
ชื่อไทย    ลินิน (1) 

ชื่ออ่ืน ๆ   ปาน, หูมั้ว (จีน), Common flax, Flax, Flaxseed, Linseed (1, 2) 

ชื่อวิทยาศาสตร   Linum usitatissimum L. (3) 

ชื่อพอง  L. crepitans (Boenn.) Dumort. 
L. humile Mill. 
L. indehiscens (Neilr.) Vavilov & Elladi 

ชื่อวงศ  LINACEAE (3) 

ลักษณะทางพฤกษศาสตร 

ไมลมลุกมีอายุ 1 ป ลําตนยาว ดอกมีขนาดเล็ก สีน้ําเงิน สีน้ําเงินอมมวงหรือขาวออกท่ีปลายก่ิง ผล

เปนแคปซูล แบงเปน 5 ชอง แตละชองมีเมล็ด 2 เมล็ดสีเหลืองหรือน้ําตาลเขม เมล็ดเล็กแบนรูปไข เปลือก

เมล็ดเปนมันเงา ปานมี 2 ชนิดคือ ชนิดที่ปลูกเพ่ือผลิตเสนใย ลักษณะตนจะคอนขางยาวไมคอยแตกกิ่งกาน 

อีกชนิดหนึ่งเปนชนิดที่ปลูกเพ่ือผลิตน้ํามันจากเมล็ดตนจะเตี้ย และแตกก่ิงกานมาก (4) 

อันตรกิริยาตอยาแผนปจจุบัน 

1. ผลของลินินตอกระบวนการเมแทบอลิซึมของยา 

ผลตอ CYP1A2 

การศึกษาในหลอดทดลองเพ่ือทดสอบฤทธิ์กระตุน cytochrome P450 (CYP) ชนิด 1A2 ของนํ้ามัน

เมล็ดลินิน โดยบมเซลลมะเร็งลําไสใหญของมนุษยชนิด LS180 รวมกับน้ํามันเมล็ดลินินขนาด 100 มคก./มล. 

ที่อุณหภูมิ 37 oC เปนเวลานาน 48 ชม. พบวาน้ํามันเมล็ดลินินที่ขนาดและระยะเวลาดังกลาว ไมมีผลในการ

กระตุน CYP1A2 (5) และการทดสอบฤทธิ์ยับยั้ ง  CYP1A2 ของสาร lignans จากเมล็ดลินิน ไดแก  

secoisolariciresinol (SECO), anhydrosecoisolariciresinol (ASECO) และ enterolactone (EL) ในเซลล

ไมโครโซมของตับหนูแรท (rat hepatic microsomal systems) พบวา SECO ไมมีผลตอ CYP1A2, ASECO 

มีผลยับยั้ง CYP1A2 แบบ uncompetitive โดยมีคาความเขมขนที่สามารถยับยั้งไดครึ่งหนึ่ง (IC50) มากกวา 

200 ไมโครโมลาร และ EL มีผลยับยั้ง CYP1A2 แบบ competitive โดยมีคา IC50 เทากับ 441 ไมโครโมลาร 

(6) 

ผลตอ CYP2B/2C11 

การทดสอบฤทธ์ิยับยั้ง CYP2B/2C11 ของสาร lignans จากเมล็ดลินิน ไดแก SECO, ASECO และ EL 

ในเซลล ไมโครโซมของตับหนูแรท  (rat hepatic microsomal systems) พบวา  SECO ไมมีผลยับยั้ ง 

CYP2B/2C11 โดยมีคา IC50 มากกวา 1,600 ไมโครโมลาร และสังเกตพบการกระตุน CYP2B/2C11, ASECO 

มีผลยับยั้ง CYP2B/2C11 โดยมีคา IC50 มากกวา 200 ไมโครโมลาร และ EL ไมมีผลยับยั้ง CYP2B/2C11 โดย

มีคา IC50 มากกวา 500 ไมโครโมลาร และสังเกตพบการกระตุน CYP2B/2C11 (6) 

ผลตอ CYP2C11 

การทดสอบฤทธิ์ยับยั้ง CYP2C11 ของสาร lignans จากเมล็ดลินิน ไดแก SECO, ASECO และ EL ใน

เซลลไมโครโซมของตับหนูแรท (rat hepatic microsomal systems) พบวา SECO ไมมีผลยับยั้ง CYP2C11 



โดยมีคา IC50 มากกวา 1,600 ไมโครโมลาร, ASECO ไมมีผลตอ CYP2C11 และ EL มีผลยับยั้ง CYP2C11 

แบบ noncompetitive โดยมีคา IC50 เทากับ 104 ไมโครโมลาร (6) 

ผลตอ CYP3A 

การทดสอบฤทธิ์ยับยั้ง CYP3A ของสาร lignans จากเมล็ดลินิน ไดแก SECO, ASECO และ EL ใน

เซลลไมโครโซมของตับหนูแรท (rat hepatic microsomal systems) พบวา SECO มีผลยับยั้ง CYP3A แบบ 

competitive โดยมีคา IC50 เทากับ 373 ไมโครโมลาร, ASECO มีผลยับยั้ง CYP3A แบบ uncompetitive 

โดยมีคา IC50 เทากับ 36.4 ไมโครโมลาร และ EL มีผลยับยั้ง CYP3A แบบ noncompetitive โดยมีคา IC50 

เทากับ 72.9 ไมโครโมลาร (6) 

ผลตอ CYP3A4 

การทดสอบฤทธิ์กระตุน CYP3A4 ของนํ้ามันเมล็ดลินินในหลอดทดลอง โดยบมเซลลมะเร็งลําไสใหญ

ของมนุษยชนิด LS180 รวมกับน้ํามันเมล็ดลินินขนาด 100 มคก./มล. ท่ีอุณหภูมิ 37 oC เปนเวลานาน 48 ชม. 

พบวา น้ํามันเมล็ดลินินที่ขนาดและระยะเวลาดังกลาว ไมมีผลในการกระตุน CYP3A4 (5) 

2. ผลของลินินตอโปรตีนที่ทําหนาที่ขนสงยา 

ผลตอ multidrug resistance 1 

การศึกษาในหลอดทดลองเ พ่ือทดสอบฤทธิ์ กระตุน transporter protein ชนิด multidrug 

resistance 1 (MDR1) ของน้ํามันเมล็ดลินิน (linseed oil) โดยบมเซลลมะเร็งลําไสใหญของมนุษยชนิด 

LS180 รวมกับนํ้ามันเมล็ดลินินขนาด 100 มคก./มล. ท่ีอุณหภูมิ 37 oC เปนเวลานาน 48 ชม. พบวา น้ํามัน

เมล็ดลินินที่ขนาดและระยะเวลาดังกลาว ไมมีผลในการกระตุน MDR1 (5) 

3. ผลของลินินตอยาแผนปจจุบัน 

3.1 ผลตอยาตานมะเร็ง 

Tamoxifen 

การทดสอบผลของการใหอาหารท่ีมีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10% (FS) รวมกับยาตานมะเร็ง 

tamoxifen (TAM) ตอการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานมในหนูเมาสเปลือยที่ถูกตัดรังไขออก ไดรับการฉีด

เซลลมะเร็งเตานม (estrogen-dependent human breast cancer) ชนิด MCF-7 รวมกับการถูกฝงดวย 

17�-estradiol (E2) pellet ขนาด 1.7 มก. และเมื่อหนูมีพ้ืนท่ีการกระจายตัวของเนื้องอก (tumor area) 

ขนาด 40 มม.2 จะนํา E2 pellet ออก จากน้ันจึงสุมแยกเปน 2 การทดลอง แตละการทดลองแบงหนูออกเปน 

5 กลุม โดยการทดลองที่ 1 กลุม (a) เปน positive control ไดรับการฝง E2 pellet ใหมอีกครั้ง (high E2 

level) และไดรับอาหารปกติ, (b) เปน negative control นํา E2 pellet ออก (low E2 level) และไดรับ

อาหารปกติ, (c) นํา E2 pellet ออก ไดรับการฝง tamoxifen (TAM) pellet ขนาด 5 มก. และไดรับอาหาร

ปกต,ิ (d) นํา E2 pellet ออก และไดรับอาหารที่มีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10%, (e) นํา E2 ออก ไดรับการฝง 

TAM pellet ขนาด 5 มก. และไดรับอาหารท่ีมีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10% สวนการทดลองที่ 2 กลุม (a) 

และ (b) เปน positive และ negative control เชนเดียวกับการทดลองท่ี 1, (c) ไดรับการฝง E2 pellet ใหม

อีกครั้ง ไดรับการฝง TAM pellet ขนาด 5 มก. และไดรับอาหารปกติ, (d) ไดรับการฝง E2 pellet ใหมอีกครั้ง 



และไดรับอาหารที่มีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10%, (e) ไดรับการฝง E2 pellet ใหมอีกครั้ง ไดรับการฝง TAM 

pellet ขนาด 5 มก. และไดรับอาหารท่ีมีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10% ทําการศึกษานาน 6 สัปดาห โดยเฝา

สังเกตขนาดของเน้ืองอกทุกสัปดาห จากการทดลองท่ี 1 (หนูกลุม low E2 level) พบวา หนูที่ไดรับอาหารท่ีมี

เมล็ดลินิน มีขนาดกอนเน้ืองอกลดลง 74% หนูที่ไดรับการฝง TAM pellet กอนเน้ืองอกมีขนาดลดลงใน

ระยะแรก แตตอมากลับมีขนาดเพ่ิมข้ึน และเม่ือสิ้นสุดการทดลอง กอนเน้ืองอกมีขนาดไมแตกตางจากกอน

ไดรับสารทดสอบ และหนูที่ไดรับการฝง TAM pellet รวมกับการไดรับอาหารท่ีมีเมล็ดลินินมีขนาดกอนเนื้อ

งอกลดลง >53% จากการทดลองท่ี 2 (หนูกลุม high E2 level) พบวา หนูที่ไดรับอาหารท่ีมีเมล็ดลินิน หนูที่

ไดรับการฝง TAM pellet และหนูที่ไดรับการฝง TAM pellet รวมกับการไดรับอาหารที่มีเมล็ดลินิน สามารถ

ยับยั้งการเจริญเติบโตของเน้ืองอกได 22, 41, และ 50% ตามลําดับ เมื่อเทียบกับ positive control ซึ่งการ

ลดขนาดของเน้ืองอก เกิดจากเน้ืองอกมีการแบงตัวของเซลล (cell proliferation) ลดลง และเกิดกระบวนการ

ตายของเซลล (apoptosis) มากข้ึน แสดงใหเห็นวา เมล็ดลินินมีฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตา

นม และอาจชวยเพิ่มการออกฤทธิ์ของยา tamoxifen ในการตานมะเรง็ดวย (7) 

การทดสอบผลของการใหอาหารที่มีเมล็ดลินินรวมกับยาตานมะเร็ง tamoxifen (TAM) ตอการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานม (estrogen-dependent human breast cancer) ชนิด MCF-7 ในหนู

เมาสเปลือยที่ถูกตัดรังไขออก (ovariectomized athymic mice) และไดรับการเสริมดวย 17�-estradiol 

(E2) โดยหนูจะไดรับการฝง E2 pellet ขนาด 1.7 มก. เขาใตผิวหนัง นาน 6 สัปดาห เม่ือหนูมีพ้ืนที่การ

กระจายตัวของเนื้องอก (tumor area) ขนาด 40 มม2 จะถูกสุมแยกเปน 7 กลุม หนูกลุมที่ 1-6 จะนํา E2 

pellet ออก และใส E2 pellet ใหม สวนหนูกลุมที่ 7 (-E2) เปน negative control จะนํา E2 pellet ออก 

และใส placebo pellet หนูกลุมที่ 1 (0FS) ไดรับอาหารปกติ (positive control) หนูกลุมที่ 2 (5FS) ไดรับ

อาหารท่ีมีสวนผสมของเมล็ดลินิน 5% หนูกลุมที่ 3 (10FS) ไดรับอาหารที่มีสวนผสมของเมล็ดลินิน 10% หนู

กลุมที่ 4 (TAM/0FS) ไดรับอาหารปกติและฝงยา TAM 5 มก. เขาใตผิวหนัง หนูกลุมที่ 5 (TAM/5FS) ไดรับ

อาหารท่ีมีสวนผสมของเมล็ดลินิน 5% และฝงยา TAM pellet 5 มก. เขาใตผิวหนัง หนูกลุมที่ 6 (TAM/10FS) 

ไดรับอาหารที่มีสวนผสมของเมล็ดลินิน 10% และฝงยา TAM pellet 5 มก. เขาใตผิวหนัง (หนูกลุมที่ 1-3 จะ

ไดรับการฝง placebo pellet แทน TAM pellet) ทําการเฝาติดตามและประเมินการกินอาหาร น้ําหนักตัว 

และขนาดของกอนเน้ืองอกทุกสัปดาห และหลังจากไดรับสารทดสอบนาน 8 สัปดาหหนูจะถูกฆาเพ่ือพิสูจน

ซากและวิเคราะหผล เมื่อสิ้นสุดการทดลองพบวา การกินอาหาร น้ําหนักตัว และนํ้าหนักของอวัยวะตาง ๆ 

ของหนูแตละกลุมไมแตกตางกันอยางชัดเจน เมื่อเปรียบเทียบขนาดของกอนเน้ือกอนการไดรับสารทดสอบ

และหลังสิ้นสุดการทดลองพบวา ขนาดกอนเน้ืองอกในหนูกลุม 0FS (positive control) มีขนาดใหญขึ้นอยาง

ตอเนื่องโดยเพ่ิมขึ้น 355% ในขณะที่หนูกลุม negative control (-E2) มีขนาดกอนเน้ืองอกลดลงเหลือ 87% 

สวนหนูกลุมที่ไดรับอาหารท่ีมีสวนผสมของเมล็ดลินิน 5FS และ 10FS การเจริญเติบโตของกอนเน้ืองอกถูก

ยับยั้ง 26% และ 38% ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุม 0FS ในหนูกลุม TAM/0FS การเจริญเติบโตของกอน

เนื้องอกถูกยับยั้งไดเทากับหนูกลุม 10FS ในขณะที่หนูกลุม TAM/5FS และ TAM/10FS การเจริญเติบโตของ

กอนเน้ืองอกถูกยับยั้งได 48% และ 43% ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุม 0FS และถูกยับยั้งได 18% และ 



10% ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุม TAM/0FS ซ่ึงกลไกการออกฤทธิ์เกี่ยวของกับการลดการแบงตัวของเซลล

และการเพ่ิมกระบวนการตายของเซลล หนูกลุม TAM/5FS มีการแสดงออกของ estrogen receptor-α 

(ERα) สูงกวาหนูกลุม 5FS และ TAM/0FS ในขณะท่ีหนูกลุม TAM/10FS มี ERα สูงกวาหนูกลุม 10FS และ 

TAM/0FS การแสดงออกของ progesterone receptor (PgR) ในหนูทุกกลุมลดลงเมื่อเทียบกับหนูกลุม 0FS 

แตการแสดงออกของ insulin-like growth factor-1 (IGF-1) ลดลงเฉพาะในกลุมของ 10FS, TAM/5FS และ 

TAM/10FS ซ่ึงการแบงตัวของเซลลจะแปรผันตรงกับการแสดงออกของ PgR และ IGF-1 แตแปรผกผันกับ

กระบวนการตายของเซลลและ ERα ในขณะที่กระบวนการตายของเซลลจะแปรผันตรงกับ ERα เทานั้น จาก

ผลการทดลองแสดงใหเห็นวา เมล็ดลินินมีฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลล MCF-7 ซึ่งประสิทธิภาพจะ

ขึ้นกับขนาดที่ให และสามารถเพ่ิมการออกฤทธิ์ตานเซลลมะเร็งของยา tamoxifen ได โดยมีกลไกการออก

ฤทธิ์เกี่ยวของกับ ERα และ growth factor signal transduction pathways (8) 

การทดสอบแบบ 2 x 2 factorial design เพ่ือศึกษาผลของการใหน้ํามันเมล็ดลินิน (FO) หรือสาร 

secoisolariciresinol diglucoside (SDG) ซึ่งเปนสาร lignan ที่แยกไดจากเมล็ดลินิน รวมกับยาตานมะเร็ง 

tamoxifen (TAM) ในหนูเมาสเปลือยที่ตัดรังไขออกทั้งสองขางและมีเนื้องอก (ovariectomized athymic 

mice with established tumors) โดยแบงหนูเปน 4 กลุม กลุมที่ 1 ไดรับ TAM (ไมระบุขนาด) รวมกับ

อาหารปกติ (กลุมควบคุม) กลุมที่ 2 ไดรับ TAM รวมกับอาหารที่มีสวนผสมของ SDG ขนาด 1 ก./อาหาร 1 

กก. กลุมที่ 3 ไดรับ TAM รวมกับอาหารที่มีสวนผสมของ FO ขนาด 38.5 ก./อาหาร 1 กก. และกลุมที่ 4 

ไดรับ TAM รวมกับอาหารท่ีมีสวนผสมของ SDG และ FO ทําการทดสอบนาน 8 สัปดาห โดยเฝาสังเกต

ลักษณะของกอนเน้ือ (palpable tumors) และวิเคราะหการแบงตัวของเซลล, กระบวนการตายของเซลล, 

ER- mediated (ER-alpha, ER-beta, trefoil factor 1, cyclin D1, progesterone receptor, AIBI), growth 

factor-mediated (epidermal growth factor receptor, human epidermal growth factor receptor- 

2 , insulin-like growth factor receptor-1 , phosphorylated mitogen activated protein kinase, 

PAKT, BCL2) signaling pathways และการเกิด angiogenesis (vascular endothelial growth factor) 

พบวาเนื้องอกของหนูทุกกลุมมีการเจริญเติบโตลดลง โดยมีการแบงตัวของเซลลลดลง การแสดงออกของยีน

และโปรตีนที่เกี่ยวของกับ ER และ growth factor-mediated signaling pathways ลดลง โดยเฉพาะใน

กลุมที่ไดรับ FO ซึ่งเกิดการตายของเซลลมากกวากลุมที่ไดรับ TAM เพียงอยางเดียว เชนเดียวกัน SDG และ 

FO ท่ีสามารถเพ่ิมประสิทธิภาพของ TAM ในการออกฤทธิ์ลดการเจริญเติบโตของเซลลไดเชนกัน แต FO มี

ประสิทธิภาพดีกวา จากผลการทดสอบแสดงใหเห็นวา SDG และ FO จากเมล็ดลินินสามารถเพ่ิมประสิทธิภาพ

ของยา TAM ได โดยมีกลไกการออกฤทธิ์เกี่ยวของกับ ER และ growth factor signaling pathways และ

คาดวา FO ในขนาดท่ีทําการทดสอบมีประสิทธิภาพดีที่สุด (9) 

การทดสอบแบบ 2 x 2 factorial design เพ่ือศึกษาผลของการใหกรดไขมันโอเมกา-3 ที่แยกไดจาก

ใบเล้ียงของเมล็ดลินิน (n-3 fatty acid-rich cotyledon fraction of flaxseed; FC) รวมกับยาตานมะเร็ง 

tamoxifen (TAM) ในห นู เม าส ที่ ตั ด รั ง ไข ออกทั้ ง สองข า งและ มี เซลล มะ เ ร็ ง เต านมชนิ ด  MCF-7 



(ovariectomised mice with established oestrogen receptor (ER)-positive breast tumours (MCF-

7) โดยแบงหนูเปน 4 กลุม กลุมที่ 1 ไดรับอาหารปกติ (กลุมควบคุม; BD) กลุมที่ 2 ไดรับอาหารปกติที่มี FC 

ขนาด 82 ก./อาหาร 1 กก. (FC) กลุมท่ี 3 ไดรับการฝงยา TAM (TAM implant) ขนาด 5 มก. รวมกับอาหาร

ปกติ (TAM) และกลุมที่ 4 ไดรับการฝงยา TAM ขนาด 5 มก. รวมกับอาหารปกติที่มี FC ขนาด 82 ก./อาหาร 

1 กก. (TAM/FC) ทําการทดสอบนาน 8 สัปดาห พบวากลุม BD, FC และ TAM/FC มีขนาดของเนื้องอก 

(tumour area) ลดลง แตไมพบผลดังกลาวในกลุม TAM และการยุบตัวของเนื้องอก (tumour regression) 

ในกลุม TAM/FC ดีกวากลุม TAM นอกจากน้ียังพบวา กลุม FC มีการแบงตัวของเซลลและการแสดงออกของ 

pS2, insulin-like growth factor 1 receptor (IGF-1R), ER�, phosphospecific ER�, human 

epidermal growth factor receptor 2 (HER2), phosphospecific HER2 (pHER2) แล ะ  amplified in 

breast 1 (AIB1) ลดลง ในขณะที่กลุม TAM เพ่ิมการแสดงออกของ Bcl2, progesterone receptor, IGF-1R, 

pHER2 และลดการสราง ER� mRNA จากผลการทดสอบแสดงใหเห็นวา FC สามารถลดการเจริญเติบโตของ

เซลลมะเ ร็ง เต านมผ าน  ER และ growth factor-mediated signaling pathways และอาจชวย เ พ่ิม

ประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยา TAM ได (10) 

Trastuzumab 

การทดสอบผลของการใหน้ํามันเมล็ดลินิน (FO) รวมกับยาตานมะเร็ง trastuzumab (TRAS) ตอการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานม (estrogen receptor positive human breast cancer cell line) ชนิด 

BT-474 ในหนูเมาสเปลือยที่ถูกตัดรังไขออก (ovariectomized athymic nude mice) และไดรับการเสริม

ดวย estradiol (E2) โดยหนูจะไดรับการฝง E2 pellet ขนาด 0.36 มก. รวมกับ BT-474 หลังจากนั้น 2 

สัปดาห หนูจะมีพ้ืนที่การกระจายตัวของเนื้องอก (tumor area) ขนาด 16.5 มม2 สุมแยกหนูเปน 5 กลุม กลุม

ที่ 1 เปนกลุมควบคุม ไดรับอาหารปกติ กลุมที่ 2 และ 3 ไดรับการฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 2.5 

และ 5.0 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 คร้ัง (TRAS2.5 และ TRAS5) หลังจากไดรับ loading dose ขนาด 

5 และ 10 มก./นน.ตัว 1 กก. ตามลําดับ และไดรับอาหารปกติ กลุมที่ 4 และ 5 ไดรับ TRAS เหมือนกลุมที่ 2 

และ 3 แตไดรับอาหารที่มี FO เปนสวนผสม 80 ก./อาหาร 1 กก. (FO+TRAS2.5 และ FO+TRAS5) ทําการ

เฝาติดตามและประเมนิการกินอาหาร นํ้าหนักตัว และขนาดของกอนเน้ืองอกทุกสัปดาห ทําการทดสอบนาน 6 

สัปดาห เมื่อสิ้นสุดการทดลองพบวาการกินอาหาร น้ําหนักตัว และน้ําหนักของอวัยวะตาง ๆ ของหนูแตละกลุม

ไมแตกตางกันอยางชัดเจน เมื่อเปรียบเทียบขนาดของกอนเน้ือกอนและหลังจากไดรับสารทดสอบ 4 สัปดาห

พบวา หนูในกลุมควบคุมมีการเจริญเติบโตของกอนเนื้อ 187% สวนหนูในกลุม TRAS2.5 กอนเนื้อไม

เปลี่ยนแปลง ในขณะที่หนูกลุม TRAS5, FO+TRAS2.5 และ FO+TRAS5 การเจริญเติบโตของกอนเน้ือลดลง 

75%, 89%, และ 84% ตามลําดับ และหลังจากหยุดให TRAS 2 สัปดาห แตยังคงใหอาหารเหมือนเดิมพบวา 

ขนาดกอนเน้ือของหนูในกลุม FO+TRAS2.5 มีขนาดเล็กกวาหนูในกลุม TRAS2.5 87% ซึ่งใหผลไมแตกตาง

จากหนูกลุม TRAS5 และ FO+TRAS5 จะเห็นวาการให TRAS ขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. รวมกับ FO 

สามารถลดการแบงตัวของเซลลและเพ่ิมกระบวนการตายของเซลลไดดีกวาการให TRAS ขนาด 2.5 มก./นน.

ตัว 1 กก. เพียงอยางเดียว และขนาดท่ีดังกลาวยังมีประสิทธิภาพเทียบเทากับการให TRAS ขนาด 5.0 มก./



นน.ตัว 1 กก. (ท้ังที่มีและไมมี FO รวมดวย) ทําใหสามารถสรุปไดวาน้ํามันเมล็ดลินินสามารถเพ่ิมการออกฤทธิ์

ตานเซลลมะเร็งของยา trastuzumab ได และการใหน้ํามันเมล็ดลินินรวมกับยา trastuzumab ในขนาดต่ํา 

อาจชวยลดอาการขางเคียงจากการใชยา trastuzumab ในขนาดสูงได (11)  

การทดสอบผลของการใหเมล็ดลินิน (FS) รวมกับยาตานมะเร็ง trastuzumab (TRAS) ตอการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานม (estrogen receptor positive human breast cancer cell line) ชนิด 

BT-474 ในหนูเมาสเปลือยที่ถูกตัดรังไขออก (ovariectomized athymic mice) และไดรับการเสริมดวย 

estradiol (E2) โดยหนูจะไดรับการฝง E2 pellet ขนาด 0.36 มก. รวมกับ BT-474 หลังจากน้ัน 4 สัปดาห 

หนูจะมีพ้ืนที่การกระจายตัวของเนื้องอก (tumor area) ขนาด 20.7 มม2 สุมแยกหนูเปน 4 กลุม กลุมท่ี 1 เปน

กลุมควบคุม ไดรับอาหารปกติ กลุมที่ 2 ไดรับอาหารที่มี FS เปนสวนผสม 10% (FS group) กลุมที่ 3 ไดรับ

การฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 ครั้ง และไดรับอาหารปกติ (TRAS 

group) กลุมที่ 4 ไดรับการฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 ครั้ง และ

ไดรับอาหารท่ีมี FS เปนสวนผสม 10% (FS+TRAS group) ทําการศึกษานาน 5 สัปดาห พบวา หลังการ

ทดสอบ 2 สัปดาห หนูกลุม FS, TRAS, และ FS+TRAS มีขนาดกอนเน้ือลดลง 38%, 46%, และ 43% 

ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุมควบคุม และเมื่อสิ้นสุดการทดลองในสัปดาหที่ 5 หนูกลุม FS, TRAS, และ 

FS+TRAS มีขนาดกอนเน้ือลดลง 8%, 61%, และ 53% ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุมควบคุม เมื่อวิเคราะห

อัตราการรอดชีวิตพบวา หนูกลุม FS, TRAS, และ FS+TRAS มีอัตราการรอดชีวิต 100%, 81%, และ 93% 

ตามลําดับ ในขณะที่หนูกลุมควบคุมมีอัตราการรอดชีวิตเพียง 50% การศึกษากลไกการออกฤทธิ์พบวา TRAS 

ยับยั้ ง  signaling biomarkers ไดแก  phosphorylated HER2 และ mitogen-activated protein kinase 

(MAPK) proteins ช นิด  Akt1 , Akt2 , MAPK, และ  estrogen receptor-α mRNA ในขณะ ท่ี  FS ยับยั้ ง 

phosphorylated-Akt1  protein ส ว นก า ร ให  FS ร ว มกั บ  TRAS จ ะส ง ผ ลต อ  HER2  mRNA แล ะ 

phosphorylated-Akt1 protein แสดงใหเห็นวายา TRAS ออกฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของเน้ืองอกผาน 

HER2 signaling และถึงแม FS จะออกฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของเนื้องอกไดไมดีเทา TRAS แต FS 

สามารถเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตใหกับสัตวทดลองได และไมมีผลตานการออกฤทธิ์ของ TRAS ซ่ึงอาจเปน

ประโยชนในการรักษาเน้ืองอกหรือมะเร็งเมื่อนํามาใชรวมกัน (12) 

การทดสอบผลของการใหน้ํามันเมล็ดลินิน (FSO) รวมกับยาตานมะเร็ง trastuzumab (TRAS) ตอ

การเจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานมชนิด BT-474 (ER+, HER2-overexpressing) ในหนูเมาสเปลือยที่ถูก

ตัดรังไขออก (ovariectomized athymic mice) และไดรับการเสริมดวย estradiol (E2) โดยหนูจะไดรับการ

ฝง E2 pellet ขนาด 0.36 มก. รวมกับ BT-474 หลังจากนั้น 2 สัปดาห หนูจะมีพ้ืนที่การกระจายตัวของเน้ือ

งอก (tumor area) ขนาด 32.7 มม2 สุมแยกหนูเปน 6 กลุม กลุมที่ 1 เปนกลุมควบคุม ไดรับอาหารปกติ กลุม

ที่ 2 ไดรับอาหารที่มี FSO เปนสวนผสม 4% (FSO) กลุมท่ี 3 ไดรับการฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 1 

มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 คร้ัง และไดรับอาหารปกติ (TRAS1) กลุมท่ี 4 ไดรับการฉีด TRAS เขาทางชอง

ทองในขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 คร้ัง และไดรับอาหารปกติ (TRAS2.5) กลุมที่ 5 ไดรับ

อาหารท่ีมี FSO เปนสวนผสม 4% และไดรับการฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 1 มก./นน.ตัว 1 กก. 



สัปดาหละ 2 คร้ัง (FSO+TRAS1) กลุมที่ 6 ไดรับอาหารที่มี FSO เปนสวนผสม 4% และไดรับการฉีด TRAS 

เขาทางชองทองในขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 ครั้ง (FSO+TRAS2.5) ทําการเฝาติดตามและ

ประเมินการกินอาหาร นํ้าหนักตัว และขนาดของกอนเน้ืองอกทุกสัปดาห หลังจากน้ัน 4 สัปดาห  จึงทําการ

พิสูจนซากและวิเคราะหผล พบวาการกินอาหารและน้ําหนักตัวของหนูแตละกลุมไมแตกตางกัน ขนาดเนื้องอก

ของกลุมควบคุม, FSO, TRAS1, TRAS2.5, FSO+TRAS1, และ FSO+TRAS2.5 เ พ่ิมขึ้น 168%, 167%, 

100%, 74%, 122%, และ 32% ตามลําดับ เมื่อเทียบกับกอนไดรับสารทดสอบ จากการวิเคราะห และ

ประเมินผลพบวา กลุมควบคุมและกลุม FSO ใหผลไมแตกตางกัน กลุมท่ีไดรับ TRAS1 และ TRAS2.5 มีการ

เจริญเติบโตของเน้ืองอกลดลงอยางชัดเจนเ ม่ือเทียบกับกลุมควบคุมและใหผลไมแตกตางกัน กลุม 

FSO+TRAS2.5 มีการเจริญเติบโตของเน้ืองอกลดลงอยางชัดเจนและใหผลดีกวากลุม TRAS2.5 และ 

FSO+TRAS1 ในขณะท่ีกลุม TRAS1 และ FSO+TRAS1 ใหผลไมแตกตางกัน จากผลการทดลองจะเห็นวาการ

ไดรับ 4% FSO ไมมีผลตอการเจริญเติบโตของ BT-474 แตมีผลเพ่ิมการออกฤทธิ์ของ TRAS (ขนาด 2.5 มก./

นน.ตัว 1 กก.) เม่ือใหรวมกัน ซึ่งคาดวากลไกการออกฤทธิ์นาจะเกี่ยวของกับการลด HER2 signaling ผานทาง 

Akt และ MAPK pathways สงผลใหการแบงตัวของเซลลลดลง และกระบวนการตายของเซลลเพ่ิมขึ้น ทําให

สามารถสรุปไดวา น้ํ ามันเมล็ดลินินอาจเสริมการออกฤทธิ์ตานมะเร็งเตานมชนิด HER2+ ของยา 

trastuzumab หากใชรวมกัน (13) 

3.2 ผลตอฮอรโมน 

เมล็ดลินินมีสาร lignans ซ่ึงมีออกฤทธิ์เปน estrogen receptor agonist และ antagonist จึงอาจ

เกิดอันตรกิริยากับยาคุมชนิดกิน (oral contraceptive pills) หรือการรักษาดวยการใหฮอรโมนทดแทน 

(hormone replacement therapy) ได (14) โดยน้ํามันเมล็ดลินินอาจลด unbound endogenous sex 

hormones และสาร lignans จากเมล็ดลินินอาจมีผลตอ sex-hormone binding globulin (โปรตีนที่จับกับ

ฮอรโมน estrogen) ทําใหคาชีวปริมาณออกฤทธิ์ (bioavailability) ของฮอรโมนลดลง (15)  

3.3 ผลตอยาตานการเกาะกลุมของเกล็ดเลือด/ยาตานการแข็งตัวของเลือด 

เมล็ดลินินและนํ้ามันจากเมล็ดลินินมีฤทธิ์ตานการเกาะกลุมของเกล็ดเลือดและทําให bleeding time 

เพ่ิมขึ้น การใหรวมกับยาตานการแข็งตัวของเลือด (anticoagulants) หรือยาตานเกล็ดเลือด (antiplatelet 

drugs) อาจเพ่ิมความเส่ียงในการเกิดภาวะตกเลือดได (14) 

3.4 ผลตอยาลดไขมันในเลือด 

เมล็ดลินินและนํ้ามันจากเมล็ดลินินมีฤทธิ์ลดไขมันในเลือด จึงอาจทําใหการออกฤทธิ์ของยาเพ่ิมขึ้นได 

(14) 

3.5 ผลตอยาลดความดันโลหิต 

เมล็ดลินินมีฤทธิ์ลดความดันโลหิต จึงอาจทําใหการออกฤทธิ์ของยาเพ่ิมข้ึนได (14) 

3.6 ผลตอยาระบาย 

เมล็ดลินินมีฤทธิ์ชวยระบาย จึงอาจทําใหการออกฤทธิ์ของยาเพ่ิมข้ึนได (14) 

3.7 ผลตอยาชนิดรับประทานอ่ืน ๆ 



การรับประทานเมล็ดลินินอาจลดการดูดซึมยาชนิดรับประทาน วิตามิน และแรธาตุ หากรับประทาน

พรอมกัน (14) และการสํารวจในผูปวย (ไมระบุชนิดของโรค) ท่ีมีอายุตั้งแต 65 ปขึ้นไป จํานวน 285 คน พบวา

มีจํานวน 45 คนที่ใชผลิตภัณฑเสริมอาหารแลวเกิดอันตรกิริยากับยาแผนปจจุบันที่ใชอยูเปนประจํา โดยใน

จํานวนนี้มี 9 คนที่ใชเมล็ดลินิน โดยมีการรายงานวาการใชเมล็ดลินินรวมกับยาชนิดรับประทาน (any oral 

drug) จะลดการดูดซึมของยา (16) 

บทสรุป 

 เมล็ดลินินหรือ flaxseed เปนสมุนไพรที่มีการใชมาอยางยาวนาน โดยมีสรรพคุณเปนยาระบายและ

ชวยหลอล่ืนทั้งภายในและภายนอก และปจจุบันในทองตลาดมีการจําหนายเมล็ดลินินเปนผลิตภัณฑเสริม

อาหารอยูมากมาย ซึ่งอาจมีการนํามาใชรวมกับยาแผนปจจุบัน จากการศึกษาขางตนจะเห็นวา สาร lignans 

จากเมล็ดลินินอาจมีผลยับยั้งเอนไซม cytochrome P450 ชนิด 2C11 และ 3A ได การศึกษาอันตรกิริยาของ

เมล็ดลินินและยาแผนปจจุบันพบวา เมล็ดลินินอาจเพ่ิมการออกฤทธิ์ของยาตานมะเร็ง tamoxifen และ

trastuzumab ได แตทั้งหมดยังเปนเพียงการศึกษาในสัตวทดลอง และเมล็ดลินินอาจเกิดอันตรกิริยากับยาใน

กลุมฮอรโมนเพศ ยาตานการเกาะกลุมของเกล็ดเลือด/ยาตานการแข็งตัวของเลือด ยาลดไขมันในเลือด ยาลด

ความดันโลหิต และยาระบายได เน่ืองจากมีการศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาซ่ึงพบวาเมล็ดลินินมีฤทธิ์ดังกลาว 

นอกจากน้ียังมีการรายงานวา การใชเมล็ดลินินรวมกับวิตามินและเกลือแร หรือยาชนิดรับประทานตาง ๆ อาจ

ทําใหการดูดซึมของยาลดลง ดังน้ันจึงควรรับประทานยากอนรับประทานเมล็ดลินิน 1 ชม. หรือหลังจาก

รับประทานเมล็ดลินิน 2 ชม. เพ่ือหลีกเลี่ยงผลดังกลาว 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตารางท่ี 1 รายงานผลการศึกษาในหลอดทดลองของลินินตอกระบวนการเมแทบอลิซึมของยา 

ชนิดของ 

CYP450 

สารสกัด/สารสําคัญ รูปแบบการศึกษา ระยะเวลาการศึกษา ผลการศึกษา อางอิง 

1A2 น้ํามันเมล็ดลินิน 100 มคก./

มล. 

หลอดทดลอง 

(เซลลมะเร็งลําไสใหญ

ชนิด LS180) 

48 ชม. ไมมีผลกระตุน CYP1A2 (5) 

 secoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลตอ CYP1A2 (6) 

 anhydrosecoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP1A2 แบบ 

uncompetitive (IC50 >200 

ไมโครโมลาร) 

(6) 

 enterolactone หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP1A2 แบบ 

competitive ( IC50 = 441 ไม

โครโมลาร 

(6) 

2B/2C11 secoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลยับยั้ง CYP2B/2C11  

(IC50 >1,600 ไมโครโมลาร) 

และสังเกตพบการกระตุน 

CYP2B/2C11 

(6) 

 anhydrosecoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP2B/2C11 (IC50 

>200 ไมโครโมลาร) 

(6) 

 enterolactone หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลยับยั้ง CYP2B/2C11 

(IC50 >500 ไมโครโมลาร) และ

สังเกตพบการกระตุน 

CYP2B/2C11 

(6) 

2C11 secoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลยับยั้ง CYP2C11 (IC50 

>1,600 ไมโครโมลาร) 

(6) 

 anhydrosecoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลตอ CYP2C11 (6) 

 enterolactone หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP2C11 แบบ 

noncompetitive (IC50 = 

104 ไมโครโมลาร) 

(6) 

 

 

 

 



ตารางท่ี 1 รายงานผลการศึกษาในหลอดทดลองของลินินตอกระบวนการเมแทบอลิซึมของยา (ตอ) 

ชนิดของ 

CYP450 

สารสกัด/สารสําคัญ รูปแบบการศึกษา ระยะเวลาการศึกษา ผลการศึกษา อางอิง 

3A secoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP3A แบบ 

competitive (IC50 = 373 ไม

โครโมลาร) 

(6) 

 anhydrosecoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP3A แบบ 

uncompetitive (IC50 = 36.4 

ไมโครโมลาร) 

(6) 

 enterolactone หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP3A แบบ 

noncompetitive (IC50 = 

72.9 ไมโครโมลาร) 

(6) 

3A4 น้ํามันเมล็ดลินิน 100 มคก./

มล. 

หลอดทดลอง 

(เซลลมะเร็งลําไสใหญ

ชนิด LS180) 

48 ชม. ไมมีผลกระตุน CYP3A4 (5) 

 

ตารางท่ี 2  รายงานผลการศึกษาของลินินตอโปรตีนที่ทําหนาท่ีขนสงยา 

ชนิดของโปรตีน สารสกัด/สารสําคัญ รูปแบบการศึกษา ระยะเวลา

การศึกษา 

ผลการศึกษา อางอิง 

multidrug 

resistance 1 

(MDR1) 

น้ํา มันเมล็ดลินิน 100 

มคก./มล. 

หลอดทดลอง 

(เซลลมะเร็งลําไส

ใหญชนิด LS180) 

48 ชม. ไมมีผลกระตุน MDR1 (5) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตารางท่ี 3 รายงานผลการศึกษาของลินินตอยาแผนปจจุบัน 

ยา รูปแบบการศึกษา ปริมาณ/ความเขมขนของ

สมุนไพรและยา 

ระยะเวลา

การศึกษา 

ผลการศึกษา 

1 .  ผลตอยาตาน

มะเร็ง 

    

- tamoxifen สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

 

tamoxifen ขนาด 5 มก. 

รวมกับอาหารที่มเีมล็ดลนิินเปน

สวนผสม 10% 

6 สัปดาห เมล็ดลินินมีฤทธิ์ยับย้ังการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็ง 

MCF-7  และอาจช วย เ พ่ิมการออกฤท ธ์ิของยา 

tamoxifen (7) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

 

tamoxifen ข น า ด  5  ม ก . 

รวมกับอาหารที่มีเมล็ดลินินเปน

สวนผสม 5% หรือ 10% 

6 สัปดาห เมล็ดลินินมีฤทธิ์ยับย้ังการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็ง 

MCF-7 ซ่ึงประสิทธิภาพจะขึ้นกับขนาดที่ให และอาจ

เพิ่มการออกฤทธิ์ของยา tamoxifen (8) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

 

tamoxifen ( ไ ม ร ะ บุ ข น า ด )

รวมกับอาหารที่มีสวนผสมของ 

secoisolariciresinol 

diglucoside (SDG) ข น าด  1 

ก./กก. หรืออาหารที่มีสวนผสม

ของน้ํามันเมล็ดลินินขนาด 38.5 

ก./อาหาร 1 กก. หรืออาหารที่

มีสวนผสมของ SDG และน้ํามัน

เมล็ดลินิน 

8 สัปดาห SDG และน้ํามันเมล็ดลินินสามารถเพิ่มประสิทธิภาพ

ของยา tamoxifen ได แตการใหรวมกับน้ํามันเมล็ด

ลินินมีประสิทธิภาพดีที่สุด (9) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

 

tamoxifen ข น า ด  5  ม ก . 

รวมกับอาหารที่มีกรดไขมันโอ

เมกา-3 ที่แยกไดจากใบเล้ียง

ของเมล็ดลินิน 82 ก./กก. 

8 สัปดาห กรดไขมันโอเมกา-3 ที่แยกไดจากใบเลี้ยงของเมล็ด

ลินินสามารถลดการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็ง 
MCF-7 และอาจชวยเพ่ิมประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิ

ของยา tamoxifen (10) 

- trastuzumab สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

trastuzumab ขนาด 2.5 และ 

5.0 มก./กก. รวมกับอาหารที่มี

น้ํามันเมล็ดลินิน 80 ก./กก. 

6 สัปดาห trastuzumab ขนาด 2.5 มก./กก. รวมกับน้ํามัน

เมล็ดลินินสามารถตานเซลลมะเร็ง BT-474 ไดดีกวา

การให trastuzumab ขนาด 2.5 มก./กก. เพียงอยาง

เดียว และมีประสิทธิภาพเทียบเท ากับการให  

trastuzumab ขนาด 5.0 มก./กก. (ทั้งที่มีและไมมี

น้ํามันเมล็ดลินิน รวมดวย) แสดงใหเห็นวาน้ํามันเมล็ด

ลินินอาจเพิ่มการออกฤทธิ์ของยา trastuzumab (11) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

trastuzumab ขนาด 2.5 มก./

กก. รวมกับอาหารที่มเีมลด็ลนินิ 

10% 

5 สัปดาห เมล็ดลินินชวยเพ่ิมอัตราการรอดชีวติใหกับสัตวทดลอง

เมื่อใหรวมกับยา trastuzumab  (12) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

trastuzumab ขนาด 1  และ 

2.5 มก./กก. รวมกับอาหารที่มี

น้ํามันเมล็ดลินิน 4% 

4 สัปดาห อาหารที่มีน้ํ ามันเมล็ดลินิน 4% ไมมีผลตอการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็ง BT-474 แตมีผลเพิ่มการ

ออกฤทธิ์ของยา trastuzumab ขนาด 2.5 มก./กก. 

(13) 
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