
ชื่อไทย    ลินิน (1) 

ชื่ออ่ืน ๆ   ปาน, หูมั้ว (จีน), Common flax, Flax, Flaxseed, Linseed (1, 2) 

ชื่อวิทยาศาสตร   Linum usitatissimum L. (3) 

ชื่อพอง  L. crepitans (Boenn.) Dumort. 
L. humile Mill. 
L. indehiscens (Neilr.) Vavilov & Elladi 

ชื่อวงศ  LINACEAE (3) 

ลักษณะทางพฤกษศาสตร 

ไมลมลุกมีอายุ 1 ป ลําตนยาว ดอกมีขนาดเล็ก สีน้ําเงิน สีน้ําเงินอมมวงหรือขาวออกท่ีปลายก่ิง ผล

เปนแคปซูล แบงเปน 5 ชอง แตละชองมีเมล็ด 2 เมล็ดสีเหลืองหรือน้ําตาลเขม เมล็ดเล็กแบนรูปไข เปลือก

เมล็ดเปนมันเงา ปานมี 2 ชนิดคือ ชนิดที่ปลูกเพ่ือผลิตเสนใย ลักษณะตนจะคอนขางยาวไมคอยแตกกิ่งกาน 

อีกชนิดหนึ่งเปนชนิดที่ปลูกเพ่ือผลิตน้ํามันจากเมล็ดตนจะเตี้ย และแตกก่ิงกานมาก (4) 

อันตรกิริยาตอยาแผนปจจุบัน 

1. ผลของลินินตอกระบวนการเมแทบอลิซึมของยา 

ผลตอ CYP1A2 

การศึกษาในหลอดทดลองเพ่ือทดสอบฤทธิ์กระตุน cytochrome P450 (CYP) ชนิด 1A2 ของนํ้ามัน

เมล็ดลินิน โดยบมเซลลมะเร็งลําไสใหญของมนุษยชนิด LS180 รวมกับน้ํามันเมล็ดลินินขนาด 100 มคก./มล. 

ที่อุณหภูมิ 37 oC เปนเวลานาน 48 ชม. พบวาน้ํามันเมล็ดลินินที่ขนาดและระยะเวลาดังกลาว ไมมีผลในการ

กระตุน CYP1A2 (5) และการทดสอบฤทธิ์ยับยั้ ง  CYP1A2 ของสาร lignans จากเมล็ดลินิน ไดแก  

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

ไมโครโซมของตับหนูแรท (rat hepatic microsomal systems) พบวา SECO ไมมีผลตอ CYP1A2, ASECO 

มีผลยับยั้ง CYP1A2 แบบ uncompetitive โดยมีคาความเขมขนที่สามารถยับยั้งไดครึ่งหนึ่ง (IC50) มากกวา 

200 ไมโครโมลาร และ EL มีผลยับยั้ง CYP1A2 แบบ competitive โดยมีคา IC50 เทากับ 441 ไมโครโมลาร 

(6) 

ผลตอ CYP2B/2C11 

การทดสอบฤทธ์ิยับยั้ง CYP2B/2C11 ของสาร lignans จากเมล็ดลินิน ไดแก SECO, ASECO และ EL 

ในเซลล ไมโครโซมของตับหนูแรท  (rat hepatic microsomal systems) พบวา  SECO ไมมีผลยับยั้ ง 

CYP2B/2C11 โดยมีคา IC50 มากกวา 1,600 ไมโครโมลาร และสังเกตพบการกระตุน CYP2B/2C11, ASECO 

มีผลยับยั้ง CYP2B/2C11 โดยมีคา IC50 มากกวา 200 ไมโครโมลาร และ EL ไมมีผลยับยั้ง CYP2B/2C11 โดย

มีคา IC50 มากกวา 500 ไมโครโมลาร และสังเกตพบการกระตุน CYP2B/2C11 (6) 

ผลตอ CYP2C11 

การทดสอบฤทธิ์ยับยั้ง CYP2C11 ของสาร lignans จากเมล็ดลินิน ไดแก SECO, ASECO และ EL ใน

เซลลไมโครโซมของตับหนูแรท (rat hepatic microsomal systems) พบวา SECO ไมมีผลยับยั้ง CYP2C11 



โดยมีคา IC50 มากกวา 1,600 ไมโครโมลาร, ASECO ไมมีผลตอ CYP2C11 และ EL มีผลยับยั้ง CYP2C11 

แบบ noncompetitive โดยมีคา IC50 เทากับ 104 ไมโครโมลาร (6) 

ผลตอ CYP3A 

การทดสอบฤทธิ์ยับยั้ง CYP3A ของสาร lignans จากเมล็ดลินิน ไดแก SECO, ASECO และ EL ใน

เซลลไมโครโซมของตับหนูแรท (rat hepatic microsomal systems) พบวา SECO มีผลยับยั้ง CYP3A แบบ 

competitive โดยมีคา IC50 เทากับ 373 ไมโครโมลาร, ASECO มีผลยับยั้ง CYP3A แบบ uncompetitive 

โดยมีคา IC50 เทากับ 36.4 ไมโครโมลาร และ EL มีผลยับยั้ง CYP3A แบบ noncompetitive โดยมีคา IC50 

เทากับ 72.9 ไมโครโมลาร (6) 

ผลตอ CYP3A4 

การทดสอบฤทธิ์กระตุน CYP3A4 ของนํ้ามันเมล็ดลินินในหลอดทดลอง โดยบมเซลลมะเร็งลําไสใหญ

ของมนุษยชนิด LS180 รวมกับน้ํามันเมล็ดลินินขนาด 100 มคก./มล. ท่ีอุณหภูมิ 37 oC เปนเวลานาน 48 ชม. 

พบวา น้ํามันเมล็ดลินินที่ขนาดและระยะเวลาดังกลาว ไมมีผลในการกระตุน CYP3A4 (5) 

2. ผลของลินินตอโปรตีนที่ทําหนาที่ขนสงยา 

ผลตอ multidrug resistance 1 

การศึกษาในหลอดทดลองเ พ่ือทดสอบฤทธิ์ กระตุน transporter protein ชนิด multidrug 

resistance 1 (MDR1) ของน้ํามันเมล็ดลินิน (linseed oil) โดยบมเซลลมะเร็งลําไสใหญของมนุษยชนิด 

LS180 รวมกับนํ้ามันเมล็ดลินินขนาด 100 มคก./มล. ท่ีอุณหภูมิ 37 oC เปนเวลานาน 48 ชม. พบวา น้ํามัน

เมล็ดลินินที่ขนาดและระยะเวลาดังกลาว ไมมีผลในการกระตุน MDR1 (5) 

3. ผลของลินินตอยาแผนปจจุบัน 

3.1 ผลตอยาตานมะเร็ง 

Tamoxifen 

การทดสอบผลของการใหอาหารท่ีมีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10% (FS) รวมกับยาตานมะเร็ง 

tamoxifen (TAM) ตอการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานมในหนูเมาสเปลือยที่ถูกตัดรังไขออก ไดรับการฉีด

เซลลมะเร็งเตานม (estrogen-dependent human breast cancer) ชนิด MCF-7 รวมกับการถูกฝงดวย 

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

ขนาด 40 มม.2 จะนํา E2 pellet ออก จากน้ันจึงสุมแยกเปน 2 การทดลอง แตละการทดลองแบงหนูออกเปน 

5 กลุม โดยการทดลองที่ 1 กลุม (a) เปน positive control ไดรับการฝง E2 pellet ใหมอีกครั้ง (high E2 

level) และไดรับอาหารปกติ, (b) เปน negative control นํา E2 pellet ออก (low E2 level) และไดรับ

อาหารปกติ, (c) นํา E2 pellet ออก ไดรับการฝง tamoxifen (TAM) pellet ขนาด 5 มก. และไดรับอาหาร

ปกต,ิ (d) นํา E2 pellet ออก และไดรับอาหารที่มีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10%, (e) นํา E2 ออก ไดรับการฝง 

TAM pellet ขนาด 5 มก. และไดรับอาหารท่ีมีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10% สวนการทดลองที่ 2 กลุม (a) 

และ (b) เปน positive และ negative control เชนเดียวกับการทดลองท่ี 1, (c) ไดรับการฝง E2 pellet ใหม

อีกครั้ง ไดรับการฝง TAM pellet ขนาด 5 มก. และไดรับอาหารปกติ, (d) ไดรับการฝง E2 pellet ใหมอีกครั้ง 



และไดรับอาหารที่มีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10%, (e) ไดรับการฝง E2 pellet ใหมอีกครั้ง ไดรับการฝง TAM 

pellet ขนาด 5 มก. และไดรับอาหารท่ีมีเมล็ดลินินเปนสวนผสม 10% ทําการศึกษานาน 6 สัปดาห โดยเฝา

สังเกตขนาดของเน้ืองอกทุกสัปดาห จากการทดลองท่ี 1 (หนูกลุม low E2 level) พบวา หนูที่ไดรับอาหารท่ีมี

เมล็ดลินิน มีขนาดกอนเน้ืองอกลดลง 74% หนูที่ไดรับการฝง TAM pellet กอนเน้ืองอกมีขนาดลดลงใน

ระยะแรก แตตอมากลับมีขนาดเพ่ิมข้ึน และเม่ือสิ้นสุดการทดลอง กอนเน้ืองอกมีขนาดไมแตกตางจากกอน

ไดรับสารทดสอบ และหนูที่ไดรับการฝง TAM pellet รวมกับการไดรับอาหารท่ีมีเมล็ดลินินมีขนาดกอนเนื้อ

งอกลดลง >53% จากการทดลองท่ี 2 (หนูกลุม high E2 level) พบวา หนูที่ไดรับอาหารท่ีมีเมล็ดลินิน หนูที่

ไดรับการฝง TAM pellet และหนูที่ไดรับการฝง TAM pellet รวมกับการไดรับอาหารที่มีเมล็ดลินิน สามารถ

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

ลดขนาดของเน้ืองอก เกิดจากเน้ืองอกมีการแบงตัวของเซลล (cell proliferation) ลดลง และเกิดกระบวนการ

ตายของเซลล (apoptosis) มากข้ึน แสดงใหเห็นวา เมล็ดลินินมีฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตา

นม และอาจชวยเพิ่มการออกฤทธิ์ของยา tamoxifen ในการตานมะเรง็ดวย (7) 

การทดสอบผลของการใหอาหารที่มีเมล็ดลินินรวมกับยาตานมะเร็ง tamoxifen (TAM) ตอการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานม (estrogen-dependent human breast cancer) ชนิด MCF-7 ในหนู

เมาสเปลือยที่ถูกตัดรังไขออก (ovariectomized athymic mice) และไดรับการเสริมดวย 17�-estradiol 

(E2) โดยหนูจะไดรับการฝง E2 pellet ขนาด 1.7 มก. เขาใตผิวหนัง นาน 6 สัปดาห เม่ือหนูมีพ้ืนที่การ

กระจายตัวของเนื้องอก (tumor area) ขนาด 40 มม2 จะถูกสุมแยกเปน 7 กลุม หนูกลุมที่ 1-6 จะนํา E2 

pellet ออก และใส E2 pellet ใหม สวนหนูกลุมที่ 7 (-E2) เปน negative control จะนํา E2 pellet ออก 

และใส placebo pellet หนูกลุมที่ 1 (0FS) ไดรับอาหารปกติ (positive control) หนูกลุมที่ 2 (5FS) ไดรับ

อาหารท่ีมีสวนผสมของเมล็ดลินิน 5% หนูกลุมที่ 3 (10FS) ไดรับอาหารที่มีสวนผสมของเมล็ดลินิน 10% หนู

กลุมที่ 4 (TAM/0FS) ไดรับอาหารปกติและฝงยา TAM 5 มก. เขาใตผิวหนัง หนูกลุมที่ 5 (TAM/5FS) ไดรับ

อาหารท่ีมีสวนผสมของเมล็ดลินิน 5% และฝงยา TAM pellet 5 มก. เขาใตผิวหนัง หนูกลุมที่ 6 (TAM/10FS) 

ไดรับอาหารที่มีสวนผสมของเมล็ดลินิน 10% และฝงยา TAM pellet 5 มก. เขาใตผิวหนัง (หนูกลุมที่ 1-3 จะ

ไดรับการฝง placebo pellet แทน TAM pellet) ทําการเฝาติดตามและประเมินการกินอาหาร น้ําหนักตัว 

และขนาดของกอนเน้ืองอกทุกสัปดาห และหลังจากไดรับสารทดสอบนาน 8 สัปดาหหนูจะถูกฆาเพ่ือพิสูจน

ซากและวิเคราะหผล เมื่อสิ้นสุดการทดลองพบวา การกินอาหาร น้ําหนักตัว และนํ้าหนักของอวัยวะตาง ๆ 

ของหนูแตละกลุมไมแตกตางกันอยางชัดเจน เมื่อเปรียบเทียบขนาดของกอนเน้ือกอนการไดรับสารทดสอบ

และหลังสิ้นสุดการทดลองพบวา ขนาดกอนเน้ืองอกในหนูกลุม 0FS (positive control) มีขนาดใหญขึ้นอยาง

ตอเนื่องโดยเพ่ิมขึ้น 355% ในขณะที่หนูกลุม negative control (-E2) มีขนาดกอนเน้ืองอกลดลงเหลือ 87% 

สวนหนูกลุมที่ไดรับอาหารท่ีมีสวนผสมของเมล็ดลินิน 5FS และ 10FS การเจริญเติบโตของกอนเน้ืองอกถูก

ยับยั้ง 26% และ 38% ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุม 0FS ในหนูกลุม TAM/0FS การเจริญเติบโตของกอน

เนื้องอกถูกยับยั้งไดเทากับหนูกลุม 10FS ในขณะที่หนูกลุม TAM/5FS และ TAM/10FS การเจริญเติบโตของ

กอนเน้ืองอกถูกยับยั้งได 48% และ 43% ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุม 0FS และถูกยับยั้งได 18% และ 



10% ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุม TAM/0FS ซ่ึงกลไกการออกฤทธิ์เกี่ยวของกับการลดการแบงตัวของเซลล

และการเพ่ิมกระบวนการตายของเซลล หนูกลุม TAM/5FS มีการแสดงออกของ estrogen receptor-α 

(ERα) สูงกวาหนูกลุม 5FS และ TAM/0FS ในขณะท่ีหนูกลุม TAM/10FS มี ERα สูงกวาหนูกลุม 10FS และ 

TAM/0FS การแสดงออกของ progesterone receptor (PgR) ในหนูทุกกลุมลดลงเมื่อเทียบกับหนูกลุม 0FS 

แตการแสดงออกของ insulin-like growth factor-1 (IGF-1) ลดลงเฉพาะในกลุมของ 10FS, TAM/5FS และ 

TAM/10FS ซ่ึงการแบงตัวของเซลลจะแปรผันตรงกับการแสดงออกของ PgR และ IGF-1 แตแปรผกผันกับ

กระบวนการตายของเซลลและ ERα ในขณะที่กระบวนการตายของเซลลจะแปรผันตรงกับ ERα เทานั้น จาก

ผลการทดลองแสดงใหเห็นวา เมล็ดลินินมีฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลล MCF-7 ซึ่งประสิทธิภาพจะ

ขึ้นกับขนาดที่ให และสามารถเพ่ิมการออกฤทธิ์ตานเซลลมะเร็งของยา tamoxifen ได โดยมีกลไกการออก

ฤทธิ์เกี่ยวของกับ ERα และ growth factor signal transduction pathways (8) 

การทดสอบแบบ 2 x 2 factorial design เพ่ือศึกษาผลของการใหน้ํามันเมล็ดลินิน (FO) หรือสาร 

secoisolariciresinol diglucoside (SDG) ซึ่งเปนสาร lignan ที่แยกไดจากเมล็ดลินิน รวมกับยาตานมะเร็ง 

tamoxifen (TAM) ในหนูเมาสเปลือยที่ตัดรังไขออกทั้งสองขางและมีเนื้องอก (ovariectomized athymic 

mice with established tumors) โดยแบงหนูเปน 4 กลุม กลุมที่ 1 ไดรับ TAM (ไมระบุขนาด) รวมกับ

อาหารปกติ (กลุมควบคุม) กลุมที่ 2 ไดรับ TAM รวมกับอาหารที่มีสวนผสมของ SDG ขนาด 1 ก./อาหาร 1 

กก. กลุมที่ 3 ไดรับ TAM รวมกับอาหารที่มีสวนผสมของ FO ขนาด 38.5 ก./อาหาร 1 กก. และกลุมที่ 4 

ไดรับ TAM รวมกับอาหารท่ีมีสวนผสมของ SDG และ FO ทําการทดสอบนาน 8 สัปดาห โดยเฝาสังเกต

ลักษณะของกอนเน้ือ (palpable tumors) และวิเคราะหการแบงตัวของเซลล, 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) 

พบวาเนื้องอกของหนูทุกกลุมมีการเจริญเติบโตลดลง โดยมีการแบงตัวของเซลลลดลง การแสดงออกของยีน

และโปรตีนที่เกี่ยวของกับ ER และ growth factor-mediated signaling pathways ลดลง โดยเฉพาะใน

กลุมที่ไดรับ FO ซึ่งเกิดการตายของเซลลมากกวากลุมที่ไดรับ TAM เพียงอยางเดียว เชนเดียวกัน SDG และ 

FO ท่ีสามารถเพ่ิมประสิทธิภาพของ TAM ในการออกฤทธิ์ลดการเจริญเติบโตของเซลลไดเชนกัน แต FO มี

ประสิทธิภาพดีกวา จากผลการทดสอบแสดงใหเห็นวา SDG และ FO จากเมล็ดลินินสามารถเพ่ิมประสิทธิภาพ

ของยา TAM ได โดยมีกลไกการออกฤทธิ์เกี่ยวของกับ ER และ growth factor signaling pathways และ

คาดวา FO ในขนาดท่ีทําการทดสอบมีประสิทธิภาพดีที่สุด (9) 

การทดสอบแบบ 2 x 2 factorial design เพ่ือศึกษาผลของการใหกรดไขมันโอเมกา-3 ที่แยกไดจาก

ใบเล้ียงของเมล็ดลินิน (n-3 fatty acid-rich cotyledon fraction of flaxseed; FC) รวมกับยาตานมะเร็ง 

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) โดยแบงหนูเปน 4 กลุม กลุมที่ 1 ไดรับอาหารปกติ (กลุมควบคุม; BD) กลุมที่ 2 ไดรับอาหารปกติที่มี FC 

ขนาด 82 ก./อาหาร 1 กก. (FC) กลุมท่ี 3 ไดรับการฝงยา TAM (TAM implant) ขนาด 5 มก. รวมกับอาหาร

ปกติ (TAM) และกลุมที่ 4 ไดรับการฝงยา TAM ขนาด 5 มก. รวมกับอาหารปกติที่มี FC ขนาด 82 ก./อาหาร 

1 กก. (TAM/FC) ทําการทดสอบนาน 8 สัปดาห พบวากลุม BD, FC และ TAM/FC มีขนาดของเนื้องอก 

(tumour area) ลดลง แตไมพบผลดังกลาวในกลุม TAM และการยุบตัวของเนื้องอก (tumour regression) 

ในกลุม TAM/FC ดีกวากลุม TAM นอกจากน้ียังพบวา กลุม FC มีการแบงตัวของเซลลและการแสดงออกของ 

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 ในขณะที่กลุม TAM เพ่ิมการแสดงออกของ Bcl2, progesterone receptor, IGF-1R, 

pHER2 และลดการสราง ER� mRNA จากผลการทดสอบแสดงใหเห็นวา FC สามารถลดการเจริญเติบโตของ

เซลลมะเ ร็ง เต านมผ าน  ER และ growth factor-mediated signaling pathways และอาจชวย เ พ่ิม

ประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยา TAM ได (10) 

Trastuzumab 

การทดสอบผลของการใหน้ํามันเมล็ดลินิน (FO) รวมกับยาตานมะเร็ง trastuzumab (TRAS) ตอการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานม (estrogen receptor positive human breast cancer cell line) ชนิด 

BT-474 ในหนูเมาสเปลือยที่ถูกตัดรังไขออก (ovariectomized athymic nude mice) และไดรับการเสริม

ดวย estradiol (E2) โดยหนูจะไดรับการฝง E2 pellet ขนาด 0.36 มก. รวมกับ BT-474 หลังจากนั้น 2 

สัปดาห หนูจะมีพ้ืนที่การกระจายตัวของเนื้องอก (tumor area) ขนาด 16.5 มม2 สุมแยกหนูเปน 5 กลุม กลุม

ที่ 1 เปนกลุมควบคุม ไดรับอาหารปกติ กลุมที่ 2 และ 3 ไดรับการฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 2.5 

และ 5.0 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 คร้ัง (TRAS2.5 และ TRAS5) หลังจากไดรับ loading dose ขนาด 

5 และ 10 มก./นน.ตัว 1 กก. ตามลําดับ และไดรับอาหารปกติ กลุมที่ 4 และ 5 ไดรับ TRAS เหมือนกลุมที่ 2 

และ 3 แตไดรับอาหารที่มี FO เปนสวนผสม 80 ก./อาหาร 1 กก. (FO+TRAS2.5 และ FO+TRAS5) ทําการ

เฝาติดตามและประเมนิการกินอาหาร นํ้าหนักตัว และขนาดของกอนเน้ืองอกทุกสัปดาห ทําการทดสอบนาน 6 

สัปดาห เมื่อสิ้นสุดการทดลองพบวาการกินอาหาร น้ําหนักตัว และน้ําหนักของอวัยวะตาง ๆ ของหนูแตละกลุม

ไมแตกตางกันอยางชัดเจน เมื่อเปรียบเทียบขนาดของกอนเน้ือกอนและหลังจากไดรับสารทดสอบ 4 สัปดาห

พบวา หนูในกลุมควบคุมมีการเจริญเติบโตของกอนเนื้อ 187% สวนหนูในกลุม TRAS2.5 กอนเนื้อไม

เปลี่ยนแปลง ในขณะที่หนูกลุม TRAS5, FO+TRAS2.5 และ FO+TRAS5 การเจริญเติบโตของกอนเน้ือลดลง 

75%, 89%, และ 84% ตามลําดับ และหลังจากหยุดให TRAS 2 สัปดาห แตยังคงใหอาหารเหมือนเดิมพบวา 

ขนาดกอนเน้ือของหนูในกลุม FO+TRAS2.5 มีขนาดเล็กกวาหนูในกลุม TRAS2.5 87% ซึ่งใหผลไมแตกตาง

จากหนูกลุม TRAS5 และ FO+TRAS5 จะเห็นวาการให TRAS ขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. รวมกับ FO 

สามารถลดการแบงตัวของเซลลและเพ่ิมกระบวนการตายของเซลลไดดีกวาการให TRAS ขนาด 2.5 มก./นน.

ตัว 1 กก. เพียงอยางเดียว และขนาดท่ีดังกลาวยังมีประสิทธิภาพเทียบเทากับการให TRAS ขนาด 5.0 มก./



นน.ตัว 1 กก. (ท้ังที่มีและไมมี FO รวมดวย) ทําใหสามารถสรุปไดวาน้ํามันเมล็ดลินินสามารถเพ่ิมการออกฤทธิ์

ตานเซลลมะเร็งของยา trastuzumab ได และการใหน้ํามันเมล็ดลินินรวมกับยา trastuzumab ในขนาดต่ํา 

อาจชวยลดอาการขางเคียงจากการใชยา trastuzumab ในขนาดสูงได (11)  

การทดสอบผลของการใหเมล็ดลินิน (FS) รวมกับยาตานมะเร็ง trastuzumab (TRAS) ตอการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานม (estrogen receptor positive human breast cancer cell line) ชนิด 

BT-474 ในหนูเมาสเปลือยที่ถูกตัดรังไขออก (ovariectomized athymic mice) และไดรับการเสริมดวย 

estradiol (E2) โดยหนูจะไดรับการฝง E2 pellet ขนาด 0.36 มก. รวมกับ BT-474 หลังจากน้ัน 4 สัปดาห 

หนูจะมีพ้ืนที่การกระจายตัวของเนื้องอก (tumor area) ขนาด 20.7 มม2 สุมแยกหนูเปน 4 กลุม กลุมท่ี 1 เปน

กลุมควบคุม ไดรับอาหารปกติ กลุมที่ 2 ไดรับอาหารที่มี FS เปนสวนผสม 10% (FS group) กลุมที่ 3 ไดรับ

การฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 ครั้ง และไดรับอาหารปกติ (TRAS 

group) กลุมที่ 4 ไดรับการฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 ครั้ง และ

ไดรับอาหารท่ีมี FS เปนสวนผสม 10% (FS+TRAS group) ทําการศึกษานาน 5 สัปดาห พบวา หลังการ

ทดสอบ 2 สัปดาห หนูกลุม FS, TRAS, และ FS+TRAS มีขนาดกอนเน้ือลดลง 38%, 46%, และ 43% 

ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุมควบคุม และเมื่อสิ้นสุดการทดลองในสัปดาหที่ 5 หนูกลุม FS, TRAS, และ 

FS+TRAS มีขนาดกอนเน้ือลดลง 8%, 61%, และ 53% ตามลําดับเมื่อเทียบกับหนูกลุมควบคุม เมื่อวิเคราะห

อัตราการรอดชีวิตพบวา หนูกลุม FS, TRAS, และ FS+TRAS มีอัตราการรอดชีวิต 100%, 81%, และ 93% 

ตามลําดับ ในขณะที่หนูกลุมควบคุมมีอัตราการรอดชีวิตเพียง 50% การศึกษากลไกการออกฤทธิ์พบวา TRAS 

ยับยั้ ง  signaling biomarkers ไดแก  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 แสดงใหเห็นวายา TRAS ออกฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของเน้ืองอกผาน 

HER2 signaling และถึงแม FS จะออกฤทธิ์ยับยั้งการเจริญเติบโตของเนื้องอกไดไมดีเทา TRAS แต FS 

สามารถเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตใหกับสัตวทดลองได และไมมีผลตานการออกฤทธิ์ของ TRAS ซ่ึงอาจเปน

ประโยชนในการรักษาเน้ืองอกหรือมะเร็งเมื่อนํามาใชรวมกัน (12) 

การทดสอบผลของการใหน้ํามันเมล็ดลินิน (FSO) รวมกับยาตานมะเร็ง trastuzumab (TRAS) ตอ

การเจริญเติบโตของเซลลมะเร็งเตานมชนิด BT-474 (ER+, HER2-overexpressing) ในหนูเมาสเปลือยที่ถูก

ตัดรังไขออก (ovariectomized athymic mice) และไดรับการเสริมดวย estradiol (E2) โดยหนูจะไดรับการ

ฝง E2 pellet ขนาด 0.36 มก. รวมกับ BT-474 หลังจากนั้น 2 สัปดาห หนูจะมีพ้ืนที่การกระจายตัวของเน้ือ

งอก (tumor area) ขนาด 32.7 มม2 สุมแยกหนูเปน 6 กลุม กลุมที่ 1 เปนกลุมควบคุม ไดรับอาหารปกติ กลุม

ที่ 2 ไดรับอาหารที่มี FSO เปนสวนผสม 4% (FSO) กลุมท่ี 3 ไดรับการฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 1 

มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 คร้ัง และไดรับอาหารปกติ (TRAS1) กลุมท่ี 4 ไดรับการฉีด TRAS เขาทางชอง

ทองในขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 คร้ัง และไดรับอาหารปกติ (TRAS2.5) กลุมที่ 5 ไดรับ

อาหารท่ีมี FSO เปนสวนผสม 4% และไดรับการฉีด TRAS เขาทางชองทองในขนาด 1 มก./นน.ตัว 1 กก. 



สัปดาหละ 2 คร้ัง (FSO+TRAS1) กลุมที่ 6 ไดรับอาหารที่มี FSO เปนสวนผสม 4% และไดรับการฉีด TRAS 

เขาทางชองทองในขนาด 2.5 มก./นน.ตัว 1 กก. สัปดาหละ 2 ครั้ง (FSO+TRAS2.5) ทําการเฝาติดตามและ

ประเมินการกินอาหาร นํ้าหนักตัว และขนาดของกอนเน้ืองอกทุกสัปดาห หลังจากน้ัน 4 สัปดาห  จึงทําการ

พิสูจนซากและวิเคราะหผล พบวาการกินอาหารและน้ําหนักตัวของหนูแตละกลุมไมแตกตางกัน ขนาดเนื้องอก

ของกลุมควบคุม, FSO, TRAS1, TRAS2.5, FSO+TRAS1, และ FSO+TRAS2.5 เ พ่ิมขึ้น 168%, 167%, 

100%, 74%, 122%, และ 32% ตามลําดับ เมื่อเทียบกับกอนไดรับสารทดสอบ จากการวิเคราะห และ

ประเมินผลพบวา กลุมควบคุมและกลุม FSO ใหผลไมแตกตางกัน กลุมท่ีไดรับ TRAS1 และ TRAS2.5 มีการ

เจริญเติบโตของเน้ืองอกลดลงอยางชัดเจนเ ม่ือเทียบกับกลุมควบคุมและใหผลไมแตกตางกัน กลุม 

FSO+TRAS2.5 มีการเจริญเติบโตของเน้ืองอกลดลงอยางชัดเจนและใหผลดีกวากลุม TRAS2.5 และ 

FSO+TRAS1 ในขณะท่ีกลุม TRAS1 และ FSO+TRAS1 ใหผลไมแตกตางกัน จากผลการทดลองจะเห็นวาการ

ไดรับ 4% FSO ไมมีผลตอการเจริญเติบโตของ BT-474 แตมีผลเพ่ิมการออกฤทธิ์ของ TRAS (ขนาด 2.5 มก./

นน.ตัว 1 กก.) เม่ือใหรวมกัน ซึ่งคาดวากลไกการออกฤทธิ์นาจะเกี่ยวของกับการลด HER2 signaling ผานทาง 

Akt และ MAPK pathways สงผลใหการแบงตัวของเซลลลดลง และกระบวนการตายของเซลลเพ่ิมขึ้น ทําให

สามารถสรุปไดวา น้ํ ามันเมล็ดลินินอาจเสริมการออกฤทธิ์ตานมะเร็งเตานมชนิด HER2+ ของยา 

trastuzumab หากใชรวมกัน (13) 

3.2 ผลตอฮอรโมน 

เมล็ดลินินมีสาร lignans ซ่ึงมีออกฤทธิ์เปน estrogen receptor agonist และ antagonist จึงอาจ

เกิดอันตรกิริยากับยาคุมชนิดกิน (oral contraceptive pills) หรือการรักษาดวยการใหฮอรโมนทดแทน 

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

hormones และสาร lignans จากเมล็ดลินินอาจมีผลตอ sex-hormone binding globulin (โปรตีนที่จับกับ

ฮอรโมน estrogen) ทําใหคาชีวปริมาณออกฤทธิ์ (bioavailability) ของฮอรโมนลดลง (15)  

3.3 ผลตอยาตานการเกาะกลุมของเกล็ดเลือด/ยาตานการแข็งตัวของเลือด 

เมล็ดลินินและนํ้ามันจากเมล็ดลินินมีฤทธิ์ตานการเกาะกลุมของเกล็ดเลือดและทําให bleeding time 

เพ่ิมขึ้น การใหรวมกับยาตานการแข็งตัวของเลือด (anticoagulants) หรือยาตานเกล็ดเลือด (antiplatelet 

drugs) อาจเพ่ิมความเส่ียงในการเกิดภาวะตกเลือดได (14) 

3.4 ผลตอยาลดไขมันในเลือด 

เมล็ดลินินและนํ้ามันจากเมล็ดลินินมีฤทธิ์ลดไขมันในเลือด จึงอาจทําใหการออกฤทธิ์ของยาเพ่ิมขึ้นได 

(14) 

3.5 ผลตอยาลดความดันโลหิต 

เมล็ดลินินมีฤทธิ์ลดความดันโลหิต จึงอาจทําใหการออกฤทธิ์ของยาเพ่ิมข้ึนได (14) 

3.6 ผลตอยาระบาย 

เมล็ดลินินมีฤทธิ์ชวยระบาย จึงอาจทําใหการออกฤทธิ์ของยาเพ่ิมข้ึนได (14) 

3.7 ผลตอยาชนิดรับประทานอ่ืน ๆ 



การรับประทานเมล็ดลินินอาจลดการดูดซึมยาชนิดรับประทาน วิตามิน และแรธาตุ หากรับประทาน

พรอมกัน (14) และการสํารวจในผูปวย (ไมระบุชนิดของโรค) ท่ีมีอายุตั้งแต 65 ปขึ้นไป จํานวน 285 คน พบวา

มีจํานวน 45 คนที่ใชผลิตภัณฑเสริมอาหารแลวเกิดอันตรกิริยากับยาแผนปจจุบันที่ใชอยูเปนประจํา โดยใน

จํานวนนี้มี 9 คนที่ใชเมล็ดลินิน โดยมีการรายงานวาการใชเมล็ดลินินรวมกับยาชนิดรับประทาน (any oral 

drug) จะลดการดูดซึมของยา (16) 

บทสรุป 

 เมล็ดลินินหรือ flaxseed เปนสมุนไพรที่มีการใชมาอยางยาวนาน โดยมีสรรพคุณเปนยาระบายและ

ชวยหลอล่ืนทั้งภายในและภายนอก และปจจุบันในทองตลาดมีการจําหนายเมล็ดลินินเปนผลิตภัณฑเสริม

อาหารอยูมากมาย ซึ่งอาจมีการนํามาใชรวมกับยาแผนปจจุบัน จากการศึกษาขางตนจะเห็นวา สาร lignans 

จากเมล็ดลินินอาจมีผลยับยั้งเอนไซม cytochrome P450 ชนิด 2C11 และ 3A ได การศึกษาอันตรกิริยาของ

เมล็ดลินินและยาแผนปจจุบันพบวา เมล็ดลินินอาจเพ่ิมการออกฤทธิ์ของยาตานมะเร็ง tamoxifen และ

trastuzumab ได แตทั้งหมดยังเปนเพียงการศึกษาในสัตวทดลอง และเมล็ดลินินอาจเกิดอันตรกิริยากับยาใน

กลุมฮอรโมนเพศ ยาตานการเกาะกลุมของเกล็ดเลือด/ยาตานการแข็งตัวของเลือด ยาลดไขมันในเลือด ยาลด

ความดันโลหิต และยาระบายได เน่ืองจากมีการศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาซ่ึงพบวาเมล็ดลินินมีฤทธิ์ดังกลาว 

นอกจากน้ียังมีการรายงานวา การใชเมล็ดลินินรวมกับวิตามินและเกลือแร หรือยาชนิดรับประทานตาง ๆ อาจ

ทําใหการดูดซึมของยาลดลง ดังน้ันจึงควรรับประทานยากอนรับประทานเมล็ดลินิน 1 ชม. หรือหลังจาก

รับประทานเมล็ดลินิน 2 ชม. เพ่ือหลีกเลี่ยงผลดังกลาว 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตารางท่ี 1 รายงานผลการศึกษาในหลอดทดลองของลินินตอกระบวนการเมแทบอลิซึมของยา 

ชนิดของ 

CYP450 

สารสกัด/สารสําคัญ รูปแบบการศึกษา ระยะเวลาการศึกษา ผลการศึกษา อางอิง 

1A2 น้ํามันเมล็ดลินิน 100 มคก./

มล. 

หลอดทดลอง 

(เซลลมะเร็งลําไสใหญ

ชนิด LS180) 

48 ชม. ไมมีผลกระตุน CYP1A2 (5) 

 secoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลตอ CYP1A2 (6) 

 anhydrosecoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP1A2 แบบ 

uncompetitive (IC50 >200 

ไมโครโมลาร) 

(6) 

 enterolactone หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP1A2 แบบ 

competitive ( IC50 = 441 ไม

โครโมลาร 

(6) 

2B/2C11 secoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลยับยั้ง CYP2B/2C11  

(IC50 >1,600 ไมโครโมลาร) 

และสังเกตพบการกระตุน 

CYP2B/2C11 

(6) 

 anhydrosecoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP2B/2C11 (IC50 

>200 ไมโครโมลาร) 

(6) 

 enterolactone หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลยับยั้ง CYP2B/2C11 

(IC50 >500 ไมโครโมลาร) และ

สังเกตพบการกระตุน 

CYP2B/2C11 

(6) 

2C11 secoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลยับยั้ง CYP2C11 (IC50 

>1,600 ไมโครโมลาร) 

(6) 

 anhydrosecoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ไมมีผลตอ CYP2C11 (6) 

 enterolactone หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP2C11 แบบ 

noncompetitive (IC50 = 

104 ไมโครโมลาร) 

(6) 

 

 

 

 



ตารางท่ี 1 รายงานผลการศึกษาในหลอดทดลองของลินินตอกระบวนการเมแทบอลิซึมของยา (ตอ) 

ชนิดของ 

CYP450 

สารสกัด/สารสําคัญ รูปแบบการศึกษา ระยะเวลาการศึกษา ผลการศึกษา อางอิง 

3A secoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP3A แบบ 

competitive (IC50 = 373 ไม

โครโมลาร) 

(6) 

 anhydrosecoisolariciresinol หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP3A แบบ 

uncompetitive (IC50 = 36.4 

ไมโครโมลาร) 

(6) 

 enterolactone หลอดทดลอง 

(เซลลไมโครโซมของตับ

หนูแรท) 

- ยับยั้ง CYP3A แบบ 

noncompetitive (IC50 = 

72.9 ไมโครโมลาร) 

(6) 

3A4 น้ํามันเมล็ดลินิน 100 มคก./

มล. 

หลอดทดลอง 

(เซลลมะเร็งลําไสใหญ

ชนิด LS180) 

48 ชม. ไมมีผลกระตุน CYP3A4 (5) 

 

ตารางท่ี 2  รายงานผลการศึกษาของลินินตอโปรตีนที่ทําหนาท่ีขนสงยา 

ชนิดของโปรตีน สารสกัด/สารสําคัญ รูปแบบการศึกษา ระยะเวลา

การศึกษา 

ผลการศึกษา อางอิง 

multidrug 

resistance 1 

(MDR1) 

น้ํา มันเมล็ดลินิน 100 

มคก./มล. 

หลอดทดลอง 

(เซลลมะเร็งลําไส

ใหญชนิด LS180) 

48 ชม. ไมมีผลกระตุน MDR1 (5) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



ตารางท่ี 3 รายงานผลการศึกษาของลินินตอยาแผนปจจุบัน 

ยา รูปแบบการศึกษา ปริมาณ/ความเขมขนของ

สมุนไพรและยา 

ระยะเวลา

การศึกษา 

ผลการศึกษา 

1 .  ผลตอยาตาน

มะเร็ง 

    

- tamoxifen สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

 

tamoxifen ขนาด 5 มก. 

รวมกับอาหารที่มเีมล็ดลนิินเปน

สวนผสม 10% 

6 สัปดาห เมล็ดลินินมีฤทธิ์ยับย้ังการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็ง 

MCF-7  และอาจช วย เ พ่ิมการออกฤท ธ์ิของยา 

tamoxifen (7) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

 

tamoxifen ข น า ด  5  ม ก . 

รวมกับอาหารที่มีเมล็ดลินินเปน

สวนผสม 5% หรือ 10% 

6 สัปดาห เมล็ดลินินมีฤทธิ์ยับย้ังการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็ง 

MCF-7 ซ่ึงประสิทธิภาพจะขึ้นกับขนาดที่ให และอาจ

เพิ่มการออกฤทธิ์ของยา tamoxifen (8) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

 

tamoxifen ( ไ ม ร ะ บุ ข น า ด )

รวมกับอาหารที่มีสวนผสมของ 

secoisolariciresinol 

diglucoside (SDG) ข น าด  1 

ก./กก. หรืออาหารที่มีสวนผสม

ของน้ํามันเมล็ดลินินขนาด 38.5 

ก./อาหาร 1 กก. หรืออาหารที่

มีสวนผสมของ SDG และน้ํามัน

เมล็ดลินิน 

8 สัปดาห SDG และน้ํามันเมล็ดลินินสามารถเพิ่มประสิทธิภาพ

ของยา tamoxifen ได แตการใหรวมกับน้ํามันเมล็ด

ลินินมีประสิทธิภาพดีที่สุด (9) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

 

tamoxifen ข น า ด  5  ม ก . 

รวมกับอาหารที่มีกรดไขมันโอ

เมกา-3 ที่แยกไดจากใบเล้ียง

ของเมล็ดลินิน 82 ก./กก. 

8 สัปดาห กรดไขมันโอเมกา-3 ที่แยกไดจากใบเลี้ยงของเมล็ด

ลินินสามารถลดการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็ง 
MCF-7 และอาจชวยเพ่ิมประสิทธิภาพการออกฤทธ์ิ

ของยา tamoxifen (10) 

- trastuzumab สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

trastuzumab ขนาด 2.5 และ 

5.0 มก./กก. รวมกับอาหารที่มี

น้ํามันเมล็ดลินิน 80 ก./กก. 

6 สัปดาห trastuzumab ขนาด 2.5 มก./กก. รวมกับน้ํามัน

เมล็ดลินินสามารถตานเซลลมะเร็ง BT-474 ไดดีกวา

การให trastuzumab ขนาด 2.5 มก./กก. เพียงอยาง

เดียว และมีประสิทธิภาพเทียบเท ากับการให  

trastuzumab ขนาด 5.0 มก./กก. (ทั้งที่มีและไมมี

น้ํามันเมล็ดลินิน รวมดวย) แสดงใหเห็นวาน้ํามันเมล็ด

ลินินอาจเพิ่มการออกฤทธิ์ของยา trastuzumab (11) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

trastuzumab ขนาด 2.5 มก./

กก. รวมกับอาหารที่มเีมลด็ลนินิ 

10% 

5 สัปดาห เมล็ดลินินชวยเพ่ิมอัตราการรอดชีวติใหกับสัตวทดลอง

เมื่อใหรวมกับยา trastuzumab  (12) 

 สัตวทดลอง  

(หนูเมาส) 

trastuzumab ขนาด 1  และ 

2.5 มก./กก. รวมกับอาหารที่มี

น้ํามันเมล็ดลินิน 4% 

4 สัปดาห อาหารที่มีน้ํ ามันเมล็ดลินิน 4% ไมมีผลตอการ

เจริญเติบโตของเซลลมะเร็ง BT-474 แตมีผลเพิ่มการ

ออกฤทธิ์ของยา trastuzumab ขนาด 2.5 มก./กก. 

(13) 
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