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มทส. สำนักวิชาเทคโนโลยีการเกษตร มหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารี ที่ให้ข้อมูลเกี่ยวกับน้ำมันซีบีดี 
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บทคัดย่อภาษาไทย 
 

มีการรายงานผลทางการแพทย์ของสารคานนาบินอยด์หรือซีบีดีมีคุณสมบัติในการลดความ

ปวดและการอักเสบ  วัตถุประสงค์ของการศึกษาครั้งนี้ เพื่อวิจัยและพัฒนาผลิตภัณฑ์ต้นแบบเจลยาชา

เฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดี โดยศึกษาคุณสมบัติทางกายภาพและความเข้ากันกับเนื้อเยื่อและการ

ระคายเคืองต่อผิวหนังของต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีเปรียบเทียบกับต้นแบบเจลยา

ชาเฉพาะที่แบบทาที่ปราศจากสารซีบีดีในสัตว์ทดลอง วิธีการโดยย่อคือ ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบ

ทา และต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีร้อยละ 0.1 ถูกจัดเตรียมขึ้น นำมาทดสอบค่า

ความเค้นเฉือนและความหนืดของเจลต้นแบบเปรียบเทียบกับเจลยาชาเฉพาะที่ทางทันตกรรมที่นำเข้า  

จากนั้นนำมาทดสอบการก่อความระคายเคืองต่อผิวหนังสัตว์ทดลองตามเกณฑ์มาตรฐาน ISO 10993-

23 Test for irritation (2021) ข้อมูลที่ได้นำมารวบรวมและวิเคราะห์ทางสถิติ ผลการทดลอง ต้นแบบ

เจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารก่อให้เกิดเจลร้อยละ 4 มีค่าความเค้นเฉือนและความหนืดเทียบเท่ากับ

เจลยาชาเฉพาะที่ทางทันตกรรมที่นำเข้า โดยต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีร้อยละ 0.1 

มีค่าดัชนีการระคายเบื้องต้นภายในช่วง 72 ชมหลังการทดสอบน้อยกว่าต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบ

ทาที่ปราศจากสารซีบีดี  ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาทั้งสองชนิด  ก่อให้เกิดการระคายเคืองต่อ

ผิวหนังเล็กน้อย  จากผลการทดสอบสรุปได้ว่าต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่พัฒนาขึ้น มีความ

หนืดที่ใกล้เคียงกับเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาทางทันตกรรมและก่อให้เกิดการรคายเคืองเล็กน้อย ใน

สัตว์ทดลอง 
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Abstract 

The effect of cannabinoids (CBD) on pain relief and anti-inflammation has been 

reported. In this study, the 0.1% CBD containing oral topical anesthesia gel and oral 

topical anesthesia gel prototypes have been developed. Gel viscosity of the prototype 

was compared with the import oral topical anesthesia gel. The in vivo irritation test ISO 

10993-23 was also investigated. The data were collected and analyzed. Our results 

revealed 4% gel base formulation has shear-stress parameter similar to the import 

topical anesthesia gel. The CBD containing oral topical anesthesia gel  group show lower 

primary irritation index lower than that of oral topical anesthesia gel group.  Both groups 

caused the slight irritation on animals. From our limitation data, we conclude that CBD 

containing oral topical anesthesia gel and the oral topical anesthesia prototypes have a 

gel viscosity close to the import one and caused mild irritation effect in animal. 
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บทท่ี  1  

บทนำ 
 
ความสำคัญและที่มาของปัญหาการวิจัย 

แผลในช่องปากและการอักเสบของเยื่อบุช่องปากเป็นรอยโรคที่ผู้ป่วยมาพบทันตแพทย์ พบได้

บ่อยในผู ้ป่วยที ่ได้รับการฉายรังสีและเคมีบำบัดเพื ่อการรักษามะเร็งบริเวณใบหน้าและช่องปาก 

(Razmara and Khayamzadeh, 2019; Bell and Kasi, 2023 รอยโรคดังกล่าวก่อให้เกิดอาการปวด

อย่างรุนแรงและส่งผลต่อกิจกรรมในชีวิตประจำวันและคุณภาพชีวิต เช่น การทานและกลืนอาหาร การ

ดื่มน้ำ การแปรงฟัน โดยทั่วไปในรอยโรคดังกล่าว ทันตแพทย์จะให้การรักษาตามอาการ เช่น การแก้

อาการปวดด้วยยาแก้ปวดหรือเจลยาชาเฉพาะที่แบบทา น้ำยาบ้วนปากเพ่ือต่อต้านเชื้อ และสารลดการ

อักเสบ (Ono et al., 2024, da Cruz Campos et al., 2014, and Ahmad et al., 2019).  ถึงแม้การ

ใช้ยาชาเฉพาะที่แบบทาที่เพิ่มสารสเตอรอยด์จะนิยมาใช้ในการรักษามากที่สุด เนื่องจากการเสริมฤทธิ์

ย ับยั ้งอาการปวด ลดการอักเสบแลการตอบสนองของระบบภูมิคุ ้มกัน แต่ความกังวลเกี ่ยวกับ

ผลข้างเคียงจากการใช้ติดต่อกันเป็นระยะเวลานานของสารสเตอรอยด์และโอกาสการติดเชื้อแบบทุติย

ภูมิจากเชื้อราและการทำงานของต่อมหมวกได ทำให้นักวิทยาศาสตร์ทางการแพทย์สนใจที่จะใช้

สมุนไพรเป็นสารทางเลือกแทนสเตอรอยด์ (George and Balan, 2018, (da Cruz Campos et al., 

2014)  

สารซีบีดีจัดเป็นกลุ่มคานนาบินอยด์ (Cannabinoids) สกัดจากสมุนไพรสกุลกัญชาและกัญชง 

(Cannabis sativa) ที่ได้รับความสนใจในการศึกษาเนื ่องจากมีฤทธิ์คล้ายคลึงกับสเตอรอยด์ คือ 

บรรเทาอาการปวด ลดการอักเสบและลดการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกัน ต่อต้านอนุมูลอิสระ โดย

ปราศจากผลต ่อจ ิตประสาทและการเสพต ิด (Atalay, 2019; Burstein, 2015, Milando and 

Friedman, 2019, Robaina Cabrera et al., 2021) จากการศึกษาของ Arnold และคณะในปี 2023 

เสนอการให้สารซ๊บีดีทางปากในปริมาณ 300-400 มิลลิกรัมต่อวันเหมาะสมในการรักษาโรคลมชักใน

เด็ก และปลอดภัยจากการติดยา ซึ่งสอดคล้องกับสำนักงานอาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข ที

ประกาศการใช้สารซีบีดีต่อวันไม่เกิน 10 มิลลิกรัมต่อน้ำหนักกิโลกรัม โดยใช้ไม่เกินวันละ 2 ครั้ง ดังนั้น



2 

การใช้สารซีบีดีในปริมาณที่เหมาะสมเพื่อทดแทนสเตอรอยด์ในการรักษาแผลในช่องปากและเยื่อบชุ่อง

ปากอักเสบจาการฉายรังสีและเคมีบำบัด จึงเป็นการศึกษาที่น่าสนใจ (Cuba et al., 2020 and 2017, 

Li et al., 2022; Liu et al., 2022).  

ในการศึกษาครั้งนี้ เจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีร้อยละ 0.1 ได้ถูกพัฒนาขึ้น ทำการ

ทดสอบคุณสมบัติความหนืดและการระคายเคืองผิวหนังตามมาตรฐานไอเอสโอ 10993-23 (2021) โดย

ข้อมูลเบื้องต้นท่ีได้จากการศึกษาครั้งนี้จะใช้เพื่อนำไปการพัฒนาต่อยอดต่อไป 
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วัตถุประสงค์ของการวิจัย  

1) วิจัยและพัฒนาผลิตภัณฑ์ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดี 

2) ศึกษาคุณสมบัติทางกายภาพของต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาท่ีมีสารซีบีดี 

3) ศึกษาความเข้ากันกับเนื้อเยื่อด้านการระคายเคืองต่อผิวหนังของต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่

แบบทาในสัตว์ทดลอง 
 

ขอบเขตของการวิจัย  

 เป็นการศึกษาในระดับห้องปฏิบัติการและสัตว์ทดลอง  
 

ประโยชน์ที่ได้รับจากการวิจัย  
1. องค์ความรู้เกี่ยวกับเจลยาชาเฉพาะที่แบบทา คุณสมบัติกายภาพและความเข้าได้กับ
เนื้อเยื่อในสัตว์ทดลอง 
2. ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทา เพื ่อพัฒนาต่อยอดสู ่การถ่ายทอดเทคโนโลยี
ภาคอุตสาหกรรม  

 

 



 

บทท่ี  2 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง 

กายวิภาคของเส้นประสาท 

 เส้นประสาท (nerve) ประกอบเส้นใยประสาท (nerve fiber) จำนวนมาก ที่เป็นส่วนแอกซอน
หรือแกนประสาทและเยื ่อหุ ้มไมอีลินที ่สร้างโดยเซลล์ชวานน์ (Schwann cell) เพื ่อห่อหุ ้มเส้นใย
ประสาทดังกล่าว ทำให้แบ่งเส้นประสาทเป็นเชนิดที่มีเยื่อหุ้มไมอีลินหุ้มและชนิดที่ไม่มีเยื่อหุ้มไมอีลินหุ้ม 
การมีเยื้อหุ้มไมอีลินหุ้มจะทำให้การนำกระแสประสาทรวดเร็วขึ้น เกิดการเหนี่ยวนำแบบก้าวกระโดด
ตรงตำแหน่ง Node of Ranvier ขณะที่เส้นใยประสาทที่ปราศจากเยื้อหุ้มไมอีลินจะเกิดการนำกระแส
ประสาทไปตามเส้นใย ไม่มีการเหนี่ยวนำแบบก้าวกระโดด 
 เมื่อนำขนาดของเส้นใยประสาทและเยื่อหุ้มไมอีลินมาพิจารณา ทำให้แบ่งเส้นใยประสาทได้
เป็น 3 กลุ่ม คือ 

1. เส้นใยประสาทแบบ A-fiber เป็นเส้นประสาทขนาดใหญ่ ขนาดตั้งแต่ 1-22 ไมครอน ที่มี
เยื่อหุ้มไมอีลิน แบ่งย่อยเป็น 4 กลุ่มคือ  
1.1 เส้นใยประสาทแบบอัลฟา (-fiber) เป็นเส้นใยประสาทขนาดใหญ่สุดคือ 14-22 

ไมครอน นำกระแสประสาทที่ความเร็ว 70-120 เมตรต่อวินาที นำกระแสประสาท
เกี่ยวกับการตอบสนอง ปฏิกิริยารีเฟล็กซ์ (reflex) 

1.2 เส ้นใยประสาทแบบเบต้า (-fiber) เป็นเส้นใยประสาทขนาด 6-14 ไมครอน 
นำกระแสประสาทที่ความเร็ว 30-70 เมตรต่อวินาที นำกระแสประสาทเกี่ยวกับการ
สัมผัส แรงกดทับและการเคลื่อนไหวของกล้ามเนื้อลาย 

1.3 เส้นใยประสาทแบบแกรมม่า (-fiber) เป็นเส้นใยประสาทขนาด 3-6 ไมครอน 
นำกระแสประสาทที่ความเร็ว 15-35 เมตรต่อวินาที นำกระแสประสาทเก่ียวกับ tone 
ของกล้ามเนื้อลาย 

1.4 เส ้นใยประสาทแบบเดลต้า (-fiber) เป็นเส้นใยประสาทขนาด 1-4 ไมครอน 
นำกระแสประสาทที่ความเร็ว 5-25 เมตรต่อวินาที นำกระแสประสาทเกี่ยวกับความ
ปวด อุณหภูมิและสัมผัส 

2. เส้นใยประสาทแบบ B-fiber เป็นเส้นประสาทขนาด 3 ไมครอนมีเยื่อหุ้มไมอีลิน นำกระแส
ประสาทที่ความเร็ว 3-15 เมตรต่อวินาที ควบคุมการทำงานของกล้ามเนื้อเรียบ  พบใน
ระบบประสาทอัตโนมัติชนิด preganglionic nerve fiber  

3. เส้นใยประสาทแบบ C-fiber เป็นเส้นประสาทขนาดเล็กที่สุด ขนาด 0.3-1.3 ไมครอน ไม่มี
เยื่อหุ้มไมอีลิน นำกระแสประสาทที่ความเร็ว 0.7-1.3 เมตรต่อวินาที รับรู้เกี่ยวกับความ
เจ็บปวด อุณหภูมิ และสัมผัส   

โดยทางทันตกรรมจะเกี่ยวข้องกับเส้นใยประสาทแบบ C-fiber เป็นหลัก เนื่องเป็นเส้นใย
ประสาทที่นำความรู้สึกเก่ียวข้องกับความเจ็บปวดของฟันและเหงือก
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ยาชาที่ใช้ในทางทันตกรรม 

 ยาชาเฉพาะที่เป็นสารเคมีที่ฤทธิ์ยับยั้งการนำกระแสประสาทจากเส้นประสาทส่วนปลายแบบ
คืนกลับได้ (reversible) ทำให้ผู้ป่วยรู้สึกชาบริเวณเนื้อเยื่อส่วนปลายที่เส้นประสาทดังกล่าวเป็นการ
ชั่วคราวจนกว่ายาชาจะถูกกำจัด โดยโคเคน(cocaine) เป็นสารยาชาเฉพาะที่ตัวแรกที่นำมาใช้และเป็น
สารที่ได้จากธรรมชาติแต่ข้อเสียใหญ่ของสารโคเคนคือทำให้เสพติด ทำให้ยาชาเฉพาะที่ถูกสังเคราะห์
ขึ้นเพื่อแทนการใช้สารโคเคนดังกล่าว โดยยาชาเฉพาะที่แบบสังเคราะห์ตัวแรกคือโปรเคน (procaine) 
ต่อมาเป็นลิโดเคน (lidocaine) ตามลำดับ 
 โครงสร้างทางเคมีของยาชาเฉพาะที่ประกอบด้วยส่วนแอโรมาติกที่ละลายในไขมัน (Aromatic 
lipophilic) ที่ต่อกับส่วน tertiary amine ด้วย intermediate chain ซึ่งอาจเป็นกลุ่ม amino ester 
(aromatic ring-CO-O--(CH2)-NH2) หรอื amino amide group (aromatic ring-NH-CO-(CH2)-NH2)  
ตามลำด ับ  (Becker DE & Reed KL 2012 and 2006) โดยยาชากล ุ ่ ม เอไมด ์  ได ้แก ่  ล ิ โดเคน 
(lidocaine) เมพิวาเคน (mepivacaine) พิโลเคน (pilocaine)  บิวพิวาเคน (bupivacaine) ส่วนยาชา
กลุ่มเอสเทอร์ ได้แก่ เบนโซเคน (benzocaine) เตตร้าเคน (tetracaine) 
 โดยปกติเส้นใยประสาทซึ่งเป็นเยื่อหุ้มเซลล์ของเซลล์ประสาทที่มีความหนาประมาณ 7-11 นา
โนเมตร จะทำหน้าที่กั ้นหรือควบคุมการเข้าออกของสารหรือไอออนที่ภายในเซลล์และสิ่งแวดล้อม
ภายนอกเซลล์ เพ่ือรักษาสมดุลของสารดังกล่าวภายในเซลล์ตามลักษณะการทำงานของเซลล์แต่ละชนิด 
โดยในเซลล์เส้นประสาท จะก้ันไม่ให้โซเดียมไอออนเข้ามาในเซลล์และกั้นไม่ให้โพแตสเซียมไอออนออก
จากเซลล์ ทำให้ภายนอกเซลล์มีโซเดียมไอออนจำนวนมากอยู่ทีน่อกผิวเซลล์เมมเบรนและมีโพแตสเซียม
ไอออนจำนวนมากอยู่ภายในเซลล์  ผ่านการควบคุมด้วยช่องโซเดียม-โพแตสเซียมไอออน (sodium-
potassium gate channel) เกิดความต่างศักย์ของกระแสไฟฟ้าบริเวณเส้นใยประสาทในภาวะปกติ 
(resting membrane potential) คือประมาณ -50 ถึง -70 mV  เมื่อเส้นใยประสาทถูกกระตุ้น เกิด
การเปลี่ยนแปลงที่ช่องโซเดียม-โพแตสเซียมไอออน ทำให้โซเดียมไอออนจากภายนอกเคลื่อนที่เข้าสู่
ภายในเซลล์เส้นประสาท เกิดการเปลี่ยนแปลงของศักย์ไฟฟ้าที่เป็นลบลดน้อยลงอย่างรวดเร็ว จะเกิด
การนำกระแสประสาทขึ้น (action potential) จนถึงระดับ +30 ถึง +40 mV และเกิดกระแสไฟฟ้าวิ่ง
ไปตามเยื่อหุ้มเส้นใยประสาทเข้าสู่ระบบสมองส่วนกลาง เพ่ือแปลผลออกมา  เราเรียกการเปลี่ยนแปลง
ของศักย์ไฟฟ้าจากค่าที่เป็นลบกลายเป็นบวกว่า Depolarization  จากนั้นเยื่อหุ้มเส้นใยประสาทจะทำ
การดูดโซเดียมไอออนออกจากเซลล์และดึงโปแตสเซียมกลับเข้าสู่เซลล์ ทำให้ความต่างศักย์ไฟฟ้ากลับสู่
ภาวะปกติ (repolarization) 
 ปัจจุบันมีการเสนอกลไกการออกฤทธิ์ของยาชาอยู่ 2 แนวความคิด คือ 1) specific receptor 
theory กล่าวคือเมื่อได้รับยาชาเฉพาะที่ โมเลกุลของยาชาเฉพาะที่จะจับช่องโซเดียมไอออน ทำให้เกิด
การยับยั้งการเคลื่อนที่เข้าออกของโซเดียมไอออน ส่งผลให้การเปลี่ยนแปลงของศักย์ไฟฟ้าบนเยื่อหุ้ม
เส้นประสาทไมส่ามารถเกิดขึ้นและไม่เกิดการนำส่งสัญญาณตามเยื่อหุ้มประสาทไปสู่สมองส่วนกลาง ทำ
ให้คนไข้ไม่รู้สึกเจ็บระหว่างที่ทำการรักษา และ 2) membrane expansion theory โมเลกุลยาชาจะ
ผ่านผนังเมมเบรนของเซลล์ประสาท เกิดการเปลี่ยนแปลงของโมเลกุลไขมันของผนังเมมเบรนจนทำให้
ช่องโซเดียมไม่สามารถทำงานได้ตามปกติ ส่งผลทำให้โซเดียมไอออนไม่สามารถเข้าสู่ภายในเซลล์   โดย 
specific receptor theory ได้รับการยอมรับมากท่ีสุด 
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หลักการเลือกใช้ยาชาและรูปแบบ 

 โดยทั่วไปการเลือกใช้ยาชามีข้อคำนึงดังนี้ 1) ระยะเวลาการทำงาน 2) ความเจ็บปวดที่คาดว่า
ผู้ป่วยจะได้รับหลังการผ่าตัด 3) ปริมาณยาชาและสารบีบหลอดเลือดที่ใช้ต้อง 4) โรคทางระบบและ
ประวัติการแพ้ยาชาของผู้ป่วย 
 รูปแบบยาชาที ่ใช้ในทางการแพทย์ พบอยู่ในรูปของเหลว ครีม เจล โดยของเหลวจะ เป็น
สารละลาย เพื่อใช้ในรูปแบบยาฉีดหรือสเปรย์ ขณะที่แบบครีมหรือเจลจะเพื่อใช้ในรูปแบบทาตรง
บริเวณท่ีต้องการใช้ (topical) 

ปัจจัยท่ีมีผลต่อประสิทธิภาพการทำงานของยาชา  

 ตามวัตถุประสงค์ของการใข้ยาขา ทำให้ผู้ใช้ต้องการให้ยาชามีระยะเวลาเริ่มต้นการออกฤทธิ์ที่
เร็ว (onset) และระยะเวลาการออกฤทธิ์ที่นาน (duration)  ดังนั้นปัจจัยที่ต้องคำนึงถึงในการเลือกใช้
ยาชา ได้แก่  
 1) ขนาดโมเลกุลของยาชา โมเลกุลที่มีขนาดเล็กจะสามารถซึมผ่านเซลล์เมมเบรนได้เร็วกว่า
โมเลกุลขนาดใหญ ่  
 2) ความสามารถในการละลายในไขมัน เนื่องจากเซลล์เมมเบรนมีองค์ประกอบเป็นไขมัน การ
ละลายในไขมันได้ดีย่อมส่งผลดีต่อระยะเวลาเริ่มการออกฤทฺธิ์  
 3) ความสามารถในการยึดติดกับโปรตีน  ยาชาที่สามารถจับกับโปรตีนได้ดีจะมีระยะเวลาในอยู่
ในบริเวณดังกล่าวได้นาน การถูกทำลายจะข้าลง ส่งผลทำให้มีการออกฤทธิ์ของยาชายาวนานขึ้น  
 4) ความสามารถในการแตกตัวเป็นอิออน  เนื่องจากยาชาสามารถอยู่ในรูปเบส/ไม่มีประจุ 
(RH) หรือรูปแบบไอออนทีมีประจุ (RH+) ขึ้นอยู่สภาวะความเป็นกรดด่างของเนื้อเยื่อและค่า pKa 
(dissociation constant) โดยค่าที่ต่ำแสดงให้เห็นในภาวะที่เนื้อเยื่อเป็นกลางตามปกติ (physiological 
state) ความสามารถในการแตกตัวของยาชาที่มีค่า pKa ต่ำได้ดีน้ำทำให้มีความเร็วในการออกฤทธิ์ได้
ดีกว่ายาชาที่มีค่า pKa สูง  ดังนั้นในเนื้อเยื่อที่มีการอักเสบที่มีการอักเสบจะมีค่าความเป็นกรดด่างที่ต่ำ 
ประสิทธิภาพการแตกตัวของยาชาจะลดลงและส่งผลให้มีความเร็วในการออกฤทธิ์ที่ช้ากว่าปกติ 
 5) ควาสามารถในการขยายหลอดเลือด โดยทั่วไปยาชาทุกชนิดมีฤทธิ์ขยายหลอดเลือดโดยทำ
ให้กล้ามเนื้อเรียบของผนังหลอดเลือดคลายตัวทำให้ยาชาถูกดูดซึมเข้ากระแสเลือดได้เร็ว ส่งผลให้
บริเวณดังกล่าวมีปริมาณยาชาลดลงและระยะเวลาการออกฤทธิ์ที่สั้นลง จึงมีการใส่สารบีบหลอดเลือด
เพื่อให้ยาชาถูกดูดซึมช้าลง ยาชามีระยะเวลาการออกฤทธิ์ที่นานขึ้น และลดความเป็นพิษของยาชาต่อ
ระบบร่างกาย 
 

ยาชา pKa 
กลุ่มเอไมด์   ลิโดเคน 7.8 
                เมพิวาเคน 7.7 
                พิโรเคน 7.9 
กลุ่มเอสเทอร์   เบนโซเคน 3.5 
                   เตตร้าเคน 8.5 
                   โคเคน 8.6 
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การลดฤทธิ์และการขับยาชาออกจากร่างกาย 

 เนื่องจากยาชาจะถูกลดฤทธิ์หรือทำลายด้วยระบบกลไกของร่างกาย โดยยาชากลุ่มเอไมด์จะถูก
ทำลายที่ตับและถูกขับออกทางไต การใช้ยาชากลุ่มนี้กับบุคคลที่มีปัญหาในการทำงานของตับอาจต้อง
พึงระมัดระวัง ในขณะที่กลุ่มเอสเทอรจ์ะถูกทำลาย (hydrolysis) ด้วยเอมไซม์ pseudocholinesterase 
ที่อยู่ในส่วนพลาสม่าของเลือดเป็นส่วนใหญ่และขับออกทางได  ดังนั้นผู้ป่วยที่มีความผิดปกติของเอม
ไซม์ดังกล่าว อาจทำให้ยาชาอยู่ในร่างกายได้นานเกินความจำเป็นและอาจเกิดอาการพิษของยาชาได้
ง่าย 
 
ยาชาเฉพาะที่สำหรับใช้ภายนอก 

 มีการนำยาชามาพัฒนาเป็นยาชาเฉพาะที่เพื่อลดความเจ็บปวดก่อนการฉีดยาชาทั้งในการ
ผ่าตัดเล็กและทางทันตกรรม (Avramidis 2000, ) โดยยาชาเฉพาะที่สำหรับใช้ภายนอกจะมีความ
เข้มข้นสูงกว่าและไม่มีการใส่สารบีบหลอดเลือด แต่ประสิทธิภาพน้อยกว่าอาจเนื่องจากประสิทธิภาพใน
การซึมผ่านผิวหนังหรือเยื่อบุช่องปากไม่เหมือนการฉีดเข้าเนื้อเยื่อหรือการให้ผ่านเส้นเลือด 
 รูปแบบยาชาเฉพาะที่สำหรับใช้ภายนอก นิยมมากในรูปแบบ ครีม เพส เจล และของเหลว สาร
ยาชาที่นิยมใช้คือกลุ่มเอสเทอร์คือ เบนโซเคน (benzocaine)  เตตราเคน (tetracaine) กับกลุ่มเอไมด์ 
คือ ลิโดเคน และบางตำรับใช้ยาชาเฉพาะที่ทั้งสองกลุ่มผสมรวมกัน เช่น ลิโดเคนร้อยละ  5 รวมกับเต
ตราเคนร้อยละ 2  หรือ ลิโดเคนร้อยละ 5 รวมกับ 0.015% hyaluronidase (hyaluronidase เป็น
เอนไซม์ที่สามารถย่อยสารประกอบพอลิแซคคาไรด์ในเนื้อเยื่อเกี่ยวพัน โดยยาชาลิโดเคนเป็นยาชากลุ่ม
เอไมด์ได้รับความนิยมเนื่องจากมีความเร็วในการออกฤทธิ ์และระยะเวลาการออกฤทธิ ์ปานกลาง  
(Tetzlaff 2000) ส่วนยาชากลุ่มเอสเทอร์จะมีสารเบนโซเคนเป็นยาชาที่นิยมใช้ เนื่องจากมีค่า pKa ต่ำ
ประมาณ 3.5  ไม่ม ีส ่วนของ terminal hydrophilic amine ทำให้ละลายในน้ำได ้ยาก หากฉีด
สารละลายยาชาเบนโซเคนเข้าสู่ร่างกายที่มีค่าความเป็นกรดด่างประมาณ 7.35-7.45 ยาชาเบนโซเคน
จะอยู่ในรูป free base เป็นส่วนใหญ่ ถึงแม้จะทำให้มีอาการชาเร็วและมีระยะเวลาการออกฤทธิ์นาน  
แต่ยาชาเบนโซเคนไม่ถูกแนะนำให้ใช้เป็นยาชาสำหรับฉีด เนื่องจากจะถูกดูดซึมเข้ากระแสเลือดเพื่อถูก
ทำลายได้ช้าและก่อให้เกิดการระคายเคืองตรงตำแหน่งที่ฉีด จึงแนะนำให้ใช้เป็น topical anesthesia  
เท่านั้น 
 ในการใช้ในช่องปาก แนะนำให้มีการป้องกันน้ำลายให้ดี เช็ดบริเวณที่สัมผัสให้แห้ง ใช้ปริมาณ
ยาชาที่เหมาะสม เลือกตำแหน่งที่สัมผัสเป็นเยื่อบุผิวแบบ non-keratinized epithelium  และควรรอ
ระยะเวลายาชาออกฤทธิ์อย่างสมบูรณ์ประมาณ 2-3 นาที



 

บทท่ี 3 

วิธีดำเนินการวิจัย 
 

วัสดุและสารเคมี 

 วัสดุและสารเคมีที่ใช้ในการศึกษาครั้งนี้ เป็นเกรดสารเคมีหรือเกรดอาหาร  โดยสารลิโดเคน 
(Lidocaine hydrochloride monohydrate) สารเตตร้าเคน (Tetracaine hydrochloride) ได้จาก
บริษัท Sigma-Aldrich ประเทศสหรัฐอเมริกา สารปรุงแต่งสีกลิ่นผสมอาหารตราวินเนอร์  กรุงเทพฯ 
ประเทศไทย น้ำมันกัญชาสูตรซีบีดี (CBD 10%w/v) ได้จากโรงพยาบาลเจ้าพระยาอภัยภูเบศร จังหวัด
ปราจีนบุรี 

การทดสอบคุณสมบัติทางกายภาพของเจลเบส  

ต้นแบบเจลเบสสารไฮดรอกซีโพรพิวเมทิลเซลลูโลส (Hydroxypropyl methyl cellulose 
(Sigma-Aldrich, USA)  จะถูกนำมาศึกษาคุณสมบัติด้านการไหลของเจล (Rheology properties) 
โดยย่อเตรียมเจลที่มีความเข้มข้น 1, 1.5, 2% ศึกษาคุณสมบัติด้านการไหล ด้วยเครื่องรีโอมิเตอร์ 
(Rheometer MCR 102, Anton Paar GmbH, ประเทศออสเตรเลีย) เพื่อดูพฤติกรรมการไหล และ
ความเป็นวิสโคอิลาสติก (liquid–like หรือ solid–like) ของเจล ที่อุณหภูมิ 25±1° C โดยใช้หัววัด 
PP50/TG คำนวนหาค่าความหนืดปรากฎ (Apparent viscosity เปรียบเทียบกับเจลยาชาเฉพาะที่ทาง
ทันตกรรม ที่จำหน่ายในประเทศไทย 

การเตรียมต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่ 

 ทำต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทา โดยมีองค์ประกอบเป็นสารผสมของยาชากลุ่มเอสเตอร์ลิ
โดเคนและเตตราเคนที่มีความเข้มข้นยาชารวมร้อยละ 12  สารก่อให้เกิดเจล สารปรุงแต่งกลิ่นและรส  
ส่วนเจลยาชาเฉพาะที่ต้นแบบแบบทาให้มีความเข้มข้นสารซีบีดีร้อยละ 0.1 จะใช้องค์ประกอบเดียวกับ
ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทา โดยใส่สารซีบีดี (CBD 10%w/v, โรงพยาบาลเจ้าพระยาอภัยภูเบศร 
จังหวัดปราจีนบุรี) เพ่ือให้ได้เจลยาชาเฉพาะที่ต้นแบบที่มีสารซีบีดีจะเพ่ิมสารซีบีดีในปริมาณร้อยละ 0.1 
กรัม เพ่ือใช้ในการศึกษาต่อไป  

การทดสอบการก่อความระคายเคืองต่อผิวหนังสัตว์ทดลอง 

ในการศึกษาครั ้งนี ้ทำการทดสอบที ่หน่วยงานทดสอบ สถานสัตว์ทดลองเพื ่อการว ิจัย 
มหาวิทยาลัยนเรศวร จังหวัดพิษณุโลก โดยได้รับการอนุมัติและรับรองจากคณะกรรมการกำกับดูแลการ
ดำเนินการต่อสัตว์เพื่องานทางวิทยาศาสตร์ มหาวิทยาลัยนเรศวร (NUT-TS670501-01 และ NUT-
TS670501-02) ทำการทดสอบประเมินผลของต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีและที่
ปราศจากสารซีบีดี ต่อการก่อความระคายเคืองต่อผิวหนังของสัตว์ทดลองด้วยวิธี Skin exposure 
อ้างอิงตาม ISO 10993-23 Test for irritation (2021) โดยย่อ กระต่ายสายพันธุ ์ New Zealand 
White (Oryctolagus Cuniculus) สุขภาพดี เพศผู ้  อาย ุ 6 เด ือน ได ้จากศูนย ์ทดลองแห่งชาติ 
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มหาวิทยาลัยมหิดล จำนวน 6 ตัว สัตว์ทดลองจะถูกปรับตัวให้เข้ากับสภาพแวดล้อมเป็นเวลา 12 วัน ที่
อุณหภูมิ 20  3 องศาเซลเซียส ค่าความชื้นสัมพัทธ์ร้อยละ 30-70 ภายใต้ระบบ heating ventilation 
air conditioning control ระบบควบคุมแสงสว่างในแต่วันโดยเปิดและปิดไฟเป็นระยะเวลา 12 ชั่วโมง 
ให้อาหารเม็ดสำเร็จรูปและน้ำดื่มไม่จำกัด ทำการประเมินและชั่งน้ำหนักสัตว์ทดลองรวมทั้งปริมาณ
อาหารที่ทานทุกวันจนสิ้นสุดการทดลอง   
   เมื่อครบกำหนดทำการโกนขนบริเวณด้านหลังช่วงระหว่างขาหน้าและขาหลัง (dorsal area 
of the frank) ด้วยปัตตาเลี่ยนไฟฟ้า ทาผิวหนังด้วยน้ำกลั่นปราศจากเชื้อและเช็ดให้แห้งด้วยผ้าก๊อซ
สะอาด สุ่มแบ่งสัตว์ทดลองออกเป็น 2 กลุ่มๆ ละเท่ากัน กลุ่มที่ทดสอบด้วยต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่
แบบทาที่มีสารซีบีดี และกลุ่มที่ทดสอบด้วยต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่ปราศจากสารซีบีดี 
(n=3)  โดยแบ่งพื้นที่ทดสอบออกเป็น 4 ส่วน คือ บนขวา บนซ้าย ล่างขวา ล่างซ้าย โดย ส่วนบนซ้าย
และล่างขวา สำหรับต้นแบบเจลยาชา และส่วนบนขวาและล่างซ้ายสำหรับสารควบคุมน้ำกลั่นปราศจาก
เชื้อ (รูปที่ 2) นำเจลยาชาเฉพาะที่หรือน้ำกลั่นปราศจากเชื้อ 0.5  0.02 กรัมทาบนผ้าก๊อซขนาด 2.5 
x 2.5 เซนติเมตร อย่างละ 2 ชิ้น สุ่มแปะบนผิวหนังที่เตรียมไว้ปิดทับด้วยเทปและพันด้วยผ้าพันแผล
ชนิดยืดได้เพื่อป้องกันการหลุดเคลื่อน สังเกตุอาการและพฤติกรรมของสัตว์ทดลอง เมื่อครบ 4 ชั่วโมง 
แกะแผ่นผ้าก๊อซอกและล้างผิวหนังด้วยนอร์มอลเซไลน์ปราศจากเชื้อ (normal saline) นำสัตว์ทดลอง
กลับไปยังกรงเลี้ยงเพื่อสังเกตอาการทางคลินิก  ประเมินลักษณะอาการทางคลินิกและให้คะแนน
ลักษณะอาการการตอบสนองของผิวหนังระยะเวลาทันทีและที่ 24, 48 และ 72 ชั่วโมงหลังการทดลอง 
ตามเกณฑ์ให้คะแนนการแดงและการบวมของผิวหนัง (ตารางที่  1) และคำนวนดัชนีการระคายเคือง
เบื้องต้น (Primary Irritation Index; PII)  (ตารางท่ี 2)    

 

ภาพที ่ 1. แสดงตำแหน่งแปะวัสดุทดสอบและวัสดุควบคุมในสัตว์ทดลองตามแนวปฏิบัต ิของ 
ISO10993-23  (ดัดแปลงจาก https://www.biorender.com) 
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ตารางที ่ 1  หลักเกณฑ์การให้คะแนนการแดงและบวมของผิวหนัง ตามเกณฑ์การให้คะแนน 
ISO10993-23 

การแดงและชั้นเนื้อตาย (Erythema and Eschar Formation) คะแนน 
ไม่พบการแดงท่ีผิวหนัง (No Erythema) 0 
พบการแดงเพียงเล็กน้อย (Very Slight Erythema; Barely Perception) 1 
พบการแดงชัดเจน (Well-Defined Erythema) 2 
พบการแดงปานกลาง (Moderate to Severe Erythema) 3 
พบการแดงรุนแรงถึงขั้นมีชั้นเนื้อตายของผิวหนัง (Severe Erythema; Beef Redness 
to Eschar Formation Preventing Grading of Erythema) 

4 

การเกิดการบวม (Oedema Formation) คะแนน 
ไม่พบการบวม (No Oedema) 0 
พบการบวมเล็กน้อย (Very Slight Oedema; Barely Perceptible) 1 
พบการบวมท ี ่มองเห ็นขอบเขตช ัดเจน (Slight Oedema; Edges of Area Well 
Defined by Definite Raising) 

2 

พบการบวมปานกลาง ส ู งข ึ ้นประมาณ 1 มม.  (Moderate Oedema Raised 
approximately 1 mm.) 

3 

พบการบวมรุนแรง ขอบสูงกว่า 1 มม. และลามไปทั่วบริเวณที่สัมผัสตัวอย่าง (Severe 
Oedema Raised more than 1 mm. and Extending Beyond Area of Exposure) 

4 

ค่าสูงสุดที่เป็นไปได้ (Maximum Possible) 8 
 
ตารางที ่  2. เกณฑ์การประเมินผ ิวหนังกระต่ายตาม Primary or Cumulative irritation Index 
Categories in Rabbit (ISO10993-23; 2021) 

คะแนนการระคายเคือง (Mean score) ระดับการระคายเคือง (Response category) 
0 to 0.4 ไม่ระคายเคือง (negligible) 

0.5 to 1.9 ระคายเคืองเล็กน้อย (slight) 
2 to 4.9 ระคายเคืองปานกลาง (moderate) 
5 to 8 ระคายเคืองรุนแรง (severe) 
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การคำนวนคะแนนการระคายเคืองเบื้องต้นและดัชนีการระคายเคืองเบื้องต้น  

ทำการประเมินคะแนนการแดงและการบวมของผิวหนังสัตว์ทดลองที ่สัมผัสกับเจลยาชา
เฉพาะที่แบบทา เพ่ือมาคำนวนคะแนนการระคายเคืองเบื้องต้น (Primary irritation score; PIS) ดังนี้ 
 PIS บริเวณทดสอบ =  
       (ผลรวมคะแนนการแดงและการบวมของผิวหนังบริเวณทดสอบที่ 24, 48 และ 72 ชม. หลังการ
ล้างวัสดุทดสอบ) / ช่วงเวลาที่ประเมิน * จำนวนตำแหน่งที่ทดสอบในสัตว์ทดลอง 
 PIS บริเวณควบคุม =  
        (ผลรวมคะแนนการแดงและการบวมของผิวหนังบริเวณทดสอบที่ 24, 48 และ 72 ชม. หลังการ
ล้างวัสดุควบคุม) / ช่วงเวลาที่ประเมิน * จำนวนตำแหน่งที่ทดสอบในสัตว์ทดลอง 
 โดยในการทดลองนี้ มีช่วงเวลาประเมิน 3 ครั้งคือที่ 24, 48 และ 72 ชม หลังการทดสอบ และมีจำนวน
ตำแหน่งที่ทดสอบในสัตว์ทดลอง 2 ตำแหน่ง (3x2=6) 

เมื่อได้ค่าคะแนนการระคายเคืองเบื้องต้นของสัตว์ทดลองแต่ละตัวแล้ว นำ PIS มาคำนวนค่า
ดัชนีการระคายเคืองเบื้องต้น (Primary Irritation Index; PII ดังนี้  
 ดัชนีการระคายเคืองเบื้องต้น =  
                   (ผลรวมคะแนน PIS ของสัตว์ทดลองแต่ละตัว) / จำนวนสัตว์ทดลอง 
จากนั้นนำค่าดัชนีการระคายเคืองเบื้องต้นที่ได้มาเปรีบเทียบตามเกณฑ์ Primary or Cumulative 
irritation Index Categories in Rabbit (ISO10993-23; 2021) (ตารางที่ 2) เพื่อการประเมินผิวหนัง
กระต่าย 
 
การประเมินผลทางสถิติ 

 ทำการรวบรวมข้อมูลและนำเสนอข้อมูลในรูป ค่าเฉลี่ย  ค่าเบี่ยนเบนมาตรฐาน วิเคราะห์
ความแตกต่างของกลุ่มข้อมูลด้วยโปรแกรมวิเคราะห์ทางสถิติ (SPSS version 18, Chicago, USA) ที่
ค่าความเชื่อม่ันร้อยละ 95 และบรรยายเกี่ยวกับปฏิกิริยาการตอบสนองที่พบแบบพรรณาโวหาร  
 
 



 

บทท่ี  4  

ผลการวิจัย    

ค่าความเค้นเฉือนและความหนืดของเจลเบสขึ้นกับความเข้มข้นของสารก่อเจล 

 จากการทดสอบพบเมื่อค่าความเข้มข้นของสารก่อเจลเพ่ิมข้ึนจะมีผลต่อค่าความเค้นเฉือนและ
ค่าความหนืดของเจลเบสที ่เพิ ่มขึ ้น (รูปที ่ 1) เมื ่อเปรียบเทียบกับเจลยาชาเฉพาะที ่นำเข้าจาก
ต่างประเทศ พบเจลเบสที่มีความเข้มข้นของสารก่อเจลร้อยละ 4 มีความใกล้เคียงมากที่สุด ดังนั้นจึง
เลือกเจลเบสที่มีความเข้มข้นของสารก่อเจลร้อยละ 4 เพ่ือใช้การศึกษาพัฒนาต่อไป 

 

ภาพที่ 2 แสดงผลความเค้นเฉือน ( ) และความหนืด ( )  ของเจลเบสที่มีความเข้มข้นของสารก่อ
เจล ร้อยละ 3, 4, 5, 6 (สีน้ำเงิน สีแดง สีเขียว และสีเหลืองตามลำดับ) เปรียบเทียบกับเจลยา
ชาเฉพาะที่นำเข้า (สีฟ้า) 

เจลยาชาเฉพาะที่ต้นแบบแบบทามีค่าความเค้นเฉือนและความหนืดที่ใกล้เคียงกับเจลยาชานำเข้า 

 เจลยาชาเฉพาะที่ต้นแบบแบบทาที่มียาชาลิโดเคน โดยมีสารก่อเจลร้อยละ 4 จะมีค่าความเค้น
เฉือนและความหนืดต่ำกว่าเจลยาชาเฉพาะที่นำเข้าเล็กน้อย แต่เมื่อเพ่ิมความเข้มข้นของสารก่อเจลเป็น
ร้อยละ 4.5 จะมีค่าความเค้นเฉือนและความหนืดสูงกว่าเจลยาชานำเข้าเล็กน้อย (รูปที่ 2)  
 จากข้อมูลดังกล่าวผู้วิจัยจึงพัฒนาเจลยาชาต้นแบบเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีร้อยละ 100 
มิลลิกรัม (0.1% CBD) โดยคำนวนจากคำแนะนำกระทรวงสาธารณสุขให้ใช้สารซีบีดีไม่เกิน 10 
มิลลิกรัมต่อน้ำหนักหนึ่งกิโลกรัม เพ่ือทำให้ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทามีสารซีบีดีมีความปลอดภัย 
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ภาพที่ 3 แสดงผลความเค้นเฉือน ( ) และความหนืด ( )  ของเจลยาชาเฉพาะที่ต้นแบบที่มีความ
เข้มข้นของสารก่อเจล ร้อยละ 4 และ 4.5 (A. 4% เจลยาชาเฉพาะที่ต้นแบบ; B. 4.5% เจล
ยาชาเฉพาะที่ต้นแบบ; C. เจลยาชาเฉพาะที่นำเข้า)  

ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีร้อยละ 0.1 มีค่าดัชนีการระคายเคืองเบื้องต้นน้อยกว่า
เจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่ปราศจากสารซีบีดี 

 สัตว์ทดลองทุกตัวกินอาหารและน้ำในเกณฑ์ปกติ  มีน้ำหนักตัวเพิ่มขึ้นทั้งสองกล ุ่มแต่ไม่ความ
แตกต่างอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p>0.05) จากการสังเกตอาการทางคลินิกและพฤติกรรม ไม่พบ
สัตว์ทดลองแสดงอาการเจ็บปวดหรือผลข้างเคียงที่เกิดจากการสัมผัสกับต้นแบบเจลยาชาทั้งสองชนิด ที่
เวลา 60 นาที 24, 48, 72 ชั่วโมงหลังการทดสอบ รวมทั้งไม่พบการเสียชีวิตหรืออาการใกล้เสียชีวิตของ
สัตว์ทดลองทั้งสองกลุ่ม เมื่อพิจารณาตามเกณฑ์ Impending Death and Moribound Condition as 
Criteria for Humane Killing และ  Severe Pain and Distress as Criteria for Humane Killing 
(OECD, 2000)   
 จากการทดสอบพบการแดงบริเวณผิวหนังที่สัมผัสกับเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาเพียงเล็กน้อยที่
ระยะเวลา 24, 48 และ 72 ชั่วโมงแต่ไม่พบการบวมของผิวหนังในกลุ่มสัตว์ที ่ทาต้นแบบเจลยาชา
เฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีร้อยละ 0.1% โดยน้ำหนัก โดยค่าดัชนีการระคายเคืองเบื้องต้นของต้นแบบ
เจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีมีค่าเท่ากับ 0.72 (ตารางที่ 3 ) ซึ่งต่ำกว่ากลุ่มสัตว์ที ่ทาด้วย
ต้นแบบเจลยชาเฉพาะที่แบบทาที่ปราศจากสารซีบีดี พบการแดงและบวมของผิวหนังหลังจากการทาที่
ระยเวลา 48 และ 72 ชั่วโมง โดยค่าดัชนีการระคายเคืองเบื้องต้นของต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทา
ที่ปราศจากสารซีบีดีมีค่าเท่ากับ 1.11 (ตารางท่ี 3) แต่อย่างไรก็ดีเมื่อเทียบกับเกณฑ์การประเมินผิวหนัง 
ผลการทดสอบแสดงให้เห็นว่า ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีและปราศจากสารซีบีดีมี
ระดับการระคายเคืองเล็กน้อยต่อผิวหนังกระต่ายที่ระยะเวลาการประเมิน 72 ชั่วโมง 
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ตารางที่ 3 แสดงการประเมินดัชนีการระคายเคื้องเบื้องต้นต่อผิวหนังสัตว์ทดลองของต้นแบบเจลยาชา
เฉพาะที่แบบทาท่ีมีและปราศจากสารซีบีดี ที่ระยะเวลา 24, 48 และ 72 ชั่วโมงหลังการทดสอบ 

 
หมายเหตุ ตำแหน่งที่ทาด้วยน้ำกลั่นปราศจากเชื้อมีค่าการแดงและบวม = 0 ตลอดระยะเวลาการประเมิน 

 
 

แดง บวม แดง บวม แดง บวม

สัตว์ทดลองตัวที่ 1 1 0 1 0 0 0 1

สัตว์ทดลองตัวที่ 2 0.5 0 0 0 0 0 0.17

สัตว์ทดลองตัวที่ 3 1 0 1 0 1 0 1

สัตว์ทดลองตัวที่ 1 1 0 1 0 1 0 1

สัตว์ทดลองตัวที่ 2 1 0 1 0.5 1 0 1.17

สัตว์ทดลองตัวที่ 3 1 0 1 0 1 0.5 1.17

1.11

0.72

Primary Irritation

 Score ของ

สัตว์ทดลองแต่ละตัว

ดัชนีการ

ระคายเคือง

เบ้ืองต้น

กลุ่มการทดลอง

เจลยาชาเฉพาะท่ีแบบทาท่ีมีสารซีบีดี 0.1% (n=3)

เจลยาชาเฉพาะท่ีแบบทาท่ีปราศจากสารซีบีดี (n=3)

24 ช่ัวโมง 48 ช่ัวโมง 72 ช่ัวโมง

ค่าเฉล่ียคะแนนการแดงและการบวมของ

ผิวหนังกระต่ายหลังการล้างวัสดุทดสอบ



 

บทท่ี 5  

สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และข้อเสนอแนะ 

 ในการศึกษาครั้งนี้ คณะผู้วิจัยได้ทำการพัฒนาต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดี

ร้อยละ 0.1 และต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาท่ีปราศจากสารซีบีดี โดยกำหนดให้ค่าความเค้นเฉือน

และความหนืดที่เทียบเคียงกับเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่นำเข้า โดยต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่เมื่อ

สัมผัสกับผิวหนังสัตว์ทดลองเป็น 4 ชั่วโมง  จะก่อให้เกิดระดับการระคายเคืองเล็กน้อยเมื่อประเมินหลัง

การทาเป็นเวลาต่อเนื่อง 72 ชั่วโมง 

 ยาชาเฉพาะที่แบบทา เป็นที่นิยมใช้ในทางทันตกรรม เพื่อช่วยลดอาการปวดของแผลช่องปาก

หรือการรักษาทางทันตกรรมที่ต้องมีการระงับอาการปวดด้วยการฉีดยาชาทำให้ผู้ป่วยมีความวิตกกังวล

น้อยลง (Davoudi et al., 2016) โดยออกฤทธิ์ เฉพาะระบบประสาทส่วนปลายคือส่วนปลายของ

เส้นประสาทบริเวณเยื่อบุช่องปากที่สัมผัสกับยาชาเท่านั้น ไม่มีผลต่อระบบประสาทส่วนกลาง และมี

ความปลอดภัยสูงกว่าการให้ยาชาด้วยการฉีดเข้าชั้นเนื้อเยื่อชั้นในของร่างกายที่มีความเสี่ยงที่ยาชาจะ

เข้าสู่เส้นเลือดและมีผลต่อการทำงานของอวัยวะที่เกี่ยวข้อง ถึงแม้กลไกการออกฤทธิ์ของยาชายังไม่

ทราบแน่ชัด แต่มีการนำเสนอสมมุติฐานโมเลกุลยาชายึดจับกับตัวรับของช่องควบคุมโซเดียมไอออน 

(receptor of sodium channel) บนผนังเมมเบรนเส้นประสาท มีผลยับยั้งการไหลเข้าของโซเดียม

ไอออนเข้าไปในผนังเมมเบรนและรบกวนการส่งกระแสประสาทขนาดเล็กที่นำความรู้สึกเจ็บจากส่วน

ปลายประสาทไปสู่สมอง (Becker et al. 2012 & 2006)  ดังนั้นผู้ใช้จะไม่รู้สึกถึงความเจ็บขณะแทงเข็ม 

แต่อาจรู้สึกถึงแรงกดหรือการเคลื่อนไหวได้บ้าง 

 โดยทั่วไปเนื้อเยื่อช่องปากจะตอบสนองต่อการทาเจลยาชาเฉพาะที่ไวกว่าการทาที่ผิวหนัง

เนื่องจากมีชั้นเยื่อบุผิวที่บางกว่าและปราศจากชั้นเคอราติน ทำให้การเกิดอาการชาจะใช้เวลาประมาณ 

2-3 นาทีในการออกฤทธิ์และมีระยะเวลาในการออกฤทธิ์ประมาณ 1-2 ชั่วโมงหรือนานกว่าขึ้นกับ

ปริมาณยาชาที่ใช้ ความสามารถของยาชาในการละลายในไขมันและน้ำรวมทั้งคุณสมบัติตัวพาที่ใช้ 

รูปแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่นิยมใช้มีแบบครีมทา เจล สปรย์พ่น ในการศึกษาครั้งนี้ผู้วิจัยทำ

ต้นแบบยาชาเฉพาะที่แบบทาชนิดเจล เนื่องจากมีการยึดติดกับเยื่อบุช่องปากได้ดี นำส่งเจลควบคุม

ตำแหน่งและปริมาณได้ดีกว่าแบบสเปรย์ และล้างออกได้ง่ายด้วยการเช็ดและบ้วนปากด้วยน้ำสะอาด  
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ทางทันตกรรมสารยาชาที่นิยมใช้จะเป็นกลุ่มเอไมด์ เช่น ลิโดเคน เมพิวาเคน พิโลเคน บิวพิวาเคน และ

กลุ่มเอสเตอร์ เช่น เบนโซเคน เตตราเคน โดยอาจเตรียมในรูปแบบสารยาชาชนิดเดียวหรือสารผสม แต่

อย่างไรก็ตามสำนักงานอาหารและยากำหนดห้ามใช้ยาชาเฉพาะที่ในผู้ป่วยโรคโลหิตจาง ภาวะที่ร่างกาย

มีปริมาณเมตฮีโมโกลบิน (methemoglobin) ในเลือดสูง ผู้ที่มีประวัติแพ้ยาชากลุ่มดังกล่าว โดยใน

การศึกษาครั้งนีต้้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาท่ีมีสารซีบีดีร้อยละ 0.1 และต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่

แบบทาที่ปราศจากสารซีบีดีก่อให้เกิดระดับการระคายเคืองเล็กน้อยเมื่อประเมินเป็นเวลาต่อเนื่อง 72 

ชั่วโมงหลังการทดสอบ ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาทางคลินิกที่พบการใช้แผ่นยาชาเฉพาะที่บริเวณ

ผิวหนังมีความปลอดภัยต่อการใช้งานทางคลินิก โดยก่อให้เกิดการระคายเคืองเล็กน้อย (Gudin et al. 

2020, Moore 2010, Comer & Lamb 2000) แต่มีประเด็นที่น่าสนใจคือ กลุ่มยาชาเฉพาะที่แบบทา

ต้นแบบที่ปราศจากสารซีบีดีมีผลก่อการระคายเคืองมากกว่ากลุ่มที่มีสารซีบีดีเล็กน้อย ซึ่งอาจเกิดจาก

ภาวะความเป็นกรดของสารยาชาลิโดเคนและเตตร้าเคนที่ใช้อยู่ในรูปสารลิโดเคนไฮดรอคลอไรด์ 

(lidocaine HCl) และเตตร้าเคนไฮดรอคลอไรด์ (tetracaine HCl) โดยค่าความเป็นกรดด่างของ

ต้นแบบยาชาฉพาะที่แบบทาที่ปราศจากสารซีบีดีมีค่าประมาณ 5.0±0.5 ในขณะที่ต้นแบบยาชา

เฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีมีค่าความเป็นกรดด่างประมาณ 5.6±0.7 ดังนั้นจึงมีความเป็นไปได้ว่าการ

ระคายเคืองบนผิวหนังของสัตว์ทดลองเกิดจากความเป็นกรดของยาชา ซึ่งสอดคล้องกับแนวความคดิที่

ความเจ็บปวดและการระคายเคืองของเนื้อเยื่อบริเวณที่ได้รับยาชาเฉพาะที่ของคนไข้มาจากความเป็น

ของกรดของยาชา (Sadananda 2022, Frank and Lalonde 2012, Vossinakis 2001, Christopher 

1988) โดยสารซีบีดีที่ใส่ในต้นแบบยาชามีผลช่วยลดการระคายเคืองที่เกิดจากความเป็นกรดของยาชา 

 สารคานนาบินอยด์หรือซีบีดี (Cannabinoids; CBD) เป็นสารน้ำมันสกัดได้จากกัญชงและ

กัญชาที่จัดว่ามีความปลอดภัย โดยไม่มีผลต่อระบบประสาทส่วนกลางและการเสพติดเหมือนกับสารเตต

ร้าไฮโดรแคนนาบินอล (Amin, Chesney 2020, Arnold 2023, Busse et al. 2021) ทางการแพทย์

อนุญาตให้ใช้สารซีบีดีทางระบบกับผู้ป่วยที่ไม่สามารถรักษาด้วยยาที่แนะนำ (drug of choice) เช่น  

อาการเครียด คลื่นไส้อาเจียน ลมชักและนอนไม่หลับ มะเร็งระยะสุดท้าย มีการรายงานสารซีบีดี

เฉพาะที่มีผลลดอาการปวดและอักเสบในภาวะข้ออักเสบ (Hammell et al. 2016 Malfaint Lowin 

et al. 2020, Philpott et al. 2017 และผู้ป่วยที่มีโรคปลายประสาทอักเสบ (Xu et al.) ซึ่งสอดคล้อง
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กับการศึกษาของกลุ่มผู้วิจัยในครั้งนี้ที่แสดงให้เห็นว่ากลุ่มเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีมีผลลด

การอักเสบแดงบวมได้ดีกว่ากลุ่มเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่ปราศจากสารซีบีดี  ถึงเม้กลไกลการออก

ฤทธิ์ของสารซีบีดียังไม่ทราบชัดเจน ได้มีการเสนอแนะสมมติฐานโมเลกุลของสารซีบีดียึดจับตัวรับ

สัญญาณกลุ่ม cannabinoid receptor family, serotonin 5HT-1A, dopamine D2 receptor และ

Transient receptor potential ankyrin (TRPA-1) receptor บนผิวเซลล์เป้าหมาย หรือผ่านการ

ควบคุมแบบอัลโลสเตอริกกับโมเลกุลเอฟเฟกเตอร์ (allosteric action) เกิดวิถีสัญญาณภายในเซลล์ 

ทำให้ระดับแคลเซี่ยมไอออนภายในเซลล์เพิ่มขึ้น ส่งผลยับยั้งต่อการหลั่งไซโทไคน์ IL-6, IL-8 และ 

MMP-3 (Pend 2022 de Almeida 2022 Burstein 2015) อย่างไรก็ดีคงต้องมีการศึกษาวิจัยในเชิง

ลึกเพ่ิมเติมเพ่ือสร้างความเข้าใจการทำงานของสารซีบีดีต่อการอักเสบและความเจ็บอย่างสมบูรณ์ 

สรุปผลการทดลอง 

 ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีร้อยละ 0.1 และปราศจากสารซีบีดี มีคุณสมบัติ

ทางกายภาพเทียบเท่าเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่นำเข้า และความปลอดภัยเกิดการระคายเคือง

เล็กน้อย โดยต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาที่มีสารซีบีดีร้อยละ 0.1 มีค่าการระคายเคืองน้อยกว่า

ต้นแบบเจลยาชาเฉพาะที่แบบทาท่ีปราศจากสารซีบีดี 
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