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บทคั ดย่อ ภาษาไทย 

ชาญเกียรติ ส่องสันติภาพ : ประสิทธิผลของยา 15% ซิงค์ออกไซด์ชนิดขี้ผึ้งส าหรับการ
รักษาหูดบนผิวหนัง, การศึกษาแบบสุ่มเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม (Efficacy of 15% 
topical zinc oxide ointment for the treatment of common warts, a randomized 
placebo-controlled trial) อ.ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก : ศ. ดร. นพ. ประวิตร อัศวา
นนท์{, หน้า. 

ในปัจจุบันมียาทาที่ใช้รักษาโรคหูดไม่มากนักและมีเพียงการศึกษาจ านวนหนึ่งที่บ่งบอกถึง
ประสิทธิผลของยาทาซิงค์-ออกไซด์ที่ใช้ในการรักษาเหล่านั้น 

วัตถุประสงค์: เพ่ือประเมินประสิทธิผลของยาทา 15% ซิงค์ออกไซด์ ในแง่ของการลดขนาด
ของรอยโรคหูดทั่วไป 

วิธีการศึกษา: ผู้ป่วยทั้งหมด 16 รายที่มีหูดชนิดทั่วไปบนฝ่ามือที่สามารถเปรียบเทียบกันได้
อย่างน้อย 2 รอยโรคถูกน ามาศึกษาในงานวิจัย หูดทั้ง 2 รอยโรคได้รับการสุ่มเพ่ือรับยา 15% ซิงค์อ
อกไซด์และยาควบคุม ทาอย่างน้อยวันละ 3 ครั้งเป็นระยะเวลา 4 สัปดาห์ ผลการรักษาประเมินจาก
ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง ขนาดพ้ืนที่ผิว ปริมาตรของรอยโรคที่เปลี่ยนแปลงไป รวมไปถึงการ
ประเมินผลการรักษาจากผู้ป่วยและแพทย์ผิวหนัง 

ผลการศึกษา: ณ สัปดาห์ที่ 4 ซิงค์ออกไซด์สามารถลดค่ามัธยฐานของขนาดพ้ืนที่ผิวของ
รอยโรคหูดทั่วไปได้อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับก่อนรักษา  (P < 0.037) อย่างไรก็ตามเมื่อ
เปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงระหว่าง 2 กลุ่มพบว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

สรุปผล: ซิงค์ออกไซด์สามารถลดขนาดของหูดทั่วไปที่มือได้ภายในระยะเวลา 4 สัปดาห์ จึง
เป็นไปได้ว่าซิงค์ออกไซด์สามารถน ามาใช้ร่วมกับการรักษาชนิดอ่ืนๆ  เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพของการ
รักษาหูดให้ดียิ่งขึ้น 
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บทคั ดย่อ ภาษาอังกฤษ 

# # 5974056630 : MAJOR MEDICINE 
KEYWORDS: ZINC / WARTS / VERRUCA VULGARIS / HUMAN PAPILLOMAVIRUS 

CHANKIAT SONGSANTIPHAP: Efficacy of 15% topical zinc oxide ointment for 
the treatment of common warts, a randomized placebo-controlled trial. 
ADVISOR: PROF. PRAVIT ASAWANONDA, M.D. {, pp. 

Background: There are limited number of topical agents for the treatment of 
common warts. Few reports show efficacy of zinc oxide for such indication. 

Objectives: To evaluate the efficacy of topical 15% zinc oxide ointment, 
especially in terms of reduction in size of common warts 

Materials and Methods: Sixteen patients with 2 comparable palmar warts or 
verruca vulgaris were randomized to receive either 15% zinc oxide ointment or placebo 
thrice a day for 4 weeks. Diameter, surface area, as well as volume change of warts in 
both groups were used as objective assessments, while patients’ and physicians’ 
assessments were also recorded.  

Results: At week 4, zinc oxide significantly reduced the median surface area 
when compared with baseline (P < 0.037). However, when the median percent changes 
between groups were compared, there were no statistically significant differences. 

Conclusion: Zinc oxide can reduce the size of common hand warts after 4 
weeks’ treatment. We suggest that it can be used as an adjunctive therapy to enhance 
the efficacy of other treatments. 
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ค าอธิบายสัญลักษณ์ และค าย่อ 

HPV    Human Papillomavirus 
PCR    Polymerase Chain Reaction 
RCT    Randomized Controlled Trial 
MHC    Major Histocompatibility Complex 
NADPH   Nicotinamide adenine dinucleotide  
     phosphate 
TCR   T cell receptor 
IFN-γ   Interferon Gamma 
IL   Interleukin 
TNF-α   Tumor Necrosis Factor Alpha 
STAT    Signal Transducers and Activators of  
    Transcription 
RA    Rheumatoid Arthritis 
pRB protein  Retinoblastoma protein 
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ZIP   Zrt-, lrt-like protein 
ZnT   Zinc transporter protein 
DC   Dendritic cell 
LcK   Tyrosine-protein kinase Lck 
FoxP3   Forkhead box P3 
Treg   Regulatory T cell 
มม.2    ตารางมิลลิเมตร 
มม.3    ลูกบาศก์มิลลิเมตร 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

บทที่ 1 

บทน า 

ความส าคัญ และที่มาของปัญหาการวิจัย (Background and rationale) 

หูด (wart) เกิดจากการติดเชื้อไวรัสชนิด human papillomavirus (HPV) ในเซลล ์
keratinocyte ซึ่งเป็นเซลล์หลักของผิวหนัง เมื่อเกิดการติดเชื้อไวรัสที่ผิวหนัง ผิวหนังจะหนาขึ้นซึ่ง
เป็นผลมาจากการแบ่งตัวเพิ่มขึ้นของเชื้อไวรัสในเซลล์ keratinocyte จึงท าให้เหน็ลักษณะ
ภายนอกเป็นตุ่มหรือผิวหนังที่แข็งและหนาตามต าแหน่งต่าง ๆ บนร่างกาย ซึ่งเชื้อไวรัส HPV ใน
ปัจจุบันนั้นมีมากกว่า 150 สายพันธุ์ที่แตกต่างกัน แยกกันโดย DNA ของไวรัส ซึ่งชนิดที่พบได้บ่อย
และเป็นสาเหตุหลักของการเกิดหูดทั่วไป (common wart) ได้แก่ชนิดที่ 1,2 4, 27 และ 571 

ส าหรับการรักษาหูดนั้นมีหลายวิธี ตั้งแต่วิธีทางกายภาพ เช่น การใช้ความเย็นหรือไฟฟ้าจี ้
เลเซอร์ การฉีดยาหรือสารบางอย่างเข้าไปที่ต าแหน่งของรอยโรค ไปจนถึงวิธีที่ง่ายและไม่เจ็บ เช่น 
การทายา ซึ่งท าให้ผู้ป่วยปฏิบัติและดูแลตัวเองได้ง่ายยิ่งขึ้น โดยเฉพาะในผู้ป่วยเด็กและในกรณีท่ีมี
หลายรอยโรค แต่อย่างไรก็ตามในผู้ป่วยที่มีภูมิต้านทานปกติ หูดที่เกิดขึ้นมักไม่มีอันตรายและ
สามารถหายได้เอง ซึ่งขึ้นอยู่กับปัจจัยหลายอย่าง เช่น จ านวนและต าแหน่งของหูด หรือชนิดของ
เชื้อไวรัส เป็นต้น โดยจากงานวิจัยที่ผ่านมาพบว่า 2 ใน 3 ของประชากรทัว่ไป หูดสามารถหายได้
เองภายในระยะเวลา 2 ปี1, 2 

สังกะสี (Zinc) มีบทบาทในการควบคุมระบบภูมิคุ้มกันบางอย่างในร่างกาย ไม่ว่าจะใช้เป็น
การรักษาเดี่ยวหรือใช้ร่วมกับการรักษาแบบอ่ืนๆ โดยสังกะสีสามารถควบคุมการท างานของเม็ด
เลือดขาวชนิด macrophage, neutrophil และ natural killer cell ให้เพ่ิมข้ึนได้ และยังกระตุ้น
การท างานของ cytokine ต่างๆ อีกหลายชนิด3 และยังเชื่อว่าสามารถท าให้เกิดปฏิกิริยาการ
ท าลายเชื้อไวรัส ระหว่าง host และตัวเชื้อในเซลล์ได้โดยตรงอีกด้วย4 ซึ่งล้วนแล้วแต่เป็นกลไกที่
ส าคัญในการก าจัดเชื้อไวรัสอย่างมีประสิทธิภาพ  

จากการศึกษาบทความของ British Association of Dermatologists’ guidelines for the 
management of cutaneous warts 2014 พบว่า Zinc จัดเป็นการรักษาด้วยวิธ ี
immunomodulatory ชนิดหนึ่งในการท าลายเชื้อไวรัส HPV ที่ผิวหนัง ร่วมกับการศึกษาที่ผ่านมา
ของ Joe A. Khattar และคณะพบว่าการรักษาหูดด้วย 20% zinc oxide รูปแบบทาสามารถท าให้
หูดหาย (complete response) ได้ถึง 50% เมื่อเทียบกับ 15% salicylic acid/ 15% lactic acid 
รูปแบบทาที่ท าให้หูดหายได้ถึง 42%5 หรือการศึกษาของ Khalifa E. Sharquie และคณะ ซึ่งศึกษา
เทียบ 10% zinc sulfate และ 5% zinc sulfate รูปแบบทา (aqueous solution) กับ placebo 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2 

พบว่า 10% zinc sulfate ให้ประสิทธิภาพที่ดีกว่า 5% zinc sulfate และ placebo ตามล าดับ 
(p<0.008)6 ซึ่งถือว่าเป็นการรักษาที่ไม่ซับซ้อน มีความปลอดภัย และได้ผลดี 

จะเห็นได้ว่าจากการศึกษาที่กล่าวมาข้างต้น zinc รูปแบบทาในความเข้มข้นและสูตรที่
แตกต่างกัน สามารถน ามาใช้ในการรักษาหูดได้อย่างมีประสิทธิภาพ จึงเป็นที่น่าสนใจว่าหากใช้ 
zinc รูปแบบทาในความเข้มข้นที่แตกต่างออกไป เช่น 15% zinc oxide ที่สามารถใช้ได้อย่าง
แพร่หลายในประเทศไทย ผลการศึกษาท่ีได้จะมีประโยชน์ต่อไปอย่างไรในการประยุกต์ใช้กับผู้ป่วย
ในอนาคต 

 
ค าถามของการวิจัย  (Research question) 

ค ำถำมหลัก  (Primary research question) 
การทายา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งสามารถลดขนาดของหูดที่มือลงอย่างน้อย 25% ได้

หรือไม่ เมื่อทาวันละ 3 ครั้งเป็นระยะเวลา 4 สัปดาห์ 
ค ำถำมรอง  (Secondary research question) 
ผลข้างเคียงท่ีเกิดข้ึนจากการใช้ยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งในการรักษาหูดมีอะไรบ้าง  

 
วัตถุประสงค์ของการวิจัย  (Objectives) 

• เพ่ือประเมินประสิทธิผลการรักษาในช่วงต้นของยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้ง ส าหรับการ
รักษาหูดชนิดทั่วไป 

• เพ่ือประเมินผลการรักษาของการใช้ยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งในการรักษาหูดทั่วไปใน
มุมมองของผู้ป่วยและแพทย์ 

• เพ่ือทราบผลข้างเคียงท่ีเกิดข้ึนจากการใช้ยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งในการรักษาหูดทั่วไป 
 

สมมุติฐาน (Hypothesis) 

ยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งสามารถลดขนาดของหูดที่มือลงได้อย่างน้อย 25% ใน
ระยะเวลา 4 สัปดาห์ เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมท่ีใช้ยาหลอก 
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แผนภูมิที่ 1 กรอบแนวความคิดในการวิจัย (Conceptual framework) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
ข้อตกลงเบื้องต้น (Assumption) 

1. ผู้ป่วยที่เลือกเข้าวิจัย ถือว่ามีภูมิคุ้มกันที่ปกติ 
2. หูดที่เกิดในคนเดียวกัน ณ ต าแหน่งเดียวกัน อนุมานว่าเกิดจากเชื้อไวรัสชนิด (serotype) 

เดียวกัน จะมีลักษณะการด าเนินโรคที่ไม่แตกต่างกัน 
3. เนื่องจากทายาในปริมาณน้อย ดังนั้นถือว่ายาทั้งสองชนิดไม่สามารถเกิดผลการรักษากับ

รอยโรคของหูดอื่นๆท่ีอยู่ข้างเคียงได้ 
4. หูดที่น ามาศึกษาถือว่าเป็นหูดที่ไม่มีแนวโน้มที่จะหายได้เองนอกจากต้องได้รับการรักษา

เท่านั้น (stable wart) 
5. หูดที่น ามาศึกษามีรูปร่างกลม 
6. การฝาน (paring) ในงานวิจัยนี้ไม่จัดเป็นการรักษา เนื่องจากเป็นการฝานเพ่ือให้รอยโรค

บางลงและเพ่ิมประสิทธิภาพในการดูดซึมของยาให้ดียิ่งขึ้นเท่านั้น โดยฝานบางๆ เต็ม
พ้ืนที่บนรอยโรค 3 รอบ และไม่บางจนเกิดเลือดออก 

7. Hydrophilic cream ไม่มีผลต่อการหายของรอยโรคหูด 
 

กำรรักษำ 
15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้ง 

1. ความสม่ าเสมอในการใช้ยา 
2. ความเข้มข้นและสตูรยา 
3. การเก็บรักษายา 

กำรหำยของหูด 
(wart 

resolution) 

Infection 
1. ชนิดของหูด 
2. ต าแหน่งของหูด 
3. จ านวนและความหนา 
4. ระยะเวลาของการเป็นโรค 

Host 
1. อายุ 
2. ภูมิคุ้มกันของผู้ป่วย 
3. พันธุกรรม 

สิ่งแวดล้อม 
1. ความสะอาดและ

สุขอนามัย 
2. แหล่งเพาะเช้ือ 

กำรวัดผล 

เส้นผา่ศูนย์กลาง ปริมาตร 

รอยโรคหายไป 

Dermoscope Antera 3D® 

อาการทางคลินิก 
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ค าส าคัญ (Key words) 

Zinc 
warts 
verruca vulgaris 
human papillomavirus 

การให้ค านิยามเชิงปฏิบัติที่ใช้ในการวิจัย (Operational definition) 

1. หูดที่ดื้อต่อการรักษา (recalcitrant wart) คือหูดที่ไม่ตอบสนองต่อการรักษาหลังจาก
รักษาด้วยวิธีต่างๆ อย่างน้อย 5 ครั้งในระยะเวลา 6 เดือน7 

2. Stable wart คือหูดที่เป็นมานานอย่างน้อย 6 เดือน และไม่สามารถหายได้เองหากไม่ได้
รับการรักษา2 

3. หูดที่จัดว่าเป็นหูดที่สามารถน ามาเปรียบเทียบกันได้ (comparable warts) คือหูดที่มี
ขนาดเส้นผ่าศูนย์กลางแตกต่างกันไม่เกิน 2 มม. 

รูปแบบการวิจัย  (Research design) 

การวิจัยเชิงทดลอง  (Experimental study) ลักษณะ Therapeutic trial เป็น randomized 
placebo-controlled trial  
วิธีด าเนินการวิจัยโดยย่อ (Research methodology) 

1. แพทย์ผู้วิจัยชี้แจงวัตถุประสงค์ ขั้นตอนการด าเนินการวิจัย ความเสี่ยงและประโยชน์ที่
ผู้ป่วยจะได้รับ รวมถึงผลข้างเคียงที่อาจเกิดขึ้น พร้อมทั้งตอบข้อสงสัยจนผู้ป่วยเข้าใจ
และให้เวลาตัดสินใจโดยอิสระ หลังจากนั้นแพทย์ผู้ท าการวิจัยขอความยินยอมจากผู้ป่วย 
และให้ลงชื่อยินยอมเข้าร่วมวิจัยในเอกสารแสดงความยินยอมเข้าร่วมวิจัยที่แผนกผู้ป่วย
นอก หน่วยตจวิทยา อาคาร ภปร .ชั้น 2 โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ์

2. แพทย์ผู้วิจัยซักประวัติ ตรวจร่างกายตามแบบบันทึกข้อมูล เพ่ือคัดผู้ป่วยเข้าและออก
จากการวิจัย 

3. ผู้ท าการวิจัยเลือกรอยโรคของหูด 2 รอยโรคในผู้ป่วยแต่ละคน ซึ่ ง เป็นหูดที่  
comparable ต่อกัน และมีระยะห่างจากกันอย่างน้อย 1 ซม .ขึ้นไป โดยให้รอยโรคที่ ถูก
เลือกรอยโรคแรกและรอยโรคที่สอง เรียกรอยโรคที่ 1 และ 2 ตามล าดับ หลังจากนั้น
ผู้ป่วยจะได้รับการมอบหมายยาที่ใช้ทาบนรอยโรคที่ 1 และ 2 คือยา 1 และยา 2 
ตามล าดับ และผู้ช่วยวิจัยจะเป็นผู้จัดยา 15% zinc oxide และยาหลอก hydrophilic 
cream ด้วยวิธี random block allocation โดย block = 2 ให้เป็นยา 1 และ 2 ใน
ผู้ป่วยแต่ละคน 
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a. ยาทั้งสองชนิดจะปิดฉลาก 1 และ 2 พร้อมระบุต าแหน่งที่จะทาบนฉลากอย่าง
ชัดเจน โดยยาทั้งสองชนิดผลิตจากฝ่ายเภสัชกรรม โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

4. ผู้เข้าร่วมวิจัยทายาที่รอยโรคทุกวันโดยใช้ไม้พันส าลีป้ายประมาณ 0.1 g วันละ 3 เวลา 
เช้า กลางวัน เย็น (ยาแต่ละชนิดให้ใช้ไม้พันส าลีไม้ละอันและห้ามใช้ซ้ า (  โดยห้ามทายา
สลับกันและห้ามให้ยาที่ทาผสมกัน และหลังจากทายาให้ใช้พลาสเตอร์แปะบนรอยโรคที่
ทายาแต่ละรอยโรคอย่างน้อย 1 ชั่วโมง 

5. หูดที่ได้รับการเลือกทั้ง 2 รอยโรค จะผ่านการฝาน (paring) ให้บางลง 1 ครั้ง ก่อนเริ่ม
การทดลอง และบันทึกข้อมูล โดยผู้ฝานจะเป็นคนเดียวกันทุกราย และเป็นคนเดียวกับผู้
บันทึกข้อมูลและเลือกรอยโรค  

6. บันทึกข้อมูลโดยถ่ายรูปรอยโรคหลังการฝานด้วย iphone® 6 (Apple, Inc. Cupertino, 
CA) ต่อกับเครื่อง dermoscope (Dermlite DL4, 3Gen Inc., CA) 

7. วิธีการวัดค่าการวัดต่างๆ 
a. ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง และพ้ืนที่ผิว 

i. วัดความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางของรอยโรคที่เลือกโดยการถ่ายภาพด้วย 
dermoscope ครั้งแรกก่อนทายา หลังจากนั้นน ามาวิเคราะห์ผ่านทาง
โปรแกรม Adobe illustrator CS6® ทั้ งหมด 3 รูปเ พ่ือน ามาหา
ค่าเฉลี่ยของเส้นผ่าศูนย์กลาง  

ii. พ้ืนที่ผิวค านวณจากสูตรพ้ืนที่ผิววงกลม 𝜋r2 โดย r หมายถึงรัศมีเฉลี่ย
จากรัศมีสองฝั่งที่ตั้งฉากกันที่ยาวที่สุดของรอยโรคแต่ละรอยโรค 

b. ปริมาตร 
i. วัดปริมาตรโดยใช้กล้อง Antera 3D® และน ารูปภาพที่ได้มาวิเคราะห์

ผ่านโปรแกรม Antera Pro® ซึ่งสามารถระบุปริมาตรของรอยโรคอย่าง
อัตโนมัติ โดยวันทั้งหมด 3 ครั้งเพ่ือหาค่าเฉลี่ยเช่นเดียวกัน 

ข้อมูลการวัดในแต่ละครั้งจะถูกบันทึกลงในแบบบันทึกข้อมูล ทั้งต าแหน่ง และทิศทางใน
การวัดเพ่ือความเที่ยงตรงในการวัดครั้งถัดไป โดยท าการวัดติดตามทุก 2 สัปดาห์หลังเริ่มทา
ยาจนครบ 4 สัปดาห์ 
8. ประเมินผลการรักษาของยาทั้ง 2 ชนิดจากแพทย์และผู้ป่วยจากรอยโรคทั้งหมดที่ 4 

สัปดาห์  
a. ส าหรับอาสาสมัครให้ประเมินเป็นคะแนนความพึงพอใจจากการใช้ยาทั้งสอง

ชนิดแยกกัน 
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b. ส าหรับแพทย์ให้ประเมินเป็นคะแนนของรอยโรคที่เปลี่ยนแปลงไป โดยเทียบกับ
ภาพถ่ายจาก dermoscope ก่อนและหลังการรักษา จาก 2 ต าแหน่งแยกกัน 
โ ดยประ เ มิ น จ า ก แ พทย์ ผู้ เ ชี่ ย ว ช าญ ด้ า นผิ ว ห นั ง  3 ท่ า น  (blinded 
dermatologist) ซึ่งไม่ทราบชนิดของยาที่ใช้มาก่อน โดยจะอธิบายวิธีการให้
คะแนนแก่แพทย์ทั้ง 3 คนก่อนการประเมินจริง และจะใช้วิธีการลงมติ 
(consensus( ในการให้คะแนนของยาแต่ละชนิด 

9. หลังประเมินทุกอย่างเสร็จสิ้น เปิดฉลากยาให้ผู้ด าเนินการวิจัยและผู้เข้าร่วมวิจัยทราบว่า
ยา 1 และ 2 คือยาอะไรในสัปดาห์ที่ 4 

10. สอบถามผลข้างเคียงจากการใช้ยาทุกครั้งที่ท าการติดตาม และบันทึกลงในแบบบันทึก
ข้อมูล หากมีผื่นแพ้สัมผัส หรืออาการข้างเคียงอันไม่พึงประสงค์เกิดขึ้นให้พิจารณาปรับ
การใช้ยาให้เหมาะสม 

11. ส าหรับรอยโรคหูดอ่ืนๆ ที่นอกเหนือจากที่ใช้ในกระบวนการวิจัยสองรอยโรคนั้น แพทย์
ผู้วิจัยจะยังไม่ท าการรักษาใดๆ แก่รอยโรคเหล่านั้นในระหว่างการวิจัย เนื่องจากการ
รักษาอาจส่งผลรบกวนต่อการแปลผลรอยโรคที่ใช้ในกระบวนการวิจัย แต่จะท าการเก็บ
บันทึกข้อมูลของรอยโรคเหล่านั้น ลงในแบบบันทึกข้อมูลด้วยวิธีเดียวกันกับรอยโรคที่ใช้
ในกระบวนการวิจัย แต่อย่างไรก็ตามหลังเสร็จสิ้นงานวิจัย ผู้วิจัยจะรับผิดชอบดูแลรักษา
หูดที่เหลือตามมาตรฐาน 

ข้อพิจารณาด้านจริยธรรม (Ethical consideration) 

หลักความเคารพในบุคคล (Respect for person) 

 ผู้เข้าร่วมวิจัยจะได้รับข้อมูลเกี่ยวกับการวิจัยอย่างครบถ้วน และมีอิสระในการตัดสินใจในการ
ยินยอมเข้าร่วมวิจัย 
หลักการให้ประโยชน์ ไม่ก่อให้เกิดอันตราย (Beneficence/Non-Maleficence) 

งานวิจัยนี้มีหลักฐานสนับสนุนคาดว่าจะเกิดผลดีมากกว่าผลเสียต่อผู้เข้าร่วมวิจัย ผู้เข้าร่วม
วิจัยทุกคนให้ความยินยอมเป็นลายลักษณ์อักษร (informed consent) หลังจากผู้ด าเนินการวิจัย
อธิบายวัตถุประสงค์ ประโยชน์ที่ได้รับ และผลข้างเคียงที่อาจเกิดขึ้น แต่อย่างไรก็ตามจากการที่เข้า
ร่วมวิจัย อาจท าให้ผู้เข้าร่วมวิจัยเสียโอกาสที่จะได้รับการรักษาด้วยวิธีมาตรฐาน และยืดระยะเวลาใน
การรักษาที่เหมาะสมออกไป แต่ผู้ด าเนินการวิจัยเชื่อว่าการศึกษาในระยะเวลา 4 สัปดาห์นั้นไม่ได้
ส่งผลต่อการด าเนินโรคของหูดอย่างมีนัยส าคัญ และไม่ก่อให้เกิดอันตราย ส่วนประโยชน์ที่ได้รับคือ
การได้รับวิธีการรักษาแบบใหม่ที่สามารถน ามาใช้ในการรักษาโรคหูดทั่วไปได้ 

ผู้ เข้าร่วมวิจัยจะได้รับการปกปิดข้อมูลเกี่ยวกับตนเอง  โดยไม่ระบุชื่ออาสาสมัคร 
(identification) ในทุกขั้นตอนของการวิจัย และการเปิดเผยกับผู้ที่ต้องการข้อมูล เช่น แพทย์ 
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พยาบาล นักเทคนิคการแพทย์อ่ืนๆ ผู้มีอ านาจตามกฎหมาย หรือนักวิจัยอ่ืน จะท าได้ต่อเมื่อได้รับ
อนุญาตจากผู้ป่วยหรือผู้แทนโดยชอบธรรมตามกฎหมายก่อน 
หลักความยุติธรรม (Justice) 

 การวิจัยนี้รวบรวมผู้เข้าร่วมวิจัยที่เป็นโรคหูดทั่วไปที่มือทั้งหมด โดยมีเกณฑ์การคัดเข้าและ
คัดออกชัดเจน โดยเกณฑ์การคัดออกหลักเป็นไปตามหลักความปลอดภัยส าหรับผู้ป่วย โดยไม่ได้
ค านึงถึงเพศ เชื้อชาติ ศาสนา หรือ เศรษฐฐานะ 
ข้อจ ากัดทางการวิจัย (Limitation) 

1. เนื่องจากข้อจ ากัดในระยะเวลาของงานวิจัย จึงท าให้ระยะเวลาในการติดตามดูการ
เปลี่ยนแปลงของรอยโรคอาจยังสั้นอยู่บ้าง หากมีการท าวิจัยเพ่ิมเติมอาจเพ่ิมระยะเวลาใน
การติดตามให้มากขึ้น 

2. ขนาดประชากรและจ านวนหูดที่น ามาศึกษายังมีน้อย 
3. ยา 15% zinc oxide ที่ใช้และยาหลอกให้ความชุ่มชื้นนั้น อาจท าให้เกิดข้อจ ากัดในการ 

blind เนื่องจากผู้ป่วยและผู้ด าเนินการวิจัยอาจทราบได้จากปฏิกิริยาของยาและผื่น เช่น 
ความแดงของผื่น หรือ อาการคันหลังจากใช้ zinc oxide ซึ่งอาจท าให้การ blind ไม่มี
ประสิทธิภาพมากเท่าท่ีควร 

4. Zinc ในสูตรเคมีอ่ืนๆ (formulation) รูปแบบอ่ืนๆ (form) หรือความเข้มข้นที่แตกต่างกัน
ส่งผลต่อการแทรกซึมของ zinc ที่ไม่เท่ากัน 

5. ชนิดของหูดที่น ามาใช้ในการศึกษาเป็นหูดชนิดทั่วไป (common wart) ที่อยู่บนฝ่ามือ ซึ่ง
อาจไม่สามารถสรุปผลการศึกษาท่ีได้ในหูดชนิดอื่นๆ และท่ีบริเวณอ่ืนได้ 

6. การศึกษาทดลองในประชากรชาวไทย ท าให้ไม่สามารถสรุปผลในลักษณะเดียวกันใน
ประชากรเชื้อชาติอ่ืนได้ 

ผลหรือประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากงานวิจัย (Expected benefit and application) 

ท าให้ทราบประสิทธิผลของยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งว่าใช้ในการรักษาหูดทั่วไปได้หรือไม่ 
หรืออาจใช้เป็นยาเสริมกับการรักษาวิธีอ่ืนๆ เพ่ือเป็นอีกทางเลือกหนึ่งในการรักษาหูดซึ่งหาใช้ได้อย่าง
แพร่หลายในประเทศไทย และเป็นวิธีที่ง่ายและไม่เจ็บ ผลข้างเคียงน้อย เมื่อเทียบกับการรักษาชนิด
อ่ืนๆ เช่น การใช้ไฟฟ้า หรือการใช้ความเย็นจี้  
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อุปสรรคที่อาจเกิดขึ้นและมาตรการแก้ไข (Obstacles and strategies to solve the 
problems) 

1. เนื่องจากหูดเป็นโรคที่อาจใช้ระยะเวลารักษานาน และเห็นผลช้า การทดลองนี้วัดผล
การศึกษาหลัก จากความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางของรอยโรคที่เปลี่ยนแปลงไป และน าค่ามา
วิเคราะห์ทางสถิติ ซึ่งบางครั้งไม่ได้แปลว่ารอยโรคจะหายไปอย่างถาวรที่ระยะเวลา 4 สัปดาห์ 
ดังนั้นหากผู้ป่วยเห็นว่ารอยโรคไม่ได้หายไปอย่างชัดเจน อาจมีผู้ป่วยสูญหายได้ระหว่างการ
ท าวิจัย  

2. การวิจัยนี้ต้องให้ยาผู้ป่วยกลับไปทาเองที่บ้าน จึงไม่สามารถทราบได้ว่าผู้ป่วยจะทายาแต่ละ
ชนิดตรงกับรอยโรคที่เลือกและทายา 3 เวลาสม่ าเสมอหรือไม่ แต่การแนะน า พูดคุย ท า
ความเข้าใจกับผู้ป่วยโดยละเอียด รวมไปถึงการติดตามผลเป็นระยะและการตรวจสอบ
ปริมาณยาที่เหลือและวิธีใช้ตามขั้นตอนการวิจัยว่าใช้ในปริมาณตามที่ก าหนดหรือไม่ อาจ
แก้ปัญหาตรงจุดนี้ได้บ้าง 

3. ในการวัดเก็บข้อมูลแต่ละครั้ง อาจเกิดปัญหาความไม่เที่ยงตรงในการใช้เครื่ องมือวัด ซึ่ง
สามารถแก้ปัญหาได้โดยการระบุต าแหน่ง ระยะ ทิศทาง และน ารูปถ่ายของเดิมมา
เปรียบเทียบทุกครั้งก่อนท าการวัดเพ่ือให้ได้ข้อมูลที่เที่ยงตรงที่สุด 

4. เนื่องจากเกณฑ์การคัดเข้า เลือกเฉพาะอาสาสมัครที่มีหูดที่มือที่สามารถน ามาเปรียบเทียบกัน
ได้อย่างน้อย 2 รอยโรค จึงท าให้เป็นอุปสรรคในการหาจ านวนอาสาสมัครให้ครบตามจ านวน
ที่ค านวณไว้ ณ ที่ห้องตรวจผู้ป่วยนอก ทางผู้วิจัยจึงแก้ไขโดยการประชาสัมพันธ์ผ่านทางสื่อ
ออนไลน์ต่างๆ อาทิเช่น Facebook, Twitter และโปสเตอร์ประชาสัมพันธ์ เพ่ือเพ่ิมช่องทาง
ในการหาอาสาสมัครให้เพิ่มมากขึ้น 

5. ในการประเมินผลการรักษาโดยแพทย์ที่สัปดาห์ที่ 4 เนื่องจากเป็นการประเมินโดยการใช้
สายตา หากใช้แพทย์เพียง 1 ท่านท าการประเมิน อาจเกิดอคติจากการประเมินได้ ทางผู้วิจัย
จึงใช้การลงความเห็นร่วมกันของแพทย์ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนังรวมทั้งหมด 3 ท่านเพ่ือให้การ
ประเมินมีความน่าเชื่อถือมากที่สุด 

6. เนื่องจากในการทายาแต่ละครั้งบนรอยโรคหูดนั้น ใช้ยาปริมาณเพียงเล็กน้อย จึงเป็นการยาก
ที่จะประเมินความสม่ าเสมอในการใช้ยาจากการวัดปริมาตรยาที่เหลืออยู่ในหลอดทั้งสองชนิด 
ทางผู้วิจัยจึงเลือกวิธีการทายาโดยใช้ cotton-tip applicators แทนการใช้นิ้วมือป้ายยา ด้วย
วิธีนี้จึงใช้ cotton bud ที่เหลืออยู่เป็นตัวแทนการประเมินความความถูกต้องในการใช้ยาของ
อาสาสมัครแต่ละราย 
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7. ในการประเมินความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง และพ้ืนที่ผิ ว  หากใช้  scale จากกล้อง 
dermoscope อาจได้ค่าที่ไม่ละเอียดพอ ดังนั้นผู้วิจัยจึงแก้ไขโดยการน ารูปภาพของรอยโรค
ไปวิเคราะห์ผ่านทางโปรแกรม Adobe illustrator CS6® ส่งผลให้ค่าที่ได้มีความแม่นย าและ
ละเอียดกว่าการประเมินจาก scale ผ่านทางสายตา 
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บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง 

โรคหูด (Cutaneous warts) 
ค านิยามและการเรียกชื่อ (Definition and nomenclature) 

หูดบนผิวหนังเป็นเนื้องอกชนิดไม่รุนแรง (benign) ชนิดหนึ่งที่เกิดจากการติดเชื้อไวรัส 
human papillomavirus (HPV) ในเซลล์ keratinocyte ท าให้เห็นลักษณะเป็นตุ่มแข็งนูนบนผิวหนัง 
ระบาดวิทยา (Epidemiology) 
อุบัติการณ์ และความชุกของโรค (Incidence and prevalence) 
 หูดเป็นโรคที่สามารถพบได้ทั่วโลก หูดบนผิวหนังนั้นสามารถเกิดขึ้นได้ในทุกๆช่วงอายุ แต่
มักจะไม่ค่อยพบในเด็กวัยแรกเกิด (infancy) และเด็กวัยก่อนเข้าเรียน (early childhood) ใน
การศึกษาท่ีผ่านๆมานั้น พบว่าประมาณ 2-30% ในเด็กวัยเรียนและวัยรุ่นตอนต้นมักตรวจพบโรคหูด
ได้อยู่เสมอ8, 9 
ช่วงอายุ (Age) 

อุบัติการณ์การเกิดโรคมักจะเริ่มมากขึ้นเรื่อยๆตั้งแต่ในเด็กช่วงวัยเรียนไปจนถึงเริ่มพบมากสุด
ในช่วงวัยรุ่นและวัยผู้ใหญ่ตอนต้นและจะเริ่มลดลงและพบน้อยลงเมื่อเลยช่วงวัยอายุประมาณ 20-30 
ปีเป็นต้นไป 
โรคร่วมที่มักพบ (Associated diseases) 
  หูดเป็นโรคที่สามารถพบร่วมได้บ่อยและมักพบเป็นประจ าในกลุ่มผู้ป่วยที่มีความบกพร่องทาง
ระบบภูมิคุ้มกันของร่างกาย (immunocompromised) เช่น ผู้ป่วยที่เป็นโรคไตวายเรื้อรัง, หรือผู้ป่วย
ที่ต้องรับประทานยากดภูมิเช่น สเตียรอยด์ เป็นระยะเวลานาน, ผู้ป่วยที่ติดเชื้อไวรัส HIV และมีภาวะ
ภูมิคุ้มกันบกพร่อง เป็นต้น 
กลไกการเกิดโรค (Pathophysiology) 
ไวรัส human papillomavirus (HPV) 
  ค านิยาม 

Human papillomavirus (HPVs) เป็น DNA virus ที่มีขนาดเล็ก ประมาณ 50-55 nm ที่จะ
เข้าไปอาศัยอยู่ใน squamous epithelia และก่อให้เกิดการแบ่งตัวของเซลล์เหล่านี้ตามมา ซึ่ง
ผลกระทบที่พบได้บ่อยมากท่ีสุดจากการติดเชื้อของเชื้อไวรัสนี้คือการก่อให้เกิดหูด (verrucae) ซึ่งเป็น
เนื้องอกบนผิวหนังรูปแบบหนึ่ง และสามารถพบได้หลายต าแหน่งในร่างกายของเรา โดยต าแหน่งที่พบ
ได้เป็นหลักคือบนผิวหนังของแขนขา รอบอวัยวะเพศ เยื่อบุผิวต่างๆ คอหอย หรือในช่องปากเป็นต้น 
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HPV จัดเป็นไวรัสกลุ่มใหญ่ที่มีมากมายหลายชนิด (types) โดยแบ่งแยกความแตกต่างของ
ไวรัสแต่ละชนิดได้จาก DNA ของมัน โดยปัจจุบันจากเทคโนโลยีที่ก้าวหน้ามากยิ่งขึ้น จากการท า PCR 
และกระบวนการ DNA sequencing ท าให้สามารถแยกชนิดของ HPV ได้มากกว่า 150 ชนิด 
(genotype ที่แตกต่างกันนั้นดูจากความเหมือนและต่างกันของ L1 gene10) อย่างไรก็ตามในปัจจุบัน
ก็ยังมีการวิจัยค้นพบชนิดของไวรัส HPV เพ่ิมขึ้นใหม่เรื่อยๆ จึงได้มีการสรุปจัดชนิดของไวรัสแต่ละ
ชนิดออกเป็น 5 วงศ์ (genera) ด้วยกันเพ่ือง่ายต่อการศึกษา 

โดยไวรัส papilloma ทุกชนิดนั้นจะมีความชอบและอาศัยใน stratified squamous 
epithelial cells แต่จะมีความแตกต่างกันของต าแหน่งต่างๆบนร่างกายขึ้นอยู่กับชนิดของไวรัสนั้นๆ 
ยกตัวอย่างเช่น HPV-1 จะแบ่งตัวได้ดีในบริเวณผิวหนังที่มีเคราตินมากๆ เช่นที่ฝ่ามือและฝ่าเท้า 
ในขณะที่ HPV-16 มักจะชอบต าแหน่งเบื่อบุผิว และ HPV-11 แบ่งตัวได้ดีบริเวณเยื่อบุอวัยวะเพศและ
หลอดลม เป็นต้น 

การก่อโรคโดยภาพรวม (Disease domain) 
  HPV สามารถเจริญเติบโตและก่อให้เกิดโรคได้ในทุกๆที่บนร่างกายที่เป็น stratified 
squamous epithelium ไม่ว่าจะเป็นต าแหน่งที่มีเคราติน (keratinizing) เช่นผิวหนัง หรือไม่มีเครา
ติน (non-keratinizing) เช่นเยื่อบุผิว และเชื้อไวรัสยังสามารถพบได้บนผิวหนังและรูขุมขนได้บนผิว
ปกติท่ีไม่มีรอยโรค แต่ปัญหาส าคัญของการติดเชื้อเหล่านี้คือการที่เชื้อสามารถก่อให้เกิดโรคในสอง
ลักษณะ คือรอยโรคธรรมดาทั่วไปที่ไม่มีอันตราย เช่นหูดที่ผิวหนัง รอบอวัยวะเพศ ในปาก หรือหลอด
อาหาร และรอยโรคที่มีความเสี่ยงต่อการเกิดมะเร็งผิวหนัง หรือมะเร็งผิวหนังเอง เช่น 
intraepithelial neoplasia และมะเร็งชนิด squamous cell บริเวณเยื่อบุรอบอวัยวะเพศและทวาร
หนัก (ano-genital area) และทางเดินหายใจส่วนต้น 

ชีววิทยาพื้นฐาน (Basic biology) 
  เชื้อไวรัสจะเข้าไปอาศัยอยู่ใน basal layer ของ epithelium และบางครั้งใน stem cells 
ของผิวหนัง แต่การแบ่งตัวของไวรัสนั้นจะเกิดขึ้นเฉพาะใน differentiated keratinocyte เท่านั้น ซึ่ง
คือเซลล์ในชั้น upper stratum spinosum และ stratum granulosum นอกจากนี้ DNA ของไวรัส
นั้นสามารถแบ่งออกเป็น 2 ต าแหน่งซึ่งขึ้นอยู่กับช่วงการท างานของมันได้แก่ early (E) และ late (L) 
region โดยต าแหน่ง early genes นั้นจะรับผิดชอบในส่วนของ DNA replication, transcriptional 
regulation และ transformation ในขณะที่ late genes ท าหน้าที่สร้างโครงสร้างโปรตีนส าหรับ
สร้าง viral capsid โดยการแสดงออกของ late gene ของไวรัสนั้นขึ้นอยู่กับการแบ่งตัว 
(differentiation) ของเซลล์ผิวหนังที่มันอาศัยอยู่ และด้วยเหตุผลนี้การเพาะเชื้อไวรัสในห้องทดลอง
จึงท าได้ยาก เนื่องจากจ าเป็นต้องเลียนแบบสิ่งแวดล้อมต่างๆ ที่ไวรัสจ าเป็นต้องใช้ในวัฏจักรชีวิตของ
มัน11, 12 

ดังที่กล่าวไว้แล้วข้างต้น ส่วนใหญ่แล้ว HPV จะท าให้เกิดรอยโรคที่ไม่อันตราย จะมีเพียงส่วน
น้อยเท่านั้นที่สามารถก่อให้เกิด dysplasia หรือ neoplasia ได้ ซึ่งจะเกิดขึ้นได้ในเฉพาะชนิดของ
ไวรัสที่มคีวามเสี่ยงสูง (high-risk) หรือมีความเก่ียวข้องกับมะเร็ง (cancer-associated) อยู่แล้วตั้งแต่
ต้น และอยู่ในสภาพแวดล้อมที่เอ้ือต่อการเกิด ซึ่งบางกระบวนการนั้นยังไม่สามารถอธิบายได้ในขณะนี้ 
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โดยความสัมพันธ์ของการเกิดมะเร็งกับการติดเชื้อไวรัส HPV นั้นพบได้มากที่สุดในมะเร็งปากมดลูก 
(cervical carcinoma) โดยเชื่อว่ากระบวนการเปลี่ยนแปลงให้เกิดมะเร็งนั้นเกิดจากการที่ไวรัสชนิดที่
มีความเสี่ยงสูงเหล่านั้น ใช้ DNA ของมันเข้าไปแทรกตัวร่วมกับ chromosome ของเซลล์ แต่ไม่ได้
ก่อให้เกิดการแบ่งตัวของไวรัสขึ้น กลับกันความส าคัญนั้นเกิดจากการที่มี viral regulatory gene 
ได้แก่  E6 และ E7 gene ที่ยังคงอยู่ซึ่ งมีบทบาทส าคัญมากต่อการเกิด transformation และ 
immortalization ของเซลล์ที่มันอาศัยอยู่ โดยจากการศึกษาพบว่า E6 protein นั้นจะท าหน้าที่
ยับยั้งการท างานของ tumor suppressor protein p53 และ E7 protein ยับยั้ง pRb protein ซึ่งมี
หน้าที่ในการควบคุมการแบ่งตัวของเซลล์ไม่ให้ท างานมากเกินไป 

Subclinical and latent human papillomavirus infection 
  หลักฐานจากการงานศึกษามีมากขึ้นเรื่อยๆ ซึ่งส่วนใหญ่เป็นการศึกษาจากการติดเชื้อที่
บริเวณรอบเยื่อบุอวัยวะเพศและเยื่อบุช่องปากที่พบว่ามีลักษณะ subclinical และ latent infection 
โดยคาดการณ์ว่าพบการด าเนินโรคในลักษณะนี้ได้ถึง 70% ใน genital HPV infection (แต่ผู้ป่วย
ไม่ได้สังเกตเห็น( แต่สามารถตรวจพบได้เมื่อตรวจร่างกายโดยละเอียดร่วมกับผลชิ้น และการวิเคราะห์
ทาง DNA และในกรณีของ latent infection คือการที่ไม่มีลักษณะรอยโรคให้เห็นจากภายนอก แต่
ตรวจพบ DNA ของไวรัสตรงบริเวณนั้น 

ระบบภูมิคุ้มกันต่อ HPV (Immunity to human papillomavirus)  

ในอดีต จากความยากล าบากในการแยกเชื้อไวรัสออกจากชั้นผิวหนัง , การขาดการทดลอง
ของเชื้อ HPV ในสัตว์ทดลอง, ความล าบากในการหาประชากรที่ไม่เคยมีการติดเชื้อ HPV และความ
หลากหลายของชนิดของเชื้อ HPV สิ่งต่างๆเหล่านี้ท าให้การศึกษาเกี่ยวกับระบบภูมิคุ้มกันต่อตัวเชื้อ 
HPV นั้นยังไม่คืบหน้ามากเท่าที่ควร แต่ในช่วงระยะสิบกว่าปีที่ผ่านมานี้ ได้เริ่มมีการศึกษาเกี่ยวกับ
การโคลน viral gene ขึ้นมาเพ่ือท าการสร้าง recombinant capsid protein และ early (E) gene 
peptide ท าให้การศึกษาทางด้านภูมิคุ้มกันต่อเชื้อไวรัส HPV ในสัตว์ทดลองก้าวหน้าไปมาก 

การติดเชื้อไวรัส HPV โดยตรง (primary infection) นั้นสามารถป้องกันได้โดย antibody ที่
ไหลเวียนในร่างกายซึ่งจ าเพาะต่อ viral coat protein บนเชื้อไวรัส จึงเป็นหลักการส าคัญที่ท าให้เกิด
การพัฒนาวัคซีนที่มีประสิทธิภาพตามมา ในปัจจุบันมีวัคซีนป้องกัน HPV types 6,11,16 และ 18 ที่
น ามาใช้ทางคลินิกในหลายๆประเทศ13 และวัคซีนที่คลอบคลุม types ที่มากกว่านี้นั้นก าลังอยู่ในการ
พัฒนา 

กลไกส าคัญในการก าจัดเชื้อไวรัส HPV ในร่างกายนั้นคือการก าจัดผ่านทางระบบภูมิคุ้มกัน
ชนิดพ่ึงเซลล์ (cell-mediated immune system)  เป็นหลัก และหูดสามารถหายไปได้เมื่อระบบ
ภูมิคุ้มกันเหล่านี้ถูกกระตุ้น ดังนั้นในกรณีของกลุ่มโรคบางโรคที่มีความบกพร่องทางระบบภูมิคุ้มกัน
ชนิดพ่ึงเซลล์ ความชุกและความรุนแรงของหูดและอุบัติการณ์ในการเกิดมะเร็งทางผิวหนังที่เกี่ยวข้อง
กับ HPV ก็จะเพ่ิมมากขึ้นด้วย14 นอกจากนี้มีการศึกษาทางพยาธิวิทยาในหูดที่ท าการรักษาหายแล้ว
พบว่าเข้าได้กับการโจมตีจากระบบภูมิคุ้มกันชนิดพ่ึงเซลล์ โดยพบการสะสมของ lymphocytic และ 
phagocytic เซลล์ทั้ง helper และ suppressor T cells, Langerhans cells และ satellite-cell 
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necrosis15 และมักพบว่าส่วนใหญ่เป็น CD8+ cells16 ซึ่งเกิดจากการกระตุ้นผ่านทาง T-helper 
type 1 (Th1) เป็นหลัก 

ในผู้ที่มีภูมิคุ้มกันปกติ บางครั้ งระบบภูมิคุ้มกันก็ไม่สามารถก าจัดเชื้อหูดได้อย่างมี
ประสิทธิภาพ ซึ่งกลไกที่อธิบายนั้นยังไม่ทราบสาเหตุที่แน่ชัด แต่มีการศึกษาพบว่าอาจจะเกิดจากการ
ลดจ านวนลงของ Langerhans cell ในบริเวณที่เป็นรอยโรค การยับยั้งการสร้าง IFNα รวมไปถึง
ปริมาณของ T cell ที่ลดน้อยลง17 โดยเฉพาะอย่างยิ่งในผู้ป่วยที่ได้รับเชื้อ HPV บริเวณรอบอวัยวะ
เพศซึ่งมีโอกาสการเกิดมะเร็งผิวหนังมากยิ่งขึ้น ด้วยสาเหตุดังกล่าว ระบบภูมิคุ้มกันจึงไม่สามารถระบุ
โปรตีนที่ชัดเจนบนผิวของเชื้อไวรัสได้ เนื่องจากการขาด antigen presenting cell และยังรวมไปถึง
ไวรัสเองสามารถกระตุ้นท าให้เกิดการกดระบบภูมิคุ้มกันตรงบริเวณดังกล่าวได้18 ดังนั้นกระบวนการ
แรกท่ีส าคัญและท าให้เชื้อไวรัสสามารถอยู่รอดได้คือการหลีกเลี่ยงการจัดการจากระบบภูมิคุ้มกันที่ติด
ตัวมาแต่เกิด (innate immunity) และกระบวนการจัดการของระบบภูมิคุ้มกันต่างๆ ต่อโปรตีนของ
ไวรัสนั่นเอง 

ปัจจัยกระตุ้นที่ก่อให้เกิดโรค (Predisposing factors) 

หูดนั้นสามารถแพร่กระจายผ่านการสัมผัสโดยตรงและการสัมผัสทางอ้อม ส าหรับวิธีการที่
เชื้อจะติดต่อและเติบโตได้นั้น ชิ้นส่วนของไวรัสจ าเป็นจะต้องสัมผัสกับ stem cell ในชั้น basal 
epidermis ดังนั้นความบกพร่องในความแข็งแรงของผิวหนังชั้นนอก ไม่ว่าจากการกระทบกระแทก 
หรือการขีดข่วน เปิดให้เกิดร่องรอยต่างๆ บนผิวหนังนั้นล้วนแล้วแต่ส่งเสริมให้เกิดการติดเชื้อไวรัสได้
ทั้งสิ้น ซึ่งส่วนใหญ่มักจะเกิดในบริเวณท่ีผิวหนังมีการสร้างเคราตินอย่างสมบูรณ์ ยกตัวอย่างเช่น 

1. หูดที่ฝ่าเท้า (Plantar warts) มักจะเกิดได้บ่อยตามหลังการว่ายน้ าในสระว่ายน้ า หรือการเดินย่ า
บนพื้นที่เปียกในห้องน้ า ซึ่งเกิดจากการที่เคราตินบนฝ่าเท้านิ่มมากขึ้นจากการแช่น้ าท าให้เชื้อเกิด
การแทรกซึมเข้าไปได้ง่ายมากยิ่งขึ้น 

2. หูดทั่วไป (common warts) ที่ฝ่ามือ สามารถแพร่กระจายได้เป็นบริเวณกว้างรอบเล็บในผู้ป่วยที่
ชอบกัดเล็บหรือดึงผิวหนังรอบๆ เล็บ หรือในเด็กเล็กที่มีพฤติกรรมชอบดูดนิ้ว ก็สามารถท าให้หูด
มาเป็นที่บริเวณปากหรือรอบๆ ผิวที่สัมผัสได้ 

3. การโกนหนวดก็สามารถแพร่กระจายหูดให้ไปตามต าแหน่งที่ท าการโกนได้ 
4. บุคลากรที่ท าอาชีพเกี่ยวข้องกับการจับเนื้อสัตว์ต่างๆ มีโอกาสเกิดหูดที่มือได้ง่ายขึ้น เนื่องจาก

ความชื้นและระยะเวลาที่สัมผัสกับเนื้อสัตว์สดๆ และโดนน้ าเป็นเวลานานๆ 

ส าหรับระยะเวลาของการเกิดรอยโรคหลังจากการติดเชื้อของหูดทั่วไปที่ฝ่ามือฝ่าเท้านั้นยังไม่
มีระยะฟักตัวที่แน่นอนแต่อยู่ระยะเวลาระหว่างไม่ก่ีสัปดาห์หลังจากการสัมผัส หรือบางครั้งเป็นปี และ
จากการทดลองโดยน าเชื้อหูดไปสัมผัสกับผิวโดยตรงเพ่ือให้เกิดการติดเชื้อนั้น อาจใช้ระยะเวลาถึง 20 
เดือนกว่าจะก่อให้เกิดรอยโรคหูด19 
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พยาธิวิทยา 

พยาธิวิทยาจากผลชิ้นเนื้อจะแสดงให้เห็นลักษณะของ acanthosis คือการหนาตัวของชั้น
ผิวหนัง และ hyperkeratosis  คือการหนาตัวของชั้นหนังก าพร้า พ้ืนผิวของรอยโรคจะมีลักษณะ
ตะปุ่มตะป่่าหรือเรียกว่า papillomatosis และท่ีส าคัญจะพบเซลล์ที่เรียกว่า koilocyte ซึ่งเป็นเซลล์
ที่เกิดจากการติดเชื้อ HPV ซึ่งเป็นลักษณะเฉพาะที่พบในรอยโรคหูด อยู่ที่ชั้นบนของผิวหนัง20 

หูดทั่วไปและหูดที่ฝ่าเท้า (Common and plantar warts) 

หูดลักษณะนี้จะมีลักษณะทางพยาธิวิทยาที่ส าคัญคือมีการแบ่งเซลล์ที่มากขึ้น 
(hyperplasia) ในทุกๆชั้นของ epidermis รวมไปถึงลักษณะของ hyperkeratosis และ
บริ เ วณของ  parakeratosis ที่ ชั ด เ จน โดย เฉพาะบนต า แหน่ ง ที่ ยื่ น ต ะปุ่ ม ต ะป ่ า  
(papillomatosis) ของรอยโรค รวมไปถึงชั้นของ spinous และ granular ก็หนาขึ้นด้วย 
ในขณะที่ rete ridge จะยืดยาวขึ้น ลึกขึ้น และโน้มเข้าหากันสู่ตรงกลางของรอยโรค 
นอกจากนี้ต าแหน่งของชั้น granular จะเป็นต าแหน่งที่พบ koilocyte ได้บ่อยที่สุด ในกรณี
ของหูดที่ฝ่ามือฝ่าเท้าที่เกิดจาก HPV-1 ลักษณะของไวรัสที่เปลี่ยนแปลงไป (cytopathic 
changes) จะพบได้อย่างชัดเจนไปจนถึงชั้นของ stratum spinosum ส่วนล่าง โดยที่หูดที่
ฝ่าเท้าจะมีลักษณะการโตของผื่นหว าเข้าไปข้างใต้ผิวหนัง (endophytic growth) เป็นส่วน
ใหญ่และมีชั้นขี้ไคลที่หนามาก ในขณะที่หูดที่หน้า หูดตามตัว หรือหูดที่ใกล้กับเยื่อบุผิวต่างๆ 
จะมีลักษณะคล้ายหูดที่เยื่อบุอวัยวะเพศ โดยมักจะมีการโตที่ดันออกไปด้านนอกของผิวหนัง 
(exophytic growth) และมีปริมาณของ hyperkeratosis ที่หลากหลาย  

 หูดชนิดแบบราบ (Plane warts)  

หูดชนิดนี้จะมีลักษณะทางพยาธิวิทยาที่แตกต่างจากชนิดข้างต้นโดยลักษณะของ 
hyperkeratosis จะค่อนข้างหลวมและเรียงตัวเป็นชั้นๆ (loose lamellar type) และมีการ
หนาตัวของชั้นผิวหนัง (acanthosis) ที่ไม่พบ papillomatosis และเซลล์ที่มีลักษณะของ 
vacuolated จะพบชิ้นส่วนของไวรัสได้มากกว่าปกติ21 

ชนิดของเชื้อที่เป็นสาเหตุ (Causative organism) 
  หูดทั่วไป (ยกเว้นหูดที่ฝ่าเท้า( เชื้อไวรัสที่เป็นสาเหตุส่วนใหญ่จะเป็นชนิด  HPV-2 และกลุ่มที่
มีความใกล้เคียงกันได้แก่ types 1, 4, 27 และ 57 
  หูดที่ฝ่าเท้ามักจะเกิดจาก HPV-1, -2, -4, -27 หรือ -57 เป็นหลัก โดยเฉพาะ type ที่
เรียกว่า ‘myrmecia’ พบว่าเกิดจาก HPV-1 เป็นหลัก และในหูดชนิดนี้ที่มีขนาดเล็กเองก็มักจะพบ 
HPV-2, -4, -27 หรือ -57 ร่วมด้วยได้ ในขณะที่หูดชนิด mosaic มักจะเกิดจาก HPV-2 และ plane 
wart มักเกิดจาก HPV-3 และ -10 เป็นหลัก 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

15 

ลักษณะทางคลินิก (Clinical features) 

การแสดงออกทางคลินิก 

หูดบนผิวหนังสามารถแสดงออกได้ในหลายรูปแบบ ขึ้นอยู่กับชนิดของเชื้อไวรัส 
ต าแหน่งที่เป็น ระบบภูมิคุ้มกันของผู้ป่วย และสิ่งแวดล้อมอ่ืนๆที่กระตุ้น มีการศึกษาพบว่าใน
เด็ก 1000 คนที่อายุน้อยกว่า 16 ปีที่เข้ามารักษาในรพ .ที่อ  ังกฤษในปี 1950 พบว่า 70% เป็น
หูดทั่วไป (common warts), 24% เป็นหูดที่ฝ่าเท้า (plantar warts), 3.5% เป็นหูดชนิด
แบนราบ  (plane wart), 2.0% เป็น filiform wart และ 0.5% เป็น ano-genital wart 
การศึกษาล่าสุดจากประเทศเนเธอร์แลนด์พบว่าหูดที่ฝ่าเท้า (plantar warts) เป็นหูดชนิดที่
พบได้บ่อยที่สุด โดยพบได้ถึง 70% ในเด็กช่วงวัยเรียน ในขณะที่หูดทั่วไป (common warts) 
พบได้ประมาณ 42% 

หูดทั่วไป (Common warts) 

 
รูปภาพที่ 1 แสดงรูปของหูดทั่วไปบนมือของผู้ป่วย22 

หูดเหล่านี้จะมาด้วยลักษณะตุ่มนูนที่ค่อนข้างแข็งและมีพ้ืนผิวขรุขระลักษณะแหลมๆ
ด้านบน โดยจะมีขนาดได้ตั้งแต่น้อยกว่า 1 มม  .ไปจนถึงใหญ่กว่า 1 ซม .และอาจรวมกัน
กลายเป็นก้อนขนาดใหญ่บนผิวหนังได้ ซึ่งส่วนใหญ่มักจะพบได้บ่อยที่หลังมือและหลังนิ้ว 
และในเด็กมักพบได้ท่ีหัวเข่า แต่สามารถเกิดขึ้นที่ต าแหน่งใดก็ได้บนผิวหนัง พบว่าหูดเพียงตุ่ม
เดียวสามารถมีลักษณะตุ่มแบบเดิมโดยไม่มีการเปลี่ยนแปลงใดๆได้ยาวเป็นเดือนถึงเป็นปี 
และการเพิ่มจ านวนอาจเพ่ิมขึ้นหลังจากนั้นได้ หูดตุ่มใหม่อาจเกิดจากต าแหน่งที่มีการกระทบ
กระแทก และบางครั้งสามารถเกิดจากการขีดข่วนจากตุ่มข้างเคียงได้  (Koebner-like 
isomorphic phenomenon)  

หูดทั่วไปส่วนใหญ่จะไม่มีอาการ แต่บางครั้งอาจมีอาการเจ็บบริเวณนิ้วมือด้านฝ่ามือ
ได้ ซึ่งเกิดจากตัวหูดโตและแตกเป็นแผล หรือเจริญเติบโตเข้าไปที่ร่องของใต้แผ่นเล็บ 
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นอกจากนั้นหูดที่บริเวณเปลือกตาอาจท าให้เกิดอาการเยื่อบุตาอักเสบได้ (conjunctivitis or 
keratitis) โดยพบว่าหูดทั่วไปสามารถพบได้ประมาณ 1-2% ตรงบริเวณรอบอวัยวะเพศใน
ผู้ใหญ่ โดยเฉพาะอย่างยิ่งในผู้ชาย และมักจะพบได้บ่อยตรงบริเวณล าของอวัยวะเพศชาย 
โดยลักษณะที่ส าคัญคือตัวหูดจะมีลักษณะที่หนาแข็งและแห้ง และมักจะมีความแตกต่างจาก
หูดที่เยื่อบุอวัยวะเพศหรือหูดหงอนไก่ แต่ในกรณีของเด็ก HPV อาจก่อให้เกิดโรคหูดทั่วไปได้ 
2/3 ของหูดที่เยื่อบุอวัยวะเพศ23 

นอกจากนี้ยังมีหูดชนิดอ่ืนๆอีกหลายชนิดเช่น periungual wart, plantar wart, 
plane wart และลักษณะหูดในกลุ่มย่อยๆอีก (clinical variant) เช่น filiform wart, huge 
hyperkeratotic wart, Butchers’ warts, epidermoid plantar cysts, pigmented 
warts หรือในสะเก็ดเงิน (psoriasis) ที่มีการศึกษาบางงานได้ระบุไว้ว่าอาจเกิดจากการติด
เชื้อ HPV อย่างไรก็ตามรายละเอียดลักษณะทางคลินิกไม่ได้กล่าวไว้ ณ ที่นี้ 

การด าเนินโรคและพยากรณ์โรค 

 รอยโรคหูดนั้นสามารถหายได้เองโดยที่อาจไม่ต้องท าการรักษา ซึ่งสามารถเกิดขึ้นเมื่อไรก็ได้
ในระหว่างที่เป็น อาจใช้เวลาเป็นเดือนจนถึงเป็นปีและด้วยเหตุนี้จึงไม่สามารถบ่งบอกพยากรณ์ของ
รอยโรคในผู้ป่วยแต่ละรายได้ การหายของรอยโรคได้เองมักจะเกิดขึ้นได้ เร็วในเด็ก แต่ในกรณีของ
ผู้ใหญ่มักจะอยู่นานเป็นปี ในกลุ่มเด็กช่วงวัยประถมประมาณครึ่งหนึ่งรอยโรคสามารถหายไปได้เอง
ภายในระยะเวลา 1 ปี ประมาณ 65% หายได้เองภายใน 2 ปี และ 95% ภายในระยะเวลา 4 ปี24 

 การหายของหูดทั่วไป (common warts) มักจะไม่มีอาการบ่งบอกและมักจะค่อยเป็นค่อยไป
โดยใช้เวลาหลายสัปดาห์ โดยที่ไม่ทิ้งจุดหรือรอยด าเอาไว้ ในขณะที่การหายของหูดชนิดแบนราบ 
(plane warts) มักจะมีอาการอักเสบที่ตัวโรค มีอาการคัน แดง บวมเล็กน้อย ซึ่งด้วยอาการเหล่านี้จึง
อาจท าให้ผู้ป่วยสังเกตรอยโรคท่ีไม่เคยสังเกตมาก่อนได้ และหลังจากรอยโรคหายไปอาจปรากฏเป็นวง
สีขาวตรงต าแหน่งรอยโรคเดิม โดยการหายอย่างสมบูรณ์นั้นอาจใช้ระยะเวลาเพียงแค่หนึ่งเดือนใน
บางราย 

การหายของหูดที่ฝ่าเท้า (plantar warts) มักจะมีอาการอักเสบน ามาก่อนและมีลักษณะเป็น
จุดสีด าที่เกิดจากจุดเส้นเลือดที่อุดตันและแห้ง (thrombosed) ในรอยโรคก่อนที่ตัวหูดจะหลุดลอก
ออกมา แต่ในหลายๆกรณีมักจะเกิดจากรอยโรคแห้งลงไปและค่อยๆหลุดลอกออกมาเอง 

 การเปลี ่ยนเป็นมะเร็งหรือเนื้อร้าย (malignant transformation) ในหูดนั้นมักเกิดข้ึนได้ยาก
แต่มีรายงานที่พบการเปลี่ยนแปลงนี้ได้ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีการกดภูมิคุ้มกัน (immunosuppression) 
โดยพบว่าการเปลี่ยนเป็นเนื้อร้ายในรอยโรคของหูดที่ข้างขอบเล็บ (periungual warts) พบได้ยาก
มากแต่มีรายงานในกลุ่มผู้ป่วยที่มีการกดภูมิคุ้มกันเช่นเดียวกัน แต่ส่วนใหญ่มักจะมีความเกี่ยวข้องกับ
กลุ่มหูดบริเวณอวัยวะเพศซึ่งพบว่า HPV-16 หรือเชื้อหูดชนิดอ่ืนที่มีความเสี่ยงสูงมักจะมีความ
เกี่ยวข้องและพบในรอยโรคหูดที่กลายเป็นมะเร็งได้บ่อย25, 26 
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การตรวจทางห้องปฏิบัติ 

การวินิจฉัยโรคหูดนั้น ปกติแล้วการใช้ลักษณะทางคลินิกก็เพียงพอส าหรับการวินิจฉัย แต่ใน
กรณีที่รอยโรคดูผิดปกติ หรือมีลักษณะที่สงสัยการกลายเป็นเนื้อร้ายอาจจ าเป็นต้องใช้การตรวจทาง
ห้องปฏิบัติการอ่ืนๆมาช่วยยืนยันการวินิจฉัยอันได้แก่ 

1. การตรวจทางพยาธิวิทยา (histology) 
2. การตรวจด้วยการย้อมพิเศษ (immunohistochemistry or immunocytochemistry) 
3. การตรวจหาดีเอ็นเอด้วยวิธี DNA in situ hybridization 
4. การตรวจ PCR for HPV DNA  

แนวทางการดูแลรักษา (Management)1, 2 
โรคหูดในบางกรณีอาจไม่จ าเป็นต้องได้รับการรักษาเนื่องจากอาจหายได้เองและบางครั้งอาจ

เกิดความไม่สะดวกจากการรักษาได้ เพราะในหลายกรณีผู้ป่วยจ าเป็นต้องมีการติดตามการรักษาอย่าง
ต่อเนื่องด้วยวิธีที่ง่ายหรือบางครั้งที่รุนแรงเช่นการพ่นเย็น (cryotherapy) หรือการผ่าตัดออก ดังนั้น
บางครั้งการลดความหนาของชั้นผิวข้างบนของหนังก าพร้าด้วยการฝานออกอย่างสม่ าเสมอก็อาจท า
ให้รอยโรคทุเลาลงได้โดยไม่ต้องรักษาให้หายขาด 

การแนะน าการดูแลรอยโรคด้วยวิธีง่ายๆเพ่ือป้องกันการแพร่กระจายของรอยโรคถือว่าเป็น
สิ่งที่ควรท า กรณีของหูดที่ฝ่าเท้า (plantar warts) อาจแปะพลาสเตอร์ที่รอยโรคเอาไว้ หรือใช้ถุงเท้า
สวมที่เฉพาะกับเท้าข้างนั้นที่เป็นโรค หรือใส่รองเท้าแตะทุกครั้งเวลาที่เดินอยู่บริเวณชื้นแฉะเช่นข้าง
สระว่ายน้ า หรือห้องอาบน้ ารวม เป็นต้น การแพร่กระจายของหูดที่ข้างเล็บ (periungual warts) และ
หูดรอบปาก (perioral warts) มักเกิดจากการกัดเล็บรอบๆผิวเล็บที่มีการติดเชื้อ การใช้วัสดุบางอย่าง
พันตรงรอบรอยโรคหรือป้ายยา (wart paint) ไว้ก็สามารถช่วยป้องกันพฤติกรรมเหล่านี้ได้ ท้ายที่สุด
เรื่องการดูแลเรื่องสุขลักษณะและอนามัยก็เป็นสิ่งส าคัญ การท าความสะอาดอ่างอาบน้ าหลังจากใช้
เป็นประจ า และหลีกเลี่ยงการใช้ผ้าเช็ดตัวผืนเดียวกัน เป็นสิ่งที่พึงระลึกไว้เสมอ 

การรักษาหูดที่ใช้กันมากท่ีสุดคือการท าลายผิวหนังบริเวณที่เป็นรอยโรค (destruction) ด้วย
วิธีการต่างๆ โดยการรักษาส่วนใหญ่จะเริ่มต้นจากการทายาก่อน ในขณะที่การรักษาในรูปแบบอ่ืนจะ
หันมามุ่งเป้าหมายในการลดการเจริญเติบโตของผิวหนังชั้นนอก หรือใช้วิธีกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันใน
ร่างกายซึ่งได้ทั้งรูปแบบยาทาและยากินเพ่ือมาก าจัดเชื้อไวรัส โดยอย่างไรก็แล้วแต่พบว่าการรักษา
ผสมผสานมากกว่าหนึ่งวิธีก็เป็นที่นิยมและใช้กันอยู่เป็นประจ า 

แต่ไม่ว่าจะรักษาด้วยวิธีการใดก็ตาม การไม่ตอบสนองต่อการรักษาและการกลับมาเป็นซ้ านั้น
เกิดขึ้นได้เสมอ ดังนั้นแนวทางการรักษาที่แนะน าคือการฟ้ืนฟูสภาพผิวตรงบริเวณรอยโรคให้
เหมือนเดิมมากที่สุด อย่างไรก็ตามแม้จะมีการศึกษาทดลองการรักษาต่างๆเปรียบเทียบกับยาหลอก 
แต่พบว่าการตอบสนองของการรักษากลับพบในกลุ่มยาหลอกได้ถึง 20-30%  
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แนวทางการรักษาแรก (First line)1 
ยาทาที่สามารถให้ผู้ป่วยน าไปใช้ได้เองที่บ้านนั้นจัดว่าเป็นการรักษาอันดับต้นในการรักษาโรคหูด 

อันได้แก ่
1. กรดซาลิซิลิค (Salicylic acid(2  

a. ด้วยฤทธิ์การกัดกร่อนและการท าลายเคราติน salicylic จึงสามารถน ามาใช้ในการ
รักษาหูดได้ นอกจากนั้นตัวมันเองยังมีฤทธิ์ในการกระตุ้นให้เกิดการอักเสบตรง
บริเวณท่ีทา ความเข้มข้นที่ใช้มีหลากหลายตั้งแต่ 12-26% หรือแม้กระทั่งน าไปผสม
กับกรด lactic เพ่ือน ามาใช้รักษาหูดทั่วไปที่ฝ่ามือฝ่าเท้า ซึ่งจัดเป็นการรักษาหลัก
ส าหรับการรักษาหูดที่บริเวณนี้ การใช้ salicylic ในการรักษาหูดต้องทายาอย่าง
สม่ าเสมอและต่อเนื่องเป็นระยะเวลาอย่างน้อย 3 เดือนหรือมากกว่า ข้อควรระวัง
คือไม่ควรใช้ salicylic กับหูดที่บริเวณใบหน้าเนื่องจากอาจท าให้เกิดการระคายเคือง
และเป็นแผลได้ 

2. Glutaraldehyde27 
a. Glutaraldehyde เป็นสารเคมีที่มีฤทธิ์ในการฆ่าเชื้อไวรัส รูปแบบของสารที่ใช้มี

ตั้งแต่ความเข้มข้น 10% ในสารละลาย ethanol หรือใน gel ไปจนถึงความเข้มข้น 
20% โดยหลังจากแต้มยาบนผิวอาจพบว่าตรงบริเวณที่ป้าย ผิวหนังอาจหนาขึ้นได้
เล็กน้อยและอาจเห็นเป็นสีน้ าตาลแต่สามารถถูออกได้ซึ่งไม่ได้เกิดจากการตกค้าง
ของสารเคมีที่อยู่บนผิว มีการศึกษาที่พบว่า 20% glutaraldehyde เองสามารถ
รักษาหูดในชนิดต่างๆ ให้หายเกลี้ยงได้ถึง 72% และข้อพึงระวังที่ส าคัญคืออาจเกิด
ผื่นภูมิแพ้สัมผัสจากการใช้สารเคมีดังกล่าวได้ 

3. ฟอร์มาลิน (Formalin(28 
a. การทาหรือประคบด้วย 2-3% formalin ในน้ าสามารถรักษาหูดที่ฝ่ามือฝ่าเท้าได้

อย่างมีประสิทธิภาพ โดยพบว่าในเด็กสามารถรักษาให้หายได้ถึง 80%  แต่การใช้ยา
ชนิดนี้ค่อนข้างล าบากในการทาที่จะไม่ให้โดนผิวหนังปกติรอบข้าง เนื่องจากอาจท า
ให้เกิดการระคายเคืองได้ ดังนั้นก่อนการทาอาจป้ายผิวปกติด้วยพาราฟินก่อนเพ่ือ
ป้องกันการระคายเคือง โดย formalin มีฤทธิ์ที่ส าคัญคือสามารถฆ่าเชื้อไวรัสได้ 
นอกจากนี้ยังมี 0.75% formalin gel ที่สามารถใช้ได้สะดวกมากยิ่งขึ้น แต่ยังไม่มี
การน ามาศึกษาทดลองอย่างจริงจัง 

4. การปิดทับรอยโรค (Occlusion(29 
a. การปิดทับรอยโรคด้วยเทปกาวผ้า (duct tape) ในการรักษาหูดทั่วไปอย่างน้อยเป็น

เวลา 2 เดือนนั้น เมื่อเปรียบเทียบกับการรักษาด้วยความเย็น พบว่าให้ผลการรักษา
ที่น่าพอใจในกลุ่มผู้ป่วยที่เป็นเด็ก แต่อย่างไรก็ตามยังไม่มีการศึกษาแบบสุ่ม
เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมเพ่ือที่จะยืนยันประสิทธิภาพการรักษาด้วยวิธีนี้ในเด็ก
และผู้ใหญ่ การรักษาด้วยวิธีการปิดทับรอยโรคจึงสามารถน ามาใช้เป็นการรักษา
ร่วมกับการรักษาด้วยยาทาได้ เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพในการก าจัดหูด 
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5. กรดชนิดต่างๆ (Caustics( 
a. มีกรดต่างๆมากมายที่สามารถน ามาใช้แบบเดี่ยวหรือร่วมกันในการรักษาหูด 

ยกตัวอย่างเช่น monochloroacetic acid, trichloroacetic acid, silver nitrate, 
cantharidin, phenol หรือ formic acid แต่ส่วนใหญ่มักใช้ได้ผลดีในหูดชนิดแบน
ราบ (plane wart( 

6. กรดเรติโนอิค (Retinoic acid( 
a. Retinoic acid ในรูปแบบทาสามารถน ามาใช้ทาเพื่อรักษาหูดได้ เช่น 0.05% 

tretinoin เป็นต้น 
7. สารอนุพันธ์ของวิตามินดี (Vitamin D analogues)30 

a. Maxacalcitol น ามาใช้แบบเดี่ยวหรือน ามาผสมกับ salicylic acid ก็มีผลการ
รายงานว่าได้ผลดีในการรักษาหูดทั่วไปเช่นเดียวกัน 

8. 5-fluorouracil31 
a. ยา 5-fluorouracil มีหลายรูปแบบ ทั้งแบบทาและแบบฉีด ในกรณียาทาเองนั้นก็มี

หลายความเข้มข้นและรูปแบบของยาเช่นเดียวกัน โดยมีการใช้ 5% ครีมและข้ีผึ้ง ใน
การรักษาหูด พบว่าได้ผลดีเมื่อเทียบกับยาหลอก แต่อย่างไรก็ตามผลข้างเคียงที่
ส าคัญอาจท าให้เกิดรอยคล้ า อาการแดง และแผลถลอกได้ ที่ส าคัญหากใช้บริเวณ
หูดรอบเล็บอาจก่อให้เกิดภาวะ onycholysis นอกจากนี้ยังมี fluorouracil ใน
รูปแบบยาฉีด โดยใช้ปริมาณ 40 mg/ml ทุกสัปดาห์ อย่างน้อย 4 สัปดาห์ สามารถ
รักษาหูดให้หายเกลี้ยงได้ถึง 60%   

แนวทางการรักษาอันดับสอง (Second line) 
เป็นการรักษาที่ต้องอยู่ในความควบคุมและดูแลจากแพทย์ผู้เชี่ยวชาญเป็นหลัก เนื่องจากต้องใช้ความ
ช านาญและใช้เวลาในการท าหัตถการเหล่านี้ 

1. การรักษาด้วยความเย็น (Cryotherapy)32-34 
a. Dimethyl ether สเปรย,์ carbon dioxide snow และ liquid nitrogen สามารถ

สร้างความเย็นให้เกิดการท าลายที่ผิวหนังได้ โดย liquid nitrogen สามารถท าให้
เกิดความเย็นได้มากท่ีสุดและเป็นวิธีที่ใช้ได้บ่อยในโรงพยาบาลทั่วๆไป ซึ่งสามารถใช้
การแต้มด้วย cotton wool bud หรือพ่นจากขวดสเปรย์ (cryospray) 

b. วิธีการรักษาด้วยความเย็นที่ถูกต้องนั้น ให้แต้มและพ่นเย็นจนกระท่ังขอบรอบของ
รอยโรคเป็นสีขาวเนื่องจากเกิดการแข็งตัวของผิว โดยให้มีความกว้างห่างจากขอบ
ออกไปประมาณ 1 มม. หลังจากนั้นให้แช่เย็นค้างไว้ประมาณ 5-30 วินาทีข้ึนอยู่กับ
ขนาดและต าแหน่งของหูด ด้วยวิธีนี้อาจพ่นติดต่อกันยาวๆ หรือพ่นห่างกันครั้งละ 
5-20 วินาที โดยการพ่นเย็นที่นานเกิน 25 วินาทีขึ้นไปมักก่อให้เกิดแผลเป็นหลังจาก
การรักษาได้และไม่ได้เพ่ิมอัตราในการท าให้หูดหายได้เพ่ิมมากข้ึน โดยปกติการพ่น 
2 ครั้งติดกันมักจะได้ผลดีในหูดที่ฝ่าเท้า แต่อาจไม่ดีมากนักกับท่ีหูดที่ฝ่ามือ การ
รักษาควรท าทุกๆ 3-4 สัปดาห์ ซึ่งสามารถท าให้หูดที่มือมีโอกาสหายได้ถึง 30-70% 
หลังจากรักษาไปนาน 3 เดือน หากผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อการรักษา หรือหูดมีรอย
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โรคที่ค่อนข้างลึก สามารถที่จะเพ่ิมระยะเวลาในการพ่นหรือแต้มเย็นให้นานมากข้ึน
ได้ แต่ให้พึงระวังในเรื่องของความเจ็บ และแผลเป็นที่อาจตามมา กลไกของการ
รักษาด้วยวิธีนี้เกิดจากการท าลายเซลล์ที่ผิวหนังซึ่งเป็นฤทธิ์โดยตรงของการรักษา
ด้วยความเย็น และยังเชื่อว่าการรักษาด้วยวิธีนี้สามารถกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันได้อีก
ด้วย ผลข้างเคียงต่างๆ หลังจากการรักษาเช่น ตุ่มน้ าพอง บวม แดง จะหายไปได้เอง
ภายในระยะเวลา 2-3 สัปดาห์ 

2. การรักษาด้วย laser35, 36 
a. Pulsed dye laser ถูกน ามาใช้รักษาหูดโดยมีอัตราการหายถึง 32-75% โดยยิง

อย่างน้อย 2 ครั้ง ส่วน laser ชนิดอื่นๆ ที่สามารถน ามาใช้ได้เช่นเดียวกัน อาทิเช่น 
erbium : yttrium aluminium garnet (Er : YAG) หรือ neodymium : 
aluminium garnet (Nd:  YAG) โดยเฉพาะอย่างยิ่ง CO2 laser ซึ่งถึงแม้จะมี
โอกาสเกิดแผลเป็น แต่สามารถน ามารักษาหูดได้หลากหลายรูปแบบ โดยเฉพาะ
อย่างยิ่งหูดที่รอบเล็บและใต้เล็บซึ่งยากต่อการรักษา 

3. การผ่าตัด (Surgery) 
a. ปกติแล้วจะไม่แนะน าการตัดออก (excision) ในการรักษาหูดเนื่องจากมีโอกาสเกิด

แผลเป็น และหูดอาจกลับมาขึ้นบนแผลเป็นได้อีกครั้ง แต่อย่างไรก็ตามการขูดออก 
(curettage) ยังมีประสิทธิภาพในการรักษาหูดในกลุ่ม filiform หรือผสมผสานกับ
การรักษาด้วยวิธีอ่ืน 

4. การรักษาด้วยแสง (Photodynamic therapy)37, 38 
a. ส่วนใหญ่รักษาด้วยการฉายรังสี UVA พร้อมกับการใช้ยาทาหรือยากิน (psoralen 

and ultraviolet A, (PUVA))  เพ่ือก าจัดเชื้อที่อยู่บนเซลล์ โดยพบว่ามีการศึกษาที่
บ่งบอกว่าท าให้หูดที่มือและเท้าหายได้ถึง 75-90% นอกจากนี้ยังมีวิธีการรักษาด้วย
แสงอีกวิธีหนึ่งเรียกว่า photodynamic therapy ซึ่งก็สามารถท าให้หูดได้เกลี้ยงถึง 
53%  

5. Hyperthermia39 
a. การเพ่ิมอุณหภูมิบริเวณท่ีเป็นรอยโรคอย่างน้อยถึง 44 องศาเซลเซียส เป็นเวลา

อย่างน้อย 30 นาที สามารถก าจัดเชื้อหูดได้มากกว่ากลุ่มควบคุม 
แนวทางการรักษาอันดับสาม (Third line) 
  การรักษาในรูปแบบที่สามนั้นมักจะเลือกใช้ในกรณีรอยโรคที่ยากและดื้อต่อการรักษา และ
การรักษาเหล่านี้มักมีการศึกษาและงานวิจัยที่รับรองค่อนข้างน้อย จึงมักจะเลือกใช้ในกรณีการรักษา
อันดับแรกและอันดับสองไม่ได้ผล 

1. Podophyllin and podophyllotoxin40 
a. กลไกในการออกฤทธิ์ของยาดังกล่าวคือการยับยั้งการแบ่งตัวของเซลล์ , แทรกแซง

กระบวนการเรียงตัวของโครโมโซม โดยใช้เป็นหลักในหูดบริเวณก้นและรอบอวัยวะ
เพศ ถึงแม้ว่าหูดตามตัวบริเวณอ่ืนจะใช้ได้บ้างแต่พบว่ายาสามารถแทรกซึมผ่านผิวที่
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หนาได้น้อย แต่อย่างไรก็ตามยาทั้งสองชนิดไม่สามารถใช้ได้ในสตรีตั้งครรภ์และเด็ก
เล็ก 

2. Imiquimod41, 42 
a. 5% imiquimod ครีมได้รับการรับรองในการรักษาหูดที่อวัยวะเพศ , superficial 

basal cell carcinoma และ actinic keratoses ซึ่งหูดนั้นตอบสนองได้ดีต่อการ
รักษาด้วยวิธีนี้ แต่ผิวและรอยโรคที่หนาจะท าให้การแทรกซึมของยาผ่านไปได้ไม่
ค่อยดี จึงอาจจ าเป็นต้องทาอย่างน้อยวันละ 2 ครั้ง และตดิต่อนานเกิน 6 เดือน 

3. Topical immunotherapy43-45 
a. สารเคมีที่ใช้เป็นหลักในกรณีนี้คือ diphenylcyclopropenone (diphencyprone, 

DPC) ซึ่งพบอัตราการหายของหูดอยู่ที่ประมาณ 44-88% และการรักษายังค่อนข้าง
ได้ผลดีในกลุ่มผู้ป่วยที่มีการกดภูมิคุ้มกัน ผลข้างเคียงที่พึงระวังของการรักษาด้วยวิธี
นี้คือการเกิดผื่นภูมิแพ้สัมผัส หรือลมพิษ สารเคมีรูปแบบทาชนิดอ่ืนที่สามารถ
น ามาใช้รักษาด้วยวิธีภูมิคุ้มกันบ าบัด ได้แก่ squaric acid dibutylester และ 
Bacille Calmette-Guerin (BCG) ในรูปแบบทา 

4. Intralesional immunotherapy46, 47 
a. การศึกษาที่ผ่านๆมาใช้การฉีดแอนติเจนของ candida เพ่ือกระตุ้นการตอบสนอง

ภูมิคุ้มกันแบบช้าเพ่ือกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันให้มาท าลายเชื้อไวรัสตรงบริเวณที่ฉีด 
ซึ่งเชื่อว่าน ามาใช้ได้ดีในกรณีของหูดที่ดื้อต่อการรักษา สารแอนติเจนอ่ืนๆที่น ามาใช้
ได้อีก เช่น mumps, tuberculosis, rubella (MMR) วัดซีน ซึ่งให้ผลการรักษาที่
คล้ายคลึงกัน 

5. Interferon 
a. การใช้การรักษาด้วย interferon ยังอยู่ในงานศึกษาเป็นส่วนใหญ่ โดยผู้ป่วยส่วน

ใหญ่ที่น ามาศึกษามักเป็นผู้ป่วยที่เป็นหูดที่อวัยวะเพศที่ดื้อต่อการรักษา แต่อย่างไรก็
ตามการรักษายังไม่ค่อยได้ผลที่ดีนัก 

6. Intralesional bleomycin48 
a. สารเคมีชนิดนี้เป็นสารเคมีที่เป็นพิษ ปริมาณที่ใช้ในการรักษาใช้เพียงแค่ 1 มก. ซึ่ง

เท่ากับ 1500-2000 units วิธีการในการรักษานั้นมีระบุปริมาณยาที่แตกต่างกันไป 
แต่ส่วนมากใช้ bleomycin sulfate 0.25-1 มก./มล. ฉีดเข้าไปที่รอยโรคไม่เกิน 3 
ครั้งเพ่ือให้ได้ปริมาณยาที่รอยโรคอย่างมากที่ 4 มก. หรือ ใช้ยาขนาด 1000 U/มล. 
ฉีดสองครั้งเพ่ือให้ได้ปริมาณยาอย่างมากไม่เกิน 2000 units วิธีการฉีดให้สังเกตที่
รอยโรคจะดูสีซีดลง ปริมาตรที่ฉีดในแต่ละครั้งอยู่ระหว่าง 0.2-1 มล. ซึ่งการฉีดยา
ชนิดนี้มักก่อให้เกิดอาการเจ็บได้มาก ดังนั้นการทายาชาก่อนจึงช่วยบรรเทาอาการ
เจ็บได้มาก หลังจากนั้นที่ประมาณ 2-3 สัปดาห์ตรงบริเวณท่ีฉีดอาจเกิดลักษณะเป็น
แผล eschar ได้ ซึ่งโดยปกติอาจหลุดไปได้เอง แต่หากไม่หลุดก็สามารถฝานออกได้ 
การรักษาในกรณีนี้ มักจะใช้เมื่อใช้วิธีการรักษาอ่ืนๆแล้วไม่ได้ผล โดยเฉพาะอย่างยิ่ง
หูดที่ดื้อต่อการรักษา 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

22 

7. Cidofovir49 
a. หลักการของยาชนิดนี้คือท าหน้าที่ขัดขวางการแบ่งตัวของ DNA จึงยับยั้งการแบ่ง

เซลล์ของไวรัสได้ อันที่จริงยาชนิดนี้ได้รับการรับรองในการรักษา 
cytomegalovirus retinitis แต่ก็มีการใช้ฉีดเข้าเส้นเลือดด าในขนาด 3-5 มก./กก. 
ต่อครั้งทุก 1-2 สัปดาห์ในการรักษาหูดที่มีอาการรุนแรง หรือบางครั้งก็สามารถฉีด
เข้าท่ีรอยโรคได้ในขนาด 375 มก./มล. ถึง 15 มก./มล. ทุกๆเดือน ผลข้างเคียงท่ีพึง
ระวัง ส่วนมากมักเกิดในกรณีฉีดเข้าเส้นเลือด เช่น ภาวะเป็นพิษต่อไต, ภาวะเลือด
เป็นกรด, การกดไขกระดูก เป็นต้น 

8. H2 receptor antagonist50-52 
a. การรักษาด้วย cimetidine รูปแบบกินในผู้ใหญ่ที่เป็นหูดยังมีข้อโต้แย้งอยู่ ใน

การศึกษาท่ีใช้ cimetidine ปริมาณที่สูง (30-40 มก./กก./วัน ระยะเวลา 3-4 
เดือน( พบว่ามีท้ังได้ผลและไม่ได้ผลเมื่อเทียบกับยาหลอก ในขณะที่เด็กอาจได้ผลที่
ดีกว่าผู้ใหญ่ หรือแม้แต่ ranitidine ก็พบว่าสามารถรักษาหูดทั่วไปและหูดแบบราบ
ได้ถึง 49% ในปริมาณท่ีกิน 300 มก.วันละสองครั้ง 

9. Oral retinoids53, 54 
a. หลักการของการรักษาด้วยวิธีนี้คือการลดการแบ่งตัวของเซลล์ จึงช่วยลดขนาดของ

หูดและท าให้หูดไม่สามารถแบ่งตัวในเซลล์เหล่านี้ได้ จึงหลุดลอกออกไป โดยพบว่า
สามารถใช้ได้ทั้ง acitretin และ isotretinoin โดยเฉพาะอย่างยิ่งในกรณีท่ีผู้ป่วยมี
หูดจ านวนมากและค่อนข้างหนา หรือแม้แต่หูดชนิดแบนราบก็สามารถรักษาให้หาย
ได้ด้วย isotretinoin 0.5 มก./กก./วันเป็นระยะเวลา 2 เดือน 

10. Psychological methods55 
a. ความเชื่อมากมายและการศึกษาบางงานที่อ้างอิงว่าการรักษาหูดสามารถหายได้ด้วย

วิธีการให้ค าแนะน าหรือเวทมนต์ โดยอันท่ีจริงคือการสะกดจิตให้อยู่ในภวังค์ โดย
พบว่ามีรายงานที่สามารถท าให้หูดหายได้เพียงข้างใดข้างหนึ่ง โดยพบว่าในเด็กมีการ
ตอบสนองที่ดีกว่า 

11. สังกะสี (Zinc( 
a. สังกะสีในรูปแบบกินนั้นพบว่ามีผลกระทบต่อการควบคุมของระบบภูมิคุ้มกันใน

ร่างกาย มีการศึกษาที่พบว่าสังกะสีในรูปแบบกินที่ปริมาณ 10 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/
วัน สามารถท าให้หูดหายได้ถึง 78-87% แต่มีผลข้างเคียงโดยเฉพาะอย่างยิ่งอาการ
ทางระบบทางเดินอาหารเช่น อาการระคายเคืองกระเพาะ , อาเจียน, แสบท้อง ท า
ให้จ าเป็นต้องหยุดการรักษาด้วยวิธีนี้ไป นอกจากนั้นสังกะสีในรูปแบบทาเช่น zinc 
sulfate หรือ zinc oxide ในความเข้มข้นที่แตกต่างกัน ก็พบว่าสามารถรักษารอย
โรคหูดให้หายได้ด้วยเช่นเดียวกัน โดยรวบรวมวรรณกรรมต่างๆที่เกี่ยวข้องกับการใช้
สังกะสีในการรักษาหูดได้ดังนี ้

• Joe A. Khattar และคณะ5 ได้ท าการศึกษาแบบสุ่มเปรียบเทียบประสิทธิผลระหว่างการใช้
ยา 20% zinc oxide ointment เทียบกับการใช้ salicylic acid + lactic acid ในการรักษา
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หูดบนผิวหนังตามต าแหน่งต่างๆ ในผู้ป่วยที่อายุมากกว่า 12 ปีขึ้นไป ที่ระยะเวลาอย่างน้อย 
3 เดือนหรือจนกว่ารอยโรคจะหาย พบว่า 
o ในกลุ่มที่ใช้ยา 20% zinc oxide ointment สามารถรักษาหูดหายได้หมดถึง 50% 

เมื่อเทียบกับกลุ่มที่ใช้ salicylic acid + lactic acid ที่ 42% แต่พบว่าไม่มีความ
แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P-value = 0.64( 

o ผู้ป่วยส่วนใหญ่เห็นผลการรักษาที่ระยะเวลา 12 สัปดาห์อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 
o ผลข้างเคียงจากการใช้ยามีเพียงรอยแดง, ขุย, บวมเพียงเล็กน้อยที่บริเวณท่ีทาอย่าง

มีนัยส าคัญทางสถิติ 
แต่ยังไม่มีการศึกษาถึงประสิทธิผลของการรักษาด้วย zinc oxide เทียบกับ placebo 

• Khalifa E. Sharquie และคณะ6 ได้ท าการศึกษาน าร่อง ประสิทธิผลของการใช้ 10% zinc 
sulfate solution ทาวันละ 3 ครั้ง ระยะเวลา 4 สัปดาห์ ในการรักษาหูดชนิดแบนราบ 
(plane wart) ในผู้ป่วย 10 คน พบว่าผู้ป่วยตอบสนองจนหูดหายหมดถึง 80% และ
ท าการศึกษาแบบสุ่มปลายปิดสองข้าง เปรียบเทียบระหว่าง 10% zinc sulfate, 5% zinc 
sulfate และ น้ ากลั่น ในหูดทั่วไป (common wart) และหูดชนิดแบนราบ (plane wart) 
โดยทาวันละ 3 ครั้งเป็นระยะเวลา 4  สัปดาห์พบว่า 
o ผู้ป่วยในกลุ่มที่ใช้ %10 และ %5  zinc sulfate solutions และน้ ากลั่นสามารถ

รักษาหูดโดยรวมหายทั้งสิ้น (full response) 85.7%, 42.8% และ 10% ตามล าดับ
ซึ่งมีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.008) 

o ไม่พบอุบัติการณ์การกลับมาเป็นซ้ าของหูดภายในระยะเวลา 2 ถึง 6 เดือนหลังจาก
การรักษา 

o zinc sulfate ในความเข้มข้นที่เพ่ิมข้ึน มีประสิทธิภาพในการรักษาที่ดีกว่าเมื่อเทียบ
กับความเข้มข้นที่น้อยกว่า 

o ผลการรักษาไม่มีมาตรวัดที่ชัดเจน เป็นเพียงการสังเกตว่าผื่นหายไปหมดแล้วหรือไม่ 
ซึ่งข้ึนกับผู้ประเมิน 

• Mohamed E.E. และคณะ56 ได้การท าศึกษาประสิทธิผลของการใช้ 2% zinc sulfate 
รูปแบบฉีดในการรักษาหูดทั่วไป ในผู้ป่วยทั้งสิ้น 120 คน โดยฉีดทั้งหมด 3 ครั้งทุก 2 สัปดาห์
พบว่า 
o 60% หายในระยะเวลา 2 สัปดาห์, 22.67% หายในระยะเวลา 4 สัปดาห์และ 

5.33% หายในระยะเวลา 6 สัปดาห์ 
o ไม่มีการทดลองเทียบกับกลุ่มควบคุม 
o ผลการรักษาไม่มีมาตรวัดที่ชัดเจน เป็นการสังเกตว่าผื่นหายไปหมดแล้วหรือไม่เช่นกัน 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

24 

o เห็นได้ว่ายาฉีดถือว่าเป็นการรักษาแบบ local therapy อาจจะเทียบเท่ากับการ
ทายา และพบว่ามีผลการรักษาอยู่ในแนวโน้มที่ดีเช่นเดียวกัน 

• F.T.AL-Gurairi และคณะ57 ได้ท าการศึกษาแบบสุ่มปลายปิดสองข้าง ถึงประสิทธิผลของการ
ใช้ zinc sulfate รูปแบบกินในการรักษาหูดชนิดที่ดื้อต่อการรักษา (recalcitrant warts) 
เทียบกับกลุ่มควบคุมโดยได้รับ zinc sulfate ในปริมาณ 10 มิลลิกรัม/กิโลกรัมต่อวัน 
(ปริมาณสูงสุดคือ 600 มิลลิกรัมต่อวัน( พบว่า 
o ในกลุ่มที่ได้ zinc sulfate รูปแบบกินทั้งสิ้น 20 คน 86.9% หูดหายทั้งหมดใน

ระยะเวลา 2 เดือน , 60.9% หายหมดที่ระยะเวลา 1 เดือน และ 13.3% ไม่
ตอบสนองต่อการรักษาที่ระยะเวลา 2 เดือน 

o ในกลุ่มควบคุม ไม่พบการเปลี่ยนแปลงของรอยโรค 
o การรักษาหูดโดยใช้ zinc sulfate รูปแบบกินได้ผลการทดลองท่ีดีเช่นเดียวกัน 

• British Association of Dermatologists’ guidelines for the management of 
cutaneous warts 2014 1  ได้ จั ด ให้  zinc oxide และ  zinc sulfate อยู่ ใ น  level of 
evidence 1- นั่นคือมีงานวิจัยที่มี RCT แต่ยังมีอคติอยู่พอสมควร ซึ่งสามารถน าไปใช้รักษา
ในทางปฏิบัติได้ แต่อย่างไรก็ดีควรจะมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของยาชนิดนี้เพ่ิมเติม 

• Federica Dall’oglio และคณะ58 ได้ท าการทบทวนวรรณกรรมอย่างมีหลักฐานเชิงประจักษ์ 
และจัดให้ zinc รูปแบบทาเป็น third-line therapy ในการรักษาหูดที่ดื้อและมักกลับมาเป็น
ซ้ า โดยแนะน าให้ใช้ร่วมกับการรักษารูปแบบอ่ืนๆ และอาจจะต้องใช้ประสบการณ์และ
วิจารณญาณของแพทย์ผู้รักษาในการเลือกใช้ เนื่องจากยังมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของยา
ที่ไม่มากนัก 

• Mrinal Gupta และคณะ3 ได้ท าการศึกษาทบทวนวรรณกรรมในหัวข้อการใช้ zinc กับการ
รักษาโรคผิวหนัง พบว่า zinc รูปแบบทาและกิน สามารถน ามาใช้เป็นยารักษาหลัก และยา
เสริมในรักษาโรคติดเชื้อทางผิวหนังได้หลายชนิด เช่น หูด , cutaneous leishmaniasis, 
leprosy หรือ dermatophytosis เป็นต้น 

• M. Naseri และคณะ59 ได้ท าการศึกษาระดับปริมาณของ zinc ในซีรั่มเทียบกันระหว่างผู้ป่วย
ที่เป็นหูดทั่วไปหลายต าแหน่งกับผู้ป่วยที่ไม่มีหูด โดยออกแบบการศึกษาลักษณะ case-
controlled study พบว่าระดับของ zinc ในซีรั่มของผู้ป่วยที่เป็นหูดหลายต าแหน่งมีระดับที่
ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับผู้ป่วยที่ไม่มีหูด (P=0.795) แต่พบว่า
ปริมาณซีรั่ม zinc ที่ลดลงสัมพันธ์กับปริมาณของจ านวนหูดที่เพิ่มมากขึ้น (P=0.002) 
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บทบาทของสังกะสีต่อระบบภูมิคุ้มกันของร่างกาย 

 

 ระบบภูมิคุ้มกันของร่างกายแบ่งออกเป็น 2 ระบบใหญ่ๆได้แก่ ระบบภูมิคุ้มกันแต่ก าเนิด 
(innate immunity) และระบบภูมิคุ้มกันแบบจ าเพาะ (adaptive immunity) ในกรณีที่ร่างกายมีสิ่ง
แปลกปลอมเข้าสู่ร่างกาย เซลล์ชนิดแรกที่มีบทบาทในการจดจ าและท าลายสิ่งแปลกปลอมเหล่านั้นจะ
เป็ น เ ซลล์ ใ น ร ะบบภู มิ คุ้ ม กั น แ ต่ ก า เ นิ ด  อั น ไ ด้ แ ก่  polymorphonuclear cells (PMNs), 
macrophages และ natural (NK) cells โดยพบว่า PMNs จะเป็นเซลล์ชนิดแรกที่วิ่งเข้าตรงบริเวณ
ที่เกิดการติดเชื้อ โดย PMNs จะท าการจับกินเชื้อด้วยวิธี phagocytosis และฆ่าสิ่งแปลกปลอมผ่าน 
reactive oxygen species (ROS) ในขณะที่ระบบภูมิคุ้มกันแบบจ าเพาะจะประกอบไปด้วยเซลล์ที่มี
ความจ าเพาะต่อสิ่งแปลกปลอมแต่ละชนิดมากกว่า ได้แก่ T cell และ B cell โดย B cell จะมี
บทบาทส าคัญในการตอบสนองแบบ humoral immune response คือการสร้าง antibody ที่
จ าเพาะต่อเชื้อโรคต่างๆ ในขณะที่ T cell จะมีบทบาทในการตอบสนองแบบ cell-mediated 
immune response โดยสามารถเป็นตัวกระตุ้นกลไกลต่างๆของระบบภูมิคุ้มกันต่อเนื่องได้อีก (T 
helper lymphocytes) และสร้างสารพิษเพ่ือท าลายเชื้อโรคซึ่งพบได้ในกลุ่ม cytotoxic T cell โดย
พบว่า dendritic cells (DCs) มีบทบาทส าคัญในการเชื่อมความสัมพันธ์ระหว่างระบบภูมิคุ้มแต่
ก าเนิดและแบบจ าเพาะ โดย DCs มีหน้าที่น าเสนอ antigen ของสิ่งแปลกปลอมผ่านทาง MHC และ 
co-receptors เพ่ือกระตุ้นการท างานของ T cell นั่นเอง 
 
สังกะสีและระบบภูมิคุ้มกันแต่ก าเนิด (Zinc and the innate immune system) 

 สังกะสีมีบทบาทในการควบคุมกระบวนการต่างๆในระบบภูมิคุ้มกันแต่ก าเนิดผ่านกลไกที่
แตกต่างกันซึ่งยังไม่มีการศึกษาอย่างชัดเจนมากนัก (รูปที่ 2) อันดับแรกหน้าที่การท างานของประจุ
ของสังกะสี สามารถท าหน้าที่เป็น chemo-attractants ส าหรับเซลล์ในระบบภูมิคุ้มกันแต่ก าเนิดบาง
เซลล์ โดยพบว่าหากเกิดการขาดสังกะสีจะพบว่าการเรียก PMNs ให้เข้ามาในบริเวณดังกล่าวก็ลด
น้อยลงด้วย60 และในทางตรงกันข้าม หากสังกะสีอยู่ในระดับที่เหมาะสมหรือมากเพียงพอ  (ความ
เข้มข้นประมาณ 500 uM) จะสามารถกระตุ้นการเรียก PMNs ได้เพ่ิมมากขึ้น61 การขาดสังกะสียังท า
ให้กระบวนการ phagocytosis ลดน้อยลงโดยเชื่อว่าเกิดจากการผ่านกลไกของ Zn proteins อาทิ
เช่น early endosome antigen 1 (EEA1) ซึ่งพบว่า EEA1 นั้นจะจับโดยตรงกับ phospholipid 
phosphatidylinositol 3-phosphate (PI3K) ตรงต าแหน่ง C-terminal และจับกับ Rab5 ตรง N-
terminal zinc finger domain ซึ่งท าหน้าที่ในการเชื่อมติดกันของเยื่อบุผิวเซลล์ซึ่งส าคัญมากต่อ
กระบวนการพัฒนาของ phagosome และ endosome62, 63 
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 ส าหรับกระบวนการสลายสิ่งแปลกปลอมนั้น สังกะสีก็มีบทบาทส าคัญเช่นกัน ซึ่งพบว่าใน
ผู้ป่วยที่ขาดสังกะสีหรือมีสังกะสีที่มากเกินไป สังกะสีจะไปยับยั้ง NADPH ได้ซึ่งมีบทบาทส าคัญในการ
ควบคุมกระบวนการสร้าง superoxide anion ซึ่งท าหน้าที่ท าลายสิ่งแปลกปลอมได้โดยตรงหลังจาก
เกิดกระบวนการ phagocytosis64 
 นอกเหนือจากนั้น สังกะสียังท าหน้าที่คอยช่วยให้เซลล์ monocyte ยึดติดกับเซลล์ของผนัง
หลอดเลือดได้ และยังมีบทบาทส าคัญในการสร้าง pro-inflammatory cytokines เช่น IL-1B, IL-6 

และ TNF-α และสังกะสียังช่วยเพ่ิมความสามารถในการตอบสนองของ NK-cells ได้ โดยการลด
ความสามารถในการจดจ าของเซลล์ (recognition) และกระตุ้นการแสดงของ MHC-class 1 ให้เพ่ิม
มากขึ้น นอกจากนั้นสังกะสียังสามารถกระตุ้นกระบวนการพัฒนาของเซลล์ (differentiation) โดยท า
ให้เซลล์ชนิด CD34+ พัฒนาไปเป็น NK-cells เพ่ิมมากขึ้นรวมไปถึงบทบาทในการฆ่าเชื้อของเซลล์
ด้วย65 
 สังกะสียังมีผลต่อการเจริญเติบโตของ DCs โดยพบว่าระหว่างการกระตุ้นการพัฒนาของ DCs 
ผ่านการกระตุ้นของ LPS มีการเปลี่ยนแปลงของ Zn transporter เกิดขึ้น โดยพบว่า ZIP6 และ 
ZIP10 จะถูกกดเอาไว้ไม่ให้ท างานในขณะที่ ZnT ชนิดอ่ืนจะถูกกระตุ้นให้เพ่ิมจ านวนมากขึ้น 
นอกจากนั้นการกระตุ้นของ LPS ยังลดปริมาณ Zn ใน DCs และเพ่ิมการแสดงออกของ MHC-II และ 
co-stimulatory molecules บน DCs อีกด้วย เป็นที่น่าสนใจว่าการรักษาด้วย Zn chelator ออก
ฤทธิ์เช่นเดียวกับผลของการกระตุ้นจาก LPS ด้วยเหตุผลนี้จึงสรุปได้ว่าการลดลงของ Zn ใน DCs มี
ผลต่อการพัฒนาของ DCs ซึ่งส่งผลต่อการกระตุ้นการท างานของระบบภูมิคุ้มกันแบบจ าเพาะ 
(adaptive immune response) ต่อไป 
 
สังกะสีและระบบภูมิคุ้มกันแบบจ าเพาะ (Zinc and adaptive immune response) 

 T-cell นั้นมีความไวต่อการขาดของสังกะสีเป็นอย่างมากทั้งในแง่ของการพัฒนาและการ
ท างาน (รูปที่ 2) เนื่องจากการขาดสังกะสีนั้นจะท าให้เกิดการฝ่อของต่อมไทมัสและส่งผลให้เกิดภาวะ 
T-cell lymphopenia ตามมา จากการทดลองในหนูนั้นพบว่าการขาดสังกะสีระหว่างการพัฒนาของ 
T-cell ท าให้การพัฒนาจาก pre-T-cells ที่มีประสิทธิภาพเพ่ือไปเป็น effective T cell ลดลงไปถึง 
50% โดยเป็นผลมาจากการตายแบบ apoptosis ของ pre-T-cell ที่เพ่ิมมากข้ึน66 
 สังกะสียังมีความส าคัญในเรื่องความสมดุลระหว่าง T-cell แต่ละชนิด การขาดสังกะสีนั้นจะ

ลดการผลิต Th1 cytokines (ยกตัวอย่างเช่น IFN -γ, IL-2 และ TNF-α) ในขณะที่การตอบสนอง
ของ Th2 นั้น (IL-4, IL-6 และ IL-10) จะได้รับผลกระทบค่อนข้างน้อย ส่งผลให้เกิดความไม่สมดุลกัน
ระหว่าง Th1 และ Th2 นั่นเอง 
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 Proinflammatory Th17 เซลล์เองก็ได้รับผลกระทบแง่ลบจากการขาดสังกะสีเช่นเดียวกัน 
โดยปกติการพัฒนาของเซลล์ Th17 นั้นจะถูกควบคุมจากการกระตุ้นของ IL-6 ผ่านทาง STAT3 ใน
ระหว่างการเกิดการอักเสบเรื้อรัง ซึ่งพบว่าสังกะสีสามารถยับยั้งกระบวนการนี้ได้67 ในการศึกษาในหนู
ทดลองที่เป็นโรคข้ออักเสบรูมาตอยด์ (RA) พบว่าสังกะสีสามารถยับยั้งการพัฒนาของ Th17 ได้ 
นอกจากนี้การขาดสารอาหารที่มีส่วนผสมของสังกะสีเพียงเล็กน้อยก็ส่งผลให้เกิดการเพ่ิมขึ้นของ
อัตราส่วนระหว่าง cytotoxic T cells เมื่อเทียบกับปริมาณ T cells ทั้งหมดและ memory T cells 
เมื่อเทียบกับ naïve T cells ซึ่งผลให้เกิดความผิดปกติของระบบภูมิคุ้มกันและปฏิกิริยาภูมิคุ้มกันต่อ
ตัวเอง นอกจากนี้สังกะสียังควบคุมการกระตุ้นของ T cell ผ่านทางการกระตุ้นของ protein kinase 
Lck ผ่านทาง cytoplasmic tails ของ CD4 และ CD868 
 Cytokine หลายชนิดที่ส าคัญที่ท าหน้าที่กระตุ้นการท างานของ T cells นั้นถูกควบคุมผ่าน
ทางการจับกันระหว่างสังกะสีและ Metallothioneins (MT) ซึ่งเป็นโปรตีนชนิดหนึ่งที่เป็นตัวควบคุม
ความเข้มข้นของสังกะสี ในเซลล์  โดย MT จะควบคุมกระบวนการ phosphorylation ของ 
transcription factors STAT1 และ STAT3 ซึ่งเป็นปัจจัยที่ส าคัญในการท าให้ T cell อยู่รอดและ
เจริญเติบโตพัฒนาต่อไปได้ เมื่อสังกะสีจับกับ MT จะไปขัดขวางกระบวนการ phosphorylation ท า
ให้เกิดการเพ่ิมปริมาณขึ้นของ IL-10 ซึ่งสร้างมาจาก non-FoxP3 Treg cells หรือที่เรียกว่า Tr1 ผล
ที่ตามมาจะพบว่า IL-10 จะไปควบคุมกระบวนการต่อต้านตนเองของ T cell ได้ จึงมีบทบาทในการ
ควบคุมโรคบางอย่างที่เก่ียวข้องกับแพ้ภูมิคุ้มกันของตนเอง (autoimmune process)69 
 การพัฒนาและหน้าที่การท างานของ B cell ไม่ค่อยได้รับผลกระทบมากนักจากการ
เปลี่ยนแปลงของสังกะสีเมื่อเทียบกับ T cells แต่ถึงกระนั้นการขาดสังกะสีเองก็ส่งผลให้เกิดการลด
จ านวนลงของ B cells ได้ผ่านจากกลไกการเจริญเติบโตของ immature และ pre-mature B cells 
จึงส่งผลต่อการสร้าง antibody ด้วย70 
 
สังกะสีและกระบวนการอักเสบ (Zinc and inflammation) 

 การเปลี่ยนแปลงการผลิต cytokine ระหว่างที่ขาดสังกะสีนั้นส่งผลให้เกิดการอักเสบเกิดขึ้น 

โดยจะไปกระตุ้น การเพ่ิมขึ้นของ IL-1β และสุดท้ายจะเกิดการยับยั้งการอักเสบซึ่งขึ้นกับการท างาน

ของ NF-B นอกเหนือจากนี้ยังมีการศึกษาที่พบว่าการลดลงของสังกะสีในกระแสเลือดยังมี

ความสัมพันธ์กับการเพ่ิมขึ้นของระดับของ IL-6, IL-8 และ TNF-α และนอกจากนั้นกระบวนการ
ต่างๆ ในการผลิต cytokine ยังมีผลจากระดับสังกะสีในเซลล์อีกด้วย ยกตัวอย่างเช่น การเพ่ิมขึ้นของ 
IL-6 และ IL-12 จากการตอบสนองและเพ่ิมจ านวนของ T และ B lymphocyte สามารถพบได้ใน
ภาวะที่เกิดการขาดของสังกะสี แต่ตรงกันข้ามในสภาวะเดียวกันยังมีผลต่อ IL-4 ด้วยซึ่งส่งผลต่อความ
ไม่สมดุลในระบบภูมิคุ้มกันของร่างกาย71 
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รูปภาพที ่2 แสดงถึงกระบวนการการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันในร่างกายแบบฉบัพลันในภาวะปกติเปรยีบเทียบกับภาวะที่ขาดสังกะสี 

ในกรณีระบบภูมิคุ้มกันแต่ก าเนิด พบว่าการขาดสังกะสีท าให้เกิดการลดลงของ PMN chemotaxis phagocytosis อันเนื่องมาจากการ
ท างานของ NADPH ที่ลดน้อยลงส่งผลให้เกิดการลดลงของ ROS ตามมาท าให้ไม่สามารถก าจัดเชื้อโรคได้อย่างมีประสิทธิภาพเพียงพอ 
(A), การลดลงของกระบวนการ adhesion ของ monocyte และการพัฒนาการของ macrophage (B), รวมไปถึงการลดลงของ NK 

(C) และการพัฒนาการของ DC (E), การเปลี่ยนแปลงของ cytokine เกิดขึ้นได้ในกรณีของการขาดสังกะสีเช่นเดียวกัน 
ในกรณีของระบบภูมิคุ้มกันแบบจ าเพาะ การขาดสังกะสีท าให้ต่อมไทมัสฝ่อตัวลง ส่งผลให้เกิดการลดปริมาณลงของ T-cell, ลดการ

พัฒนาการของ T-cells, เพิ่มการตายของ pre-T-cell, ความไม่สมดุลกันระหวา่ง Th1 ที่ลดน้อยลงและ Th2 ที่เพิ่มมากขึ้น รวมไปถึง
การลดลงของ Th17 และตามมาด้วยการลดลงของ IL-17 (F), การพัฒนาการของ B-cell และการสร้าง antibody ไมค่่อยได้รับ

ผลกระทบมากนกัจากการขาดสังกะสี (G), อัตราส่วนระหวา่ง naïve T และ B cells ได้รับผลกระทบจากการขาดสังกะสีเช่นเดียวกัน72 

 
 โดยสรุปแล้ว การขาดสังกะสีจะส่งผลกระทบต่างๆต่อระบบภูมิคุ้มกันในร่างกายหลายๆด้าน 
ซึ่งบ่งบอกว่าสังกะสีเป็นปัจจัยหนึ่งที่ส าคัญต่อการพัฒนาและการท างานของระบบภูมิคุ้มกันในร่างกาย
ของเรา ถึงแม้ว่าหลายๆกลไกยังไม่ได้รับการศึกษาและเข้าใจอย่างชัดเจนนัก แต่โดยส่วนใหญ่เกิดจาก
ความไม่สมดุลของสังกะสีที่อยู่ในเซลล์ของเรานั่นเอง 
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บทที่ 3 

วิธีด าเนินการวิจยั 

ระเบียบวิธีการวิจัย (Research methodology) 

ประชากรและเทคนิคในการสุ่มตัวอย่าง (Population and sample techniques) 

Target population ผู้ป่วยที่เป็นหูดทั่วไปในประเทศไทย 
Sample population ผู้ป่วยที่เป็นหูดทั่วไปที่มือที่มารับการรักษาท่ีโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 
ใช้การเลือกตัวอย่างแบบ self-selected sampling 
 
กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกเข้ามาศึกษา (Inclusion criteria) 

1. ผู้ป่วยมีอายุมากกว่า 18 ปีขึ้นไป 
2. ผู้ป่วยมีหูดที่มือข้างใดข้างหนึ่ง และหรือท้ังสองข้าง 
3. หูดที่น ามาศึกษาต้องเป็นหูดชนิดทั่วไป (common wart)  
4. หูดที่น ามาศึกษามีขนาดเส้นผ่าศูนย์กลางตั้งแต่ 2 – 8 มิลลิเมตร 
5. หูดที่น ามาศึกษาต้องเป็นหูดที่สามารถน ามาเปรียบเทียบกันได้ (comparable warts) 
6. มีจ านวนหูดรวมกันอย่างน้อย 2 รอยโรคแต่ไม่เกิน 15 รอยโรค 
7. ไม่เคยรักษาด้วยการใช้ยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งมาก่อน 
8. หากเคยท าการรักษาใดๆ กับรอยโรคมาก่อน ต้องเว้นช่วงห่างจากการรักษานั้นๆ 

(washout period) อย่างน้อย 4 สัปดาห์ 
9. สามารถปฏิบัติตามระเบียบวิธีวิจัยได้ และสามารถมาตรวจติดตามได้ต่อเนื่องตามนัด 
10. ผู้เข้าร่วมการศึกษาต้องลงชื่อในใบยินยอมเข้าร่วมการวิจัย 
 
กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) 

1. ผู้ป่วยที่มีประวัติมีภาวะภูมิคุ้มกันไม่ปกติหรือโรคเรื้อรัง เช่น เบาหวาน , โรคภูมิคุ้มกัน
บกพร่องหรือเอดส์ (AIDS), โรคไตเรื้อรัง เป็นต้น หรือได้รับการรักษาด้วยยากดภูมิ
ต้านทานทั้ง systemic และทา เช่น สเตียรอยด์ 

2. หูดชนิดดื้อต่อการรักษา (recalcitrant warts)* 
*ความหมายอยู่ในหัวข้อ “การให้ค านิยามเชิงปฏิบัติที่ใช้ในการวิจัย (Operational definition)” 

3. ผู้ป่วยแพ้ยาที่มีส่วนประกอบของ zinc ในรูปแบบต่างๆ 
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กฎเกณฑ์การถอนตัวระหว่างการศึกษา (Drop out criteria) 

1. ผู้ป่วยทายาที่ได้รับสลับกัน 
2. ผู้ป่วยลืมทายาตั้งแต่ 15 ครั้งขึ้นไป 

กระบวนการขอความยินยอม (Informed consent process) 

1. แพทย์ผู้ด าเนินการวิจัยอธิบายข้อมูลประกอบด้วยวัตถุประสงค์ ขั้นตอนการวิจัยและ
ประโยชน์จากการวิจัยให้กับผู้ป่วย 

2. แพทย์ผู้ด าเนินการวิจัยแจกเอกสารข้อมูลให้ผู้ป่วยอ่านหรือแปลผ่านล่าม และให้ผู้ป่วยหรือ
ญาติลงชื่อยินยอมในเอกสารแสดงความยินยอม 

ขนาดตัวอย่าง (Sample size determination) 

ใช้วิธีค านวณขนาดตัวอย่างโดยสูตร 

n = 2(Z1-α/2 + Z1-β)2(1 + (t – 1) ρ) 

      t(MCD/σ2)2 

ซึ่งเป็นสูตรที่ใช้ค านวณขนาดตัวอย่างจากผลการทดลองที่วัดค่าแบบข้อมูลต่อเนื่อง 
(continuous data) เปรียบเทียบกัน โดยให้  

α = 0.05 ดังนั้น Z1-α/2 = Z0.975 = 1.96 และให้ power = 90%  

ดังนั้น Z1-β = Z0.9 = 1.28 

σ2 (variance = within-group standard deviation2) คือค่าความแปรปรวนคิดจากความ

แตกต่างของเส้นผ่าศูนย์กลางของหูดแต่ละขนาดที่มีโอกาสเจอในผู้ป่วย ค านวณได้ σ = 1.5 
mm. 
MCD (minimal clinical difference) โดยตั้งค่าท่ีให้เกิดผลการรักษาอย่างมีนัยส าคัญเมื่อ
ขนาดเส้นผ่าศูนย์กลางของหูดลดลงเปลี่ยนแปลงไป 25% ดังนั้นหากก าหนดให้ ค่าเฉลี่ย (µ( 
ที่จะพบขนาดเส้นผ่าศูนย์กลางของหูดทั่วไปประมาณ 5 mm.  ∆ = 1.25 mm  
t = จ านวนครั้งของการนัดติดตามผู้ป่วยในที่นี้คือ 3 ครั้ง 

และ ρ (สัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์( = 0.3   
เมื่อแทนค่าท้ังหมดจะได้ n = 16  
แต่การศึกษานานถึง 4 สัปดาห์ อาจท าให้ผู้ป่วยมาไม่ครบตามนัดได้ จึงก าหนด drop-out 
rate ไว้ที่  30% เมื่อน ามาค านวณ n ใหม่ (loss to follow-up adjustment)  
จะได้ N/(1-r) = 16/(1-0.3) = 23 คน ปัดเป็นจ านวนเต็มคือ 25 คน 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

31 

การสังเกตและการวัด  (Observation and measurement) 

ตัวแปรอิสระคือ ยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งและยาหลอกคือ hydrophilic cream 
ตัวแปรตามหลักคือ ขนาดของรอยโรค (พ้ืนที่ผิวของรอยโรค( 
ตัวแปรตามรองคือ ความยาวของเส้นผ่าศูนย์กลางของรอยโรค, ปริมาตรของรอยโรค, การ
ประเมินผลการรักษาจากแพทย์และผู้ป่วย 
ตัวแปรควบคุมคือ การได้รับยาหรือหัตถการในการรักษาโรคด้วยวิธีอ่ืน, การดูแลรักษาความ
สะอาดและสุขอนามัย, การใช้อย่างสม่ าเสมอและถูกวิธี 
เก็บข้อมูล และวัดผลโดยใช้  
o แบบบันทึกข้อมูล, แบบสอบถาม, รูปถ่าย, รูปวาดระบุต าแหน่ง 
o เครื่องมือที่ ใช้วัดความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง และพ้ืนที่ผิวใช้  dermoscope 

(Dermlite DL4, 3Gen Inc., CA) ที่มี  grid วัดขนาดต่อกับ Iphone® 6 (Apple, 
Inc. Cupertino, CA) เพ่ือถ่ายรูปรอยโรค แล้วน ามาวิเคราะห์ผ่านโปรแกรม 
Adobe illustrator CS6® (Adobe System Inc., San Jose, CA) 

o เครื่องมือที่ ใช้วัดปริมาตรของรอยโรค ถ่ายรูปโดยใช้ Antera 3D® (Miravex, 
Dublin, Ireland) และวิเคราะห์โดยใช้โปรแกรม Antera Pro® 

o การประเมินผลการรักษาจากการใช้ยา 
▪ ประเมินจากผู้ป่วยใช้ patient global assessment เป็นแบบสอบถาม

ประเมินความพึงพอใจจากการใช้ยาทั้งสองชนิด โดยวัดเป็นคะแนนตั้งแต่ 
0-4 (ไม่พอใจมาก จนถึง พอใจมากตามล าดับ( 

▪ ประเมินจากแพทย์ใช้ physician global assessment เป็นแบบสอบถาม
ประเมินจากการเปลี่ยนแปลงของรอยโรคโดยวัดเป็นคะแนน 0-9 (แย่ลง 
76-100%, 51-75%, 26-50%, 1-25%, ไม่ เปลี่ ยนแปลง 0%, ดีขึ้น  1-
25%, 26-50%, 51-75%, 76-100% ตามล าดับ( 

 
 ขั้นตอนในการด าเนินการวิจยั 

1. แพทย์ผู้วิจัยชี้แจงวัตถุประสงค์ ขั้นตอนการด าเนินการวิจัย ความเสี่ยงและประโยชน์ที่
ผู้ป่วยจะได้รับ รวมถึงผลข้างเคียงที่อาจเกิดขึ้น พร้อมทั้งตอบข้อสงสัยจนผู้ป่วยเข้าใจ
และให้เวลาตัดสินใจโดยอิสระ หลังจากนั้นแพทย์ผู้ท าการวิจัยขอความยินยอมจากผู้ป่วย 
และให้ลงชื่อยินยอมเข้าร่วมวิจัยในเอกสารแสดงความยินยอมเข้าร่วมวิจัย 

2. แพทย์ผู้วิจัยซักประวัติ ตรวจร่างกายตามแบบบันทึกข้อมูล เพ่ือคัดผู้ป่วยเข้าและออก
จากการวิจัย 
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3. ผู้ท าการวิจัยเลือกรอยโรคของหูด 2 รอยโรคในผู้ป่ วยแต่ละคน ซึ่ ง เป็นหูดที่  
comparable ต่อกัน และมีระยะห่างจากกันอย่างน้อย 1 ซม.ขึ้นไป โดยให้รอยโรคที่ถูก
เลือกรอยโรคแรกและรอยโรคที่สอง เรียกรอยโรคที่ 1 และ 2 ตามล าดับ หลังจากนั้น
ผู้ป่วยจะได้รับการมอบหมายยาที่ใช้ทาบนรอยโรคที่ 1 และ 2 คือยา 1 และยา 2 
ตามล าดับ และผู้ช่วยวิจัยจะเป็นผู้จัดยา 15% zinc oxide และยาหลอก hydrophilic 
cream ด้วยวิธี random block allocation โดย block = 2 ให้เป็นยา 1 และ 2 ใน
ผู้ป่วยแต่ละคน 

a. ยาทั้งสองชนิดจะปิดฉลาก 1 และ 2 พร้อมระบุต าแหน่งที่จะทาบนฉลากอย่าง
ชัดเจน โดยยาทั้งสองชนิดผลิตจากฝ่ายเภสัชกรรม โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

4. ทายาที่รอยโรคทุกวันโดยใช้ไม้พันส าลีป้ายประมาณ 0.1 g วันละ 3 เวลา เช้า กลางวัน 
เย็น (ยาแต่ละชนิดให้ใช้ไม้พันส าลีไม้ละอันและห้ามใช้ซ้ า( โดยห้ามทายาสลับกันและ
ห้ามให้ยาที่ทาผสมกัน และหลังจากทายาให้ใช้พลาสเตอร์แปะบนรอยโรคที่ทายาแต่ละ
รอยโรคอย่างน้อย 1 ชั่วโมง 

5. หูดที่ได้รับการเลือกทั้ง 2 รอยโรค จะผ่านการฝาน (paring) ให้บางลง 1 ครั้ง ก่อนเริ่ม
การทดลอง และบันทึกข้อมูล โดยผู้ฝานจะเป็นคนเดียวกันทุกราย และเป็นคนเดียวกับผู้
บันทึกข้อมูลและเลือกรอยโรค 

6. บันทึกข้อมูลโดยถ่ายรูปรอยโรคหลังการฝานด้วย dermoscope ที่ต่อผ่าน Iphone® 6, 
ระบุต าแหน่งของรอยโรค, ทิศทางและแนวการวัดที่เลือกทั้งสองต าแหน่ง และยาที่ใช้ลง
ในภาพวาด  

7. วิธีการวัดค่าการวัดต่างๆ 
a. ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง และพ้ืนที่ผิว 

i. วัดความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางของรอยโรคที่เลือกโดยการถ่ายภาพด้วย 
dermoscope ครั้งแรกก่อนทายา หลังจากนั้นน ามาวิเคราะห์ผ่านทาง
โปรแกรม Adobe illustrator CS6® ทั้ งหมด 3 รูปเ พ่ือน ามาหา
ค่าเฉลี่ยของเส้นผ่าศูนย์กลาง  

ii. พ้ืนที่ผิวค านวณจากสูตรพ้ืนที่ผิววงกลม 𝜋r2 โดย r หมายถึงรัศมีเฉลี่ย
จากรัศมีสองฝั่งที่ตั้งฉากกันที่ยาวที่สุดของรอยโรคแต่ละรอยโรค 

b. ปริมาตร 
i. วัดปริมาตรโดยใช้กล้อง Antera 3D® และน ารูปภาพที่ได้มาวิเคราะห์

ผ่านโปรแกรม Antera Pro® ซึ่งสามารถระบุปริมาตรของรอยโรคอย่าง
อัตโนมัติ โดยวันทั้งหมด 3 ครั้งเพ่ือหาค่าเฉลี่ยเช่นเดียวกัน 
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ข้อมูลการวัดในแต่ละครั้งจะถูกบันทึกลงในแบบบันทึกข้อมูล ทั้งต าแหน่ง และทิศทางใน
การวัดเพ่ือความเที่ยงตรงในการวัดครั้งถัดไป โดยท าการวัดติดตามทุก 2 สัปดาห์หลังเริ่มทา
ยาจนครบ 4 สัปดาห์ 
8. ประเมินผลการรักษาของยาทั้ง 2 ชนิดจากแพทย์และผู้ป่วยจากรอยโรคท้ังหมดที่ 4 

สัปดาห์  
a. ส าหรับผู้ป่วยให้ประเมินเป็นคะแนนความพึงพอใจจากการใช้ยาทั้งสองชนิด

แยกกัน โดยวัดคะแนนตั้งแต่ 0-5 คะแนน (ไม่พอใจมาก จนถึง พอใจมาก) ในแง่
ดังต่อไปนี้ ได้แก่ ความสะดวกในการใช้ยา และการตอบสนองต่อการรักษา และ
ประเมินผลการยอมรับในแง่การตอบสนองต่อการรักษาจากการใช้ยาทั้งสอง
ชนิด 

b. ส าหรับแพทย์ให้ประเมินเป็นคะแนนของรอยโรคที่เปลี่ยนแปลงไป โดยเทียบกับ
ภาพถ่ายจาก dermoscope ก่อนและหลังการรักษา จาก 2 ต าแหน่งแยกกัน 
(คะแนนประเมินได้แก่ 0 = แย่ลง 76-100%, 1 = แย่ลง 51-75%, 2= แย่ลง 
26-50%,  3 = แย่ลง 1-25%, 4 = ไม่เปลี่ยนแปลง (0%), 5 = ดีขึ้น 1-25%, 6 
= ดีขึ้น 26-50%, 7 = ดีขึ้น 51-75%, 8 = ดีขึ้น 76-100% ตามล าดับ( ประเมิน
โดยแพทย์ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนัง 3 ท่าน (blinded dermatologist) ซึ่งไม่
ทราบชนิดของยาที่ใช้มาก่อน โดยจะอธิบายวิธีการให้คะแนนแก่แพทย์ทั้ง 3 คน
ก่อนการประเมินจริง และ training เพ่ือปรับความเข้าใจของแพทย์ทั้ง 3 คน
ด้วยภาพถ่าย และแพทย์ทั้ง 3 ท่านจะท าการตัดสินใจเพ่ือเลือกคะแนนประเมิน
ที่ เป็นข้อตกลงร่วมกันในการให้คะแนนยาแต่ละชนิด (consensus) และ
ประเมินผลการยอมรับในแง่การตอบสนองต่อการรักษาในยาทั้งสองชนิด 

9. หลังประเมินทุกอย่างเสร็จสิ้น เปิดฉลากยาให้ผู้ด าเนินการวิจัยและผู้เข้าร่วมวิจัยทราบว่า
ยา 1 และ 2 คือยาอะไรในสัปดาห์ที่ 4 

10. สอบถามผลข้างเคียงจากการใช้ยาทุกครั้งที่ท าการติดตาม และบันทึกลงในแบบบันทึก
ข้อมูล หากมีผื่นแพ้สัมผัส หรืออาการข้างเคียงอันไม่พึงประสงค์เกิดขึ้นให้พิจารณาปรับ
การใช้ยาให้เหมาะสม 

11. ส าหรับรอยโรคหูดอ่ืนๆ ที่นอกเหนือจากที่ใช้ในกระบวนการวิจัยสองรอยโรคนั้น แพทย์
ผู้วิจัยจะยังไม่ท าการรักษาใดๆ แก่รอยโรคเหล่านั้นในระหว่างการวิจัย เนื่องจากการ
รักษาอาจส่งผลรบกวนต่อการแปลผลรอยโรคที่ใช้ในกระบวนการวิจัย แต่จะท าการเก็บ
บันทึกข้อมูลของรอยโรคเหล่านั้น ลงในแบบบันทึกข้อมูลด้วยวิธีเดียวกันกับรอยโรคที่ใช้
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ในกระบวนการวิจัย แต่อย่างไรก็ตามหลังเสร็จสิ้นงานวิจัย ผู้วิจัยจะรับผิดชอบดูแลรักษา
หูดที่เหลือตามมาตรฐาน 

 
การรวบรวมข้อมูล (Data collection) 

เก็บข้อมูลจากห้องตรวจผู้ป่วยนอก หน่วยโรคผิวหนัง และหน่วยวิจัยโรคผิวหนัง (SURFACE) 
โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ผู้มอบหมายยา คือ ผู้ ช่วยงานวิจัย ,  ผู้ เก็บและบันทึกข้อมูลคือ 
ผู้ด าเนินการวิจัย และผู้ประเมินผลการรักษาคือ แพทย์ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนัง 3 ท่านซึ่งไม่ทราบชนิด
ของยาที่ใช้มาก่อน 

ขนาดพ้ืนที่ผิว (ตารางมิลลิเมตร, มม.2( ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง (มิลลิเมตร, มม.( เก็บข้อมูลจาก
รูปถ่ายที่วัดโดย  dermoscope, ปริมาตรของรอยโรคเก็บข้อมูลจากเครื่อง Antera 3D® (ลูกบาศก์
มิลลิเมตร, มม.3) โดยค่าการวัดทั้งสามชนิดจะวัดทั้งหมดอย่างละ 3 ครั้ง (triplicate) เพ่ือหาค่าเฉลี่ย
และบันทึกข้อมูลลงในแบบบันทึกข้อมูลจากการติดตาม, การประเมินผลการรักษาของยาทั้งสองชนิด
ของผู้ป่วยและแพทย์เก็บข้อมูลจากแบบสอบถาม (ภาคผนวก(  
การวิเคราะห์ข้อมูล (Data analysis) 

ข้อมูลเชิงคุณภำพ  
 ข้อมูลลักษณะนาม (nominal scale) ได้แก่ ลักษณะโดยทั่วไปของผู้ป่วย เช่น เพศ อายุ 
ฯลฯ, ผลข้างเคียงจากการใช้ยา รายงานผลเป็นเปอร์เซ็นต์ หรือค่ามัธยฐานและ interquartile 
range 
 ข้อมูลอันดับ (ordinal scale) ได้แก่ การประเมินผลการรักษาของยาทั้งสองชนิดของแพทย์
และผู้ป่วย ค านวณสถิติโดยใช้ Mc-Nemar test 
ข้อมูลเชิงปริมำณ 

ข้อมูลต่อเนื่อง (continuous data) ได้แก่ ขนาดพ้ืนที่ผิวเป็นตารางมิลลิเมตร, ความยาวของ
เส้นผ่าศูนย์กลางเป็นมิลลิเมตร และปริมาตรของรอยโรคเป็นลูกบาศก์มิลลิเมตร ค านวณโดยใช้ 
Wilcoxon signed rank test 
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บทที่ 4 

ผลการวิจัย 

คุณลักษณะของประชากรในการศึกษา 

 ข้อมูลทั่วไปของประชากรที่ผ่านเกณฑ์การคัดเลือกเข้าในการศึกษาคือผู้ป่วยที่มีหูดที่ฝ่ามือ
ตั้งแต่ 2 รอยโรคขึ้นไป และหูดทั้งสองรอยโรคนั้นสามารถน ามาเปรียบเทียบกันได้ สามารถรวบรวม
ผู้ป่วยได้ทั้งสิ้น 17 คน แต่ระหว่างการศึกษามีผู้ขอออกจากการศึกษา 1 คนเนื่องจากความกังวลผล
ของการรักษา จึงเหลือผู้เข้าร่วมในการศึกษาจนจบทั้งสิ้น 16 คน นับเป็นรอยโรคทั้งหมด 32 รอยโรค 
แบ่งเป็นกลุ่มที่ทาด้วย 15% zinc oxide 16 รอยโรค และกลุ่มควบคุมด้วย hydrophilic cream อีก 
16 รอยโรค  

อายุมัธยฐานของผู้ป่วยทั้งหมดคือ 29 ปี พิสัยควอไทล์ของอายุอยู่ในช่วง 24.5 ถึง 40 ปี เป็น
เพศชาย 7 คน (ร้อยละ 43.7) เพศหญิง 9 คน (ร้อยละ 56.3) โดยพบว่าระยะเวลาที่เป็นโรคหูด 
ค่ามัธยฐานอยู่ที่ 12 เดือน ค่าต่ าสุดที่ 3 เดือน และพบว่ามีผู้ป่วยเพียง 2 คนที่มีโรคประจ าตัวได้แก่ 
porokeratosis และ hand eczema คิดเป็นร้อยละ 12.5 นอกจากนี้ในบรรดาผู้ป่วยทั้งหมดมีเพียง 
5 คน (ร้อยละ 31.3) ที่เคยผ่านการรักษาโรคหูดมาก่อนหน้านี้ ได้แก่ การพ่นเย็น (ร้อยละ 25) และ 
การจี้ด้วยไฟฟ้า (ร้อยละ 6.25) และจ านวนรอยโรคในผู้ป่วยแต่ละคนพบว่าค่ามัธยฐานอยู่ที่ 3 รอย
โรค (จ านวนต่ าสุดคือ 2 รอยโรค และมากสุดคือ 5 รอยโรค( คุณลักษณะพ้ืนฐานต่างๆของผู้เข้าร่วม
การวิจัยแสดงไว้ในตำรำงท่ี 1 

ในการศึกษานี้ได้แบ่งค่าการวัด (objective measurement) ออกเป็น 2 ลักษณะใหญ่ๆ ที่
ใช้ในการติดตามและประเมินผลการรักษาของรอยโรคได้แก่ ค่าการวัดแบบสองมิติ (2D) คือความยาว
เส้นผ่าศูนย์กลาง (มม.( และพ้ืนที่ผิว (มม.2(  และค่าการวัดแบบสามมิติ (3D) คือปริมาตร (มม.3(  โดย
พบว่าข้อมูลนั้นมีการกระจายตัวแบบไม่เป็นปกติ (non-normal distribution) จึงใช้ค่ามัธยฐาน 
(median) น ามาค านวณทางสถิติ โดยวิเคราะห์เปรียบเทียบความเปลี่ยนแปลงทั้งภายในกลุ่มเดียวกัน 
และเปรียบเทียบกันระหว่างกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 
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ตารางท่ี 1 คุณลักษณะของผู้เข้ำร่วมกำรวิจัย 

ข้อมูลทั่วไป จ ำนวน (คน)    ร้อยละ 
1. อายุ (ปี(                                                16                100 

Median = 29, IQR = 24.5 - 40 
2. เพศ 

     ชาย                                                 7                43.7 
     หญิง                                                9                56.3 

3. ระยะเวลาที่เป็นโรคหูด (เดือน( 
Median = 12, IQR = 3 - 12 

4. โรคประจ าตัว                                           2                12.5 
ได้แก่ Porokeratosis และ Hand eczema                                    

5. การรักษาก่อนหน้า                                     5                31.3 
     การพ่นเย็น (cryotherapy)                      4                 25 
     การจี้ด้วยไฟฟ้า (Electrocautery)             1                6.25 

6. จ านวนรอยโรค (จ านวน(                                   
Median = 3, IQR = 2 - 5                 
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ผลของค่าการวัดแบบสองมิติ (2D) 

ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง (Diameter) และพื้นที่ผิว (Surface area) 

ตำรำงที่ 2 เมื่อน าค่ามัธยฐาน (median) ของความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางมาเปรียบเทียบกัน
ระหว่างกลุ่มพบว่า ที่จุดเริ่มต้นหรือสัปดาห์ที่ 0 ค่ามัธยฐานของกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่ม
ควบคุมเท่ากับ 2.69 มม. และ 2.67 มม. ตามล าดับ ซึ่งไม่พบว่ามีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติ (P = 0.92) เช่นเดียวกันกับพ้ืนที่ผิว ที่สัปดาห์ที่ 0 ในกลุ่มของ 15% zinc oxide และกลุ่ม
ควบคุม พ้ืนที่ผิวมีค่าเท่ากับ 4.53 มม.2 และ 4.07 มม.2 ตามล าดับ ซึ่งไม่มีความแตกต่างอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ (P = 0.74) แต่อย่างไรก็ตามเมื่อติดตามดูค่ามัธยฐานในแต่ละช่วงเวลาที่สัปดาห์ที่ 
2 และสัปดาห์ที่ 4 พบว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเช่นเดียวกัน 
 

ตารางท่ี 2 เปรียบเทียบค่ามัธยฐาน (median ± IQR) ของความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง  
และพื้นที่ผิวระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม ณ สัปดาห์ต่างๆ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 15% zinc oxide กลุ่มควบคุม P-value 
ควำมยำวเส้นผ่ำศูนย์กลำง (มม., IQR) 
สัปดาห์ที่ 0 2.69 (1.67-3.15) 2.67 (1.77-3.24) 0.92 
สัปดาห์ที่ 2 2.36 (1.6-3.32) 2.52 (1.46-3.01) 0.68 
สัปดาห์ที่ 4 2.64 (1.45-3.22) 2.55 (1.35-2.98) 0.70 
พื้นที่ผิว (มม.2, IQR) 
สัปดาห์ที่ 0 4.53 (2.31 - 7.21) 4.07 (2.19 - 8.04) 0.74 
สัปดาห์ที่ 2 3.96 (1.96 - 6.76) 4.19 (1.97 - 6.47) 0.92 
สัปดาห์ที่ 4 3.82 (0.94 - 6.54) 4.12 (1.15 - 7.12) 0.66 
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ตารางท่ี 3 เปรียบเทียบค่ำมัธยฐำน (median ± IQR) ของควำมยำวเส้นผ่ำศูนย์กลำง  

และพื้นทีผ่ิวที่สัปดำห์ท่ี 2 และ 4 เปรียบเทียบกับสัปดำห์ท่ี 0 ภำยในกลุ่มกำรรักษำเดียวกัน 

*P-value มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบสัปดาห์ที่ 0 และ 4 
  

ตารางที่ 3 เมื่อน าค่ามัธยฐานที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 มาเปรียบเทียบกับสัปดาห์ที่ 0 พบว่า
ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางในกลุ่ม 15% zinc oxide มีค่ามัธยฐานที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 เท่ากับ 2.36 
มม. และ 2.64 มม.ตามล าดับ ซึ่งไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับสัปดาห์ที่ 0 
ที่ 2.69 มม. (P = 0.38) เช่นเดียวกันกับในกลุ่มควบคุมพบว่าค่ามัธยฐานที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 เท่ากับ 
2.52 มม. และ 2.55 มม. ตามล าดับ ซึ่งไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับ
สัปดาห์ที่ 0 ที่ 2.67 มม. (P = 0.26) 
 ในขณะที่พ้ืนที่ผิวพบว่า พ้ืนที่ผิวในกลุ่ม 15% zinc oxide มีค่ามัธยฐานที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 
เท่ากับ 3.96 มม.2 และ 3.82 มม.2 ตามล าดับ ซึ่งพบว่ามีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อ
เทียบกับสัปดาห์ที่ 0 ที่ 4.53 มม.2 (P = 0.037) ในทางกลับกันพบว่าในกลุ่มควบคุมหูดมีขนาดใหญ่
ขึ้น อย่างไรก็ดีการเปลี่ยนแปลงนี้ไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P = 0.67) เมื่อ
เปรียบเทียบพ้ืนที่ผิวที่สัปดาห์ที่ 2 (4.19 มม.2) และสัปดาห์ที่ 4 (4.12 มม.2) กับสัปดาห์ที่ 0 (4.07 
มม.2) 
 

 
 
 
 
 

 15% zinc oxide P-value 
overall 

กลุ่มควบคุม P-value 
overall 

ควำมยำวเส้นผ่ำศูนย์กลำง (มม., IQR) 
สัปดาห์ที่ 0 2.69 (1.67-3.15)  

0.38 
2.67 (1.77-3.24)  

0.26 สัปดาห์ที่ 2 2.36 (1.6-3.32) 2.52 (1.46-3.01) 
สัปดาห์ที่ 4 2.64 (1.45-3.22) 2.55 (1.35-2.98) 
พื้นที่ผิว (มม.2, IQR) 
สัปดาห์ที่ 0 4.53 (2.31 - 7.21)*  

0.037 
4.07 (2.19 - 8.04)  

0.67 สัปดาห์ที่ 2 3.96 (1.96 - 6.76) 4.19 (1.97 - 6.47) 
สัปดาห์ที่ 4 3.82 (0.94 - 6.54)* 4.12 (1.15 - 7.12) 
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ตารางท่ี 4 เปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงของค่ามัธยฐาน (median change ± IQR)  
ของความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง และพื้นที่ผิว ที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 จากสัปดาห์ที่ 0 

ระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

  
จาก ตำรำงที่ 4 เมื่อดูค่ามัธยฐานที่ เปลี่ยนแปลงไปในแต่ละสัปดาห์พบว่าความยาว

เส้นผ่าศูนย์กลางในกลุ่ม 15% zinc oxide มีค่าลดลง โดยลดลงไป 0.09 มม. ที่สัปดาห์ที่ 2 และลดลง 
0.04 มม. ที่สัปดาห์ที่ 4 ในขณะที่กลุ่มควบคุมพบว่าในสัปดาห์ที่ 2 มีค่าลดลง 0.045 มม. แต่กลับ
เพ่ิมขึ้นในสัปดาห์ที่ 4 0.08 มม. แต่อย่างไรก็ตามไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติทั้ง
สัปดาห์ที่ 2 และ 4 (P = 0.74, 0.92 ตามล าดับ( 
 ในขณะที่พ้ืนที่ผิวพบว่าในกลุ่ม 15% zinc oxide ที่สัปดาห์ที่ 2 มีค่าลดลง 0.23 มม.2 และ
ลดลงมากขึ้นอีกเล็กน้อยที่สัปดาห์ที่ 4 ที่ 0.31 มม.2 ในทางกลับกันพบว่ากลุ่มควบคุมที่สัปดาห์ที่ 2 
ลดลงเพียงน้อยที่ 0.06 มม.2 และมีพ้ืนที่ผิวเพ่ิมมากขึ้นเมื่อสิ้นสุดที่สัปดาห์ที่ 4 0.11 มม.2 แต่อย่างไร
ก็ตามไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติทั้งสัปดาห์ที่ 2 และ 4 (P = 0.80, 0.47 ตามล าดับ( 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 15% zinc oxide กลุ่มควบคุม P-value 
ควำมยำวเส้นผ่ำศูนย์กลำง (มม., IQR) 
สัปดาห์ที่ 2 -0.09 (-0.195 to 0.04) -0.045 (-0.27 to 0.09) 0.74 
สัปดาห์ที่ 4 -0.04 (-0.29 to 0.19) 0.08 ( -0.365 to 0.31) 0.92 
พื้นที่ผิว (มม.2, IQR) 
สัปดาห์ที่ 2 -0.23 (-0.71 to 0.65) -0.06 (-1.38 to 0.92) 0.80 
สัปดาห์ที่ 4 -0.31 (-1.08 to 0.26) 0.11 (-1.5 to 0.98) 0.47 
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ตารางท่ี 5 เปรียบเทียบค่าร้อยละการเปลี่ยนแปลงของค่ามัธยฐาน  
(median percent change ± IQR) ของความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางและพื้นที่ผิว 
ที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 จากสัปดาห์ท่ี 0 ระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 
เมื่อค านวณค่ามัธยฐานที่ เปลี่ยนแปลงไปเป็นร้อยละจากสัปดาห์ที่  0 ของความยาว

เส้นผ่าศูนย์กลาง และพ้ืนที่ผิว จะได้ผลดังตำรำงที่ 5 และแสดงเป็นแนวโน้มการเปลี่ยนแปลงใน 
แผนภูมิที่ 2 โดยพบว่าหากพิจารณาการเปลี่ยนแปลงตามระยะเวลาตั้งแต่เริ่มต้น จนถึง 4 สัปดาห์ 
พบว่าที่  2 สัปดาห์  ทั้ ง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม สามารถลดขนาดของความยาว
เส้นผ่าศูนย์กลางได้ร้อยละ 4.4 และ 1.4 ตามล าดับ (P = 0.64) แต่เมื่อติดตามต่อจนถึงสัปดาห์ที่ 4 
จะพบว่าความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางมีแนวโน้มเพ่ิมขึ้นเมื่อเทียบกับสัปดาห์ที่ 2 แต่อย่างไรก็ตามในกลุ่ม 
15% zinc oxide ก็ยังพบว่าความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางมีขนาดลดลงจากจุดเริ่มต้นอยู่ดี โดยลดลงจาก
จุดเริ่มต้นร้อยละ 1.3 ในขณะที่กลุ่มควบคุม ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางกลับเพ่ิมขึ้นจากจุดเริ่มต้นร้อย
ละ 3.1 (P = 0.97) แต่อย่างไรก็ตามไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติระหว่างสองกลุ่ม 
ทั้งในสัปดาห์ที่ 2 และสัปดาห์ที่ 4  
 ในขณะที่พ้ืนที่ผิวพบว่าในสัปดาห์ที่ 2 ทั้ง 15% zinc oxide และ กลุ่มควบคุมสามารถลด
ขนาดของพ้ืนที่ผิวได้ที่ร้อยละ 8.4 และ 4.2 ตามล าดับ (P = 0.47) แต่เมื่อติดตามไปจนถึงท่ี 4 สัปดาห์ 
พบว่าในกลุ่มควบคุม ขนาดพ้ืนที่ผิวกลับมีค่าเพ่ิมมากขึ้นร้อยละ 6.7 เมื่อเทียบกับจุดเริ่มต้น ในขณะที่ 
15% zinc oxide ยังสามารถลดขนาดพ้ืนที่ผิ วลงไปต่อเนื่องได้ เ พ่ิมขึ้นถึงร้อยละ 14.9 เมื่อ
เปรียบเทียบจากจุดเริ่มต้น (P = 0.24) แต่อย่างไรก็ตามไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ
ระหว่างสองกลุ่ม ทั้งในสัปดาห์ที่ 2 และสัปดาห์ที่ 4 (แผนภูมิที่ 3) 
 
 

 
 
 
 

 15% zinc oxide กลุ่มควบคุม P-value 
ควำมยำวเส้นผ่ำศูนย์กลำง (ร้อยละ, IQR) 
สัปดาห์ที่ 2 -4.4 (-8.3 to 2.2) -1.4 (-12.8 to 3.4) 0.64 
สัปดาห์ที่ 4 -1.3 (-10.7 to 10.5) 3.1 (-17.6 to 13) 0.97 
พื้นที่ผิว (ร้อยละ, IQR) 
สัปดาห์ที่ 2 -8.4 (-18.2 to 6.7) -4.2 (-24.8 to 20.9) 0.47 
สัปดาห์ที่ 4 -14.9 (-34.1 to 3.6) 6.7 (-23.7 to 24.3) 0.24 
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แผนภูมิที่ 2 แสดงร้อยละการเปลี่ยนแปลงของค่ามัธยฐานของความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง 

(diameter) ระหว่างกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 
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แผนภูมิที่ 3 แสดงร้อยละการเปลี่ยนแปลงของค่ามัธยฐานของพ้ืนที่ผิว (surface area) 
ระหว่างกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 
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ผลของค่าการวัดแบบสามมิติ (3D) 

ปริมาตร (Volume) 

ตำรำงท่ี 6 เมื่อน าค่ามัธยฐาน (median) ของปริมาตรมาเปรียบเทียบกันระหว่างกลุ่มพบว่า 
ที่จุดเริ่มต้นหรือสัปดาห์ที่ 0 ค่ามัธยฐานของกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุมเท่ากับ 0.05  
มม.3 และ 0.082 มม.3ตามล าดับ ซึ่งไม่พบว่ามีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P = 0.92) 
และเม่ือติดตามดูค่ามัธยฐานในแต่ละช่วงเวลาที่สัปดาห์ที่ 2 และสัปดาห์ที่ 4 พบว่าไม่มีความแตกต่าง
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเช่นเดียวกัน 

 
ตารางท่ี 6 เปรียบเทียบค่ามัธยฐาน (median ± IQR) ของปริมาตร 

ระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม ณ สัปดาห์ต่างๆ 

 
 

ตารางท่ี 7 เปรียบเทียบค่ามัธยฐาน (median ± IQR) ของปริมาตร 
ที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 เปรียบเทียบกับสัปดาห์ที่ 0 ภายในกลุ่มการรักษาเดียวกัน 

 
ตำรำงที่ 7 เมื่อน าค่ามัธยฐานที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 มาเปรียบเทียบกับสัปดาห์ที่ 0 พบว่า

ปริมาตรในกลุ่ม 15% zinc oxide มีค่ามัธยฐานที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 เท่ากับ 0.041 มม.3 และ 0.038 
มม.3 ตามล าดับ ซึ่งไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับสัปดาห์ที่ 0 ที่ 0.05 มม.3 
(P = 0.21) เช่นเดียวกันกับในกลุ่มควบคุมพบว่าค่ามัธยฐานที่สัปดาห์ที่ 2 และ 4 เท่ากับ 0.079 มม.3 
และ 0.082 มม.3 ตามล าดับ ซึ่งไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับสัปดาห์ที่ 0 
(0.082 มม.3( (P = 0.33) 

 15% zinc oxide กลุ่มควบคุม P-value 
ปริมำตร (มม.3, IQR)    
สัปดาห์ที่ 0 0.05 (0.01-0.19) 0.082 (0.02-0.2) 0.72 
สัปดาห์ที่ 2 0.041 (0.01-0.16) 0.079 (0.02-0.14) 0.72 
สัปดาห์ที่ 4 0.038 (0-0.13) 0.082 (0.02-0.16) 0.78 

 15% zinc oxide P-value 
overall 

กลุ่มควบคุม P-value 
overall 

ปริมำตร (มม.3, IQR) 
สัปดาห์ที่ 0 0.05 (0.01-0.19)  

0.21 
0.082 (0.02-0.2)  

0.33 สัปดาห์ที่ 2 0.041 (0.01-0.16) 0.079 (0.02-0.14) 
สัปดาห์ที่ 4 0.038 (0-0.13) 0.082 (0.02-0.16) 
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ตารางท่ี 8 เปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงของค่ามัธยฐาน (median change ± IQR) ของ
ปริมาตรที่สัปดาห์ท่ี 2 และ 4 จากสัปดาห์ที่ 0 ระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 
  จาก ตำรำงที่ 8 เมื่อดูค่ามัธยฐานที่เปลี่ยนแปลงไปในแต่ละสัปดาห์  พบว่าที่สัปดาห์ที่ 2 
ปริมาตรในกลุ่ม 15% zinc oxide มีค่าเพ่ิมขึ้น โดยเพ่ิมขึ้นเพียงเล็กน้อย 0.001 มม.3 และกลับมา
ลดลงอีก 0.003 มม.3 ที่สัปดาห์ที่ 4 ในขณะที่กลุ่มควบคุมพบว่าในสัปดาห์ที่ 2 มีค่าลดลงมากกว่า
เล็กน้อยที่ 0.0035 มม.3 แต่เมื่อติดตามไปถึงสัปดาห์ที่ 4 พบว่าปริมาตรมีค่าเพ่ิมขึ้นแต่ก็ยังมีค่าน้อย
กว่าจุดเริ่มต้น แต่ค่าที่ได้นั้นลดลงน้อยกว่ากลุ่ม 15% zinc oxide โดยลดลงจากจุดเริ่มต้นเพียงแค่ 
0.0004 มม.3 แต่อย่างไรก็ตามไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติทั้งสัปดาห์ที่ 2 และ 4 (P 
= 0.87, 0.57 ตามล าดับ( 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 15% zinc oxide กลุ่มควบคุม P-value 
ปริมำตร (มม.3, IQR)    
สัปดาห์ที่ 2 0.001 (-0.02 to 0.01) -0.0035 (-0.03 to 0.03) 0.87 
สัปดาห์ที่ 4 -0.003 (-0.05 to 0.01) -0.0004 (to -0.02 to 0.05) 0.57 
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ตารางท่ี 9 เปรียบเทียบค่าร้อยละการเปลี่ยนแปลงของค่ามัธยฐาน 

(median percent change ± IQR) ของปริมาตรที่สัปดาห์ท่ี 2 และ 4 จากสัปดาห์ที่ 0 
ระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 
  เมื่อค านวณค่ามัธยฐานของปริมาตรของรอยโรคที่เปลี่ยนแปลงไปจากสัปดาห์ที่ 0 เป็นร้อย
ละจะได้ผลดังตำรำงที่ 9 และ แผนภูมิที่ 4 พบว่าที่ 2 สัปดาห์ 15% zinc oxide ยังไม่สามารถลด
ปริมาตรได้ แต่มีการเพ่ิมขึ้นเล็กน้อยเพียงร้อยละ 1.4 เมื่อเปรียบเทียบกับจุดเริ่มต้น แต่ใน
ขณะเดียวกัน กลุ่มควบคุมสามารถลดขนาดของปริมาตรลงไปได้ถึงร้อยละ 23.2 ที่ระยะเวลา 2 
สัปดาห์ แต่เมื่อติดตามไปจนถึงที่ 4 สัปดาห์ กลับพบว่า 15% zinc oxide สามารถลดปริมาตรลงได้
อย่างมากถึงร้อยละ 50.7 เมื่อเปรียบเทียบกับจุดเริ่มต้น ในขณะที่กลุ่มควบคุมไม่สามารถท าให้
ปริมาตรลดลงต่อเนื่องได้แต่กลับมีค่าเพ่ิมขึ้น แต่อย่างไรก็ตามขนาดที่เพ่ิมขึ้นก็ยังน้อยกว่าจุดเริ่มต้น
อยู่ร้อยละ 8.3 และไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติระหว่างสองกลุ่ม ทั้งในสัปดาห์ที่ 2 
(P = 0.64) และสัปดาห์ที่ 4 (P = 0.15) 

 
 
แผนภูมิที่ 4 แสดงร้อยละการเปลี่ยนแปลงของค่ามัธยฐานของปริมาตร (volume) 

ระหว่างกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 
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 15% zinc oxide กลุ่มควบคุม P-value 
ปริมำตร (ร้อยละ, IQR)    
สัปดาห์ที่ 2 1.4 (-33.8 to 47.3) -23.2 (-50 to 32.8) 0.64 
สัปดาห์ที่ 4 -50.7 (-79.2 to 5.5) -8.3 (-48.1 to 51.1) 0.15 
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รูปภำพที่ 3 และ 4 แสดงรูปถ่ายจาก dermoscope ของรอยโรคที่เปลี่ยนแปลงไปหลังจาก
การทายาของอาสาสมัครคนที่ 4 ในกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุมเปรียบเทียบระหว่าง
สัปดาห์ที่ 0 (a) และสัปดาห์ที่ 4 (b) นอกจากนี้ยังพบว่ามีอาสาสมัครหนึ่งรายที่พบว่ารอยโรคหายไป
หลังจากการทายา 15% zinc oxide และ hydrophilic cream ที่ 4 สัปดาห์ ดังแสดงในรูปภำพที่ 5 
และ 6  

 
รูปภาพที่ 3 แสดงรูปถ่ายของรอยโรคท่ีเปลี่ยนแปลงไปหลังจากการทายา 15% zinc oxide  

ของอาสาสมัครคนที่ 4 เปรียบเทียบระหว่างสัปดาห์ที่ 0 (a) และสัปดาห์ที่ 4 (b) 

  
 

รูปภาพที่ 4 แสดงรูปถ่ายของรอยโรคท่ีเปลี่ยนแปลงไปหลังจากการทายา hydrophilic (กลุ่มควบคุม( 
ของอาสาสมัครคนที่ 4 เปรียบเทียบระหว่างสัปดาห์ที่ 0 (a) และสัปดาห์ที่ 4 (b) 

 
 

 

(a) (b) 

(a) (b) 
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รูปภาพที่ 5 แสดงรูปถ่ายของรอยโรคท่ีเปลี่ยนแปลงไปหลังจากการทายา 15% zinc oxide ของ

อาสาสมัครคนที่ 13 เปรียบเทียบระหว่างสัปดาห์ที่ 0 (a) และสัปดาห์ที่ 4 (b)  
พบว่ารอยโรคหายไปอย่างเห็นได้ชัด 

  
 

รูปภาพที่ 6 แสดงรูปถ่ายของรอยโรคท่ีเปลี่ยนแปลงไปหลังจากการทายา hydrophilic cream ของ
อาสาสมัครคนที่ 13 เปรียบเทียบระหว่างสัปดาห์ที่ 0 (a) และสัปดาห์ที่ 4 (b)  

พบว่ารอยโรคหายไปอย่างชัดเจนเช่นเดียวกัน 

 
 

 
 

 
 

(a) 

(a) 

(b) 

(b) 
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รูปภำพที่ 7 และ 8 แสดงรูปถ่ายจากกล้อง Antera 3D® ของรอยโรคที่เปลี่ยนแปลงไปหลังจากการ
ทายาของอาสาสมัครคนที่ 2 ในกลุ่ม 15% zinc oxide และอาสาสมัครคนที่ 5 ในกลุ่มควบคุม 
(hydrophilic cream) เปรียบเทียบระหว่างสัปดาห์ที่ 0 (a) และ 4 (b) 
 
 

รูปภาพที่ 7 แสดงรูปถ่ายของรอยโรคท่ีเปลี่ยนแปลงไปหลังจากการทายา 15% zinc oxide  
ของอาสาสมัครคนที่ 2 เปรียบเทียบระหว่างสัปดาห์ที่ 0 (a) และสัปดาห์ที่ 4 (b) 

 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
รูปภาพที่ 8 แสดงรูปถ่ายของรอยโรคท่ีเปลี่ยนแปลงไปหลังจากการทายา hydrophilic cream  

ของอาสาสมัครคนที่ 5 เปรียบเทียบระหว่างสัปดาห์ที่ 0 (a) และสัปดาห์ที่ 4 (b) 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

(a) (b) 

(a) (b) 
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ตารางท่ี 10 เปรียบเทียบสัดส่วนของค่าการวัดต่างๆที่มีการลดลงอย่างน้อยร้อยละ 25 
ที่สัปดาห์ที่ 4 ระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 
ตำรำงที่ 10 แสดงการเปรียบเทียบจ านวนและสัดส่วนของรอยโรคที่มีการเปลี่ยนแปลงของ

ค่าการวัดต่างๆ ที่ลดลงอย่างน้อยร้อยละ 25 ณ สัปดาห์ที่ 4 ระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่ม
ควบคุม โดยพบว่าในกลุ่มของ 15% zinc oxide มีจ านวนของอาสาสมัครที่ปริมาตรหูดลดลงอย่าง
น้อยร้อยละ 25 ทั้งสิ้น 10 คน ซึ่งเป็นจ านวนที่มากที่สุดเมื่อเปรียบเทียบกับค่าการวัดอ่ืน โดยคิดเป็น
ร้อยละ 62.5 รองลงมาคือพ้ืนที่ผิว 7 คน (ร้อยละ 43.8) และความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางมีเพียง 1 คน 
หรือร้อยละ 6.3 ที่มีการลดลงของเส้นผ่าศูนย์กลางอย่างน้อยร้อยละ 25 ในขณะที่กลุ่มควบคุม พบว่า
มีจ านวนของอาสาสมัครที่มีปริมาตรลดลงอย่างน้อยร้อยละ 25 ทั้งสิ้น 5 คน (ร้อยละ 31.3) รองลงมา
คือพ้ืนที่ผิวจ านวน 4 คน (ร้อยละ 25) และความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง 3 คน (ร้อยละ 18.8) ถึงแม้ว่า
จ านวนอาสาสมัครในกลุ่มควบคุมที่มีปริมาตรของหูดลดลงเกินร้อยละ 25 จะมีปริมาณมากแต่อย่างไร
ก็ตามยังน้อยกว่ากลุ่ม 15% zinc oxide เกือบ 2 เท่า และเม่ือน าทั้งสองกลุ่มมาเปรียบเทียบกันในแต่
ละค่าการวัดพบว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P = 0.09)  
 
  
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

 
15% zinc oxide 
(จ ำนวนคน, %) 

กลุ่มควบคุม 
(จ ำนวนคน, %) 

P-value 

ควำมยำวเส้นผ่ำศูนย์กลำง 1 (6.3) 3 (18.8) 0.50 
พื้นที่ผิว 7 (43.8) 4 (25) 0.51 
ปริมำตร 10 (62.5) 5 (31.3) 0.09 
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แผนภูมิที่ 5 แสดงแนวโน้มการเปลี่ยนแปลงของความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางในอาสาสมัครแต่ละ
รายจากสัปดาห์ที่ 0 ถึงสัปดาห์ที่ 4 เปรียบเทียบกันระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 
  

เมื่อดูแนวโน้มการเปลี่ยนแปลงในอาสาสมัครแต่ละรายจะพบว่า ใ นกรณีความยาว
เส้นผ่าศูนย์กลาง (แผนภูมิที่ 5) มีอาสาสมัครเพียง 3 รายที่ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางลดลงจากยาทั้ง
สองชนิด ได้แก่อาสาสมัครหมายเลข 9, 13 และ 17 ในขณะที่มีจ านวนอาสาสมัครถึง 7 รายที่ความ
ยาวเส้นผ่าศูนย์กลางลดลงในกลุ่ม 15% zinc oxide แต่เพ่ิมขึ้นในกลุ่มควบคุม (อาสาสมัครหมายเลข 
4, 5, 6, 7, 8, 15 และ 16) ในทางตรงกันข้ามพบว่ามีเพียง 3 รายที่ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางเพ่ิมขึ้น
ในกลุ่ม 15% zinc oxide แต่ลดลงในกลุ่มควบคุม (อาสาสมัครหมายเลข 1, 3 และ 11) และพบว่ามี 
3 รายที่ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางมีความยาวเพ่ิมขึ้นทั้งในกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 
(อาสาสมัครหมายเลข 2, 10 และ 12) 
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แผนภูมิที่ 6 แสดงแนวโน้มการเปลี่ยนแปลงของพ้ืนที่ผิวในอาสาสมัครแต่ละรายจากสัปดาห์ที่ 0 

ถึงสัปดาห์ที่ 4 เปรียบเทียบกันระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 
 
 ในกรณีของพ้ืนที่ผิว ดังแสดงในแผนภูมิที่ 6 พบว่ามีอาสาสมัคร 4 รายที่พื้นท่ีผิวมีขนาดลดลง
จากยาทั้งสองชนิด ได้แก่อาสาสมัครหมายเลข 1, 2 13 และ 17 ในขณะที่มีอาสาสมัคร 8 รายที่พ้ืนที่
ผิวลดลงในกลุ่ม 15% zinc oxide แต่เพ่ิมข้ึนในกลุ่มควบคุมได้แก่อาสาสมัครหมายเลข 4, 5, 6, 7, 8, 
10 15 และ 16 ในทางตรงกันข้ามมีอาสาสมัครเพียง 3 รายที่พื้นท่ีผิวเพ่ิมข้ึนในกลุ่ม 15% zinc oxide 
แต่ลดลงในกลุ่มควบคุม ได้แก่หมายเลข 9, 11 และ 12 และมีเพียง 1 รายที่พื้นท่ีผิวมีขนาดเพ่ิมขึ้นทั้ง
คูจ่ากการใช้ยาทั้งสองชนิดนั่นคือหมายเลข 3 
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แผนภูมิที่ 7 แสดงแนวโน้มการเปลี่ยนแปลงของปริมาตรในอาสาสมัครแต่ละรายจากสัปดาห์ที่ 0 

ถึงสัปดาห์ที่ 4 เปรียบเทียบกันระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 
 

แผนภูมิที่ 7 แสดงการเปลี่ยนแปลงของปริมาตรในอาสาสมัครแต่ละราย พบว่ามีอาสาสมัคร 
7 รายที่ปริมาตรมีขนาดลดลงจากยาทั้งสองชนิด ได้แก่อาสาสมัครหมายเลข 1, 2, 3, 4, 5, 11 และ 
16 ในขณะที่มีอาสาสมัคร 4 รายที่ปริมาตรลดลงในกลุ่ม 15% zinc oxide แต่เพ่ิมข้ึนในกลุ่มควบคุม
ได้แก่อาสาสมัครหมายเลข 6, 7, 13 และ 15 แต่ในทางตรงกันข้ามมีอาสาสมัครเพียง 2 รายที่
ปริมาตรเพิ่มข้ึนในกลุ่ม 15% zinc oxide แต่ลดลงในกลุ่มควบคุม ได้แก่หมายเลข 10 และ 17 และมี
เพียง 3 รายที่ปริมาตรมีขนาดเพ่ิมข้ึนทั้งคู่จากการใช้ยาทั้งสองชนิดได้แก่หมายเลข 8, 9 และ 12 
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ตารางท่ี 11 แสดงหมายเลขอาสาสมัครที่มีการเปลี่ยนแปลงของค่าการวัดในรูปแบบท่ีแตกต่างกัน 

การเปลี่ยนแปลง อาสาสมัคร (หมายเลข) 

15% zinc oxide placebo ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง พ้ืนที่ผิว ปริมาตร 
ลดลง ลดลง 9, 13, 17 1, 2 13, 17 1, 2, 3, 4, 5, 

11, 16 
ลดลง เพ่ิมข้ึน 4, 5, 6, 7, 8, 15, 16 4, 5, 6, 7, 8, 

10 15, 16 
6, 7, 13, 15 

เพ่ิมข้ึน ลดลง 1, 3, 11 9, 11, 12 10, 17 

เพ่ิมข้ึน เพ่ิมข้ึน 2, 10, 12 3 8, 9 ,12 

 
 จากแผนภูมิที่ 5, 6 และ 7 สรุปเป็นหมายเลขอาสาสมัครที่มีการเปลี่ยนแปลงของค่าการวัด
ต่างๆ ที่มีการลดลงและเพ่ิมขึ้นที่แตกต่างกันดังตารางที่ 11 โดยพบว่าค่าการวัดที่เป็น 2 มิติ ได้แก่
ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง และพ้ืนที่ผิวนั้นมีลักษณะการเปลี่ยนแปลงที่ค่อนข้างไปในแนวทางเดียวกัน
ของทั้งสองกลุ่ม ยกตัวอย่างเช่น  จากตาราง อาสาสมัครหมายเลข 13 และ 17 มีความยาว
เส้นผ่าศูนย์กลางและพ้ืนที่ผิวที่ลดลงทั้งคู่จากการใช้ยาทั้งสองชนิด หรืออาสาสมัครหมายเลข 4, 5, 6, 
7, 8 และ 15 ที่มีความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางและพ้ืนที่ผิวลดลงในกลุ่ม 15% zinc oxide และเพ่ิมขึ้น
ในกลุม่ควบคุม ก็พบว่าสอดคล้องไปในทางเดียวกัน แต่ในขณะที่ค่าการวัดปริมาตรซึ่งเป็นการวัดแบบ 
3 มิตินั้น สามารถวัดความเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นได้ละเอียดมากกว่า ยกตัวอย่างเช่น ในกลุ่มที่ขนาด
ของรอยโรคลดลงทั้งในกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม พบว่าการวัดปริมาตรสามารถพบ
ความเปลี่ยนแปลงในอาสาสมัครได้หลายคนมากกว่าการวัดแบบ 2 มิติ แต่พบว่าหมายเลขอาสาสมัคร
ที่อยู่ในกลุ่มปริมาตรนั้น ส่วนมากไม่ใช่อาสาสมัครคนคนเดียวกันกับในกลุ่มที่วัดด้วยเครื่องมือแบบ 2 
มิติ แต่อย่างไรก็ตามพบว่าอาสาสมัครส่วนมากมีค่าการวัดที่ลดลงในกลุ่ม 15% zinc oxide และ
เพ่ิมข้ึนในกลุ่มควบคุมนั่นเอง 
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ตารางท่ี 12 แสดงการประเมินจากแพทย์ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนังในแง่ของการตอบสนองต่อการ

รักษาเปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 
15% zinc oxide 
(จ านวนคน, %) 

กลุ่มควบคุม 
(จ านวนคน, %) 

P-value 

Week 4 
ดีขึ้น 76-100% 1 (6.3) 2 (12.5)  
ดีขึ้น 51-75% 1 (6.3) 2 (12.5)  
ดีขึ้น 26-50% 1 (6.3) 2 (12.5)  
ดีขึ้น 1-25% 4 (25) 3 (18.8) 0.69 
ไม่เปลี่ยนแปลง 7 (43.8) 5 (31.3)  
แย่ลง 1-25% 1 (6.3) 1 (6.3)  
แย่ลง 26-50% 0 1 (6.3)  
แย่ลง 51-75% 1 (6.3) 0  
แย่ลง 76-100% 0 0  

 
ตำรำงที่ 12 แสดงการประเมินจากแพทย์ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนังทั้ง 3 ท่านโดยการดูรูปถ่าย

เพ่ือประเมินการตอบสนองต่อการรักษาเปรียบเทียบระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุมโดย
พบว่าในกลุ่ม 15% zinc oxide นั้น มี 7 ใน 16 คนซึ่งคิดเป็นร้อยละ 43.8 ที่ถูกประเมินว่ารอยโรคไม่
มีการเปลี่ยนแปลง ในด้านการตอบสนองที่ดีขึ้นนั้น พบว่ามี 4 คน (ร้อยละ 25) ที่ได้รับการประเมินว่า
รอยโรคดีข้ึนร้อยละ 1-25 ในขณะที่มีเพียง 1 คน (ร้อยละ 6.3) ที่ได้รับการประเมินว่ารอยโรคดีขึ้นถึง
ร้อยละ 76-100 ในขณะด้านการตอบสนองที่แย่ลงนั้นพบว่ามีเพียง 2 คนที่ได้รับการประเมินว่ารอย
โรคแย่ลง แบ่งเป็นแย่ลงร้อยละ 1-25 และ 51-75 อย่างละ 1 คนตามล าดับ  

ในขณะกลุ่มควบคุมพบว่ามี 5 คนจากทั้งหมด 16 คนซึ่งคิดเป็นร้อยละ 31.3 ที่ได้รับการ
ประเมินว่ารอยโรคไม่มีการเปลี่ยนแปลง ซึ่งน้อยกว่าในกลุ่ม 15% zinc oxide แต่กลับกันในด้านของ
รอยโรคท่ีดีขึ้นพบว่า แพทย์ผู้เชี่ยวชาญประเมินรอยโรคที่ดีข้ึนเกินร้อยละ 26 มีจ านวนของรอยโรคที่ดี
ขึ้นโดยรวมมากกว่าในกลุ่ม 15% zinc oxide ทั้งหมด 6 คน แบ่งเป็นดีขึ้นร้อยละ 26-100, 51-75 
และ 76-100 อย่างละ 2 คนตามล าดับ และพบว่ารอยโรคที่แย่ลงนั้นมีเพียง 2 คนแบ่งเป็นแย่ลงร้อย
ละ 1-25 และ 26-50 อย่างละ 1 คน แต่อย่างไรก็ตามเมื่อน าผลการประเมินของทั้งสองกลุ่มมา
เปรียบเทียบกันพบว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P = 0.69) 
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แผนภูมิที่ 8 กรำฟแท่งแสดงกำรประเมินผลกำรตอบสนองต่อกำรรักษำโดยแพทย์ผู้เชี่ยวชำญด้ำน
ผิวหนังเปรียบเทียบระหว่ำง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 
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 แผนภูมิที่ 8 แสดงกราฟแท่งของการประเมินผลการตอบสนองต่อการรักษาโดยแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนังทั้ง 3 ท่าน พบว่าโดยส่วนมากทั้งสองกลุ่มได้รับการประเมินว่ารอยโรคไม่มีการ
เปลี่ยนแปลงเป็นร้อยละ 31.3 และ 43.8 ในกลุ่มควบคุมและ 15% zinc oxide ตามล าดับ และเม่ือดู
จากกราฟ จะพบว่าแพทย์ผู้เชี่ยวชาญเลือกการตอบสนองในทางที่ดีขึ้นไปในกลุ่มควบคุมมากกว่ากลุ่ม 
15% zinc oxide ซึ่งสังเกตได้จากกราฟแท่งที่เป็นสีเข้ม (สีน้ าเงิน( ที่มีความสูงมากกว่ากราฟแท่งสี
อ่อน (สีแดง( ในฝั่งของการตอบสนองท่ีดีขึ้น 
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ตารางท่ี 13 แสดงการประเมินจากอาสาสมัครในแง่ความสะดวกในการบริหารยาและการ
ตอบสนองต่อการรักษา เปรียบเทียบกันระหว่าง 15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 15% zinc oxide กลุ่มควบคุม P-value 
ควำมสะดวกในกำรบริหำรยำ     

• 0 (ไม่พอใจ( 1 (6.2) -  

• 1 (ค่อนข้างพอใจ( 4 (25) - 0.68 

• 2 (พอใจ( 4 (25) 3 (18.8)  

• 3 (พอใจมาก( 5 (31.3) 8 (50)  

• 4 (พอใจมากท่ีสุด( 2 (12.5) 31.2)  
กำรตอบสนองต่อกำรรักษำ     

• 0 (ไม่พอใจ( - 1 (6.2)  

• 1 (ค่อนข้างพอใจ( 9 (56.2) 3 (18.8) 0.75 

• 2 (พอใจ( 7 (43.8) 3 (18.8)  

• 3 (พอใจมาก( - 7 (43.8)  

• 4 (พอใจมากท่ีสุด( - 2 (12.5)  
  

ในส่วนของการประเมินความพึงพอใจจากอาสาสมัครในแง่ของความสะดวกในการบริหารยา 
และการตอบสนองต่อการรักษาได้ผลดังแสดงในตำรำงท่ี 13 

ในด้านของความสะดวกในการบริหารยา ในกลุ่ม 15% zinc oxide พบว่าอาสาสมัครเลือก
ความรู้สึกพอใจมากทั้งหมด 5 คนคิดเป็นร้อยละ 31.3 ซึ่งมากที่สุดจากการประเมินความพึงพอใจใน
ด้านนี้ ในขณะที่กลุ่มควบคุมนั้นเลือกความรู้สึกพอใจมากเช่นเดียวกันในจ านวนทั้งหมด 8 คนคิดเป็น
ร้อยละ 50 ซึ่งพบว่ามากกว่ากลุ่ม 15% zinc oxide แต่อย่างไรก็ตามเมื่อเปรียบเทียบระหว่างสอง
กลุ่มพบว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (P = 0.68(  

ในด้านของการตอบสนองต่อการรักษาพบว่าในกลุ่ม 15% zinc oxide ส่วนมากนั้นเลือก
ค่อนข้างพอใจทั้งหมด 9 คนจาก 16 คนคิดเป็นร้อยละ 56.2 ในทางตรงกันข้ามในกลุ่มควบคุมพบว่า
ส่วนมากนั้นเลือกความรู้สึกพอใจมากถึง 7 คนคิดเป็นร้อยละ 43.8 นั่นแปลว่าอาสาสมัครให้คะแนน
ไปทางพอใจในทางด้านกลุ่มควบคุมมากกว่า 15% zinc oxide แต่อย่างไรก็ตามไม่พบความแตกต่าง
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติระหว่างสองกลุ่ม (P = 0.75( เช่นเดียวกัน 
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ตารางท่ี 14 แสดงผลการประเมินการยอมรับการรักษาของยา 

15% zinc oxide และกลุ่มควบคุม 

 15% zinc oxide กลุ่มควบคุม P-value 
การยอมรับการรักษาส าหรับแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนัง  

3 (18.8) 7 (43.8) 0.13 

การยอมรับการรักษาส าหรับ
อาสาสมัคร  

9 (56.2) 11 (68.8) 0.75 

 
ในกรณีของการประเมินการยอมรับการรักษาของยาทั้งสองชนิด พบว่าคะแนนส่วนใหญ่นั้น

อาสาสมัครและแพทย์ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนังเลือกการยอมรับการรักษาในกลุ่มควบคุมที่ร้อยละ 68.8 
และ 43.8 ตามล าดับ แต่อย่างไรก็ตามเมื่อเปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม 15% zinc oxide พบว่าคะแนน
ที่ได้ไม่แตกต่างกันมากนัก พบว่าอาสาสมัครเลือกการยอมรับทั้งสิ้นร้อยละ 56.2 และแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนังเลือกการยอมรับทั้งสิ้นร้อยละ 18.8 และไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิติ ผลคะแนนแสดงในตำรำงท่ี 14 
 
การปฏิบัติตามข้อระเบียบวิจัย (Compliance) 

 ในการประเมินการบริหารยาและวิธีใช้ยาในอาสาสมัครแต่ละรายนั้น ผู้วิจัยได้ชี้แจงให้
อาสาสมัครน า cotton bud ที่เหลือจากการใช้มาให้ผู้วิจัยประเมินทุกครั้งที่มีการติดตาม (cotton tip 
applicators) โดยพบว่าอาสาสมัครทุกท่านสามารถบริหารยาได้ถูกต้องและใช้ยาได้อย่างสม่ าเสมอ
ตามกฎระเบียบขั้นตอนการวิจัย มีเพียงหนึ่งคนที่ลืมทายาไปบางครั้ง แต่อย่างไรก็ตามยังไม่ถึงเกณฑ์
ในการคัดออกระหว่างงานวิจัย (drop-out criteria) 
 
ผลข้างเคียงจากการใช้ยา (Adverse events) 

ระหว่างท าการศึกษาตลอด 4 สัปดาห์พบว่าไม่มีอาสาสมัครท่านใดรายงานผลข้างเคียงที่
เกิดขึ้นจากการใช้ยาทั้ง 2 ชนิดอันได้แก่ 15% zinc oxide และ hydrophilic cream ซึ่งเป็นยาใน
กลุ่มควบคุม มีเพียงการรายงานของการใช้ 15% zinc oxide ที่ค่อนข้างหนืดและล้างออกยาก ซึ่ง
สัมพันธ์กับการเลือกความพึงพอใจในการบริหารยาที่อาสาสมัครดูพึงพอใจในฝั่งกลุ่มควบคุมมากกว่า
เล็กน้อย 
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บทที่ 5 

อภิปราย สรุปผลการวิจัย และข้อเสนอแนะ 

อภิปรายผล 

หูดเป็นโรคที่สามารถพบได้ทั่วไปในทุกประชากร การรักษานั้นมีมากมายหลายลักษณะ ซึ่งให้
ผลการรักษาที่แตกต่างกัน แต่ทว่าไม่มีการรักษาใดที่ถือว่าเป็นวิธีหลัก (gold standard)1 โดยเฉพาะ
อย่างยิ่งในกรณีที่ยากต่อการรักษา เช่น ในกรณีที่หูดมีจ านวนมาก หรือต าแหน่งที่ส่งผลต่อการด าเนิน
ชีวิตประจ าวัน อาทิ ต าแหน่งที่ลงน้ าหนักมากๆ เช่นที่ฝ่าเท้า หรือแม้แต่ในผู้ป่วยที่เป็นเด็ก ซึ่งในกรณี
เหล่านี้หากใช้การรักษาที่รุนแรงซึ่งเป็นการรักษาที่ใช้กันเป็นประจ า เช่น การจี้ด้วยความเย็น การจี้
ด้วยไฟฟ้า หรือแม้กระทั่งเลเซอร์ นอกจากจะส่งผลให้เกิดภาวะแทรกซ้อนที่ไม่น่าพึงพอใจแล้ว การ
เข้าถึงการรักษาเหล่านี้ในโรงพยาบาลหรือพ้ืนที่ที่ห่างไกลนั้นก็ไม่สามารถท าได้เสมอไป ซึ่งจะเห็นได้ว่า
ในการศึกษานี้ แม้แต่อาสาสมัครที่อยู่ในบริเวณที่สามารถเข้าถึงการรักษาได้อย่างหลากหลายยังมี
อาสาสมัครจ านวนหนึ่ง (11 ใน 16 คน( ที่ไม่เคยรับการรักษาหูดด้วยวิธีใดๆ มาก่อน ดังนั้นหากมีการ
รักษาที่ใช้ได้ง่าย ราคาถูก และเข้าถึงได้ ที่สามารถน ามาใช้ก่อนหรือร่วมกับการรักษาทั่วไปได้ จะยิ่ ง
สามารถช่วยเพิ่มประสิทธิภาพในการรักษาหูดให้ดีมากยิ่งขึ้นต่อผู้ป่วยในกรณีเหล่านั้น 

การรักษาด้วยภูมิคุ้มกันบ าบัด (immunotherapy) ทั้งในรูปแบบยาทา (topical) และการให้
ยาเข้าสู่ร่างกาย (systemic) จึงมีบทบาทส าคัญต่อการรักษาหูดในภาวะที่ยากเหล่านั้น และสามารถ
หลีกเลี่ยงภาวะแทรกซ้อนที่จะเกิดขึ้นได้ เนื่องจากบทบาทของการรักษาไม่ได้มีฤทธิ์ในการท าลาย
พ้ืนผิว ไม่เจ็บ ไม่ก่อให้เกิดแผลเป็น ง่ายต่อการใช้ และที่ส าคัญได้ผลการรักษาที่ค่อนข้างน่าพอใจ ซึ่ง
ในกรณีดังกล่าวพบว่าสังกะสี (zinc) ทั้งในรูปแบบทาและรูปแบบรับประทานก็ถูกจัดให้เป็นหนึ่งใน
การรักษาด้วยภูมิคุ้มกันบ าบัดเช่นเดียวกัน73 และด้วยราคาที่ถูก (15% zinc oxide ราคา 15 บาท 
จากราคายาในบัญชียาหลักของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์( ท าให้การศึกษายาชนิดนี้มีคุ้มค่ามากยิ่งขึ้น 

จนถึงปัจจุบันพบว่ามีการศึกษาไม่กี่ชิ้นที่ศึกษาประสิทธิผลของสังกะสีในรูปแบบยาทาในสูตร

และความเข้มข้นที่แตกต่างกันในการรักษาหูด ในปีค.ศ. 2007 Khattar et al. ศึกษาประสิทธิผลของ 
20% zinc oxide ในรูปแบบยาทาเปรียบเทียบกับ salicylic acid ที่ผสมกับ lactic acid โดยไม่มี
กลุ่มควบคุม พบว่า zinc oxide สามารถรักษาหูดให้หายได้ถึง 50% หลัง 12 สัปดาห์ แต่พบว่าไม่มี
ความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ5 เมื่อวิเคราะห์จากการศึกษาดังกล่าวพบว่าทางผู้วิจัยได้ใช้ยา
ทั้งสองชนิดรักษาหูดหลากหลายประเภท แต่พบว่าในกลุ่ม zinc oxide มีผู้ป่วยที่เป็นหูดชนิดราบ
ค่อนข้างมากเมื่อเทียบกับหูดชนิดอ่ืนๆ ซึ่งแตกต่างจากการศึกษาในวิทยานิพนธ์นี้ที่เน้นเฉพาะหูด
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ทั่วไปเป็นหลัก โดยมีหลักฐานการศึกษาที่ผ่านมายืนยันแล้วว่า ชนิดของ HPV ที่แตกต่างกันนั้นมีผล
ต่อการหายและการตอบสนองต่อการรักษาที่แตกต่างกัน74, 75 การเลือกชนิดของหูดในงานวิจัยจึงมี
ความส าคัญต่อผลการรักษาเป็นอย่างยิ่ง นอกจากนี้ในการศึกษาดังกล่าวยังมีการออกจากการศึกษา 
(drop-out) ค่อนข้างมาก และมีการใช้หินขัดถูในรอยโรคทุกวัน ซึ่งเป็นไปได้ว่าจะท าให้บางส่วนของ
โรคหูดหลุดออกไปได้ 

นอกจากนี้ยังมีการศึกษาของ Sharquie et al. ถึงประสิทธิผลของ 10% และ 5% zinc 
sulfate ในรูปแบบสารละลายเทียบกับกลุ่มควบคุมที่ใช้น้ ากลั่นในการรักษาหูดทั่วไปและหูดชนิดแบน
ราบ แต่ไม่ได้มีการอธิบายไว้อย่างละเอียดว่าใช้วิธีการทายาอย่างไรให้ยาดังกล่าวค้างอยู่บนรอยโรคได้
เนื่องจากเป็นสารละลาย โดยผลการศึกษาพบว่า zinc sulfate ท าให้โรคหูดชนิดแบนราบ (plane 
wart) หายเกลี้ยงได้ถึง 85.7% ที่ 4 สัปดาห์เมื่อเปรียบเทียบกับการหายที่ 10% ของกลุ่มควบคุม6 แต่
ผลที่ได้ไม่ค่อยน่าประทับใจนักส าหรับหูดทั่วไป พบว่ามี 1 ใน 9 คนที่หูดทั่วไปหายทั้งหมดเม่ือใช้ 10% 
zinc sulfate ในขณะที่ 9 คนไม่พบการเปลี่ยนแปลง และพบเพียง 1 คนจาก 22 คนที่หูดทั่วไป
หายไปทั้งหมดเมื่อใช้ 5% zinc sulfate ซึ่งผลเหล่านี้อาจเกิดจากผลของชนิดของ HPV ที่แตกต่างกัน
และความเข้มข้นของ zinc ที่แตกต่างกันท าให้การตอบสนองต่อการรักษานั้นแตกต่างกันนั่นเอง สรุป
ข้อมูลเปรียบเทียบความแตกต่างของการศึกษานี้และการศึกษาก่อนหน้า ดังแสดงในตำรำงท่ี 15 

 
ตารางท่ี 15 แสดงข้อมูลความแตกต่างเปรียบเทียบระหว่างการศึกษาก่อนหน้า 

ผู้แต่ง - ชื่อเร่ือง(ปี) การศึกษาเปรียบเทียบ ผลการศึกษา ข้อคิดเห็น 

Khattar et al.5 –  

“Topical zinc oxide 

vs. salicylic acid-

lactic acid 

combination in the 

treatment of warts” 

(2007) 

“Topical 20% zinc 

oxide” กับ 

“Salicylic/lactic 

acid combination” 

Zinc oxide สามารถ

รักษาหูดให้หายได้ถึง 

50% ภายในระยะเวลา 

12 สัปดาห ์

1. ไม่ได้ศึกษาเปรียบเทียบ

กับกลุ่มควบคุม 

2. ใช้หูดหลายชนิดใน

การศึกษา 

3. มีผู้ป่วยสูญหายระหว่าง

การศึกษาเป็นปริมาณ

ค่อนข้างมาก 

4. รักษาด้วยการถูทีร่อย

โรคด้วยหินถูทุกวัน 

Sharquie et al.6 – 

“Topical zinc 

sulphate solution 

10% and 5% zinc 

sulfate in aqueous 

solution forms กับ 

distilled water 

หูดชนิดแบบราบ

สามารถหายได้ถึง 

85.7% ที่ระยะเวลา 4 

สัปดาหเ์มื่อเปรียบเทียบ

1. ไม่ได้ระบุวิธีการใช้

สารละลายทั้ง 2 ชนิดใน

การทารอยโรคอย่าง

ละเอียด 
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for treatment of 

viral warts” (2007) 

กับกลุ่มควบคุมที่หายได้

ที่ 10% 

2. ผลการศึกษาที่ได้

ตอบสนองไม่ค่อยดีมาก

นักในกลุ่มของหูดทั่วไป 

การศึกษานี้ – 

“Efficacy of 15% 

topical zinc oxide 

ointment for the 

treatment of 

common warts, a 

randomized 

placebo-controlled 

trial” (2017) 

15% zinc oxide 

ointment กับ 

hydrophilic cream 

ค่ามัธยฐานของพื้นที่ผิว

ของหูดลดลงอย่างมี

นัยส าคญัทางสถิติที่ 4 

สัปดาหเ์มื่อเปรียบเทียบ

กับจุดเริม่ต้น  

1. เป็นการศึกษาแบบสุ่มที่

กลุ่มควบคุมการศึกษา

แรก 

2. ใช้การวัดที่เป็น 

objective 

measurements ทั้งใน

แง่ 2 มิติและ 3 มิต ิ

 
วิทยานิพนธ์ชิ้นนี้ เป็นการศึกษาแบบสุ่มเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม ( randomized 

placebo-controlled trial) ชิ้นแรกที่ศึกษาประสิทธิผลของ 15% zinc oxide รูปแบบยาทาส าหรับ
การรักษาหูดทั่วไป โดยสมมติฐานข้อแรกที่นึกถึงในการศึกษาภายใต้ข้อจ ากัดที่ระยะเวลา 4 สัปดาห์
นั้น คงเป็นไปได้ยากที่จะสามารถเลือกการรักษาใดๆ เพ่ือที่จะรักษาหูดให้หายขาดได้ในระยะเวลา
ดังกล่าว โดยเฉพาะหูดที่มือซึ่งเป็นที่ทราบกันดีอยู่แล้วว่ายากต่อการรักษา ดังนั้นน่าจะเป็นการดีกว่า
หากเราศึกษาประสิทธิผลของ 15% zinc oxide ในแง่ของการลดขนาดของหูด ซึ่งหากผลการศึกษา
เป็นไปตามที่คาดไว้ เราจะสามารถน า zinc oxide มาใช้เพ่ือช่วยเพ่ิมประสิทธิภาพของการรักษาที่
รุนแรงอื่นๆ ได้ เช่นการจี้ไฟฟ้า ให้สามารถท าได้ง่ายและมีประสิทธิภาพมากยิ่งขึ้น  

ข้อจ ากัดส าคัญของการศึกษาในอดีตคือ การใช้การประเมินด้วยการสังเกตของผู้วิจัยและ
ไม่ใช่เครื่องวัดที่เป็น objective measurement ท าให้ไม่สามารถประเมินการเปลี่ยนแปลงในเชิง
ปริมาณ (quantitative analysis) ได้ จากการศึกษานี้ เราใช้ค่าการวัดเชิงวัตถุวิสัย (objective 
measurements) ทั้งหมด 3 ชนิด ได้แก่ ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง , พ้ืนที่ผิว และปริมาตร เพ่ือ
ประเมินประสิทธิผลของการรักษาของ zinc oxide โดยพบว่าค่ามัธยฐาน (median) ของพ้ืนที่ผิวของ
หูดนั้นลดลงที่ระยะเวลา 4 สัปดาห์ในกลุ่มของ zinc oxide อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับ
พ้ืนที่ผิวในระยะเริ่มต้น แตใ่นทางตรงกันข้าม ในกลุ่มควบคุมพบว่าพ้ืนที่ผิวมีขนาดเพ่ิมข้ึนเล็กน้อยที่ 4 
สัปดาห์ แต่อย่างไรก็ตามเมื่อน าค่าร้อยละของการเปลี่ยนแปลงของค่ามัธยฐาน  (median percent 
change) เปรียบเทียบระหว่าง 2 กลุ่ม (zinc oxide และ กลุ่มควบคุม( พบว่าไม่มีความแตกต่างอย่าง
มีนัยส าคัญทางสถิติ นอกจากนี้ zinc oxide ยังสามารถลดขนาดของความยาวเส้นผ่าศูนย์กลางและ
ปริมาตรของหูดไดเ้ช่นเดียวกันที่ 4 สัปดาห์ แต่ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 
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มีการศึกษาที่พบว่าความบกพร่องของระบบภูมิคุ้มกันแต่ก าเนิด ( innate immunity) และ
ระบบภูมิคุ้มกันแบบจ าเพาะ (adaptive immunity) นั้นสามารถเกิดขึ้นได้เมื่อเกิดการติดเชื้อ HPV 
ซึ่งรวมไปถึงระบบภูมิคุ้มกันชนิดพ่ึงเซลล์ (cell mediated immunity) โดยกลไกที่ท าให้เกิดความ

บกพร่องเหล่านี้เกิดจากผลของไวรัสต่อเซลล์ต่างๆ อาทิเช่น การยับยั้งการปล่อย IFNα และ IFNγ, 
การหลบเลี่ยงการน าเสนอ antigen โดยการลดการสร้างของ MHC1 ลง, ความบกพร่องของการ
เคลื่อนที่ของเซลล์ Langerhans มาที่ผิวหนัง รวมไปถึงการชะลอการตายและการพัฒนาของเซลล์
เคราติโนไซต์ เป็นต้น18, 76 เพ่ือที่จะแก้ไขความบกพร่องเหล่านี้ การรักษาด้วยวิธีภูมิคุ้มกันบ าบัด

หลายๆวิธีจึงถูกน ามาใช้ ยกตัวอย่างเช่น imiquimod จะสามารถเพ่ิมระดับของ INF-α, TNF-α และ 
IL-6 ในเซลล์ได้ซึ่งมีฤทธิ์โดยตรงต่อการต่อต้านการติดเชื้อไวรัส แต่อย่างไรก็ตามประสิทธิผลของยานี้
อาจจะได้ผลไม่น่าประทับใจนักหากใช้กับหูดที่มีความหนามากๆ เช่นหูดทั่วไปซึ่งแตกต่างจากการใช้
กับหูดที่อยู่รอบอวัยวะเพศ นอกจากนี้การฉีดวัคซีนต่างๆ เช่น BCG, MMR หรือ tuberculin ก็
ก่อให้เกิดภาวะภูมิแพ้แบบช้า (delayed hypersensitivity) เพ่ือกระตุ้นเซลล์ในระบบภูมิคุ้มกันและ
สร้างภูมิต้านทานเพื่อก าจัดเชื้อไวรัสตรงบริเวณนั้นๆได้เช่นเดียวกัน 

ทั้งๆท่ียังไม่ทราบกลไกที่ชัดเจน แต่มีการศึกษามากมายที่อ้างถึงประสิทธิผลของ zinc ในการ
รักษาโรคติดเชื้อหลายชนิดๆ อาทิเช่น candidiasis, leishmaniasis หรือแม้แต่ leprosy3 ซึ่งจาก
การศึกษาทั้ง in vivo และ in vitro พบว่า zinc สามารถควบคุมการท างานและการพัฒนาของเซลล์
ในระบบภูมิคุ้มกันได้ ทั้งภูมิคุ้มกันแต่ก าเนิดและภูมิคุ้มกันแบบจ าเพาะโดยเฉพาะอย่างยิ่งภูมิคุ้มกัน

ชนิดพ่ึงเซลล์ และ zinc ยังสามารถดึงดูด PMNs และเพ่ิมการสร้าง IL1β, IL-6 และ TNF-α ซึ่ง
ส าคัญอย่างยิ่งต่อระบบภูมิคุ้มกันแต่ก าเนิด72 นอกจากนี้ในระบบภูมิคุ้มกันแบบจ าเพาะ zinc ยังมี
บทบาทผ่านทาง TCR เพ่ือกระตุ้นการแบ่งตัวของ T cell และเพ่ิมการสร้าง IL-2 ผ่านทางการกระตุ้น

ของ NF-B หรือเพ่ิมการผลิตของ IFN-γ77 โดยทั้งหมดนี้จะสามารถกระตุ้นระบบการตอบสนองของ 
Th1 ซึ่งจ าเป็นอย่างยิ่งต่อการก าจัดเซลล์ที่ติดเชื้อไวรัส แต่อย่างไรก็ตามความรู้เหล่านี้ยังน้อยมากนัก
ที่จะอธิบายกลไกที่แท้จริงของ zinc ในการรักษาการติดเชื้อหูด 

 
ปัจจัยท่ีมีผลต่อการรักษา 

ยังมีปัจจัยอ่ืนๆ อีกที่ส่งผลต่อผลการศึกษาในงานวิจัยนี้ อันดับแรก ถึงแม้อาสาสมัครที่น ามา
ศึกษาจะมีภูมิคุ้มกันที่ค่อนข้างปกติ แต่การใช้ยาที่นานมากขึ้นอาจท าให้ระบบภูมิคุ้มกันเกิดการ
กระตุ้นและท างานเพ่ือออกฤทธิ์อย่างมีประสิทธิภาพมากขึ้น ซึ่งสิ่งนี้สอดคล้องกับหลักการรักษาของ
ภูมิคุ้มกันบ าบัดชนิดอ่ืนๆ ยกตัวอย่างเช่น imiquimod ใช้ระยะเวลา 12-16 สัปดาห์ในการออกฤทธิ์
อย่างมีประสิทธิภาพ หรือแม้แต่ BCG วัคซีนโดยทั่วไปใช้ระยะเวลาอย่างน้อย 6 สัปดาห์เพ่ือการ
กระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันเช่นเดียวกัน73 ดังนั้นจึงค่อนข้างเป็นที่น่าประทับใจว่า ภายในระยะเวลาเพียง 
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4 สัปดาห์ 15% zinc oxide ซึ่งเป็นยาที่มีราคาถูกจะสามารถลดขนาดของหูดได้อย่างชัดเจน แต่
อย่างไรก็ตามอาจมีข้อโต้แย้งว่าหูดสามารถหายเองได้โดยไม่ต้องท าการรักษาใดๆ อย่างไรก็ดี
กระบวนการดังกล่าวนั้นส่วนใหญ่ใช้ระยะเวลาถึง 2 เดือน หรือในบางครั้งเกือบ 2 ปี78 จึงคิดว่า
ระยะเวลาเพียง 1 เดือนดังเช่นในการศึกษานี้จึงไม่น่าสามารถท าให้หูดสามารถหายไปเองได้ 

อันดับที่สอง ปัจจัยที่ต้องนึกถึงคือการแทรกซึมของ zinc ในรูปแบบยาทา เนื่องจากเชื้อ HPV 
นั้นจะอยู่ในเกือบทุกชั้นของผิวหนังส่วนบน (epidermis) รวมถึงชั้นล่างสุดหรือ basal layer ยาทาที่
ดีจึงควรจะแทรกซึมลงไปให้ถึงใต้ต่อบริเวณดังกล่าว เนื่องด้วยขนาดอนุภาคประมาณ 0.1 มม2. 
(>100 นาโนเมตร( zinc oxide จึงไม่สามารถแทรกซึมผ่านชั้นผิวหนังที่มีชีวิตได้ แต่อย่างไรก็ตามโดย
ปกติการย่อยสลาย (hydrolysis) ของ zinc oxide บนพ้ืนผิวจะสามารถเพ่ิมระดับไอออน (ion) ของ 
zinc ให้แทรกซึมผ่านลงไปถึงยังชั้นของ basal layer ได7้9  

เพ่ือที่จะหลีกเลี่ยงปัญหาดังกล่าว จึงมีการศึกษาการรักษาหูดด้วยการฉีด 2% zinc sulfate 
เข้าที่รอยโรค ซึ่งพบว่าสามารถรักษาหูดได้ถึง 88% ที่ระยะเวลา 2 เดือน56 แต่ในวิทยานิพนธ์นี้ เรา
เพ่ิมการแทรกซึมของ zinc โดยการใช้ปลายมีดผ่าตัดฝานที่รอยโรคในช่วงแรกก่อนที่จะเริ่มทายาให้
บางขึ้น เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพการแทรกซึมของ zinc แต่อย่างไรก็ตามการใช้หินช่วยขัดหรือถูก็จะยิ่ง
เพ่ิมประสิทธิผลของการรักษาให้ดียิ่งขึ้นได ้

ข้อสุดท้าย การใช้พลาสเตอร์ปิดที่รอยโรคหลังทายาทุกครั้งอาจให้ผลคล้ายคลึงกับการใช้เทป
ปิดทับในการรักษาหูด (duct tape effect( โดยมีการศึกษาต่างๆ อาทิเช่น งานของ De Haen M 
et.al. ที่พบว่าการใช้ duct tape สามารถรักษาหูดให้หายได้ถึง 85% เมื่อเทียบกับ 60% จากการใช้
การจี้เย็น80 แต่ถึงแม้ว่ายังมีการถกเถียงกันถึงประสิทธิผลของ duct tape ผู้วิจัยเชื่อว่าการใช้พลาส-
เตอร์ปิดรอยโรคในงานวิจัยนี้ไม่ส่งผลมากนักต่อผลการศึกษา เนื่องจากอาสาสมัครปิดพลาสเตอร์
ในช่วงระยะเวลาเพียงสั้นๆ แค่ 1-2 ชั่วโมงเท่านั้น  
 ส าหรับการประเมินความพึงพอใจและการยอมรับการรักษาโดยอาสาสมัครนั้น พบว่า
อาสาสมัครเลือกการยอมรับการรักษาในกลุ่มควบคุมหรือ hydrophilic cream เหตุผลหนึ่งที่เป็นไป
ได้ที่กลุ่มอาสาสมัครเลือกกลุ่มควบคุมอาจเกิดจากลักษณะของยา 15% zinc oxide ที่มีความหนืด 
และท าให้เกิดการติดสีขาวของตัวยา ซึ่งหากไม่ค านึงถึงการลดลงของขนาดของรอยโรค และผู้ป่วยไม่
ทราบว่ายาชนิดใดเป็นยาจริงหรือยาหลอกจากการ blind ผนวกกับผลการศึกษาที่เห็นว่าขนาดของ
รอยโรคลดลงค่อนข้างน้อยในระยะเวลา 4 สัปดาห์ซึ่งยากต่อการสังเกตทางสายตาจากอาสาสมัคร 
ทางผู้วิจัยจึงเชื่อว่าความสะดวกสบายในการใช้ยาจึงเป็นปัจจัยที่ส่งผลต่อการเลือกการยอมรับจากการ
ใช้ยา โดยเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมที่เป็น hydrophilic cream ซึ่งเป็นครีมให้ความชุ่มชื้น ตัว
ยาทาง่าย นุ่ม จึงส่งผลให้รู้สึกสบายในการใช้มากกว่าเมื่อเทียบกับ 15% zinc oxide  
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ในขณะที่การประเมินจากแพทย์ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนังพบว่าเลือกการยอมรับในกลุ่มควบคุม
เช่นเดียวกัน ในกรณีนี้ เหตุผลอาจเนื่องมาจากการประเมินนั้นขึ้นกับคุณภาพของรูปถ่ายจาก 
dermoscope เป็นหลัก และด้วยเหตุผลเดียวกันกับกลุ่มอาสาสมัคร จากขนาดของการลดลงใน
ระยะเวลา 4 สัปดาห์ที่ค่อนข้างน้อยและยากต่อการสังเกตผ่านทางการประเมินด้วยสายตา ท าให้การ
ประเมินด้วยวิธีนี้อาจดูไม่น่าเชื่อถือมากนัก ซึ่งสนับสนุนสมมติฐานข้างต้นเรื่อง subjective และ 
objective measurement ของผู้วิจัย แต่อย่างไรก็ตามจากการสรุปผลของการประเมินของแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญทางผิวหนัง พบว่าแพทย์ยังไม่ยอมรับการตอบสนองการรักษาของ 15% zinc oxide เมื่อ
ใช้เป็นการรักษาเดี่ยว 

นอกจากนี้เมื่อพิจารณาการเปลี่ยนแปลงค่าการวัดต่างๆในอาสาสมัครแต่ละรายยิ่งพบว่า 
ความส าคัญของเครื่องมือวัดนั้นมีผลอย่างมากต่อผลการวิจัย โดยจะพบว่าการวัดแบบ 3 มิติ 
(ปริมาตร( สามารถตรวจจับการเปลี่ยนแปลงในรายละเอียดได้มากกว่าการวัดแบบ 2 มิติ (ความยาว
เส้นผ่าศูนย์กลาง และ พ้ืนที่ผิว( ซึ่งเห็นได้จากผลการศึกษาในอาสาสมัครบางรายที่ยังไม่พบความ
เปลี่ยนแปลงจากการวัดแบบ 2 มิติแต่มีการเปลี่ยนแปลงไปบ้างแล้วจากการวัดด้วยเครื่องมือแบบ 3 
มิติ ส่งผลให้พบว่ามีอาสาสมัครจ านวนเกือบถึงร้อยละ 50 ที่มีการเปลี่ยนแปลงของปริมาตรเกินร้อย
ละ 25 และเมื่อน าไปเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม พบว่ามีแนวโน้มที่จะมีความแตกต่างอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ ดังนั้นทางผู้วิจัยจึงเชื่อว่าผลการศึกษาที่เกิดจากการใช้เครื่องมือวัดแบบ objective 
measurement จะมีความแม่นย าและชัดเจนกว่าการประเมินผลการศึกษาจากการสังเกตและดุลย
พินิจของผู้วิจัยและอาสาสมัคร  
จุดแข็งของงานวิจัย 

1. อันดับแรกงานวิจัยนี้ เป็นงานวิจัยชนิดสุ่มและศึกษาภายในคนคนเดียวกันโดยมีการ
เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม โดยสาเหตุที่เลือกการศึกษาภายในคนคนเดียวกันนั้น เราเลือก
หูดสองรอยโรคที่สามารถน ามาเปรียบเทียบกันได้ เพ่ือที่จะลดปัจจัยรบกวนต่างๆ ที่จะมีผล
ต่อการศึกษา เช่น อายุ, การตอบสนองของภูมิคุ้มกันที่แตกต่างกันในแต่ละคน , ชนิดของเชื้อ 
HPV ที่ไม่เหมือนกัน หรือแม้แต่การดูแลรักษาความสะอาดของอาสาสมัครแต่ละคน เป็นต้น 

2. หูดที่เลือกน ามาศึกษาใช้เฉพาะหูดทั่วไปที่อยู่บนมือ ดังนั้นจึงสามารถลดความแตกต่างของ
การตอบสนองต่อการรักษาจากหูดชนิดต่างๆได้ 

3. ผู้วิจัยคัดเฉพาะอาสาสมัครที่เป็นผู้ใหญ่เข้ามาศึกษาในงานวิจัย ซึ่งเป็นที่ทราบกันดีว่าหูดใน
เด็กนั้นมักจะมีการด าเนินโรคที่ดีกว่า รวมไปถึงตอบสนองการรักษาที่ค่อนข้างดีกว่า ท าให้ผล
การศึกษาของเรานั้นไม่ถูกรบกวนจากการตอบสนองที่รวดเร็วในการรักษาหูดเหมือนในผู้ป่วย
เด็ก 
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4. ผู้วิจัยยังท าการอ าพรางสามฝ่าย (triple-blinded) ได้แก่ ผู้วิจัยหลัก อาสาสมัคร และแพทย์
ผู้เชี่ยวชาญด้านผิวหนังที่ประเมินผลการรักษาหลังสิ้นสุดงานวิจัย เพ่ือลดอคติต่างๆ ที่จะ
ส่งผลต่อการวิจัย ซึ่งแตกต่างจากงานวิจัยที่ผ่านๆมา 

5. นอกจากนี้ผู้วิจัยยังท าการวัดประสิทธิผลของการรักษาด้วยตัววัดเชิงวัตถุวิสัย (objective 
measurements) จึงท าให้ผลการศึกษาของเราน่าเชื่อถือและยืนยันผลของการรักษาได้มาก
ยิ่งขึ้น ซึ่งแตกต่างจากงานวิจัยก่อนๆ ที่เมื่อทบทวนวรรณกรรมแล้วพบว่า การศึกษาของ 
zinc oxide ในรูปแบบยาทาที่ผ่านๆมานั้นวัดผลการศึกษาเป็นรอยโรคหายบางส่วน หรือรอย
โรคหายไปทั้งหมด ซึ่งใช้ดุลยพินิจของแพทย์ผู้วิจัยเป็นหลัก 

6. ผู้ป่วยปฏิบัติตามข้อก าหนดในการวิจัยได้อย่างดีในการทายาทั้งสองชนิด 
ข้อจ ากัดในงานวิจัย 

1. การศึกษานี้ท าในประชากรชาวไทย จึงอาจไม่สามารถสรุปผลการศึกษาเพ่ือน าไปใช้ต่อ
ในประชากรกลุ่มอ่ืนๆได้ เนื่องด้วยปัจจัยหลายอย่างที่แตกต่างกันระหว่างกลุ่มประชากร 
เช่น การตอบสนองของภูมิคุ้มกัน อายุ หรือ ความรุนแรงของชนิด HPV เป็นต้น 

2. หูดที่น ามาศึกษาเลือกเฉพาะหูดบนฝ่ามือของอาสาสมัคร จึงไม่สามารถสรุปได้ว่าหูดใน
ต าแหน่งอื่นๆ เช่น ที่ฝ่าเท้า หรือ ที่ใบหน้า จะให้ผลการรักษาในทิศทางเดียวกันหรือไม่ 

3. หูดที่น ามาศึกษาเป็นหูดชนิดทั่วไป (common wart) ซึ่งเป็นหูดที่มีความหนา และมี
ความแตกต่างจากหูดชนิดอ่ืนๆ จากการศึกษานี้จึงยังไม่สามารถสรุปได้ว่าหูดชนิดอ่ืนๆ
นั้นจะให้ผลการตอบสนองในทิศทางเดียวกันหรือไม่ 

4. Zinc ในสูตรต่างๆ หรือความเข้มข้นที่แตกต่างกันย่อมส่งผลต่อการแทรกซึมของยา และ
ให้ปริมาณของ zinc ion ที่ไม่เท่ากัน ซึ่งย่อมส่งผลให้เกิดการตอบสนองของการรักษาที่
แตกต่างกัน 

5. ยา 15% zinc oxide ที่ใช้และยาหลอกให้ความชุ่มชื้นนั้น อาจท าให้เกิดข้อจ ากัดในการ 
blind เนื่องจากผู้ป่วยและผู้ด าเนินการวิจัยอาจทราบได้จากปฏิกิริยาของยาและผื่น เช่น 
ความแดงของผื่น การติดสีขาวของ zinc oxide หรือ อาการคันหลังจากใช้ zinc oxide 
ซึ่งอาจท าให้การ blind ไม่มีประสิทธิภาพมากเท่าท่ีควร 

สรุปผล 

 15% zinc oxide ในรูปแบบยาทาอาจมีประโยชน์ในการช่วยลดขนาดของหูดทั่วไปหากใช้
เป็นการรักษาเดี่ยว ดังนั้น ทางผู้วิจัยเชื่อว่าในกรณีที่ยากต่อการรักษาต่างๆ เช่น หูดที่มีจ านวนหลาย
รอยโรค หรือในผู้ป่วยเด็ก การใช้ zinc oxide ก่อนหรือใช้ร่วมกันกับการรักษาวิธีอ่ืนๆ จะสามารถ
ช่วยเพิ่มประสิทธิภาพในการก าจัดรอยโรคหูดได้มากยิ่งขึ้น  
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ข้อเสนอแนะ 

1. ระยะเวลาในการติดตามดูการเปลี่ยนแปลงของรอยโรคยังสั้นอยู่บ้าง หากมีการท าวิจัย
เพ่ิมเติมอาจเพิ่มระยะเวลาในการติดตามให้มากข้ึน 

2. ในการค านวณขนาดของประชากร เริ่มแรกผู้วิจัยตั้งค่า minimal clinical difference ไว้ที่ 
25% ซึ่งหมายถึง ผู้วิจัยเชื่อว่ายา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งจะสามารถลดขนาดของหูดลง
ได้ถึง 25% ภายในระยะเวลา 4 สัปดาห์ จึงส่งผลให้จ านวนประชากรที่ค านวณได้นั้นน้อย 
และส่งผลให้การศึกษาอาจไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ หากมีการศึกษาครั้ง
ถัดไปอาจตั้งค่า minimal clinical difference ให้น้อยลง 

3. จากการศึกษานี้จะเห็นได้ว่า นอกจากการใช้ค่าการวัดที่เป็น objective measurement จะ
ช่วยท าให้ผลการศึกษาน่าเชื่อถือมากยิ่งขึ้นแล้ว ชนิดของการวัดยังส่งผลต่อความละเอียดและ
ความชัดเจนของการเปลี่ยนแปลงอีกด้วย โดยพบว่าค่าการวัดที่เป็นสองมิติ (2D( นั้น ในกลุ่ม 
15% zinc oxide มีอาสาสมัครที่มีความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง และ พ้ืนที่ผิวของหูด ลดลงเกิน
ร้อยละ 25 อยู่ 1 และ 7 คนตามล าดับ ในขณะที่ปริมาตรซึ่งเป็นการวัดแบบสามมิติ (3D) 
พบว่าในกลุ่ม 15% zinc oxide มีจ านวนอาสาสมัครที่มีปริมาตรหูดลดลงเกินร้อยละ 25 ถึง 
10 คน ดังนั้นเมื่อพิจารณาถึงขนาดของหูดที่ลดลง จะพบว่าการวัดแบบ 3D สามารถประเมิน
การลดลงของขนาดของหูดได้ชัดเจนมากท่ีสุด ดังนั้นในการศึกษาภายภาคหน้า การใช้ค่าการ
วัดแบบ 3D อาจมีประโยชน์ในการรวบรวมข้อมูลเพื่อให้มีคุณภาพมากยิ่งข้ึน 

4. ผลการศึกษาในครั้งนี้ยืนยันว่า 15% zinc oxide สามารถลดขนาดของหูดได้จริง ดังนั้นใน
การศึกษาครั้งถัดไป จึงเป็นที่น่าสนใจในการน า 15% zinc oxide ไปใช้ร่วมกับการรักษาด้วย
วิธีอ่ืนๆ เพื่อศึกษาประสิทธิผลของการรักษาหูดชนิดต่างๆ 

5. เนื่องจาก 15% zinc oxide เป็นยาราคาถูก และสามารถหาได้ง่ายตามรพ.ทั่วไป การศึกษา
เปรียบเทียบต้นทุนของการใช้ทรัพยากร (cost effectiveness) จึงน่าสนใจว่าคุ้มค่าหรือไม่
ในการน ายาชนิดนี้มาใช้รักษาหูดให้แก่ประชาชนทั่วไป 
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ภาคผนวก ก 

แบบบันทึกข้อมูล 

 
Efficacy of 15% topical zinc oxide ointment for the treatment of common warts 
Division of dermatology 
 
Date of record  // (DD/MM/YY) 
 
Part 1 Demographic data  
Study ID         

1. เพศ  ชาย   หญิง 
2. อายุ....................... ปี 
3. วันเกิด  // (DD/MM/YY) 
4. น้ าหนัก................ กก. ส่วนสูง.......................ซม. 
5. วันที่เข้าร่วมการวิจัย // (DD/MM/YY) 

 
 
Part 2 Clinical data  

1. ต าแหน่งที่เป็นหูด(ตอบได้มากกว่า 1(  มือ   เท้า     อ่ืนๆโปรดระบุ
..................................... 

2. จ านวนของหูดที่นับได้ 
a. มือข้างขวา................. รอยโรค ข้างซ้าย....................รอยโรค 
b. เท้าข้างขวา.................รอยโรค ข้างซ้าย....................รอยโรค 
c. ต าแหน่งอื่น โปรดระบุ....................................... จ านวน.......................รอยโรค 

3. ระยะเวลาที่เป็นหูดเฉลี่ย.....................................วัน/เดือน 
4. โรคประจ าตัว.................................................................................................  
5. โรคประจ าตัวคนในครอบครัว........................................................................ 
6. การแพ้ยา.......................................................................................................  
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Part 3 Treatment 

1. การรักษาหูดที่เคยใช้ก่อนหน้านี้ 
a. ต าแหน่งของรอยโรค....................................................................... 

i. ชนิดของการรักษา........................................ ระยะเวลา/จ านวนครั้งที่
ใช้ ........................... 

b. ต าแหน่งของรอยโรค....................................................................... 
i. ชนิดของการรักษา........................................ ระยะเวลา/จ านวนครั้งที่

ใช้ ...........................  
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ภาคผนวก ข 

แบบประเมินติดตำมกำรรักษำชุด A 

 
        Study ID  

ครั้งที่.......... สัปดาห์ที่............วันที่................... 
1. ผลข้างเคียงจากการใช้ยา 1  ไม่มี   มีโปรดระบ ุ

a. .........................................................ระยะเวลาที่เป็นหลังจากเริ่มใช้ยา..................วัน  
i. ผลข้างเคียงหายได้โดย...........................ใชร้ะยะเวลา...............................วัน 

2. ผลข้างเคียงจากการใช้ยา 2  ไม่มี   มีโปรดระบ ุ
a. ......................................................ระยะเวลาที่เป็นหลังจากเริ่มใช้ยา.....................วัน  

i. ผลข้างเคียงหายได้โดย...........................ใชร้ะยะเวลา...............................วัน 
...................................................... 

(แพทย์ผู้ประเมิน( 
 

 
ครั้งที่.......... สัปดาห์ที่............วันที่................... 

1. ผลข้างเคียงจากการใช้ยา 1 ไม่มี   มีโปรดระบ ุ
a. ......................................................ระยะเวลาที่เป็นหลังจากเริ่มใช้ยา.....................วัน  

i. ผลข้างเคียงหายได้โดย...........................ใชร้ะยะเวลา...............................วัน 
2. ผลข้างเคียงจากการใช้ยา 2 ไม่มี   มีโปรดระบ ุ

a. ......................................................ระยะเวลาที่เป็นหลังจากเริ่มใช้ยา.....................วัน  
i. ผลข้างเคียงหายได้โดย...........................ใชร้ะยะเวลา...............................วัน 

...................................................... 
(แพทย์ผู้ประเมิน( 
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ภาคผนวก ค 

แบบประเมินติดตำมกำรรักษำชุด B (ด้ำนหน้ำ) 

 
          Study ID 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

ข้างซ้าย 

ข้างขวา 
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ภาคผนวก ง 

แบบประเมินติดตำมกำรรักษำชุด B (ด้ำนหลัง) 
          Study ID 

 
 

 
 
 

 
 
 

 
 
 

 
ค่าเฉลี่ย 

ครั้งที่........สัปดาห์ที่........วันที่...................... 
ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง 

(ค่าเฉลี่ย( (mm.) 
พ้ืนที่ผิว 

(ค่าเฉลี่ย( (mm.2) 
ความนูนวัดเป็นปริมาตร  

(ค่าเฉลี่ย( (mm3) 
ยา 1    
ยา 2    

 
ค่าเฉลี่ย 

ครั้งที่........สัปดาห์ที่........วันที่...................... 
ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง 

(ค่าเฉลี่ย( (mm.) 
พ้ืนที่ผิว 

(ค่าเฉลี่ย( (mm.2) 
ความนูนวัดเป็นปริมาตร  

(ค่าเฉลี่ย( (mm3) 
ยา 1    
ยา 2    

 
ค่าเฉลี่ย 

ครั้งที่........สัปดาห์ที่........วันที่...................... 
ความยาวเส้นผ่าศูนย์กลาง 

(ค่าเฉลี่ย( (mm.) 
พ้ืนที่ผิว 

(ค่าเฉลี่ย( (mm.2) 
ความนูนวัดเป็นปริมาตร  

(ค่าเฉลี่ย( (mm3) 
ยา 1    
ยา 2    
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ภาคผนวก จ 

แบบประเมินเกณฑ์กำรคัดเข้ำ 
 
Inclusion criteria 
หมายเหตุ: ผู้เข้าร่วมวิจัยจ าเป็นจะต้องผ่านเกณฑ์การคัดเลือกทุกข้อ 
1. ผู้ป่วยจะต้องมีอายุมากกว่า 18 ปีขึ้นไป  ผ่าน  ไม่ผ่าน 
2. หูดที่น ามาศึกษาต้องเป็นหูดชนิดทั่วไป (common wart)   ผ่าน  ไม่ผ่าน 
3. มีปริมาณหูดรวมกันทุกต าแหน่งอย่างน้อย 2 รอยโรคแต่ไม่เกิน 15  

รอยโรค 
 ผ่าน  ไม่ผ่าน 

4. ไม่เคยรักษาด้วยการใช้ยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้งมาก่อน  ผ่าน  ไม่ผ่าน 
5. หูดที่น ามาศึกษามีขนาดเส้นผ่าศูนย์กลางตั้งแต่ 2 – 8 มิลลิเมตร  ผ่าน  ไม่ผ่าน 
6. หากเคยท าการรักษาใดๆ กับรอยโรคมาก่อน ต้องเว้นช่วงห่างจาก 

การรักษานั้นๆ (washout period) อย่างน้อย 4 สัปดาห์ 
 ผ่าน  ไม่ผ่าน 

7. ผู้เข้าร่วมการศึกษาต้องลงชื่อในใบยินยอมเข้าร่วมการวิจัย  ผ่าน  ไม่ผ่าน 
8. ผู้ป่วยมีหูดที่มือข้างใดข้างหนึ่ง และหรือท้ังสองข้าง  ผ่าน  ไม่ผ่าน 
9. ผู้ป่วยจะต้องไม่มีโรคประจ าตัวที่เป็นโรคเก่ียวข้องกับภาวะภูมิคุ้มกัน 

ไม่ปกติหรือโรคเรื้อรัง เช่น เบาหวาน, โรคภูมิคุ้มกันบกพร่องหรือเอดส์ 
(AIDS), โรคไตเรื้อรัง เป็นต้น และรักษาด้วยยากดภูมิต้านทานทั้ง  
systemic และทา เช่น สเตียรอยด์ 

 ผ่าน  ไม่ผ่าน 

10. ผู้ป่วยไม่มีหูดชนิดดื้อต่อการรักษา (recalcitrant warts)   ผ่าน  ไม่ผ่าน 
11. ผู้ป่วยจะต้องไม่แพ้ยา 15% zinc oxide ชนิดขี้ผึ้ง  ผ่าน  ไม่ผ่าน 

 
ผู้ป่วยสามารถเข้าร่วมงานวิจัยได้หรือไม่  ได ้  ไม่ได้เนื่องจาก
................................................................... 
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ภาคผนวก ฉ 

แบบประเมินหลังกำรรักษำที่สัปดำห์ที่ 4 ของอำสำสมัคร 
(Participant’s global assessment) 

 
      Study ID  

1. การประเมินความพึงพอใจจากการใช้ยาทั้งสองชนิดของผู้ป่วย  
(patient global assessment) 

หัวข้อ ไม่พอใจมาก          พอใจมาก 
 0  1  2  3  4 

1. การบริหารยาแต่ละชนิด เช่น การทายา 3 เวลา,  
การเก็บยา, ความเหนียวเหนอะหนะ เป็นต้น 

ยา 1      
ยา 2      

2. การตอบสนองต่อการรักษา เช่น ผื่นมีขนาดค่อยๆ 
ลดลง เป็นต้น 

ยา 1      
ยา 2      

 
1.1) หากท่านจ าเป็นต้องใช้ยาในการรักษา ท่านยอมรับผลการรักษาในยาแต่ละชนิด

หรือไม่ 
  ยา 1  ยอมรับ  ไม่ยอมรับ 
  ยา 2  ยอมรับ  ไม่ยอมรับ 
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ภาคผนวก ช 

แบบประเมินหลังกำรรักษำที่สัปดำห์ที่ 4 ของแพทย์ผู้เชี่ยวชำญด้ำนผิวหนัง 
(Physicians’ global assessment) 

 
(ยกตัวอย่าง ID 01( 

หมำยเหตุ: ความหมายของคะแนน 
-4 = แย่ลงมากกว่า 75%, -3 = แย่ลง 51-75%, -2 = แย่ลง 26-50%, -1 = แย่ลง 1-25% 

0 = ไม่เปลี่ยนแปลง 
1 = ดีขึ้น 1-25%, 2 = ดีขึ้น 26-50%, 3 = ดีขึ้น 51-75%, 4 = ดีขึ้นมากกว่า 75% 

 
กรุณากาเครื่องหมายถูก (✓( ในช่องที่ท่านมีความเห็น สามารถเลือกได้เพียงช่องเดียว 
ID 01 (รูปถ่ายสามารถใช้ประเมินผลการรักษา (visual assessment) ได้หรือไม่  ได้  ไม่ได้( 
สัปดำหที่ 2  
 -4 -3 -2 -1 0 1 2 3 4 
ยา A          
ยา B          

สัปดำห์ที่ 4 
 -4 -3 -2 -1 0 1 2 3 4 
ยา A          
ยา B          

 
1) หากท่านเป็นแพทย์ที่เลือกใช้ยาในการรักษาผู้ป่วย ท่านยอมรับผลการรักษาของยาแต่ละชนิด
หรือไม่ 
ยา A  ยอมรับ  ไม่ยอมรับ 
ยา B  ยอมรับ  ไม่ยอมรับ 
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ประวัติผู้เขียนวิทยา นิพนธ์ 
 

ประวัติผู้เขียนวิทยานิพนธ์ 

 

ประวัติส่วนตัว  

ชื่อ: นายชาญเกียรติ ส่องสันติภาพ 

วันเกิด: 9 สิงหาคม 2533  

เพศ: ชาย 

การศึกษา  

2559 ถึง ปัจจุบัน   หลักสูตรวิทยาศาสตรมหาบัณฑิต สาขาตจวิทยา  

                          จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

2552-2558         ปริญญาแพทยศาสตรบัณฑิต เกียรตินิยมอันดับ 1  

                        คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

2553                 โปรแกรมหลักสูตรภาษาอังกฤษระยะสั้น  

                        ที่บอสตันและนิวยอร์ค สหรัฐอเมริกา   

2549-2552         โรงเรียนเตรียมอุดมศึกษา 

2546-2549         โรงเรียนเตรียมอุดมศึกษาพัฒนาการ 

ประสบการณ์ด้านการท างาน 

2558-2559      

แพทย์ใช้ทุนปีที่ 1 ณ โรงพยาบาลกระทุ่มแบน จังหวัดสมุทรสาคร และ โรงพยาบาลล า
ปลายมาศ จังหวัดบุรีรัมย์ 
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