
 แม้วา่ฝา้จะเป็นโรคทางผิวหนงัท่ีพบบอ่ยในเพศหญิง แตส่าเหตขุองการเกิดฝา้ยงัไม่เป็นท่ีทราบ
แนช่ดั เช่ือวา่มีสาเหตหุลายปัจจยัร่วมกนัท่ี มีผลกระตุ้นการท างานของเซลล์สร้างเม็ดส ี(melanocyte)ใน
ชัน้หนงัก าพร้า (epidermis) ให้สร้างเม็ดสเีพิ่มขึน้ ในขณะท่ีจ านวนของเซลล์สร้างเม็ดสมีีจ านวนเทา่เดิม 
หรือ เพิ่มขึน้เลก็น้อยเทา่นัน้(5) ปัจจยัท่ีกระตุ้นท าให้เกิดฝา้ ได้แก่  
  1. ผู้ ท่ีมีสผิีวเข้มโดยเฉพาะ Fitzpatrick skin type 3 และ 4 มีความเสีย่งในการเกิดฝา้
มากกวา่ผู้ ท่ีมีผิวสอี่อนกวา่ 
  2. ปัจจยัด้านพนัธุกรรมโดยมีรายงานในหลายการศกึษาพบวา่มีอุบติัการณ์การเกิดฝา้ภายใน
สมาชิกครอบครัวเป็นอตัราท่ีสงู เป็นร้อยละ48 จากการส ารวจทัว่โลก(1) 
  3. รังสยีวูีจากแสงแดด (ultraviolet light) เป็นปัจจยักระตุ้นการเกิดฝา้ท่ีพบบอ่ย โดยแสง UV 
ไปกระตุ้นการการแบง่เซลล์และการท างานของเซลล์ผลิตเม็ดสเีมลาโนไซต์และกระตุ้นการหลัง่สารไซโต

ไคน์ (cytokine) จากเซลล์เคอราติโนไซต์ (keratinocyte) ชนิดตา่งๆได้แก่ IL-1, EN-1,α-MSH, และ 
ACTH ซึง่สาร cytokine พวกนีจ้ะไปกระตุ้นการแบง่ตวัและการท างานของเซลล์เมลาโนไซต์ตอ่ไปด้วย(1) 
  4. ภาวะการตัง้ครรภ์ (pregnancy) และการได้รับฮอร์โมนทดแทนจากภายนอก (oral con-
traceptive pills และ hormone replacement therapy) เป็นปัจจยัอีกอยา่งท่ีพบบอ่ยในผู้ ป่วยโรคฝา้ โดย
พบวา่มีผู้ ป่วยสว่นหนึง่เร่ิมเป็นฝา้หรือมีลกัษณะของผ่ืนท่ีมีสเีข้มขึน้เม่ือตัง้ครรภ์หรือเร่ิมรับประทานยา
คมุก าเนิด  จากการศกึษามากมายพบวา่ ผิวหนงับริวณท่ีเป็นฝา้มีการแสดงออกของตวัรับฮอร์โมนเอสโตร
เจน (estrogen receptor) มากกวา่ผิวท่ีไมมี่รอยโรค(15) แตค่วามสมัพนัธ์ระหวา่งฮอร์โมนและการเกิดฝา้ท่ี
แท้จริงนัน้ยงัไม่เป็นท่ีทราบแนช่ดั 
  5. ความผิดปกติของการท างานของตอ่มไทรอยด์ (thyroid disorder)  จากการศกึษาใน
ประเทศอาร์เจนตินา่พบวา่ผู้ ป่วยโรคฝา้ท่ีได้รับฮอร์โมนทดแทนหรือตัง้ครรภ์จะพบวา่มีความผิดปกติของ
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ระดบัไทรอยด์ฮอร์โมนอยูม่ากกวา่ผู้ ท่ีเป็นฝา้โดยไม่ได้รับฮอร์โมนทดแทนหรือตัง้ครรภ์ เป็นร้อยละ70 และ 
39 ตามล าดบั(16) 
  6. ยากลุม่ท่ีท าให้เกิดภาวะผ่ืนแพ้แสงได้บอ่ย (phototoxic medication) 
  7. เคร่ืองส าอางบางชนิด 
  8. สเตม เซลล์ แฟคเตอร์ (stem cell factor) ได้รับความสนใจในงานวิจยัใหม่ๆและพบวา่ใน
บริเวณท่ีมีฝา้จะมีการแสดงออกของ stem cell factor รอบๆไฟโบรบลาส (fibroblast) ท่ีชัน้หนงัแท้ รวมถึง
การแสดงออกของ c-kit ในชัน้ basal layer ของเอพิเดอมิส (epidermis)(17) ซึง่จากการทดลองใน
ห้องปฏิบติัการพบวา่ stem cell factor มีผลเพิ่มจ านวนของเซลล์เมลาโนไซต์ รวมถึงจ านวนเดนไดรต์ ( 
dendrite) ของเซลล์ดงักลา่วด้วย 
  9. เซลล์ keratinocyte บริเวณท่ีเป็นฝา้ยงัมีการแสดงออกของ nerve growth factor recep-
tor (NGFR) และมีเส้นประสาทขนาดใหญ่ในชัน้ superficial dermis เม่ือเทียบกบับริเวณท่ีไม่มีรอยโรค(18) 
  10. สดุท้ายการเกิดฝา้ยงัอาจเก่ียวข้องกบัระบบของเส้นเลอืดใต้ผิวหนงั จากการศกึษาของ 
Kim et al ท่ีท าการตดัชิน้เนือ้บริเวณรอยโรคพบวา่มีการแสดงออกของ vascular endothelial growth fac-
tor ในเซลล์ keratinocyte มากกวา่ บริเวณข้างเคียงท่ีไม่มีรอยโรค รวมถึงเส้นเลอืดท่ีบริเวณฝา้ยงัมีขนาด
ใหญ่และปริมาณมากกวา่ผิวหนงัปกติ(19) 
 โดยสรุปแล้วสาเหตกุารเกิดฝา้เป็นกระบวนการท่ีซบัซ้อนท่ีเกิดจากการรวมตวักนัของปัจจยั
ภายในร่างกายเช่นฮอร์โมนและปัจจยัของสภาวะแวดล้อมตา่งๆท่ีสง่ผลให้เกิดฝา้ได้โดยท่ียงัไม่ทราบสาเหตุ
ของการเกิดโรคท่ีแท้จริง 
 1.3 อาการแสดงของพยาธิวิทยาของฝ้า 
 ฝา้จะมีลกัษณะเป็นจุดหรือแผน่ปืน้ (macule และ patch) วงสเีข้มกวา่ผิวปกติ เช่น สนี า้ตาลอ่อน
จนถึงสดี าเข้มท่ีบริเวณผิวสว่นอ่ืนหรือใบหน้า โดยเฉพาะบริเวณท่ีโดนแสงแดดบอ่ยๆ เช่น แก้ม จมกู 
หน้าผาก และคาง  รอยโรคจะเกิดขึน้อยา่งช้าๆมกัเร่ิมจากจุดสนี า้ตาลแล้วขยายขนาดเป็นผ่ืนหรือปืน้
ขอบเขตชดัเจนและอาจมีลกัษณะของขอบท่ีเป็นรอยหยกั (Geographic border) ได้ ผ่ืนไม่คนัไม่มีขยุและ
สว่นใหญ่พบทัง้ 2 ข้างของใบหน้า มีสว่นน้อยเทา่นัน้ท่ีเป็นเพียงข้างใดข้างหนึง่(1) ฝา้สามารถแบง่ได้จาก
รูปแบบการกระจายตวัของผ่ืน ออกเป็น 3 ชนิด ได้แก่ 
  1. Centrofacial pattern ซึง่เป็นรูปแบบของการเกิดฝา้ท่ีพบได้มากท่ีสดุ โดยผ่ืนจะอยูท่ี่
บริเวณ หน้าผาก, โหนกแก้ม, จมกู, ริมฝีปากบน และคาง 
  2. Malar pattern มีการกระจายตวัของผ่ืนท่ี โหนกแก้มและจมกู 
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  3. Mandibular pattern มีการกระจายตวัขอผ่ืนบริเวณ ramus ของ mandible  
 

 
 
ภาพประกอบ 1 แสดงการกระจายตวัของฝา้ A: แสดงการกระจายตวัของฝา้แบบ centrofacial pattern, B:       
       แสดงการกระจายตวัของฝา้แบบ malar pattern และ C : แสดงการกระจายตวัของฝา้แบบ 
       mandibular pattern ร่วมกบับริเวณ forehead 
 

 พยาธิวิทยาของฝา้จะเห็นวา่มีเม็ดสเีมลานินและเมลาโนโซม (melanosome) จ านวนมากขึน้และ
กระจายตวัอยูร่ะหวา่งเซลล์เคอราติโนไซต์ โดยมีปริมาณเมลาโนซ์เทา่เดิมหรือเพิ่มขึน้เพียงเลก็น้อย เรายงั
สามารถแบง่ชนิดของฝา้ตามความลกึของเม็ดสเีมลานิน(melanin)ท่ีสะสมใต้ผิวหนงั ออกเป็น 3 ชนิด โดย
ใช้ wood lamp ในการตรวจ(1) ได้แก ่

  1. Epidermal type มีเม็ดสเีมลานินท่ีชัน้หนงัก าพร้า กระจายตวัตัง้แตช่ัน้ basal layer จนถึง                       
stratum corneum เม่ือท าการสอ่งดดู้วย wood lamp แล้วจะเห็นพยาธิสภาพท่ีชดัขึน้ 

  2. Dermal type มีเม็ดสเีมลานินท่ีชัน้หนงัแท้ (dermis) ซึง่จะเห็น melanophage อยูร่อบ
หลอดเลอืดในบริเวณ superficial ถึง mid dermis และเม่ือท าการสอ่งด้วย wood lamp แล้วพยาธิสภาพ
จะจางลง 
  3. Mixed type เป็นฝา้ท่ีมีพยาธิสภาพของชนิดท่ี 1 และ 2 ร่วมกนั เม่ือท าการสอ่งด้วย wood 
lampจะเห็นวา่บางสว่นของผ่ืนชดัเจนขึน้และบางสว่นจะจางลง 
 

A B C 
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 1.4 การวินิจฉัยแยกโรค 
 ฝา้ต้องวินิจฉยัแยกโรคกบัโรคผิวหนงัท่ีมีลกัษณะสผิีวท่ีเข้มขึน้ (hypermelanosis disorder ) 
หลายโรคท่ีคล้ายฝา้ ได้แก่  

 Postinflammatory hyperpigmentation  

 Solar lentigene  

 Ephelides 

 Drug-induced pigmentation  

 Facial acanthosis nigricans 

 Frictional melanosis  

 Hori’s nevus  

 Nevus of Ota  
 การซกัประวติัอยา่งละเอียดและการตรวจร่างกายรวมถึงการใช้ wood lamp ช่วยในการตรวจ
รอยโรคจะท าให้ได้รับการวินิจฉยัท่ีแม่นย ายิ่งขึน้และท าให้วางแผนการรักษาได้ถกูต้องตอ่โรคนัน้ๆ 
 1.5 การประเมินความรุนแรงของฝ้า  
 มีการแบง่ความรุนแรงของฝา้ได้หลากหลายวิธีโดยวิธีท่ีได้รับความนิยมสงูในงานวิจยัตา่งๆได้แก่ 
Melasma Area and Severity Index (MASI score) เป็นการประเมินความรุนแรงของฝา้จาก 4 บริเวณ
ของใบหน้าได้แก่ หน้าผาก (forehead, F), โหนกแก้มด้านซ้ายและขวา (right and left malar, ML) และ
บริเวณคาง(chin, C) โดยคิดเป็นร้อยละ30, 30, 30 และ 10 ของพืน้ท่ีผิวหน้าตามล าดบัโดยแตล่ะ่บริเวณ
จะมีการประเมินฝา้ 3 ตวัแปร(20) ได้แก่ 

1.5.1 บริเวณท่ีถกูครอบคลมุด้วยฝา้ (A: Area of involvement) 
   0 = ไม่มีฝา้ปกคลมุบริเวณดงักลา่ว 
   1 = มีฝา้ปกคลมุบริเวณดงักลา่วน้อยกวา่ร้อยละ10 
   2 = มีฝา้ปกคลมุบริเวณดงักลา่วร้อยละ10 ถึง 29 
   3 = มีฝา้ปกคลมุบริเวณดงักลา่วร้อยละ30 ถึง 49 

5 = มีฝา้ปกคลมุบริเวณดงักลา่วร้อยละ 50 ถึง 69 
   5 = มีฝา้ปกคลมุบริเวณดงักลา่วร้อยละ70 ถึง 89 
   6 = มีฝา้ปกคลมุบริเวณดงักลา่วร้อยละ 90 ถึง 100 
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 1.5.2 ความเข้มของฝา้เม่ือเทียบกบัสผิีวปกติ (D: Darkness) 
  1 = สผิีวไม่ตา่งจากสผิีวปกติ 

2 = สผิีวตา่งจากสผิีวปกติเพียงเลก็น้อยแทบสงัเกตไม่เห็น (slightly) 
  3 = สผิีวตา่งจากสผิีวปกติเลก็น้อย (mild) 
  4 = สผิีวตา่งจากสผิิวปกติมาก (marked) 
  5= สผิีวตา่งจากสผิีวปกติมากท่ีสดุ (severe) 
  1.5.3 ความสม ่าเสมอของฝา้ (H: Homogeneity) 
   0 = มีความไม่สม ่าเสมอของสผิีวบริเวณฝา้เลก็น้อยจนแทบสงัเกตไม่เห็น (minimal) 
   1 = มีความไม่สม ่าเสมอของสผิีวบริเวณฝา้เลก็น้อย (slight) 
   2 = มีความไม่สม ่าเสมอของสผิีวบริเวณฝา้เปานกลาง (mild) 
   3 = มีความไม่สม ่าเสมอของสผิีวบริเวณฝา้มาก (marked) 
   4 = มีความไม่สม ่าเสมอของสผิีวบริเวณฝา้มากท่ีสดุ (maximum)  
 จากนัน้ค านวณคา่ MASI score ตามสตูรดงันี ้ 

0.3 (DF+HF) AF + 0.3 (DMR+HMR) AMR+0.3 (DML+HML) AML+0.1 (DC+HC) AC 
 โดยมีคา่ MASI score ต ่าสดุเทา่กบั 0 และมีคา่สงูสดุเทา่กบั 48  การใช้ MASI score มกัจ ากดั
อยูเ่ฉพาะงานวิจยั และไม่ได้ใช้ในการประเมินคนไข้ในชีวิตประจ าวนั อยา่งไรก็ตามแม้จะใช้เฉพาะใน
งานวิจยัเป็นสว่นใหญ่ แตจ่ะเห็นได้วา่การค านวณคา่ MASI score เป็นการค านวณท่ีคอ่นข้างยุง่ยากและ
ซบัซ้อน จึงมีการใช้ Modified MASI score ท่ีใช้สะดวกและซบัซ้อนน้อยกวา่ทัง้ยงัให้ผลการประเมินความ
รุนแรงของฝา้ได้ไม่แตกตา่งจาก MASI score(21) โดยมีสตูรการค านวณดงันี ้ 

0.3A(F)D(F) +0.3A(LM)D(LM)+0.3A(RM)D(RM)+0.1A(C)D(C) 
 คา่ modified MASI score มีคา่ระหวา่ง 0-24 และจะเห็นได้วา่การค านวณแบบ Modified MASI 
score นัน้ไม่มีการประเมินความสม ่าเสมอของฝา้ (Homogeneity) เหมือนใน MASI score ซึง่ท าให้ความ
ซบัซ้อนของการประเมินความรุนแรงของฝา้นัน้น้อยลงและสะดวกมากขึน้ อยา่งไรก็ตามทัง้ MASI score 
และ Modified MASI score นัน้ไม่มีตวัเลขหรือเกณฑ์ก าหนดท่ีบอกวา่ ความรุนแรงของฝา้เป็นแบบรุนแรง
น้อยหรือรุนแรงมาก แตเ่ป็นเพียงการประเมินท่ีชีว้ดัเพื่อติดตามอาการของผู้ ป่วยเทา่นัน้ 
 ส าหรับการประเมินความรุนแรงท่ีใช้ในทางปฏิบติัทัว่ไปมกัใช้วิธีการเทียบสขีองฝา้กบัพืน้สผิีว

ปกติท่ีอยูร่อบๆโดยท่ี ความรุนแรงระดบัน้อย จะมีสขีองฝา้ท่ีมีความเข้มตา่งจากผิวปกติเพียงเลก็น้อย , 
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ระดบัความรุนแรงปานกลาง จะมีสขีองฝา้ท่ีมีความเข้มตา่งจากผิวปกติระดบัปานกลาง, และระดบัความ

รุนแรงมาก จะมีสขีองฝา้ท่ีมีความเข้มตา่งจากผิวปกติมากอยา่งชดัเจน(22) ดงัตาราง 1 และภาพประกอบ2   

 
ตาราง 1   แสดงการประเมินความรุนแรงของฝา้โดยใช้การเปรียบเทียบระหวา่งความเข้มของสฝีา้และส ี  
      ผิวปกติข้างเคียง(23) 
 

None 0 Melasma lesion approximately equivalent to surrounding normal skin 
or with minimal residual hyperpigmentation 

Mild 1 Slightly darker than the surrounding normal skin 
Moderate 2 Moderately  darker than the surrounding normal skin 

Severe 3 Markedly darker than the surrounding normal skin 

 

 
 
ภาพประกอบ 2  แสดงความรุนแรงของฝา้เม่ือเปรียบเทียบสขีองฝา้กบัสผิีวปกติ a) ฝา้ระดบัความรุนแรง 
       น้อย (mild), b) ฝา้ระดบัความรุนแรงปานกลาง (moderate), และ c) ฝา้ระดบัความรุนแรงมาก 
       (severe) (6) 
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 1.6 คุณภาพชีวิตของผู้ป่วย  
 ฝา้เป็นโรคท่ีมีผลกระทบตอ่สภาวะจิตใจและชีวิตประจ าวนัของผู้ ป่วยเน่ืองจากรอยโรคเป็นผ่ืนสี
คล า้ท่ีบริเวณใบหน้า , ยากตอ่การรักษา และมกักลบัมาเป็นซ า้ได้บอ่ย สง่ผลตอ่จิตใจรวมทัง้การด าเนิน
ชีวิตของผู้ ป่วยจากการศกึษาของ Ali R et al (2013)(24) พบวา่ คณุภาพชีวิตของผู้ ป่วยมีความสมัพนัธ์
โดยตรงกบัความรุนแรงของโรค รวมทัง้อายขุองผู้ ป่วย นัน่คือผู้ ป่วยท่ีมีความรุนแรงของโรคมากจะสง่ผลตอ่
สภาวะจิตใจของผู้ ป่วยมากขึน้และ ผู้ ป่วยท่ีอายนุ้อยโดยเฉพาะในช่วงอายรุะหวา่ง 20-30 ปี จะมีความ
กงัวลและสง่ผลตอ่สภาวะจิตใจมากกวา่กลุม่ผู้ ป่วยท่ีอายมุากกวา่ 45 ปี ขึน้ไป โดยรอยโรคท าให้ผู้ ป่วยมี
ความอบัอายตอ่ใบหน้าของตนเอง, สญูเสยีความมัน่ใจ และมีผลตอ่ความสมัพนัธ์ระหวา่งตวัผู้ ป่วยเองและ
คนรอบข้างรวมทัง้มีผลตอ่การเข้าสงัคมและพบปะผู้คนด้วย 

 การประเมินคณุภาพชีวิตของผู้ ป่วยโรคฝา้นัน้มักใช้แบบสอบถาม Melasma Quality of  Life 
(MelasQOL) ซึง่เป็นแบบสอบถามจ าเพาะส าหรับฝา้ ถกูดดัแปลงมาจากแบบประเมินคณุภาพชีวิต 
SKINDEX-16 และ แบบประเมินสผิีว ซึง่แบบประเมินดงักลา่วถกูปรับปรุงและเน้นปัญหาท่ีพบโดยตรงกบั
ผู้ ป่วยฝา้ ได้แก่ ค าถามด้านกระทบในด้านการเข้าสงัคม, ความคิดสร้างสรรค์, ความสขุ และ สถานภาพ
ทางอารมณ์ ผลการศกึษาท่ีผา่นมาพบวา่แบบประเมิน Melas QOL สอดคล้องกนักบัแบบสอบถาม 
SKINDEX-16 และ Dermatology Life Quality Index (DLQI)(1) แตมี่ความจ าเพาะมากกวา่ ท าให้ Melas 
QOL เป็นแบบประเมินคณุภาพชีวิตท่ีมีความจ าเพาะ, เป็นท่ียอมรับและใช้กนัแพร่หลายมากอีกทัง้ยงัได้ถกู
แปลเป็นหลายภาษาได้แก่ ภาษาฝร่ังเศส โปรตเุกส สเปน ตรุกี และ บราซิล(25) อยา่งไรก็ตาม MelasQOL 
ยงัไม่มีการแปลเป็นฉบบัภาษาไทย การประเมินคณุภาพชีวิตของผู้ ป่วยโรคฝา้ในประเทศไทยจึงยงัคงใช้
แบบประเมินคณุภาพชีวิตด้วยแบบสอบถาม DLQI อยู่(26) 
 
2. การรักษาฝ้า 
 การรักษาฝา้มีหลายวิธีการ โดยหลกัการแล้วจะแนะน าให้ผู้ ป่วยหลกีเลีย่งแสงแดดและยวูี,  
หลกีเลีย่งสิง่กระตุ้นท่ีท าให้มีการสร้างเม็ดสเีมลานินเพิ่มมากขึน้หรือท าให้สีผิวเข้มขึน้และเกิดฝา้ ดงัปัจจยั
ท่ีกลา่วไปแล้วข้างต้น นอกจากนีย้งัมีการ ใช้ยาทาเพื่อท าให้สผิีวและฝา้จางลง เช่น สารกลุม่ topical 
bleaching, depigmented agents(5), การใช้กรดอ่อนเพื่อให้มีการลอกชัน้ผิวบริเวณเอพพิเดอร์มิส (chem-
ical peeling)  และปัจจบุนัมีการใช้เทคโนโลยีแสงความเข้มสงูและเลเซอร์ชนิดตา่งๆ ในการรักษาฝา้และ
โรคความผิดปกติของสีผิวด้วย  
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 มีทางเลอืกในการรักษาฝา้มากมายดงัท่ีกลา่วไปแล้วข้างต้น แต่พบวา่การรักษาฝา้ด้วยวิธีใดวิธี
หนึง่หรือยาเพียงชนิดใดชนิดหนึง่เพียงอยา่งเดียว (mono/single therapy) นัน้ ไม่ได้ท าให้ผลลพัธ์ของการ
รักษาดีเทา่กบัการใช้วีธีการรักษาหลายๆอยา่งร่วมกนั (combination therapy)(5) ซึง่มีทางเลอืกตา่งๆดงัจะ
กลา่วตอ่ไป  
 2.1 ยาทากันแดดและการปกปิดฝ้าด้วยเคร่ืองส าอาง  
 รังสอีลัตร้าไวโอเลท (ultraviolet light) และแสงท่ีมองเห็นได้ (visible light)(27)  สามารถกระตุ้น
การสร้างของเม็ดสเีมลานินได้ การใช้ sunscreen แบบครอบคลมุกว้าง (broad spectrum) อยา่ง
สม ่าเสมอสามารถปอ้งกนัการเกิดฝา้และเป็นตวัช่วยท าให้ประสทิธิภาพของยาทารักษาฝา้ดีขึน้ด้วย โดย
จากการศกึษาของ Lekhdar et al(23)  ในปี 2007 ท าการศกึษาในผู้หญิงชาวโมร๊อคโคจ านวน 200 คนท่ี
ตัง้ครรภ์ไม่เกิน 3 เดือน และให้ใช้ sunscreen SPF 50 ทาทกุ 2 ชัว่โมงในช่วงกลางวนัเป็นระยะเวลา 12 
เดือน ผลการวิจยัพบวา่มีเพียงร้อยละ 2.7 ของผู้ เข้าร่วมวิจยัท่ีเป็นฝา้ ในขณะท่ีอุบติัการณ์ของหญิง
ตัง้ครรภ์ท่ีเป็นฝา้ในประชากรเดียวกนันัน้สงูถึงร้อยละ 53  นอกจากนี ้ยงัพบวา่อาสาสมคัรท่ีมีฝา้อยูก่่อน
แล้ว 12 คน มีรอยโรคท่ีจางลงถึง 8 คนหลงัจากเข้าร่วมงานวิจยัด้วย นอกจากนีย้งัมีรายงานของ Vazquez 
M. et al(28) พบวา่ broad spectrum sunscreen ช่วยเพิ่มประสทิธิภาพการท างานของ hydroquinone 
โดยพบวา่ในกลุม่ผู้ ป่วยท่ีได้ Hydroquinone ร่วมกบัการทา broad spectrum sunscreen มีฝา้ดีขึน้ร้อย
ละ 96.2 ในขณะท่ีกลุม่ท่ีได้เฉพาะ Hydroquinone เพียงอยา่งเดียวมีฝา้ดีขึน้เป็นร้อยละ 80.7  จากข้อมลู
จนถึงปัจจบุนัจึงแนะน าให้มีการใช้ broad spectrum sunscreen ท่ีสามารถปอ้งกนัทัง้ UVA และ UVB 
โดยมี SPF อยา่งน้อย 30 ร่วมกบัสว่นผสมของ physical block เช่น titanium หรือ zinc oxide(5) ทาใน
ปริมาณ 2 mg/cm2 (8) ทัว่ไปหน้า  
 2.2 ยาทารักษาฝ้า  
 เน่ืองจากฝา้เป็นโรคท่ีมีความผิดปกติของเม็ดส ียาทาสว่นใหญ่ในการรักษาจึงเน้นไปท่ีการยบัยัง้
เอนไซม์ (enzyme) ท่ีเก่ียวข้องกบักระบวนการสร้างเม็ดสท่ีีผิวหนงั โดยเฉพาะเอนไซม์ไทโรซิเนส (tyrosi-
nase enzyme) ซึง่มีหน้าท่ีเปลีย่น L-tyrosinase เป็น L-3,4-dihydroxyphenylalanine (L-DOPA) ถกูใช้
เป็นเอนไซม์เปา้หมายในการยบัยัง้การสร้างเม็ดสเีมลานิน นอกจากนีย้งัมีสารท่ีใช้แยง่จบักบัธาตทุองแดง
ซึง่ถือเป็น co-factor ส าคญัส าหรับการท างานของ L-DOPA ด้วย 
  2.2.1 ยาไฮโดรควิโนน (Hydroquinone) เป็นยาท่ีได้รับความนิยมสงูสดุในการรักษาฝา้ 
รวมถึงมีงานวิจยัออกมามากมาย โดย 4% Hydroquinone เป็นขนาดความเข้มข้นท่ีได้รับความนิยมมาก
ท่ีสดุ(29) hydroquinone ท างานโดยการยบัยัง้เอนไซม์ tyrosinase โดยการจบักบัเอนไซม์โดยตรงหรือจบักบั
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โมเลกลุของทองแดงท่ี enzyme’s active site ท าให้รบกวนการสร้าง  และเพิ่มการท าลาย melanosome 
ได้(30) จากงานวิจยัของ Spencer(31) ท าการศกึษาการใช้ hydroquinone กบั- กระแดด (solar lentigene) 
ท่ีบริเวณหลงัมือและ พบวา่ hydroquinone จะท างานได้ประสทิธิภาพดีแปรผนัตรงกนักบัเปอร์เซ็นความ
เข้มข้นของยาที่ใช้ และจะเห็นผลลพัธ์ของยาสงูท่ีสดุหลงัจากใช้ยาท่ีระยะเวลา 2 เดือนแตพ่บวา่หลงัจาก
หยดุใช้ยา รอยโรคจะกลบัมาใหม่ นอกจากนีผู้้ ป่วยยงัมีการอกัเสบระคายเคืองของผิวหนงับริเวณท่ีทายา
โดยเฉพาะ 2 สปัดาห์แรกหลงัจากการใช้ยา(31) ซึง่จากการศกึษาตอ่มาพบวา่มีผู้ ป่วยท่ีทา hydroquinone 
แล้วเกิดเป็นผ่ืนแพ้ระคายเคือง (irritant contact dermatitis) มากถึงร้อยละ 25(32) 
 ประสทิธิภาพของการรักษาฝา้ด้วย 4% hydroquinone เม่ือเปรียบเทียบกบัยาหลอกแล้วพบวา่มี
ประสทิธิภาพในการรักษาให้รอยโรคหายได้ร้อยละ 38 ในขณะท่ีกลุม่ท่ีใช้ยาหลอกมีเพียงร้อยละ8 เทา่นัน้
(33) และเม่ือใช้ hydroquinone ร่วมกบัครีมกนัแดด พบวา่มีประสทิธิภาพการรักษาฝา้เพิ่มขึน้สง่ผลให้ผู้ ป่วย
มีรอยโรคท่ีจางลง ถึงร้อยละ 89.5(34) อยา่งไรก็ตาม การใช้ hydroquinone ความเข้มข้นสงูโดยเฉพาะท่ี
ความเข้มข้นสงูถึง 8%(5) หรือการใช้ยาเป็นระยะเวลาติดตอ่กนันานเกิน 6 เดือน(8) จะเพิ่มโอกาสการสะสม
ของสาร hydroquinone ใต้ผิวหนงัท าให้สผิีวเปลีย่นแปลงกลายเป็นสเีทาฟา้ เรียกภาวะนีว้า่ exogenous 
ochronosis ซึง่ยากตอ่การรักษา จากผลข้างเคียงดงักลา่วท าให้ hydroquinone  ท่ีมีความเข้มข้นสงูกวา่ 
2% ในบางประเทศถกูจ ากดัการใช้อยูเ่ฉพาะภายใต้วิจารณญาณจากแพทย์ผิวหนงัเทา่นัน้(5) นอกจากนี ้
ผลข้างเคียงจาก hydroquinone ยงัมี การเกิด-สีผิวไม่สม ่าเสมอกนั ภาวะสผิีวดา่งขาวบริเวณท่ีทาอีกด้วย 
  2.2.2 ยาเรตินอยด์ (Retinoid) เป็นยาทารักษาฝา้อีกตวัท่ีให้ผลการรักษาท่ีดีโดยมีกลไกการ
ท างาน เก่ียวข้องกบัการกระตุ้น turnover rate ของเซลล์ keratinocyte กระตุ้นการผลดัผิว, ลดการ
กระจายของ melanosome ไปยงั keratinocyte, และช่วยเพิ่มการดดูซมึของยาตวัอ่ืนๆท่ีใช้ในการรักษาฝา้
(35) อยา่งไรก็ตามผู้ ป่วยมกัมีผ่ืนระคายเคืองจากการทายาโดยมีรายงานสงูถึงร้อยละ 88(36) และต้องอาศยั
เวลานานกวา่ 24 สปัดาห์ ถึงจะเห็นผลการรักษา โดยลกัษณะชิน้เนือ้หลงัการทายา retinoid พบวา่ จ านวน
เม็ดสใีนชัน้ epidermis นัน้ลดลงหลงัจากทายาแต ่ไม่มีผลกระทบตอ่เม็ดสใีนชัน้ dermis(36)   
 ในปัจจุบนัมีการพฒันาสารสงัเคราะห์ของ retinoid ช่ือวา่ Adapalene ซึง่ให้ประสทิธิภาพในการ
รักษาฝา้ไม่แตกตา่งจาก 0.05% retinoin แตพ่บวา่ในกลุม่ผู้ ป่วยท่ีใช้ adapalene มีรายงานการเกิดผ่ืน
ระคายเคืองท่ีน้อยกวา่กลุม่ท่ีใช้ retinoid(35) 
  2.2.3 ยาทาแบบรวม (Combination therapy) ยาทาแบบรวมท่ีได้รับการพฒันาเป็นสตูร
แรกในการรักษาฝา้ได้แก่ Kligman-Willis formular(37) ซึง่ประกอบไปด้วย 5% hydroquinone , 0.1% tret-
inoin, และ 0.1% dexamethasone โดยยาสตูร Kligman นีจ้ะท าให้เห็นผลการรักษาในอาทิตย์ท่ี 3 
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อาทิตย์เม่ือทายาวนัละ 2 ครัง้ เป็นระยะเวลาติดตอ่กนั โดยเช่ือวา่กลไกในการท างานของยาสตูรนีคื้อการท่ี 
tretinoin เป็นตวัปอ้งกนัการ oxidized ของ hydroquinone และช่วยให้ hydroquinone ซมึเข้าสูผิ่วหนงัได้
ดีขึน้ ในขณะท่ี steroid จะช่วยลดการระคายเคืองของทัง้ hydroquinone และ retinoid อีกทัง้ยงัช่วยลด
การเผาพลาญระดบัเซลล์ (cellular metabolism) ซึง่ไปยบัยัง้การสร้างเม็ดสเีมลานินได้(7) ในปัจจุบนัสตูร
ยาท่ีได้รับความนิยมในการรักษาและเป็นสตูรยาท่ีได้รับการวิจยัมากท่ีสดุ(5) ได้แก่ 4% hydroquinone, 
0.05% tretinoin, และ 0.01% fluocinolone acetonide ใช้ 1 ครัง้ก่อนนอนเทา่นัน้โดยมีการท าวิจยั
เปรียบเทียบประสทิธิภาพของการรักษาฝา้ระหวา่งการใช้ยาทัง้ 3 ตวั (triple combination cream) รวมกนั 
กบัการรวมตวัของยา 2 ชนิด (dual combination cream) ได้แก่ hydroquinone รวมกบั tretinoin, หรือ 
hydroquinone รวมกบั fluocinolone ,หรือ  tretinoin รวมกบั fluocinolone พบวา่เม่ือเวลาผา่นไป 8 
สปัดาห์ กลุม่ท่ีได้ triple combination cream มีการหายของฝา้เป็นร้อยละ 26.1 ในขณะท่ีกลุม่ท่ีได้รับการ
รักษาแบบ dual combination therapy มีการหายของฝา้เป็นร้อยละ 9.5, 1.9, และ  2.5 ตามล าดบัเทา่นัน้
(38)  
 กลา่วโดยสรุปคือการใช้ triple combination therapy นัน้ให้ผลการรักษาฝา้ท่ีดีกวา่การใช้ mon-
otherapy หรือ dual therapy และแม้วา่จะมีผลข้างเคียงจากการทา triple combination therapy ได้มาก 
เช่น อาการแดง, ผิวลอก, อาการปวดแสบหรือร้อน, ความแห้ง, หรืออาการคนัท่ีเกิดขึน้ แตก็่เป็น
ผลข้างเคียงท่ีมีความรุนแรงน้อยเป็นสว่นใหญ่(38) 
  2.2.4 ยาทารักษาฝ้าชนิดอื่นๆ 
   2.2.4.1 Azelaic acid เป็นสารสกดัจากเชือ้รา Pityrosporum ovale ซึง่มีกลไกการ
ท างานในการยบัยัง้เอนไซม์ไทโรซิเนสแบบแขง่ขนัชนิดผนักลบัได้ (weak reversible competitive inhibi-
tor of tyrosinase) นอกจากนีย้งัมีผลท่ีเป็นพิษ (cytotoxic) และต้านการยบัยัง้การแบง่ตวั (anti-
proliferative) ของเซลล์เม็ดสเีมลาโนไซต์(39) และเป็นสารต้านอนมุลูอิสระท าให้ผิวขาวขึน้ได้ โดยมี
ผลข้างเคียงจากการใช้ยาเลก็น้อยได้แก่ อาการคนั แดงเลก็น้อย มีขยุ และความรู้สกึร้อนผา่วท่ีผิวหนงั และ 
มีการศกึษาถึงประสทิธิภาพของ 20% Azelaic acid ในการรักษาฝา้เปรียบเทียบกบั Hydroquinoneพบวา่ 
20% Azelaic acid  มีประสทิธิภาพการรักษาฝา้ไม่ตา่งกนักบั 4% hydroquinone ในการศกึษาใน
ระยะเวลา 24 สปัดาห์(40) และให้ผลดีกวา่ 2% Hydroquinone ในการศกึษา 6 เดือน(41) 
   2.2.4.2 Kojic acid เป็นสารสกดัจากเชือ้รา Aspergilline oryzae และ Pennicilium 
spp. ซึง่มีกลไกการท างานยบัยัง้เอนไซม์ไทโรซิเนสโดยไปจบักบัทองแดงในต าแหนง่ enzyme’s active site 
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สง่ผลท าให้ผิวขาวขึน้ได้ สาร Kojic acid มีขายทัว่ไปในรูปแบบ 2% Kojic acid แตพ่บมีรายงานผ่ืนแพ้
สมัผสัและการระคายเคืองอยูด้่วย(42) 
   2.2.4.3 Ascorbic acid หรือทราบในอีกช่ือคือวติามินซี (vitamin C) มีกลไกการ
ท างานโดยไปจบักบัทองแดงในต าแหนง่การท างานของเอนไซม์ไทโรซิเนส (enzyme’s active site) และ
ยบัยัง้ dihydrochinindol-2-carboxyl acid oxidation มีผลท าให้เกิดสาร reduced dopaquinone  ท าให้
ผิวขาวขึน้ และมีความระคายเคืองน้อยกวา่ hydroquinone อยา่งไรก็ตาม Ascorbic acid นีจ้ะถกู            
oxidized อยา่งรวดเร็วท าให้เป็นสารท่ีมีความไมค่งตวัสงู จึงมกัถกูใช้ร่วมกบัสารอ่ืนๆท่ีมีความคงตวั
มากกวา่(42) 
   2.2.4.4 Arbutin /deoxyarbutin เป็นอนพุนัธ์หนึ่งของ hydroquinone ซึง่สกดัมาจาก 
Uva ursi folium หรือ พืชในกลุม่เบอรร่ี ได้แก่ สว่นใบของบลเูบอร่ี และ เครนเบอร่ี มีกลไกยบัยัง้เอนไซม์ไท
โรซิเนส และยบัยัง้การเจริญเติบโตของเมลาโนโซม (melanosome) ท าให้มีผิวขาวขึน้ได้โดย deoxyar-
butin จะเป็นสารท่ีมีประสทิธิภาพในการท างานสงูกวา่ arbutin(42) 
   2.2.4.5 Licorice extract มีคณุสมบติัยบัยัง้เอนไซม์ไทโรซิเนส และต้านการอกัเสบ มี
การศกึษาพบวา่ licorice extract ให้ผลการรักษาได้ดีในผู้ ป่วยท่ีเป็นฝา้ชนิดตืน้(43) 
   2.2.4.6 Soy สารสกดัจากถัว่เหลอืงมีคณุสมบติัยบัยัง้กระบวนการถ่ายโอนเม็ดสเีมลา
นิน (melanosome transfer)  โดยปอ้งกนัเซลล์เคอราติโนไซต์ (keratinocyte) จบักินเม็ดสเีมลานิน(44)  
 2.3 การรักษาฝ้าด้วยการใช้สารเคมีลอกผิว (chemical peels) 
 สารเคมีหลายชนิดถกูน ามาใช้เพื่อเป็นการลอกผิวชัน้บนและก าจดัเม็ดสเีมลานินสว่นเกินออกไป
พร้อมกนัสารตา่งๆท่ีนิยมใช้ในปัจจุบนัได้แก่ glycolic acid, salicylic acid, 1% tretinoin, Jesser solu-
tion  (สว่นประกอบของ salicylic acid, lactic acid, resorcinol, และ ethanol), และ 10% ถึง 50% tri-
chloroacetic acid (TCA)(5) จากการศกึษาพบวา่การใช้ chemical peel ให้ผลการรักษาฝา้ระยะสัน้ได้ดี 
แตก็่อาจท าให้เกิดการระคายเคือง ซึง่จะน าไปสู ่post inflammatory hyperpigmentation ได้เช่นกนั ซึง่มกั
พบในผู้ ป่วยท่ีมีผิวสคีล า้ ดงันัน้การรักษาฝา้ด้วย chemical peel จึงต้องพิจารณาอยา่งระมดัระวงั และใช้
ควบคูไ่ปกบัยาทาฟอกสผิีวอ่ืนๆดงัท่ีกลา่วข้างต้น(5) 

2.4 การรักษาฝ้าด้วยแสงความเข้มสูงและเลเซอร์ (Light and Laser therapies)  
 การรักษาฝา้ด้วยแสงความเข้มสงูและเลเซอร์ มีหลกัการคือ  
  - เม็ดสเีมลานินสามารถดดูซบัพลงังานแสงหลายช่วงคลืน่ความถ่ี (spectrum)  
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  - เมลาโนโซม (melanosome) มี thermal relaxing time ท่ีสัน้เป็นระยะเวลาประมาณ
ระหวา่ง 50 ถึง 500 นาโนวินาที  
  - แสงท่ีมีความยาวคลืน่สงูจะสามารถทะลผุา่นชัน้ผิวหนงัได้ลกึและไปท าลายเม็ดสเีมลานินท่ี
ชัน้หนงัแท้ได้  
 จากหลกัการข้างต้นแสดงให้เห็นวา่ล าแสงสามารถท าลายเนือ้เยื่อข้างเคียงและท าให้เกิดการ
อกัเสบ (inflammation) ของผิวหนงั ซึง่อาจน าไปสูส่ผิีวท่ีเข้มขึน้หลงัจากเกิดกระบวนการอกัเสบของผิว
ดงักลา่วตามมาได้ (post-inflammatory hyperpigmentation , PIH) ซึง่ยากตอ่การรักษา ใช้ระยะเวลา
นาน และอาจเกิดภายหลงัการรักษาด้วยเลเซอร์เป็นระยะเวลานานได้ (delayed onset) ดงันัน้ในการรักษา
ฝา้ด้วยแสงความเข้มสงูและเลเซอร์จึงจ ากดัการใช้ในผู้ ป่วยท่ีรักษาด้วยวิธีอ่ืนทัว่ไปได้แก่ first line therapy 
แล้วไม่ดีขึน้หรือเป็นฝา้ท่ีมีความรุนแรงระดบัปานกลางขึน้ไป อีกทัง้ยงัต้องใช้ความระมดัระวงัในการรักษา
ด้วยวิธีนีเ้ป็นพิเศษในผู้ ป่วยท่ีมีความเข้มของสผิีวสงูโดยเฉพาะใน Fitzpatrick skin type 4-6(5)   
  2.4.1 เลเซอร์ Q-switched 
 เป็นเลเซอร์ชนิดแรกๆท่ีใช้ในการรักษาสีผิวท่ีผิดปกติ มีการศกึษาประสทิธิภาพในการรักษาฝา้
ของ Q-switched พบวา่ Q-switched ไม่ได้ท าให้ฝา้จางลงแตใ่นทางกลบักนัในผู้ ป่วยบางรายกลบัท าให้ฝา้
มีสเีข้มขึน้ด้วย(45) ผลตดัชิน้เนือ้ก่อนและหลงัจากการรักษาด้วย Q-switch ยงัพบด้วยวา่ หลงัท า laser 
ทนัที เม็ดสเีมลานินจะออกจากเซลล์และในระยะเวลาหลายเดือนตอ่มาพบวา่เม็ดสเีมลานินท่ีชัน้ epider-
mis กลบัมาเทา่เดิมก่อนการรักษาและมีเมลานินท่ีถกูจบักินด้วยเม็ดเลอืดขาวเพิ่มขึน้ในชัน้ dermis(46) จาก
ข้อมลูดงักลา่วท าให้การใช้ Q-switched จึงไม่เป็นท่ีแนะน าในการรักษาฝา้ 
  2.4.2 Erbium: yttrium-aluminum-garnet 
 หรือท่ีเรียกวา่ Erbium:YAG laser เป็นเลเซอร์ปรับสภาพผิวชนิดมีแผล (ablative resurfacing)  
ท่ีปลอ่ยความยาวคลืน่ท่ี 2,940 นาโนเมตร โดยมีน า้เป็นเปา้หมายของเลเซอร์ (target chromophore) มี
การศกึษาของประสทิธิภาพของ erbium:YAG laser ในการรักษาฝา้ในผู้ ป่วย Fitzpatrick skin type 2-5 ท่ี
เป็นฝา้ชนิดยากตอ่การรักษา (refractory melasma)  และใช้ MASI score ในการประเมินผล พบวา่ผู้ ป่วย
มีฝา้ท่ีจางลงทนัทีหลงัการรักษาแต่ในระยะเวลาการติดตาม 3-6 สปัดาห์กลบัพบวา่ผู้ ป่วยทกุคนมีภาวะ 
PIH  ทกุราย(47) 
 2.4.3 Carbon dioxide and Q-switched alexandrite 
 Pulse CO2 laser มีน า้เป็นเปา้หมายการท าลายและมีความสามารถก าจดัเม็ดสท่ีีชัน้ epidermis 
ได้ สว่น Q-switched alexandrite laser ปลอ่ยพลงังานคลื่นความถ่ี 755 นาโนเมตร ซึง่เป็นความยาวคลืน่
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ท่ียาวกวา่  Q-switched laser ทัว่ไปและมีความสามารถในการก าจดัเม็ดสท่ีีชัน้หนงัแท้ได้ ในทางทฤษฎี
เช่ือวา่การรักษาฝา้ด้วยเลเซอร์ทัง้ 2 ชนิดนีร่้วมกนันา่จะให้ผลการรักษาท่ีดี แตมี่การศกึษาในประเทศไทย 
(48)โดยศกึษาแบบ split-face ใช้ Q-switched alexandrite อยา่งเดียวหรือใช้ร่วมกบั ultrapulse CO2 laser 
ในผู้ ป่วย Fitzpatrick skin type 2-4  ท่ีเป็นฝา้แบบรักษายาก (refractory melasma)  พบวา่ทัง้ 2 กลุม่
ทดลองมีผลการรักษาท่ีไม่แตกตา่งกันและพบวา่ในผู้ ป่วยท่ีมี skin type 4-5 จะมี PIH เกิดขึน้ในสปัดาห์ท่ี 
2-4 และใช้เวลากวา่ 3 เดือนกวา่ท่ี PIH จะหายไป และยงัมีรายงานการเกิดรอยดา่งขาว (transient hy-
popigmentation ) ซึง่ใช้ระยะเวลากวา่ 6 เดือนกวา่ท่ีสผิีวจะกลบัมาเป็นปกติ จากการศกึษาดงักลา่วจึง
กลา่วได้วา่ laser ทัง้สองชนิดนีท้ าให้เกิดความเสีย่งตอ่สผิีวไม่สม ่าเสมอหลงัการรักษาได้ (postoperative 
dyspigmentation) 
  2.4.4 Fractional resurfacing  
 มีการศกึษาถึงประสทิธิภาพ ของ non ablative fractional laser (Fraxel) ซึง่มีความยาวคลืน่ 
1,550 นาโนเมตรและมีน า้เป็นเปา้หมายการท าลายของเลเซอร์(49) ในผู้ ป่วยฝา้ 10 คนท่ีมี Fitzpatrick skin 
type 3-5 โดยท าเลเซอร์ 4-6 ครัง้หา่งกนัครัง้ละ่ 1-2 สปัดาห์ ผลการวิจยัพบวา่ผู้ ป่วย ร้อยละ 60 มีการ
ตอบสนองตอ่การรักษาท่ีดีโดยสามารถท าให้ฝา้จางลงได้ร้อยละ 75 -100 ในขณะท่ีพบวา่มีผู้ ป่วยเพียง 1 
คนท่ีเป็น PIH หลงัการรักษา ท าให้ fractional resurfacing laser เป็นเลเซอร์อีกชนิดหนึง่ท่ีนา่จบัตามอง
ส าหรับการรักษาฝา้และเป็นเลเซอร์เพียงชนิดเดียวท่ีได้รับการรับรองในการรักษาฝา้จากองค์กรอาหารและ
ยาในประเทศสหรัฐอเมริกา (FDA) อยา่งไรก็ตามในปัจจุบนัยงัมีข้อโต้แย้งถึงประสทิธิภาพของเลเซอร์ชนิด
นีใ้นการรักษาฝา้อยู่(50) 
  2.4.5 Intense pulse light (IPL) 
 แสงความเข้มข้นสงูหรือ IPL นีเ้ป็นแสงท่ีไม่ได้มีต้นก าเนิดจากเลเซอร์ ให้แสงท่ีมีความยาวคลืน่
ระหวา่ง 515-1200 นาโนเมตร  มีการศกึษาในผู้ ป่วยชาวเอเชีย(51) ท่ีเป็นฝา้ชนิดผสมท่ีไม่ตอบสนองตอ่การ
รักษาด้วยยาทาและสารเคมีลอกผิว ให้ใช้ IPLทกุ 3 สปัดาห์ โดยท าทัง้หมด 4 ครัง้พบวา่ IPL สามารถท าให้
สขีองฝา้จางลงได้โดยจะลดฝา้ชนิดตืน้ได้ดี ผลข้างเคียงของการใช้ IPL ได้แก่ อาการบวมแดงชัว่คราว, การ
ตกสะเก็ดท่ีใบหน้าซึง่ใช้เวลาประมาณ 1-2 สปัดาห์กวา่จะหายเป็นปกติ อีกทัง้ยงัพบ PIH ร่วมด้วยได้บอ่ย  
 กลา่วโดยสรุปคือปัจจุบนัยงัไม่มีเลเซอร์ใดท่ีให้ผลการรักษาฝา้ได้ดีท่ีสดุและถาวร  มีเพียง frac-
tional resurfacing laser ได้แก่ erbium-doped fiber laser 1,550 นาโนเมตร ท่ีดมีูความหวงัท่ีสดุในการ
รักษาฝา้ ท่ีจะท าให้เกิดผลข้างเคียงน้อย อยา่งไรก็ตามยงัมีรายงานการวิจยับางฉบบัท่ีโต้แย้งถึง
ประสทิธิภาพในการรักษาฝา้ด้วยเลเซอร์ชนิดนีอ้ยู่ 
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3. Fractional non-ablative thulium fiber laser 
 ในปัจจุบนัมีความสนใจในเร่ืองปัญหาของผิวหนงัท่ีมีอาการแสดงของการท าลายจากแสงแดด 
(photo aging) มากขึน้เน่ืองจากประชากรสงูอายนุัน้เพิ่มขึน้เร่ือยๆ ซึง่การรักษาท่ีเป็นมาตรฐานได้แก่การ
ใช้เลเซอร์ปรับสภาพผิวแบบมีแผล (ablative resurfacing) ได้แก่ carbon dioxide (CO2 , 10,600 นาโน
เมตร) หรือ erbium-doped yttrium aluminium garnet (Er:YAG, 2,970 นาโนเมตร) แตก่ารลอกผิวชัน้
หนงัก าพร้า (epidermis) ออกทัง้ใบหน้านัน้จะเพิ่มความเสีย่งในการติดเชือ้, การเกิดแผลเป็น, และสผิีวท่ี
เข้มขึน้หลงัการอกัเสบ (post inflammatory hyperpigmentation , PIH) ท าให้เกิดข้อจ ากดัในการใช้
เลเซอร์ดงักลา่วเน่ืองจากต้องใช้ระยะเวลาในการดแูลรักษาผิวหลงัท าเลเซอร์เป็นเวลานานหลายสปัดาห์ 
(52) และเน่ืองจากมีโอกาสเกิด PIH ได้งา่ย จึงจ ากดัการใช้อยูใ่นผู้ ป่วยท่ีมี Fitzpatrick skin type น้อย เช่น 
type 1 หรือ 2  เทา่นัน้(53) ท าให้มีการพฒันาเลเซอร์ตวัอ่ืนๆขึน้มาทดแทนเพื่อลดผลข้างเคียงดงักลา่ว จึงมี
การพฒันา non-ablative resurfacing ขึน้มา ได้แก่ เลเซอร์ท่ีมีความยาวคลืน่ ใกล้ตอ่แสงอินฟาเรดช่วง
ความยาวคลืน่ 1,320, 1450, และ 1540 นาโนเมตร, คลืน่วิทยุความถ่ีสงู (radio frequency) , pulse dye 
ชนิดความยาวคลืน่ 595 นาโนเมตร ท่ีมีฮีโมโกลนิเป็นตวัดดูแสง,  Nd-YAG (ความยาวคลืน่ 1,064 นาโน
เมตร), การใช้อลัตร้าซาวน์จ าเพาะ (focused ultrasonography) เป็นต้น ซึง่เป็นเลเซอร์ท่ีมีเปา้หมายท่ี
บริเวณชัน้หนงัแท้ และรักษาชัน้หนงัก าพร้าเอาไว้ ความร้อนท่ีชัน้หนังแท้นัน้มากเพียงพอท่ีจะท าลาย
โปรตีนและกระตุ้นการสร้างคอลลาเจนในชัน้หนงัแท้ได้ โดยท่ีไม่ท าอนัตรายตอ่หนงัก าพร้า ท าให้ผล
ข้างเคียงจากเลเซอร์น้อยกวา่ ablative resurfacing(10) อยา่งไรก็ตามผลการรักษานัน้ด้อยกวา่ ablative 
resurfacing มาก(52) ท าให้ตอ่มามีการพฒันาเลเซอร์เป็น Fractional photothermolysis 
 Fractional photothermolysis เป็นแนวทางใหม่ในการใช้ laser(10) เพื่อการปรับสภาพผิวมีทัง้
แบบชนิดมีและไม่มีแผล (ablative and  non-ablative fractional resurfacing laser) โดยกลไกการ
ท างานจากการรวมแสงเลเซอร์ท่ีมีความยาวคลืน่ชนิดตา่งๆกนัซึง่ขึน้อยูก่บัแหลง่ก าเนิดแสงแตล่ะชนิด และ
ให้ล าแสงสอ่งผา่นเลนส์ซึง่มีช่องเปิดขนาดเลก็จ านวนมาก จากนัน้ล าแสงจะเปลีย่นเป็นความร้อนท าลาย
หนงัแท้และ/หรือหนงัก าพร้า เรียกสว่นของผิวหนงัซึง่ถกูท าลายด้วยแทง่ล าแสงนีว้า่ “microscopic treat-
ment zone (MTZ)”  ซึง่มีขนาดเลก็มากจนไม่สามารถมองเห็นด้วยตาเปลา่ มีความสามารถลงไปสูผิ่วหนงั
ได้ลกึสดุ 1.5 มิลลเิมตรขึน้กบัชนิดของแหลง่ก าเนิดแสง(52)  การท าลายด้วยแทง่ล าแสงดงัท่ีกลา่วไปแล้วนี ้
ท าให้มีการท าลายผิวเฉพาะบริเวณ MTZ  โดยความร้อนจะไม่กระจายออกไปท่ีผิวบริเวณข้างเคียงท าให้
ผิวหนงับริเวณดวักลา่วยงัคงปกติหรือท่ีเรียกวา่ skip areas ซึง่ท าหน้าท่ีเป็นแหลง่อาหารและโครงสร้าง
ให้กบับริเวณ MTZ ได้ตอ่ไป ซึง่ท าให้การหายของแผลได้อยา่งรวดเร็ว จากนัน้ MTZ จะเปลีย่นไปเป็นจุด
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เนือ้ตายเลก็ๆท่ีมีทัง้สว่นชัน้หนงัก าพร้าและหนงัแท้รวมอยู ่เรียกวา่  Microscopic Epidermal Necrotic 
Debris (MENDs)  และ MENDs จะคอ่ยๆหลดุออกจากผิวหนงัภายในระยะเวลา  2 สปัดาห์พร้อมกบัการ
สร้างผิวขึน้มาใหม่ (re-epithelization) ภายใน MENDs นีจ้ะมีปริมาณของเม็ดสเีมลานินอยูป่ริมาณมาก 
จึงเช่ือวา่ fractional photothermolysis สามารถรักษาผิวท่ีมีสผิีดปกติได้จากกลไกนีด้้วย(52) นอกเหนือจาก
ความสามารถในการกระตุ้นคอลลาเจน ซึง่พบวา่หลงัจากท าเลเซอร์แล้วยงัมีการสร้าง collagen ใหม่อยู่
ตอ่เน่ืองได้ถึงระยะเวลาสงูสดุ 3 เดือน และในทางทฤษฎีเลเซอร์ตวันีน้า่จะท าให้ผิวหนงัมีการอกัเสบน้อย
กวา่เลเซอร์ตวัอ่ืนๆสง่ผลให้ความนา่จะเป็นท่ีจะเกิด PIH น้อยกวา่ด้วย(5) 

3.1 ข้อมูลการศึกษา  Fractional Photothermolysis ในการรักษาโรคผิวหนังต่างๆ(52) 
3.1.1 ผิวหนงัท่ีมีร่องรอยความเสือ่มของผิวจากแสงแดด (photoaging)  

  3.1.2 แผลเป็นจากสวิ (Acne scar)  
3.1.4 แผลเป็นชนิดอ่ืนๆ ได้แก่ hypopigmented scar, surgical scar, hypertrophic scar 

  3.1.4 โรคของสีผิวผิดปกติ ได้แก่ melasma, hemagioma, minocycline-induced hyper-
pigmentation, granuloma annulare, disemminated superficial actinic porokeratosis และ colloid 
millium 
 3.2 ผลข้างเคียงที่อาจเกิดขึน้หลังจากการรักษา 
 แม้วา่ Fractional resurfacing laser แบบมีแผลหรือไม่มีแผลจะได้รับการยอมรับวา่มีความ
ปลอดภยัและผลข้างเคียงหลงัการรักษาน้อยกว่าในกลุม่ ablative resurfacing ก็ยงัมีรายงานถึง
ผลข้างเคียงตา่งๆได้ดงัตอ่ไปนี ้
  3.2.1 การติดเชือ้ โดยเฉพาะ การติดเชือ้เริม (herpes simplex virus) ซึง่มีรายงานเป็นการ
ติดเชือ้ท่ีพบบอ่ยท่ีสดุหลงัจากการท า fractional laser โดยพบได้ร้อยละ 2 และมกัแสดงอาการให้เห็นเป็น
แผลต่ืนๆร่วมกบัอาการเจ็บในสปัดาห์แรกหลงัการรักษาผู้ ป่วยท่ีเป็นเริมจะเพิ่มโอกาสเกิดแผลเป็นมากขึน้
ด้วย(54) ในขณะท่ีการติดเชือ้ราได้แก่เชือ้ candida และ pityrosporum มีรายงานร้อยละ1.2 สว่นการติด
เชือ้แบคทีเรียพบได้น้อยโดยพบเพียงร้อยละ 0.1(52) 
  3.2.2 การเกิดสวิ มีรายงานการเกิดร้อยละ 2-10 ชนิดความรุนแรงของสวิปานกลางถึงมาก 
ซึง่เป็นรายงานท่ีต ่ากวา่การใช้ ablative resurfacing อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ และสามารถรักษาด้วย
การรับประทานยาฆา่เชือ้ หรือสามารถให้ยาก่อนการรักษาด้วยเลเซอร์เพื่อปอ้งกนัการเกิดสวิได้เช่นกนั(54)

  3.2.3 อาการแดงของผิวเป็นระยะเวลานาน (prolonged erythema)  อาการแดงของผิวหลงั
ท าเลเซอร์ทนัทีเป็นปฏิกิริยาท่ีพบหลงัท าการรักษา ในผู้ ป่วยท่ีได้รับการรักษาแบบ non-ablative fractional 
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resurfacing ได้อยูแ่ล้วและอาจใช้เวลา 3 วนักวา่อาการแดงจะหายไป และอาการแดงท่ีเป็นยาวนานกวา่ 4 
วนัจะถือวา่เป็น prolong erythema ซึง่ได้รับรายงานน้อยกวา่ร้อยละ 1 ของผู้ ป่วยท่ีเข้ารับการรักษา
ทัง้หมด(54) สว่นผู้ ป่วยท่ีได้รับการรักษาแบบ ablative fractional resurfacing จะถือวา่มี prolonged ery-
thema เม่ือมีอาการแดงของผิวหนงัเป็นระยะเวลาท่ีมากกวา่ 1 เดือนขึน้ไปซึง่พบเป็นร้อยละ 12.5 ของ
ผู้ ป่วย และมกัหายได้เองโดยใช้เวลานานถึง 3 เดือน(54) 
  3.2.4 การเปลีย่นแปลงของสผิีว (pigmentary alteration) การเกิดรอยดา่งขาวแบบถาวร 
(permanent hypopigmentation) เป็นอาการข้างเคียงท่ีเจอได้น้อยมากในการท า ablative fractional 
resurfacing เม่ือเปรีนยเทียบกบั traditional resurfacing laser อ่ืนๆอยา่งไรก็ตามมีรายงานการเกิดสผิีว
ดา่งขาวกวา่ผิวปกติแบบชัว่คราว 15 วนัหลงัท าเลเซอร์ ในผู้ ป่วย 1 ราย โดยมีประวติัการทาสารฟอกผิว
ก่อนเข้ารับการรักษา(55) การเกิดรอยด าหลงัท าเลเซอร์ (hyperpigmentation) เป็นผลข้างเคียงท่ีพบได้จาก
การรักษาด้วยเลเซอร์ทัง้แบบ ablative และ non-ablative fractional resurfacing อตัราการเกิดผล
ข้างเคียงดงักลา่วขึน้กบัระดบัพลงังานของเลเซอร์และความเข้มของสผิีวของผู้ ป่วย โดยพบอตัราดงักล่าว
ได้สงูสดุถึงร้อยละ 12(56) ซึง่ยงัคงเป็นอตัราที่ต ่ากวา่การใช้ traditional resurfacing ซึง่พบอตัราการเกิด 
hyperpigmentation ผู้ ท่ีมีสีผิวเข้ม (skin type 3)ได้สงูถึงร้อยละ 50(57)  
  3.2.5 การเกิดแผลเป็น (scarring) มีรายงานการเกิดแผลเป็นนนู (hypertrophic scar) หลงั
การท าเลเซอร์ปรับสภาพผิวแบบมีแผล(58) ท่ีมีการใช้พลงังานสงูบริเวณล าคอ จึงมีการแนะน าให้ใช้พลงังาน
ต ่าในต าแหนง่ท่ีงา่ยตอ่การเกิดแผลเป็นได้แก่ รอบดวงตาหรือ บริเวณกระดกูกราม หรือการติดเชือ้หลงัจาก
ท าเลเซอร์ก็เพิ่มโอกาสการเกิดแผลเป็นสงูขึน้ได้(52) อยา่งไรก็ตามการใช้ เลเซอร์ปรับสภาพผิวท่ีพลงังานต ่า
จะสามารถรักษาแผลเป็นได้ดงัท่ีกลา่วแล้วข้างต้น  
 3.3 เลเซอร์ Thulium fiber laser 
 Thulium fiber laser เป็นเลเซอร์กลุม่ fractional non-ablative ท่ีมีแหลง่ก าเนิดแสงจากหลอดต้น
ก าเนิดพลงังานแสง thulium fiber ท่ีมีช่วงความยาวคลืน่ 1,927 นาโนเมตร โดยมีน า้เป็นตวัดดูแสง เดิมที
ถกูพฒันาขึน้มาเพื่อใช้ร่วมกบั fractional 1,550 นาโนเมตร erbium-doped fiber laser (Fraxel®-dual) 
เน่ืองจาก fractional   erbium-doped fiber laser ไม่สามารถรักษาพยาธิสภาพท่ีบริเวณชัน้หนงัก าพร้าได้ 
เช่น รอยโรคความผิดปกติของสผิีวท่ีอยูท่ี่ชัน้หนงัก าพร้า   จึงมีการใส ่thulium fiber laser 1,927 นาโน
เมตรร่วมเข้าไปด้วย ซึง่ความยาวคลืน่ดงักลา่วสามารถดดูจบัโมเลกลุของน า้ท่ีอยูใ่นเซลล์และหลอดเลอืด
ได้มากกวา่ erbium-doped fiber laser (Fraxel® laser) ถึง 10 เทา่ และเน่ืองจากชัน้หนงัก าพร้ามีปริมาณ
น า้มาก ท าให้เลเซอร์ชนิดนีมี้ความสามารถในการจบักบัผิวชัน้หนงัก าพร้าได้ดีกวา่ erbium-doped fiber 
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laser แตน้่อยกวา่ CO2 laser จึงท าให้ thulium fiber laser มีคณุสมบติักึ่งกลางระหวา่ง ablative และ 
non-ablative  ดงัภาพประกอบ 3 
 

 
  
ภาพประกอบ 3  แสดงความสามารถในการจบัท าลายน า้ของคลืน่เลเซอร์ความยาวตา่งๆ จะเห็นได้วา่  
       CO2 laser มีความสามารถในการจบักบัน า้ได้สงูท่ีสดุ รองลงมาคือ thulium fiber laser และ              
       erbium-doped fiber laser มีความสามารถจบักบัน า้ต ่าท่ีสดุเม่ือเทียบระหวา่ง 3 คลืน่ความถ่ี  

 
 Fractional Thulium fiber laser สามารถแก้จุดบกพร่องของ ablative laser อยา่ง CO2 laser 
และ non-ablative laser อยา่ง erbium fractional laser 1,540-1,550 นาโนเมตร เน่ืองจากมีคณุสมบติั
ระหวา่ง ablative และ non-ablative laser ท าให้ไม่มีการท าลายผิวชัน้หนงัก าพร้าสว่นบนแตจ่ะลงไป
ท าลายบริเวณระหวา่งหนงัก าพร้าสว่นลา่งและหนงัแท้ สว่นบน คณุสมบติัดงักลา่วท าให้รักษารอยโรคท่ีชัน้
หนงัก าพร้าได้โดยเฉพาะเร่ืองของสผิีวท่ีผิดปกติได้ดีกวา่ erbium doped fiber laser  อีกทัง้แผลท่ีเกิดจาก
การท าเลเซอร์จะหายเร็ว ผู้ ป่วยมี downtime น้อยและโอกาสเกิด PIH น้อยกวา่เม่ือเปรียบเทียบกบั abla-
tive laser ดงัภาพประกอบ 4  
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ภาพประกอบ 4  เปรียบเทียบกลไกการท างานของเลเซอร์ท่ีมีพลงังานตา่งกนัตอ่ผิวชัน้หนงัก าพร้า 

 
 กลไกการท างานของ fractional thulium fiber laser 1,927 นาโนเมตร ไม่ได้แตกตา่งจาก
หลกัการของ fractional photothermolysis อ่ืนๆ คือการมีล าแสงขนาดเลก็จ านวนมากท่ีเรียกวา่ “Micro-
scopic treatment zone (MTZ)”  ลงมาท าลายท่ีสว่นตอ่ระหวา่งหนงัก าพร้าสว่นลา่งและหนงัแท้สว่นบน 
โดยลงลกึไม่เกิน 300 ไมโครเมตร จากนัน้ MTZ จะเปลีย่นไปเป็นจุดเนือ้ตายเลก็ๆท่ีเรียกวา่  Microscopic 
Epidermal Necrotic Debris (MENDs)  เป็นสะเก็ดเลก็ๆให้เห็นบนผิวหนงั หลงัจากนัน้ MENDs ซึง่มีสว่น
ของเม็ดสเีมลานินท่ีถกูท าลายไปด้วย จะคอ่ยๆหลดุออกภายในระยะเวลา  2 สปัดาห์พร้อมกบักบัการสร้าง
ผิวขึน้มาใหม่ (re-epithelization) จากอาหารและโครงสร้างของผิวหนงับริเวณท่ีไม่ถกูความร้อนจากแสง
เลเซอร์ท าลาย ดงัภาพประกอบ 5  
 

 
 

ภาพประกอบ 5  แสดงกลไกการท างานของ fractional thulium fiber laser 1,927 นาโนเมตร 
 
  3.3.1 Thulium fiber laser กับการรักษาโรคทางผิวหนัง 
 มีการศกึษางานวิจยัแบบย้อนหลงั (retrospective) เก่ียวกบัการฟืน้สภาพผิว (rejuvenation) 
บริเวณหน้าอก (chest wall) ของ WU DC et al 2014 เปรียบเทียบการฟืน้สภาพผิวระหวา่งการใช้ thulium 
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fiber laser 1.927 นาโนเมตรแบบความหนาแนน่สงู (high density)ร่วมกบั Q-switched alexandrite la-
ser และ long pulse dye laser เทียบกบัการใช้ Intense pulse light (IPL) อยา่งเดียว ผลการวิจยัโดย
ประเมินจากภาพถ่ายกอ่นและหลงัพบวา่ รอยเห่ียวยน่, สภาพผิวหนงั, สผิีวท่ีผิดปกติ, และเส้นเลือดฝอย
เลก็ๆ มีการเปลีย่นแปลงในทางท่ีดีขึน้หลงัการรักษาด้วยวิถีทัง้สองแบบไม่แตกตา่งกนั(59) 

 ยงัมีงานวิจยัเก่ียวกบัการใช้ thulium fiber laser ในการรักษาผิวท่ีมีร่องรอยการท าลายจาก
แสงแดด (photodamage) แบบ pilot study โดย Kristel D. Polder, MD et al  ท าการทดสอบ
ประสทิธิภาพและความปลอดภยัในการใช้ thulium fiber laser รักษาผิวท่ีมีร่องรอยการท าลายจาก
แสงแดดได้แก่ กระแดด (solar lentigene), ริว้รอยแบบตืน้ ( fine wrinkle), ริว้รอยแบบลกึ (coarse wrin-
kle), สผิีวไม่สม ่าเสมอ (mottled hyperpigmentation), และ ความหยาบของผิวหนงั (textural irregulari-
ties)  ในบริเวณท่ีไม่ใช่ใบหน้า มีผู้ เข้าร่วมโครงการ 9 ราย ผา่นการท าเลเซอร์ 3 ครัง้โดยแตล่ะ่ครัง้ใช้
ระยะเวลาหา่งกนั 3-4 สปัดาห์ คา่พลงังาน 10-20 มิลลจิูล ท า 4-8 รอบบริเวณรอยโรค และประเมินผลหลงั
สิน้สดุการรักษา 1 เดือนโดยผู้ ป่วยและแพทย์ท่ีไม่เก่ียวข้องกบัการทดลองใช้ระบบการให้คะแนน Quartile 
grading scale (0-4) ( 0 = none, 1 = 1–25%, 2 = 26–50%, 3 = 51–75%,and 4 = 76–100% im-
provement ) ผลการวิจยัพบวา่ผิวมีคณุภาพท่ีดีขึน้หลงัการรักษาโดยมีคา่เฉลีย่ Quartile grading scale 
(0-4) เทา่กบั 3.25 ± 10 หนว่ย หรือหมายถึงมีคณุภาพของผิวดีขึน้ เป็นร้อยละ 51-75 เม่ือเทียบกบัคา่ 
baseline  ผู้ เข้าวิจยัมีภาวะข้างเคียงหลงัการรักษาได้แก่ ผิวแดงระดบัปานกลาง มีอาการบวม คนัและผิว
ลอกเลก็น้อย ไม่มีรายงานการเกิดแผลเป็นหรือภาวะผิวคล า้หรือจางลงจากการอกัเสบ (hypo-or hyper-
pigmentation)(12) 

 Polder KD, el al ท าการศกึษาการใช้ thulium fiber laser ในการรักษา กระเนือ้ (macular seb-
borheic keratoses) บริเวณผิวหนงัท่ีไม่ใช่ผิวหน้า ได้แก่ บริเวณแขนขา คอ และหน้าอก ในผู้ เข้าร่วมวิจยั 
6 คน ท าการรักษาด้วย thulium fiber laser 3 ครัง้ทกุ 3-4 สปัดาห์ โดยตัง้คา่พลงังาน 10-20 มิลลจิูล 
ท าซ า้ 4-8 รอบท่ีบริเวณรอยโรค ครอบคลมุพืน้ท่ีร้อยละ 30-55 ของพืน้ท่ีทัง้หมด จากนัน้จึงนดัติดตาม
คนไข้ในเดือนท่ี 1, 3, และ 6 หลงัท าการรักษา โดยนบัจ านวนของกระเนือ้ ร่วมกบัความหนาของกระ และ
ผลข้างเคียงหลงัการรักษาพบวา่ ท่ีระยะเวลา 1 เดือนหลงัการรักษามีจ านวนกระเนือ้ลดลงถึงประมาณร้อย
ละ 50 และในเดือนท่ี 3 และ 6  ก็ยงัมีการลดลงของกระเนือ้อยูต่อ่เน่ือง รวมถึงความหนาของกระเนือ้ลด
น้อยลงไปด้วย อีกทัง้ผลข้างเคียงจากการท าเลเซอร์มีเพียงอาการบวมแดงเลก็น้อยเทา่นัน้(60) 
 Weiss ET, et al ศกึษาประสทิธิภาพและความปลอดภยัในการรักษา Actinic keratosis ท่ี
ใบหน้าซึง่เป็นพยาธิสภาพท่ีเกิดจากการโดนแสงแดดท าลายผิวหนงัเรือ้รัง และสามารถเปลีย่นแปลง
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กลายเป็นมะเร็งผิวหนงัได้ โดยท าการศกึษาแบบไปข้างหน้า (prospective clinical trial) ในผู้ ป่วย 24 ราย 
ท าการรักษาด้วย thulium fiber laser 1,927 นาโนเมตร 4 ครัง้ และติดตามอาการในเวลา 6 เดือนหลงัการ
รักษา พบวา่พยาธิสภาพมีปริมาณลดลงถึงร้อยละ 86.6  มีความปลอดภยัและผู้ ป่วยมีความพอใจในการ
รักษาสงู ท าให้ thulium fiber laser เป็นแนวทางการรักษาใหม่ท่ีให้ผลการรักษา actinic keratosis ได้
อยา่งดี(61) 
  3.3.2 การใช้ประโยชน์จาก Thulium laser ในการรักษาผู้ป่วยโรคอ่ืนๆ 
   3.3.2.1 โรคระบบทางเดินปัสสาวะ มีการใช้ thulium laser ในการรักษาอาการทางเดิน
ทอ่ปัสสาวะอุดตนัจากโรคตอ่มลกูหมากโต พบวา่ใช้ระยะเวลาการผา่ตดัน้อยกวา่วิธีการผา่ตดัแบบ
มาตรฐาน แพทย์สามารถเห็นพยาธิสภาพได้อยา่งชดัเจน และผู้ ป่วยเสยีเลอืดน้อยกวา่ ผู้ ป่วยสามารถเอา
ทอ่สวนปัสสาวะออกหลงัจากผา่ตดัด้วยวิธีนีไ้ด้เร็วกวา่อีกทัง้เวลาท่ีพกัรักษาตวัท่ีอยูใ่นโรงพยาบาลสัน้กวา่
การผา่ตดัแบบปกติ การใช้ thulium laser นีถื้อวา่เป็นวิธีท่ีปลอดภยัและได้ผลดีในการรักษาโรคต่อม
ลกูหมากโต โดยไม่จ ากดัขนาดของตอ่มลกูหมากท่ีจะท าการผา่ตดั(62) นอกจากนีย้งัมีการทดลองใช้  thuli-
um : yttrium-aluminum-garnet laser ในการรักษามะเร็งกระเพาะปัสสาวะอีกด้วย(63) ซึง่พบวา่ได้
ผลการรักษาท่ีดีและสามารถลดการกลบัเป็นซ า้ของโรคได้ 
   3.3.2.2 โรคติดตอ่ทางเพศสมัพนัธ์ งานวิจยัเปรียบเทียบการรักษาหดูหงอนไก่ (con-
dyloma accuminata) บริเวณอวยัวะเพศชายและภายในทอ่ปัสสาวะ (urethra) ระหวา่ง Thulium และ 
Nd-YAG laser ผลการวิจยัพบวา่ thulium lase ให้ผลการรักษาได้ดีและปลอดภยั โดยผู้ ป่วยมีอตัราการ
กลบัเป็นซ า้ของโรคไม่แตกตา่งจาก Nd-YAG laser มีภาวะแทรกซ้อนจากการรักษาและแผลเป็นเพียง
เลก็น้อยเทา่นัน้(64) 
   3.2.2.3 ศลัยกรรมระบบประสาท โดยใช้ 2 ไมโครเมตร thulium laser ร่วมกบั  bipolar 
forceps, cavitron ultrasonic surgical aspirator (CUSA) และ เคร่ืองมือพืน้ฐานส าหรับการท าผา่ตดั
ขนาดเลก็อ่ืนๆ ในการผา่ก้อนเนือ้ meningioma ในสมองออก ผลการศกึษาในผู้ ป่วย 20 ราย พบวา่ thuli-
um laser เป็นเคร่ืองมือท่ีช่วยในการผา่ตดัได้อยา่งดีโดยเฉพาะในช่วงท่ีท าให้ก้อนเนือ้มีขนาดเล็กลง และ
สามารถหยดุเลอืดได้อยา่งดี(65) 
   3.2.2.4 โรคทางโสต ศอ นาสกิ   ในการผา่ตดัมะเร็งท่ีทางเดินหายใจสว่นต้นผา่นทาง
ช่องปากโดยใช้หุน่ยนตร์พบวา่ thulium : YAG laser มีความสามารถเอาก้อนเนือ้ออกได้อยา่งดีและ
ปลอดภยัไม่ตา่งจากการใช้ electrocautery  ทัว่ๆไปแตพ่บวา่การผา่ตดัโดยใช้ thulium: YAG นัน้มีความ
เท่ียงตรงในการตดัก้อนเนือ้มากกวา่และผู้ ป่วยมีอาการเจ็บปวดหลงัผา่ตดัน้อยกว่า(66) 
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4. Thulium fiber laser และการรักษาฝ้า 
 เน่ืองจาก fractional photothermolysis เป็นเลเซอร์ท่ีนา่จบัตามองในแงข่องการรักษาฝา้ โดย
เป็นเลเซอร์ชนิดเดียวท่ีได้รับการรับรองในการรักษาฝา้ในประเทศอเมริกา อยา่งไรก็ตาม erbium-doped 
fiber laser ซึง่เป็น fractional photothermolysis ชนิดหนึง่ท่ีมี ความยาวคลืน่ 1,550 นาโนเมตรก็ยงัให้
ผลการรักษาท่ียงัเป็นท่ีถกเถียงกันอยูถ่ึงประสทิธิภาพ(50) จึงมีผู้ให้ความสนใจตอ่ thulium fiber laser ซึง่มี
ความยาวคลืน่ 1,927 นาโนเมตรท่ีสามารถจบักบัเป้าหมายซึง่เป็นน า้ได้มากกวา่ erbium-doped fiber 
laser ถึง 10 เทา่และ ลงลกึได้มากท่ีสดุ 200 นาโนเมตร คณุสมบติัดงักลา่วท าให้ thulium fiber laser นา่ท่ี
จะสามารถรักษารอยโรคท่ีชัน้ผิวหนงัก าพร้าและรอยโรคเก่ียวกบัความผิดปกติของสผิีวท่ีมีพยาธิสภาพอยู่
บริเวณชัน้ผิวหนงัดงักลา่ว 
 ฝา้เป็นโรคผิวหนงัท่ียงัไม่ทราบพยาธิก าเนิดของโรคแนช่ดั จากพยาธิวิทยาของรอยโรคพบวา่มี
การเพิ่มขึน้ของเม็ดสเีมลานิน ซึง่มีทัง้ชนิดท่ีมีการสะสมบริเวณหนงัก าพร้า หนงัแท้ และ แบบผสม แตมี่
ปริมาณเซลล์เมลาโนไซต์ไม่ตา่งจากเดิมหรือมีเพิ่มขึน้เพียงเลก็น้อยเท่านัน้ และแม้วา่จะมีวิธีในการรักษา
ฝา้มากมาย แตผ่ลการรักษาของฝา้นัน้ยงัไม่เป็นทีนา่พอใจ ทัง้นีเ้น่ืองจากมีการกลบัเป็นใหม่ของฝา้ และ 
ผลข้างเคียงจากยาและวิธีการรักษาอ่ืนท่ีใช้ รวมถึงยงัไม่มีเลเซอร์ตวัใดท่ีสามารถรักษาโรคฝา้ได้ถาวร อีก
ทัง้ยงัมีผลข้างเคียงจากการรักษาไม่มากก็น้อย จึงท าให้ยงัคงมีผู้วิจยัพฒันาการรักษา การปอ้งกนัหรือการ
ยืดระยะเวลาในการกลบัเป็นซ า้ของรอยโรค เพื่อให้ได้ประโยชน์สงูสดุตอ่ผู้ ป่วยอยา่งตอ่เน่ือง จาก
การศกึษาการรักษาฝา้ท่ีผา่นมาของ Fractional photothermolysis ท่ี ให้ผลท่ีนา่พงึพอใจมากกวา่เลเซอร์
ชนิดอ่ืนๆ ท าให้ thulium fiber laser ซึง่จบักบัน า้ท่ีหนงัก าพร้าได้มากกวา่ erbium-doped fiber laser เป็น
ท่ีนา่จบัตามองในการรักษาฝา้ด้วย 

 Kristel D, et al. ในปี 2011(67) ได้ท าการศกึษาการรักษาฝา้ด้วย thulium fiber laser แบบการ
ทดลองใช้กบักลุม่ยอ่ย (pilot study) ตอ่อาสาสมคัร 14 คน อายรุะหวา่ง 30 ถึง 80 ปี เป็นเพศหญิง 13 คน 
และเพศชาย 1 คนมีฝา้ท่ีบริเวณใบหน้า สผิีว Fitzpatrick skin type 1-4 และไม่มีประวติัการใช้ยาทาสเตีย
รอยด์หรือเรตินอยด์มา 3 เดือนก่อนเข้าร่วมงานวิจยั   ผู้ เข้าร่วมงานวิจยัทัง้ 14 คนผา่นการท าเลเซอร์ 3-4 
ครัง้ ทกุ 4 สปัดาห์โดยมีการตัง้คา่พลงังานดงัตอ่ไปนี ้
  - ครัง้ท่ี 1 ใช้ พลงังาน 10 มิลลจิูลส์ ท า 6-8 รอบ ครอบคลมุพืน้ท่ีร้อยละ 20-45 ความ
หนาแนน่รวม เทา่กบั 252-672 MTZ ตอ่ตารางเซนติเมตร พลงังานเฉลีย่รวมเทา่กบั 1.42 กิโลจูลส์ 
  - ครัง้ท่ี 2 ใช้พลงังาน 10-15 มิลลจิูลส์ ท า 8 รอบ ความหนาแนน่รวมเทา่กบั 328-672 MTZ 
ตอ่ตารางเซนติเมตร พลงังานเฉลีย่รวมเทา่กบั 1.61 กิโลจูลส์ 
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  - ครัง้ท่ี 3 ใช้พลงังาน 10-20 มิลลจิูลส์ ท า 8 รอบ ความหนาแนน่รวมเทา่กบั 372-784 MTZ 
ตอ่ตารางเซนติเมตร พลงังานเฉลีย่รวมเทา่กบั 1.77 กิโลจูลส์ 
  - ครัง้ท่ี 4 ใช้พลงังาน 10-15 มิลลจิูลส์ ท า 8 รอบ ความหนาแนร่วมเทา่กบั 520-584 MTZ 
ตอ่ตารางเซนติเมตร พลงังานเฉลีย่รวมเทา่กบั 2.44 กิโลจูลส์ 
 มีการถ่ายบนัทกึภาพของผู้ ป่วยก่อนและหลงัท าเลเซอร์ทกุครัง้ และแนะน าให้หลกีเลีย่งแสงแดด 
7 -10 วนัหลงัการรักษา รวมทัง้ใช้ยาทากนัแดดท่ีสามารถปอ้งกนั UVA และ UVB ได้ SPF อยา่งน้อย
เทา่กบั 30 และหลงัจากรักษาด้วยเลเซอร์ 4 วนั ให้ผู้ ป่วยใช้ 4% hydroquinone พร้อมนดัติดตามอาการ
ของผู้ ป่วยในเดือนท่ี 1, 3,และ 6 หลงัการรักษาและถ่ายรูปใบหน้าของผู้ ป่วยไว้ทกุการนดัหมาย เพื่อ
ประเมิน MASI score โดยแพทย์ท่ีไม่เก่ียวข้องกบังานวิจยั 3 ทา่น ผลการทดลองพบวา่ในเดือนท่ี 1 หลงั
การรักษาผู้ ป่วยมีคา่ MASI score ลดลงถึงร้อยละ51,  และในเดือนท่ี 3 และ 6 ลดลงเป็นร้อยละ 33 และ 
34 ตามล าดบัเม่ือเปรียบเทียบกบัคา่ baseline  MASI score  มีรายงานถึงผลข้างเคียงหลงัการรักษาเป็น
ความแดงของผิวหนงัระดบัปานกลาง บวมเลก็น้อย และไม่มีรายงานการเกิดรอยคล า้หรือรอยดา่งรวมถึง
แผลเป็นหลงัการรักษา 
 Goldman, Butterwick, et al. ในปี 2013(68) ท าการศกึษาแบบย้อนกลบั (retrospective study) 
ในการใช้ thulium fiber laser ในกลุม่ผู้ ป่วยฝา้ท่ีไม่ตอบสนองตอ่การรักษาด้วยยา จ านวน 20 รายท่ีมี 
Fitzpatrick skin type 2-4 รักษาด้วย Thulium fiber laser คา่พลงังาน 10-20 มิลลจิูลส์ตอ่ตาราง
เซนติเมตร ครอบคลมุพืน้ท่ีร้อยละ 60-70 ถ่ายรูปก่อนและหลงัรักษาผู้ ป่วยและให้แพทย์ผู้ เช่ียวชาญท่ีไม่มี
ความเก่ียวข้องกบังานวจิยั 4 รายประเมิน MASI score ท่ีระยะเวลา 4 สปัดาห์, 3-6 เดือน, และ 6-12 
เดือน หลงัการรักษา พบวา่ท่ี 4 สปัดาห์หลงัรักษาผู้ ป่วยมีค่า MASI score ลดลงอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
และผู้ ป่วย 12 ราย  (ร้อยละ 60) รายงานวา่มีรอยโรคลดลงมากกวา่ร้อยละ 50 แตมี่รายงานการกลบัเป็น
ซ า้ของฝา้ 7 รายจากผู้ ป่วย 15 ราย (ร้อยละ 46.6) ท่ีมาติดตามการรักษาเม่ือเวลา 10.2 เดือนหลงัท า
เลเซอร์  และมีรายงานการเกิด PIH  2 ราย (ร้อยละ 2) 
  การศกึษาของ Ho, S.G.Y ในปี 2013(69) ท าการศกึษาแบบย้อนกลบั (retrospective study) ใช้ 
thulium fiber laser ในประชากรจีนท่ีเป็นฝา้ โดยประเมินประสทิธิภาพและความปลอดภยัของ
เคร่ืองเลเซอร์ ในผู้ ป่วยท่ีได้รับการรักษาระหวา่งปี 2009-2010 จ านวน 11 รายที่ได้รับการบนัทกึภาพถ่าย
ก่อนและหลงัรักษาและได้รับการประเมิน MASI score โดยแพทย์ผู้ เช่ียวชาญท่ีไม่เก่ียวข้องกบัการทดลอง 
2 ทา่น รวมถึงมีแบบสอบถามถึงความพงึพอใจของผู้ ป่วยด้วย ผลการทดลองพบวา่การรักษาฝา้ด้วย
เลเซอร์ลด MASI score ได้อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติได้ในสปัดาห์แรก, เดือนท่ี 1 และ เดือนท่ี 2 หลงัการ
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รักษา แตใ่นเดือนท่ี 3 หลงัการรักษากลบัพบวา่คา่ MASI score กลบัไม่ลดลง ส าหรับระดบัความพงึพอใจ
ของผู้ ป่วยในการรักษานัน้พบวา่ผู้ ป่วยมีความพงึพอใจสงูผลข้างเคียงหลงัการรักษามีผิวแดง บวมและตก
สะเก็ด หลงัท าเลเซอร์และมี ผู้ ป่วย  1 รายที่เกิด PIH 

 Hyung Min Lee, MD, et al. ในปี 2013(50) ท าการศกึษาการรักษาผู้ ป่วยท่ีมีปัญหาเร่ืองฝา้และ
ใบหน้าท่ีมีร่องรอยการถกูท าลายจากแสงแดด (photoaging) ในผู้ ป่วยชาวเอเซีย ซึง่เป็นการทดลองแบบ 
clinical trial แบบ ไปข้างหน้า (prospective)  มีผู้ ป่วยเพศหญิงเข้าร่วมงานวิจยัทัง้หมด 25 ราย แบง่
ออกเป็น ผู้ ป่วยท่ีมีปัญหาผิวโดนแสงแดดท าลาย 25ราย ในจ านวนดงักลา่วมีผู้ ป่วยท่ีมีโรคฝา้ร่วมด้วย 8 
ราย (ร้อยละ30) สผิีวของผู้ เข้าร่วมวิจยั Fitzpatrick skin type 3 ทัง้หมด 23 รายและ type 4 อีก 2 ราย 
แบง่ใบหน้าของผู้ ป่วยออกเป็น 2 ฝ่ังได้แก่ฝ่ังทดลองซึง่เป็นด้านท่ีมีความรุนแรงของรอยโรคมากกวา่อีกด้าน 
ให้ได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์ สว่นอีกซีกของใบหน้าเป็นด้านควบคมุซึง่ไม่ได้รับการรักษาด้วยวิธีใด ผู้ ป่วย
ผา่นการท าเลเซอร์ระยะหา่ง 3 สปัดาห์ ทัง้หมด 3 ครัง้ ตัง้คา่พลงังาน 10 มิลลจิูลส์  10 รอบ ครอบคลมุ
พืน้ท่ีเฉลีย่ร้อยละ30  โดยหลงัท าการรักษาผู้ ป่วยถกูแนะน าให้เลีย่การโดนแดดและทายากนัแดดแบบ
ครอบคลมุกว้าง (board spectrum) ทกุวนั โดยระหวา่งระยะเวลาของงานวจิยัผู้ ป่วยไม่สามารถใช้
ผลติภณัฑ์ใดท่ีท าให้สีผิวเปลีย่นแปลง มีการติดตามผลการรักษาในเดือนท่ี 2 และ 6 หลงัการรักษาและ
ประเมินอาการโดยแพทย์ผู้ เช่ียวชาญ 2 ทา่นท่ีไม่เก่ียวข้องกบังานวจิัยโดยใช้ 6-point scale ในการประเมิน 
photoaging พบวา่ในเดือนท่ี 2 หลงัการรักษาผู้ ป่วยมีการเปลีย่นแปลงท่ีบริเวณรอยโรคในด้านท่ีได้รับการ
รักษาด้วยเลเซอร์ไปในทิศทางท่ีดีขึน้กวา่ก่อนการรักษาอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ แตใ่นเดือนท่ี 6 กลบั
พบวา่การเปลีย่นแปลงท่ีเกิดขึน้ไม่แตกตา่งจากในเดือนท่ี 2  สว่นในฝ่ังควบคมุนัน้มีการเปลีย่นแปลง
บริเวณรอยโรคกวา่ร้อยละ 10 เป็นสว่นใหญ่ นอกจากนีย้งัมีการประเมิน MASI score ในผู้ ป่วยท่ีมีฝา้
ทัง้หมด 8 รายพบวา่ ในเดือนท่ี 2 คา่เฉลีย่ MASI score ในซีกท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มีคา่ลดลง คิด
เป็นร้อยละ 33   และ ในระยะเวลา 6 เดือนมีการลดลงของ MASI score เป็นร้อยละ 28 เม่ือเปรียบเทียบ
กบัคา่มาตรฐานก่อนการรักษา ในขณะท่ีซีกควบคมุมี MASI score ลดลงเป็นร้อยละ 5 และ 12 ใน
ระยะเวลา 2 และ 6 เดือนหลงัการรักษาตามล าดบั ดงัภาพประกอบ 6  
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ภาพประกอบ 6  แสดงคา่เฉลีย่ MASI score ในผู้ ป่วยโรคฝา้ตัง้แตก่่อนและหลงัการรักษาในเวลา 2 และ  
       6 เดือน 
 
 ซึง่จะเห็นได้วา่ในระยะเวลาหลงัการรักษา 6 เดือนรอยโรคฝา้จะเร่ิมกลบัเป็นซ า้ขึน้มา นอกจากนี ้
ยงัได้ท าการตรวจชิน้เนือ้ในอาสาสมคัร 2 ราย กอ่นและหลงัท าการรักษาด้วยเลเซอร์ในเดือนท่ี 2 ด้วยการ
ย้อมส ีH&E  และการย้อมพิเศษ procollagen 3 immunostaining , Fontana-Masson staining, และ 
Mela-A immunostaining พบวา่หลงัการรักษามีการสร้าง collagen ใหม่ขึน้ท่ีชัน้หนงัแท้  มีการลดลงของ
เม็ดสเีมลานินท่ีบริเวณชัน้ basal layer ท่ีชัน้หนงัก าพร้า แตมี่ปริมาณเซลล์เมลาโนไซต์ไม่เปลีย่นแปลงจาก
เดิม ดงัภาพประกอบ 7  
 จากการศกึษาเก่ียวกบั thulium fiber laser และการรักษาฝา้ท่ีผา่นมานัน้สว่นใหญ่แล้วเป็น
งานวิจยัแบบ retrospective study และมี clinical trial เพียง 1 ฉบบัของ Hyung Min Lee, MD, et al. ใน
ปี 2013  เทา่นัน้ ท่ีท าเป็น split-face แตป่ริมาณผู้ เข้าร่วมวิจยัท่ีมีฝา้นัน้มีจ านวนเพียง 8 รายเทา่นัน้ และ
งานวิจยัท่ีผา่นมาให้ผลสนบัสนนุวา่ thulium fiber laser นัน้มีประสทิธิภาพในการรักษาฝา้ โดยให้ชดัเจน
หลงัเลเซอร์ประมาณ 2-3 เดือน (50,69) หลงัจากนัน้ฝา้จะเร่ิมกลบัขึน้มา อยา่งไรก็ตาม ยงัไม่มี clinical trial 
ท่ีเปรียบเทียบประสทิธิภาพและความปลอดภยัในการรักษาฝา้ระหวา่ง standard treatment โดยการทา 
4%Hydroquinone  กบั การใช้เลเซอร์ร่วมกบั 4% Hydroquinone วา่มีผลแตกตา่งกนัหรือไม่ในกลุม่ผู้ ป่วย
ท่ีเป็นฝา้แบบตืน้ท่ีมีความรุนแรงปานกลางถึงมาก จึงเป็นเหตใุห้ผู้วิจยัมีความสนใจในหวัข้อดงักลา่วเพื่อ
เป็นแนวทางในการรักษาและเป็นทางเลอืกให้แก่ผู้ ป่วยโรคฝา้ตอ่ไป  
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ภาพประกอบ 7  แสดงผลการตรวจชิน้เนือ้บริเวณใบหน้าของผู้ เข้าร่วมวิจยักอ่นและหลงัการรักษาด้วย 
        เลเซอร์ โดยรูป A,C,E แสดงชิน้เนือ้ก่อนการรักษาท่ีย้อมด้วย H&E, Procollagen-3, และ Fontana- 
        masson staining เปรียบเทียบกบั B,D,F ซึง่แสดงชิน้เนือ้หลงัการรักษาด้วยเลเซอร์ 2 เดือน ย้อมด้วย  
        สตีา่งๆตามล าดบั จะเห็นได้วา่หลงัการรักษามีการสร้างคอลลาเจนใหม่มากขึน้และมีการลดลงของ 
        เม็ดสเีมลานินอยา่งเห็นได้ชดั 

 
 
 
 
 
 

 



บทที่ 3 

วิธีด ำเนินงำนวิจัย 
 

รูปแบบงำนวิจัย 
งานวิจยันีเ้ป็นงานวิจยัเชิงทดลองแบบไปข้างหน้าท่ีมีการสุม่เลอืกโดยปิดบงัผู้ประเมินผลการ

ทดลอง เปรียบเทียบระหวา่งซีกหน้าทัง้สองข้างของอาสาสมคัร (Experimental, prospective, random-
ized, assessor-blinded, intra-individual split face study) 
 
กลุ่มเป้ำหมำยของงำนวิจัย (Targeted population) 

 ผู้ ป่วยเพศหญิงท่ีมีฝา้บริเวณแก้ม ชนิดตืน้หรือผสม (epidermal or mixed) จ านวน 38 คน ท่ีมา
รับการรักษาท่ีศนูย์ผิวหนงั มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒ ประสานมิตร 
 
กำรเลือกกลุ่มตัวอย่ำง (Sampling population) 
 ผู้วิจยัจะท าการเลอืกกลุม่ตวัอยา่ง แบบ simple random sampling โดยจะคดัเลอืกผู้ ป่วยเพศ
หญิงทกุคนท่ีมีฝา้บริเวณแก้มทัง้สองข้าง ชนิดตืน้หรือผสม (epidermal or mixed) มี จ านวน 38 คน ท่ีมา
รับการรักษาท่ีศนูย์ผิวหนงั มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒ โดยต้องผ่านเกณฑ์การคดัเลอืก และ ยินยอม
เข้าร่วมการศกึษาวิจยัเทา่นัน้ 
 
กำรสุ่มเลือก (Randomization allocation) 
 ผู้วิจยัท าการแบง่ซีกของใบหน้าของอาสาสมคัรออกเป็น 2 ด้าน (intra-individual split face 
study)  โดยใบหน้าข้างหนึง่จะได้การรักษาด้วย Fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัการทายาทา
เฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน กบัด้านฝ่ังตรงข้ามจะได้รับการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่ง
เดียว และจะจบัฉลากเลอืกเฉพาะด้านท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์เทา่นัน้ โดยใช้วิธีการสุม่เลอืกกลุม่
ตวัอยา่ง แบบ blocked randomization ตามท่ีได้เตรียมการได้ก่อนหน้าเรียบร้อยแล้วโดยท่ีผู้วิจยัหลกัท่ี
เป็นผู้ ท่ีท าเลเซอร์และอาสาสมคัรจะทราบวา่ใบหน้าข้างใดได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์ แต ่ผู้ประเมินจะไม่
ทราบวา่ด้านใดได้รับการรักษาด้วยวิธีใด 

 
 



37 
 

กำรค ำนวณกลุ่มตัวอย่ำง (Sample size calculation) 
การใช้สตูรค านวณขนาดตวัอยา่ง (sample size formula)(70) 
 

 
 

 คา่ α = type 1 error = 0.05 (5%)  

 คา่ Z α/2 = Z 0.05/2 = 1.96 (จากตาราง Z) 

 คา่ β= type 2 error = 0.20 (Power = 80 %) 

  Zβ = = Z 0.20 = 0.84 (จากตาราง Z) 

 คา่ mean 1 หรือ คา่เฉลีย่ของผู้ ป่วยท่ีโรคฝา้ดีขึน้เม่ือเทียบกบั baseline ในกลุม่ท่ีได้รับการรักษา
ด้วย thulium fiber laser เทา่กบั ร้อยละ 33 

 คา่ mean 2 หรือ คา่เฉลีย่ของผู้ ป่วยท่ีโรคฝา้ดีขึน้เม่ือเทียบกบั baseline ในกลุม่ควบคมุ เทา่กบั 
ร้อยละ 5 

 เม่ือแทนคา่ตามสตูร  
n = 2 x (1.96+0.84)2 (38)2 / (28)2 

                                         n = 30 คน 
จากคา่ n ท่ีค านวณได้ ต้องใช้จ านวนตวัอยา่งอยา่งน้อย 30 คน  
ก าหนดอตัราการออนออกกลางคนั (dropout rate) เทา่กบัร้อยละ 25 โดยคิดจากอตัราการเกิดผ่ืนระคาย
เคืองจากการใช้สารไฮโดรควิโนนซึง่อาจจะจ าเป็นต้องหยดุยาและออกจากโครงการวิจยัเทา่กบัร้อยละ 25  
ดงันัน้ แทนคา่สตูรค านวณ จ านวนอาสาสมคัรทัง้หมดในแต่ละกลุม่ เทา่กบั  30 / (1-0.25) = 38 คน 
สรุปวา่ แตล่ะกลุม่จะมีอาสาสมคัร เทา่กบั 38 คน 
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เกณฑ์ในกำรคัดเลือกอำสำสมัครเพื่อเข้ำมำศกึษำ (Inclusion Criteria) 
 1. เพศหญิง  
 2. อายรุะหวา่ง 20-55 ปี  
 3. มีฝา้ท่ีบริเวณแก้มทัง้สองข้าง 
 4. มีฝา้ชนิดตืน้หรือผสมเทา่นัน้ (epidermal and mixed) โดยการประเมินด้วย Wood’s lamp  
มีความเข้มของฝา้ระดบัปานกลางอึงมาก เม่ือประเมินโดยแพทย์จากการเปรียบเทียบระหวา่งสขีองฝา้และ
สผิีวปกติ 
 5. ผู้ ป่วยยินยอมเข้าร่วมโครงการวิจยัด้วยความสมคัรใจและลงลายลกัษณ์อกัษรในเอกสาร
ยินยอมเข้าร่วม โครงการวิจยั (informed consent form) 
 
เกณฑ์ในกำรคัดเลือกอำสำสมัครเพื่อออกจำกกำรศกึษำ (Exclusion Criteria) 
 1. ตัง้ครรภ์หรือให้นมบุตร 
 2. มีกิจกรรมหรือการท างานท่ีไม่สามารอท่ีจะหลกีเลีย่งแสงแดดได้หรือต้องอยูก่ลางแดดตลอด  
มีประวติัหรืออาการท่ีสงสยัวา่แพ้ครีมกนัแดด, ยาชาชนิดทา, ยา corticosteroid ชนิดทา, และ ไฮโดรควิ
โนนมาก่อน 
 3. มีประวติัได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์บริเวณท่ีจะท าการทดสอบภายใน 3 เดือนก่อนเข้าร่วมวิจยั 
 4. มีประวติัการรักษาด้วยการ peeling ผิวหนงัท่ีใบหน้าภายใน 3 เดือนก่อนเข้าร่วมงานวจิยั 
 5. มีประวติัการรับประทานยาบางชนิดหรือผลติภณัฑ์อาหารเสริมท่ีท าให้มีผลตอ่สผิีวภายใน
ระยะเวลา 1 เดือนก่อนเข้าร่วมวิจยั 
 6. มีประวติัการใช้ยาทาเฉพาะท่ีชนิด เรตินอยด์ (retinoid), ไฮโดรควิโนน (Hydroquinone) หรือ 
คอร์ติโคสเตียรอยด์ (Corticosteroid) ภายในระยะเวลา 6 สปัดาห์ก่อนเข้าร่วมวิจยั 
 7. มีประวติัการใช้ยาทาเฉพาะท่ีอ่ืนๆท่ีมีผลตอ่สผิีวได้แก่ Arbutin, Azelaic acid, Kojic acid, 
และ Ascorbic acid ภายในระยะเวลา 2 สปัดาห์ก่อนเข้าโครงการ  
 8. มีประวติัการใช้เคร่ืองส าอางหรือเวชส าอางท่ีมีคณุสมบติัท าให้สผิีวกระจ่างขึน้ใน 2 สปัดาห์
ก่อนเข้าร่วมงานวิจยั 
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 9. มีโรคประจ าตวัร้ายแรงหรือโรคประจ าตวัท่ียงัควบคมุไม่ได้ (Uncontrolled medical illness) 
ได้แก่ โรคมะเร็งท่ียงัอยูใ่นขัน้ตอนท่ีได้รับการรักษาอยูต่อ่เน่ือง, โรคความผิดปกติในการแข็งตวัของเลอืด 
หรือ กลุม่โรคท่ีผิวหนงัมีความไวตอ่แสง ได้แก่ โรคผ่ืนลปัูส 
 10. ผู้ ป่วยท่ีใสเ่คร่ืองกระตุ้นการเต้นของหวัใจ 
 11. มีโรคประจ าตวัอ่ืนท่ีมีผลตอ่ระดบัสผิีวหรือสีผิวเปลีย่นแปลงได้งา่ย เช่น โรคเบาหวาน ,     
โรคไทรอยด์ และ โรคความผิดปกติของตอ่มหมวกไต 
 12. มีประวติัรับประทานยาท่ีต้านการแข็งตวัของเลอืด 
 13. มีผ่ืนแพ้สมัผสั ผ่ืนแดงอกัเสบบริเวณท่ีตรวจ 
 14. ผู้ ป่วยไม่ให้ความร่วมมือในการมาติดตามระหวา่งเข้าร่วมโครงการวิจยัได้ 

 
เกณฑ์กำรคัดอำสำสมัครออกในระหว่ำงท ำกำรศกึษำ (Discontinuation criteria) 
 1. เกิดผลข้างเคียงรุนแรงจากยา หรือ fractional thulium fiber laser ในโครงการวิจยัระหวา่ง
ท าการศกึษาโดยท่ีแพทย์หรือผู้ ป่วย เห็นสมควรวา่ต้องออกจากโครงการวิจยั เป็นความต้องการของ
อาสาสมคัรโดยสมคัรใจ  
 2. ผู้ ป่วยไม่ปฏิบติัตามข้อก าหนด หรือเกณฑ์ของงานวิจยัโดยผู้วิจยัเห็นสมควรวา่ควรออกจาก
โครงการ 
 3. ผู้ ป่วยไม่มาตามนดัหมายเพื่อติดตามผลตามข้อก าหนดของงานวิจยัอยา่งน้อย 2 ครัง้ติดกนั 
หรือ ไม่มาเพียงครัง้เดียวในครัง้สดุท้าย 
 4. เป็นความสมคัรใจของผู้ ป่วยเอง 
 5. เกิดภาวะตัง้ครรภ์ระหวา่งเข้าร่วมโครงการ 

 
อุปกรณ์ที่ใช้ในงำนวจัิย 
 1. Non-ablative fractional thulium fiber laser 1,927 nm 
 2. เคร่ือง Wood’s lamp 
 3. เคร่ืองวดัคา่ระดบัความเข้มของฝา้ Mexameter® รุ่น MX 16 (Cologne, Germany) 
 4. เคร่ืองวดัความไม่สม ่าเสมอของผิว Visia® Scan 
 5. กล้องดิจิตอลความคมชดัสงู (High resolution digital camera) Canon รุ่น EOS D 450 
 6. อุปกรณ์ตรวจการตัง้ครรภ์จากปัสสาวะ (Urine pregnancy test) 
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 7. ครีมทาเฉพาะท่ี 4% Hydroquinone (4% HQ) ขนาด 7 กรัม 
 8. สบูเ่หลวล้างหน้า physiogel® ขนาด 60 มิลลลิติรตอ่ขวด 
 9. สารให้ความชุ่มชืน้ผิวหนงัขนาด 10 มิลลกิรัมตอ่ตลบั 
 10. ครีมกนัแดดท่ีมี Spectraban® SPF 60 ขนาด 100 กรัม 
 
ขัน้ตอนกำรวิจัย 
 1. แพทย์ผู้วิจยัให้ค าอธิบายอึงวตัอปุระสงค์และวิธีการศกึษาให้ผู้ เข้าร่วมการวิจยัทราบโดย
ละเอียด 
 2. ผู้ เข้าร่วมการวิจยัลงนามในใบยินยอมเข้าโครงการวิจยั 
 
วันคัดกรอง (Screening Visit, วันที่ -7 ถึงวันที่ 1 ) 
 1. อาสาสมคัรแตล่ะคนจะมีหมายเลขการคดักรอง (Specific screening number) 
 2. ซกัประวติัทัว่ไปตรวจร่างกายโดยผู้วิจยัเพื่อประเมินลกัษณะทางคลนิิกตามความเข้มของฝา้ 
เม่ือเทียบกบัสผิีวปกติท่ีอยูร่อบๆตามเกณฑ์การคดัเลอืกตามตารางที่ 2   

 
ตาราง  2  แสดงการประเมินความรุนแรงของฝา้โดยใช้การเทียบระหวา่งความเข้มของฝา้และสผิีวปกติ(22) 
 

ควำมรุนแรง ระดับ ลักษณะฝ้ำ 

None 0 
Melasma lesions approximately equivalent to surrounding normal skin or 

with minimal residual hyperpigmentation 
Mild 1 Slightly darker than the surrounding normal skin 

Moderate 2 Moderately darker than the surrounding normal skin 
Severe 3 Markly darker than the surrounding normal skin 

 
 

 3. ประเมินความลกึของฝา้ด้วยเคร่ือง Wood’s lamp วา่เป็นแบบตืน้ หรือ แบบผสม 
 4. ประเมินลกัษณะชนิดของผิวหนงัตามเกณฑ์มาตรฐาน (Fitzpatrick’s skin type) โดยผู้วิจยั
หลกั ซึง่แบง่เป็น 6 กลุม่ดงัตารางที่ 3  
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ตาราง 3  แสดงการแบง่สผิีวของมนษุย์ (Functional skin types Fitzpatrick classification)(71) 
 

Skin types History Examples 
I Always burn, nerver tans Celts, Scots : red hair and freckles 
II Always burn, tans minimally Blue eyed Caucacians, Scandinavians 
III Burn moderately, tans gradually Asians, Darker Caucasians 
IV Rarely burn, tans well Asians, Hispanics, Mediteraneans 
V Burn minimally, tans well East Indian, Mediteraneans 
VI Never burn, deeply brown Africans, native Australians 

 
 5. ท าการซกัประวติัทัว่ไป ประวติัการใช้ยารับประทาน การใช้ยาทาเฉพาะท่ีและประวติัการแพ้ยา 
 6. ท าการคดัอาสาสมคัรได้รับเข้าหรือออกจากงานวิจยัโดยใช้เกณฑ์ในการคดัเลอืกอาสาสมคัร
เพื่อเข้ามาศกึษา (inclusion criteria) และเกณฑ์ในการคดัเลอืกอาสาสมคัรเพื่อออกจากการศกึษา (ex-
clusion criteria) ตามล าดบั 
 7. ตรวจการตัง้ครรภ์โดยใช้อุปกรณ์ตรวจการตัง้ครรภ์จากปัสสาวะ (urine pregnancy test) 
ยกเว้นผู้ ท่ีผา่ตดัมดลกูออกแล้ว, ท าหมนั ภาวะวยัทองและหมดประจ าเดือนแล้ว 
 8. กรณีท่ีอาสามสมคัรผา่นเกณฑ์การคดัเลอืก อาสาสมคัรจะได้รับหมายเลขโครงการวิจยั 
(Study ID number) 
 9. บนัทกึข้อมลูเก็บไว้ในแบบบนัทกึข้อมลูโครงการวิจยั (case record form, CRF) เพื่อเป็น
ข้อมลูพืน้ฐาน (baseline demographic data) ของอาสาสมคัรแตล่ะคน 
 10. การคดักรองอาสาสมคัรจะท าไม่เกิน 7 วนัก่อนเข้าร่วมวิจยั 
 
วันเร่ิมวิจัย (Enrolment visit),  วันที่ 1 (Baseline visit) 
 1. ผู้ เช่ียวชาญด้านโรคผิวหนงั 2 ทา่น ประเมิน modified MASI score และ บนัทกึข้อมลูของ
อาสาสมคัรเพื่อน ามาเป็นข้อมลูพืน้ฐาน 
 2. ผู้วิจยัวดัระดบัคา่ความเข้มของฝา้โดยใช้เคร่ืองวดัระดบัความเข้มของเม็ดสเีมลานินด้วย 
Mexameter® รุ่น MX 16   บนัทกึคา่ตามล าดบัเลขท่ีของอาสาสมคัร และต าแหนง่ท่ีใช้วดัระดบัความเข้ม
ของฝา้ในบนัทกึข้อมลูของผู้ ป่วย ดงัภาพประกอบท่ี 8 เพื่อก าหนดต าแหนง่อ้างอิงเดิมในทกุๆการติดตาม
อาการ วดัระดบัความเข้ม 2 ต าแหนง่ ท่ีบริเวณแก้มทัง้สองข้าง ขนาดพืน้ท่ีข้างละ่ 2 ตารางเซนติเมตร โดย
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ท าการวดัคา่ความเข้มเม็ดสเีมลานินข้างละ 3 ครัง้ และน ามาหาคา่เฉลีย่เพื่อเก็บเป็นข้อมลูพืน้ฐาน (base-
line)   
 

 
 
ภาพประกอบ 8  แสดงตวัอยา่งต าแหนง่การทดสอบด้วยเคร่ือง Mexameter®  รุ่น MX 16   ท่ีใช้ต าแหนง่ 
       อ้างอิงการวดัจากปลายหางตา (lateral canthus) ลากลงมาท่ีบริเวณแก้มทัง้สองข้าง 
 
 3. ผู้วิจยัประเมินระดบัความรุนแรงความเสือ่มของสภาพผิว (photoaging) 
 4. ผู้วิจยัประเมินระดบัความขรุขระของผิวด้วยเคร่ือง Visio scan โดยวดัท่ีต าแหนง่ 2 เซนติเมตร
ใต้ตอ่บริเวณหางตาทัง้ 2 ข้าง โดยวดัซ า้กนั 3 ครัง้และหาคา่เฉลีย่ 
 5. ผู้วิจยัอ่ายภาพรอยโรคก่อนเร่ิมท าการรักษาของอาสาสมคัรด้วยกล้องดิจิตอลความคมชดัสงู 
(high resolution digital camera) Canon EOS D450 เพื่อประเมินระดบัความเข้มและการกระจายตวั
ของฝา้โดยเป็นภาพหน้าตรง 1 ภาพ หน้าด้านซ้าย 1 ภาพ หน้าด้านขวา 1 ภาพ โดยมีการใสร่หสัภาพ วนัท่ี
ท าการรักษา และล าดบัเลขท่ีของอาสาสมคัรเป็นข้อมลูพืน้ฐาน (baseline) 
 6. ผู้วิจยัจะต้องประเมินระดบัคณุภาพชีวิตในการรักษาฝา้ท่ีผา่นมาของอาสาสมคัรก่อนเข้า
โครงการวิจยัโดยใช้แบบสอบอามเพื่อประเมินเป็นข้อมลูพืน้ฐาน (baseline) 
 7. แบง่ซีกหน้าของอาสาสมัครเป็น 2 ด้าน เป็นด้านท่ีได้รับการรักษาฝา้ด้วย thulium fiber laser 
และยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน และ ด้านตรงข้ามเป็นด้านท่ีได้รับเฉพาะการทายาครีมทาเฉพาะท่ี 
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4% ไฮโดรควิโนน อยา่งเดียวโดยท าการสุม่เลอืกข้างท่ีจะท าเลเซอร์เป็นหลกัโดยใช้วิธี blocked randomi-
zation 
 8. ด้านท่ีได้รับการรักษาฝา้ด้วย thulium fiber laser จะได้รับการทาด้วยาชาชนิดทาเฉพาะท่ี 
Racer® (lidocaine 2.5% and prilocaine 2.5%) นาน 45 นาทีโดยใช้เทคนิค occlusive dressing ก่อน
เร่ิมท าเลเซอร์ 
 9. การรักษาด้วยเลเซอร์ Non-ablative fractional thulium fiber laser 1,927 nm จะใช้คา่ระดบั
พลงังานเทา่กบั 10 มิลลจิูลตอ่ตารางเซนติเมตร, ความหนาแนน่ 121  MTZ ตอ่ตารางเซนติเมตร จ านวน 1 
รอบทัว่ใบหน้าข้างท่ีสุม่เลอืกได้(22)โดยใช้ระยะเวลาประมาณ 20 นาที 
 10. อาสาสมคัรทกุคนจะได้รับยาชนิดทาเฉพาะท่ีชนิดครีม 4% ไฮโดรควิโนนขนาด 10 กรัม 
ทายาบางๆทัว่ใบหน้า โดยบีบปริมาณยาให้มีความยาว 1 เซนติเมตรทาทัว่ใบหน้าในแต่ละ่ซีก วนัละ 1 ครัง้ 
ก่อนนอน 
 11. อาสาสมคัรทกุคนจะได้รับยาทากนัแดด Spectraban® SPF 60 ขนาด 30 กรัม  1  ขวด โดย
ให้บีบครีมเป็นปริมาณเทา่กบั 2 ข้อนิว้ชีข้องผู้ ป่วยแล้วทาทัว่ใบหน้า ทกุวนั วันละ 1 ครัง้ ตอนเช้า 
 12. อาสาสมคัรทกุคนได้รับสบูเ่หลวล้างหน้า physiogel® ขนาด 60 มิลลลิิตรจ านวน 1 ขวด และ 
สารให้ความชุ่มชืน้ผิวหนงั physiogel® เป็นขนาด 10 มิลลกิรัม 1 ตลบั 
 13. ตลอดระยะเวลาท่ีเข้าร่วมวิจยั อาสาสมคัรจะได้รับค าแนะน าให้งดการใช้ยาทายาเฉพาะท่ี
ชนิดอ่ืน, ท าเลเซอร์, ทรีทเม้นท์บ ารุงผิวหรือท าให้ผิวขาวขึน้ และ การลอกผิวด้วยกรดวิตามินใดๆ นอกจาก
ยาทาเฉพาะและเลเซอร์ท่ีผู้วิจยัเตรียมไว้ให้เทา่นัน้ 

 
วันนัดหมำยตดิตำม (follow-up visit สัปดำห์ที่ 1 )  
 หลงัการรักษาด้วยเลเซอร์ในครัง้แรก ( baseline ) ผู้ ป่วยจะได้รับแบบบนัทกึอาการข้างเคียงท่ี
เกิดขึน้ใน 7 วนัแรกหลงัการรักษา ให้ผู้ ป่วยบนัทึกในแบบฟอร์มดงัตาราง 4 และกลบัมาพบแพทย์เพื่อ
ประเมินอาการข้างเคียงอีกครัง้ในวนัท่ี 7 หลงัการรักษา 
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ตาราง 4  แบบบนัทกึอาการข้างเคียงหลงัการรักษา 7 วนั 
 

ผลข้างเคียง หน้ำฝ่ังซ้ำย หน้ำฝ่ังขวำ 
ระดบั
ความ
รุนแรง 
(0-4) 

วนัท่ี 
เร่ิมมี
อาการ 

วนัท่ี 
อาการ
สิน้สดุ
ลง 

อาการ
ยงัไม่
สิน้สดุ 

ระดบั
ความ
รุนแรง 
(0-4) 

วนัท่ี 
เร่ิมมี
อาการ 

วนัท่ี 
อาการ
สิน้สดุ
ลง 

อาการ
ยงัไม่
สิน้สดุ 

หน้าแดง         

ตกสะเก็ด         

อาการแสบ
ร้อน 

        

อาการคนั         

การเกิดสวิ         

ผวิแห้งลอก
เป็นขยุ 

        

รอยด าคล้า         

รอยดา่งขาว         

อ่ืนๆระบ…ุ…..         

 
วันนัดหมำยตดิตำม (follow-up visit สัปดำห์ที่ 4, 8 และ 12)  
 อาสาสมคัรจะได้รับการติดตาม ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 โดยจะได้รับการดแูลดงันี ้
 1. ซกัประวติัทัว่ไป การเจ็บป่วย ประวติัผ่ืน การใช้ยาทา และ อาการข้างเคียง ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 
และ 12 
 2. ประเมิน MASI score โดยแพทย์ผู้ เช่ียวชาญด้านโรคผิวหนงั 2 ทา่น บนัทกึข้อมลูของ
อาสาสมคัร ใน สปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
 3. วดัระดบัความเข้มของเม็ดสเีมลานินด้วยเคร่ือง Mexameter® รุ่น MX 16 รวม 3 ครัง้ แล้วหา
คา่เฉลีย่ โดยใช้ต าแหนง่อ้างอิงเดิมตามท่ีเคยวดัจากครัง้ก่อนมาวดัซ า้ จดบนัทกึต าแหนง่ท่ีใช้วดั และ 
คา่เฉลีย่ท่ีวดัได้ ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 



45 
 

 4. ผู้วิจยัประเมินระดบัความรุนแรงของความเสือ่มของสภาพผิว (photoaging) 
 5. ผู้วิจยัประเมินระดบัความขรุขระของผิวด้วยเคร่ือง Visio scan โดยวดัท่ีต าแหนง่ 2 เซนติเมตร
ใต้ตอ่บริเวณหางตาทัง้ 2 ข้าง โดยวดัซ า้กนั 3 ครัง้และหาคา่เฉลีย่ 
 6. อ่ายภาพรอยโรคของอาสาสมคัรด้วยกล้องดิจิตอลความคมชดัสงู (high resolution digital 
camera) Canon EOS D450 เพื่อประเมินระดบัความเข้มและการกระจายตวัของฝา้โดยเป็นภาพหน้าตรง 
1 ภาพ หน้าด้านซ้าย 1 ภาพ หน้าด้านขวา 1 ภาพ โดยมีการใสร่หสัภาพ วนัท่ีท าการรักษา และล าดบัเลขท่ี
ของอาสาสมคัร ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
 7. ประเมินระดบัคณุภาพชีวิตในการรักษาฝา้ท่ีผ่านมาของอาสาสมคัรโดยใช้แบบสอบอาม ใน
สปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
 8. ประเมินความพงึพอใจของผู้วจิยัและอาสาสมคัรโดยใช้แบบสอบอามความพงึพอใจตอ่การ
รักษาในเร่ืองการลดความเข้มของฝา้ ลดการกระจายตวัของฝา้ ลดขนาดของรูขมุขน ลดความหยาบกร้าน
ของผิว และความกระจา่งใสของผิวหนงั ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
 9. ด้านท่ีสุม่ได้การักษาด้วยเลเซอร์ อาสาสมคัรจะได้รับการรักษาท า thulium fiber laser โดยจะ
ทาด้วยยาชาชนิดทาเฉพาะท่ี Racer® (lidocaine 2.5% and prilocaine 2.5%) 45 นาที และใช้วิธี occlu-
sive dressing ก่อนท าเลเซอร์ ในสปัดาห์ท่ี 4 และ 8 
 10. เลเซอร์ fractional thulium fiber laser 1,927 nm จะใช้พลงังานเทา่กบั 10 มิลลจิูล โดยจะ
ท าทัว่บริเวณท่ีเป็นฝา้ข้างท่ีสุม่เลอืกได้ และจะท าซ า้รวม 10 รอบ กรณีท่ีอาสาสมคัรเกิดอาการข้างเคียง
จากเลเซอร์ ผู้วจิยัจะตดัสนิใจปรับคา่พลงังานและจ านวนครัง้ตามความเหมาะสมได้โดยจะปรับลด
พลงังานลดลง หรือจ านวนรอบลดลง ครัง้ละไม่เกินร้อยละ 20 เม่ือเทียบจากเดิม กรณีท่ีมีการปรับระดบั
พลงังานหรือจ านวนรอบแล้วต้องใช้เกณฑ์น้อยกวา่ร้อยละ 60% เม่ือเทียบกบัครัง้แรก อาสาสมคัรรายนัน้
จะไม่น ามาเพื่อการวิเคราะห์ในขัน้ตอนสดุท้าย  แตจ่ะมีการลงบนัทกึข้อมลูในเอกสารการเก็บข้อมลู โดย
เลเซอร์จะท าในสปัดาห์ท่ี 4 และ 8 ตามล าดบั 
 11. ประเมินผลข้างเคียงท่ีเกิดจากการรักษาและจากสาเหตอ่ืุนๆโดยจะบนัทกึรายละเอียด
ผลข้างเคียงท่ีเกิดขึน้ ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 ตามล าดบั 
 12. ประเมินความสม ่าเสมอของการใช้ยาทาเฉพาะท่ีโดยการสอบอามการใช้ยาทาท่ีผา่นมาและ
โดยให้อาสาสมคัรน าปริมาณยาท่ีเหลอืมาทกุครัง้เม่ือมีการติดตามผล ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
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 13. อาสาสมคัรทกุคนจะได้รับยาชนิดทาเฉพาะท่ีชนิดครีม 4% ไฮโดรควิโนนขนาด 10 กรัม 
ทายาบางๆทัว่ใบหน้า โดยบีบปริมาณยาให้มีความยาว 1 เซนติเมตรทาทัว่ใบหน้าในแต่ละ่ซีก วนัละ 1 ครัง้ 
ก่อนนอน ในสปัดาห์ท่ี 4 และ 8 
 14. อาสาสมคัรทกุคนจะได้รับยาทากนัแดด Spectraban® SPF 60 ขนาด 30 กรัม  1  ขวด โดย
ให้บีบครีมเป็นปริมาณเทา่กบั 2 ข้อนิว้ชีข้องผู้ ป่วยแล้วทาทัว่ใบหน้า ทกุวนั วนัละ 1 ครัง้ ตอนเช้าในสปัดาห์
ท่ี 4 และ 8 
 15. อาสาสมคัรทกุคนได้รับสบูเ่หลวล้างหน้า physiogel® ขนาด 60 มิลลลิิตรจ านวน 1 ขวด และ 
สารให้ความชุ่มชืน้ผิวหนงั physiogel® เป็นขนาด 10 มิลลกิรัม 1 ตลบั ในสปัดาห์ท่ี 4 และ 8  
 
 อาสาสมคัรจะต้องมาตรวจติดตามท่ี ศนูย์ผิวหนงั มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒ ในครัง้แรกของ
การเร่ิมเข้าโครงการวิจยั (Baseline, วนัท่ี 1) และในสปัดาห์ท่ี 1 (วนัท่ี 7, ± 7 วนั), สปัดาห์ท่ี 4 (วนัท่ี 28, ± 
7 วนั), สปัดาห์ท่ี 8 (วนัท่ี 56, ± 7 วนั) และสปัดาห์ท่ี 12 (วนัท่ี 84, ± 7 วนั) เพื่อประเมินผลลพัธ์ของการ
อาการทางคลนิิก (clinical outcome), ความปลอดภยั, ผลข้างเคียงของของยา และ ความพงึพอใจของ
การรักษา ตามตาราง 5 
 
ตาราง 5  สรุปขัน้ตอนงานวิจยั  
 

  Screening Baseline 
 
Week1  Week 4 Week 8 Week 12 

คดัเลือกอาสาสมคัร x          
ประเมนิความลกึของฝา้ด้วย 
Wood’s lamp x  

 
   

ประเมนิความรุนแรงของฝา้
โดยเปรียบเทียบสีของฝา้กบัสี
ผวิปกติ x  

 

   
ตรวจการตัง้ครรภ์  x      
 ซกัประวตั ิตรวจร่างกาย x X x x x x 
Modified  MASI score  X  x x x 
Mexameter รุ่น MX 16   x    x  x x  
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ตาราง 5 (ตอ่) 
 
อ่ายภาพด้วย Digital camera    x   x  x   x 
ประเมนิคณุภาพชีวติ (DLQI)  X  x x x 
การท าเลเซอร์    X  x  x   
บนัทึกผลข้างเคียงจากการ
รักษา     

 
x  x  x x  

 ประเมนิความพงึพอใจของ
ผู้ป่วยและแพทย์     

 
x  x  x  

 ประเมนิความสม ่าเสมอใน
การใช้ยา     

 
x  x  x  

Photoaging   x  x x x 
Visio scan_wrinkle   x  x x x 

 
 
กำรประเมนิผล (Study endpoints) 
 การประเมินผลของงานวิจยั (study endpoint) จะมีทัง้การประเมินโดยแพทย์ท่ีมีความเช่ียวชาญ
ทางด้านโรคผิวหนงั และการประเมินโดยอาสาสมคัร ดงันี ้
1. ประเมิน Modified MASI score (modified Melasma Area and Severity Index)(21) 
 การประเมิน Modified MASI score จะท าโดยแพทย์ท่ีมีความเช่ียวชาญทางด้านโรคผิวหนงั 2 
ทา่นท่ีไม่มีสว่นเก่ียวข้องกบังานวิจยั และ ไม่ทราบวา่ใบหน้าแตล่ะข้างของผู้ เข้าวิจยัได้รับการรักษาด้วยวิธี
ใด (assessor-blinded) การประเมินคา่ Modified MASI score จะประเมินรอยโรคจากภาพท่ีอกูอ่ายด้วย
กล้องดิจิตอลความคมชดัสงู (high resolution digital camera) Canon EOS D450 โดยจะประเมินตอน
เร่ิมการวิจยั, ท่ีสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 ตามล าดบั 
 การประเมิน Modified MASI score ประเมินจากแบง่ใบหน้าเป็น 4 บริเวณ ได้แก่ หน้าผาก 
(forehead, F), โหนกแก้มด้านซ้ายและขวา (right and left malar, ML) และบริเวณคาง (chin, C) โดยคิด
เป็นร้อยละ30, 30, 30 และ 10 ของพืน้ท่ีผิวหน้าตามล าดบั ดงัภาพประกอบท่ี 9 โดยแตล่ะบริเวณจะมีการ
ประเมินฝา้ 2 ตวัแปรได้แก่บริเวณท่ีอกูครอบคลมุด้วยฝา้ (A: Area of involvement) ดงัแสดงในตารางที่  6 
และ ความเข้มของฝา้เม่ือเทียบกบัสผิีวปกติ (D: Darkness) ดงัแสดงในตาราง 7 
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ภาพประกอบ 9  แสดง การค านวณความรุนแรงของโรคฝา้แบบ Modified Melasma Severity Index(18) 

 
ตาราง 6  แสดงบริเวณท่ีอกูครอบคลมุด้วยฝา้ (A: Area of involvement)  
 

ระดบั ร้อยละของพืน้ท่ีบนใบหน้าท่ีอกูปกคลมุด้วยฝา้ 
0 ไม่มีฝา้ปกคลมุ 
1 มีฝา้ปกคลมุน้อยกวา่ร้อยละ 10 
2 มีฝา้ปกคลมุร้อยละ 10  อึง 29 
3 มีฝา้ปกคลมุร้อยละ 30  อึง 49 
4 มีฝา้ปกคลมุร้อยละ 50  อึง 69 
5 มีฝา้ปกคลมุร้อยละ 70  อึง 89 
6 มีฝา้ปกคลมุร้อยละ  90  อึง 100 
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ตาราง 7  แสดงสขีองฝา้เม่ือเทียบกบัสผิีวปกติ (D: Darkness)  
 

ระดบั สขีองฝา้เม่ือเทียบกบัสผิีวปกติ 
0 สผิีวไม่ตา่งจากสผิีวปกติ 
1 สผิีวตา่งจากสผิีวปกติเพียงเลก็น้อยแทบสงัเกตไม่เห็น (slightly) 
2 สผิีวตา่งจากสผิีวปกติเลก็น้อย (mild) 
3 สผิีวตา่งจากสผิิวปกติมาก (marked) 
4 สผิีวตา่งจากสผิีวปกติมากท่ีสดุ (severe) 

 
 จากนัน้ค านวณคา่ Modified MASI score ตามสตูรดงันี ้ 

0.3 A (f) D (f) + 0.3A (lm) D (lm) + 0.3 A (rm) D (rm) + 0.1A (c) D(c) 
โดยมีคา่ Modified MASI score ต ่าสดุเทา่กบั 0 และมีคา่สงูสดุเทา่กบั 24 
2. ประเมินระดบัค่ำควำมเข้มของฝ้ำ 
 การประเมินระดบัคา่ความเข้มของฝา้โดยใช้เคร่ืองวดัระดบัความเข้มของเม็ดสเีมลานิน (Mex-
ameter Melanin Index) ด้วยเคร่ือง Mexameter® รุ่น MX 16   วดัระดบัความเข้มของฝา้ โดยวดั 3 
ต าแหนง่ ท่ีบริเวณโหนกแก้ม โดยก าหนดต าแหนง่อ้างอิงท่ีจะวดัเพื่อสามารอติดตามระดบัความเข้มของฝา้
ได้ในต าแหนง่เดิม ตัง้แต ่ตอนเร่ิมงานวิจยั, สปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
3. ประเมินควำมพงึพอใจโดยอำสำสมัครและแพทย์ (Global patient’s satisfaction)  
 ประเมินความพงึพอใจของอาสาสมคัรและแพทย์ หลงัจากได้รับการรักษาโดยการใช้
แบบสอบอาม ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 โดยแบบสอบอามประเมินความพงึพอใจของแพทย์และ
อาสาสมคัร ใช้ในการประเมินความพงึพอใจตอ่การรักษาในเร่ืองการลดความเข้มของฝา้ ลดการกระจาย
ตวัของฝา้ ลดขนาดของรูขมุขน ลดความหยาบกร้านของผิวและความกระจ่างใสของผิวหนงั โดยแบง่ความ
ระดบัพงึพอใจเป็นดงัตาราง 8 
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ตาราง 8 แสดงระดบัความพงึพอใจของอาสาสมคัร  
 

ระดบั ระดบัความพงึพอใจ 
1 ไม่พงึพอใจมาก (Very dissatisfied) 
2 ไม่คอ่ยพงึพอใจ (Not very satisfied) 
3 พงึพอใจเลก็น้อย (Slightly satisfied) 
4 พงึพอใจ (Satisfied) 
5 พงึพอใจมาก (Very satisfied) 

 
4. ประเมินคุณภำพชีวิตที่เปล่ียนแปลงไป 
 ประเมินคณุภาพชีวิตท่ีเปลีย่นแปลงไปของอาสาสมคัรหลงัจากได้รับยาโดยการใช้แบบสอบอาม 
DLQI (Dermatology Life Quality Index) Thai version(72)  ให้ผู้ เข้าร่วมงานวิจยัประเมินคณุภาพชีวิตก่อน
เข้ารับการรักษา, สปัดาห์ท่ี 4, 8, และ 12 โดยประเมินระดบัคณุภาพชีวิตเป็นคะแนน ดงัตารางท่ี 9 

 
ตาราง 9  แสดงระดบัผลกระทบตอ่ผู้ ป่วยตอ่คณุภาพชีวิต 
 

คะแนน ผลกระทบต่อผู้ป่วยต่อคุณภำพชีวติ 
0-1  โรคผิวหนงัท่ีผู้ ป่วยเป็นไม่มีผลกระทบตอ่ผู้ ป่วย 
2-5  โรคผิวหนงัท่ีผู้ ป่วยเป็นมีผลกระทบตอ่ผู้ ป่วยเลก็น้อย 
6-10  โรคผิวหนงัท่ีผู้ ป่วยเป็นมีผลกระทบตอ่ผู้ ป่วยปานกลาง 
11-20  โรคผิวหนงัท่ีผู้ ป่วยเป็นมีผลกระทบตอ่ผู้ ป่วยคอ่นข้างมาก 
21-30  โรคผิวหนงัท่ีผู้ ป่วยเป็นมีผลกระทบตอ่ผู้ ป่วยอยา่งมาก 

 
แบบประเมิน DLQI Thai version เป็นแบบสอบอามประเมินคณุภาพชีวิตของผู้ ป่วยโรคผิวหนงั ซึง่
ประกอบด้วยค าอาม 1 สว่น จ านวน 10 ข้อ ดงัตาราง 10 
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ตาราง 10  แสดงแบบสอบอามประเมินคณุภาพชีวิต 
 

ข้อท่ี ค าอาม 
1 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมาคณุมีอาการคนั, เจ็บ, ปวด, หรือปวดเสยีวท่ีผิวหนงัมากน้อยเพียงใด 
2 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมาผ่ืนผิวหนงัท าให้คณุรู้สกึอบัอาย, ขาดความมัน่ใจมากน้อยเพียงใด 
3 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมาผ่ืนผิวหนงัท าให้คณุมีปัญหาในการออกจากบ้านไปจบัจา่ยซือ้สนิค้า,ดแูล

บ้าน หรือดแูลสวนมากน้อยเพียงใด 
4 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมา ผ่ืนผิวหนงัของคณุ มีผลกระทบตอ่การเลอืกเสือ้ผ้าท่ีจะสวมใสม่ากน้อย

เพียงใด 
5 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมา ผ่ืนผิวหนงัของคณุ มีผลกระทบตอ่การเข้าสงัคม หรือตอ่กิจกรรมในยาม

วา่งมากน้อยเพียงใด 
6 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมา ผ่ืนผิวหนงัมีผลกระทบตอ่การเลน่กีฬา การออกก าลงักายของคณุ มาก

น้อยเพียงใด 
7 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมา ผ่ืนผิวหนงัมีผลท าให้คณุขาดงาน หรือขาดเรียนหรือไม่อ้า “ไม่มี” ในช่วง

สปัดาห์ท่ีผา่นมา ผ่ืนผิวหนงัท าให้คณุมีปัญหาในการท างาน หรือการเรียน มากน้อยเพียงใด 
8 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมา ผ่ืนผิวหนงัของคณุ ได้สร้างปัญหาให้กบัคูค่รอง หรือญาติ หรือเพือ่นสนิท 

มากน้อยเพียงใด 
9 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมา ผ่ืนผิวหนงัท าให้คณุมีปัญหาในการมีเพศสมัพนัธ์ มากน้อยเพียงใด 
10 ช่วงสปัดาห์ท่ีผา่นมา การรักษาผ่ืนผิวหนงัก่อให้เกิดปัญหาแก่คณุ มากน้อยเพียงใด เช่น ท าให้มี

การเปรอะเปือ้นในบ้าน, การรักษาท าให้เสยีเวลา เป็นต้น 
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โดยการให้คะแนนในการตอบแบบอาม ดงันี ้
 มาก    = 3  คะแนน 
 ปานกลาง   = 2  คะแนน 
 น้อย     = 1  คะแนน 
 ไม่มีเลย   = 0  คะแนน 
 ไม่มีความเก่ียวข้อง  = 0  คะแนน 
ค าอามข้อท่ี 7 " ผ่ืนผิวหนงัมีผลท าให้คณุขาดงาน หรือขาดเรียน ตอบ ใช่ = 3 คะแนน 
 หลงัจากผู้ ป่วยตอบค าอามครบทกุข้อแล้วน าคะแนนของแตล่ะข้อมารวมเป็นคะแนน DLQI 
score คะแนนสงูสดุคือ 30 คะแนน และต ่าสดุคือ 0 คะแนน 
5.    บันทึกระดับควำมรุนแรงของร่องรอยควำมเส่ือมของสภำพผิว (photoaging) จำกกำร
ประเมินด้วยภำพถ่ำยดิจิตอลด้วยเกณฑ์ของ Fitzpatrick Classification of Wrinkling and 
Elastosis(73) 
 ให้แพทย์ผู้ เช่ียวชาญ 2 รายประเมินความรุนแรงของสภาพความเสือ่มของผิวโดยใช้เกณฑ์ Fitz-
patrick Classification of Wrinkling and Elastosis ประเมินความไม่สม ่าเสมอของสผิีว , ขนาดรูขมุขน, 
ริว้รอยแบบลกึ, และริว้รอยแบบตืน้ ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 โดยให้คะแนน 1-3 = ความเสือ่มของผิว
เลก็น้อย, 4-6 = ความเสือ่มของผิวระดบัปานกลาง, 7-9 = ความเสือ่มของผิวระดบัรุนแรง  
6.   บันทึกร่องรอยควำมเส่ือมของสภำพผิวด้วยเคร่ือง Visio scan  
 ให้แพทย์ประเมินความเสือ่มของผิวในแงข่องความหยาบผิวโดยใช้เคร่ือง Visio Scan วดัท่ี
ต าแหนง่ใต้ตอ่หางตาลงมา 2 เซนติเมตรและท าการวดัซ า้ 3 ครัง้และหาคา่เฉลีย่ ก่อนเข้ารับการรักษา และ 
ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12  
7.   บันทึกผลข้ำงเคียงจำกยำและเลเซอร์ 
 ทกุครัง้ท่ีอาสาสมคัรมาตามนดัติดตามหรือระหวา่งการนดัติดตามหากอาสาสมคัรเกิดผล
ข้างเคียงจากยาหรือเลเซอร์ สามารอมาพบผู้วจิยัได้ก่อนการนดัติดตาม และบนัทกึผลข้างเคียงเหลา่นัน้ไว้
ในแบบบนัทกึข้อมลูโครงการวิจยั (case record form) โดยประเมินเป็นคะแนน 5 ระดบั (5-score rating 
scale) ดงัตาราง 11 

 
 
 



53 
 

ตาราง 11  แสดงระดบัความรุนแรงของผลข้างเคียง  
 

ระดับ ผลข้ำงเคียง 
4 ผลข้างเคียงมีความรุนแรงมาก* 
3 ผลข้างเคียงมีความรุนแรงท่ีต้องได้รับการรักษา และมีผลกระทบตอ่ชีวิตประจ าวนั 
2 ผลข้างเคียงมีความรุนแรงท่ีต้องได้รับการรักษา แต ่ไม่ได้สง่ผลกระทบตอ่ชีวิตประจ าวนั 
1 ผลข้างเคียงมีความรุนแรงน้อย และไม่ต้องได้รับการรักษาใดๆ 
0 ไม่มีผลข้างเคียง 

 
 กรณีท่ีเกิดผลข้างเคียงท่ีรุนแรงจากยา (Serious Adverse Events (sAEs), Serious Adverse 
Drug reaction) แพทย์ผู้วิจยัต้องเขียนอธิบายโดยละเอียดอึงผลการปรึกษาแพทย์ผู้ เช่ียวชาญทา่นอ่ืน เร่ือง
ผลข้างเคียงจากยา และผลลพัธ์จากผลข้างเคียงจากยาหลงัจากท่ีอาสาสมคัรได้หยดุยา และรับการรักษา
แล้ว และจะต้องรายงานผลข้างเคียงท่ีรุนแรงจากยา แก่คณะกรรมการจริยธรรมการท าวจิยัในมนษุย์ (The 
independent ethics committee of a SAE) โดยเร็วท่ีสดุ 
 *ผลข้างเคียงท่ีรุนแรงมี ดงันี ้ 

 ตาย (Death) 

 เป็นอนัตรายตอ่ชีวิต (Life-threatening condition)  

 ท าให้อาสาสมคัรต้องนอนโรงพยาบาล (Requires in-patient hospitalization or pro-
longation of existing hospitalization) 

 ท าให้อาสาสมคัรเกิดความพิการ (Results in persistent or significant                     
disability/incapacity) 

 ท าให้เกิดความพิการแตก่ าเนิดในบุตร (Congenital anomaly/birth defect) 
 
สถิตทิี่ใช้ในกำรวิเครำะห์ข้อมูล 
 ข้อมูลพืน้ฐำนของอำสำสมัคร (Baseline characteristic) 
 ข้อมลูเชิงกลุม่ (Categorical data) รายงานผลเป็น ความอ่ี (frequency) และปริมาณร้อยละ 
(Percentage) 
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 ส าหรับข้อมลูตอ่เน่ือง (Continuous data) อ้ามีการกระจายปกติ (Normal distribution) รายงาน
ผลเป็นคา่เฉลีย่ (Mean) และ สว่นเบี่ยงเบนมาตรฐาน (standard deviation, SD) อ้าข้อมลูการกระจายไม่
ปกติ (Not normal distribution) รายงานผลเป็น มอัยฐาน (Median) และคา่คา่สว่นเบี่ยงเบนควอไทล์ (In-
ter-quartile range) 
 
สถิติเชิงอนุมำน (Inferential Statistics) 
 เปรียบเทียบข้อมลูเชิงกลุม่ (Categorical data) ใช้ Chi-square Test ใช้ส าหรับการเปรียบเทียบ
ข้อมลูเชิงกลุม่ (Categorical data) ระหวา่งกลุม่เลเซอร์ Fractional Thulium fiber laser ร่วมกบั การ
ทายา 4% ไฮโดรควิโนน กบั กลุม่ท่ีทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน อยา่งเดียว ได้แก่ การประเมินความ
พงึพอใจ, ความสม ่าเสมอของการทายา และ ผลข้างเคียงระหวา่งสองกลุม่ 
 การเปรียบเทียบข้อมลูตอ่เน่ืองหลายช่วงเวลา (Continuous data) ใช้ Unpaired student t-test 
และ ใช้ repeated measurement เช่น Repeated Analysis of Covariance (ANOVA test) เปรียบเทียบ
คา่เฉลีย่ท่ีระยะเวลาตา่งๆกนั (the different of the mean value) ระหวา่งข้อมลูท่ี baseline เทียบกบั 4, 8, 
และ 12 สปัดาห์ตามล าดบั ส าหรับการเปรียบเทียบข้อมลูตอ่เน่ือง  (Continuous data) ระหวา่ง 2 กลุม่ 
ได้แก่ ข้อมลูด้านการประเมินคา่เฉลีย่คะแนน Modified  MASI score, คา่เฉลีย่คะแนน Mexameter mel-
anin index, คา่เฉลีย่คณุภาพชีวิต (DLQI score) 
 การวิเคราะห์แบบพหโุดยวิเคราะห์หลายตวัแปร (Multivariate analysis) จะใช้การวิเคราะห์ แบบ 
multiple logistic regression model ท่ีจะท านายคา่สดัสว่นความเสีย่งหรือ hazard ratio ของสดัสว่นของ
ผู้ ป่วยท่ีโรคฝา้ดีขึน้ของกลุม่ Fractional Thulium fiber laser และ ยาทาเฉพาะท่ี 4 % ไฮโดรควิโนนเม่ือ
เปรียบเทียบกบั กลุม่ได้รับการทายาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน เพียงอยา่งเดียว 
 ก าหนดคา่ P value < 0.05 วา่มีนยัส าคญัทางสอิติ (statistical significant) 
 โปรแกรมท่ีใช้ในการวิเคราะห์ข้อมลูทางสอิติคือ โปรแกรม Statistical Package for the Social 
Sciences (SPSS) for window version 17 
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ระยะเวลำกำรท ำวิจัย 
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ขัน้ตอน 

1.คดิหวัข้อวจิยั, ค้นคว้าเอกสารและ
งานวจิยัท่ีเก่ียวข้อง, ตัง้ค าอามวจิยั,  
ตัง้สมมตฐิานงานวจิยั, เสนอโครง
ร่างงานวจิยั, ขออนมุตัิ
คณะกรรมการจริยธรรมการวจิยัใน
มนษุย์ 

x x x       

2.คดัเลือกอาสาสมคัรเข้าร่วมงาน
วจิยั, เร่ิมท างานวจิยั, เก็บข้อมลู
งานวจิยั 

   x X x    

3.วเิคราะห์ข้อมลูวจิยั, แปลผล
ข้อมลูวจิยั 

      x x x 
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งบประมำณที่ใช้ในงำนวิจัย 
 

ค่ำใช้จ่ำย จ ำนวนเงิน 
1.  คา่ตอบแทนอาสาสมคัร( 38 คน, คนละ 1000 บาท )       38,000 บาท 
2. อุปกรณ์ตรวจสอบการตัง้ครรภ์ (10 บาท/อนั ทัง้หมด 40 อนั)   400 บาท 
3. องุมือ (100 บาท กลอ่ง ทัง้หมด 2 กลอ่ง )    200 บาท 
4. องุยา (1 บาท/ซอง ทัง้หมด150ซอง)   150 บาท 
5. ขวดส าหรับใสส่บู่ล้างหน้า ขนาด 60 มิลลลิิตร 

            (10 บาท/อนั, ทัง้หมด 114 อนั) 
        1,140 บาท 

6. ตลบัขนาด 10 กรัม ส าหรับยาทาเฉพาะท่ีและครีมทาหน้า  
            (5 บาท/อนั, ทัง้หมด 228 อนั)  

1,140 บาท  

7. ขวดส าหรับใสค่รีมกนัแดด ขนาด 30 กรัม   
            (10 บาท/อนั, ทัง้หมด 114 อนั) 

1,140 บาท  

8. คา่ยาทาเฉพาะท่ี (4% Hydroquinone ขนาด 300 กรัม  
            กระปกุละ่ 300 บาท, ทัง้หมด 4 กระปกุ ) 

1,200 บาท 

9. คา่ยาชา (Racser® หลอดละ  280 บาท ,ทัง้หมด 15  
            หลอด)  

4,200 บาท 

10. คา่ครีมกนัแดด (Spectraban SPF 60  ขนาด 100 กรัม ,  
            หลอดละ่ 525 บาท, ทัง้หมด 40 หลอด)  

 21,000 บาท 

11. คา่ครีมทาหน้า (ขนาด 150 กรัม, กระปกุละ 60 บาท ,  
            ทัง้หมด 20 กระปกุ) 

1,200 บาท 

12. คา่สบูล้่างหน้า (Physiogel®cleanser ขนาด 1000 มิลลลิติร, อนัละ่ 
535 บาท, ทัง้หมด 7 อนั)  

3,745 บาท  

13. คา่การจดัท าเอกสารรายงาน,คา่อ่ายเอกสาร (1 บาท/แผน่ ทัง้หมด 
2,000 แผน่) 

2,000 บาท 

14.  คา่ใช้จ่ายอ่ืนๆ 2,000 บาท 

           รวมงบประมำณทัง้สิน้  77,515 บำท  

 



บทที่ 4 
ผลการวิจัย 

 
 หลงัจากท่ีงานวิจยัเร่ืองการศกึษาเปรียบเทียบประสทิธิภาพ ระหวา่งทเูลีย่มไฟเบอร์เลเซอร์ความ
ยาวคลืน่ 1,927 นาโนเมตรร่วมกบัยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน กบั ยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน
เพียงอยา่งเดียวในการรักษาฝา้แบบตืน้หรือแบบผสม ได้ผา่นการรับรองจริยธรรมจากคณะกรรมการ
จริยธรรมการวจิยัในมนษุย์ มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒ ผู้วิจยัได้เร่ิมท าการวิจยัตัง้แตว่นัท่ี 11 
พฤศจิกายน 2557 จนถึงวนัท่ี 20 กมุภาพนัธ์ 2558 โดยผู้วิจยัมีจุดมุ่งหมายเพื่อ 
 1. เพื่อศกึษาถึงประสทิธิภาพในการรักษาฝา้ เม่ือประเมินด้วยค่า modified Melasma Area and 
Severity Index (modified MASI score) เปรียบเทียบระหวา่งการรักษาด้วย fractional Thulium fiber 
laser ร่วมกบัครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน แตกตา่งจาก การใช้ครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน
เพียงอยา่งเดียวหรือไม ่
 2. เพื่อศกึษาถึงประสทิธิภาพการลดความเข้มของฝา้ เม่ือประเมินคา่ melanin index โดยเคร่ือง 
Mexameter MX16 เปรียบเทียบระหวา่งการรักษาด้วย fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัครีมทา
เฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน แตกตา่งจาก การใช้ครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียวหรือไม่ 
 3. เพือ่ศกึษาระดบัความพงึพอใจของแพทย์และอาสาสมคัรหลงัได้รับการรักษาด้วย fractional 
Thulium fiber laser ร่วมกบัครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน แตกตา่งจาก การใช้ครีมทาเฉพาะท่ี 4% 
ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียวหรือไม่ 
 4. เพื่อศกึษาระดบัคณุภาพชีวิตโดยรวมของอาสาสมคัร หลงัได้รับการรักษาด้วย fractional Thu-
lium fiber laser ร่วมกบัครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน แตกตา่งจาก การใช้ครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดร
ควิโนนเพียงอยา่งเดียวหรือไม่ 
 5. เพื่อศกึษาถึงประสทิธิภาพในการรักษาร่องรอยความเสือ่มของสภาพผิว เปรียบเทียบ ระหวา่ง
การรักษาด้วย  fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัครีมทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน และ การใช้ครีม
ทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว 
 6. เพื่อศกึษาถึงอาการข้างเคียงของอาสาสมคัร จากการรักษาด้วย fractional Thulium fiber 
laser  1,927 นาโนเมตร  
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การวิเคราะห์ข้อมลูแบง่เป็น 4 ตอน ดงันี ้
ตอนท่ี 1 : ลกัษณะโดยทัว่ไปของกลุม่ตวัอยา่ง 
ตอนท่ี 2 : ผลการศกึษาข้อมลูการลดลงของฝา้ เปรียบเทียบระหวา่งการรักษาด้วย fractional  

Thulium fiber laser ร่วมกบัยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน และ การใช้ยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน
เพียงอยา่งเดียว 

ตอนท่ี 3 : ผลการศกึษาข้อมลูคณุภาพชีวิตของอาสาสมคัรและความพงึพอใจที่ประเมินโดย  
อาสาสมคัรและแพทย์เปรียบเทียบระหวา่งการรักษาด้วย  fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัยาทา
เฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน และ การใช้ยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว 

ตอนท่ี 4 : ผลการศกึษาข้อมลูความสามารถในการรักษาร่องรอยความเสือ่มของสภาพผิว 
เปรียบเทียบระหวา่งการรักษาด้วย  fractional Thulium fiber laser ร่วมกบัยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิ
โนน และ การใช้ยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว  

ตอนท่ี 5 : ผลข้างเคียงของอาสาสมคัรหลงัเข้าร่วมโครงการวิจยั 
 
ตอนที่ 1 : ลักษณะโดยทั่วไปของกลุ่มตัวอย่าง 
 อาสาสมคัรเพศหญิงท่ีมีฝา้ท่ีแก้มทัง้สองข้าง ช่วงอายรุะหวา่ง 30-55 ปี    จ านวนทัง้สิน้ 38 คน 
ได้รับการคดัเลอืกให้เข้าร่วมโครงการ โดยตลอดระยะเวลาเข้าร่วมโครงการมีอาสาสมคัร 1 คนขอออกจาก
โครงการเน่ืองจากไม่สามารถยอมรับสภาพของใบหน้าหลงัท าเลเซอร์ได้ในช่วงท่ีมีสะเก็ดขึน้และท าให้
ใบหน้าดคูล า้ลงชัว่คราว  และอาสาสมคัรอีก 4 คนไม่สามารถมาติดตามอาการตามแพทย์นดัได้ 2 ครัง้
ติดกนัจึงถกูคดัออกจากโครงการวิจยัตามเกณฑ์ท่ีก าหนด 
 ดงันัน้จึงเหลอือาสาสมคัร 33 คน (ออกจากโครงการ 5 คน)  คิด drop out rate เป็นร้อยละ 13.2  
ท่ีติดตามอาการจนจบโครงการและเป็นจ านวนอาสาสมคัรท่ีน ามาวิเคราะห์ข้อมลูในครัง้นี ้ดงัแสดงใน
ภาพประกอบ 01 
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ภาพประกอบ 10 แสดงขัน้ตอนการคดัเลอืกและการสุม่เลอืกซีกข้างของใบหน้าอาสาสมคัร 
 

 
 
อาสาสมคัรท่ีได้รับการคดัเลอืกให้เข้าโครงการมีจ านวนทัง้หมด  38 คน ถกูแบง่ซีกหน้าเป็น 2 ด้าน

และท าการสุม่เลอืกด้านท่ีจะได้รับการรักษาฝา้ด้วย Fractional Thulium Fiber laser ร่วมกบั 4% hydro-
quinone และก าหนดให้ด้านตรงข้ามเป็นกลุม่ควบคมุซึง่ใช้ 4% hydroquinone เพียงอยา่งเดียวในการ
รักษาฝา้  โดยมีข้อมลูพืน้ฐานของอาสาสมคัรดงัแสดงในตาราง 12 
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ตาราง 12  ตารางแสดงข้อมลูพืน้ฐานของอาสาสมคัร 
 

ข้อมลูพืน้ฐาน (n = 33) คา่เฉลีย่ คา่เบี่ยงเบนมาตรฐาน 

อาย ุ(ปี) 46.4 6.9 
คา่ดชันีมวลกาย 22.9 3.9 

ระยะเวลาการรักษาท่ีผา่นมา (ปี) 1.8 0.8 
ระยะเวลาท่ีอยูก่ลางแสงแดด (ชัว่โมง/วนั) 1.4 0.4 

 
จ านวน( คน) ร้อยละ 

มีโรคประจ าตวั 10 30.3 
มีประวติัยาท่ีใช้อยูปั่จจบุนั 9 27.3 

มีประวติัแพ้ยา 6 18.2 
ประวติัหมดประจ าเดือน (menopause) 10 30.3 

ความเข้มของสผิีว (Fitzpatrick's skin type) 
 

 3 17 51.5 
4 16 48.5 

ชนิดของฝา้ 
 

  ฝา้ชนิดตืน้ (epidermal type) 1 3 
ฝา้ชนิดผสม (mixed type) 32 97 

ประวติัการรักษาฝา้ด้วยเลเซอร์ 
ไม่เคยรักษาด้วยเลเซอร์ 23 69.7 
เคยรักษาด้วยเลเซอร์ 10 30.3 

ประวติัการรักษาฝา้ท่ีผา่นมา 
   ไม่เคยได้รับการรักษา 12 36.4 

ใช้ยาทาเฉพาะท่ีอยา่งเดียว 10 30.3 
ใช้วิธีการรักษาหลายวิธี 
(combination therapy) 11 33.3 
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ตาราง 12 (ตอ่) 
 

ความพงึพอใจของผู้ ป่วยในการรักษาฝา้ท่ีผา่นมา 
  

ไม่เคยรับการรักษาฝา้ 12 36.4 

เคยรับการรักษาฝา้มาก่อน 21 63.6 

ไม่พอใจ 5 23.8 

เฉยๆ 10 47.6 

พอใจ 5 23.8 

พอใจมาก 1 4.8 

 
 จากตาราง 12 พบวา่อาสาสมคัรเพศหญิงทัง้หมด 33 คนมีช่วงอายรุะหวา่ง 30-55 ปี และมี

คา่เฉลีย่อาย ุ(mean ± SD) เทา่กบั 46.4 ± 6.9 ปี มีคา่ดชันีมวลกายระหวา่ง 17.4  – 38 กิโลกรัม/ตาราง
เมตร  และมีคา่เฉลีย่ดชันีมวลกายเทา่กบั 22.9 ± 3.9 กิโลกรัม/ตารางเมตร  ซึง่ถือวา่เป็นคา่ท่ีอยูใ่นเกณฑ์
มาตรฐาน อาสาสมคัรไม่ได้มีภาวะน า้หนกัเกินหรือน้อยกวา่ปกติ มีอาสาสมคัรท่ีหมดประจ าเดือน (meno-
pause) จ านวน 10 คนหรือคิดเป็นร้อยละ 30.3 (หนึง่ในสาม)  อาสาสมคัรมีโรคประจ าตวัทัง้หมด 10 คน 
หรือคิดเป็นร้อยละ 30.3 ได้แก่ โรคกระเพาะจ านวน 3 คน, โรคข้อเขา่เสือ่มจ านวน 1 คน, โรคไขมันในเส้น
เลอืดสงู 3 คน, โรคความดนัโลหิตสงู 2 คน,โรคภมิูแพ้ 2 คน, และโรคมะเร็งเยื่อบุผนงัมดลกูซึง่ได้รับการ
ผา่ตดัและรักษาแล้ว 1 คน  มีประวติัยาท่ีรับประทานเป็นประจ า จ านวน 9 คน คิดเป็นร้อยละ 27.3 
ประกอบไปด้วยยาลดความดนัโลหิต,ยาลดระดบัไขมนัในเส้นเลอืด, ยาแก้ปวดหวัเขา่ไม่ทราบช่ือยา และ 
ยาลดกรดในกระเพาะอาหาร  มีประวติัแพ้ยาจ านวน 6 คน หรือคิดเป็นร้อยละ 18.2 ซึง่ประกอบไปด้วย 
ceftriazone 1 คน, pennicillin   2 คน , sulfa 1 คน , ยาลดกรดในกระเพาะไม่ทราบชนิด 1 คน และ ยา 
prednisolone ในรูปแบบรับประทานอีก 1 คน 

 ส าหรับลกัษณะทางคลนิิคของอาสาสมคัรพบวา่ อาสาสมคัร 17 คนหรือคิดเป็นร้อยละ 51.5 มี
ความเข้มของสผิีว Fitzpatrick skin type ระดบั 3 และมี 16 คนหรือคิดเป็นร้อยละ 48.5 ท่ีมีสผิีว Fitzpat-
rick skin type ระดบั 4  อาสาสมคัรสว่นใหญ่มีฝา้ชนิดผสม โดยมีจ านวนถึง 32 คนหรือคิดเป็นร้อยละ 97 
ในขณะท่ีมีเพียง 1 คนหรือคิดเป็นร้อยละ 3 เทา่นัน้ท่ีมีฝา้ชนิดตืน้ 
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 ประวติัการรักษาฝา้ท่ีผา่นมาพบวา่มีผู้ ท่ีไม่เคยได้รับการรักษาฝา้เลย 12 คนหรือคิดเป็นร้อยละ 
36.4  และเคยรับการรักษาฝา้ด้วยวิธีตา่งๆ 21 คนเป็นร้อยละ 63.6  โดยในกลุม่ท่ีเคยได้รับการรักษามา
ก่อนแบง่ออกเป็น กลุม่ท่ีใช้ยาทาเฉพาะท่ีอยา่งเดียว 10 คน หรือร้อยละ 30.3, และกลุม่ท่ีใช้วิธีการรักษา
แบบ combination therapy  อีก 11 คนหรือร้อยละ 33.3  นอกจากนีย้งัพบวา่มีอาสาสมคัร เป็นจ านวน 23 
คนหรือคิดเป็นร้อยละ 70 ท่ีไม่เคยได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มาก่อนเลย 
 ส าหรับความพงึพอใจตอ่การรักษาท่ีผา่นมานัน้พบวา่ อาสาสมคัรมีความพอใจตอ่การรักษาท่ี

ผา่นมา (ระดบัพอใจและพอใจมาก) เพียง 6 คน (ร้อยละ 28.6 ) หรือคิดเป็นหนึ่งในสี่ของคนไข้เทา่นัน้   
 

 

ตอนที่ 2 : ผลการศกึษาข้อมูลการลดลงของฝ้า เปรียบเทยีบระหว่างการรักษาด้วย 
Fractional Thulium fiber laser ร่วมกับครีมทาเฉพาะที่ 4% ไฮโดรควิโนน และ การใช้
ครีมทาเฉพาะที่ 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอย่างเดียว 
 
2.1 การประเมินความรุนแรงของฝ้าโดยวิธี modified MASI score 
 จากการประเมินอาการทางคลนิิคเพื่อประเมินความรุนแรงของฝา้โดยแพทยผู้ เช่ียวชาญท่ีไม่
เก่ียวข้องกบังานวิจยั 2 ทา่นด้วยวิธี modified MASI score ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12  พบวา่ใบหน้าทัง้
สองฝ่ังมีแนวโน้มการลดลงของฝา้ โดยในด้านท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser ร่วมกบัการทายา 
4% ไฮโดรควิโนน มีคา่เฉลีย่ mean ± SD ( mean % change from baseline)  ของคา่ modified MASI 
score บนใบหน้าท่ี baseline  เทา่กบั 11.4 ± 3.5 หนว่ย และลดลงเป็น 9.0 ± 3.3 หนว่ย (20.7% ± 18.7) , 
7.3 ± 2.7 หนว่ย (34.9% ± 18) , และ 6.1 ± 2.9  หนว่ย (46% ± 18.5)  ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 , และ 12 
ตามล าดบั โดยเป็นการลดลงอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติเม่ือเปรียบเทียบกบัคา่ baseline ในสปัดาห์ท่ี 4, 8, 
และ 12  ( p-value < 0.001) 
 ในขณะท่ีหน้าฝ่ังควบคมุท่ีใช้ 4% ไฮโดรควิโนนทาอยา่งเดียวก็พบวา่มีคา่ modified MASI score 
ลดลงเช่นกัน จากเฉลีย่ท่ี baseline เทา่กบั 11.1 ± 3.5 หนว่ย ลดลงเป็น 10.2 ± 4.1 หนว่ย (7.8%± 24.7) , 
9.3 ± 3.1 หนว่ย (16.5% ± 12.8) , และ 8.5 ± 3.2  หนว่ย (23.3% ± 13)   ในสปัดาห์ท่ี 4, 8  และ 12 
ตามล าดบั และเป็นการลดลงอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติเม่ือเปรียบเทียบกบัคา่ baseline ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 
และ 12 ( p-value = 0.01) 
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 เม่ือเปรียบเทียบคา่เฉลีย่ modified MASI score ระหวา่งกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์และ
กลุม่ควบคมุพบวา่กลุม่เลเซอร์มีการลดลงของคา่ modified MASI score มากกวา่กลุม่ควบคมุอยา่งมี
นยัส าคญัทางสถิติในสปัดาห์ท่ี 8 และ 12 ( p-value เทา่กบั 0.004 และ 0.002) โดยท่ีไม่มีความแตกตา่ง
กนัท่ี 4 สปัดาห์ (p=0.11) ดงัแสดงในตาราง 13 และภาพประกอบ  11 

 
ตาราง 13  ตารางแสดงการเปลีย่นแปลงของความรุนแรงของฝา้เม่ือประเมินด้วย modified MASI score  
      ก่อนการรักษา, สปัดาห์ท่ี 4 , สปัดาห์ท่ี 8 และ สปัดาห์ท่ี 12 ของการรักษา 
 

ระยะเวลา 

modified MASI score 

กลุม่เลเซอร์ 
Mean ± SD 

กลุม่ควบคมุ 
Mean ± SD 

p-value 

ก่อนการรักษา 11.4 ± 3.5 11.1 ± 3.5 0.74 

สปัดาห์ 4 9 ± 3.3 10.2 ± 4.1 0.11 

สปัดาห์ 8 7.3 ± 2.7 9.3 ± 3.1 0.004* 

สปัดาห์ 12 6.1 ± 2.9 8.5 ± 3.2 0.002* 

                                                                                                                                                                                                                                             
*กลุ่มเลเซอร์หมายถงึซีกหน้าของอาสาสมคัรที่ได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser ร่วมกบัการทายา 4%ไฮโดรควิโนน และกลุ่มควบคมุ
หมายถงึซกึหน้าของอาสาสมคัรที่ได้รับการทายา 4%ไฮโดรควโินนอย่างเดียว 
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ภาพประกอบ 11  กราฟแสดงการเปลีย่นแปลงของความรุนแรงของฝา้เม่ือประเมินด้วย MASI score ก่อน      
       การรักษา, สปัดาห์ท่ี 4 , สปัดาห์ท่ี 8 และ สปัดาห์ท่ี 12 ของการรักษา 
 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ independent t test ที่ baseline และ ใช้ Analysis of covarience (ANCOVA) test ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 
โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 
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ภาพประกอบ 12  เปรียบเทียบอาการทางคลนิิกของอาสาสมคัรระหวา่งกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย 
       thulium fiber laser ร่วมกบัการทายา 4%ไฮโดรควิโนน และ กลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย  
       4%ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียว ในสปัดาห์ก่อนการรักษา และสปัดาห์ท่ี 12 หลงัเข้าร่วมโครงการ จะเห็น 
       ได้วา่ใบหน้าทัง้สองฝ่ังมีฝา้ท่ีจางลงในสปัดาห์ท่ี 12 เม่ือเปรียบเทียบกบักอ่นการรักษา และเม่ือ    
       เปรียบเทียบระหวา่งสองฝ่ังใน สปัดาห์ท่ี 12 พบวา่ ฝ่ังท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มีการจางลงของฝา้ 
       มากกวา่ด้านท่ีได้รับการทา 4% ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียว  

Control week baseline Control week 12 

Laser week baseline Laser week 12 
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2.2 การประเมินค่าการเปล่ียนแปลงของ melaninindex เมื่อวัดด้วยเคร่ือง Mexameter 
 จากการประเมินความเข้มของสผิีวด้วยการวดั melanin index ด้วยเคร่ือง Mexameter รุ่น MX 
16 ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12  พบวา่ใบหน้าทัง้สองฝ่ังมีแนวโน้มการลดลงเม็ดสเีมลานิน โดยในด้านท่ีได้รับ
การรักษาด้วย thulium fiber laser ร่วมกบัการทายา 4% ไฮโรควิโนน มีคา่เฉลีย่ melanin index บน
ใบหน้าท่ี baseline  เทา่กบั 516.5 ± 23.6 หนว่ย และลดลงเป็น 507.6 ± 24.9 หนว่ย , 509.1 ± 24.2 
หนว่ย, และ 505.9 ± 24.2 หนว่ย ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 , และ 12 ตามล าดบั 
 ในขณะท่ีหน้าฝ่ังควบคมุท่ีใช้ 4% ไฮโดรควิโนนทาอยา่งเดียวก็พบวา่มีคา่ melanin index ลดลง
เช่นกนั จากคา่เฉลีย่ท่ี baseline เทา่กบั 520.8 ± 22.6 หนว่ย ลดลงเป็น 518.1 ± 24.3 หนว่ย , 512.6 ± 
21.7 หนว่ย , และ 513.8 ± 25.2 หนว่ย ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 ตามล าดบั 
 เม่ือเปรียบเทียบคา่ melanin index ระหวา่งกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์และกลุม่ควบคมุท่ี
ก่อนการรักษาพบวา่คา่ melanin index ของทัง้กลุม่ไม่มีความแตกตา่งกนั (p = 0.45) และเม่ือติดตาม
ตอ่ไปท่ี สปัดาห์ท่ี 4, 8, และ 12 ก็พบวา่คา่เฉลีย่ melanin index เม่ือควบคมุตวัแปรท่ี baseline พบวา่ไมมี่
ความแตกตา่งกนั ( p = 0.10, 0.57, 0.22 ตามล าดบั) ดงัแสดงในตาราง 14 และภาพประกอบ 13  
 
ตาราง 14  ตารางแสดงการเปลีย่นแปลงของคา่ melanin index เม่ือประเมินด้วยเคร่ือง Mexameterใน    
      ก่อนการรักษา, ท่ี 4 สปัดาห์, ท่ี 8 สปัดาห์ และท่ี 12 สปัดาห์ ของการรักษา 
 

ระยะเวลา 
Mexameter Melanin Index 

กลุ่มเลเซอร์ 
Mean ± SD 

กลุ่มควบคุม 
Mean ± SD 

p-value 

ก่อนการรักษา 516.5 ± 23.6 520.8 ± 22.6 0.45 
สปัดาห์ 4 507.6 ± 24.9 518.1 ± 24.3 0.10 
สปัดาห์ 8 509.1 ± 24.2 512.6 ± 21.7 0.57 
สปัดาห์ 12 505.9 ± 24.2 513.8 ± 25.2 0.22 

 
 
*p-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ independent t test ที่ baseline และ ใช้ Analysis of covarience (ANCOVA) test ที่สปัดาห์ที่ 4, 8 และ 12 
โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 
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ภาพประกอบ 13  แสดงการเปลีย่นแปลงของคา่ melanin index เม่ือประเมินด้วยเคร่ือง Mexameter ท่ี 
       ก่อนการรักษา, ท่ี 4 สปัดาห์, ท่ี 8 สปัดาห์ และท่ี 12 สปัดาห์ ของการรักษา 
 
*p-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ independent t test ที่ baseline และ ใช้ Analysis of covarience (ANCOVA) test ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 
โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 

 
ตอนที่ 3 : ผลการศกึษาข้อมูลคุณภาพชีวิตของอาสาสมัครและความพงึพอใจที่
ประเมนิโดยอาสาสมัครและโดยแพทย์เพื่อเปรียบเทยีบระหว่างการรักษาด้วย  Frac-
tional Thulium fiber laser ร่วมกับครีมทาเฉพาะที่ 4% ไฮโดรควิโนน และ การใช้ครีม 
ทาเฉพาะที่ 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอย่างเดียว 
 
3.1 การเปล่ียนแปลงคุณภาพชีวิตของอาสาสมัครก่อนการรักษา, ที่ 4 สัปดาห์, ที่ 8 สัปดาห์ และ
ที่ 12 สัปดาห์ ของการรักษา 
 จากการประเมินการเปลีย่นแปลงของคณุภาพชีวิตของอาสาสมคัร พบวา่อาสาสมคัรทัง้กลุม่ท่ี
ได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser ร่วมกบัการทายา 4% ไฮโรควิโนนและกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย 
4%ไฮโดรควิโนน มีแนวโน้มคณุภาพชีวิตท่ีดีขึน้ โดยพบวา่กลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มีคา่คะแนน
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คณุภาพชีวิตเฉลีย่จาก  baseline  เทา่กบั 7.8 ± 6.5 หนว่ย   และลดลงเหลอื เทา่กบั 4.2 ± 4.8 หนว่ย, 2.3 
± 3.6 หนว่ย และ 2.2 ± 4.2 หนว่ย ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 ตามล าดบั 
 ด้านกลุม่ควบคมุซึง่ได้รับการรักษาด้วยการทาครีม 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว พบวา่
คะแนนคา่เฉลีย่ mean ท่ี baseline เทา่กบั  7.3 ± 5.7 หนว่ย และพบวา่ มีคา่เฉลีย่ลดลงเช่นเดียวกนั 
เทา่กบั 2.8 ± 3.8 หนว่ย, 2.1 ± 3.3 หนว่ย และ 2.1 ± 3.9 หนว่ย ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 ตามล าดบั  
 คา่เฉลีย่คณุภาพชีวิตทัง้สองกลุม่มีแนวโน้มท่ีดีขึน้มาก โดยมีคณุภาพชีวิตดีขึน้อยา่งชดัเจนในสปั
ดาหท่ี 8 หลงัการรักษา แตไ่ม่พบความแตกตา่งระหวา่งกลุม่  (p = 0.15, 0.96, และ 0.86) ดงัตาราง 15 
และ ภาพประกอบ  14 
 
ตาราง 15  ตารางแสดงการเปลีย่นแปลงของคณุภาพชีวิตของผู้ ป่วยในสปัดาห์ก่อนการรักษา, ท่ี 4 สปัดาห์      
      ท่ี 8 สปัดาห์ และท่ี 12 สปัดาห์ ของการรักษา 
 

ระยะเวลา 
DLQI score 

กลุ่มเลเซอร์ 
Mean ± SD 

กลุ่มควบคุม 
Mean ± SD 

p-value 

ก่อนการรักษา 7.8  ± 6.5 7.3 ± 5.7 0.73 
สปัดาห์ท่ี 4 4.2 ± 4.8 2.8 ± 3.8 0.15 
สปัดาห์ท่ี 8 2.3 ± 3.6 2.1 ± 3.3 0.96 
สปัดาห์ 12 2.2 ± 4.2 2.1 ± 3.9 0.86 

 
*DLQI หรือ Dermatology Life Quality Index  
**p-value วิเคราะหโ์ดยใช้สถิติ independent t test ที่ baseline และ ใช้ Analysis of covarience (ANCOVA) test ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 
โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 
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ภาพประกอบ 14  แสดงการเปลีย่นแปลงของคุณภาพชีวิตของผู้ ป่วยในสปัดาห์ก่อนการรักษา, ท่ี 4   
       สปัดาห์, ท่ี 8 สปัดาห์ และท่ี 12 สปัดาห์ ของการรักษา 
 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ independent t test ที่ baseline และ ใช้ Analysis of covarience (ANCOVA) test ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 
โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ                                                              
**DLQI หรือ Dermatology Life Quality Index  

 
3.2 ความพึงพอใจในผลของการรักษาฝ้าของอาสาสมัครหลังการเข้าร่วมโครงการวิจัย 
 จากการประเมินระดบัความพงึพอใจในการรักษาฝา้ของอาสาสมคัร โดยแบง่ระดบัความพงึ
พอใจเป็นระดบัท่ี 1-5 โดยระดบั 1 หมายถึง ไมพ่งึพอใจมาก, ระดบั 2 หมายถึง ไม่คอ่ยพงึพอใจ, ระดบั 3 
หมายถึง พงึพอใจเลก็น้อย, ระดบั 4 หมายถึง พงึพอใจมาก, และ ระดบั 5 หมายถึง พงึพอใจมากท่ีสดุ โดย
การวิเคราะห์ข้อมลูก าหนดให้ ความพงึพอใจ หมายถึง การประเมินระดบัความพงึพอใจมาก (ระดบั 4)  
และพงึพอใจที่สดุ (ระดบั 5) และได้ท าการประเมินความพงึพอใจตอ่ผลการรักษาหลงัการรักษา 1 ครัง้ 
(สปัดาห์ท่ี 4) , 2 ครัง้ (สปัดาห์ท่ี 8)และ 3 ครัง้ (สปัดาห์ท่ี 12) โดยให้ผลดงันี ้

 3.2.1 ความพงึพอใจของอาสาสมคัรในการลดความเข้มของฝา้  
 อาสาสมคัรในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser มีความพงึพอใจมาก ถึงมากท่ีสดุ 
(ระดบั 4-5) ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 เทา่กบั ร้อยละ 6.3 , ร้อยละ 32.3 และร้อยละ 42 ตามล าดบั 
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ในขณะท่ีกลุม่ท่ีทายา 4% ไฮโรควิโนนอยา่งเดียว พบวา่ไม่มีอาสาสมคัรรายใดเลยท่ีมีความพงึพอใจตอ่
ผลการรักษาหลงัท าเลเซอร์ท่ี 4 สปัดาห์ , มีร้อยละ 6.5 ท่ีพงึพอใจตอ่การรักษาท่ี 8 สปัดาห์ , และ ไม่มี
อาสาสมคัรรายใดเลยท่ีมีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษาหลงัท าเลเซอร์ท่ี 12 สปัดาห์ ท าให้มีความแตกตา่ง
ระหวา่งสองกลุม่อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ ในสปัดาห์ท่ี 8 และ 12 ( p = 0.003 และ <0.001 ตามล าดบั) 
ดงัภาพประกอบท่ี 15 
 

 
ภาพประกอบ 15  แสดงความพงึพอใจของอาสาสมคัรในการลดความเข้มของฝา้ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ Chi-square ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 เพื่อเปรียบเทียบระหว่างสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญั
ทางสถิติ 

 
 3.2.2 ความพงึพอใจของอาสาสมคัรในการลดการกระจายตวัขอฝา้ 
 อาสาสมคัรในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser มีความพงึพอใจมาก ถึงมากท่ีสดุ
(ระดบั 4-5) ในสปัดาห์ท่ี 4, 8, และ 12 เทา่กบั ร้อยละ 9.4 , ร้อยละ 22.6, และร้อยละ 42.4  ตามล าดบั
ในขณะท่ีกลุม่ท่ีทายา 4% ไฮโรควิโนนอยา่งเดียวไม่มีอาสาสมคัรมีความพงึพอใจตอ่การรักษาเลยท่ี
สปัดาห์ท่ี 4 และ 8 แตใ่น สปัดาห์ท่ี 12 พบอาสาสมคัรร้อยละ 3 ท่ีมีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษา ท าให้มี

0.003* 
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ความแตกตา่งระหวา่งสองกลุม่อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ ในสปัดาห์ท่ี 8 และ 12 ( p = 0.005, 0.001) ดงั
ภาพประกอบท่ี 16 
 

 
 
ภาพประกอบ16  แสดงความพงึพอใจของอาสาสมคัรในการลดการกระจายตวัของฝา้ในสปัดาห์ท่ี 4 ,8,   
       และ 12  
 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ Chi-square ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 เพื่อเปรียบเทียบระหว่างสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญั
ทางสถิติ 

 
3.3 ความพึงพอใจในผลของการรักษาฝ้าประเมินโดยแพทย์ 
 3.3.1 ความพงึพอใจในการลดความเข้มของฝา้เม่ือประเมินโดยแพทย์ 
 การวิเคราะห์ข้อมลูก าหนดให้ ความพงึพอใจ หมายถึง การประเมินระดบัความพงึพอใจมาก 
และพงึพอใจมากท่ีสดุ (4 และ 5)  โดยความพงึพอใจเม่ือประเมินโดยแพทย์ตอ่อาสาสมคัร ในกลุม่ท่ีได้รับ
การรักษาด้วย thulium fiber  laser มีความพงึพอใจ ในสปัดาห์ท่ี 4, 8, และ 12 เทา่กบั ร้อยละ 68.7 , ร้อย
ละ 77.5, และร้อยละ 78.8 ตามล าดบัโดยเม่ือเปรียบเทียบกบักลุม่ท่ีทายา 4% ไฮโรควิโนนอยา่งเดียวซึง่
พบวา่แพทย์มีความพงึพอใจระดบัมากถึงมากท่ีสดุเทา่กบัร้อยละ 37.5, ร้อยละ 45.2 ,และ ร้อยละ 51.5 
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ท าให้มีความแตกตา่งระหวา่งสองกลุม่อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติในสปัดาห์ท่ี4, 8 และ 12 ( p = 0.012, 
0.009  และ  0.02 ตามล าดบั) ดงัภาพประกอบ 17 

 
 

 
 
ภาพประกอบ 17  แสดงความพงึพอใจของแพทย์ตอ่การลดความเข้มของฝา้ในสปัดาห์ท่ี 4, 8, และ 12  
 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ Chi-square ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 เพื่อเปรียบเทียบระหว่างสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญั
ทางสถิติ 

 
 3.3.2 ความพงึพอใจในการลดการกระจายตวัของฝา้เม่ือประเมินโดยแพทย์ 
 ความพงึพอใจเม่ือประเมินโดยแพทย์ตอ่อาสาสมคัรในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber  
laser มีความพงึพอใจในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 เทา่กบั ร้อยละ 71.9 , ร้อยละ 74.2, และร้อยละ 75.8 
ตามล าดบัโดยเม่ือเปรียบเทียบกบักลุม่ท่ีทายา 4% ไฮโรควิโนนอยา่งเดียวซึง่พบวา่มีแพทย์มีความพงึพอใจ
เทา่กบัร้อยละ 40.7, ร้อยละ 38.7 และ ร้อยละ 51.5 ท าให้มีความแตกตา่งระหวา่งสองกลุม่อยา่งมี
นยัส าคญัทางสถิติ ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 ( p = 0.012, 0.005 และ 0.04 ตามล าดบั) ดงัภาพประกอบ
18 
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ภาพประกอบ18 แสดงความพงึพอใจของแพทย์ตอ่การลดการกระจายตวัของฝา้ในสปัดาห์ท่ี 4, 8, และ 12 
 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ Chi-square ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 เพื่อเปรียบเทียบระหว่างสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญั
ทางสถิติ 
 

ตอนที่ 4 : ผลการศกึษาข้อมูลความสามารถในการรักษาร่องรอยความเส่ือมของ
สภาพผิวเปรียบเทยีบระหว่างการรักษาด้วย  Fractional Thulium fiber laser ร่วมกับ
ครีมทาเฉพาะที่ 4% ไฮโดรควิโนน และ การใช้ครีมทาเฉพาะที่ 4% ไฮโดรควิโนนเพียง
อย่างเดียว  
 
4.1 การประเมินร่องรอยความเส่ือมของสภาพผิวจากภาพถ่ายดิจิตอลด้วยเกณฑ์ของ Fitzpat-
rick’s classification of wrinkling and elastosis 
 จากการประเมินร่องรอยความเสือ่มของสภาพผิวด้วยเกณฑ์ของ Fitzpatrick’s classification of 
wrinkling and elastosisโดย ประเมินความไม่สม ่าเสมอของสผิีว  ริว้รอยแบบลกึ  และริว้รอยแบบตืน้ ใน
สปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 โดยให้คะแนน 1-3 = ความเสือ่มของผิวเลก็น้อย, 4-6 = ความเสือ่มของผิวระดบั
ปานกลาง, 7-9 = ความเสือ่มของผิวระดบัรุนแรง โดยแพทย์ผู้ เช่ียวชาญด้านผิวหนงัท่ีไม่ทราบกลุม่การ
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รักษา พบวา่ สภาพผิวหน้าฝ่ังท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser ร่วมกบัการทายา 4% ไฮโดรควิ
โนน มีสภาพผิวโดยรวมดีขึน้โดยมีคา่เฉลีย่ mean  ± SD ท่ีเร่ิมต้น (baseline) เทา่กบั 4.5 ± 1.8 หนว่ย และ 
ลดลงจากเดิมเหลอื เทา่กบั 4.2 ± 1.2 หนว่ย, 3.7  ± 1.3 หนว่ย และ 3.8 ± 1.4 หนว่ย ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 
และ 12 ตามล าดบั 
 ส าหรับด้านกลุม่ควบคมุซึง่ได้รับการรักษาด้วยการทาครีม 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว 
พบวา่คะแนนคา่เฉลีย่ mean ± SD ท่ี baseline เทา่กบั  4.8 ± 1.3 หนว่ย และพบวา่ มีคา่ลดลง
เช่นเดียวกนั เทา่กบั 4.4  ± 1.4 หนว่ย, 4.3 ± 1.3 หนว่ย และ 4.2 ± 1.4 หนว่ย ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
ตามล าดบั 
 เม่ือเปรียบเทียบคา่เฉลีย่ระหวา่ง 2 กลุม่ พบวา่ท่ีก่อนการรักษาพบวา่คา่ Fitzapatrick’s score มี
คา่ใกล้เคียงกัน (p = 0.75) หลงัจากนัน้ระยะเวลา 4 สปัดาห์ คา่เฉลีย่ความเสือ่มของสภาพผิวในด้านท่ี
ได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มีคา่เทา่กบั 4.2 และด้านท่ีได้รับการรักษาด้วยยาอยา่งเดียวมีคา่เฉลี่ยเทา่กบั 
4.4 ซึง่ไม่แตกตา่งกนั (p = 0.36) แตเ่ม่ือเปรียบเทียบท่ีระยะเวลา 8 และ 12 สปัดาห์พบวา่ กลุม่ท่ีได้รับการ
รักษาด้วย thulium fiber laser ร่วมกบัการทายา 4% ไฮโรควิโนนมีคา่เฉลีย่ของร่องรอยการเสือ่มของ
สภาพผิวดีขึน้หรือคา่เฉลีย่ลดลง มากกวา่เม่ือเทียบกบักลุม่ควบคมุท่ีได้ทายา 4% ไฮโรควิโนนเพียงอยา่ง
เดียวท่ีสปัดาห์ท่ี 8 และ 12 อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.03 และ p = 0.01 ตามล าดบั) ดงัแสดงใน
ตาราง 16 และภาพประกอบ 19  
 
ตาราง 16 ตารางแสดงการเปลีย่นแปลงของร่องรอยความเสือ่มของสภาพผิวในสปัดาห์ก่อนการรักษา, ท่ี 4  
      สปัดาห์, ท่ี 8 สปัดาห์ และท่ี 12 สปัดาห์ ของการรักษา  
 

ระยะเวลา 

Fitzpatrick’s score                                                                                 
ค่าร่องรอยความเส่ือมของสภาพผิว 

กลุ่มเลเซอร์ 
Mean ± SD 

กลุ่มควบคุม 
Mean ± SD 

p-value 

ก่อนการรักษา 4.5 ± 1.8 4.8 ± 1.3 0.75 

สปัดาห์ท่ี 4 4.2 ± 1.2 4.4 ± 1.4 0.36 

สปัดาห์ท่ี 8 3.7 ± 1.3 4.3 ± 1.3 0.03* 

สปัดาห์ท่ี 12 3.8 ± 1.4 4.2 ± 1.4 0.01* 
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* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ independent t test ที่ baseline และ ใช้ Analysis of covarience (ANCOVA) test ที่สปัดาห์ที่ 4, 8 และ 12 
โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 
 

 
 

ภาพประกอบ 19  แสดงการเปลีย่นแปลงของคา่เฉลีย่ร่องรอยความเสือ่มของสภาพผิวตามเกณฑ์ของ  
       Fitzpatrick Classification of Wrinkling and Elastosis ก่อนการรักษา, ท่ี 4 สปัดาห์, ท่ี 8 สปัดาห์  
       และท่ี 12 สปัดาห์ ของการรักษา 
 
* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ independent t test ที่ baseline และ ใช้ Analysis of covarience (ANCOVA) test ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 
โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 
 

4.2 การประเมินค่าริว้รอยที่ผิวหน้า (wrinkle) ด้วยเคร่ือง Visio scan 
 เม่ือประเมินริว้รอยบนใบหน้าด้วยเคร่ือง Visio scan ท่ี ก่อนการรักษาพบวา่ คา่เฉลีย่ริว้รอยจาก
ทัง้สองกลุม่มีคา่ใกล้เคียงกัน (p = 0.64) และเม่ือติดตามประเมินริว้รอยในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12  พบวา่
ใบหน้าทัง้สองฝ่ังมีแนวโน้มการลดลงของริว้รอย แตไ่ม่มีความแตกตา่งกนัระหวา่งกลุม่ ( p = 0.75, 0.28 
และ  0.96 ตามล าดบั) ตามตาราง 17 และภาพประกอบ 20  
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ตาราง 17  ตารางแสดงการเปลีย่นแปลงของริว้รอยบนใบหน้าเม่ือประเมินด้วยด้วยเคร่ือง Visio scan ก่อน
การรักษา, สปัดาห์ท่ี 4, สปัดาห์ท่ี 8 และ สปัดาห์ท่ี 12 ของการรักษา  
 

ระยะเวลา  

ค่าเฉล่ียริว้รอยโดย Visio scan 

กลุ่มเลเซอร์ 
Mean ± SD 

กลุ่มควบคุม 
Mean ± SD 

p-value  

ก่อนการรักษา 40.4 ± 3.8 40.8 ± 3.3 0.64 
สปัดาห์ท่ี  4 38.8 ± 3.4 39.1 ± 3.8 0.75 
สปัดาห์ท่ี  8 39.6 ± 3.1 38.9 ± 2.6 0.28 
สปัดาห์ท่ี  12 39.4 ± 3.0 39.2 ± 4.3 0.96 

 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ independent t test ที่ baseline และ ใช้ Analysis of covarience (ANCOVA) test ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 
โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 
 

 
ภาพประกอบ 20  แสดงการเปลีย่นแปลงของริว้รอยบนใบหน้าเม่ือประเมินด้วยด้วยเคร่ือง Visio scan   
          ก่อนการรักษา, สปัดาห์ท่ี 4, สปัดาห์ท่ี 8 และ สปัดาห์ท่ี 12 ของการรักษา  
 
* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ independent t test ที่ baseline และ ใช้ Analysis of covarience (ANCOVA) test ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 
โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 
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4.3 ความพึงพอใจในผลการรักษาร่องรอยความเส่ือมของผิวของอาสาสมัครหลังเข้าร่วม
โครงการวิจัย 
 จากการประเมินระดบัความพงึพอใจในการรักษาฝา้ของอาสาสมคัรโดยวดัคา่พงึพอใจแบง่เป็น
ระดบั 1-5 โดยระดบั 1 หมายถึง ไม่พงึพอใจมาก, ระดบั 2 หมายถึง ไม่คอ่ยพงึพอใจ, ระดบั 3 หมายถึง พงึ
พอใจเลก็น้อย, ระดบั 4 หมายถึง พงึพอใจมาก, และ ระดบั 5 หมายถึง พงึพอใจมากท่ีสดุ และการ
วิเคราะห์ข้อมลูก าหนดให้ ความพงึพอใจ หมายถึง การประเมินระดบัความพงึพอใจมาก และพงึพอใจที่สดุ 
โดยประเมินในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 พบวา่ 
 4.3.1 ความพงึพอใจของอาสาสมคัรในการลดขนาดรูรุมขน 
 อาสาสมคัรในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser มีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษา
ด้านการลดขนาดรูขมุขน (พงึพอใจ-ระดบั 4-5) ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 เทา่กบั ร้อยละ 25 , ร้อยละ 58.1  
และร้อยละ 69.7 ตามล าดบัโดยเม่ือเปรียบเทียบกบักลุม่ท่ีทายา 4% ไฮโรควิโนนอยา่งเดียว ไมพ่บวา่มี
อาสาสมคัรรายใดท่ีมีมีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษาด้านลดขนาดรูขมุขนเลย โดยมีความแตกตา่ง

ระหวา่งสองกลุม่อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p ≤ 0.001 ) ดงัภาพประกอบ 21 

 

 
ภาพประกอบ 21 แสดงความพงึพอใจของอาสาสมคัรตอ่การลดขนาดรูขมุขนในสปัดาห์ท่ี 4 , 8, และ 12  
 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ Chi-square ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหว่างสองกลุ่ม และ p 
value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 
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 4.3.2 ความพงึพอใจของอาสาสมคัรในการลดความหยาบกร้านของผิว 
 อาสาสมคัรในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser มีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษา
ด้านการลดความหยาบกร้านของผิว ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 เทา่กบั ร้อยละ 34.4 , ร้อยละ 61.2 และ
ร้อยละ 75.8 ตามล าดบัโดยเม่ือเปรียบเทียบกบักลุม่ท่ีทายา 4% ไฮโรควิโนนอยา่งเดียวซึง่ไม่พบวา่มี
อาสาสมคัรรายใดท่ีมีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษาด้านความหยาบกร้านของผิวเลย  โดยมีความแตกตา่ง
ระหวา่งสองกลุม่อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p ≤ 0.001 ) ดงัภาพประกอบ 22 

 

 
ภาพประกอบ 22  แสดงความพงึพอใจของอาสาสมคัรตอ่การลดความหยาบกร้านของผิวในสปัดาห์ท่ี 4 ,    
       8, และ 12  
 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้ Chi-square ที่สปัดาห์ที่ 4, 8 และ 12 โดยควบคมุตวัแปรที่ baseline เพื่อเปรียบเทียบระหวา่งสองกลุ่ม และ p 
value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญัทางสถิติ 
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4.4 ความพึงพอใจในผลการรักษาสภาพร่องรอยความเส่ือมของผิวของอาสาสมัครเมื่อประเมิน
โดยแพทย์ 
 4.4.1 ความพงึพอใจตอ่ผลการลดขนาดของรูขมุขนเม่ือประเมินโดยแพทย์ 
 ประเมินความพงึพอใจของแพทย์ตอ่ผลการลดขนาดรูขมุขนกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย      thuli-
um fiber laser มีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษา (ระดบัความพงึพอใจ 4-5ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
เทา่กบั ร้อยละ 65.7 , ร้อยละ 71  และร้อยละ 78.8 ตามล าดบัโดยเม่ือเปรียบเทียบกบักลุม่ท่ีทายา 4% ไฮ
โรควิโนนอยา่งเดียว พบวา่มีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษาด้านลดขนาดรูขมุขน เทา่กบัร้อยละ 40.6, ร้อย
ละ 45.2  และ ร้อยละ 57.5  และมีความแตกตา่งกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติระหวา่งสองกลุม่ในสปัดาห์
ท่ี 4 และ 8  (p = 0.045 และ 0.031 ตามล าดบั) โดยในสปัดาห์ท่ี 12 แพทย์มีความพงึพอใจตอ่การลด
ขนาดรูขมุขนในด้านท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มากกวา่ด้านท่ีได้รับยาทา 4% ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียวแต่
ไม่แตกตา่งกนัทางสถิติ (p = 0.06)  ดงัภาพประกอบ 22 

 

 
 
ภาพประกอบ 23  แสดงความพงึพอใจตอ่ผลการลดขนาดของรูขมุขนเม่ือประเมินโดยแพทย์ในสปัดาห์ท่ี 4,    
       8, และ 12 
 
* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ Chi-square ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 เพื่อเปรียบเทียบระหว่างสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญั
ทางสถิติ 
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 4.4.2   ความพงึพอใจตอ่ผลการลดความหยาบกร้านของผิวเม่ือประเมินโดยแพทย์  
ความพงึพอใจของแพทย์ตอ่ผลการลดความหยาบกร้านของผิว กลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย       

thulium fiber laser มีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษา (ระดบัความพงึพอใจ 4-5) ในสปัดาห์ท่ี 4, 8 และ 12 
เทา่กบั ร้อยละ 68.7 , ร้อยละ 71 และร้อยละ 75.8 ตามล าดบัโดยเม่ือเปรียบเทียบกบักลุม่ท่ีทายา 4% ไฮ
โรควิโนนอยา่งเดียว พบวา่มีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษาด้านการลดความหยาบกร้านของผิว เทา่กบัร้อย
ละ 40.6, ร้อยละ 48.4 และ ร้อยละ 54.5  และพบความแตกตา่งกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติระหวา่งสอง
กลุม่ในสปัดาห์ท่ี 4  (p = 0.024) โดยท่ีในสปัดาห์ท่ี 8 และ 12 แพทย์มีความพงึพอใจตอ่ผลการรักษาต่อ
ด้านท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มากกวา่ด้านท่ีได้รับยาทาอยา่งเดียว แตไ่ม่แตกตา่งกนัทางสถิติ (p = 
0.07) ดงัภาพประกอบ 23 

 

 
 
ภาพประกอบ 24  แสดงความพงึพอใจตอ่ผลการลดความหยาบกร้านของผิวเม่ือประเมินโดยแพทย์ใน 
       สปัดาห์ท่ี 4, 8, และ 12 
 

* P-value วิเคราะห์โดยใช้สถิติ Chi-square ที่สปัดาห์ที ่4, 8 และ 12 เพื่อเปรียบเทียบระหว่างสองกลุ่ม และ p value < 0.05 ถือว่ามีนัยส าคญั
ทางสถิติ 
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ตอนที่ 5 : ผลข้างเคียงของอาสาสมัครหลังเข้าร่วมโครงการวิจัย 
 แพทย์ได้ท าการประเมินผลข้างเคียง หลงัจากท่ีอาสาสมคัรได้รับการรักษาด้วย thulium fiber 
laser โดยประเมินทนัที พบวา่ อาสาสมคัรมีอาการแดงร้อยละ 100  และ อาการบวมเป็นร้อยละ 87.5 ซึง่มี
ระดบัความรุนแรงของอาการเพียงเลก็น้อยถึงปานกลาง และไม่มีรายงานการเกิดการไหม้หรือมีตุม่น า้ 
 เม่ือติดตามอาการผลข้างเคียงของอาสาสมคัรภายในระยะเวลาใน 1 สปัดาห์ พบวา่ในกลุม่ท่ี
ได้รับการรักษาด้วย Thulium fiber laser ร่วมกบัการทายา 4% ไฮโดรควิโนน อาสาสมคัรมีอาการแดงของ
ผิวทกุคน (ร้อยละ  100) , มีอาการแห้งของผิว 30 คน (ร้อยละ 94) , มีสะเก็ดเกิดขึน้ 30 คน (ร้อยละ 91) , 
มีอาการบวม 15 คน (ร้อยละ 46), มีสวิเกิดขึน้ 9 คน (ร้อยละ  28)  โดยท่ีไม่มีรายงานการเกิด สภาวะผิว
ดา่งขาวหรือด าขึน้หลงัจากได้รับการรักษา  ดงัตาราง 18  และมีระยะเวลาการหายของผลข้างเคียงท่ี
เกิดขึน้ ดงัตอ่ไปนี ้

 อาสาสมคัรหายจากอาการแดงทกุคน หลงัท าเลเซอร์แล้ว 1 สปัดาห์ และมีระยะเวลาการหาย
จากอาการแดงเฉลีย่  median เทา่กบั 2 วนั (IQR , 1-3 วนั) 

 มีอาสาสมคัรท่ียงัคงมีผิวแห้ง 10 คน (ร้อยละ 30.3)  โดยมีระยะเวลาการหายเฉลีย่ median 
เทา่กบั 5 วนั (IQR , 4-7 วนั) 

 มีอาสาสมคัรท่ียงัคงมีสะเก็ดหลงัท าเลเซอร์แล้ว 1 สปัดาห์  14 คน (ร้อยละ 42.4)โดยมีระยะเวลา
การหายเฉลีย่ median เทา่กบั  6 วนั (IQR , 5-7 วนั) 

 มีอาสาสมคัรท่ียงัคงมีอาการบวมหลงัท าเลเซอร์แล้ว 1 สปัดาห์  1 คน (ร้อยละ 3 ) โดยมี
ระยะเวลาการหายเฉลีย่ median เทา่กบั  2 วนั (IQR , 1-6 วนั) 

 มีอาสาสมคัรท่ียงัคงมีสวิหลงัท าเลเซอร์แล้ว 1 สปัดาห์  3 คน (ร้อยละ 9.1)โดยมีระยะเวลาการ
หายเฉลีย่ median เทา่กบั 5 วนั (IQR , 2-7 วนั)  

 ส าหรับผลข้างเคียงจากกลุม่ท่ีได้รับยาทาเฉพาะท่ี 4%ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียวพบอาการแห้งร้อย
ละ 12,  อาการแดงร้อยละ 9.1, พบสวิร้อยละ 9.1 และพบความบวมร้อยละ 3 ทัง้นีผ้ลข้างเคียงจาก 4%
ไฮโดรควิโนนท่ีเกิดขึน้นัน้เกิดจากการท่ีอาสาสมคัรไม่ได้ปฏิบติัตนตามท่ีแพทย์แนะน าในการทายา ได้แก่ 
การทายาบนเปลอืกตาท าให้เปลอืกตาบวม,  การทายาในปริมาณมากเกินกวา่ท่ีแพทย์ก าหนด, และการท่ี
หน้าไม่ได้แห้งสนิทก่อนทายา สง่ผลให้เกิดการระคายเคืองดงัท่ีได้กลา่วไปแล้วข้างต้น อยา่งไรก็ตามอาการ
ดงักลา่วไม่รุนแรง และไม่ต้องรับการรักษาเพิ่มเติม อาการหายได้เองเม่ืออาสาสมคัรปรับยาใช้ยาตามท่ี
แพทย์แนะน า 
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ตาราง 18 แสดงจ านวนอาสาสมคัรท่ีเกิดผลข้างเคียงหลงัการรักษาด้วยเลเซอร์  
 

จ านวนอาสาสมัครที่แสดงอาการของผลข้างเคียงหลัง
เลเซอร์ภายในระยะเวลา 1 สัปดาห์ 

กลุ่มเลเซอร์ Median (IQR) 

ความแดง 33 (100%) 2 (1-3) 
ความแห้ง 31 (94%) 5 (4-7) 
สะเก็ด 30 (91%) 6 (5-7) 

ความบวม 15 (46%) 2 (1-6) 
สวิ 9 (28%) 5 (2-7) 

รอยดา่งขาวหรือด า 0 0 

 
 เม่ือประเมินอาการในวนัท่ี 7 หลงัจากท าเลเซอร์พบวา่มีอาสาสมคัรท่ียงัคงมีสะเก็ดบนใบหน้า
เทา่กบัร้อยละ  42.4 ท่ียงัคงมีสะเก็ดบนใบหน้า , ผิวแห้งเทา่กบัร้อยละ 30.3%, พบสวิร้อยละ 9.1 ,และมี
อาการบวมร้อยละ 3 ดงัตาราง 19  
 
ตาราง 19  ประเมินผลข้างเคียงของอาสาสมคัรในวนัท่ี 7 หลงัท าเลเซอร์ 
 

จ านวนอาสาสมัครที่แสดงอาการผลข้างในวนัที่ 7 หลังท าเลเซอร์ n (%) 

สะเก็ด 14 (42.4%) 
ความแห้ง 10 (30.3%) 

สวิ 3 (9.1) 
ความบวม 1 (3%) 

 
 
 



บทที่ 5 
สรุป อภิปรายผล และข้อเสนอแนะ 

 
1. สรุปจุดมุ่งหมายของงานวิจัยและวิธีด าเนินการวิจัย 
 ฝา้เป็นโรคผิวหนงัท่ีพบได้บอ่ยโดยเฉพาะในแถบเอเซียหรือละตินอเมริกาท่ีประชากรมีสผิีวเข้ม 
Fitzpatrick skin type 3 - 5 โดยพบในเพศหญิงมากกวา่เพศชาย ปัญหาโรคฝา้สามารถท าให้ผู้ ป่วยเกิด
ความเครียดและความไม่มัน่ใจในการเข้าสงัคม(1) ในปัจจุบนัการรักษาฝา้โดยทัว่ไปนัน้ประกอบไปด้วย การ
ปอ้งกนัแสงยวูี (ultraviolet, UV protection), การหลกีเลีย่งปัจจยัท่ีจะกระตุ้นการเกิดฝา้และการทายา
เฉพาะท่ี ซึง่เป็นทางเลอืกแรกในการรักษา (First line therapy) โดยไฮโดรควิโนนเป็นยาทาเฉพาะท่ีท่ีได้รับ
ความนิยมสงูสดุ อยา่งไรก็ตาม ผลข้างเคียงจากยาไฮโดรควิโนนนัน้พบได้บอ่ยถึงประมาณร้อยละ 25 (5) 
โดยอาการข้างเคียงท่ีพบ ได้แก่ ผิวระคายเคืองบริเวณท่ีทายา , การเกิดสีผิวไม่สม ่าเสมอ, ภาวะสผิีวเป็น
รอยดา่งขาวผิดปกติ นอกจากนีก้ารทายาท่ีระดบัความเข้มข้นสงูเป็นเวลานานอาจท าให้เกิดภาวะ 
ochronosis ซึง่เกิดจากการสะสมสาร ochronotic pigment ใต้ผิวหนงับริเวณท่ีทาไฮโดรควิโนน สง่ผลให้สี
ผิวเข้มขึน้มากกวา่เดิม และยากตอ่การรักษา(8) ซึง่เป็นข้อจ ากดัในการใช้ยาทาเฉพาะท่ีชนิดนี ้
 กรณีท่ีรักษาด้วย first line therapy ด้วยการทายาเฉพาะท่ีแล้วอาการไม่ดีขึน้ หรือเป็นฝา้ท่ีมี
ความรุนแรงของโรคระดบัความรุนแรงปานกลางถึงมาก (moderate to severe) จะเร่ิมการรักษาด้วยวิธีอ่ืน
เสริม เช่น การรักษาด้วยกรดอ่อนเพื่อลอกผิว chemical peels, เลเซอร์กลุม่ท่ีออกฤทธ์ิโดยมีผลตอ่เม็ดสเีม
ลานิน (pigmented lasers) และ การใช้แสงบางชนิด เช่น intense pulsed light (IPL) (6) แม้วา่จะมีวิธีใน
การรักษาฝา้มากมาย แตผ่ลการรักษาของฝา้นัน้ยงัไม่เป็นท่ีพงึพอใจ ทัง้นีเ้น่ืองจากมีการกลบัเป็นใหม่ของ
ฝา้ และ ผลข้างเคียงจากยาและวิธีการรักษาอ่ืนท่ีใช้ ท าให้ยงัคงมีผู้วิจยัพฒันาด้านการรักษา การปอ้งกนั
หรือการยืดระยะเวลาในการกลบัเป็นซ า้ของโรค เพื่อให้ได้ประโยชน์สงูสดุตอ่ผู้ ป่วยอยา่งตอ่เน่ือง 
 การศกึษาวิจยันีจ้ึงมีวตัถปุระสงค์เพื่อ ศกึษาประสทิธิผลของของเลเซอร์ชนิด fractional thulium 
fiber laser ในการรักษาฝา้แบบแบบตืน้หรือแบบผสม (epidermal หรือ mixed) ท่ีมีความรุนแรงระดบัปาน
กลางถึงมาก (moderate to severe melasma) ร่วมกบัยาทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนน โดยเทียบกบั ยา
ทาเฉพาะท่ี 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียวโดยผู้วิจยัเช่ือวา่ข้อมลูท่ีได้จากงานวจิยันีจ้ะเป็นประโยชน์ใน
การรักษาฝา้โดยเฉพาะในผู้ ป่วยท่ีมีความรุนแรงของฝา้ระดบัปานกลางถึงมาก ซึง่ผลงานวิจยัจะเป็น
ทางเลอืกในการรักษาหลกัหรือการรักษาทางเลอืกเพื่อให้การรักษาฝา้มีประสทิธิภาพยิ่งขึน้ 
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 งานวิจยันีเ้ป็นการทดลองแบบ intra-individual, split-face technique แบบสุม่และอ าพราง
แพทย์ผู้ประเมินอาการ ในอาสาสมคัรท่ีได้รับการวินิจฉยัวา่เป็นฝา้แบบตืน้หรือผสมเม่ือประเมินด้วยการ
สอ่ง wood lamp และมีความรุนแรงระดบัปานกลางถึงมากเม่ือเปรียบเทียบความแตกตา่งระหวา่งความ
เข้มของฝา้จากสผิีวปกติ รวมทัง้สิน้ 38 คนท่ีมารับการรักษาท่ีศนูย์ผิวหนงั มหาวิทยาลยัศรีนครินทรวิโรฒ 
และสมคัรใจเข้าร่วมโครงการวิจยั โดยระหวา่งงานวิจยัมีอาสาสมคัรออกจากโครงการและถกูคดัออกจาก
โครงการรวมทัง้หมด 5 คน หรือคิดเป็นร้อยละ 13.2 โดยมีอาสาสมคัร 1 คนท่ีไม่สามารถยอมรับสภาพของ
ใบหน้าหลงัรับการเลเซอร์ได้ โดยเฉพาะท่ีมีการตกสะเก็ด สว่นอาสาสมคัรอีก 4 คนถกูคดัออกจาก
โครงการวิจยัเน่ืองจากไม่สามารถมาติดตามอาการตามท่ีแพทย์นดัได้ 2 ครัง้ติดกัน ซึง่เป็นไปตามเกณฑ์
ของ discontinuous criteria ท่ีก าหนดขึน้ก่อนหน้านี ้ใบหน้าของอาสาสมคัรทัง้หมดถกูแบง่ออกเป็น  2  ด้าน 

(กลุม่) คือ กลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser ร่วมกบัการทายา 4% ไฮโดรควิโนน และ กลุม่ท่ี
ได้รับ 4% ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียว โดยท าเลเซอร์ 3 ครัง้หา่งกนัทกุ 4 สปัดาห์ และติดตามอาการเป็น
ระยะเวลา 12 สปัดาห์ ท าการประเมินการเปลีย่นแปลงของฝา้หลงัการรักษาด้วย Modified MASI score  การ
วดัคา่ melanin index ด้วยเคร่ือง Mexameter การประเมินร่องรอยความเสือ่มของสภาพผิวด้วย Fitzpatrick 
Classification of Wrinkling and Elastosis และการวดัด้วยเคร่ือง Visio scan นอกจากนีย้งัได้ท าการ
ประเมินคณุภาพชีวิตท่ีเปลีย่นแปลงไปของอาสาสมคัร ผลข้างเคียงท่ีเกิดขึน้ และความพงึพอใจของแพทย์
และอาสาสมคัรหลงัการรักษา 
 
2. สรุปผลการวิจัย 
 หลงัสิน้สดุการศกึษาท่ี 12 สปัดาห์ พบวา่ อาสาสมคัรมีความเข้มของฝา้ลดลงเม่ือประเมินด้วย
แพทย์ พบวา่กลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser และ 4% ไฮโดรควิโนน มีคา่ Modified MASI score 

ลดลง แตกตา่งอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติเม่ือเทียบกบักลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย 4%ไฮโดรควิโนนอยา่ง
เดียว ในสปัดาห์ท่ี 8 และ 12 แตเ่ม่ือใช้เคร่ือง Maxemeter วดัเม็ดสเีมลานินบริเวณท่ีเป็นฝา้ พบวา่
อาสาสมคัรทัง้สองกลุม่มีแนวโน้มของเม็ดสเีมลานินลดลง แตก่ลบัไม่พบความแตกตา่งอยา่งมีนยัส าคญั
ทางสถิติเม่ือเปรียบเทียบทัง้สองกลุม่ 

 ผลการประเมินฝา้ทางคลินิก ด้วยคา่ modified MASI score สอดคล้องกบัผลการศกึษาด้านความ
พงึพอใจของอาสาสมคัรและแพทย์ ซึง่พบวา่ อาสาสมคัรในกลุม่ท่ีได้รับ thulium fiber laser ร่วมกบัการทา 
4% ไฮโดรควิโนนมีความพงึพอใจในด้านการลดความเข้มของฝา้ และ การลดการกระจายตวัของฝา้ 
มากกวา่กลุม่ท่ีได้รับ 4% ไฮโดรควิวโนนอยา่งเดียว อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
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 นอกจากนีย้งัพบวา่คณุภาพชีวิตของอาสาสมคัรทัง้ในกลุม่ท่ีได้รับ Thulium fiber laser ร่วมกบัการ
ทายา 4%ไฮโดรควิโนนมีคา่คณุภาพชีวิตดีขึน้กว่าเดิม เม่ือติดตามจาก สปัดาห์ baseline จนถึงสปัดาห์ท่ี 12 

อยา่งไรก็ตาคา่คณุภาพชีวิตของอาสาสมคัรในกลุม่ท่ีได้รับยาทา 4% ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียวก็มีคา่ลดลง
เช่นกนัและไม่แตกตา่งกบักลุม่ท่ีได้รับเลเซอร์ 

 เม่ือประเมินร่องรอยความเสือ่มสภาพของผิวโดยแพทย์จากการให้คะแนน Fitzpatrick Classifi-
cation of Wrinkling and Elastosis พบวา่ในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย  thulium fiber laser ร่วมกบั 4%

ไฮโดรควิโนน มีคา่ร่องรอยความเสือ่มของผิวดีขึน้จากเดิมอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ และดีกวา่กลุม่ท่ีได้รับ 
4% ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียว ในสปัดาท่ี 8 และ 12  อยา่งไรก็ตามเม่ือใช้เคร่ืองมือ Visio scan วดัความเสือ่ม
ของผิวกลบัไม่พบความแตกตา่งกนัระหวา่ง 2 กลุม่ 

 การศกึษาความพงึพอใจของอาสาสมคัรตอ่ริว้รอยความเสือ่มของผิว หลงัการรักษาด้วย thulium 

fiber laser ร่วมกบัการทา 4% ไฮโดรควิโนนพบวา่ อาสาสมคัรมีความพงึพอใจตอ่การลดขนาดรูขมุขนและ
การลดความหยาบกร้านของผิว ดีกวา่กลุม่ท่ีได้รับ 4% ไฮโดรควิวโนนทาอยา่งเดียว  แตไ่ม่พบความ
แตกตา่งระหวา่งสองกลุม่ตอ่ความพงึพอใจในด้าน การลดขนาดรูขมุขนและ ความหยาบกร้านของผิว เม่ือ
ประเมินโดยแพทย์ 

 ผลข้างเคียงจากเลเซอร์ได้แก่ อาการแดง บวม การแห้งของผิว การเกิดสะเก็ด และการเกิดสวิ 
โดยอาการดงักลา่วไม่รุนแรงและหายได้เองภายในระยะเวลา 1 สปัดาห์ เป็นสว่นใหญ่ ยกเว้น การเกิด
สะเก็ดท่ีมีอาสาสมคัรประมาณคร่ึงหนึง่ท่ีใช้เวลานานกวา่ 1 สปัดาห์กวา่ท่ีสะเก็ดจะหลดุออกหมดทัง้นี ้
ขึน้อยูก่บัสภาพผิวของอาสาสมคัรโดยจากการสงัเกตของแพทย์พบวา่สะเก็ดจะอยูน่านกวา่ในอาสาสมคัรท่ี
มีผิวแห้ง 

 ในกลุม่ของอาสาสมคัรท่ีได้รับการทายา 4%ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียวพบวา่มีอาสาสมคัรท่ีเกิด
อาการแดง, บวม , และแห้งของผิวทัง้นีอ้าการดงักลา่วเป็นอาการแสดงของการระคายเคือง เม่ือซกัประวติั
การใช้ยาอยา่งละเอียดจึงพบวา่อาสาสมคัรในกลุม่ดงักลา่ว ไม่ได้ใช้ยาตามวิธีท่ีแพทย์แนะน า และอาการ
ดงักลา่วหายไปเม่ืออาสาสมคัรใช้ยาอยา่งถกูต้อง 
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3 การอภปิรายผลการวจัิย 

 จากข้อมลูพืน้ฐานของอาสาสมคัรงานวิจยันีจ้ะเห็นได้วา่อาสาสมคัรเพศหญิงมีช่วงอายรุะหวา่ง 

33-50 ปี และ มีอายเุฉลีย่อยูใ่นวยักลางคน มีคา่ Modified MASI score เม่ือประเมินท่ี baseline ระหวา่ง 

3.6-19.5 หนว่ย ในกลุม่ท่ีทายาอยา่งเดียว และ ระหวา่ง 6.2- 20.7 หนว่ยในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย

เลเซอร์ร่วมด้วย คิดเป็นคา่เฉลีย่ modifie MASI score เทา่กบั 11.4 ± 3.5 ซึง่ถือวา่มีความรุนแรงของฝา้ท่ี 

baseline มากกวา่งานวิจยัของ Lee และคณะ(50) พบวา่ประมาณ 2ใน 3 ของอาสาสมคัรทัง้หมดเคยได้รับ

การรักษาฝา้ด้วยวิธีตา่งๆและมีเพียง 1ใน 4 ของอาสาสมคัรท่ีพอใจตอ่การรักษาฝา้ท่ีผา่นมา ท าให้เห็นวา่

การรักษาฝา้ด้วยวิธีในปัจจบุนัยงัคงให้ผลการรักษาท่ีไม่ดีเทา่ท่ีควรท่ีท าให้อาสาสมคัรพงึพอใจได้ 

 การท าเลเซอร์จะท า 3 ครัง้ ทกุ 4 สปัดาห์ ด้วยระดบัพลงังานท่ีอ้างอิงจาก งานวิจยัของ Lee และ

คณะ(50) ซึง่ใช้ระดบัพลงังาน 10 mJ ท าซ า้ 10 รอบ รวมเป็น 30% coverage โดยงานวิจยัของเราครัง้นีไ้ด้

ตัง้คา่ระดบัพลงังาน 10 mJ เช่นเดียวกนั ใช้ spot size ขนาด 1.5×1.5 เซนติเมตร,  256 MTZ/spot   แตท่ า

เลเซอร์เพียง 1 รอบเทา่นัน้ 

 จากการประเมินทางคลนิิกโดยแพทย์ท่ีไม่เก่ียวข้องกบังานวิจยัสองทา่นจากการให้คะแนน modi-

fied MASI score  พบวา่ด้านท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มีฝา้ท่ีดีขึน้มากกวา่ด้านท่ีได้รับยาทาอยา่งเดียว

ในสปัดาห์ท่ี 8 และ 12  คิดเป็นร้อยละของการเปลีย่นแปลงท่ีดีขึน้ของฝา้เม่ือเปรียบเทียบกบัคา่ baseline 

ในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์ในสปัดาห์ท่ี 12 เทา่กบั ร้อยละ 46  และในกลุม่ท่ีได้รับยาทาอยา่งเดียว

เป็นร้อยละ 23.3 ซึง่สอดคล้องกบังานของ Lee และคณะ(50)  ท่ีพบวา่อาสาสมคัรท่ีได้รับการรักษาฝา้ด้วย 

thulium fiber laser มีคา่ MASI score ลดลงเปรียบเทียบกบั baseline อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ โดยมีคา่

ร้อยละการเปลีย่นแปลงท่ีดีขึน้ของฝา้หลงัการรักษา เทา่กบั ร้อยละ 33 ในกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย thuli-

um fiber laser และมีเพียงร้อยละ 5 ในกลุม่ท่ีไม่ได้รับการรักษาใดๆ ในเดือนท่ี 2 และมีแนวโน้มของคา่ 

MASI score เพิ่มขึน้ในเดือนท่ี 6 โดยมีคา่ร้อยละการเปลีย่นแปลงท่ีดีขึน้ของฝา้ เทา่กบั ร้อยละ 28  ในกลุม่

ท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber laser และมีเพียงร้อยละ 12 ในกลุม่ท่ีไม่ได้รับการรักษาใดๆ ในเดือนท่ี 

6 นอกจากนีย้งัสอดคล้องกบังานวิจยัของ Polder และคณะ(67) ท่ีท าการศกึษาแบบ pilot study ในการ

รักษาฝา้โดยใช้ thulium fiber laser ในอาสาสมคัร 14 คนท่ีผา่นการท า เลเซอร์ 3-4 ครัง้ทกุ 4 สปัดาห์และ
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ติดตามอาการหลงัท าเลเซอร์ครัง้สดุท้ายท่ี 1 เดือน, 3 เดือน, และ 6 เดือน โดยพบวา่ มีคา่ MASI score 

ลดลงอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติตัง้แต่ภายในเดือนแรกหลงัการรักษา 

 เม่ือประเมินระดบัความเข้มของเม็ดสเีมลานินกลบัไม่พบความแตกตา่งระหวา่งสองกลุม่ ทัง้นี ้

อาจเน่ืองมากจากการท่ีแพทย์ผู้วิจยัก าหนดให้มีการวดัคา่ระดบัความเข้มของเม็ดสเีมลานินเพียง 1 

ต าแหนง่ตอ่ 1 กลุม่ ซึง่อาจไม่เพียงพอท่ีจะเป็นตวัแทนของรอยโรคทัง้หมด ท าให้คา่ระดบัคามเข้มของเม็ด

สเีมลานินบริเวณรอยโรคขดัแย้งกบัการประเมินทางคลนิิก นอกจากนีแ้พทย์ผู้วิจยัยงัตัง้ข้อสงัเกตวา่ฝา้ใน

กลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์ มกัจะจางบริเวณขอบของพยาธิสภาพก่อน รวมถึงรอยโรคบริเวณ

หน้าผากจะจางลงเร็วกวา่บริเวณอ่ืนของใบหน้า อีกทัง้การประเมินด้วยคา่ modified MASI score เป็นการ

ประเมินทัว่ใบหน้า และพิจารณาทัง้ความเข้มและการกระจายตวัของฝา้ จึงสามารถอธิบายถึงผลของ

งานวิจยัท่ีไม่ได้เป็นไปในทิศทางเดียวกนัระหวา่ง modified MASI score และ melanin index 

 ผลความพงึพอใจตอ่การรักษาฝา้ทัง้ด้านการลดความเข้มและการกระจายตวัของฝา้ของ

อาสาสมคัรและแพทย์ เป็นไปในทิศทางเดียวกนักบัผลการรักษาทางคลนิิก คือมีความพงึพอใจตอ่ด้านท่ี

ได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มากกวา่ด้านท่ีทายาอยา่งเดียว อยา่งไรก็ตามจะเห็นได้วา่มีจ านวนอาสาสมคัรท่ี

มีความพงึพอใจตอ่การทายาอยา่งเดียวน้อยมากเม่ือเปรียบเทียบกบัการประเมินโดยแพทย์  อาจ

เน่ืองมาจากการท่ีอาสาสมคัรมีความโอนเอียง (bias) ในการตอบค าถามเพราะอาสาสมคัรทกุคนทราบดี

วา่หน้าซีกด้านไหนของตนเองได้รับการรักษาแบบใด ในขณะท่ีแพทย์ไม่ทราบ (asessor blind) 

 เม่ือประเมินระดบัคณุภาพชีวิตของอาสาสมคัรเม่ือเวลาผา่นไป 12 สปัดาห์พบวา่ทัง้สองกลุม่

ทดลองมีคา่เฉลีย่คณุภาพชีวิตท่ีลดลง จากท่ี baseline ท่ีมีคา่คณุภาพชีวิตท่ีบง่บอกถึง รอยโรคมีผลตอ่

คณุภาพชีวิตคนไข้ระดบัปานกลาง เม่ือถึงสปัดาห์ท่ี 12 พบวา่คณุภาพชีวิตดีขึน้โดยมีคา่คะแนนท่ีบง่บอก

วา่รอยโรคมีผลตอ่คณุภาพชีวิตเพียงเลก็น้อยเท่านัน้ อยา่งไรก็ตามทัง้สองกลุม่ทดลองไม่มีความแตกตา่ง

กนั ทัง้นีข้้อมลูคณุภาพชีวิตนีข้ดัแย้งกบัข้อมลูความพงึพอใจของอาสาสมคัรและแพทย์ รวมถึง การ

ประเมินอาการทางคลนิิก ซึง่อาจอธิบายได้จากการท่ีงานวิจยันีถ้กูออกแบบให้เป็นการแบง่กลุม่แบบคร่ึง

หน้าของอาสาสมคัร ( Intraindividual-split face) ท าให้ยากตอ่การแบง่แยกความรู้สกึของอาสาสมคัร อีก

ทัง้งานวิจยันีใ้ช้คา่ Dermatology Life Quality Index (DLQI) ในการประเมินคา่คณุภาพชีวิตซึง่อาจไม่
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สอดคล้องกบัคณุภาพชีวิตของผู้ ป่วยโรคฝา้ซึง่มีการประเมินคา่ Melasma Quality of Life โดยตรง อยา่งไร

ก็ตามในประเทศไทยยงัไม่มีการแปลแบบสอบถาม Melasma Quality of life ดงักลา่วจึงท าให้จ าเป็นท่ี

จะต้องใช้คา่ DLQI ในงานวิจยันี ้ 

 นอกจากนีย้งัได้ท าการประเมินร่องรอยความเสือ่มสภาพของผิวโดย คะแนน Fitzpatrick classi-
fication of wrinkling and elastosis ซึง่พบวา่อาสาสมคัรกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์มีสภาพผิวดีขึน้
หรือมีคา่คะแนนความเสือ่มของสภาพผิวลดลงมากกวา่ กลุม่ท่ีได้รับยาทาอยา่งเดียวในสปัดาห์ท่ี 8 และ 
12   ซึง่สอดคล้องกบังานวิจยัของ Polder และคณะ(12) ท่ีได้ท าการทดสอบประสทิธิภาพการรักษาด้วย 
Thulium fiber laser ในการรักษาผิวหนงัสว่นท่ีไม่ใช่ใบหน้า ท่ีมีร่องรอยความเสือ่มสภาพของผิว (non fa-
cial-photodamaged skin) ซึง่พบวา่สภาพผิวดีขึน้หลงัติดตามอาการในระยะเวลา 1 เดือนหลงัได้รับการ
รักษาด้วยเลเซอร์ 3  ครัง้ และยงัสอดคล้องกบังานวิจยัของ Lee และคณะ(50) ท่ีท าการศกึษาประสทิธิภาพ
ของการรักษาร่องรอยความเสือ่มสภาพของผิวและฝา้บริเวณใบหน้า และพบวา่มีคา่คะแนนร่องรอยความ
เสือ่มของสภาพผิวลดลงเช่นกันเม่ือติดตามอาการท่ีระยะเวลา 2 เดือนหลงัได้รับการรักษาด้วยเลเซอร์ 3 
ครัง้ รวมถึงมีการตดัชิน้เนือ้ท่ีบริเวณแก้มของอาสาสมคัร 2 รายทีย่ืนยนัถึงการสร้าง collagen ขึน้มาใหม่
ในบริเวณท่ีได้ท าการรักษา 
 อยา่งไรก็ตามเม่ือท าการประเมินริว้รอยของผิวด้วยเคร่ือง Visio scan พบวา่อาสาสมคัรทัง้สอง
กลุม่มีแนวโน้มคา่ริว้รอยท่ีลดลง แตเ่ม่ือเปรียบเทียบกนัระหวา่งกลุม่แล้วกลบัไม่มีความแตกตา่งกนั ทัง้นี ้
อาจเน่ืองจาก thulium fiber laser มีความสามารถในการรักษาร่องรอยความเสือ่มของผิวโดยเน้นไปท่ีการ
รักษาความไม่สม ่าเสมอของสผิีวซึง่เป็นความเสือ่มท่ีเกิดขึน้กบัชาวเอเซียมากกวา่  จนท าให้การประเมิน
ความเสือ่มของผิวโดยคา่คะแนน Fitzpatrick classification of wrinkling and elastosis แตกต่างกนั
ระหวา่งสองกลุม่ได้อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ นอกจากนี ้งานวจิยัของเราก าหนดให้มีการวดัคา่ริว้รอยเพียง
ต าแหนง่เดียวตอ่หนึง่ซีกหน้า ซึง่อาจไม่ได้เป็นตวัแทนของร่องรอยความเสือ่มของผิวทัว่ใบหน้า 
 ผลของการประเมินความพงึพอใจในแงข่องการลดขนาดรูขมุขนและความหยาบกร้านของผิวของ
อาสาสมคัรและแพทย์มีแนวโน้มเป็นไปในทิศทางเดียวกนั โดยพบวา่อาสาสมคัรและแพทย์มีความพงึ
พอใจตอ่ด้านท่ีได้รับ thulium fiber laser ร่วมกบั ยาทา 4% ไฮโดรควิโนน มากกวา่ การทา 4% ไฮโดรควิ
โนนเพียงอยา่งเดียว แตจ่ะสงัเกตได้วา่ แพทย์ได้ประเมินความพงึพอใจตอ่การท่ีอาสาสมคัรมีคณุภาพผิวท่ี
ดีขึน้ด้วยในกลุม่ท่ีได้รับยาทา4% ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียว ซึง่ยาดงักลา่วไม่ได้มีผลตอ่การสร้างหรือกระตุ้น 
collagen ใหม่ได้ ดงันัน้สภาพผิวท่ีดีขึน้ในกลุม่อาสาสมคัรนีอ้าจเน่ืองมากจากการบ ารุงผิวเป็นประจ าทุก
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วนัและการหลบเลีย่งแสงแดด ร่วมกบัทายากนัแดดตามท่ีแพทย์แนะน า ท าให้สภาพผิวโดยรวมดีขึน้
โดยเฉพาะในด้านของความไม่สม ่าเสมอของสผิีวซึง่ยาทาไฮโดรควิโนนจะมีบทบาทได้ 
 ผลข้างเคียงจากการรักษาด้วย thulium fiber laser เป็นผลจ้างเคียงระดบัเลก็น้อยถึงปานกลาง
ซึง่ไม่ต้องได้รับการรักษาอ่ืนๆเพิ่มเติม และสามารถหายจากอาการตา่งๆได้เอง โดยสว่นใหญ่จะหายภายใน
ระยะเวลา 1 สปัดาห์ ยกเว้น การหลดุของสะเก็ดท่ีอาจใช้เวลานานกวา่ ซึง่ขึน้อยูก่บัสภาพผิวของอาสาม
สมคัร ซึง่จากการสงัเกตของผู้วิจยัพบวา่อาสาสมคัรท่ีมีผิวแห้งจะมีการติดทนของสะเก็ดบนใบหน้าได้นาน
กวา่อาสาสมคัรท่ีมีผิวมนั ไม่มีรายงานการเกิดแผลเป็น, รอยดา่งหรือด าหลงัท าเลเซอร์ หรือการติดเชือ้หลงั
การรักษาด้วยเลเซอร์ ในขณะท่ีพบการระคายเคืองจากการทายา 4% ไฮโดรควิโนนประมาณร้อยละ 10 
ของอาสาสมคัรทัง้หมดโดยเป็นการระคายเคืองท่ีมีความรุนแรงเพียงเลก็น้อย และไม่ต้องรับการรักษา
เพิ่มเติม ซึง่เกิดจากการใช้ยาไม่ตรงตามท่ีแพทย์แนะน า และอาการระคายเคืองหายไปเม่ืออาสาสมคัรใช้
ยาได้ถกูต้อง  
 

 ตาราง 20  แสดงการเปรียบเทียบการศกึษาวิจยันีแ้ละการศกึษาวิจยัอ่ืนๆ 

 

 Polder et al(74) Lee et al(50) Our study 
วิธีการศกึษา Pilot study split-face, RCT splt-face, RCT 
จ านวนอาสาสมคัร 14 25 photoaged, 8 

melasma 
33 

เพศ male , female  female female 
อาย ุ 30-80 30-60 20-55 
ความรุนแรงของฝา้ not specified not specified moderate to se-

vere 
Fitzpatrick skin type 1,2,3,4 3,4 3,4 
ระยะเวลาการศกึษา 1,3,6 months after ses-

sions 
2,6 months after 
sesssions 

1 month after 
sessions 

จ านวนครัง้ในการท าเลเซอร์ 3-4 sessions ,interval 4 
weeks 

3 sessions,  
interval 3 weeks 

3 sessions, 
 interval 4 weeks 
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ตาราง 20 (ตอ่)  
 

   

 Polder et al (74) Lee et al(50) Our study 

กลุม่ทดลอง thulium + 4%HQ thulium thulium + 4%HQ 
พลงังาน 1st- 10mJ, total energy 

1.42KJ   2nd-10-
15mJ,total energy 
1.61KJ 3rd- 10-
20mJ,total energy 
1.77KJ 4th-10-15mJ, 
total energy 2.44KJ 

10 mJ,  
10 passes 

10 mJ, 1 pass, 1.21 
KJ/cm2, 121 
MTZ/cm2 

กลุม่ควบคมุ none sunscreen 4% HQ 
การประเมิน primary outcome MASI score MASI score modified MASI 

score 
2nd Outcomes   
Melanin Mexameter ⁻ ⁻ ⁺ 
DLQI ⁻ ⁻ ⁺ 
การประเมินร่องรอยความเสือ่ม
ของสภาพผิว 

Overall  improvement 
score (0-4) 

6- point scale Fitzpatrick Classifi-
cation of Wrinkling 
and Elastosis 

Visio Scan ⁻ ⁻ ⁺ 
Side effect ⁺ ⁺ ⁺ 
Satisfaction ⁺ ⁺ ⁺ 
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ตาราง 20 (ตอ่)     

ผลการรักษา MASI score ลดลง 
51%,33% และ 34% 
จากคา่ baseline เดือนท่ี 
1 ,3 และ 6 ตามล าดบั 

MASI score ลดลง 
33% และ 28% 
เม่ือเทียบกบั
baseline ในเดือนท่ี 
2 และ 6 ตามล าดบั 

modified MASI 
score ในฝ่ัง laser 
ลดลง มากกวา่กลุม่
ควบคมุเทา่กบั 
34.9% และ 46% 
เม่ือเทียบกบั
baseline ใน
สปัดาห์ท่ี 8 และ 12  

 

*RCT = Randomized control trial      *HQ = Hydroquinone  

 
4.  ข้อดีของการศกึษาวิจัยนีคื้อ  
 4.1 เป็นการศกึษาวิจยัแบบการทดลองทางคลนิิก แบบสุม่ (randomization) เพื่อลดอคติท่ีเกิด
จากการแบง่กลุม่ 
 4.2 เป็นการศกึษาแบบ split-face และแบง่ออกเป็นกลุม่ท่ีได้รับการรักษาด้วย thulium fiber 
laser ร่วมกบั 4% ไฮโดรควิโนน และ กลุม่ท่ีได้รับ 4% ไฮโดรควิโนนเพียงอยา่งเดียว จึงท าให้มี ข้อมลูทาง
คลนิิกของอาสาสมคัรในวนัเร่ิมเข้าร่วมโครงการวิจยัไม่แตกตา่งกนัทัง้สองกลุม่ (balanced baseline 
characteristics) 
 4.3 มีการอ าพรางผู้ประเมิน (accessor-blinded trial) คือแพทย์ผู้ประเมินผล 2 ทา่นประเมิน
อาการแสดงทางคลนิิกจากรูปถ่าย ท าให้ไม่ทราบ ผลการสุม่เลอืกวิธีการทดลอง เพื่อลดอคติท่ีเกิดจากการ
ประเมินผล 
 4.4 เป็นการศกึษาแรกท่ีทดสอบประสทิธิภาพของ thulium fiber laser เม่ือใช่ร่วมกบั 4% ไฮโดร
ควิโนนในการรักษาฝา้ เพื่อเปรียบเทียบกบัการใช้ 4%ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียว ซึง่เป็นงานวิจยัท่ีปรับใช้กบั
การรักษาจริงได้  

4.5  นอกเหนือจากยาท่ีต้องการศกึษาวจิยั อาสาสมคัรทกุคนได้ถกูก าหนดวา่ให้ใช้สบูล้่างหน้า, 
ครีมบ ารุง, ครีมกนัแดด และยาทา 4% ไฮโดรควิโนนของโครงการวิจยันีเ้ทา่นัน้ และแนะน า
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ให้งดการใช้ยาอยา่งอ่ืนจากภายนอกโครงการวิจยั ดงันัน้อาสาสมคัรทกุคนจะได้รับการรักษา
ท่ีเหมือนกนั  

 4.6 มีตวัชีว้ดัในการบง่บอกถึงประสทิธิภาพของการรักษา มากมาย ได้แก่ การประเมิน modified 
MASI score , การใช้ Mexameter วดัคา่ความเข้มของฝา้ , การใช้ Visio scan เพื่อประเมินริว้รอย , การ
ประเมินร่องรอยความเสือ่มของผิวด้วย Fitzpatrick classification of wrinkling and elastosis , การ
ประเมินระดบัความพงึพอใจของอาสาสมคัรและแพทย์, การประเมินคา่คะแนนคณุภาพชีวิต และ การ
ประเมินผลข้างเคียงท่ีเกิดขึน้  

 

5. ข้อจ ากัดของการศกึษานีคื้อ 
 5.1 ตวัแปรกวน : งานวิจยันีอ้าจมีปัจจยัตวักวน หรือปัจจยัร่วมอ่ืนๆท่ีมีอิทธิพลตอ่การศกึษา 
ตวัอยา่งเช่น ฮอร์โมน ความเครียด ระยะเวลาการตากแดดตอ่วนั  เลน่กีฬา  การรับประทานยาบางชนิดท่ี
เป็นยาประจ าตวัของอาสาสมคัร เช่นยาในกลุม่ยาแก้ปวด non-steroidal anti-inflammatory drugs บาง
ตวั (propionic acid derivatives) หรือยาลดความดนับางชนิด (thiazide)   
 5.2 ระยะเวลาการติดตามผลวิจยั : งานวิจยันีติ้ดตามอาการท่ี 4, 8, และ 12 สปัดาห์ ซึง่เทา่กบั
เป็นการติดตามอาการเม่ือสิน้สดุการรักษาด้วยเลเซอร์ 1 เดือนซึง่น้อยกวา่งานวิจยัของ Lee และคณะ(50) ท่ี
มีการติดตามอาการหลงัสิน้สดุการรักษา 2 เดือนและ 6 เดือน ทัง้นีก้ารติดตามผลการรักษาในระยะเวลาท่ี
นานขึน้อาจท าให้เห็นผลของการรักษาฝา้และร่องรอยความเสือ่มของสภาพผิวได้ชดัเจนยิ่งขึน้  
 5.3 Reliability and validity concern: เคร่ืองมือในการวดัคา่ตา่งๆ ทัง้ Mexameter® MX 16 
และ Visio scan ซึง่เป็นเคร่ืองมือท่ีวดัความเข้มบริเวณฝา้และริว้รอยบริเวณใบหน้าโดย ผลท่ีวดัจาก
เคร่ืองมือทัง้สองเป็นไปในทิศทางตรงกันข้ามกบัการประเมินทางคลนิิก ทัง้ๆท่ี เคร่ืองมือเหลา่นีไ้ด้รับการตัง้
คา่ และการปรับคา่ให้เป็นมาตรฐานและใช้แพทย์เพียงคนเดียวในการประเมินเพื่อให้เกิดความแม่นย ามาก
ขึน้ อยา่งไรก็ตามต าแหนง่ท่ีใช้วดั คา่ melanin index นัน้มีความแตกตา่งกนั ท าให้น า้หนกัในการกด
เคร่ืองมือตา่งกนัด้วย อีกทัง้การวดัโดยใช้เคร่ืองมือทัง้สองชนิดนีก้ระท าเพียงต าแหนง่เดียวซึง่อาจไม่
สามารถเป็นตวัแทนเพื่อประเมินพยาธิสภาพเวลาวดัคา่ อาจของใบหน้าทัง้หมดได้  
 5.4 Loss to follow up visit: ในงานวิจยันีพ้บวา่อาสาสมคัรออกจากโครงการวิจยัและถกูคดัออก
จากโครงการวิจยัรวมทัง้หมด 5 คนซึง่คิดเป็นร้อยละ 13 และถือเป็นจ านวนท่ีมาก ท าให้มีข้อมลูท่ีน ามาวิ
เคราะขาดหายซึง่อาจสง่ผลตอ่ การกระจายตวัของข้อมลู, การมี power น้อยลงซึง่อาจท าให้งานวิจยันี ้
ไม่ได้เป็นตวัแทนของข้อมลูประชากรทัง้หมด และอาจมีปัญหาการ balance ของข้อมลูทัง้สองกลุม่การ
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ทดลอง อยา่งไรก็ตาม ในงานวิจยันีย้งัมีการกระจายของข้อมลูแบบปกติ (normal distribution) และ ไม่มี
ปัญหาเร่ืองการ balance ของข้อมลูทัง้สองกลุม่เน่ืองจากเป็นการศกึษาวิจยัแบบ intraindividual split 
face  
 5.5 การประเมินคณุภาพชีวิต : คณุภาพชีวิตทัง้สองกลุม่ไม่มีความแตกตา่งกนัทัง้นีอ้าจ
เน่ืองมาจากการศกึษาแบบแบง่หน้าอาจท าให้อาสาสมคัรสบัสนและยากตอ่การตอบค าถามเพื่อประเมิน
คณุภาพชีวิต  
 

6. ข้อเสนอแนะ 

 6.1 ควรเพิ่มระยะเวลาการติดตามอาการเพื่อดผูลการรักษาในระยะยาว ทัง้ในเร่ืองการรักษาฝา้

และ ร่องรอยความเสือ่มของสภาพผิว ทัง้นีจ้ากข้อมลูของ Lee และคณะ(50) ท่ีพบวา่เร่ิมมีการกลบัเป็นซ า้

ของฝา้   (relapse) ในเดือนท่ี 6 หลงัการรักษา  

 6.2 ควรวดัใช้เคร่ืองมือ Mexameter และ Visio scan วดัในหลายๆต าแหนง่ของพยาธิสภาพบน

ใบหน้าหรือใช้เคร่ือง Visia เพื่อประเมินสภาพผิวทัง้ใบหน้าเพื่อความแม่นย ามากขึน้  

 6.3 ศกึษาถึงระดบัพลงังานท่ีเหมาะสม ท่ีระดบัความแรงตา่งๆ กนั ของ Fractional thulium fiber 

laserเพื่อประสทิธิภาพการรักษาท่ีได้ผลมากยิ่งขึน้ 

 6.4 การไม่มาติดตามนดัของอาสาสมคัรแก้ไขได้โดยการนดัอาสาสมคัรในช่วงท่ีอาสาสมคัร

สะดวกมาพบผู้วิจยัได้ มีการโทรติดตอ่อาสาสมคัรเพื่อยืนยนัวนันดัติดตามผล มีช่องทางการติดตอ่หลาย

ช่องทาง ตวัอยา่งเช่น ติดตอ่ทางเบอร์โทรศพัท์มือถือ เบอร์โทรศพัท์บ้าน อีเมล์ เพื่อติดตอ่กบัอาสาสมคัร 

และสอบถามจ านวนเม็ดยาท่ีเหลอื หากอาสาสมคัร ไม่สามารถน ายามาคืนได้ เป็นต้น  

 6.5 การตอบค าถามของอาสาสมคัรในเร่ืองของคณุภาพชีวิตท่ีเปลีย่นแปลงไปนัน้ท าได้โดยยาก

เม่ือเป็นงานวิจยัแบบแบง่หน้า ดงันัน้หากต้องการศกึษาถึงคณุภาพชีวิตของอาสาสมคัรควรจะออกแบบ

งานวิจยัโดยแบง่อาสาสมคัรเป็น 2 กลุม่มิใช้ 2 ซีกหน้า และควรมีการท า Melasma Quality of life Index 

แปลเป็นภาษาไทยเพื่อศกึษาถึงโรคฝา้ท่ีสง่ผลต่อคณุภาพชีวิตของอาสาสมคัรโดยเฉพาะ เน่ืองจากในบาง

ค าถามของ DLQI อาจไม่ตรงหรือไม่เก่ียวข้องกบัผู้ ป่วยโรคฝา้ 
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7. สรุป 

การใช้ thulium fiber laser เสริมกบัการใช้ยาทา 4% ไฮโดรควิโนนซึง่เป็นยามาตรฐานในการ
รักษาฝา้ สามารถรักษาฝา้ท่ีชนิด ตืน้หรือผสมได้ ดีกวา่การใช้ ยาทา 4%ไฮโดรควิโนนอยา่งเดียว โดยท่ี
อาสาสมคัรไม่มีผลข้างเคียงร้ายแรงหลงัการรักษา 
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ส่วนของแพทย์  
 
ผู้ เข้าร่วมโครงการวิจยัได้ลงนามแสดงความยินยอมในเอกสารของโครงการวิจยัหรือไม ่
 ใช่   ไม่ใช ่ 
ถ้าไม่, ต้องมีการลงนามแสดงความยินยอมก่อนเร่ิมกระบวนการตอ่ไป 
วันที่ให้ความยินยอม:    

วนั/เดือน/ปี 
 

 

เกณฑ์คัดเข้าโครงการวิจัย – (ต้องตอบ ใช่ ทุกข้อ) ใช่ ไม่ใช่ 

1. เพศหญิง   

2. อายรุะหวา่ง 25-55 ปี   

3. มีฝา้ท่ีบริเวณแก้มทัง้สองข้างซึง่เป็นฝา้ชนิดตืน้หรือผสมเม่ือประเมินด้วย wood’s 
lamp และมีความรุนแรงของฝา้ระดบัปานกลางถึงมากเม่ือประเมินจากการ
เปรียบเทียบความเข้มของฝา้กบัสผิีวปกติโดยแพทย์ผู้ เช่ียวชาญ 

  

4. มีสผิีวชนิด Fitzpatrick skin type 3 หรือ 4    

5. ผู้ ป่วยยินดีจะปฏิบติัตามข้อก าหนดของงานวิจยัทัง้ก่อนและระหวา่งการวิจยั   

6. ผู้ ท่ีเข้าร่วมโครงการต้องสามารถมาตรวจติดตามผลการรักษาในสปัดาห์ ท่ี 1, 4, 

8, และ 12    
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เกณฑ์คัดออกจากโครงการวิจัย- (ต้องตอบ ใช่ ทุกข้อ) ใช่ ไม่ใช่ 

1. มีภาวะการตัง้ครรภ์หรือให้นมแก่บุตร   

2. มีกิจกรรมหรือการท างานท่ีไม่สามารถหลกีเลีย่งแสงแดดได้หรือต้องอยูก่ลางแดด
ตลอดทัง้วนั   

3. มีโรคประจ าตวัร้ายแรงหรือโรคประจ าตวัท่ียงัควบคมุอาการของโรคไม่ได้ ได้แก่ 
โรคมะเร็งท่ียงัได้รับการรักษาอยา่งตอ่เน่ือง, โรคความผิดปกติของการแข็งตวัของ
เลอืด, กลุม่โรคท่ีมีความไวตอ่แสง เช่น โรคผ่ืนลปัูส, เอสแอลอี, โรคลมชกั 

  

4. ผู้ ป่วยใสเ่คร่ืองกระตุ้นการเต้นของหวัใจ   

5. มีโรคประจ าตวัอ่ืนท่ีมีผลตอ่ระดบัสผิีว เช่น โรคเบาหวาน, โรคไทรอยด์, และโรคท่ีมี
ความผิดปกติของตอ่มหมวกไต   

6. มีประวติัการรับประทานยาต้านการแข็งตวัของเลอืด   

7. ไม่สามารถมาติดตามอาการตามท่ีแพทย์นดัระหวา่งงานวิจยัได้   

8.  มีประวติัท าเลเซอร์ทกุชนิดท่ีบริเวณใบหน้า ภายใน3 เดือน 
 

 
 

 
9.  มีประวติัใช้กรดออ่นลอกผิวชัน้หนงัก าพร้า(chemical peeling) ภายใน 3 เดือน   

    10. มีประวติัรับประทานยาบางชนิดหรือผลติภณัฑ์เสริมอาหารท่ีมีผลตอ่สผิีว ภายใน 
เวลา 1 เดือนก่อนเข้าโครงการวิจยั 

  

    11. มีประวติัการใช้ยาทาเฉพาะท่ี ได้แก่ เรตินอยด์, ไฮโดรควิโนน, และ คอติโคส 
เตียรอยด์ ภายในเวลา 6 สปัดาห์ 

  

 12. มีประวติัการใช้ยาเฉพาะท่ีอ่ืนๆท่ีมีผลตอ่สผิีวได้แก่ อาร์บูติน, อซิเลอิก เอซิด,  
โคจิก เอซิด, และ แอสคอร์บิก เอซิด ภายในระยะเวลา 2  สปัดาห์  

  

 13. มีประวติัใช้เคร่ืองส าอางค์หรือเวชส าอางท่ีมีคณุสมบติัท าให้ผิวกระจ่างขึน้  
         ภายในเวลา 2 สปัดาห์ก่อนเข้าร่วมงานวิจยั 
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ลงข้อมลูเกณฑ์คัดเข้า/เกณฑ์คัดออกเรียบร้อยแล้วใช่หรือไม่ 
 
ไม่    ผู้ ป่วยไม่ผ่านเกณฑ์เข้าร่วมโครงการวิจยัส าหรับกลุม่นี ้
 
ใช่    ผู้ ป่วยผ่านเกณฑ์เข้าร่วมโครงการวิจยัส าหรับกลุม่นี ้
 
 
ข้อมูลพืน้ฐานทั่วไป 
 
วนัเดือนปีเกิด     วนั/เดือน/ปีค.ศ. 
อาย ุ     ปี 
 
น า้หนกั:                                .          กิโลกรัม 
สว่นสงู:                     .           เซนติเมตร 
 
ประวัติโรคประจ าตัว   ไม่มี  มี ระบ ุ  _______________ 

ประวัติโรคในครอบครัว  ไม่มี  มี ระบ ุ    __ 
ยาที่ใช้ก าลังอยู่               ไม่มี    มี ระบ ุ    __ 
                                                                                    ระยะเวลา   _________ 

ประวัติแพ้ยา    ไม่มี   มี ระบ ุ          ________   
ประจ าเดือน     หมดแล้ว  ยงัมีอยู ่ 
ระบุวันที่มีประจ าเดือนครัง้ล่าสุด _______________________________________________ 
 
1. ระยะเวลาท่ีเป็นฝา้  
 
   ปี  
  
2. ประวติัการรักษาท่ีผา่นมา (ตอบได้มากกวา่ 1)  
 

 ทาสเตียรอยด์   ทาเรตินอยด์   ทาไฮโดรควิโนน  ทายาอ่ืนๆ  
 ใช้กรดอ่อนในการลอกผิวชัน้หนงัก าพร้า  การใช้เลเซอร์รักษา     ไม่เคยรักษา 
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3. ความพงึพอใจตอ่การรักษาท่ีผา่นมา  
 
  พอใจมาก 
  พอใจ 
  เฉยๆ 
  ไม่พอใจ 
 
4. ระยะเวลาโดนแดดตอ่วนั  
 
  น้อยกวา่ 1 ชัว่โมง 
 1-2 ชัว่โมง 
 3-4 ชัว่โมง 
  มากกวา่ 4 ชัว่โมง 
 
การประเมินระดับของสีผิวโดย Fitzpatrick’s skin type   
 

  3         4         

 
การประเมินชนิดของฝ้าเมื่อประเมนิด้วย  wood’s lamp 
 
  ฝา้ชนิดตืน้ (epidermal type) 
  ฝา้ชนิดผสม (Mixed type)  
 
การประเมินระดับความรุนแรงของฝ้าเมื่อเปรียบเทียบกับสีผิวปกติ  
 

 ระดบั 2  
 ระดบั 3  
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ผลตรวจการตัง้ครรภ์    ตัง้ครรภ์   ไม่ตัง้ครรภ์  
 
* หมายเหต ุ: ในกรณีทีอ่าสาสมคัรอายมุากกว่า 50 ปี หรือประจ าเดือนหมดแลว้ หรือไดท้ าการผา่ตดั
มดลูกแลว้ไม่จ าเป็นตอ้งตรวจการตัง้ครรภ์   

 
ส่วนของแพทย์- Baseline visit (Day 1)  วันที่ ……………………… 

การประเมินคะแนน Modified Melasma Severity Index score (Modified MASI score) 

 
 
คา่ Modified MASI score (0-24) (หน้าด้านซ้าย) ประเมินโดยแพทย์  

 
คา่ Modified MASI score (ด้านซ้าย)  = ………………………………………………………….. 
 
คา่ Modified MASI score (0-24) (หน้าด้านขวา) ประเมินโดยแพทย์  

 
คา่ Modified MASI score (ด้านขวา)  = ………………………………………………………….. 

Area Darkness Area Darkness Area Darkness Area Darkness 

แพทยค์นที
 ่

1 

แพทยค์นที
 ่

2 

Forehead Lt.Malar Rt.Malar Chin 
คา่เฉลีย่

Area Darkness Area Darkness Area Darkness Area Darkness 

แพทยค์นที
 ่

1 

แพทยค์นที
 ่

2 

Forehead Lt.Malar Rt.Malar Chin 
คา่เฉลีย่



109 
 

 

 

 
ก าหนดต าแหน่งอ้างอิงในการวัด Melanin index ด้วย Mexameter 
 

 
 
 
การประเมิน Melanin index บริเวณรอยโรค ด้วย Mexameter MX16  
 

Melanin index Left Right 
ครัง้ท่ี 1   
ครัง้ท่ี 2   
ครัง้ท่ี 3   

ค่าเฉล่ีย   
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การประเมินความเส่ือมสภาพของผิวโดยแพทย์ Fitzpatrick Classification of Wrinkling and 
Elastosis 
 

Class Score Wrinkling 
I 1-3 Fine wrinkles, mild dyschromia 
II 4-6 Fine-to-moderate deep wrinkles, moderate number 

of wrinkles and dyschromia  
III 7-9 Fine-to-deep wrinkles, numerous lines, with or 

without rebundant skin fold. Marked dyschromia  
 
 
 
 
 
 
 
 
การประเมินความเส่ือมของผิวด้วยเคร่ือง Visio scan 
*ก าหนดต าแหนง่ที่ใช้วดัคือ 2 เซนติเมตรใตจ้ากหางตา  
 

Visio Scan  Left Right 
ครัง้ท่ี 1      
ครัง้ท่ี 2     
ครัง้ท่ี 3     

ค่าเฉล่ีย     
 
 
Side of Laser treatment  ซ้าย   ขวา 
 
ค่าระดับพลังงานที่ใช้…………………………………………. mJ 
จ านวนรอบที่ท าซ า้ ……………………………………………  รอบ 
 

คะแนนร่องรอยความเส่ือมของ
สภาพผิว  Left Right 

แพทย์คนท่ี 1      

แพทย์คนท่ี 2      



111 
 

 

 

ประเมินผิวหลังท า laser ทันที (โดยแพทย์) (grade 0-3) 
Grade 0 –none, grade 1-mild, grade 2 – moderate, grade 3-severe 
 

Symptoms Grade 
Erythema  

Vesicle/Bullae  
Edema  
Dryness  
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ส่วนของอาสาสมัคร- Baseline visit (Day 1)  วันที่ ……………………… 
 
การประเมินคุณภาพชีวติ (หน้าฝ่ังซ้าย) 
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การประเมินคุณภาพชีวติ (หน้าฝ่ังขวา) 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 



114 
 

 

 

ส่วนของผู้ป่วย:  ติดตามผลข้างเคียงหลังรักษาด้วยเลเซอร์ 1 สัปดาห์ 
   วันที่ ................................................. 

 
ผลข้างเคียง หน้าฝ่ังซ้าย หน้าฝ่ังขวา 

ระดบั
ความ
รุนแรง 
(0-4) 

วนัท่ี 
เร่ิมมี
อาการ 

วนัท่ี 
อาการ
สิน้สดุ
ลง 

อาการ
ยงัไม่
สิน้สดุ 

เก่ียวข้อง
กบัการ
รักษา
หรือไม ่

ระดบั
ความ
รุนแรง 
(0-4) 

วนัท่ี 
เร่ิมมี
อาการ 

วนัท่ี 
อาการ
สิน้สดุ
ลง 

อาการ
ยงัไม่
สิน้สดุ 

เก่ียวข้อง
กับการ
รักษา
หรือไม่ 

หน้าแดง           
ตกสะเก็ด           
อาการแสบ

ร้อน 
          

อาการคนั           
การเกิดสวิ           
ผิวแห้งลอก
เป็นขยุ 

          

รอยด าคล้า           
รอยดา่ง
ขาว 

          

อ่ืนๆ
ระบ…ุ….. 
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ผลข้างเคียงอื่นๆที่เกิดขึน้(ระบุวนัเวลาที่เกิดโดยละเอียด ) 
 
 

 

อาการอื่น 

 

วันที่เร่ิมเกิดอาการ 

 

วันที่อาการหาย 
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ส่วนของแพทย์- ติดตามผลสัปดาห์ที่ 4  วันที่ ................................................. 

 
การประเมินคะแนนModified Melasma Severity Index score (Modified MASI score) 

 
 
คา่ Modified MASI score (0-24) (หน้าด้านซ้าย) ประเมินโดยแพทย์  

 
คา่ Modified MASI score (ด้านซ้าย)  = ………………………………………………………….. 
 
คา่ Modified MASI score (0-24) (หน้าด้านขวา) ประเมินโดยแพทย์  

 
คา่ Modified MASI score (ด้านขวา)  = ………………………………………………………….. 
 
 
 
 

Area Darkness Area Darkness Area Darkness Area Darkness 

แพทยค์นที
 ่

1 

แพทยค์นที
 ่

2 

Forehead Lt.Malar Rt.Malar Chin 
คา่เฉลีย่

Area Darkness Area Darkness Area Darkness Area Darkness 

แพทยค์นที
 ่

1 

แพทยค์นที
 ่

2 

Forehead Lt.Malar Rt.Malar Chin 
คา่เฉลีย่
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การประเมิน Melanin index บริเวณรอยโรค ด้วย Mexameter MX16 ในต าแหน่งอ้างอิงเดิม 
 

Melanin index Left Right 
ครัง้ท่ี 1   
ครัง้ท่ี 2   
ครัง้ท่ี 3   

ค่าเฉล่ีย   
 
 
การประเมินความเส่ือมสภาพของผิวโดยแพทย์ Fitzpatrick Classification of Wrinkling and 
Elastosis 
 

Class Score Wrinkling 
I 1-3 Fine wrinkles, mild dyschromia 
II 4-6 Fine-to-moderate deep wrinkles, moderate number of 

wrinkles and dyschromia  
III 7-9 Fine-to-deep wrinkles, numerous lines, with or 

without rebundant skin fold. Marked dyschromia  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

คะแนนร่องรอยความเส่ือมของ
สภาพผิว  Left Right 

แพทย์คนท่ี 1      

แพทย์คนท่ี 2      
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การประเมินความเส่ือมของผิวด้วยเคร่ือง Visio scan 
*ก าหนดต าแหนง่ที่ใช้วดัคือ 2 เซนติเมตรใตจ้ากหางตา  
 

Visio Scan  Left Right 
ครัง้ท่ี 1      
ครัง้ท่ี 2     
ครัง้ท่ี 3     

ค่าเฉล่ีย     
 
ประเมินระดับความพงึพอใจของแพทย์ (หน้าฝ่ังซ้าย) 

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ยพอใจ
(2) 

ไม่พอใจมาก
(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของฝา้           

ลดขนาดรูขมุขน           
ลดความหยาบกร้านของ

ผิว           
 
ประเมินระดับความพงึพอใจของแพทย์ (หน้าฝ่ังขวา) 

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ยพอใจ
(2) 

ไม่พอใจมาก
(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของฝา้           

ลดขนาดรูขมุขน           
ลดความหยาบกร้านของ

ผิว           
 
 
ประเมินการทายา 4%HQ 
 ทาทกุวนั   ทามากกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  ทาน้อยกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  
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ประเมินการทายากันแดด  
 ทาทกุวนั   ทามากกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  ทาน้อยกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  
 
Side of Laser treatment  ซ้าย   ขวา 
 
ค่าระดับพลังงานที่ใช้…………………………………………. mJ 
จ านวนรอบที่ท าซ า้ ……………………………………………  รอบ 
 
ประเมินผิวหลังท า laser ทันที (โดยแพทย์) (grade 0-3) 
Grade 0 –none, grade 1-mild, grade 2 – moderate, grade 3-severe 
 

Symptoms Grade 
Erythema  

Vesicle/Bullae  
Edema  
Dryness  
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ส่วนของอาสาสมัคร- ติดตามผลสัปดาห์ที่ 4  วันที่ ......................................... 
การประเมินคุณภาพชีวติ (หน้าฝ่ังซ้าย) 
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การประเมินคุณภาพชีวติ (หน้าฝ่ังขวา) 
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ประเมินระดับความพงึพอใจของผู้ป่วย (หน้าฝ่ังซ้าย)  

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           

 
 
ประเมินระดับความพงึพอใจของผู้ป่วย (หน้าฝ่ังขวา)  

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           
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ส่วนของแพทย์- ติดตามผลสัปดาห์ที่ 8  วันที่ ................................................. 
 
การประเมินคะแนนModified Melasma Severity Index score (Modified MASI score) 

 
 
คา่ Modified MASI score (0-24) (หน้าด้านซ้าย) ประเมินโดยแพทย์  

 
คา่ Modified MASI score (ด้านซ้าย)  = ………………………………………………………….. 
 
คา่ Modified MASI score (0-24) (หน้าด้านขวา) ประเมินโดยแพทย์  

 
คา่ Modified MASI score (ด้านขวา)  = ………………………………………………………….. 
 
 
 
 

Area Darkness Area Darkness Area Darkness Area Darkness 

แพทยค์นที
 ่

1 

แพทยค์นที
 ่

2 

Forehead Lt.Malar Rt.Malar Chin 
คา่เฉลีย่
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แพทยค์นที
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1 

แพทยค์นที
 ่

2 

Forehead Lt.Malar Rt.Malar Chin 
คา่เฉลีย่
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การประเมิน Melanin index บริเวณรอยโรค ด้วย Mexameter MX16 ในต าแหน่งอ้างอิงเดิม 
 

Melanin index Left Right 
ครัง้ท่ี 1   
ครัง้ท่ี 2   
ครัง้ท่ี 3   

ค่าเฉล่ีย   
 
 
การประเมินความเส่ือมสภาพของผิวโดยแพทย์ Fitzpatrick Classification of Wrinkling and 
Elastosis 
 

Class Score Wrinkling 
I 1-3 Fine wrinkles, mild dyschromia 
II 4-6 Fine-to-moderate deep wrinkles, moderate number 

of wrinkles and dyschromia  
III 7-9 Fine-to-deep wrinkles, numerous lines, with or 

without rebundant skin fold. Marked dyschromia  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

คะแนนร่องรอยความเส่ือมของ
สภาพผิว  Left Right 

แพทย์คนท่ี 1      

แพทย์คนท่ี 2      
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การประเมินความเส่ือมของผิวด้วยเคร่ือง Visio scan 
*ก าหนดต าแหนง่ที่ใช้วดัคือ 2 เซนติเมตรใตจ้ากหางตา  
 

Visio Scan  Left Right 
ครัง้ท่ี 1      
ครัง้ท่ี 2     
ครัง้ท่ี 3     

ค่าเฉล่ีย     
 
ประเมินระดับความพงึพอใจของแพทย์ (หน้าฝ่ังซ้าย) 

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           

ความกระจ่างใสของผิว           
 
ประเมินระดับความพงึพอใจของแพทย์ (หน้าฝ่ังขวา) 

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           

ความกระจ่างใสของผิว           
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ประเมินการทายา 4%HQ 
 ทาทกุวนั   ทามากกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  ทาน้อยกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  
 
ประเมินการทายากันแดด  
 ทาทกุวนั   ทามากกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  ทาน้อยกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  
 
Side of Laser treatment  ซ้าย   ขวา 
 
ค่าระดับพลังงานที่ใช้…………………………………………. mJ 
จ านวนรอบที่ท าซ า้ ……………………………………………  รอบ 
 
ประเมินผิวหลังท า laser ทันที (โดยแพทย์) (grade 0-3) 
Grade 0 –none, grade 1-mild, grade 2 – moderate, grade 3-severe 
 

Symptoms Grade 
Erythema  

Vesicle/Bullae  
Edema  
Dryness  
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ส่วนของอาสาสมัคร- ติดตามผลสัปดาห์ที่ 8  วันที่ ......................................... 
การประเมินคุณภาพชีวติ (หน้าฝ่ังซ้าย) 
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การประเมินคุณภาพชีวติ (หน้าฝ่ังขวา) 
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ประเมินระดับความพงึพอใจของผู้ป่วย (หน้าฝ่ังซ้าย)  

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           

 
 
 
ประเมินระดับความพงึพอใจของผู้ป่วย (หน้าฝ่ังขวา)  

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           
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ส่วนของแพทย์- ติดตามผลสัปดาห์ที่ 12  วันที่ ................................................. 
 
การประเมินคะแนนModified Melasma Severity Index score (Modified MASI score) 

 
 
คา่ Modified MASI score (0-24) (หน้าด้านซ้าย) ประเมินโดยแพทย์  

 
คา่ Modified MASI score (ด้านซ้าย)  = ………………………………………………………….. 
 
คา่ Modified MASI score (0-24) (หน้าด้านขวา) ประเมินโดยแพทย์  

 
คา่ Modified MASI score (ด้านขวา)  = ………………………………………………………….. 
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2 
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คา่เฉลีย่
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การประเมิน Melanin index บริเวณรอยโรค ด้วย Mexameter MX16 ในต าแหน่งอ้างอิงเดิม 
 

Melanin index Left Right 
ครัง้ท่ี 1   
ครัง้ท่ี 2   
ครัง้ท่ี 3   

ค่าเฉล่ีย   
 
 
การประเมินความเส่ือมสภาพของผิวโดยแพทย์ Fitzpatrick Classification of Wrinkling and 
Elastosis 
 

Class Score Wrinkling 
I 1-3 Fine wrinkles, mild dyschromia 
II 4-6 Fine-to-moderate deep wrinkles, moderate number 

of wrinkles and dyschromia  
III 7-9 Fine-to-deep wrinkles, numerous lines, with or 

without rebundant skin fold. Marked dyschromia  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

คะแนนร่องรอยความเส่ือมของ
สภาพผิว  Left Right 

แพทย์คนท่ี 1      

แพทย์คนท่ี 2      
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การประเมินความเส่ือมของผิวด้วยเคร่ือง Visio scan 
*ก าหนดต าแหนง่ที่ใช้วดัคือ 2 เซนติเมตรใตจ้ากหางตา  
 

Visio Scan  Left Right 

ครัง้ท่ี 1      

ครัง้ท่ี 2     

ครัง้ท่ี 3     

ค่าเฉล่ีย     
 
ประเมินระดับความพงึพอใจของแพทย์ (หน้าฝ่ังซ้าย) 

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           

 
ประเมินระดับความพงึพอใจของแพทย์ (หน้าฝ่ังขวา) 

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           
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ประเมินการทายา 4%HQ 
 ทาทกุวนั   ทามากกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  ทาน้อยกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  
 
ประเมินการทายากันแดด  
 ทาทกุวนั   ทามากกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  ทาน้อยกวา่ 4 ครัง้ตอ่อาทิตย์  
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ส่วนของอาสาสมัคร- ติดตามผลสัปดาห์ที่ 12 วันที่ ......................................... 
การประเมินคุณภาพชีวติ (หน้าฝ่ังซ้าย) 
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การประเมินคุณภาพชีวติ (หน้าฝ่ังขวา) 
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ประเมินระดับความพงึพอใจของผู้ป่วย (หน้าฝ่ังซ้าย)  

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           

 
 
ประเมินระดับความพงึพอใจของผู้ป่วย (หน้าฝ่ังขวา)  

  
พอใจมาก  

(5) 
พอใจ  
(4) 

พอใจ
เลก็น้อย(3) 

ไม่คอ่ย
พอใจ(2) 

ไม่พอใจ
มาก(1) 

ลดความเข้มของฝา้           
ลดการกระจายตวัของ

ฝา้           
ลดขนาดรูขมุขน           

ลดความหยาบกร้าน
ของผิว           
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ประวัติย่อผู้วิจัย 
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