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บทคัดยอ 
    ยาที่สามารถออกฤทธิ์จับกับตัวรับโปรเจสเตอโรนไดแก โปรเจสเตอโรน ยาตานโปรเจสเตอโรน 
และ selective progesterone receptor modulators  (SPRM) โดยยาทั้งสามกลุมจับกับตัวรับโปรเจส-
เตอโรน และมีกระบวนการตาง ๆ เกิดข้ึนภายในเซลลกอนที่มีการสรางโปรตีน ซึ่งแตกตางกัน ข้ึนกับ
ชนิดของยาที่มาจับกับตัวรับโปรเจสเตอโรน และข้ึนกับอวัยวะแตละสวน ยาทั้งสามกลุมออกฤทธิ์ตอ
ระบบสืบพันธุเพศหญิง จึงมีการพัฒนายาเพ่ือนํามาใชในความผิดปกติของระบบสืบพันธุเพศหญิง  เชน 
การรักษา uterine  leiomyoma การรักษาเย่ือบุโพรงมดลูกเจริญผิดที่ การเหนี่ยวนําใหมดลูกคลายตัว 
การปฏิสนธิของเด็กในหลอดแกว และการใชเปนยาคุมกําเนิด ulipristal acetate เปนยาตัวแรกในกลุม 
SPRM ในปจจุบัน ยาตานโปรเจสเตอโรนที่มีใชคือ mifepristone และยาในกลุม SPRM คือ ulipristal 
acetate ซึ่งมีขอบงใชเปนยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน  แตยาทั้งสองชนิดยังไมมีจําหนายในประเทศไทย  
 

คําสําคัญ : โปรเจสเตอโรน, ยาตานโปรเจสเตอโรน, ยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน 

Abstract 
 The compounds with an action in binding with progesterone receptors are progesterone, 
progesterone antagonists and selective progesterone receptor modulators (SPRM). The actions 
of progesterone, as well as progesterone antagonists and selective progesterone receptor 
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modulators, in target tissues are mediated mainly by progesterone receptor. These compounds 
have numerous applications in female genitourinary system.  They are clinically modified to use 
in uterine leiomyoma, endometriosis, uterine dilatation, in vitro fertilization and contraception.  
Ulipristal acetate is the first selective progesterone receptor modulators that has indication for 
emergency contraceptive. Now mifepristone and ulipristal acetate are available for emergency 
contraceptive in some countries but both drugs are not available in Thailand. 
  

Keywords: progesterone, progesterone antagonist, selective progesterone receptor modulators, 
emergency contraceptive,  
 

บทนํา 
การควบคุมรอบประจํ าเ ดือนปกติ

เก่ียวของกับระบบตาง ๆ ในรางกายตั้งแต 
ไฮโปธาลามัส ตอมใตสมอง รังไขและมดลูก 
ถุงรังไขจะเริ่มตนเจริญเติบโตโดยข้ึนกับการ
หลั่งของ Gonadotropin releasing hormone 
(GnRH) จากไฮโปธาลามัส และการหลั่งของ 
gonatropins hormones คือ  Follicle 
stimulating hormone (FSH) และฮอรโมนลูติ
ไนซซิง (lutinizing hormone, LH) ที่ตอมใต
สมอง ฮอรโมนทั้งสองชนิดมีผลโดยตรงตอถุงรัง
ไขและไข ทําใหมีการเจริญเติบโตของไข ใน
ขณะเดียวกัน ทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงรอบ
ประจําเดือน FSH และ LH มีความจําเปน
สําหรับการพัฒนาของไขใหโตเต็มที่ มีผลตอ
การสรางฮอรโมนเอสโตรเจนและโปรเจสเตอ-
โรน ในแตละรอบประจําเดือน ฮอรโมนทั้งสอง
ชนิด ทําใหมีการเปลี่ยนแปลงเย่ือบุโพรงมดลูก 
เพ่ือใหมีสภาวะเหมาะสมสําหรับไขที่ถูกผสม
พร อม ที่ จ ะ ฝ ง ตั ว ใ นม ด ลู ก  ใ น หนึ่ ง ร อ บ
ประจําเดือน รังไขจะแบงเปน 3 ระยะ คือ 
ระยะฟอลลิคูลาร ระยะตกไข และระยะลูเตียว 
สวนการเปลี่ยนแปลงของเย่ือบุมดลูก ในหนึ่ง
รอบประจําเดือนจะแบงเปน 3 ระยะ คือ ระยะ
การมีประจําเดือน ระยะเจริญเติบโตของเย่ือบุ

โพรงมดลูก และระยะ secretory การคุมกําเนิด
มีผลในการปองกันการตั้งครรภหลังจากการมี
เพศสัมพันธแลว โดยยับย้ังไมใหตัวอสุจิผสมกับ
ไขที่โตเต็มที่ (โดยอาจใชตัวก้ันหรือปองกันการ
ตกไข) หรือปองกันไขที่ถูกผสมแลว ไมใหฝงตัว
ที่เ ย่ือบุโพรงมดลูก (กลไกเกิดจากการสราง
สภาวะที่ไมเหมาะสมตอการฝงตัว) โดยยาที่ใช
ในการคุมกําเนิด อาจเปนเอสโตรเจน โปรเจส-
เตอโรน หรือเอสโตรเจนและโปรเจสเตอโรน 

โปรเจสเตอโรนเปนฮอรโมนเพศที่มี
บทบาทสําคัญในระบบสืบพันธุ  ไดแก การ
ควบคุมการตกไข การพัฒนาตาง ๆ และหนาที่
โดยทั่วไปของมดลูกและตอมน้ํานม การฝงตัว
ของตัวออน และการดําเนินไปของการตั้งครรภ 
เปนตน โดยอวัยวะเปาหมายในการออกฤทธิ์
ของโปรเจสเตอโรน คือ มดลูก รังไข ตอมน้ํานม 
และแกนไฮโปทาลามิก พิทูทารีย  ฤทธิ์ทาง
สรีรวิทยาโดยทั่วไปของโปรเจสเตอโรน ไดแก 
การเจริญเติบโตและการเปลี่ยนแปลงของเย่ือบุ
โพรงมดลูก การควบคุมการฝงตัวของตัวออน 
การพัฒนาและการเจริญเติบโตของเย่ือบุตอม
น้ํานม และการควบคุมการหลั่ง gonadotropin 
releasing hormone (GnRH) รวมทั้งมีบทบาท
สําคัญในการควบคุมการปลอยไขออกจากรังไข  
นอกจากนี้  โปรเจสเตอโรนยังมีผลตอระบบ
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หัวใจและหลอดเลือด ระบบภูมิคุมกัน และระบบ
ประสาทสวนกลาง และเมื่อไมมีโปรเจสเตอโรน
ในชวงทายของรอบประจําเดือนที่ไมมีการ
ปฏิสนธิ จะมีผลทําใหมีประจําเดือนออกมา 
ฤทธิ์ตาง ๆ เหลานี้ ทําใหมีการนําโปรเจสเตอ-
โรนมาใชในทางคลินิก เชน การคุมกําเนิด การ
ควบคุมเลือดที่ออกจากมดลูก และการให
ฮอร โมนทดแทน มี การศึกษาถึ งยาต าน 
โปรเจสเตอโรน (progesterone antagonist, 
PA) โดยในป ค.ศ. 1981 ยาตานโปรเจสเตอ-
โรนชนิดแรกมีการพัฒนาข้ึน คือ mifepristone 
(RU 486) ซึ่งออกฤทธิ์ตานโปรเจสเตอโรน และ
ต า น ก ลู โ ค ค อ ร ติ ค อ ย ส  ( glucocorticoid 
antagonist) หลั ง จากนั้ น  มี การศึกษ า
สารประกอบตาง ๆ ที่ออกฤทธิ์ตานโปรเจสเตอ-
โรนอีกหลายชนิด สารประกอบที่ออกฤทธิ์จับ
กับตัวรับโปรเจสเตอโรนกลุมลาสุดที่พัฒนาข้ึน 
มีการออกฤทธิ์ทั้งเหมือนและตานฤทธิ์โปรเจส-
เตอโรน จึงเรียกสารที่ออกฤทธิ์ดังกลาว เปนยา
ในกลุมที่ออกฤทธิ์จําเพาะและควบคุมการออก
ฤทธิ์ผานทางตัวรับโปรเจสเตอโรน (Selective 
progesterone receptor modulators, 
SPRM)1,2 
 ฤทธิ์หลักของโปรเจสเตอโรนคือ ทําให
สภาวะการตั้งครรภสามารถคงอยูได  โปรเจส-
เตอโรนมีบทบาทในการทํ าให ระ ดับของ
ฮอรโมนลูติไนซซิง (LH) สูงข้ึน ชวยเปลี่ยนเย่ือ
บุโพรงมดลูกจากระยะ proliferative ไปเปน
ระยะ  secretory โดยออกฤทธิ์ ร วมกับ 
estradiol เพ่ือรักษาความสมบูรณของเย่ือบุ
โพรงมดลูก ยับย้ังการหดตัวของมดลูก ยาตาน
โปรเจสเตอโรนจะออกฤทธิ์ตรงขามกับฤทธิ์ของ
โปรเจสเตอโรน ดังนั้นจึงมีการนํายาในกลุมยา
ตานโปรเจสเตอโรน ไดแก mifepristone มาใช

ในทางคลินิก เปนครั้ งแรก โดยใช ในการ
เหนี่ยวนําใหสิ้นสุดการตั้งครรภ แตการพัฒนา
ยากลุมยาตานโปรเจสเตอโรนมีขอจํากัดและ
คอนขางลาชา เนื่องจากภาพลบของการนํายา
ตานโปรเจสเตอโรนมาใชเก่ียวกับการทําแทง 
ทําใหบริษัทยาตาง ๆ ไมสนใจในการวิจัยและ
พัฒนายากลุมนี้  สวนการประยุกตใชในการ
รักษาอาการผิดปกติทางสูตินรีเวชอ่ืน ไดแก 
การรักษาเนื้องอกของมดลูก เย่ือบุโพรงมดลูก
เจริญผิดที่ การนํามาใชเปนยาคุมกําเนิด ยา
คุมกําเนิดฉุกเฉิน และรักษาภาวะเลือดออกจาก
มดลูก3,4 นั้น มีการพัฒนายาในกลุม SPRM ข้ึน 
เพ่ือลดขอจํากัดของยากลุมตานโปรเจสเตอโรน 
ในปจจุบัน นอกจากการพัฒนายาในกลุมโปร-
เจสเตอโรนที่สามารถจับกับตัวรับของโปรเจส-
เตอโรนแลว ยังมีการพัฒนาสารประกอบข้ึนมา 
เพ่ือประยุกตใชทางคลินิก ไดแก ยาตานโปรเจส
เตอโรน  และยาในกลุมที่ออกฤทธิ์จําเพาะและ
ควบคุมการออกฤทธิ์ผานทางตัวรับโปรเจสเตอ-
โรน ซึ่งในรายละเอียดจะไดกลาวตอไป 

ยาในกลุมที่ออกฤทธ์ิจําเพาะและควบคุม
การออกฤทธ์ิผานทางโปรเจสเตอโรน 
(Selective progesterone receptor 
modulators, SPRM)  
 เนื่องจากโปรเจสเตอโรนมีบทบาท
สําคัญในระบบสืบพันธุ แตการใชยาในกลุม 
โปรเจสเตอโรน และกลุมตานโปรเจสเตอโรน 
(progesterone antagonist) ในทางคลินิกยังมี
ขอจํากัด ทั้งในดานประสิทธิภาพและอาการ
ขางเคียง ทําใหมีการพัฒนายาในกลุม SPRM 
ข้ึน เพ่ือลดขอจํากัดดังกลาว เนื่องจากยาใน
กลุม SPRM จะออกฤทธิ์บางสวนเหมือน 
โปรเจสเตอโรน และบางสวนเหมือนกับยาตาน
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โปรเจสเตอโรน  ตัวอยางยา SPRM ชนิดแรกที่
นํามาใชทางคลินิกในสหรัฐอเมริกาไดแก 
uripristal acetate เปนอนุพันธของ 19-
norprogesterone เปนยาชนิดแรกของกลุม 
SPRM การออกฤทธิ์มีทั้งเลียนแบบและตาน
ฤทธิ์โปรเจสเตอโรน ยาในกลุมนี้จะใชคําลงทาย
วา  “pristal” ขอบงใชแรกในการศึกษา คือ การ
ใชเปนยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน นอกจากนี้ยังมี
การศึกษาถึงการนําไปใชในการรักษาเนื้องอก
และมะเร็งที่เก่ียวของกับความผิดปกติทางสูติ
นรีเวช รวมทั้ง พังพืดมดลูก (uterine fibrosis), 
เย่ือบุโพรงมดลูกเจริญผิดที่ และมะเร็งเตานม1,5 
 เหตุผลที่มีการพัฒนายากลุมนี้เพ่ือใช
เปนยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน เนื่องจากยาคุมกําเนิด
ฉุกเฉินที่ใชในปจจุบัน มีขอจํากัดคือ ตองใหยา
ภายใน 72 ชั่วโมงหลังจากมีเพศสัมพันธ โดย
ยาคุมกําเนิดฉุกเฉินที่ออกฤทธิ์ผานโปรเจสเตอ-
โรน ไดแก levonorgestrel ซึ่งจะมีฤทธิ์ในการ
ยับย้ังการตกไข ในกรณีที่ใหกอนที่จะมี LH 
surge จึงมีการพยายามศึกษา เพ่ือใหไดยา
คุมกําเนิดฉุกเฉินที่สามารถใหหลังจากการมี
เพศสัมพันธแลวหลายวัน และใหยามีกลไกการ
ออกฤทธิ์ที่ ดีกวายาเดิมที่ ใช กันในปจจุ บัน
รวมทั้งยาสามารถออกฤทธิ์ไดในชวงที่พรอมจะ
มีการปฏิสนธิ  (fertile window)6 

กลไกการออกฤทธ์ิของยาที่ออกฤทธ์ิผาน
ตัวรับโปรเจสเตอโรน  
ก. ชนิดของตัวรับของโปรเจสเตอโรน (Type 
of progesterone receptor)  
 ฤ ท ธิ์ ข อ ง โ ป ร เ จ ส เ ต อ โ ร น แ ล ะ
สารประกอบที่มีสูตรโครงสรางคลายโปรเจสเตอ
โรน จะออกฤทธิ์ที่อวัยวะเปาหมายโดยจับกับ
ตัวรับของโปรเจสเตอโรนซึ่งจัดอยูในกลุม 
nuclear receptor family ซึ่งเปน steroid 

receptor subfamily เชนเดียวกับตัวรับของเอส-
โตรเจน (estrogen receptor), ตัวรับของแอน-
โดรเจน (androgen receptor), ตัวรับของกลูโค-
คอรติคอยด (glucocorticoid receptor) และ
ตั ว รั บ ข อ ง มิ เ น อ ร า โ ล ค อ ร ติ ค อ ย ด 
(mineralocorticoid receptor)  ตัวรับเหลานี้เปน 
ligand-activated transcription factors ซึ่งใช
โครงสรางพ้ืนฐานเหมือนกัน ตัวรับของโปรเจส-
เตอโรนแบงเปน 2 ชนิด คือ isoform-A และ 
isoform-B โดยมาจากยีนชนิดเดียวกัน แตมี
ความแตกตางในกระบวนการเริ่มตนของการ
เกิด transcription ทําใหแยกเปนแตละ isoform 
คือ ตัวรับโปรเจสเตอโรนชนิดเอ (progesterone 
receptor  isoform A, PR-A) และตัวรับ 
โปรเจสเตอโรนชนิดบี (progesterone receptor  
isoform B, PR-B)  โดยโครงสรางที่ตางกันของ 
PR-A และ PR-B คือ PR-B มีสวนของกรดอะมิ
โนจํานวน 164 ตัวที่ปลายดาน N-terminal ซึ่ง
ไมพบใน PR-A ดังนั้น PR-B จึงมี transcription 
activating domains 3 สวน (AF1, AF2 และ 
AF3) แต PR-A ประกอบดวย transcription 
activating domains 2 สวนของ (AF1 และ 
AF2) โดย PR-A, PR-B มีสวนที่เรียกวา สเตีย-
รอยดฮอรโมน (steroid hormone) และสวนที่
จับกับดีเอ็นเอ (DNA binding activity) 
เหมือนกัน แตฤทธิ์ที่แสดงออกแตกตางกัน 
ข้ึนกับชนิดของเซลลและชนิดของ target gene 
promoter รวมถึง (coregulatory protein)  ที่
ร วม กัน เ กิ ดส ารปร ะกอบ เชิ ง ซ อน เมื่ อมี 
การทํางานของตัวรับชนิดนิวเคลียร (nuclear 
receptor) รวมกับโมเลกุลอ่ืน ๆ เกิดสาร 
ประกอบเชิงซอนข้ึนสารประกอบเชิงซอนจะไป
จับกับดีเอ็นเอ (specific DNA sequences) เกิด
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กระบวนการสรางสารประกอบตาง ๆ ทําใหเกิด
กระบวนการการทํางานตอไป1,3 
ข. กลไกการออกฤทธิ์ของยาตานโปรเจสเตอ-
โรน (PA) และ SPRM 

กลไกการกระตุนเหนี่ยวนําใหเกิดการ
สรางโปรตีน (transcription activation) คือ เมื่อ
มีโมเลกุลที่มีคุณสมบัติจับกับตัวรับโปรเจสเตอ-
โรน ซึ่งอาจเปนโปรเจสเตอโรน ยาตานโปรเจส-
เตอโรน หรือ SPRM มาจับกับตัวรับโปรเจส-
เตอโรน (progesterone receptor, PR)  ทําให 
heat shock protein ที่จับกับ PR หลุดออก เกิด
เปน PR ที่ออกฤทธิ์ได หลังจากนั้น PR จะเกิด
การ dimerization ไดเปนสารประกอบเชิงซอน 
เรียกวา dimerization activated PR ligand ไป
จับที่ดีเอ็นเอบริเวณจําเพาะในสวน promoter ที่ 
progesterone responsive region ของ 
progesterone responsive genes ซึ่งเรียกวา 
progesterone response element (PRE)  
ห ลั ง จ า ก นั้ น  จ ะ มี  coactivator ห รื อ 
corepressors มาจับที่สารประกอบเชิงซอน 
หากมีการจับของ coactivator จะกระตุนทําให
เกิด transcription มากข้ึน แตหากมีการจับกับ 
corepressors จะทําใหเกิด transcription ที่
ลดลง ตัวอยางเชน เมื่อโปรเจสเตอโรนหรือยาที่
จับกับโปรเจสเตอโรนจับกับตัวรับ เกิดปฏิกิริยา
ตามที่กลาวมาขางตนไดสารประกอบเชิงซอน
และมี coactivator มาจับในข้ันตอนที่จับกับ 
DNA เกิดสารประกอบเชิงซอนในข้ันตอน
สุดทาย สารประกอบเชิงซอนนี้ จะทําปฎิกิริยา
เชนเดียวกับการสรางโปรตีนโดยทั่วไป คือเพ่ิม
การสรางโปรตีนของยีนเปาหมาย แตถายาตาน
โปรเจสเตอโรนไปจับทําใหมีการเปลี่ยนแปลง
เชนเดียวกับที่กลาวมาขางตนแตจะมีการทํา
ปฏิกิริยากับ corepressors และสารประกอบอ่ืน

เชน สารที่ จับแล วไมแสดงฤทธิ์ ( silencing 
mediator corepressors) ซึ่ งออกฤทธิ์
เชนเดียวกับ co-activators โดยเปนสวนหนึ่ง
ของสารประกอบเชิงซอนขนาดใหญ และอาจมี
คุณสมบัติเก่ียวกับเอนไซม รวมทั้งการออกฤทธิ์
ตอฤทธิ์ของเอนไซมที่ใชในกระบวนการเชน
ฤทธิ์ของ histone deacetylase ที่มีหนาที่ใน
การควบคุมการทํางานของการสรางโปรตีนทํา
ใหสูญเสีย transcriptional activity กรณี SPRM 
มีการออกฤทธิ์เหมือนและตานฤทธิ์โปรเจสเตอ
โรน เชน asoprisnil จะเกิดปฏิกิริยาบางสวน
ของ coactivators และ corepressors มาจับกับ
สารประกอบเชิงซอนในแตละอวัยวะเปาหมาย
ซึ่งสามารถใชในการอธิบายฤทธิ์ผสมของยาที่
ออกฤทธิ์เหมือนและตานฤทธิ์ตอตัวรับได1,3,5 

โดยทั่วไป PR-B มี  transcription 
activator มากกวา PR-A  ในสภาวะที่แนนอน
สภาวะหนึ่งเมื่อไมมีตัวกระตุนตัวรับของโปร-
เจสเตอโรนทุกชนิดจะอยูในรูปไมออกฤทธิ์ 
(inactive) ตัวรับของโปรเจสเตอโรนมีการออก
ฤทธิ์เปนแบบ ligand dependent trans-
dominant repressor และสามารถออกฤทธิ์ผาน 
ตัวรับสเตียรอยดอ่ืน (steroid receptor) รวมทั้ง 
เอสโตรเจน, แอนโดรเจน, มิเนอราโลคอรติ
คอยดและกลูโคคอรติคอยด  การออกฤทธิ์ของ
โปรเจสเตอโรนนั้น มีปจจัยหลายอยางเขามา
เก่ียวของ เชน ชนิดของ isoform  โดยแตละ
ชนิดมีบทบาทตางกัน ข้ึนกับชนิดของเนื้อเย่ือ 
รวมถึงอัตราสวนของ isoform ในเนื้อเย่ือแตละ
ชนิดดวย เชน ฤทธิ์ของโปรเจสเตอโรนตอเย่ือบุ
โพรงมดลูก ข้ึนกับอัตราสวนของ isoform ทั้ง
สองชนิด PR-A เก่ียวของกับการปฏิสนธิ การ
ตกไข และความไวของมดลูก ควบคุมการตาน
การเจริญเติบโตของเย่ือบุโพรงมดลูกตอโปรเจส
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เตอโรน และ PR-B ควบคุมการพัฒนาและการ
เปลี่ยนแปลงของตอมน้ํานม1,5 

Ulipristal acetate เปนยาในกลุม 
SPRM ชนิดแรก การออกฤทธิ์เหมือนโปรเจส
เตอโรน (progesterone agonist) ผาน PR-B 
isoform แ ล ะ ฤ ท ธิ์ ต า น โ ป ร เ จ ส เ ต อ โ ร น 
(progesterone antagonist) ผาน PR-A แสดง
ใหเห็นวา ulipristal มีฤทธิ์ทั้งคลายและตานฤทธิ์
โปรเจสเตอโรน ข้ึนกับการออกฤทธิ์ในแตละ
ชนิดของตัวรับและแตละอวัยวะ6 

 

ยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน 
 การคุมกําเนิดฉุกเฉิน หมายถึง การใช
ยาหรือเครื่ องมือเพ่ือปอง กันการตั้ งครรภ
หลังจากมีเพศสัมพันธที่ไมไดปองกัน การมี
เพศสัมพันธในวันที่อยูในชวง fertile window (5 
วันกอนวันตกไข จนถึง 1 วันหลังวันตกไข) อาจ
ทําใหเกิดการปฏิสนธิ อสุจิสามารถมีชีวิตใน
ระบบสืบพันธุของเพศหญิงประมาณ 5 วัน ใน
กลางยุค 1960s มีการใชเอสโตรเจนขนาดสูงใน
การคุมกําเนิดหลังรวมเพศ หรือใชเปนยา
คุมกําเนิดฉุกเฉิน ในป 1972 Albert Yuzpe 
และคณะ ใชยาสูตรผสมเอสโตรเจนและโปรเจส-
เตอโรน เรียกวา “Yuzpe method” ทดแทนเอส-
โตรเจนในขนาดสูง เนื่องจากมีอาการขางเคียง
ต่ํากวา ตอมาในปลายยุค 1970s มีการใชหวง
อนามัยที่มีทองแดงในการคุมกําเนิดฉุกเฉิน  
หลังจากนั้นเริ่มมีการศึกษาหาวิธีคุมกําเนิด
ฉุกเฉินที่ไมตองใชเอสโตรเจน ในชวงตนยุค 
1980s มีการศึกษา levonorgestrel โดยเริ่มที่
ขนาด 0.15-1 มก. ภายใน 3 ชั่วโมงหลังมี
เพศสัมพันธ มีการยอมรับใหใชในขนาด 0.75 
มก. ภายใน 1 ชั่วโมง หลังมีเพศสัมพันธใน
ประเทศฮังการี  จนกระทั่งมีงานวิจัยใหใช 
levonorgestrel  ขนาด 0.75 มก. หางกัน 12 

ชม. ซึ่งมีประสิทธิภาพในการคุมกําเนิดได 72 
ชม. หลังมีเพศสัมพันธ โดยมีอาการขางเคียง
น อ ย  แ ล ะ มี ก า ร ศึ ก ษ า ห นึ่ ง ที่ ใ ห ย า
levonorgestrel 1.5  ม ก .  ข น า ด เ ดี ย ว ก็ มี
ประสิทธิภาพเชน เ ดียวกัน ขอจํ า กัดของ 
levonorgestrel คือประสิทธิภาพจะลดลงเมื่อ
เ ว ล า ผ า น ไ ป  ก ล ไ ก ก า ร อ อ ก ฤ ท ธิ์ ข อ ง 
levonorgestrel คือ ยับย้ังหรือชะลอการตกไข 
(เมื่อใหในชวงแรกของระยะฟอลลิเกิล หรือเมื่อ
ถุงรังไขมีขนาด 12-14 มม.) แตเมื่อถุงรังไขมี
ขนาด 18 มม.หรือระดับฮอรโมนลูติไนซซิง 
เริ่มตนสูงข้ึน levonorgestrel ไมมีผลรบกวน
กระบวนการตกไข ตอมามีการนํา mifepristone 
มาใชในการเปนยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน ซึ่งมี
ประสิทธิภาพดี แตถูกจํากัดการใช เนื่องจาก
เหตุผลทางกฎหมายและสังคม ในปจจุ บัน 
mifepristone ความแรง 10, 25 และ 50 มก. มี
ขอบงใชในการคุมกําเนิดฉุกเฉิน มีจําหนายใน
ประเทศจีน7 
 

ผลของยาตานโปรเจสเตอโรนและ SPRM 
ตอเยื่อบุโพรงมดลูก 
 บริเวณเย่ือบุโพรงมดลูกมีการตรวจพบ
ตัวรับโปรเจสเตอโรนทั้งสองชนิด และ co-
regulators  ในระยะฟอลลิคูลาร PR-B มีการ
เพ่ิมจํานวนมากข้ึน และมีการลดจํานวนลงใน
ระยะลูเตียว สวน PR-A ถูกเพ่ิมจํานวนมากข้ึน
ในระยะฟอลลิคูลาร และยังคงอยูในระยะลูเตียว 
นอกจากนี้ ยังพบวา PR isoforms มีจํานวน
แตกตางกัน ตลอดชวงการมีประจําเดือน5 โดย
ในชวงระยะ proliferative พบทั้ง PR-A และ 
PR-B แตในระยะ secretory พบ PR-B เดน
กวา สําหรับ PR-coregulators ที่เย่ือบุโพรง
มดลูก มีบทบาทตลอดชวงการมีประจําเดือน 
โดยพบ steroid receptor co-activator (SRC1) 
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ถูกเพ่ิมจํานวนมากข้ึนในระยะฟอลลิคูลารและ
ถูกลดจํานวนลงในระยะลูเตียว1,3  
 โดยสรุป ผลของ PA และ SPRM ที่ทํา
ใหเย่ือบุโพรงมดลูกไมเหมาะสมกับการฝงตัว
ของตัวออนข้ึนกับหลายปจจัย เชน  สภาวะ
ฮอรโมน แบบจําลองของสัตวทดลองที่เลือกทํา
การรักษาฤทธิ์ในการตานการเจริญเติบโตของ
เย่ือบุโพรงมดลูก เกิดจากการที่ PA และ 
SPRM ไปยับย้ังที่ตัวรับเอสโตรเจน ในการเกิด 
gene transcription โดยออกฤทธิ์ผาน PR-A 
isoform รวมถึงการลดเลือดที่ไปหลอเลี้ยงเย่ือบุ
โพรงมดลูก มีการฝอของ spiral arteries การ
ยับย้ัง P-dependent growth factor การยับย้ัง 
angiogenesis แล ะการ เ กิ ด  apoptosis 
modulation ผาน growth factors และ cell 
cycle blockage เปนตน1,3,5 

การประยุกตใชทางคลินิก 
 การประยุกตใชทางคลินิกตาง ๆ ของ 
โปรเจสเตอโรน PA และ SPRM เกิดจากการที่
สารจับกับตัวรับ แลวเกิดกระบวนการตาง ๆ 
ตามมา นอกจากนี้เมแทบอไลตของโปรเจสเตอ-
โรน อาจมีผลทําใหเกิดพฤติกรรมตาง ๆ เชน  
ทําใหคลายกังวล มีฤทธิ์สงบระงับและแกปวด 
จากการที่ โปรเจสเตอโรนมี  first pass 
metabolism ที่สูง ทําใหมีขอจํากัดเมื่อใหโดย
การรับประทาน ทําใหมีการพัฒนาโปรเจสเตอ-
โรนหลายชนิดหลายรุน เพ่ือนํามาใชประโยชน
และประยุกตใชทางคลินิก โดยมีการพัฒนาดาน
ความแรงและความแตกตางในการจับกับ
ตัวรับสเตียรอยด เพ่ือนํามาใชในการคุมกําเนิด 
และการใชเปนฮอรโมนทดแทนในหญิงวัยหมด
ประจําเดือน รวมถึงความผิดปกติทางสูตินรีเวช
บางชนิด เชน ปวดประจําเดือน และเลือดออก
ในมดลูก (dysfunctional uterine bleeding) 

เปนตน3  นอกจากนี้ โปรเจสเตอโรนยังคงมี
อาการไมพึงประสงค เชน ผลตอตับ และผลตอ
ระบบจิตประสาทที่รุนแรง จึงยังคงมีขอจํากัดใน
การใช ทําใหมีการพัฒนาโปรเจสเตอโรนในรุน
หลัง ๆ เพ่ือแกไขขอจํากัดดังกลาว นอกจากนี้
ยังมีการพัฒนายากลุมยาตานโปรเจสเตอโรน 
และ SPRM  ที่สามารถใหโดยการรับประทาน 
และมีการประยุกตยาตานโปรเจสเตอโรน และ 
SPRM เพ่ือใชประโยชนทางคลินิกอ่ืน ๆ ตอไป 
ตัวอยางเชน 
ก. การรักษา uterine leiomyoma  
 มีการศึกษาการประยุกตใชยาตานโปร-
เจสเตอโรนและ SPRM ทางคลินิก ในการรักษา
เนื้องอกของมดลูก ซึ่งกลไกในการออกฤทธิ์ 
antiproliferative effect ของยา mifepristone 
ยังไมชัดเจน มีรายงานพบตัวรับของเอสโตรเจน
และโปรเจสเตอโรน (และ m-RNA ที่เก่ียวของ) 
ใน leiomyoma cells มากกวาในเย่ือบุโพรง
มดลูกบริเวณใกลเคียง แสดงวา เนื้องอกที่
มดลูก (uterine myomas) เปนเนื้องอกที่ข้ึนกับ
ฮอรโมนเพศ (sex steroid dependent 
tumours) PR ที่พบมีทั้งสอง isoform แต
อัตราสวนมีความแตกตางกันข้ึนกับพัฒนาการ
และสภาวะของฮอรโมน ฮอรโมนเอสตราไดออล
มีฤทธิ์กระตุนการเจริญเติบโตของเซลลเนื้องอก
โดยตรง หรือโดยผาน growth factors เชน
epidermal growth factor (EGF) และ insulin-
like growth factor I (IGF-1) ในการรักษาเนื้อ
งอกของมดลูก PA และ SPRM ออกฤทธิ์โดย
การตานฤทธิ์ของเอสตราไดออลในระดับเซลล 
โดยมีผลตอการเจริญเติบโตของ leiomyoma 
cells โดยคาดวา ออกฤทธิ์ผาน EGF หรือ IGF-
1 รวมถึงมีฤทธิ์ยับย้ังการเกิด apoptosis ใน 
leiomyoma cells ที่เพาะเลี้ยง และเก่ียวของกับ



S.  NAWANOPPARATSAKUL                                                                  TBPS 8 (2); 2013: 98-110 

104 
 

การเจริญเติบโตของเนื้องอกที่มดลูก พบการ
เปลี่ยนแปลงการแสดงออกของ PR ในผูปวย
มะเร็ง โดยผูปวยที่เปนมะเร็งเย่ือบุโพรงมดลูก
จะมี PR gene polymorphism ที่มี PR-B 
isoform สู ง  โดยพบการ เปลี่ ยนแปลง 
subnuclear localization ของ PR isoforms ใน
เซลลเย่ือบุโพรงมดลูก ซึ่งมีผลตอฤทธิ์ของโปร-
เจสเตอโรนที่ควบคุมการทํางานภายในเซลล จึง
มีการเสนอวา PR-B antagonists มีบทบาทใน
การรักษา steroid receptor expressing 
tumours1,8 
ข.การรักษาเย่ือบุโพรงมดลูกเจริญผิดที่ 
 เนื่องจากพยาธิสรีรวิทยาของโรคเย่ือบุ
โพรงมดลูกเจริญผิดที่ เกิดไดจากหลายสาเหตุ
และยังไมคอยมีความชัดเจน โดยเย่ือบุโพรง
มดลูกเจริญผิดที่เปนสภาวะที่ข้ึนกับเอสโตรเจน 
(estrogen dependent condition) พบมีความ
แตกตางของสเตียรอยด เมแทบอลิซึมและ
ส รี ร วิ ท ย า ข อ ง เ อ น ไ ซ ม เ ช น  ฤ ท ธิ์ ข อ ง 
aromatase เ พ่ิม ข้ึน แตฤทธิ์ของ 17 -β 
hydroxyl steroid dehydrogenase ลดลง ทําให
มีระดับของเอสตราไดออลเพ่ิมข้ึน ยาตาน 
โปรเจสเตอโรนและ SPRM มีฤทธิ์ตานการ
เจริญเติบโต และยับย้ังการเจริญเติบโตของเย่ือ
บุโพรงมดลูก และการหลั่งสารตาง ๆ โดยคาด
วาฤทธิ์ดังกลาวเกิดผานตัวรับโปรเจสเตอโรน 
ยาต าน โปร เจส เตอโ รนมีผล ยับ ย้ัง  gene 
transcription ที่ถูกเหนี่ยวนําโดยโปรเจสเตอ-
โรน  มีผลลด endometriosis lesions ใน
แบบจําลองในสัตวทดลอง โดยสัมพันธกับ 
ฤ ท ธิ์  antiproliferation แ ล ะ ฤ ทธิ์  apoptosis 
promoting effect โดยฤทธิ์ antiproliferation 
เกิดจากการยับย้ังที่ ER gene transmission 
ผาน PR-A isoform รวมถึงการลดเลือดที่ไป

หลอเลี้ยงบริเวณเย่ือบุโพรงมดลูก ทําใหเกิด
การฝอของ spiral arteries รวมถึงการยับย้ัง 
progesterone dependent growth factor เชน 
keratinocyte growth factors การยับย้ัง 
angiogenesis ผานการกด beta-fibroblast 
growth factor หรือ vascular endothelial 
growth factors และยับย้ัง cell cycle ที่
ตํ า แหน ง  G2-M interphase ฤ ทธิ์ 
antiproliferation นี้ สามารถเกิดข้ึนไดโดยการ
เพ่ิมเอสโตรเจนและตัวรับของโปรเจสเตอโรน 
จึงมีการเสนอวา การ proliferation ของเย่ือบุ
โพรงมดลูกอาจมีบทบาทในการรักษาเย่ือบุ
โพรงมดลูกเจริญผิดที่1,2 

ค.ยาขยายมดลูก (cervical dilatation) 

 PA และ SPRM มีฤทธิ์ในการขยาย
ปากมดลูก โดยคาดวาเกิดจากผลยับย้ังการหลั่ง 
Interleukin-8 และเพ่ิมการหลั่งไนตริกออกไซด  
ทําใหมดลูกออนนุมลงและคลายตัวมากข้ึน มี
การนํา mifepristone มาใชในการเตรียมผาตัด
ในผูปวยที่ทําแทงโดยเครื่องดูดสูญญากาศใน
หกเดือนแรกของการตั้งครรภ โดยใหกอนการ
ผาตัดทําแทง 30-48 ชั่วโมง ซึ่งมีประสิทธิภาพ
ดีในระดับเดียวกับพรอสตาแกลนดิน นอกจากนี้ 
ยังมีการให mifepristone รวมกับพรอสตา-
แกลนดิน ในการทําใหสิ้นสุดการตั้งครรภ ทําให
ลดขนาดของพรอสตาแกลนดินที่ใช และผูปวยมี
อาการปวดนอยลง การให mifepristone มี
ประโยชนในการใสหรือถอดหวงอนามัย การ
สองกลองตรวจโพรงมดลูก หรือกระบวนการที่
เก่ียวของกับมดลูกอ่ืน ๆ อยางไรก็ตาม ยาที่มี
ฤทธิ์ตานโปรเจสเตอโรนซึ่งมีฤทธิ์ในการยับย้ัง 
โปรเจสเตอโรน อาจมีประโยชนในทางสูตินรีเวช 
เชน เหนี่ยวนําใหปากมดลูกนุมข้ึน เหนี่ยวนําให
เกิดการคลอดเมื่อครบกําหนด แตในปจจุบัน ยัง
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ไมมีการศึกษาอยาง เพียงพอในการนํามา
ประยุกตใชทางคลินิกตามวัตถุประสงคนี้2,9 
ง.การปฏิสนธิของเด็กในหลอดแกว (In Vitro 
Fertilisation, IVF)  
 ยาในกลุมตานโปรเจสเตอโรนและ 
SPRM มีฤทธิ์ในการชะลอการเกิด LH surge 
นอกจากนี้ ยังมีฤทธิ์ชะลอการเจริญเติบโตของ
เย่ือบุโพรงมดลูก โดยฤทธิ์ต าง  ๆ ข้ึนกับ
ชวงเวลา และระยะเวลาการใหยา ทําใหมีการ
เลื่อนเวลาในการฝงตัว (shifting of the 
implantation window) ฤทธิ์นี้มีผลตอโปรแกรม
การปฏิสนธิของเด็กในหลอดแกว ( in vitro 
fertilization programs) ซึ่งแนวคิดของการ
เลื่อนเวลาในการฝงตัวนี้ นําไปสูการปรับเวลา
ใหเหมาะสมสําหรับตัวออนและการเจริญเติบโต
ของเ ย่ือบุ โพรงมดลูก เ พ่ือเ พ่ิมอัตราการ
ตั้งครรภ9  
จ.การใชเปนฮอรโมนทดแทนและภาวะเลือด 
ออกจากมดลูก 
 SPRM สวนใหญมีฤทธิ์ตานโปรเจส-
เตอโรน ในขณะที่มีฤทธิ์เอสตราไดออลและโปร-
เจสเตอโรน เชน มีฤทธิ์ปองกันการเปลี่ยนแปลง
เย่ือบุโพรงมดลูกไปเปน secretory phase จาก
การที่ PA และ SPRM มีฤทธิ์ antiproliferation 
ตอเย่ือบุโพรงมดลูก ซึ่งใชในการรักษาเนื้องอก
และเย่ือบุโพรงมดลูกเจริญผิดที่ เปนที่นาสังเกต
วา ภายใตสภาวะนั้น SPRM และ PA แสดง
ฤทธิ์ estrogenic-like activity ทั้งโดยตรงและ
โดยออมตอเย่ือบุโพรงมดลูก ยังไมทราบกลไก
การออกฤทธิ์ที่แนนอน 
 การที่ยา PA และ SPRM มีฤทธิ์กระตุน
และตานฤทธิ์ โปรเจสเตอโรน ทําใหมีการ
ประยุกตใชทางคลินิกในการใหรวมกับเอสโตร-
เจนในการเปนฮอรโมนทดแทนในผูหญิงวัยหมด

ประจําเดือน มีรายงานอาการขางเคียงของ
ผูหญิงที่ไดรับโปรเจสเตอโรน เชน ซึมเศรา 
ทองอืด เจ็บคัดเตานม และเลือดออกจากชอง
คลอด เปนตน นําไปสูความไมรวมมือในการ
รักษาหรือหยุดการรักษา อยางไรก็ตาม การ
ยับย้ังการเจริญเติบโตของเย่ือบุโพรงมดลูกอาจ
นําไปใช ในการรักษา dysfunctional uterine 
bleeding2,5,9  
ฉ.ฤทธิ์ในการคุมกําเนิด  
 ย า ต า น โ ป ร เ จ ส เ ต อ โ ร น  เ ช น 
mifepristone มีฤทธิ์ในการคุมกําเนิดโดยผาน
หลายกลไก เชน การยับย้ัง LH surge การ
ยับย้ังการตกไข การยับย้ังการเจริญเติบโตของ
เย่ือบุโพรงมดลูก ทําใหเย่ือบุโพรงมดลูกไม
เหมาะกับการฝงตัวของตัวออน ยาในขนาดสูง
สามารถยับย้ังการเจริญเติบโตของถุงรังไข การ
ใหยาตานโปรเจสเตอโรน ในปลายระยะลูเตียว 
มีผลเหนี่ยวนําใหเกิดเลือดไหลจากเย่ือบุโพรง
มดลูก (endometrial bleeding) ทําใหปองกัน
การฝงตัวของตัวออนได  ยา mifepristone มีผล
ตอการทํางานของทอนําไข  ตัวอสุ จิ  การ
เจริญเติบโตของไข และการปฏิสนธิ สวน
ฮอรโมนโปรเจสติน เชน levonorgestrel มีฤทธิ์
ชะลอหรือยับย้ังการตกไข แตถามีการปฏิสนธิ
แลว levonorgestrel ไมมีประสิทธิภาพในการ
ปองกันการตั้งครรภที่จะเกิดข้ึน ตางจากยาตาน
โปรเจสเตอโรน ซึ่งไมเพียงแตยับย้ังการตกไข 
แตยังมีผลตอการฝงตัวดวย 
 การให mifepristone ในขนาด 2-10 
มก. ตอวัน มีผลกดการเจริญเติบโตของถุงรังไข 
ยับย้ัง LH surge และชะลอการตกไข โดย 
mifepristone ขนาด 2 มก./วัน มีผลยับย้ังการ
ตกไข การใหยาในขนาด 1 มก./วัน จะไมมีผล
ตอการยับย้ัง LH surge แตสามารถชะลอการ
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เจริญเติบโตของเ ย่ือบุโพรงมดลูกได จึงมี
แนวคิดในการนํายาตานโปรเจสเตอโรนใน
ขนาดต่ํามาใชในการคุมกําเนิด โดยเลือกขนาด
ยาที่มีผลตอเย่ือบุโพรงมดลูก แตไมมีผลตอการ
ตกไข ปญหาของยาคุมกําเนิดที่มีผลตอระยะ 
ลูเตียวคือ ไมมีวิธีการใหยาในเวลาที่แมนยํา
เนื่องจากยังไมมีวิธี non-invasive ที่สามารถ
ติดตามระยะลูเตียวได  ถ าให mifepristone 
ในชวงแรกของระยะลูเตียว จะมีผลในการ
ปองกันการฝงตัวของตัวออน (mifepristone 
200 มก. 48 ชม.หลัง LH surge) โดยไมมีผล
ตอการตกไขหรือการมีเลือดไหลออกมา และมี
ป ร ะ สิ ท ธิ ภ า พ ใ น ก า ร คุ ม กํ า เ นิ ด  ถ า ใ ห 
mifepristone ในชวงทายของระยะลูเตียว ทําให
เกิดเลือดประจําเดือนออกมา นอกจากนี้ การให
ยาตานโปรเจสเตอโรนยังชวยลดการเกิด
เลือดออกกระปริบกระปรอยจากการใชยา
คุมกําเนิดที่มีโปรเจสเตอโรนอยางเดียวดวย ซึ่ง
เปนสาเหตุหลักที่ทําใหผูใชยาคุมกําเนิดที่โปร-
เจสเตอโรนอยางเดียว (ไมมีเอสโตรเจน) หยุด
ใชยา 
 มีการศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพ
ของยาตานโปรเจสเตอโรน (mifepristone) กับ
ยาคุมกําเนิดฉุกเฉินตํารับอ่ืน เชน danazol, 
levonorgestrel, ห วงอนามัย  และ  classical 
Yuspe method (ethinyl estradiol 100 มคก.+ 
levonorgestrel 500 มคก.) โดยเปรียบเทียบ
ผลลัพธ คือ อัตราการตั้ งครรภ  พบวาการ
คุมกําเนิดฉุกเฉินทุกวิธี ยกเวน danazol มีผล
ลดจํานวนการตั้งครรภ และ mifepristone ยังคง
มีประสิทธิภาพ แมเมื่อใหหลังมีเพศสัมพันธ 
120 ชม. แตวิธีอ่ืนจะไดผลดี เมื่อใหภายใน 72 
ชม. หลังมีเพศสัมพันธ mifepristone มีผลชะลอ
การมีประจําเดือนครั้งตอไป โดยข้ึนกับขนาดยา 

ปจจุบันในทวีปเอเซียมีประเทศจีนเพียงประเทศ
เดียวที่ยอมรับใหใช mifepristone ในการเปนยา
คุมกําเนิดฉุกเฉิน สําหรับ  ulipristal acetate 
เปนยาในกลุม SPRM ที่ประเทศสหรัฐอเมริกา 
ยอมรับใหใชในการเปนยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน 
และกําลังอยูในระหวางการข้ึนทะเบียนของ
หลาย ๆ ประเทศ1,2,9   
 

ตัวอยางยาในกลุมตานโปรเจสเตอโรนและ 
SPRM ที่มีใชในปจจุบัน 
1. Mifepristone 
 เปนยาตัวแรกในกลุมตานโปรเจสเตอ-
โรนที่มีการศึกษาและนํามาใชทางคลินิก โดยมี
ขอบงใชในการยุติการตั้งครรภในหญิงวัยกอน
หมดประจําเดือน ผลของยาในขนาดต่ํามีฤทธิ์ 
antiproliferation  ยาในขนาดสูงมีผลตออวัยวะ
ตาง ๆ เพ่ิมข้ึน ยาในขนาด 1-2 มก. มีผลยับย้ัง
การตกไข เมื่อให mifepristone รวมกับเอสโตร-
เจน ยาจะออกฤทธิ์คลายโปรเจสเตอโรน แตเมื่อ
ใหโปรเจสเตอโรนรวมกับ mifepristone ยาจะ
การออกฤทธิ์ตานโปรเจสเตอโรน ปจจุบัน ใน
บางประเทศใหข้ึนทะเบียนเปนยาคุมกําเนิด
ฉุกเฉิน แตไมมีจําหนายในประเทศไทย4,9  
2. Ulipristal acetate 
 เปนอนุพันธของ 19-norprogesterone  
มีฤทธิ์คลายและตานโปรเจสเตอโรน มีการ
พัฒนาข้ึนมาเพ่ือใชเปนยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน 
นอกจากนี้ยังพัฒนาเพ่ือใชในการรักษา uterine 
fibroids กลไกการออกฤทธิ์หลักคือ ปองกันถุง
รังไขแตกและปองกนการตกไข 
 ยาขนาด 30 มก. สามารถยับย้ังการตก
ไข เมื่อรับประทานภายใน 5 วันหลังจากมี
เพศสัมพันธโดยไมปองกัน นอกจากนี้  อาจ
ยับย้ังการฝงตัวของไขที่เกิดการปฏิสนธิแลว
ดวย แตฤทธิ์นี้ยังไมชัดเจนนัก ชวงระยะเวลาที่
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มีโอกาสเกิดการตั้งครรภของ levonorgestrel 
จะแคบกวา ulipristal acetate คือ เริ่มตนตั้งแต
หลังจากมีการเลือกถุงรังไขไปจนสิ้นสุดที่ LH 
เริ่มมีระดับสูงสุด สวน Ulipristal acetate 
ครอบคลุมถึงผลโดยตรงในการยับย้ังการแตก
ของถุ ง รั ง ไขทํ าให  ulipristal acetate มี
ประสิทธิภาพ แมวาใหยาในชวงระยะเวลาสั้น ๆ 
กอนการตกไข ใชในการอธิบายวา ulipristal 
acetate มีประสิทธิภาพในการปอง กันการ
ตั้งครรภได คณะกรรมการอาหารและยาของ
ประเทศสหรัฐอเมริกาจึงยอมรับใหใชยานี้ในการ
เปนยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน ซึ่งยามีประสิทธิภาพ
แมใหภายใน 5 วันหลังจากมีเพศสัมพันธแลว6,7 

 

แนวทางการพัฒนาในอนาคต 
 ย า ต า น โ ป ร เ จ ส เ ต อ โ ร น  ( เ ช น 
mifepristone) ที่ มี ข อ บ ง ใ ช ใ น ก า ร เ ป น ย า
คุมกําเนิดฉุกเฉินและมีฤทธิ์ในการทําใหเกิดการ
แทง รวมถึงมีประสิทธิภาพในการรักษาอาการ
ซึมเศรา (major depression) นอกจากยาจับกับ 
PR แลว ยังออกฤทธิ์ตานตัวรับกลูโคคอรติ-
คอยดและแอนโดรเจนดวย ทําใหเห็นความ
ตองการ และโอกาสในการพัฒนายาในกลุมตาน
โปรเจสเตอโรนและ SPRM ชนิดใหม ๆ ที่
สามารถนําไปใชประโยชนทางคลินิกได แตมี
อาการไมพึงประสงคต่ํา โดยแนวทางในการ
พัฒนาตองพัฒนา PR ligands ที่มีความจําเพาะ
เจาะจงทั้งสองชนิด และสารประกอบที่มีฤทธิ์ 
SPRM ที่มีฤทธิ์จําเพาะเจาะจงตอเนื้อเย่ือ เชน 
SPRM ที่มีฤทธิ์ยับย้ังการเจริญเติบโตของเย่ือบุ
โพรงมดลูก และไมมีฤทธิ์ตอการเจริญเติบโต
ของเตานม เปนตน  
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คําถาม 
1. ขอใดเปนขอบงใชของการนํายากลุมตานโปรเจสเตอโรน มาใชในทางคลินิกครั้งแรก 

1) การเหนี่ยวนําใหสิ้นสุดการตั้งครรภ  
2) ยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน  
3) การรักษาเนื้องอกของมดลูก  
4) การรักษาเย่ือบุโพรงมดลูกเจริญผิดที่  
5) การรักษาภาวะเลือดออกจากมดลูก 

2. ขอใดกลาวถูกตองเก่ียวกับ levonorgestrel  
1) มีฤทธิ์ในการยับย้ังการฝงตัวของตัวออน 
2) ตองใหยาภายใน 72 ชั่วโมงหลังจากการมีเพศสัมพันธ 
3) ออกฤทธิ์ไดดีในชวงที่พรอมจะมีการปฏิสนธิ (fertile window)  
4) มีฤทธิ์ในการตานโปรเจสเตอโรนที่ PR-B 
5) มีขอบงใชอ่ืนในการรักษาเย่ือบุโพรงมดลูกเจริญผิดที ่

3. ขอใดกลาวผิด เก่ียวกับตัวรับของโปรเจสเตอโรน 
1) จัดอยูในกลุม nuclear receptor family  
2) PR-B ประกอบดวย 3 สวนของ transcription activating domains (AF1, AF2 และ 

AF3) แต PR-A ประกอบดวย 2 สวนของ transcription activating domains  (AF1 
และ AF2)  

3) ประกอบดวยสวนที่เรียกวา สเตียรอยดฮอรโมนและ สวนที่จับกับ ดี เอ็น เอ  
4) ฤทธิ์ที่แสดงออกแตกตางกัน ข้ึนกับชนิดของเซลลและบริบทของ target gene 

promoter  เมื่อมีการทํางานของตัวรับชนิดนิวเคลียร 
5) โปรตีนที่เขามารวมในกระบวนการเรียกวา coactivator protein  

4. ยาในกลุม PA และ SPRM ไมสามารถจับกับตัวรับในขอใด  
1) ตัวรับของเอสโตรเจน 
2) ตัวรับของแอนโดรเจน  
3) ตัวรับของกลูคากอน 
4) ตัวรับของกลูโคคอรติคอยด 
5) ตัวรับของมิเนอราโลคอรติคอยด  
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5. ขอใดกลาวผิด เก่ียวกับผลของ PA และ SPRM ตอเย่ือบุโพรงมดลูก  
1) การลดเลือดที่ไปหลอเลี้ยงเย่ือบุโพรงมดลูก  
2) มีการฝอของ spiral arteries  
3) การยับย้ัง P-dependent growth factor 
4) การยับย้ัง การเกิด apoptosis  
5) การยับย้ัง angiogenesis  

6. ขอใดผิด เก่ียวกับการประยุกตใชทางคลินิกของยาในกลุม PA และ SPRM 
1) การรักษา uterine  leiomyoma 
2) การรักษาเย่ือบุโพรงมดลูกเจริญผิดที ่
3) การเหนี่ยวนําใหมดลูกมีการหดตัว 
4) การปฏิสนธิของเด็กในหลอดแกว 
5) การใชเปนยาคุมกําเนิด 

7. ขอใดผิด เก่ียวกับฤทธิ์ในการคุมกําเนิดของยาตานโปรเจสเตอโรน 
1) การยับย้ังการตกไข  
2) การยับย้ังการเจริญเติบโตของเย่ือบุโพรงมดลูก  
3) การยับย้ังการเจริญเติบโตของถุงรังไข  
4) มีผลตอการทํางานของทอนําไข 
5) การยับย้ังการผานเขาชองคลอดของเซลลสืบพันธุเพศชาย 

8. ยาในขอใดยอมรับใหใชในประเทศไทยในการเปนยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน 
1) levonorgestrel ขนาด 0.75 มก. 
2) norgestrelขนาด 1.50 มก. 
3) ulipristal acetate ขนาด 30 มก. 
4) mifepristone ขนาด 2 มก. 
5) misoprostol ขนาด 200 มก. 

9. ยา ulipristal acetate ขนาด 30 มก. สามารถยับย้ังการตกไขเมื่อรับประทานหลังจากมี
เพศสัมพันธโดยไมปองกันภายในเวลาก่ีวัน 

1) 7 วัน 
2) 5 วัน 
3) 3 วัน 
4) 2 วัน 
5) 1 วัน 
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10. ขอใดเปนขอบงใชของ ulipristal acetate  
1) การเหนี่ยวนําใหสิ้นสุดการตั้งครรภ  
2) ยาคุมกําเนิดฉุกเฉิน  
3) การรักษาเนื้องอกของมดลูก  
4) การรักษาเย่ือบุโพรงมดลูกเจริญผิดที่  
5) การรักษาภาวะเลือดออกจากมดลูก 

 
 


