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การติดเชื้อแคนดิดาบนเนื้อเยื่อที่รองรับฟนปลอม เปนปญหาที่พบไดบอยในผูปวยที่ใสฟนปลอม
อะคริลิก   การแนะนําใหใชนิสเตตินผสมในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อมีขึ้นต้ังแตป ค.ศ. 1973   อยางไรก็ตาม  ยังไม
มีการศึกษาการปลดปลอยของนิสเตตินออกจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตติน การศึกษาครั้งนี้มีจุด
ประสงคเพื่อตรวจหาการปลดปลอยนิสเตตินจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินโดยใชปริมาณยาและ
เวลาเปนตัวแปร  นิสเตตินที่ใชมีสองปริมาณ คือ 11 มิลลิกรัม (47,000 ยูนิต) และ 23 มิลลิกรัม (100,000 ยูนิต)
ผสมลงในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อจีซี ซอฟไลเนอร  ช้ินงานทดลอง 5 ช้ินถูกสรางขึ้นใหมีรูปรางแผนวงกลม
ขนาดเสนผาศูนยกลาง 2.5 เซนติเมตร หนา 1.5 มิลลิเมตร และแชในน้ําลายเทียม (pH 7.0) ที่อุณหภูมิ 37 องศา
เซลเซียส เขยาดวยความเร็ว 115 รอบ/นาที  เก็บตัวอยางที่ 1 ช่ัวโมง 6 ช่ัวโมง 1 วัน 2 วัน 4 วัน 6 วัน และ 8 วัน
และวัดการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 305 นาโนเมตร เพื่อหาคาความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยออกมา
ทําการศึกษาผลของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุและนิสเตตินมาตรฐานตอเช้ือแคนดิดา อัลบิแคนส (ATCC
10231) ดวยการเพาะกับเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนส ความเขมขน 1.625 X 107 CFU/มิลลิลิตร  ในโปตัสเซียมฟอต
เฟต  บัฟเฟอร เขมขน 1 มิลลิโมลาร (pH 7.0) ที่ 37 องศาเซลเซียส เปนเวลา 2 ช่ัวโมง และหารอยละของเชื้อที่
ตายบนวุนอาหารแซบบูโร ผลการทดลองแสดงวา มีนิสเตตินเริ่มแรกปลดปลอยออกมาอยางสูงใน 1 วัน และมี
การปลดปลอยอยางชาๆจนถึงระยะสมดุลใน 6-8 วัน  และพบวาการผสมนิสเตตินปริมาณ 23 มิลลิกรัมในวัสดุ
มีการปลดปลอยนิสเตติน ออกมามากกวาการผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัมในวัสดุอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ
ของการทดสอบแบบทีทุกชวงเวลา (p<0.050) แตรอยละการปลดปลอยเมื่อเปรียบเทียบกับปริมาณที่ผสมในวัสดุ
ไมตางกัน นิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัม ฆาเชื้อไดรอยละ 90.70
ใน 6 ช่ัวโมง   ในขณะที่นิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตติน 23 มิลลิกรัม ฆาเชื้อได
รอยละ 99.24 ใน 1 ช่ัวโมง หลังจากนั้นนิสเตตินที่ใชผสมทั้งสองปริมาณตางใหการฆาเชื้ออยางสมบูรณ  คา
ความเขมขนเฉลี่ยที่วัดไดนั้นมีคาใกลเคียงกับชวงความเขมขนต่ําสุดในการฆาเชื้อรา (รอยละ 97.55-100) ผลการ
ทดลองนี้ช้ีใหเห็นวา ปริมาณนิสเตตินที่ใชผสมในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อมีผลตอปริมาณการปลดปลอยแตไมมี
ผลตอรอยละการปลดปลอยเมื่อเปรียบเทียบกับปริมาณที่ใชผสม และประสิทธิภาพการฆาเชื้อราของนิสเตตินที่
ปลดปลอยออกมาตอเช้ือแคนดิดา อัลบิแคนสมีความใกลเคียงกับนิสเตตินมาตรฐาน
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Candidosis on the denture supporting tissue is a common problem found in the patients wearing
acrylic denture. The incorporation of nystatin into the tissue conditioner was introduced in 1973. However the
release of nystatin from nystatin incorporated tissue conditioner has never been studied. The aim of this study
was to investigate the release of nystatin from nystatin incorporated tissue conditioner by varying dosage and
time. Two dosages of nystatin, 11 mg (47,000 units) and 23 mg (100,000 units), were mixed into tissue
conditioner, GC-softliner®. Five specimens in each dosage were made in the form of circular disk, 2.5 cm
diameter and 1.5 mm thickness. Specimens were immersed into artificial saliva (pH 7.0) at 37 °C with 115
rpm shaking rate. Samples were withdrawn at 1 h, 6 h, 1 d, 2 d, 4 d, 6 d, and 8 d and determined for the
concentration of the released nystatin by measuring the absorbance at 305 nm. The effects of the released
nystatin and standard nystatin on Candida albicans (ATCC 10231) were also studied by incubating samples
with  Candida albicans  suspension (1.625 X 107 CFU/ml)  in 1 mM potassium phosphate buffer (pH 7.0) at
37 °C for 2 h and then determining the percentage of cell killing on Sabouraud dextrose agar. The results
showed that there was initial high release of nystatin from tissue conditioner in 1 d followed by slow release
and then reached the equilibrium in 6-8 d. T-test statistics showed that there was a significant higher
concentration of released nystatin from the specimens with 23 mg nystatin than those with 11 mg in all time
intervals (p<0.050). However the percentages of amount of released nystatin comparative to the incorporated
dosage were not different.  The release nystatin from tissue conditioner with 11 mg nystatin caused 90.70%
killing at 6 h whereas that from the tissue conditioner with 23 mg nystatin caused 99.24% killing at 1 h, after
that, the complete killing was obtained. The mean concentrations of released nystatin were close to the range
of minimum fungicidal concentration (97.55-100%) of the standard nystatin. These results indicated that the
dosage of incorporated nystatin in the tissue conditioner had an effect on its release but not on the percentage
of release comparative to its incorporated dosage. The fungicidal efficiency of the released nystatin on
Candida albicans was similar to that of the standard nystatin.
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บทที่ 1

บทนํา

ความเปนมาและความสําคัญของปญหา

การอักเสบของเนื้อเยื่อใตฐานฟนปลอม (denture stomatitis) โดยเฉพาะในกรณีที่เปนฐาน
ฟนปลอมชนิดอะคริลิก (acrylic denture base) เปนปญหาที่พบไดบอย การรวมตัวเปนกลุมโคโลนี  
(colonization) ของเชื้อรา แคนดิดา อัลบิแคนส (Candida  albicans) มีความสัมพันธกับการอักเสบ
ของเนื้อเยื่อใตฐานฟนปลอม  ซ่ึงการอักเสบรวมกับการติดเชื้อนั้นสวนใหญแลวถูกพบดวยความ
บังเอิญโดยทันตแพทย โดยที่ผูปวยไมมีอาการแสดง  หรืออาจมีการอักเสบและการบาดเจ็บของ
เนื้อเยื่ออันเนื่องมาจากสาเหตุอ่ืน เชน การใสฟนปลอมที่หลวม หรืออาการเจ็บเมื่อเคี้ยว รวมกับ
การติดเชื้อราที่แอบแฝงมาดวย       ทันตแพทยจึงควรใหการรักษาตามสาเหตุของอาการนํา และให
คําแนะนําในการรักษาการติดเชื้อราดวย   เพราะเชื้อราอาจมีการแพรกระจายเขาสูระบบตางๆของ
รางกายได  วิธีการรักษาการติดเชื้อรา ไดแก   การถอดฟนปลอม  การทายาตานเชื้อรา (antifungals) 
เฉพาะที่บริเวณพื้นผิวเนื้อเยื่อในชองปากและพื้นผิวดานในของฟนปลอม การอมกลั้วน้ํายาฆาเชื้อ
รา และการใชยาตานเชื้อราผสมในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ ดังนั้น จึงเกิดแนวคิดในการผสมยาใน
วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ เพื่อใหวัสดุนําพายาตานเชื้อราสูบริเวณที่มีการติดเชื้อ เนื่องจากเชื่อวาวัสดุ
จะปลดปลอยตัวยาออกมา ทําใหเนื้อเยื่อไดสัมผัสกับยาตลอดระยะเวลาที่ผูปวยใสฟนปลอมอยู  ดัง
นั้น วิธีดังกลาวจึงนาจะเปนทางเลือกหนึ่งที่สะดวกสําหรับผูปวย  โดยเฉพาะในผูปวยที่ไมสะดวก
ที่จะถอดฟนปลอม และอมกลั้วน้ํายาฆาเชื้อโรคบอยๆ หรือในผูปวยที่เพิ่งไดรับการผาตัดศัลย
กรรม แมวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อนั้นจะมีขอดอย   คือ โดยทั่วไปมีอายุการใชงานไมเกิน 1 สัปดาห  
เนื่องจาก เมื่อใชงานจนถึงระยะเวลาดังกลาวแลว วัสดุจะมีความแข็งมากขึ้น และเกิดรูพรุนเปนที่
ยึดเกาะ (adherence) ของเชื้อจุลชีพได  แตดวยอายุการใชงานที่ส้ันนั้น ทําใหทันตแพทยสามารถ
ติดตามผูปวยไดเปนระยะ  และทําการเปลี่ยนวัสดุใหผูปวยจนกวาการติดเชื้อจะลดลง  ยาที่เปนทาง
เลือกสําหรับการรักษาการติดเชื้อราเฉพาะตําแหนง  ไดแก   ยาตานเชื้อรากลุมโพลีอีน (polyene)  
กลุมอาโซล (azole) และยาฆาเชื้อ (disinfectants) เชน คลอเฮ็กซิดีน (chlorhexidine)   อยางไรก็
ตาม  นิสเตติน (nystatin) ซ่ึงเปนยาตานเชื้อรากลุมโพลีอีน ถูกแนะนําใหเปนยาตัวเลือกอันดับแรก
สําหรับรักษาการติดเชื้อราเฉพาะที่ ยังไมมีรายงานวานิสเตตินมีผลขางเคียงตอผูปวยหรือมีปฏิกิริยา
กับยาชนิดอ่ืนๆ  ดังนั้นจึงนํานิสเตตินมาผสมลงในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ และทดสอบประสิทธิ
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ภาพการฆาเชื้อราของนิสเตตินที่ปลดปลอยออกมา  สําหรับในปจจุบันยังไมมีการศึกษาพฤติ
กรรมการปลดปลอยนิสเตตินออกจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ

วัตถุประสงคของงานวิจัย

1. เพื่อศึกษาพฤติกรรมการปลดปลอยนิสเตตินออกมาจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อใน
ระยะเวลา 8 วัน

2. เพื่อศึกษาผลของปริมาณของนิสเตตินที่ใสเขาไปตอปริมาณและรอยละของการปลด
ปลอยนิสเตตินจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อในระยะเวลา 8 วัน

3. เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของนิสเตตินที่ปลดปลอยออกมาตอการฆาเชื้อรา

สมมติฐานของงานวิจัย

1. มีการปลดปลอยนิสเตตินออกจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อตลอดระยะเวลา 8 วัน
2. ปริมาณของนิสเตตินที่ใชผสม มีผลตอปริมาณและรอยละการปลดปลอยออกมาจาก

วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ โดยถาใชนิสเตตินปริมาณสูง จะทําใหมีปริมาณและรอยละ
การปลดปลอยนิสเตตินออกมามากกวาการใชนิสเตตินปริมาณต่ํา

3. ประสิทธิภาพการฆาเชื้อราของนิสเตตินที่ปลดปลอยออกมาไมแตกตางจากนิสเตติน
มาตรฐาน
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ประโยชนที่คาดวาจะไดรับ

1. ทราบพฤติกรรมการปลดปลอยนิสเตตินออกจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ
2. ทราบปริมาณของนิสเตตินที่ควรใสในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ทําใหมีประสิทธิภาพ

การฆาเชื้อราตลอดระยะเวลาที่ตองการใชงาน (ภายใน 8 วัน)
3. เปนพื้นฐานความรูเบื้องตนในการศึกษาตอไป

ขอบเขตของงานวิจัย

1. เปนการศึกษาในหองปฏิบัติการ
2. ใชวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อในการศึกษา 1 ชนิดคือ จี ซี ซอฟไลเนอร (GC-Softliner)
3. ใชนิสเตติน 2 ปริมาณ ไดแก 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม
4. ใชน้ําลายเทียม (artificial saliva) pH 7.0 ในการแชชิ้นงานวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ
5. ใชเชื้อราแคนดิดา อัลบิแคนสสายพันธุมาตรฐาน ATCC 10231 รูปแบบบลาสโตโคนิ

เดีย (blastoconidia) ใหเปนตัวแทนของเชื้อราในชองปาก

ขอจํากัดของการศึกษา

ไมสามารถควบคุมสิ่งแวดลอมตางๆ ใหเหมือนกับในชองปากมนุษยอยางแทจริง เชน คา
pH และ อุณหภูมิ ซ่ึงในความเปนจริงนั้นมีความไมแนนอนในแตละชวงเวลาของวัน นอกจากนี้
พบวาในชองปากมนุษยมีคราบจุลินทรีย (plaque)  มีน้ําลายซึ่งมีแรธาตุและโปรตีนหลายชนิด มี
การไหลของน้ําลาย และการเคลื่อนไหวของกลามเนื้อชองปาก มีเชื้อหลายชนิดและหลายรูปแบบ
เชน  เชื้อรามีรูปแบบเปนบลาสโตโคนิเดีย ไฮฟ  (hyphae) และซูโดไฮฟ (pseudohyphae)  เปนตน
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บทที่ 2

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ

การอักเสบใตฐานฟนปลอมรวมกับการติดเชื้อรา

การอักเสบของเนื้อเยื่อใตฐานฟนปลอมเกิดจากหลายสาเหตุ ไดแก การบาดเจ็บจากการกด
ทับของฐานฟนปลอม  หรือขอบเขตของฐานฟนปลอมไมเหมาะสม   การใสฟนปลอมที่หลวม
การสบฟนไมสมดุล  รางกายขาดภูมิตานทาน  การแพสารอะคริลิก (acrylic)   และการติดเชื้อรา
หรือเกิดจากหลายสาเหตุรวมกัน  (Arendorf และ Walker, 1980)   สําหรับการติดเชื้อราในชองปาก
(oral candidosis) นั้นพบไดบอย มีสาเหตุมาจากการเติบโตมากผิดปกติของเชื้อรา โดยเฉพาะเชื้อ
ในกลุมแคนดิดา (Muzuka และ Glick, 1995)  แคนดิดา อัลบิแคนสเปนสปชีสที่พบไดโดยปกติใน
ชองปาก (Cannon และคณะ, 1995) และพบไดมากกวาสปชีสอ่ืนๆ  (Odds, 1988) เชื้อราชนิดนี้พบ
ไดหลายตําแหนงในชองปาก ไดแก ดานบนของลิ้น กระพุงแกม และผิวฟน (Arendorf และ
Walker, 1980)  นอกจากนี้ สามารถพบเชื้อดังกลาวไดที่ผิวหนัง ระบบทางเดินอาหาร ระบบทาง
เดินปสสาวะ และระบบสืบพันธุ  (Budtz – JÖrgensen และ Lombardi, 1996)

การใสฟนปลอมทําใหมีการเปลี่ยนแปลงสิ่งแวดลอมตางๆในชองปาก เชน pH ของน้ําลาย
ลดลง ปริมาณออกซิเจนลดลง และปริมาณน้ําลายที่ชะลางเนื้อเยื่อนอยลง เปนตน สภาวะเหลานี้
เอื้ออํานวยใหมีการเติบโตของเชื้อรามากผิดปกติ (Muzuka และ Glick, 1995)  Parvinen (1984) พบ
วา ผูปวยที่ใสฟนปลอมติดเชื้อราไดบอยกวาผูปวยที่ไมใสฟนปลอม Närhi, Ainamo และ
Meurman (1993) ศึกษาความชุกของผูปวยที่มีปริมาณเชื้อราในน้ําลายสูง พบความชุกรอยละ 41
ในผูปวยที่ใสฟนปลอมทั้งปาก    รอยละ 32 ในผูปวยที่ใสฟนปลอมบางสวน   และรอยละ 19 ในผู
ปวยที่ไมใสฟนปลอม  สําหรับในประเทศไทยนั้น ในผูปวยที่ใสฟนปลอมจะพบความชุกของเชื้อ
แคนดิดา อัลบิแคนสมากที่สุด รองลงมาคือ แคนดิดา ทรอปคาลิส (Candida tropicalis) (วรลักษณ,
ยาหยีศรีเฉลิม และ รัชชพิน, 2531)

ในกรณีที่การใสฟนปลอมกอใหเกิดอาการบาดเจ็บกับเนื้อเยื่อที่รองรับ และเยื่อบุผิวเกิด
บาดแผล สูญเสียระบบการปองกันเชื้อเบื้องตนไป จะเปนการสงเสริมการติดเชื้อ  ซ่ึงตรงกับการ
ศึกษาของ Budtz – JÖrgensen และ Bertram (1970)  ซ่ึงพบวา มีความสัมพันธระหวางการอักเสบที่

catty
Text Box
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เกิดขึ้นเนื่องจากการบาดเจ็บของเนื้อเยื่อใตฐานฟนปลอมกับปริมาณเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนสบน
เนื้อเยื่อที่รองรับ

การรวมตัวเปนโคโลนีของเชื้อราบนพื้นผิวใดๆนั้น ขั้นตอนแรกที่มีความสําคัญมากที่สุด
คือ การยึดเกาะ (Douglas, 1985)     Samaranayake, McCourtie และ MacFarlane (1980)    พบวา
แคนดิดาเปนเชื้อที่มีความสามารถในการยึดเกาะที่พื้นผิวดานในของฟนปลอม     Nikawa และ
คณะ (1992) อธิบายวา  แคนดิดามีกลไกในการยึดเกาะกับเซลลเยื่อบุผิว (epithelial cell) และพื้น
ผิวดานในของฟนปลอม ดวยการยึดกันระหวางพื้นผิวที่ไมชอบน้ํา (hydrophobic surface)  ของ
เซลลแคนดิดาและเซลลเยื่อบุผิวหรือพื้นผิวดานในของฟนปลอม      นอกจากนี้ เชื้อแคนดิดา
สามารถเปลี่ยนสวนประกอบของพื้นผิวเซลลตนเองไดตามสภาวะแวดลอมที่เชื้อไดสัมผัส เพื่อ
หลบหนีระบบภูมิคุมกันของรางกาย (Diamond, 1993)   และเพิ่มความสามารถในการเขาจับกับตัว
รับ (receptor) ของเยื่อบุผิวเซลลชนิดตางๆในชองปาก   Samaranayake และคณะ (1980)   พบวา
แคนดิดารูปแบบไฮฟจะมีการยึดเกาะไดดีกวารูปแบบบลาสโตโคนิเดีย เพราะพื้นผิวเซลลรูปแบบ
ไฮฟมีสวนประกอบของโปรตีนที่หลากหลายกวาในการเขาจับกับตัวรับนานาชนิดของเซลลใน
ชองปาก

ตารางที่ 1 ชนิดและปริมาณของเชื้อราที่แยกไดจากชองปาก [ปรับปรุงจาก Odds (1988)]

Yeast species Percentage of yeast isolates
Candida albicans 47 – 75
Candida tropicalis 7
Candida glabrata 7
Candida krusei < 5
Candida parapsilosis < 5
Candida guilliermondii < 5
Rhodotorula spp. < 4
Saccharomyces cerevisiae < 2
Cryptococcus spp. < 1
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การรักษาการอักเสบใตฐานฟนปลอม

เมื่อทันตแพทยพบการอักเสบใตฐานฟนปลอม ตองประเมินสาเหตุตางๆ และรักษาไป
ตามสาเหตุ รวมไปถึงสาเหตุที่มาจากการติดเชื้อราดวย การใหยาตานเชื้อราสําหรับผูปวยตองคํานึง
ถึงสุขภาพของผูปวย อาการทางคลินิก และความรุนแรงของการติดเชื้อ

กรณีที่มีการติดเชื้อเฉพาะที่ใตฐานฟนปลอมที่มีความรุนแรง มีการแพรกระจาย หรือมี
ภูมิคุมกันบกพรองรวมดวย   ควรมีการวิเคราะหแยกโรคใหชัดเจน รวมกับการปรึกษากับแพทย
เพื่อเลือกยาที่เหมาะสมสําหรับการออกฤทธิ์ทางระบบ ยาเหลานี้ไดแก คีโตโคนาโซล
(ketoconazole)  ฟลูโคนาโซล (fluconazole)  ไอตราโคนาโซล (itraconazole)  และ 5 – ฟลูออโร
ไซโตซีน (5 – fluorocytosine)  สําหรับในกรณีที่มีการติดเชื้อเฉพาะที่บริเวณเนื้อเยื่อใตฐานฟน
ปลอม ควรเลือกใชยาที่ใชเฉพาะที่ ยาเฉพาะที่ที่นิยมใชในปจจุบัน ไดแก นิสเตติน และ คลอไตร
มาโซล (clotrimazole)  สําหรับฟนปลอม ควรมีการถอดออก และลดจํานวนเชื้อที่ฟนปลอมดวย
การแชในสารละลายของยาตานเชื้อรา หรือ คลอเฮ็กซิดีน กลูโคเนต (chlorhexidine gluconate)
รอยละ  0.2 (Budtz - JÖrgensen, 1990)

คลอไตรมาโซล     เปนยากลุมอาโซลที่เหมาะกับการใชเฉพาะที่      มีกลไกสําคัญในการ
ออกฤทธิ์ คือ การรบกวนการสังเคราะหเออโกสเตอรอล (ergosterol) ที่เยื่อหุมเซลลของเชื้อรา ทํา
ใหเกิดการเปลี่ยนแปลงความสามารถในการเลือกผาน (permeability) ของเซลล    สงผลใหเซลล
ตายในที่สุด    สามารถใหยาไดในรูปแบบยาอมและครีมทาเฉพาะที่ มีการดูดซึมไดนอยในทางเดิน
อาหาร  มีการทําลายของยาที่ตับ ดังนั้นเมื่อใชยาแลว อาจมีอาการขางเคียงของการคลื่นไส อาเจียน
ปวดทอง และตับเปนพิษ     นอกจากนั้น ยานี้มีปฏิกริิยากับยาอื่นได (drug interaction) ไดแก ยาไซ
โคลสปอรีน (cyclosporine)   และยาซัลโฟนิลยูเรีย  (sulfonylurea) (Sherman และคณะ, 2002)

คลอเฮ็กซิดีน ไดถูกนํามาใชในการรักษาการอักเสบใตฐานฟนปลอมเนื่องจากการติดเชื้อ
ราเชนกัน (Olsen, 1975)         Bobichon และ Bouchet (1987)  อธิบายวา  เมื่อเชื้อแคนดิดาได
สัมผัสกับคลอเฮ็กซิดีน   พบวานิวคลีโอโปรตีน (nucleoprotein) ของเชื้อมีการตกตะกอน
(coagulation) ทําใหการแตกหนอ (budding) ถูกยับยั้ง และเกิดการเปลี่ยนแปลงที่ผนังเซลล นอก
จากนี้ ที่บริเวณเยื่อหุมเซลลของเชื้อ พบวามีสวนประกอบในไซโตพลาสซึมร่ัวไหลออกสูภายนอก
ทําใหเชื้อตาย   ในกรณีของเชื้อที่เพิ่งมีการแตกหนอพบวาเชื้อไมตาย และมีการเจริญกลับคืน จึง
เชื่อวา คลอเฮ็กซิดีนมีฤทธิ์ในการฆา และยับยั้งเชื้อรา (fungicidal and fungistatic)   Ellepola และ
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Samaranayake (2001)   แนะนําใหใช คลอเฮ็กซิดีน กลูโคเนต (chlorhexidine gluconate)  เขมขน
รอยละ 0.12 เปนน้ํายาบวนปาก  ใชวันละ 2 คร้ัง เวลาเชาและเย็น  นานครั้งละ 30 วินาที และบวน
ทิ้ง คลอเฮ็กซิดีนมีขอดอยไดแก รสชาติไมดี ทําใหฟน เยื่อบุชองปาก และฟนปลอมอะคริลิกติดสี
น้ําตาล (Epstein, 1990; Budtz–JÖrgensen และ Loe, 1972)  

นิสเตติน เปนยากลุมโพลีอีน ที่ถูกเลือกเปนยาตัวแรกสําหรับการรักษาอาการติดเชื้อรา
เฉพาะที่ ไมมีผลขางเคียงและปฏิกิริยาตอยาอื่น   ใหผลการตานเชื้อราที่ดีทั้งบนเนื้อเยื่อและฐานฟน
ปลอม  Arjuna, Ellepola และ Samaranayake (1998)  ศึกษาในหองปฏิบัติการ พบวา เมื่อเชื้อราได
สัมผัสกับนิสเตตินที่มีความเขมขน 9.36 ไมโครกรัม / มิลลิลิตร ซ่ึงต่ํากวาระดับที่ทําใหเชื้อตาย
(sub-lethal concentration)ในระยะเวลาสั้นเพียง 1 ช่ัวโมง พบวาการยึดเกาะระหวางเชื้อและฐาน
ฟนปลอมอะคริลิก ลดลงรอยละ 86.48  นอกจากนี้ พบการยับยั้งการสรางเจิรมทิวบ (germ tube)
โดยการสังเกตจากกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราด (scanning electron microscope) พบ
วาผนังชั้นในของเซลลบลาสโตโคนิเดียมีการยุบตัว ในขณะที่ผนังชั้นนอกยังคงเปนปกติ หรือเกิด
ลักษณะที่เรียกวา  “โกสตไลค”  (ghost-like)  ดังนั้น  นิสเตตินอาจมีผลตอโครงสรางผนังเซลลของ
เชื้อรา  ซ่ึงสงผลกระทบตอการแตกหนอและการแบงตัว (multiplication) (Ellepola และ
Samaranayake, 1998)   

นิสเตติน

นิสเตตินเปนยาตานและฆาเชื้อรากลุมโพลีอีนซึ่งสรางจากแบคทีเรียสเตร็ปโตไมซิส นอร
สิไอ (Streptomyces noursei)   สเตร็ปโตค็อกคัส ออเรียส (Streptococcus aureus) และสเตร็ปโตไม
ซิส     สปชีสอ่ืนๆ (Budavaris, Smith และ Heckelman, 1989)         

เภสัชวิทยา

นิสเตติน มีกลไกการออกฤทธิ์ คือ การจับเออโกสเตอรอลในเยื่อหุมเซลลของเชื้อรา ทําให
เกิดการเปลี่ยนแปลงของเยื่อหุมเซลล ทําใหมีการเปลี่ยนแปลงการเลือกผาน สงผลใหมีการรั่วไหล
ของสวนประกอบภายในออกสูภายนอกเซลล  (Bennett, 2001) และอาจมีการเปลี่ยนแปลงที่โครง
สรางผนังเซลลของเชื้อราซ่ึงสงผลกระทบตอการแตกหนอ และการแบงตัว (Ellepola และ
Samaranayake, 1998)      นิสเตตินออกฤทธิ์ฆาและยับยั้งเชื้อแคนดิดาเปนสวนใหญ    นอกจากนี้
ยังมีผลตอเชื้อ แอสเพอรจิลัส (Aspergillus)   ค็อกซิดิโออิดิส  อิมไมติส  (Coccidioides immitis)
คริปโตค็อกคัส นีโอฟอรแมนส (Cryptococcus neoformans)   ฮิสโตพลาสมา แคปซูลาตัม
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(Histoplasma capsulatum)     และ บลาสโตไมซิส เดอรมาติดิส (Blastomyces dermatidis) เปนตน
(Sigma, 2002) นิสเตตินไมมีผลตอเชื้อแบคทีเรีย (Hamilton-Miller, 1973) มีคาความเขมขนต่ําสุด
ในการยับยั้งเชื้อ  (minimum inhibitory concentration) แคนดิดา อัลบิแคนส เปน 1.56 ไมโครกรัม
/ มิลลิลิตร   (Ellepola และ Samaranayake, 1998) ในบางการศึกษามีคาอยูในชวง 4-8 ไมโครกรัม /
มิลลิลิตร (Gunderson และคณะ, 2000)    การดูดซึมที่ระบบทางเดินอาหารมีนอยมาก  และยาถูก
ขับถายออกทางอุจจาระโดยไมมีการเปลี่ยนรูป  นิสเตตินมกีารผลิตในหลายรูปแบบ และมีการ
บริหารยา (drug administration) สรุปไดดังตารางที่ 2

ผลขางเคียงพบไดนอยมาก แมใชยาในระยะเวลานาน และมีรายงานการแพตอยานอยมาก
อยางไรก็ดี อาการแพยามักมาจากสารกันเสีย (preservatives) ซ่ึงผสมอยูในสูตรยา เชน เอธีลีน ได
เอมีน (ethylene diamine) พาราเบน (paraben) และไธเมอรอซอล (thimerosol) โดยพบอาการ
อักเสบบริเวณที่ผิวสัมผัส (contact dermatitis)   นิสเตตินไมมีความเปนพิษตอเซลลมนุษยเมื่อ
บริหารยาทางชองปาก  จากการรวบรวมขอมูลของ Hamilton-Miller (1973) พบวา ปริมาณยาเฉลี่ย
ที่ทําใหสัตวทดลอง (หนู) ตายรอยละ 50 (lethal dose50 : LD50) เมื่อบริหารยาทางชองปาก มีคามาก
กวา 3,500 มิลลิกรัม / กิโลกรัม

ตารางที่ 2 รูปแบบ ปริมาณ และการบริหารยานิสเตติน

รูปแบบยา           ปริมาณ การบริหารยา
ครีมทาเฉพาะที่ 23 มิลลิกรัม / กรัม ผิวหนัง
ขี้ผึ้ง 23 มิลลิกรัม / กรัม ผิวหนัง
ผง 23 มิลลิกรัม / กรัม ผิวหนัง
ยาเม็ดสําหรับชองคลอด 23 มิลลิกรัม / เม็ด ชองคลอด
ยาน้ําแขวนตะกอน 23 มิลลิกรัม / มิลลิลิตร ชองปาก
ยาเม็ดสําหรับชองปาก 114 มิลลิกรัม / เม็ด ชองปาก

วิธีใชยาท่ีบริหารทางชองปากและปริมาณยาที่ใชรักษา

ยาน้ําแขวนตะกอน    สําหรับผูใหญ ใชคร้ังละ 23 มิลลิกรัม (100,000 ยูนิต) วันละ 4 คร้ัง
โดย อมยาระยะหนึ่งแลวกลืน ถามีการติดเชื้อที่รุนแรงสามารถเพิ่มปริมาณยาเปน 2 เทาได
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ยาเม็ดสําหรับชองปาก สําหรับผูใหญใชคร้ังละ 114 มิลลิกรัม (500,000 ยูนิต)  วันละ 3
คร้ัง โดยอมยาจนกระทั่งละลายหมด ถามีการติดเชื้อที่รุนแรงสามารถเพิ่มปริมาณยาเปน 2 เทาได

ชื่อการคาของนิสเตตินที่มีในประเทศไทย ไดแก ไมโคสเตติน (Mycostatin®) เปนยาน้ํา
แขวนตะกอน และลิสติน (Lystin®) เปนยาเม็ดสําหรับชองคลอด สวนยาเม็ดสําหรับชองปากไมมี
ขายในประเทศไทย

โครงสรางและลักษณะทางกายภาพ

นิสเตตินมีสูตรเคมี คือ C47H75NO17   และมีสูตรโครงสรางดังรูปที่ 1  และมีการดูดกลืน
แสงไดดีที่สุด ณ ความยาวคลื่น 305 นาโนเมตร  (Wilson และ Stewart, 2001)

CH3H3C

HO
CH3

O
OH

O

O

OH

OH OHOH OH OHO
COOH

CH3

OH H2N

O

OH

รูปท่ี 1 สูตรโครงสรางของนิสเตติน

นิสเตติน    เปนสารดูดความชื้น (hygroscopic)   ผงมีสีเหลือง  กล่ินซีเรียล (cereal)  ควร
เก็บในตูเย็นที่อุณหภูมิ 2 – 8 องศาเซลเซียส ในภาชนะทึบแสงที่มีฝาปดมิดชิด และใสสารดูด
ความชื้น  เนื่องจาก ยาเส่ือมไดงายเมื่อสัมผัสกับความรอน ออกซิเจน แสงสวาง [โดยเฉพาะแสงที่
อยูในชวงความยาวคลื่นระหวาง 380 – 410 นาโนเมตร (Hamilton-Miller, 1973)] และ pH ที่ต่ํากวา
2 และ สูงกวา 9 (Sigma, 2002) นิสเตตินเปนสารที่ละลายน้ําไดนอย เมื่อวัดการละลายที่อุณหภูมิ
28 องศาเซลเซียส พบวา มีความสามารถในการละลายในตัวทําละลายตางๆ ดังตารางที่ 3

ตามที่กลาวมาขางตนแลววาเนื้อเยื่อที่มีการอักเสบ ควรไดรับการรักษาไปตามสาเหตุ ได
แก การใชยาตานเชื้อราเมื่อมีการติดเชื้อรา  การแกไขการสบฟนของฟนปลอมที่ผิดปกติ เชนการ
สบฟนขัดขวาง (interferance)  การแกไขฟนปลอมบริเวณจุดกดเจ็บ (sore spot)  การแกไขฟน
ปลอมที่หลวม และการแกไขฟนปลอมที่ขอบเขตไมพอดี เปนตน   ส่ิงที่ทันตแพทยพบบอย คือ
เนื้อเยื่อเหลานั้นมีสุขภาพไมดี เชน มีรอยกดทับ มีบาดแผล  มีเนื้อเยื่องอกเกิน หรือ การบวมอักเสบ
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ดังนั้นการปรับสภาพเนื้อเยื่อที่รองรับใหมีสุขภาพดีเปนสิ่งที่ควรคํานึงถึงเชนกัน ไดแก การถอด
ฟนปลอมเพื่อใหเนื้อเยื่อที่ถูกกดมีการคืนตัวกลับ และมีการหายของเนื้อเยื่อที่มีบาดแผลหรือมีการ
บวม หรือการผาตัดบริเวณที่มีเนื้อเยื่องอกเกิน  ในบางกรณี จําเปนตองมีการนําวัสดุปรับสภาพ
เนื้อเยื่อมาใชรวมดวย เพื่อชวยในการกระจายแรง และขยายขอบเขตของฟนปลอม ในขณะเดียวกัน
ทําหนาที่เสริมฐานฟนปลอมชิ้นเดิมใหผูปวยในระหวางรอการทําฟนปลอมชิ้นใหม

ตารางที่ 3 ความสามารถในการละลายของนิสเตติน วัดที่อุณหภูมิ 28 องศาเซลเซียส (Budavaris
และคณะ, 1989)

ตัวทําละลาย ความสามารถในการละลาย
(มิลลิกรัม / มิลลิลิตร)

น้ํา 4.00
เมธานอล  (methanol) 11.20
เอธานอล (ethanol) 1.20
คารบอน เตตราคลอไรด (carbon tetrachloride) 1.23
คลอโรฟอรม (chloroform) 0.48
เบนซีน  (benzene) 0.28
เอธีลีน ไกลคอล (ethylene glycol) 8.75

วัสดุปรับสภาพเนื้อเย่ือ

วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ คือ วัสดุยืดหยุนแบบหนืด (viscoelastic material) ใชสําหรับเสริม
ดานสัมผัสเนื้อเยื่อของฐานฟนปลอมอะคริลิก  เพื่อใหเกิดการกระจายแรงบดเคี้ยวอยางทั่วถึง และ
ดูดซับพลังงาน (absorb energy) หรือเปนตัวกลางในการรับแรงกระแทก (cushion) ระหวางฐาน
ฟนปลอมและเนื้อเยื่อรองรับ (Braden, Wright และ Parker, 1995)  ในบางครั้งเรียกวา “วัสดุเสริม
ฐานฟนปลอมอยางนุมชั่วคราว” (temporary soft lining material or temporary resilient lining
material)  เนื่องจาก มีความนุมในระยะเวลาอันสั้น โดยท่ัวไปใชงานไดไมเกิน 1 สัปดาห (Chase,
1961; Pound, 1962; Newsome และคณะ, 1988)
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ขอบงใช

1. ปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ไดรับบาดเจ็บ หรือ มีการอักเสบใตฐานฟนปลอม  ซ่ึงมีหลาย
สาเหตุตามที่กลาวมาขางตน

2. เปนวัสดุพิมพปากขณะทํางาน (functional impression material) ซ่ึงหมายถึง วัสดุที่ใช
ใสลงบนพื้นผิวดานสัมผัสเนื้อเยื่อของฐานฟนปลอมเพื่อเก็บบันทึกรายละเอียดของเนื้อเยื่อและ
กลามเนื้อขณะทํางาน วัสดุชนิดนี้จะมีการไหลอยูนานแมจะกอตัวเปนเจล (gel) แลว ซ่ึงเปน
ลักษณะของสมบัติยืดหยุนแบบหนืด ลักษณะดังกลาวเปนประโยชนในการลอกเลียนรายละเอียด
ของเนื้อเยื่อและกลามเนื้อไดอยางดี  Graham, Jones และ Sutow (1989) แนะนําใหพิมพปากขณะ
ทํางานเปนระยะเวลานานอยางนอย 24 ช่ัวโมง จึงจะเพียงพอในการบันทึกรายละเอียด

3. เสริมฐานฟนปลอมชนิดใสทันทีหลังจากถอนฟน (immediate denture)   โดย Watt
(1960) พบวา มีการยุบตัวของกระดูกหลังการถอนฟนภายใน 3 สัปดาหถึง 3 เดือน   สงผลใหฟน
ปลอมหลวม  จึงเหมาะที่จะใชวัสดุชนิดนี้ เสริมฐานฟนปลอมชั่วคราว (temporary reline) ในชวงที่
มีอัตราการละลายของกระดูกเร็วไปกอนที่จะเปลี่ยนฟนปลอมชิ้นใหม ซ่ึงเปนประโยชนในการตัด
แตงหรือเติมวัสดุไดตลอดเวลาเพื่อใหแนบสนิทกับเนื้อเยื่อ นอกจากนี้ สามารถใชวัสดุนี้ฉาบฟน
ปลอมเพื่อเปนวัสดุปดแผลผาตัด เชน หลังการผาตัดเพิ่มความสูงของสันกระดูกขากรรไกร (ridge
augmentation) การผาตัดเพิ่มความลึกของเนื้อเยื่อสวนวกกลับ (vestibuloplasty) การปลูกถายผิว
หนัง (skin graft) ในชองปาก ซ่ึงตองมีการใสวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อเปนระยะเวลานานประมาณ 1
สัปดาห (Hopkins, 1987) นอกจากนี้ ยังสามารถใชวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อในการบูรณะรวมกับการ
ใสฟนปลอมที่เปนเครื่องมือปดเพดาน (obtulator)  และเครื่องมือชวยในการออกเสียง (speech aid)

4. เปนวัสดุนําพายาสําหรับรักษาการติดเชื้อราของเนื้อเยื่อ (Douglas และ Walker, 1973)

ชื่อการคาของผลิตภัณฑวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ

ไดแก โค คอมฟอรต (Coe Comfort®) โค ซอฟ (Coe Soft ®)   ฟตต (Fitt®)   ฟต ซอฟเตอร
(Fit Softer®)    จี ซี ซอฟไลเนอร     ไฮโดรคาส (Hydrocast®)     ไฮ-ซอฟ (Hi – Soft®)    เคอร ฟตต
(Kerr Fitt®)   ไลนัล (Lynal®)   ซอฟโทน (Softone®)  เอส อาร ไอโวซีล (S R Ivoseal®)   โชฟุ ทิชชู
คอนดิชันเนอร (Shofu Tissue Conditioner®)  เท็มโพ (Tempo®)  วิสโคเจล (Viscogel®)  เปนตน
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สวนประกอบและกลไกการเกิดปฏิกิริยา

วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ  ประกอบดวยสวนผง คือ โพลีเอธิลเมธาคริเลท ซ่ึงอาจผสมสาร
เติมแตง (filler) ดวย และสวนเหลว ซ่ึงทําหนาที่เปนตัวทําละลาย ประกอบดวย พลาสติไซเซอร
(plasticizer) และ เอธานอล   (Braden, 1970a,b;  Jones และคณะ, 1988; Parker และ Braden, 1990)   

 เมื่อผสมสวนผงและสวนเหลวเขาดวยกัน จะเกิดกลไกการละลาย สารทําละลายเม็ดโพลี
เมอร  คือ เอธานอลและพลาสติไซเซอร โดยเอธานอลเปนตัวทําละลายที่มีอัตราเร็วกวาพลาสติไซ
เซอร เนื่องจากเอธานอลมีพันธะไฮโดรเจนกับโพลีเมอรที่แรงกวา หลังจากเอธานอลเขาทําละลาย
แลว สงผลใหเม็ดโพลีเมอรบวมตัว   ตอจากนั้น พลาสติไซเซอรจึงเขาทําละลายในลําดับตอมา ใน
ที่สุดเกิดเปนลักษณะของเหลวหนืดคลายเจล (Braden, 1970b) หรืออาจกลาวไดวาเอธานอลเปน
สารที่ชวยใหพลาสติไซเซอรเขาทําละลายเม็ดโพลีเมอรไดรวดเร็วยิ่งขึ้น โครงสรางภายในเจลมี
ลักษณะคลายมีการเชื่อมขวาง (pseudo crosslink) เนื่องจากสายโซโพลีเมอรทํามุมซึ่งกันและกัน
(chain entanglement)  (Lodge, 1964)   ทําใหลดอุณหภูมิการเปลี่ยนสภาพแกว (glass transition
temperature)    และคาโมดูลัสของความยืดหยุน (elastic modulus)     สงผลใหวัสดุมีสมบัติยืดหยุน
แบบหนืด

สมบัติของวัสดุ และการใชงานทางคลินิก

เมื่อผสมสวนผงและสวนเหลวของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อเขากันแลว  ในชวงแรกจะเกิด
เปนของเหลวที่มีการไหลไดดี การไหลในชวงนี้ เรียกวา “การไหลแรกเริ่ม”  (initial flow) ในชวง
นี้เหมาะสําหรับการใสวัสดุเขาสูชองปาก และออกแรงกดใหวัสดุมีการไหลแผลงบนเนื้อเยื่อ ภาย
ในระยะเวลาหนึ่ง วัสดุจะกอตัวกลายเปนเจล    ซ่ึงระยะเวลาตั้งแตเริ่มผสมจนกระทั่งกอตัวเปนเจล
เรียกวา   “ระยะเวลาการเกิดเจล” (gelation time)  ปจจัยที่มีผลตอระยะเวลาการเกิดเจล ไดแก น้ํา
หนักโมเลกุลของโพลีเมอร อัตราสวนของสวนผงตอสวนเหลว ปริมาณเอธานอล และ ชนิดของ
พลาสติไซเซอร (Murata และคณะ, 1993)  วัสดุที่มีระยะเวลาการเกิดเจลสั้น มีการใชงานงายกวา
วัสดุที่มีระยะเวลาการเกิดเจลนาน เนื่องจากนําออกจากชองปากไดเร็ว และตัดแตงไดอยางสะดวก
ในขณะที่วัสดุที่มีระยะเวลาการเกิดเจลนาน จะตองใสวัสดุไวในชองปากเปนเวลานานกวาจะถึง
เวลากอตัว และนําออกจากชองปากเพื่อรับการตัดแตง  มิฉะนั้นจะเหนียวติดมือ  นอกจากนั้น ขอ
ดอยของการใสวัสดุที่มีระยะเวลาการเกิดเจลนานในชองปาก คือ อาจทําใหระยะสบฟนแนวดิ่ง
(occlusal vertical dimension) ลดลง   ดังนั้นอาจปรับปรุงการทํางานของวัสดุที่มีระยะเวลาการเกิด
เจลนานโดยการรอสักครู กอนที่จะนําวัสดุใสในชองปาก  (Murata และคณะ, 1998)  เมื่อเขาสู
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ระยะเจลแลว ทันตแพทยไมตองออกแรงกด เปนหนาที่ของการเคลื่อนไหวตามปกติของชองปากผู
ปวย ระยะนี้วัสดุจะแสดงสมบัติยืดหยุนแบบหนืด

 วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ เปนวัสดุที่มีธรรมชาติของการยอมตาม (compliance) ตอแรงที่มา
กระทํา คือ เมื่อมีแรงมากระทําจะเกิดการเปลี่ยนแปลงรูปราง (deformation) ไดโดยงาย หรือเรียก
วามี “ความนุม”  (softness) และมีอัตราการคืนตัวกลับสูรูปรางเดิม (resilience)  (Braden และ
Clarke, 1972) โดยการคืนตัวกลับมักเกิดขึ้นไมสมบูรณ พบวา มีการเปลี่ยนแปลงรูปรางอยางถาวร      
(permanent deformation)   (Murata และคณะ, 1996)    ซ่ึงพฤติกรรมดังกลาว เรียกวา  “การไหล
หลังกอตัว” (plastic flow) ของวัสด ุ ซ่ึงเปนประโยชนในการลอกเลียนรายละเอียดของเนื้อเยื่อได
อีกระยะเวลาหนึ่ง

Wright (1976) และ Graham และคณะ (1989) อธิบายวา ความนุมของวัสดุเสริมฐานฟน
ปลอมอยางนุม มีความสัมพันธกับความหนา ดังนั้นจึงแนะนําใหใชความหนาที่มากที่สุดเทาที่จะ
ทําได เพื่อรับแรงกระแทกจากการบดเคี้ยว ซ่ึงโดยทั่วไปมีคา 0.5 – 4 มิลลิเมตร (Gent และ
Lindley, 1959)  Newsome และคณะ (1988) ศึกษาความนุมของวัสดุเมื่อแชในน้ํากลั่นนาน 4
สัปดาห  โดยใชความรูสึกของทันตแพทย 40 คน พบวา วัสดุที่มีความหนา 2 มิลลิเมตร ใหผล
ความรูสึกพึงพอใจตอความนุมมากกวาความหนา 1 มิลลิเมตร นอกจากนี้ หากปรับสัดสวนของ
สวนผงตอสวนเหลวใหลดลง จะใหผลความรูสึกพึงพอใจตอความนุมมากขึ้น

อิทธิพลของสวนประกอบตอสมบัติของวัสดุ

1. โพลีเมอร

โพลีเมอรอยูในสวนผงของวัสดุ โพลีเมอรที่ใชโดยสวนใหญเปนโพลีเอธิลเมธาคริเลท
บางผลิตภัณฑมีสวนผสมของโพลีเมอรกลุมที่ใกลเคียงกันอยูดวย เชน โพลีเมธิลเมธาคริเลท
สาเหตุที่นิยมใชโพลีเอธิลเมธาคริเลทมากกวาโพลีเมธิลเมธาคริเลท เนื่องจาก โพลีเอธิลเมธาคริเลท
มีจํานวนอะตอมของธาตุคารบอนมากกวา ดังนั้นจึงถูกละลายดวยเอธานอลไดเร็วกวา (Braden,
1970a)   Murata และคณะ (1993) พบวา การใชสัดสวนของ สวนผงตอสวนเหลวสูง หรือการใช
โพลีเมอรที่มีน้ําหนักโมเลกุลสูง จะทําใหระยะเวลาการเกิดเจลสั้นลง  นอกจากนี้การปรับสัดสวน
ของ สวนผงตอสวนเหลว ยังสงผลตอสมบัติยืดหยุนแบบหนืดของวัสดุดวย เชน  การยอมตาม การ
ไหลหลังกอตัว และระยะเวลาที่ใชในการคืนตัว (relaxation time)  (Murata และคณะ, 1998)
เปนตน
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2. เอธานอล

เอธานอล อยูในสวนเหลวของวัสดุ จัดเปนสวนประกอบที่สําคัญ มีปริมาณรอยละ 8 – 50
ของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ ซ่ึงขึ้นกับบริษัทผูผลิต (Jones และคณะ, 1988)  (ตารางที่ 4)  เอธานอล
ทําหนาที่เปนตัวทําละลายโพลีเมอร    ถาโพลีเมอรมีน้ําหนักโมเลกุลสูง จะตองการใชปริมาณเอธา
นอลสําหรับการทําละลายในปริมาณที่มากกวาโพลีเมอรที่มีน้ําหนักโมเลกุลต่ํา  การใชปริมาณเอ
ธานอลควรใชเทาที่จําเปนสําหรับการทําละลาย   เนื่องจาก การใชปริมาณเอธานอลมาก  ยอมมี
โอกาสที่จะสูญเสียเอธานอลไดมากเชนกัน ซ่ึงรสชาติของเอธานอลคอนขางไวตอการรับรสของผู
ปวย  (Braden, 1970a)   ปริมาณเอธานอลมีอิทธิพลตอระยะเวลาการเกิดเจล  โดยระยะเวลาการเกิด
เจลจะสั้นลงเมื่อใชปริมาณเอธานอลมากขึ้น (Jones และคณะ, 1986; Murata และคณะ, 1993) นอก
จากนั้น ปริมาณเอธานอลยังสงผลตอความเสถียรทางมิติ (dimensional stability) ของวัสดุ  เพราะ
หลังจากวัสดุกอตัวแลวยังมีการสูญเสียเอธานอลโดยการระเหยออกมาในอากาศ และ การละลาย
ออกมาสูน้ํา หรือน้ําลาย  ทําใหวัสดุมีน้ําหนัก และปริมาตรลดลง  หรือ มีการหดตัว  (Jones และ
คณะ, 1986)

ตารางที่ 4  ปริมาณโดยน้ําหนักของพลาสติไซเซอรและเอธานอลในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ
วิเคราะหดวยวิธีกาซ โครมาโตกราฟ [ปรับปรุงจาก Jones และคณะ (1988)]

( wt %  )Materials
BB1 BS2 BBP3 BPBG4 DBP5 DBS6 ethanol

Coe Comfort 87.3 - - - 4.5 - 8.2
Coe Soft - 35.1 - - 49.7 - 15.2
Fitt - - - - 80.4 - 19.6
GC Softliner - - - 80.9 4.3 - 14.8
Hydrocast - - 87.6 - - - 12.4
S R Ivoseal - - - - - 51.9 48.1
Viscogel - - - 86.9 8.2 - 4.9
                                                          
1 เบนซิล เบนโซเอต
2 เบนซิล ซาลิไซเลต
3 บิวทิล เบนซิล ธาเลต
4 บิวทิล ธาลิล บิวทิล ไกลโคเลต
5 ไดบิวทิล ธาเลต
6 ไดบิวทิล ซีบาเคต
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3. พลาสติไซเซอร

พลาสติไซเซอร อยูในสวนเหลวของวัสดุ โดยสวนใหญทางบริษัทผูผลิต ใชพลาสติไซ
เซอร ตั้งแต 1 ชนิดขึ้นไป  (ตารางที่ 4)   พลาสติไซเซอรมักเปนสารกลุมเอสเทอร มีหลายชนิด ได
แก เบนซิล เบนโซเอต (benzyl benzoate)  เบนซิล ซาลิไซเลต (benzyl salicylate)  บิวทิล เบนซิล
ธาเลต (butyl benzyl phthalate) บิวทิล ธาลิล บิวทิล ไกลโคเลต (butyl phthalyl butyl glycolate)
ไดบิวทิล ธาเลต (dibutyl phthalate) ไดบิวทิล ซีบาเคต (dibutyl sebacate)  เปนตน

หลังจากผสมสวนผงและสวนเหลวจนเกิดลักษณะเจล พลาสติไซเซอรจะอยูอยางกระจาย
ทามกลางเมทริกซ (matrix) ของโพลีเมอร พลาสติไซเซอรทําหนาที่ชวยลดแรงยึดระหวางสายโพลี
เมอร ทําใหสายโพลีเมอรเคลื่อนไหวได วัสดุจึงมีความนุม  และทําใหคาอุณหภูมิการเปลี่ยนสภาพ
แกว ของโพลีเมอรต่ําลง  (Jones และคณะ, 1991)  มีการศึกษาพบวา น้ําหนักโมเลกุลของพลาสติ
ไซเซอรมีอิทธิพลตอระยะเวลาการเกิดเจล โดยพลาสติไซเซอรที่มีน้ําหนักโมเลกุลนอยกวา จะมี
ระยะเวลาการเกิดเจลสั้นกวา (Jones และคณะ, 1986; Murata และคณะ, 1993)

ผลของการแชวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อในน้ํา

Braden และ Causton (1971)  และ Braden และ Wright (1983)  พบวา     เมื่อแชเจลวัสดุ
ปรับสภาพเนื้อเยื่อในชองปากหรือในน้ําจะเกิดขบวนการแพร 2 แบบพรอมกันคือ การละลาย
(solubility) และการดูดซับน้ํา (water absorption)   โดยชวงแรกจะมีอัตราการละลายเร็วกวาการดูด
ซับน้ํา  และชวงหลังจะมีอัตราการดูดซับน้ําเร็วกวาการละลาย

1. การละลาย

เอธานอล

การละลายของเอธานอลออกมาจากวัสดุ เปนขบวนการแพรที่เกิดขึ้นในอัตราที่รวดเร็ว
มาก  Jones และคณะ (1988) พบวา เอธานอลทั้งหมดจะถูกปลดปลอยออกมาจากวัสดุภายใน 24
ชั่วโมงในขั้นตอนการผสมและการแชวัสดุในน้ํา
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พลาสติไซเซอร

Jones และคณะ (1988) พบวา อัตราการละลายออกของพลาสติไซเซอร  คอนขางชาเพราะ
พลาสติไซเซอรซ่ึงสวนใหญเปนสารกลุมเอสเทอร เปนสารที่ละลายน้ําไดนอย และพบวาน้ําหนัก
โมเลกุลของพลาสติไซเซอร มีอิทธิพลตอการละลายออกมา โดยทดลองแชวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ
8 ผลิตภัณฑ ในน้ํา 37 องศาเซลเซียส  ติดตามผล 14 วัน พบวา พลาสติไซเซอรที่มีน้ําหนักโมเลกุล
ต่ําที่สุด (เบนซิล เบนโซเอต) จะมีการละลายออกมาในอัตราเร็วที่สุด และพบการละลายของ
พลาสติไซเซอรออกมาไมเกินรอยละ 2 ของปริมาณพลาสติไซเซอรตั้งตน การละลายออกของ
พลาสติไซเซอรเกิดขึ้นเนื่องจาก แรงยึดระหวางโพลีเมอรและพลาสติไซเซอรมีคาไมเพียงพอ รวม
กับมีการดูดน้ําเขามาในวัสดุดวย จึงสงเสริมการละลายของพลาสติไซเซอรออกไป   สําหรับการ
บดเคี้ยวนั้น ไมสามารถทําใหพลาสติไซเซอร ละลายออกมามากขึ้น

ของเหลวที่ใชสําหรับแชวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อมีอิทธิพลตอการละลายออกมาของพลาส
ติไซเซอรดวย     Kazanji และ Watkinson (1988) พบวา พลาสติไซเซอรละลายไดคอนขางดีใน
สารละลายที่มีไอออน เพราะจากการทดลองแชชิ้นวัสดุในน้ําลายเทียมซึ่งมีปริมาณไอออนมาก
ตรวจพบปริมาณ พลาสติไซเซอรละลายออกมามากกวาการแชชิ้นวัสดุในน้ํากลั่น ซ่ึงการละลาย
หรือ การสูญเสียองคประกอบออกไป สงผลใหวัสดุสูญเสียความนุม กลาวคือมีความแข็งมากขึ้น
ดังนั้นวัสดุดังกลาวจึงมีการใชงานไดเพียงชั่วคราว   Newsome และคณะ (1988) ศึกษาความนุม
ของวัสดุเมื่อแชในน้ํากลั่น โดยใชความรูสึกของทันตแพทย 40 คน   พบวา  ความนุมไมเปนที่พึง
พอใจหลังจากแชวัสดุในน้ํากลั่นเกิน 7 วัน ซ่ึงตรงกับการศึกษาของ  Chase (1961) และ Pound
(1962)

2. การดูดซับน้ํา

 เมื่อเขาสูชวงหลัง จะมีการดูดซับน้ําอยางตอเนื่องเปนระยะเวลานาน Ellis, Lamb และ
McDonald (1979) พบวา วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ โค คอมฟอรต มีการดูดซับน้ําอยางตอเนื่องนาน
ถึง 4.68 เดือน  อัตราการดูดซับน้ําขึ้นกับสารละลายที่วัสดุแชอยู ดังการศึกษาของ Kazanji และ
Watkinson (1988) พบวา เมื่อนําวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อแชในน้ํากลั่น จะมีการดูดน้ํากลับมากกวา
วัสดุที่แชในน้ําลายเทียม ซ่ึงอธิบายไดดวยหลักของแรงดันออสโมติก คือ น้ํากลั่นมีความเขมขน
ของไอออน (ionic strength) ต่ํากวาวัสดุ ดังนั้นเมื่อแชวัสดุในน้ํากล่ัน น้ําจากภายนอกจึงเขาสูวัสดุ
เพื่อใหเกิดความสมดุลของไอออน สวนกรณีที่แชน้ําลายเทียม ซ่ึงมีความเขมขนของไอออนคอน
ขางสูง หรือมีความแตกตางระหวางความเขมขนของไอออนนอย ยอมมีการดูดน้ําเขาสูวัสดุไดนอย
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กวาเมื่อเปรียบเทียบกับการแชในน้ํากลั่น นอกจากนี้ อัตราการดูดซับน้ํายังขึ้นกับอุณหภูมิ และ
ความหนาของวัสดุ (Braden และ Wright, 1983)  และอาจเกี่ยวของกับปริมาณของเอธานอลในองค
ประกอบของวัสดุดวย (Jones และคณะ, 1988)

ผลของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อตอการเติบโตของเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนส

Nikawa  และคณะ (1994)  ศึกษาในหองปฏิบัติการ  โดยใชการผลิตกรดของเชื้อ แคนดิดา
อัลบิแคนส  ในการอางอิงถึงการเติบโตของเชื้อดังกลาว     โดย pH มีความสัมพันธกับจํานวนเชื้อ
คือ pH ลดลง หรือความเปนกรดมากขึ้นเมื่อจํานวนเชื้อมีมากขึ้น   พบวา วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อมี
ผลยับยั้งการผลิตกรดของ แคนดิดา อัลบิแคนสไดตามลําดับ   คือ โค คอมฟอรต     ฟตต ซอฟเตอร
วิสโคเจล  โค ซอฟ   ไฮโดรคาส  และ จี ซี ซอฟไลเนอร

สวนประกอบในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่มีผลตอการเติบโตของเชื้อ แคนดิดา อัลบิแคนส
อาจมีอยูในสวนผงหรือสวนเหลว ขึ้นกับการผสมสารบางอยางที่มีผลยบัยั้งการเติบโตของเชื้อ
สําหรับสวนผง พบวาโพลีเมอรไมมีผลตอการเติบโตของเชื้อ (Nikawa, Yamamoto, และ Hamada,
1995) แตในบางผลิตภัณฑ เชนโค คอมฟอรต มีซิงค อัลเด็คซิลลีเนต (zinc undecylenate) และฟต
ซอฟเตอร มีอะซูลีน (azulene) ผสมอยูในสวนผงทําใหมีผลยับยั้งการเติบโตของเชื้อ (Nikawa และ
คณะ, 1994)    สําหรับสวนเหลวนั้น ทั้งพลาสติไซเซอร  และเอธานอล ตางมีผลยับยั้งการเติบโต
ของเชื้อไดในหองปฏิบัติการ  (Nikawa และคณะ, 1995)

Razek และ Mohamed (1980) ศึกษาในมนุษย ถึงอิทธิพลของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อตอ
เชื้อในชองปากเปนเวลา 2 สัปดาหโดยใชวัสดุ 2 ผลิตภัณฑ พบวา วิสโคเจล ไมมีผลตอการเติบโต
ของเชื้อปกติในชองปาก (normal flora)  ในขณะที่ โค คอมฟอรต สามารถยับยั้งการเติบโตของ
แบคทีเรียอยางสมบูรณ ยกเวน กลุมซูโดโมแนส  (Pseudomonas) และ เคล็บเซียลลา (Klebsiella)

Okita และคณะ (1991) ศึกษาในมนุษย ถึงอิทธิพลของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อตอเชื้อใน
ชองปากเปนเวลา 2 สัปดาห โดยใชวัสดุ 2 ผลิตภัณฑ คือ จี ซี ซอฟไลเนอร และ เคอร ฟตต พบวา
ไมมีผลตอตานการเติบโตของเชื้อจุลชีพ  นอกจากนี้ ทําการศึกษาในหองปฏิบัติการควบคูไปดวย
โดยใชวัสดุ จี ซี ซอฟไลเนอร     เคอร ฟตต    โค คอมฟอรต   และ วิสโคเจล พบวา ไมมีผลตอตาน
การเติบโตของเชื้อจุลชีพ ยกเวน โค คอมฟอรต  ปรากฏบริเวณยับยั้ง (inhibition zone)  เพียงเล็ก
นอย
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แมวัสดุบางผลิตภัณฑจะมีผลตอการยับยั้งการเติบโตของเชื้อจุลชีพได เนื่องจากสวน
ประกอบของวัสดุ แตธรรมชาติของวัสดุนั้นสามารถดูดซับน้ําไดดี    ดังนั้นสารอาหารจากของ
เหลวในชองปากที่เขาไปในเนื้อวัสดุ จึงอํานวยการเติบโตของแคนดิดา อัลบิแคนสได แมวาวัสดุจะ
มีสารที่มีฤทธิ์ตานเชื้อราอยูในสวนประกอบก็ตาม  นอกจากนี้ ปจจัยที่สําคัญอีกอยางคือ พื้นผิวมีรู
พรุน และไมเรียบ เมื่อเปรียบเทียบกับ อะคริลิก เรซินที่เกิดปฏิกิริยาดวยความรอน (heat 
polymerized acrylic resin)  จึงงายตอการยึดติดของเชื้อจุลชีพ (Mäkilä และ Hopsu – Havu, 1977)

การใชวัสดุปรับสภาพเนื้อเย่ือเปนตัวกลางในการนําพายา
เพ่ือรักษาการติดเชื้อรา

สภาพของชองปากที่มีน้ําลาย และมีการทําความสะอาดตามธรรมชาติโดยกลามเนื้อตางๆ
ของชองปากอยูตลอดเวลา ทําใหการใชยาเฉพาะที่ในชองปากมีความเขมขนต่ํากวาระดับการรักษา
ดังนั้นหากมีวัสดุที่ทําหนาที่เปนตัวกลางในการนําพายาเพื่อใหยาสามารถอยูในชองปากไดในระยะ
เวลานานและมีประสิทธิภาพเพียงพอในการรักษาเชื้อ ยอมเปนสิ่งที่พึงประสงค

เร่ิมมีการศึกษาเกี่ยวกับการใชวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อผสมกับยาตานเชื้อรา เพื่อเปนตัว
กลางในการรักษาการติดเชื้อรา โดย  Douglas และ Walker (1973)   การศึกษานี้ ใชวัสดุปรับสภาพ
เนื้อเยื่อ  เท็มโพ ผสมยานิสเตตินปริมาณ 182 มิลลิกรัมใสใตฐานฟนปลอมของผูปวย เพื่อใหยาได
สัมผัสกับบริเวณที่มีการติดเชื้อราตลอดเวลา นาน 3 สัปดาห พบวา จํานวนเชื้อลดลงไมตางจากผู
ปวยกลุมควบคุมที่ใหการรักษาดวยวิธีการธรรมดา คือ การอมยานิสเตตินชนิดเม็ดสําหรับชองปาก
ปริมาณ 114 มิลลิกรัม วันละ 4 คร้ัง  นอกจากนั้นมีการศึกษาในหองปฏิบัติการควบคูไปดวย พบวา
เมื่อผสมนิสเตตินปริมาณ 91 มิลลิกรัมลงในวัสดุ สามารถฆาเชื้ออยางสมบูรณ ตั้งแต 4 วันนาน 3
สัปดาห และเมื่อผสมปริมาณ 182  มิลลิกรัมลงในวัสดุ สามารถฆาเชื้ออยางสมบูรณ ตั้งแต 4 วัน
นาน 7 สัปดาห

หลังจากนั้นมีการศึกษาในลักษณะดังกลาว โดยเปรียบเทียบผลของยาตางๆที่ผสมลงใน
วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ    ไดแก    นิสเตติน      แอมโฟเทอริซิน บี (amphotericin B)    คีโตโคนา
โซล   และไมโคนาโซล  ซ่ึงตางมีผลการศึกษาไปในทิศทางเดียวกัน    คือ    นิสเตตินใหผลดีใน
การยับยั้งการเติบโตของเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนสไดเปนระยะเวลานาน  ดังการศึกษาของ  Thomas
และ Nutt  (1978)  ในหองปฏิบัติการ ใชยานิสเตตินและ แอมโฟเทอริซิน บี ผสมในวัสดุปรับ
สภาพเนื้อเยื่อ วิสโคเจล พบวา วัสดุที่ผสมแอมโฟเทอริซิน บี สามารถยับยั้งการเติบโตของแคนดิ
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ดา อัลบิแคนสไดรอยละ 27 นาน 3 วัน ในขณะที่การผสมนิสเตตินปริมาณ 114 มิลลิกรัม ลงใน
วัสดุ มีผลยับยั้งอยางสมบูรณ ตั้งแต 3 วันถึง 4 สัปดาห และเมื่อผสมนิสเตตินปริมาณ 227 มิลลิกรัม
มีผลยับยั้งอยางสมบูรณ ตั้งแต 3 วันนานถึง 6 สัปดาห

Quinn (1985)   ศึกษาในหองปฏิบัติการดวยการใชยาไมโคนาโซล   คีโตโคนาโซล   แอม
โฟเทอริซิน บี    และนิสเตติน ผสมลงในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ ไอโวซีล    วิสโคเจล   และฟตต  
พบวา แอมโฟเทอริซิน บี  ปริมาณ 10 และ 20 มิลลิกรัม สามารถยับยั้งการเติบโตของแคนดิดา อัล
บิแคนสไดไมเกินรอยละ 35  ภายใน 3 วัน   สวนไมโคนาโซลปริมาณ 250 มิลลิกรัม  คีโตโคนา
โซลปริมาณ 200 มิลลิกรัม และนิสเตติน 114 มิลลิกรัม สามารถยับยั้งการเติบโตอยางสมบูรณ  ตั้ง
แต 3 วันถึง 2 สัปดาห จากการศึกษาที่กลาวมาขางตน (Douglas และ Walker, 1973; Thomas และ
Nutt, 1978; Quinn, 1985)  ลวนแสดงใหเห็นวา มีความสัมพันธระหวางปริมาณยาที่ผสมลงไปและ
ความสามารถในการยับยั้งเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนส  คือ เมื่อใชปริมาณยาที่สูงกวา จะมีการยับยั้ง
การเติบโตของเชื้อไดนานกวา

Schneid (1992)  ศึกษาในหองปฏิบัติการดวยการใชยาตางๆ ในปริมาณตางๆ ไดแก คลอ
เฮ็กซิดีน คลอไตรมาโซล ฟลูโคนาโซล และนิสเตติน ผสมลงในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อไลนัล  พบ
วา เมื่อใชปริมาณยาที่สูงกวา จะมีการยับยั้งการเติบโตของเชื้อไดนานกวาเชนกัน นอกจากนั้น พบ
วานิสเตตินมีผลยับยั้งสูงสุดเมื่อเทียบกับยาอื่น จากการศึกษานี้ การผสมนิสเตติน 125 มิลลิกรัม ลง
ในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ มีผลยับยั้งการเติบโตของเชื้ออยางสมบูรณตั้งแต 3 สัปดาหถึง 6 สัปดาห
และการผสมนิสเตติน 250 มิลลิกรัม และ 500 มิลลิกรัม ลงในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ มีผลยับยั้ง
การเติบโตของเชื้ออยางสมบูรณตั้งแต 1 สัปดาหถึง 6 สัปดาห ซ่ึงแสดงวาเมื่อใชปริมาณยาที่สูงกวา
จะมีการยับยั้งการเติบโตของเชื้อไดเร็วกวา

Schneid (1992)   ศึกษาสมบัติทางกลของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อหลังจากที่ผสมยาตางๆ
พบวา มีคาความแข็ง (hardness) และคาความแข็งแรงดึง (tensile strength) เพิ่มสูงขึ้น  นอกจากนั้น
ในการทดสอบการฉีกขาดจากการดึง พบวา การฉีกขาดเกิดอยูในเนื้อของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ
โดยไมเกิดการฉีกขาดตรงตําแหนงระหวาง วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ และอะคริลิก เรซินชนิดที่เกิด
ปฏิกิริยาดวยความรอน ซ่ึงมักใชทําเปนวัสดุฐานฟนปลอม แสดงใหเห็นวา การผสมยาลงในวัสดุ
ปรับสภาพเนื้อเยื่อ ไมสงผลกระทบตอแรงยึดระหวางวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อและฐานฟนปลอม
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การศึกษาการปลอยของยาออกจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อในเชิงปริมาณ

การศึกษาในเชิงการวัดปริมาณยาที่ปลดปลอยออกมาจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ ยังมีไม
มากนัก    Addy (1981) และ Patel และคณะ (2001) ศึกษาในหองปฏิบัติการโดยการใชยาคลอเฮ็กซิ
ดีนผสมในวัสดุเสริมฐานฟนปลอมอยางนุม ในการศึกษาเหลานี้ ไดใชวิธีการวัดปริมาณคลอเฮ็กซิ
ดีนที่ปลดปลอยดวยวิธีการวัดคาการดูดกลืนแสง (absorbance) แลวคํานวณเปนปริมาณคลอเฮ็กซิ
ดีนที่ปลดปลอยออกมา  โดย Patel และคณะ (2001) สามารถหาปริมาณของคลอเฮ็กซิดีนที่ปลด
ปลอยออกมาไดเกิน 14 วัน   และพบวาภายใน 1 วัน มีคลอเฮ็กซิดีนปลดปลอยออกมาจากวัสดุ
ประมาณรอยละ  50 – 80 ของปริมาณคลอเฮ็กซิดีนที่ผสม  แตสําหรับยานิสเตตินนั้นยังไมเคยมี
การศึกษาในรูปแบบดังกลาว
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บทที่ 3

วิธีดําเนินการวิจัย

สารสําหรับการวิจัย

1. วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ (จี ซี ซอฟไลเนอร, Lot 207052, Tokyo, Japan)
2. นิสเตติน (Sigma®, N 3503, Lot 33K0815, St. Louis, MO, U.S.A.)
3. เชื้อแคนดิดา อัลบิแคนส  ATCC 10231 (เอื้อเฟอจากรองศาสตราจารย เภสัชกรหญิง

สัตถาพร สิโรตมรัตน คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย)
4. อาหารเลี้ยงเชื้อแซบบูโร ชนิดน้ําและวุน [Sabouraud  dextrose broth and agar (Difco® ,

Lot 1288009, Detroit, MI, U.S.A.)]
5. โปตัสเซียมฟอตเฟต บัฟเฟอร (potassium phosphate buffer) เขมขน 1 มิลลิโมลาร pH 7.0
6. น้ําลายเทียม (Karantakis และคณะ, 2000)  pH 7.0 ประกอบดวย CaCl2 1 มิลลิโมลาร,

NaH2PO4.2H2O 1 มิลลิโมลาร, NaCl 35 มิลลิโมลาร  และ CH3COONa.3H2O 15 มิลลิโม
ลาร  ปรับ pH ดวย KOH

ระเบียบวิธีวิจัย

ตอนที่ 1 การปลดปลอยนิสเตติน

ขอตกลงเบื้องตน

1. ทําชิ้นงานครั้งละ 1 ช้ิน เนื่องจาก ผูวิจัยสามารถควบคุมการผสมและการเทชิ้นงานลงแม
แบบไดภายในระยะเวลาการเกิดเจล [ระยะเวลาการเกิดเจลของ จีซี ซอฟไลเนอร มีคา 2.5 ±  0.22
นาที ที่ 22 ± 2 องศาเซลเซียส (Murata และคณะ, 1993)] โดยกําหนดระยะเวลาตั้งแตเร่ิมผสมจน
กระทั่งเทวัสดุลงแมแบบใหเสร็จภายใน 2 นาที ที่อุณหภูมิหอง 22-27 องศาเซลเซียส

2. การควบคุมขนาดและความหนาของชิ้นงาน นอกจากจะใชแมแบบแลว ยังรวมกับการ
ควบคุมดวยการชั่งน้ําหนัก กําหนดใหชิ้นงานแตละชิ้นตองมีน้ําหนักใกลเคียงกันมากที่สุด โดย
กําหนดใหคาเบี่ยงเบนมาตรฐานจากคาเฉลี่ยไมเกินรอยละ 1

catty
Text Box
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3. การควบคุมการกระจายตัวอยางสม่ําเสมอของผงนิสเตติน (ผงสีเหลืองเขม) ในสวนผงของ
วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ (ผงสีขาว) โดยการใชพายผสม (spatula) กวนใหผง 2 ชนิดเขากันนาน 1
นาที รวมกับการสังเกตวาผงทั้ง 2 ชนิดเขากันเปนสีเหลืองออนโดยสม่ําเสมอ

4. ปริมาณของนิสเตตินที่ใชมี 2 ปริมาณ  ไดแก  นิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23
มิลลิกรัม

5. ระยะเวลาที่ใชในการแชช้ินงานนานที่สุด 8 วัน เนื่องจากลอกเลียนแบบลักษณะการใช
งานทางคลินิก

6. การทํางานอยูภายใตสภาวะกึ่งไรเชื้อ

ขั้นตอน

การเตรียมแมแบบ 

แมแบบที่ใชทําดวยพลาสติกซึ่งเฉื่อยตอการทําปฏิกิริยาเคมี มีรูปรางเปนวงแหวนเสนผาน
ศูนยกลาง 2.5 เซ็นติเมตร หนา 1.5 มิลลิเมตร เพื่อเลียนแบบความหนาที่ใชในทางคลินิก (Gent
และ Lindley, 1959) ทําการวางแมแบบลงบนแผนกระจก

การเตรียมช้ินงาน

สําหรับกลุมทดลอง แบงเปน 2 กลุม ตามปริมาณของนิสเตตินที่ผสมลงไป  เร่ิมดวยการ
ผสมสวนผงของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อและผงนิสเตตินใหเปนเนื้อเดียวกันในบีกเกอร โดยการ
กวนดวยพายผสมเปนเวลานาน 1 นาที ตอจากนั้นผสมกับสวนเหลวตามสัดสวนของสวนผงตอ
สวนเหลวที่บริษัทผูผลิตกําหนด (1 กรัม : 750 ไมโครลิตร หรือเทียบเทากับ 1.22 โดยน้ําหนัก)  ใน
ขณะเดียวกันเริ่มจับเวลา   กวนสวนผสมทั้งหมดใหเปนเจลเนื้อเดียวกันดวยพายผสม   ตักลงใสแม
แบบ  โดยเริ่มจากจุดศูนยกลางของแมแบบ และปลอยใหเจลไหลแผ  หลังจากนั้นวางแทนแกวทับ
ไวเพื่อควบคุมใหเกิดช้ินงานที่มีลักษณะเปนแผนแบน ผิวเรียบ 2 ดาน หนาสม่ําเสมอ 1.5 มิลลิเมตร
ถึงขั้นตอนนี้ใชเวลาตั้งแตเร่ิมจับเวลาไมเกิน 2 นาที   เนื่องจากตองควบคุมเวลาใหอยูภายในระยะ
เวลาการเกิดเจล หลังจากนั้นนําชิ้นงานและวัสดุที่คางในบีกเกอรเขาตูควบคุมอุณหภูมิ 37 องศา
เซลเซียส  ความชื้นสัมพัทธสมบูรณ  เพื่อลอกเลียนแบบสภาพในชองปาก  รอเปนเวลา 20 นาที
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เพื่อใหสามารถแกะชิ้นงานออกจากแมแบบได   ชั่งน้ําหนักชิ้นงานและวัสดุสวนที่คางในบีกเกอร
เนื่องจากคาน้ําหนักที่วัดได จะใชในการคํานวณเปนปริมาณของนิสเตตินในชิ้นงาน ในแตละกลุม
ทําชิ้นงานซ้ําเปนจํานวน 5 ช้ิน  โดยท้ัง 5 ชิ้น ตองมีน้ําหนักใกลเคียงกัน กําหนดใหมีคาเบี่ยงเบน
มาตรฐานจากคาเฉลี่ยไมเกินรอยละ 1 สําหรับกลุมควบคุมทําตามวิธีขางตน จํานวน 3 ช้ินโดยไม
ใสนิสเตติน ชิ้นงานที่เตรียมเสร็จแลว เก็บไวในภาชนะปดมิดชิด หลังจากทําชิ้นงานครบทุกชิ้น ทํา
การนําชิ้นงานแชน้ําลายเทียมพรอมกัน

การนําชิ้นงานแชน้ําลายเทียม

เตรียมน้ําลายเทียมตามสูตรของ Karantakis และคณะ (2000) โดยสูตรดังกลาวจะไดน้ํา
ลายที่มีความใส และไมรบกวนการวัดคาการดูดกลืนแสงของนิสเตตินที่ความยาวคลื่น 305 นาโน
เมตร

ใสน้ําลายเทียมปริมาณ 3 มิลลิลิตร  ซ่ึงทวมชิ้นงานไดพอดีในบีกเกอรขนาด 50 มิลลิลิตร   
หลังจากนั้น    ใสชิ้นงาน 1 ช้ิน     ปดปากบีกเกอรดวยแผนอะลูมิเนียมบาง (aluminium foil sheet)
และผนึกขอบดวยแผนพาราฟลม (parafilm sheet)  เพื่อปองกันการระเหยของน้ําลายเทียมที่ช้ินงาน
แชอยู  หอภาชนะบรรจุดวยแผนอะลูมิเนียมบางเพื่อปองกันแสง   ใสตูควบคุมอุณหภูมิที่ 37 องศา
เซลเซียส พรอมเขยาที่ความเร็ว 115 รอบ/นาที โดยกําหนดชวงระยะเวลาในการเก็บน้ําลายเทียมที่
ไดจากการแชที่    1 ชั่วโมง  6 ชั่วโมง  1 วัน     2 วัน    4 วัน    6 วัน    และ 8 วัน   จากการทําการ
ศึกษานํารอง พบวา นิสเตตินที่ถูกปลดปลอยออกมาจะมีคาแปรเปลี่ยนมากในระยะแรก และคอน
ขางคงที่ในระยะหลัง    ดังนั้น จึงติดตามเก็บน้ําลายเทียมในชวงเวลาที่คอนขางถ่ีในระยะแรก
จากเหตุผลดังกลาว   จึงเลือกเก็บตัวอยางในชวงเวลา   1 ชั่วโมง   6 ชั่วโมง  1 วัน และ 2 วัน ใน
ระยะหลังเก็บน้ําลายเทียมในชวงเวลานานขึ้น ชวงละ 2 วัน จนครบ 8 วัน ซ่ึงเวลาดังกลาว ใกล
เคียงกับอายุการใชงานของวัสดุ (Chase, 1961; Pound, 1962; Newsome และคณะ, 1988)

การวัดความเขมขนของนิสเตตินที่ถูกปลดปลอยออกมาจากชิ้นงาน

เมื่อครบกําหนดในแตละชวงเวลา เก็บน้ําลายเทียมที่ผานการแชช้ินงานจากบีกเกอร 40
ไมโครลิตร สําหรับวัดคาการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 305 นาโนเมตร ดวยเครื่องสเปคโตรโฟ
โตมิเตอร (spectrophotometer : Ultraspec 3000, Pharmacia Biotech) โดยทําการวัดซ้ํา 2 คร้ัง คร้ัง
ละ 20 ไมโครลิตร และบันทึกเปนคาเฉลี่ย คํานวณเปนคาความเขมขนของนิสเตตินดวยสมการจาก
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กราฟมาตรฐาน (standard graph)7 ของความสัมพันธระหวางคาความเขมขนของนิสเตตินในน้ํา
ลายเทียม และคาการดูดกลืนแสง หลังจากนั้น ทําการดูดน้ําลายเทียมที่ผานการแชชิ้นงานจากบีก
เกอรอีก 100 ไมโครลิตรเพื่อทดสอบการฆาเชื้อราตอไป

ตอนที่ 2 การทดสอบการฆาเชื้อรา

การเก็บเชื้อรา

ใชเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนส สายพันธุมาตรฐาน ATCC 10231 โดยเก็บเชื้อดังกลาวที่
อุณหภูมิ  – 80 องศาเซลเซียส

การเตรียมเชื้อรา

กอนที่จะนําเชื้อมาใชงานทุกครั้ง  ตองนําเชื้อมาเพาะเลี้ยงตอ (subculture) ในน้ําอาหาร
แซบบูโร 1 วัน และวุนอาหารเลี้ยงเชื้อ  2 วัน ตามลําดับ  เลือกโคโลนีจากวุนอาหารเลี้ยงเชื้อ ที่มี
ขนาดเสนผานศูนยกลางประมาณ 1 มิลลิเมตร จํานวน 5 โคโลนี  ใสในหลอดทดลองที่มีอาหารน้ํา
แซบบูโร เพาะเลี้ยงที่ 37 องศาเซลเซียส ใหเขาสูระยะล็อก (log phase) เปนระยะเวลา 18 ช่ัวโมง
หลังจากนั้นทําการปนใหเชื้อตกตะกอน ที่ความเร็ว 2,000 รอบตอนาที  เปนเวลานาน 5 นาที
แลวดูดอาหารสวนบนออกดวยพาสเจอร ปเปต (Pasteur pipette) หลังจากนั้น ทําการลางอาหาร
เล้ียงเชื้อออกกอนที่จะทดสอบการฆาเชื้อราดวยโปตัสเซียมฟอตเฟต บัฟเฟอร   ความเขมขน 1 มิล
ลิโมลาร ที่ความเขมขนดังกลาว จะมีความเขมขนของไอออนใกลเคียงกับน้ําลาย  (Suddick,  Hyde
และ Feller, 1980)  มี pH 7.0    โดยการใสโปตัสเซียมฟอตเฟต บัฟเฟอร และเขยา  ทําการปนให
เชื้อตกตะกอนและลางเชื้อ ตามวิธีดังกลาวจํานวน 3 คร้ัง  ตอมาจึงใสโปตัสเซียมฟอตเฟต บัฟเฟอร   
เพื่อปรับคาการดูดกลืนแสงของเชื้อ   ที่ความยาวคลื่น 560 นาโนเมตร ใหมีคา 1.6   ซ่ึงจะทําใหมี
ความเขมขนของเชื้อประมาณ 3.25X107 CFU / มิลลิลิตร

การทดสอบการฆาเชื้อรา

เตรียมน้ําที่ไดจากการแชช้ินงานกลุมควบคุม กลุมทดลอง และน้ําลายเทียม (กลุมอางอิง)
ลงในหลอดทดลองผสมกับเชื้อที่เตรียมไวในปริมาตรที่เทากัน ใสในตูควบคุมอุณหภูมิ 37 องศา

                                                          
7 ดูเพิ่มเติมที่ภาคผนวก : การทํากราฟมาตรฐาน
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เซลเซียส  พรอมเขยาที่ความเร็ว 115 รอบ / นาที เพื่อใหเชื้อไดสัมผัสกับยาโดยทั่วกัน เปนเวลา
นาน 2 ชั่วโมง    ตอมาทําการเจือจาง 2,500 เทา และดูดเชื้อออกมาเกลี่ยลงบนจานอาหารวุนแซบบู
โร  3 จาน เพาะเลี้ยงในตูควบคุมอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียสเปนเวลานาน 2 วัน ซ่ึงเปนระยะเวลาที่
ทําใหเชื้อโตเพียงพอที่จะสังเกตโคโลนีได ทําการนับโคโลนีที่รอดชีวิต และนํามาคิดเปนรอยละ
ของเชื้อที่รอดชีวิต (percentage of cell viability)  เทียบกับกลุมอางองิซึ่งใชการเพาะเชื้อกับน้ําลาย
เทียม ไดดังนี้

รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต   =    จํานวนโคโลนีจากการเพาะเชื้อของกลุมทดลอง หรือ กลุมควบคุม    ×     100
                          จํานวนโคโลนีจากการเพาะเชื้อของกลุมอางอิง

วิธีการคิดเปนรอยละของเชื้อที่ตาย ทําดังนี้

รอยละของเชื้อที่ตาย         =          100    –     รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต

การทดสอบทางสถิติ

ใชการทดสอบชนิดใชพาราเมตริก (parametric) แบบที (T-test) เปรียบเทียบความแตกตาง
ระหวางปริมาณนิสเตติน 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม ในแงของความเขมขนนิสเตติน และใช
การทดสอบชนิดไมใชพาราเมตริก (non-parametric) แบบแมน-วิทนีย (Mann-Whitney) เปรียบ
เทียบความแตกตางระหวางปริมาณนิสเตติน 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม ในแงของรอยละของ
เชื้อที่รอดชีวิต

การหาคาความเขมขนต่ําสุดที่ทําใหเชื้อราตาย (minimum fungicidal concentration)

ทําการหาคาความเขมขนต่ําสุดที่ทําใหเชื้อราตาย ตามสภาวะที่ใชทดสอบการฆาเชื้อราที่
กลาวมาขางตน โดยเตรียมนิสเตตินความเขมขน 1 มิลลิกรัม / มิลลิลิตร ในโปตัสเซียมฟอสเฟต
บัพเฟอร ทําการเก็บไวที่อุณหภูมิ –20 องศาเซลเซียสจนกวาจะนํามาใชงาน เมื่อจะนํามาทดสอบ
การฆาเชื้อรา จึงนํามาเจือจางใหไดความเขมขน 40  36  30  และ 20 ไมโครกรัม / มิลลิลิตร  ผสม
กับเชื้อที่เตรียมไวในปริมาตรที่เทากัน โดยใชน้ําลายเทียมเปนตัวควบคุมลบ ใสในตูควบคุม
อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส  พรอมเขยาที่ความเร็ว 115 รอบ / นาที เปนเวลานาน 2 ชั่วโมง    ตอมา
ทําการเจือจาง  2,500 เทา    และดูดเชื้อออกมาเกลี่ยลงบนจานอาหารวุนแซบบูโร 3 จาน  เพาะเลี้ยง



26

ในตูควบคุมอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส เปนเวลานาน 2 วัน ทําการนับโคโลนีที่รอดชีวิต ซ่ึงนํามา
คิดเปนรอยละของเชื้อที่รอดชีวิต (percentage of cell viability)  ดังนี้

รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต   =    จํานวนโคโลนีจากการเพาะเชื้อรวมกับนิสเตตินความเขมขนตางๆ    ×     100
                                    จํานวนโคโลนีจากการเพาะเชื้อรวมกับน้ําลายเทียม

หลังจากนั้น นํามาคิดเปนรอยละของเชื้อที่ตาย ดังนี้

รอยละของเชื้อที่ตาย         =          100    –     รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต

หาคาความเขมขนต่ําสุดที่ทําใหเชื้อตาย  (ทําซ้ํา 2 คร้ัง)   โดยพิจารณาจากคาความเขมขน
ต่ําที่สุดของนิสเตตินที่ทําใหเชื้อตายเกือบสมบูรณหรือสมบูรณ (รอยละ 90-100)
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บทที่ 4

ผลการวิจัย

การวัดการปลดปลอยนิสเตตินจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 11
มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม ในชวงระยะเวลา 8 วัน ดวยเครื่องสเปคโตรโฟโตมิเตอร ที่
ความยาวคลื่น 305 นาโนเมตร พบวา คาการดูดกลืนแสงในกลุมควบคุมมีคาต่ํามากเมื่อเทียบกับ
กลุมทดลอง และการดูดกลืนแสงของการปลดปลอยนิสเตตินในวัสดุที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 23
มิลลิกรัม มีคามากกวาวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัม ทุกชวงเวลา8

เมื่อนําคาการดูดกลืนแสงมาคํานวณดวยสมการจากกราฟมาตรฐาน9 ไดคาความเขมขน
สะสมเฉลี่ยของนิสเตตินดังตารางที่ 5 พบวา การปลดปลอยนิสเตตินจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23
มิลลิกรัม มีคาสูงกวาการปลดปลอยนิสเตตินจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัมอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติตั้งแตชั่วโมงที่ 1 และเมื่อคํานวณเปนรอยละการปลดปลอยนิสเตติน พบวา การผสมนิสเต
ตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม ใหผลของรอยละการปลดปลอยนิสเตตินไมแตกตางกัน
ทกุชวงเวลา นอกจากนี้ รอยละการปลดปลอยนิสเตตินสูงสุดภายในระยะเวลา 8 วัน มีคารอยละ
0.98 และ 1.04 ตามลําดับ

จากรูปที่ 2 แสดงใหเห็นพฤติกรรมของการปลดปลอยนิสเตตินออกจากวัสดุปรับสภาพ
เนื้อเยื่อทั้งสองปริมาณวา มีอัตราการปลดปลอยอยางรวดเร็วในชวง 1วันแรก และในระยะเวลาตอ
มา อัตราการปลดปลอยจะชาลงเรื่อยๆ จนถึงระยะสมดุล ซ่ึงใชเวลาประมาณ 6 วัน หลังจากนั้น ใน
วันที่ 8 วัดความเขมขนนิสเตตินสะสมไดลดลงเพียงเล็กนอย

                                                          
8 ดูเพิ่มเติมที่ภาคผนวก ตารางที่ 8 และ 9
9 ดูเพิ่มเติมที่ภาคผนวก ตารางที่ 16 และรูปที่ 4

catty
Text Box
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ตารางที่ 5 ความเขมขนสะสมเฉลี่ยและรอยละการปลดปลอยนิสเตตินจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่
ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม ในชวงระยะเวลา 8 วัน

ความเขมขนสะสมเฉลี่ย [มก./มล.] 10(คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน) รอยละการปลดปลอยเวลาสะสม
11 มิลลิกรัม 23 มิลลิกรัม คานัยสําคัญ11 11 มิลลิกรัม 23 มิลลิกรัม

1 ช่ัวโมง 9.84 (0.70) 16.31 (2.67) 0.001* 0.28 0.22
6 ช่ัวโมง 16.35 (3.23) 42.75 (7.14) 0.000* 0.44 0.54

1 วัน 32.08 (5.20) 70.39 (8.46) 0.000* 0.82 0.84
2 วัน 37.92 (2.40) 78.12 (8.74) 0.000* 0.91 0.89
4 วัน 42.75 (4.40) 90.63 (12.35) 0.000* 0.97 0.97
6 วัน 45.57 (7.32) 102.94 (13.59) 0.000* 0.98 1.04
8 วัน 40.47 (7.42) 98.59 (9.81) 0.000* 0.82 0.94

*หมายถึง มีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติแบบทีที่ระดับนัยสําคัญ 0.050 ระหวางวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ
ที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม เมื่อเปรียบเทียบในชวงระยะเวลาเดียวกัน

รูปท่ี 2 ความเขมขนสะสมเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตตินปริมาณ
11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม ในชวงระยะเวลา 8 วัน

                                                          
10 ดูเพิ่มเติมที่ภาคผนวก ตารางที่ 10 และ 11
11 ดูเพิ่มเติมที่ภาคผนวก : การวิเคราะหทางสถิติ
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ตอนที่ 2 การทดสอบการฆาเชื้อรา

เมื่อสังเกตจากผลการนับเชื้อจากตารางที่ 6 และรูปที่ 3 พบวา รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต
ของการผสมนิสเตติน 23 มิลลิกรัมในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ มีคามากกวาการผสมนิสเตติน
ปริมาณ 11 มิลลิกรัม อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเฉพาะในชั่วโมงแรก โดยที่รอยละของเชื้อที่รอด
ชีวิตจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อในกลุมควบคุม ไมแตกตางจากในกลุมอางอิง

จากตารางที่ 5 และ 6 พบวาการผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม ในวัสดุปรับสภาพ
เนื้อเยื่อใหผลการฆาเชื้อราเกือบสมบูรณ (รอยละ 90.70) ตั้งแต 6 ชั่วโมง ซ่ึงวัดคาความเขมขนของ
นิสเตตินเฉลี่ยได 16.35 ± 3.23 ไมโครกรัม / มิลลิลิตร และการผสมนิสเตตินปริมาณ 22.73
มิลลิกรัม ในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อใหผลการฆาเชื้อราเกือบสมบูรณ (รอยละ 99.24) ตั้งแตช่ัวโมง
แรก ซ่ึงวัดคาความเขมขนของนิสเตตินเฉลี่ยได 16.31 ± 2.67 ไมโครกรัม / มิลลิลิตร คาดังกลาว
ใกลเคียงกับคาความเขมขนต่ําสุดที่ทําใหเชื้อราตายรอยละ 97.55 – 100  ซ่ึงมีคา 15 – 20
ไมโครกรัม / มิลลิลิตร ดังแสดงไวในตารางที่ 7

รูปท่ี 3 รอยละของเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนส ที่รอดชีวิตเฉลี่ยจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่
ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม ในชวงระยะเวลา 8 วัน
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 ตารางที่ 6 รอยละของเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนสที่รอดชีวิตเฉลี่ย จากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสม
นิสเตติน ปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม และวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อกลุมควบคุม ในชวง
ระยะเวลา 8 วัน

รอยละของเชื้อที่รอดชีวิตเฉลี่ย (คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน)
กลุมทดลอง13

เวลาสะสม
กลุมควบคุม12

11 มิลลิกรัม 23 มิลลิกรัม คานัยสําคัญ14

1 ช่ัวโมง 92.17 (11.91) 55.44 (24.37) 0.76 (1.70)              0.007**
6 ช่ัวโมง 115.13 (15.02) 9.30 (14.48) 0.00 (0.00) 0.136

1 วัน 112.20 (11.02) 0.00 (0.00) 0.00 (0.00) 1.000
2 วัน 97.47 (18.73) 0.00 (0.00) 0.00 (0.00) 1.000
4 วัน 111.00 (17.35) 0.00 (0.00) 0.00 (0.00) 1.000
6 วัน 99.47 (18.73) 0.00 (0.00) 0.00 (0.00) 1.000
8 วัน 92.80 (8.66) 0.00 (0.00) 0.00 (0.00) 1.000

** หมายถึง มีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติแบบแมน-วิทนีย ที่ระดับนัยสําคัญ 0.050 ระหวางวัสดุปรับ
สภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม เมื่อเปรียบเทียบในชวงเวลาเดียวกัน

ตารางที่ 7  รอยละของเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนสที่รอดชีวิตและตาย เมื่อสัมผัสกับนิสเตตินที่ความ
เขมขนตางๆ

ความเขมขนของนิสเตติน
(ไมโครกรัม / มิลลิลิตร)

รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต รอยละของเชื้อที่ตาย

10 66.90 33.10
15 2.45 97.55
18 0.52 99.48
20 0.00 100.00

                                                          
12 ดูเพิ่มเติมที่ภาคผนวก ตารางที่ 14
13 ดูเพิ่มเติมที่ภาคผนวก ตารางที่ 12 และ13
14 ดูเพิ่มเติมที่ภาคผนวก : การวิเคราะหทางสถิติ
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บทที่ 5

การอภิปรายและสรุปผล

การอภิปรายผล

การใสยาตานเชื้อราลงในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ เพื่อรักษาอาการอักเสบใตฐานฟนปลอม
เนื่องมาจากการติดเชื้อรานั้น ไดถูกริเร่ิมใชมานานแลว Douglas และ Walker (1973) รายงานการ
ใชยาตานเชื้อรานิสเตตินปริมาณ 182 มิลลิกรัม ผสมลงในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อใหผูปวย พบวา
การรักษาไดผลสําเร็จตลอด 3 สัปดาห เทียบเทากับการรักษาโดยวิธีปกติ ซ่ึงเปนการใหอมยาเม็ด
สําหรับชองปากปริมาณ 114 มิลลิกรัม ทุก 6 ชั่วโมง และมีหลายการศึกษาในหองปฏิบัติการ ที่พบ
วา นิสเตตินสามารถออกฤทธิ์ฆาหรือยับยั้งเชื้อราไดเปนระยะเวลานานกวาอายุการใชงานของวัสดุ
ปรับสภาพเนื้อเยื่อ (Douglas และ Walker, 1973;  Thomas และ Nutt, 1978; Quinn, 1985; Schneid,
1992)  แมวาการใชวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อเปนตัวกลางในการนําพายาใหผลการรักษาไดไมตาง
จากวิธีทั่วไป  แตเปนอีกทางเลือกหนึ่งในการรักษาอาการติดเชื้อใตฐานฟนปลอม หรือโดยเฉพาะผู
ปวยที่มีความจําเปนที่ตองใสฟนปลอมหรือเฝอกผาตัด (surgical stent) ที่มีการเสริมวัสดุปรับสภาพ
เนื้อเยื่อเปนระยะเวลาคอนขางนาน เชน ผูปวยที่อยูในระยะหลังผาตัด ผูปวยที่ใสเครื่องมือชวยใน
การออกเสียง ผูปวยที่ใสเครื่องมือปดเพดาน เปนตน ผูปวยเหลานี้ มักมีความเสี่ยงกับการติดเชื้อรา
เฉพาะตําแหนง

การใชนิสเตตินตามวิธีปกติโดยเฉพาะการอมกลั้วยาน้ําแขวนตะกอนนั้น เนื้อเยื่อที่มีการ
ติดเชื้อจะไดสัมผัสกับยาในระยะเวลาอันสั้น  และความเขมขนของยาจะลดลงทันทีหลังจากกลืนยา
แลว  เนื่องจากมีการชะลางดวยน้ําลายในชองปากอยูตลอดเวลา หากผูปวยละเลยการอมกลั้วทุก 6
ช่ัวโมงตามวิธีการใชยา (ใชคร้ังละ 23 มิลลิกรัม วันละ 4 คร้ัง) อาจทําใหเชื้อเจริญกลับคืนมาได ดัง
นั้น การใชนิสเตตินชนิดเม็ดสําหรับชองปาก ซ่ึงตองอมเปนระยะเวลานาน หรือการใชนิสเตติน
ผสมในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ อาจเปนทางเลือกที่เหมาะสมสําหรับผูปวยเหลานี้

การใชนิสเตตินผสมลงในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ โดยใหวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อทําหนาที่
เปนตัวกลางในการปลดปลอยยานั้นยงัคงมีปญหาที่สําคัญ คือ ไมสามารถประมาณปริมาณยาที่ควร
ใสเพื่อใหผลการฆาหรือยับยั้งเชื้อรามีประสิทธิภาพอยูตลอดระยะเวลาที่ใชงาน และในขณะนี้ยัง
ไมสามารถควบคุมการปลดปลอยยาออกจากวัสดุได หากมีการปลดปลอยยาในระดับต่ํากวาระดับ

catty
Text Box
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ของความเขมขนที่ใชในการรักษาเปนระยะเวลานาน อาจเหนี่ยวนําใหเชื้อดื้อยาได ดังนั้น จําเปน
ตองมีการศึกษาพฤติกรรมการปลดปลอยยาใหชัดเจน กอนนําไปใชทางคลินิก

ในการศึกษานี้ เปนการศึกษาครั้งแรกที่สามารถวัดการปลดปลอยนิสเตตินในเชิงปริมาณ
ได  พบวา การปลดปลอยนิสเตตินออกจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อมีอัตรารวดเร็วภายใน 1 วันแรก
และยังคงมีการปลดปลอยออกมาอีกตลอดเวลา ในอัตราที่ชาลงเรื่อยๆ จนถึงระยะสมดุล (ตารางที่
5 และ รูปที่ 2) ลักษณะดังกลาวนาจะเกี่ยวของกับการละลาย หรือสลายองคประกอบบางอยางออก
จากชิ้นงาน  ดังการสังเกตการเปลี่ยนแปลงของน้ําหนักของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อเมื่อแชน้ําลาย
เทียม15 พบวา น้ําหนักของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่แชน้ําลายเทียม มีคาลดลงในอัตราที่รวดเร็วภาย
ใน 1 วันแรก สมมติฐานดังกลาวนั้น อาจเกิดจากการละลายของเอธานอลออกจากชิ้นงานเปน
สาเหตุหลัก    เนื่องจาก มีรายงานวา การสูญเสียเอธานอลออกจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อเกิดขึ้น
โดยสมบูรณภายใน 1 วัน สวนพลาสติไซเซอรมีการละลายออกมาในอัตราที่ชามาก ประมาณ 0.30
– 8.70 มิลลิกรัม / กรัม  ภายใน 14 วัน (Jones และคณะal, 1988) นอกจากนี้ ปริมาณนิสเตตินที่ถูก
ปลดปลอยออกมาอยางรวดเร็ว อาจมาจากนิสเตตินบริเวณรอบนอกของพื้นผิววัสดุปรับสภาพ
เนื้อเยื่อที่ไดสัมผัสกับน้ําลายเทียม  ในการศึกษาครั้งนี้ พบวายังมีการปลดปลอยนิสเตตินใน
ปริมาณต่ําจนกระทั่ง 6 วัน ซ่ึงอาจมาจากมีการละลายของนิสเตตินพรอมกับการเสื่อมสลายของ
องคประกอบของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อตามกาลเวลา เชน พลาสติไซเซอร โพลีเมอร เปนตน
อยางไรก็ตาม นิสเตตินโดยสวนใหญนาจะยังคงอยูภายในชิ้นงาน ซ่ึงอาจเปนเพราะนิสเตตินเปน
สารที่มีขนาดโมเลกุลใหญ  มีสูตรโมเลกุล C47H75NO17 คิดเปนน้ําหนักโมเลกุลเทากับ 926 ซ่ึงมาก
กวา   พลาสติไซเซอรในจีซี ซอฟไลเนอร ไดแก บิวทิล ธาลิล บิวทิล ไกลโคเลท และไดบิวทิล ธา
เลท ซ่ึงมีน้ําหนักโมเลกุลเทากับ 336 และ 278 ตามลําดับ รวมทั้งนิสเตตินเปนสารที่ละลายน้ําได
นอย จึงมีการละลายออกมาในอัตราที่ชามาก

หลังจาก 6 วันพบวา คาความเขมขนสะสม ของนิสเตตินกลับมีคาลดลงเล็กนอย ซ่ึงอาจมี
สาเหตุมาจาก เกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสรางภายในของนิสเตตินเมื่อมีการสัมผัสกับสภาวะแวด
ลอมของการทดลอง หรือองคประกอบของสารจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ  สงผลใหคาการดูด
กลืนแสงที่ความยาวคลื่น 305 นาโนเมตรลดลง

จากตารางที่ 5 และรูปที่ 2 แสดงใหเห็นวา วัสดุที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 23 มิลลิกรัมจะมี
การปลดปลอยนิสเตตินออกมาไดมากกวาวัสดุที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม อยางมีนัย

                                                          
15 ดูเพิ่มเติมที่ภาคผนวก ตารางที่ 15
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สําคัญทางสถิติตั้งแตช่ัวโมงแรก และเมื่อคํานวณเปนรอยละการปลดปลอยนิสเตตินจากวัสดุที่
ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัมในแตละชวงเวลา  พบวาไมมีความแตกตาง
กัน  สําหรับรอยละการปลดปลอยนิสเตตินสูงสุดภายในระยะเวลา 8 วัน มีคาประมาณรอยละ 0.98
และ 1.04  ตามลําดับ แสดงวา การปลดปลอยของนิสเตตินออกจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อคอนขาง
มีปริมาณต่ําเมื่อเปรียบเทียบกับปริมาณที่ใสเขาไป และปริมาณของนิสเตตินที่ใชผสมในวัสดุปรับ
สภาพเนื้อเยื่อไมนาจะมีผลตอรอยละการปลดปลอย

ในการศึกษาครั้งนี้ไดใชการออกแบบการทดลองแบบปริมาณยาสะสม จึงไมสามารถลอก
เลียนสภาวะในชองปากที่มีการชะลางอยูตลอดเวลาได โดยเฉพาะผูปวยที่มีสารคัดหล่ัง หรือมี
เนื้อเยื่อตายปกคลุมจํานวนมาก เชน ผูปวยที่เพิ่งไดรับการผาตัดศัลยกรรม ผูปวยที่ใสเครื่องมือปด
เพดาน ผูปวยที่ใสเครื่องมือชวยออกเสียง เปนตน และในกรณีของการใสฟนปลอมชิ้นลาง ซ่ึงมี
การชะลางโดยน้ําลายภายใตฐานฟนปลอมอยูตลอดเวลา แตอยางไรก็ดี การออกแบบการทดลอง
ในครั้งนี้ อาจมีความคลายคลึงกับสภาพในชองปากของผูปวยที่มีพฤติกรรมการใสฟนปลอมอยู
ตลอดเวลาในชวง 6 ช่ัวโมงแรก โดยเฉพาะฟนปลอมชิ้นบนซึ่งมีสภาวะคอนขางเปนแบบปด
เนื่องจากน้ําลายรวมจากภายในชองปากจะไมสามารถไหลเขาไปไดโดยงายนัก  มีเพียงการไหล
ของน้ําลายจากตอมน้ําลายที่เพดาน (palatal gland) ที่อยูภายใตฟนปลอม   ซ่ึงมีอัตราการหลั่งขณะ
พักคอนขางต่ํา คือ มีคาประมาณ 3.69 ± 4.30 ไมโครลิตร / ตารางเซ็นติเมตร / นาที  (Niedermeier
และ Krämer, 1992) จากการคํานวณปริมาณนิสเตตินสะสมที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตตติน
ปริมาณ 11 มิลลิกรัม  และ 23 มิลลิกรัม ในระยะเวลา 6 ช่ัวโมง พบวา มีคาประมาณรอยละ 0.44
และ 0.54  ตามลําดับ ซ่ึงขอมูลนี้นาจะใชเปนขอมูลเบื้องตนที่ใชอางอิงในกรณีที่ใสฟนปลอมชิ้น
บนตลอดระยะเวลา 6 ช่ัวโมงได

จากตารางที่ 5 และ 6 พบวา เมื่อทดสอบการฆาเชื้อราของน้ําลายเทียมที่แชวัสดทุี่ผสมนิส
เตตินปริมาณ 23 มิลลิกรัม   พบวามีการฆาเชื้อราเกือบสมบูรณ (รอยละ 99.24) ตั้งแตในชั่วโมง
แรก ซ่ึงวัดความเขมขนของนิสเตตินได 16.31 ± 2.67 ไมโครกรัม / มิลลิลิตร  และเมื่อทดสอบกับ
น้ําลายเทียมที่แชวัสดุที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม พบวามีการฆาเชื้อราไดรอยละ 44.56 ใน
ชั่วโมงแรก ซ่ึงวัดความเขมขนของนิสเตตินได 9.84 ± 0.70 ไมโครกรัม / มิลลิลิตร และฆาเชื้อรา
ไดเกือบสมบูรณ (รอยละ 90.70) ตั้งแต 6 ชั่วโมง ซ่ึงวัดความเขมขนนิสเตตินได 16.35 ± 3.23
ไมโครกรัม / มิลลิลิตร   เมื่อวิเคราะหทางสถิติพบวา ในชั่วโมงแรกมีความแตกตางอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติของรอยละของเชื้อที่รอดชีวิต เมื่อเปรียบเทียบระหวางนิสเตตินทั้งสองปริมาณที่
ผสมในวัสดุ  ดังนั้น ปริมาณของนิสเตตินที่ใชผสมจึงมีผลตอการฆาเชื้อราในชั่วโมงแรก    โดย
การใชนิสเตตินปริมาณ 23 มิลลิกรัมผสมในวัสดุ ทําใหมีรอยละของเชื้อที่รอดชีวิตนอยกวาการใช
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นิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัมผสมในวัสดุ  และเมื่อระยะเวลาผานไป   6 ช่ัวโมง    พบวา  ปริมาณ
ยาทั้งสองที่ใชผสม  ตางทําใหเชื้อตายสมบูรณไดตลอด 8 วัน ซ่ึงขอมูลนี้อาจใชเปนขอมูลเบื้องตน
ในทางคลินิกได กลาวคือ การใชนิสเตตินในปริมาณที่ต่ํากวาปกติผสมลงในวัสดุปรับสภาพ
เนื้อเยื่อที่ฉาบใตฐานฟนปลอม สามารถฆาเชื้อราอยางสมบูรณได หากมีการใสฟนปลอมเปนระยะ
เวลานานพอจนกอใหเกิดความเขมขนนิสเตตินสะสมถึงระดับที่ทําใหเชื้อตาย

ความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุในระยะเวลา 6 ชั่วโมง เมื่อผสมนิสเตติน
ปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ ความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุในระยะเวลา 1 ช่ัวโมง 
เมื่อผสมนิสเตตินปริมาณ 23 มิลลิกรัม มีคา 16.35 ±3.23 ไมโครกรัม / มิลลิลิตร และ 16.31 ±
2.67 ไมโครกรัม / มิลลิลิตร ตามลําดับ ที่ความเขมขนระดับดังกลาวใหผลการฆาเชื้อราเกือบ
สมบูรณ ซ่ึงมีคาใกลเคียงกับชวงของคาความเขมขนต่ําสุดที่ทําใหเชื้อตายรอยละ 97.55  - 100 ที่หา
ไดจากการศึกษาครั้งนี้ คือ  15 – 20  ไมโครกรัม / มิลลิลิตร (ตารางที่ 7) [คาดังกลาวใกลเคียงกับ
การศึกษาของ Gunderson และคณะ (2000) หาคาความเขมขนต่ําสุดที่ทําใหเชื้อตายสมบูรณมีคา
ประมาณ 8-16 ไมโครกรัม / มิลลิลิตร] แสดงวา วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อไมนาจะทําใหประสิทธิ
ภาพการฆาเชื้อราของนิสเตตินเปลี่ยนแปลงไป นอกจากนั้น จากตารางที่ 6 พบวารอยละของเชื้อที่
รอดชีวิตจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อในกลุมควบคุม ไมตางจากในกลุมอางอิง แสดงใหเห็นวาวัสดุ
ปรับสภาพเนื้อเยื่อไมมีผลตอการเติบโตของเชื้อรา

การผสมนิสเตตินในปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัมในวัสดุ และใชงานตั้งแต 6 ชั่ว
โมง และ 1 ชั่วโมง ตามลําดับ สามารถฆาเชื้อราไดเกือบสมบูรณ ดังนั้นโอกาสที่เชื้อราจะมีการ
เจริญกลับคืนมีไดนอย และไมนามีโอกาสที่เชื้อจะเกิดการดื้อยา และหากมีการใชงานจริงในชอง
ปากโดยใชนิสเตตินปริมาณดังกลาวผสมในวัสดุแลว ความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยนั้นไม
นาจะมีโอกาสที่จะทําใหเกิดความเปนพิษตอผูปวย เพราะนิสเตตินเปนยาที่ปลอดภัยเมื่อใชทางชอง
ปาก ซ่ึงมีคา LD50 มากกวา 3,500 มิลลิกรัม / กิโลกรัม (Hamilton-Miller, 1973) นอกจากนั้น ใน
ชองปากมีการชะลางของน้ําลายจนระดับความเขมขนของนิสเตตินอาจต่ํากวาระดับความเขมขนที่
ทําใหเชื้อตาย ซ่ึงอาจทําใหมีการเจริญกลับคืนของเชื้อได ดังนั้นควรมีการเปลี่ยนวัสดุปรับสภาพ
เนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินใหมใหกับผูปวยดวย เพื่อรักษาระดับความเขมขนของนิสเตตินใหสูงกวา
ระดับความเขมขนที่ทําใหเชื้อตาย

การศึกษานี้ทําใหทราบวาการผสมนิสเตตินลงในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อเปนอีกทางเลือก
หนึ่งในการรักษาอาการติดเชื้อใตฐานฟนปลอมได อยางไรก็ดี ควรทําการออกแบบการทดลองที่
ลอกเลียนแบบสภาพในชองปากไดจริงโดยคํานึงถึงปจจัยตางๆ ไดแก อัตราการหลั่งและการกลืน
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น้ําลาย ปริมาตรและเวลาที่น้ําลายคงอยูในชองปาก ระดับความเขมขนของยาในชองปากในชวง
ระยะเวลาตางๆ นอกจากนี้ ควรมีการศึกษาเกี่ยวกับการปรับปรุงโพลีเมอรใหเพิ่มขีดความสามารถ
ในการปลดปลอยยาใหมีปริมาณสูงอยางตอเนื่อง ซ่ึงจะทําใหเกิดประสิทธิภาพของการรักษาสูงสุด
คือ มีปริมาณยาที่ถูกปลดปลอยออกมาสูงและนานพอในการรักษา โดยไมทําใหเชื้อเกิดการดื้อยา

การตรวจวัดการปลดปลอยของนิสเตตินดวยการวัดการดูดกลืนแสงที่ 305 นาโนเมตร นา
จะเปนวิธีการที่สะดวกและมีความนาเชื่อถือ อยางไรก็ตามควรมีการศึกษาเพิ่มเติมเกี่ยวกับนิสเตติน
ที่ยังคงตกคางอยูในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อนั้นดวย ไดแก การหาวิธีที่ใชในการตรวจวัดปริมาณ
ของนิสเตตินที่ตกคางอยู และศึกษาประสิทธิภาพในการฆาเชื้อราของนิสเตตินตกคางเหลานั้น

ในการศึกษาครั้งตอไป ควรมีการศึกษาสัดสวนของนิสเตติน : สวนผง : สวนเหลวของ
วัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ ตอการปลดปลอยนิสเตตินดวย สําหรับการศึกษานี้ใชสัดสวนสําหรับผสม
นิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม เปน 21.30 มิลลิกรัม : 1 กรัม : 750 ไมโครลิตร
และ 48.40 มิลลิกรัม : 1 กรัม : 750 ไมโครลิตร ตามลําดับ ซ่ึงสัดสวนนี้ใหความสะดวกในการใช
งาน โดยมีระยะเวลาการเกิดเจลอยูในชวงที่กําหนด คือ 2.5 ± 0.22 นาที (Murata และคณะ,
1993) นอกจากนั้น ควรมีการศึกษาถึงปจจัยของขนาดพื้นที่ผิวของชิ้นงานวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ
ตอการปลดปลอยนิสเตตินดวย  สําหรับสมบัติทางกลของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่มีการผสมนิสเต
ติน ไดแก  ความทนความแข็งแรงดึงระหวางวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อและวัสดุฐานฟนปลอม อะคริ
ลิก    ความแข็งแรงตอการฉีกขาด    และความนุมของวัสดุ เปนสิ่งที่ควรศึกษาตอไปเชนกัน

การสรุปผล

1. การศึกษานี้ทําใหทราบพฤติกรรมของการปลดปลอยนิสเตตินออกจากวัสดุปรับสภาพ
เนื้อเยื่อไดอยางชัดเจน ซ่ึงมีอัตราการปลดปลอยรวดเร็วภายใน 1 วันแรก และยังคงมีการปลด
ปลอยอีกตลอดเวลาในอัตราที่ชาลงเรื่อยๆ จนถึงระยะสมดุลในวันที่ 6 - 8

2. ปริมาณนิสเตตินที่ผสมในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อมีผลตอปริมาณการปลดปลอย โดย
การใชนิสเตตินปริมาณสูงผสมในวัสดุ ทําใหมีปริมาณการปลดปลอยนิสเตตินออกมามากกวาการ
ใชนิสเตตินปริมาณต่ํา แตไมมีผลตอรอยละการปลดปลอย สําหรับการปลดปลอยสูงสุดของนิสเต
ตินออกจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อมีคาคอนขางต่ําเมื่อเปรียบเทียบกับปริมาณที่ผสม กลาวคือ มีคา
ประมาณรอยละ 0.98 – 1.04
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3. ประสิทธิภาพการฆาเชื้อราของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสม
นิสเตตินปริมาณ 23 มิลลิกรัมและ 11 มิลลิกรัมนั้นอยูในระดับที่ฆาเชื้อไดเกือบสมบูรณตั้งแตช่ัว
โมงแรก และอยูในระดับที่ฆาเชื้อไดเกือบสมบูรณตั้งแต 6 ชั่วโมง ตามลําดับ นอกจากนั้น วัสดุ
ปรับสภาพเนื้อเยื่อไมทําใหประสิทธิภาพของนิสเตตินตอการฆาเเชื้อราเปลี่ยนไป หรือประสิทธิ
ภาพการฆาเชื้อราของนิสเตตินที่ปลดปลอยออกมาจากวัสดุมีคาใกลเคียงกับประสิทธิภาพการฆา
เชื้อราของนิสเตตินมาตรฐาน
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ภาคผนวก



เวลาสะสม คาดูดกลืนแสงเฉลี่ยกลุมควบคุม คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน รอยละคาเบี่ยงเบนมาตรฐานจากคาเฉลี่ย
(คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน) ชิ้นที่1 ชิ้นที่2 ชิ้นที่3 ชิ้นที่4 ชิ้นที่5 คาเฉลี่ย

1 ชั่วโมง 0.005 (0.003) 0.051 0.056 0.048 0.047 0.049 0.050 0.004 7.10
6 ชั่วโมง 0.003 (0.004) 0.070 0.090 0.078 0.070 0.109 0.083 0.016 19.77

1 วัน 0.003 (0.004) 0.129 0.159 0.159 0.203 0.168 0.164 0.027 16.20
2 วัน 0.002 (0.007) 0.203 0.180 0.201 0.203 0.180 0.193 0.012 6.34
4 วัน 0.002 (0.005) 0.210 0.213 0.224 0.191 0.252 0.218 0.022 10.28
6 วัน 0.003 (0.005) 0.234 0.267 0.233 0.171 0.257 0.232 0.037 16.06
8 วัน 0.004 (0.003) 0.245 0.205 0.216 0.144 0.222 0.206 0.038 18.32

ตารางที่ 9   คาการดูดกลืนแสงของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 23 มิลลิกรัม และกลุมควบคุม วัดในชวงระยะเวลา 8 วัน
เวลาสะสม คาดูดกลืนแสงเฉลี่ยกลุมควบคุม คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน รอยละคาเบี่ยงเบนมาตรฐานจากคาเฉลี่ย

(คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน) ชิ้นที่1 ชิ้นที่2 ชิ้นที่3 ชิ้นที่4 ชิ้นที่5 คาเฉลี่ย
1 ชั่วโมง 0.005 (0.003) 0.076 0.078 0.087 0.105 0.070 0.083 0.014 16.38
6 ชั่วโมง 0.003 (0.004) 0.187 0.200 0.190 0.268 0.245 0.218 0.036 16.69

1 วัน 0.003 (0.004) 0.323 0.374 0.338 0.428 0.332 0.359 0.043 12.02
2 วัน 0.002 (0.007) 0.376 0.409 0.354 0.383 0.470 0.398 0.045 11.19
4 วัน 0.002 (0.005) 0.409 0.473 0.388 0.538 0.503 0.462 0.063 13.62
6 วัน 0.003 (0.005) 0.500 0.575 0.425 0.603 0.522 0.525 0.069 13.20
8 วัน 0.004 (0.003) 0.505 0.547 0.447 0.458 0.557 0.503 0.050 9.95

ตารางที ่8     คาการดูดกลืนแสงของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และกลุมควบคุม วัดในชวงระยะเวลา 8 วัน
คาดูดกลืนแสง (305 นาโนเมตร)

คาดูดกลืนแสง (305 นาโนเมตร)

catty
Text Box



                        ตารางที่ 10  คาความเขมขนสะสมของนิสเตตินที่ปลดปลอยออกมาจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม วัดในชวงระยะเวลา 8 วัน
เวลาสะสม คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน รอยละคาเบี่ยงเบนมาตรฐานจากคาเฉลี่ย

ชิ้นที่1 ชิ้นที่2 ชิ้นที่3 ชิ้นที่4 ชิ้นที่5 คาเฉลี่ย
1 ชั่วโมง 10.000 10.980 9.412 9.216 9.608 9.843 0.699 7.10
6 ชั่วโมง 13.725 17.647 15.294 13.725 21.373 16.353 3.233 19.77

1 วัน 25.294 31.176 31.176 39.804 32.941 32.078 5.198 16.20
2 วัน 39.804 35.294 39.412 39.804 35.294 37.922 2.404 6.34
4 วัน 41.176 41.765 43.922 37.451 49.412 42.745 4.395 10.28
6 วัน 45.882 52.353 45.686 33.529 50.392 45.569 7.320 16.06
8 วัน 48.039 40.196 42.353 28.235 43.529 40.471 7.416 18.32

                        ตารางที่ 11  คาความเขมขนสะสมของนิสเตตินที่ปลดปลอยออกมาจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 23 มิลลิกรัม วัดในชวงระยะเวลา 8 วัน
เวลาสะสม คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน รอยละคาเบี่ยงเบนมาตรฐานจากคาเฉลี่ย

ชิ้นที่1 ชิ้นที่2 ชิ้นที่3 ชิ้นที่4 ชิ้นที่5 คาเฉลี่ย
1 ชั่วโมง 14.902 15.294 17.059 20.588 13.725 16.314 2.672 16.38
6 ชั่วโมง 36.667 39.216 37.255 52.549 48.039 42.745 7.136 16.69

1 วัน 63.333 73.333 66.275 83.922 65.098 70.392 8.463 12.02
2 วัน 73.725 80.196 69.412 75.098 92.157 78.118 8.741 11.19
4 วัน 80.196 92.745 76.078 105.490 98.627 90.627 12.348 13.62
6 วัน 98.039 112.745 83.333 118.235 102.353 102.941 13.591 13.20
8 วัน 99.020 107.255 87.647 89.804 109.216 98.588 9.812 9.95

คาความเขมขน (ไมโครกรัม / มิลลิลิตร)

คาความเขมขน (ไมโครกรัม / มิลลิลิตร)



ตารางที่ 12  รอยละของเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนสที่รอดชีวิตจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม
เวลาสะสม คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน

ชิ้นที่1 ชิ้นที่2 ชิ้นที่3 ชิ้นที่4 ชิ้นที่5 คาเฉลี่ย
1 ชั่วโมง 75.00 16.60 62.80 74.80 48.00 55.44 24.37
6 ชั่วโมง 33.00 0.00 0.00 13.50 0.00 9.30 14.48

1 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
2 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
4 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
6 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
8 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00

ตารางที่ 13   รอยละของเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนสที่รอดชีวิตจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตตินปริมาณ 23 มิลลิกรัม
เวลาสะสม คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน

ชิ้นที่1 ชิ้นที่2 ชิ้นที่3 ชิ้นที่4 ชิ้นที่5 คาเฉลี่ย
1 ชั่วโมง 0.00 0.00 0.00 0.00 3.80 0.76 1.70
6 ชั่วโมง 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00

1 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
2 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
4 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
6 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
8 วัน 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00

รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต

รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต



ตารางที่ 14  รอยละของเชื้อแคนดิดา อัลบิแคนสที่รอดชีวิตจากกลุมควบคุม
เวลาสะสม คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน รอยละคาเบี่ยงเบนมาตรฐานจากคาเฉลี่ย

ครั้งที่1 ครั้งที่2 ครั้งที่3 คาเฉลี่ย
1 ชั่วโมง 80.00 103.80 92.70 92.17 11.91 12.92
6 ชั่วโมง 99.00 128.70 117.70 115.13 15.02 13.04

1 วัน 122.80 100.80 113.00 112.20 11.02 9.82
2 วัน 103.00 77.80 114.40 98.40 18.73 19.03
4 วัน 107.30 129.90 95.80 111.00 17.35 15.63
6 วัน 116.50 90.30 91.60 99.47 14.77 14.84
8 วัน 83.00 96.00 99.40 92.80 8.66 9.33

รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต



เวลา คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน รอยละคาเบี่ยงเบนมาตรฐานจากคาเฉลี่ย
ชิ้นที่ 1 ชิ้นที่ 2 ชิ้นที่ 3 คาเฉลี่ย

0 ชั่วโมง 904.00 903.60 903.50 903.70 0.265 0.03
1 ชั่วโมง 902.40 897.70 892.30 897.47 5.054 0.56
6 ชั่วโมง 897.40 892.10 887.80 892.43 4.809 0.54

1 วัน 882.20 881.30 877.80 880.43 2.325 0.26
2 วัน 881.80 883.20 874.90 879.97 4.443 0.50
4 วัน 880.00 880.40 873.80 878.07 3.700 0.42
6 วัน 876.40 881.40 874.20 877.33 3.690 0.42
8 วัน 875.80 875.80 869.10 873.57 3.868 0.44

ตารางที ่15 ผลการชั่งน้ําหนักของวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่แชในน้ําลายเทียมในชวงระยะเวลา 8 วัน
น้ําหนัก ( มิลลิกรัม ) 



ความเขมขนของนิสเตตินในน้ําลายเทียม ครั้งที่วัด คาเฉลี่ย คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน
(ไมโครกรัม / มิลลิลิตร) 1 2 3

187.50 0.900 0.934 1.000 0.945 0.051
93.75 0.464 0.502 0.542 0.503 0.039
46.88 0.235 0.262 0.293 0.263 0.029
23.44 0.118 0.139 0.165 0.141 0.024
11.72 0.060 0.086 0.096 0.081 0.019
5.86 0.040 0.050 0.070 0.053 0.015

ตารางที ่16 ความสัมพันธระหวางความเขมขนของนิสเตตินในน้ําลายเทียมและคาการดูดกลืนแสง

รูปที่ 4 กราฟมาตรฐานของความสัมพันธระหวางความเขมขนของนิสเตตินในน้ําลายเทียมและคาการดูดกลืนแสง

y = 0.0051x
R2 = 0.9961
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การทํากราฟมาตรฐาน

ตัวทําละลายนิสเตตินในการทดลองนี้ เปนน้ําลายเทียมที่ใชในการแชช้ินงาน แตนิสเตติน
เปนสารที่ไมละลายในน้ําลายเทียมตามสูตรนี้ (Karatakis  และคณะ, 2000) ดังนั้นกอนนําไปวัด
การดูดกลืนแสง จึงเติมเมธานอลในปริมาตร 11 เทา ของปริมาตรน้ําลายเทียมที่ใช เพื่อเพิ่มความ
สามารถในการละลายนิสเตติน

หลักการ

1. เตรียมนิสเตตินปริมาณ 1 มิลลิกรัม ใสในน้ําลายเทียม 1/12 มิลลิลิตร ไดเปนสารแขวนตะกอน
ของนิสเตตินในน้ําลายเทียม 12 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร

2. เติมเมธานอล 11/12 มิลลิกรัม ลงในสารแขวนตะกอนดังกลาว กวนใหเขากัน จะไดสารละลาย
สีเหลืองใส ดังนั้นไดเปนสารละลายของนิสเตตินในน้ําลายเทียม 12 มิลลิกรัม/มิลลิลิตร

3. ทําการเจือจางตามลําดับ และวัดการดูดกลืนแสง
4. สรางกราฟความสัมพันธระหวางคาการดูดกลืนแสงและความเขมขนของนิสเตตินในน้ําลาย

เทียม

หมายเหตุ

สําหรับการวัดการดูดกลืนแสงของตัวอยาง ใหทําการเติมเมธานอลอีก 11 เทาของปริมาตร
ของตัวอยางเชนเดียวกัน
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การวิเคราะหทางสถิติ

การวิเคราะหทางสถิติของความเขมขนของนิสเตตินท่ีปลดปลอยจากวัสดุ

1. การทดสอบการแจกแจงของความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุ

ทดสอบดวยการทดสอบแบบโคลโมโกรอฟ-สไมรนอฟ (Kolmogorov-Smirnov) คานัย
สําคัญที่กําหนด คือ 0.050 สมมติฐานของการทดสอบ คือ

Ho : ความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัม มีการแจก
แจงเปนปกติ
H1 : ความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัม ไมไดมีการ
แจกแจงเปนปกติ    และ
Ho : ความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23 มิลลิกรัม มีการแจก
แจงเปนปกติ
H1 : ความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23 มิลลิกรัม ไมไดมีการ
แจกแจงเปนปกติ

ถามีผลการแจกแจงขอมูลเปนปกติ จึงทําการทดสอบในขอ 2 ตอไป

2. การทดสอบความแปรปรวนของความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุ

ทดสอบดวยการทดสอบแบบลีวีน (Levene) คานัยสําคัญที่กําหนด คือ 0.050 สมมติฐาน
ของการทดสอบ คือ
Ho : คาแปรปรวนของความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11
มิลลิกรัม เทากับคาแปรปรวนของความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเต
ติน 23 มิลลิกรัม
H1 : คาแปรปรวนของความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11
มิลลิกรัม ไมเทากับคาแปรปรวนของความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสม
นิสเตติน 23 มิลลิกรัม
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ผลความแปรปรวนของขอมูล 2 กลุมอาจเทากันหรือไมเทากัน แลวทําการทดสอบขอ 3
ตอไป

3. การทดสอบผลตางของคาเฉลี่ยของความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุ

ทดสอบดวยการทดสอบแบบที คานัยสําคัญที่กําหนด คือ 0.050 สมมติฐานของการ
ทดสอบ คือ

 การทดสอบ 2 ดาน

Ho : ความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัม เทา
กับวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23  มิลลิกรัม
H1 : ความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัม ตาง
กับวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23  มิลลิกรัม

การทดสอบดานเดียว

Ho : ความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัมไม
มากกวาวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23  มิลลิกรัม
H1 : ความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัมมาก
กวาวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23 มิลลิกรัม

 เงื่อนไขของการทดสอบดานเดียว    เขาเขตปฏิเสธสมมติฐาน Ho เมื่อ
1. คานัยสําคัญ (2ดาน) / 2 < คานัยสําคัญที่กําหนด และ
2. t > 0
เงื่อนไขทั้งสองขอตองเปนจริงจึงจะสามารถปฏิเสธ Ho ได
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การวิเคราะหทางสถิติของรอยละของเชื้อท่ีรอดชีวิต

การทดสอบสมมติฐานผลตางระหวางรอยละของเชื้อที่รอดชีวิตของการผสมนิสเตตินสอง
ปริมาณ

ทดสอบดวยการทดสอบแบบแมน-วิทนีย  คานัยสําคัญที่กําหนดคือ 0.050 สมมติฐานของ
การทดสอบ คือ
Ho : รอยละของเชื้อที่รอดชีวิตจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัมและ 23
มิลลิกรัม ไมแตกตางกัน
H1 : รอยละของเชื้อที่รอดชีวิตจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัมและ 23
มิลลิกรัม แตกตางกัน
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ตารางและผลการวิเคราะหทางสถิติของความเขมขนของนิสเตตินท่ีปลดปลอยจากวัสดุ

ตารางที่ 17 การทดสอบการแจกแจงของความเขมขนของนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัมและ 23 มิลลิกรัม ที่ปลด
ปลอยจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อดวยการทดสอบแบบโคลโมโกรอฟ-สไมรนอฟ

Kolmogorov-Smirnovaเวลา ปริมาณที่ผสม
Statistic df Sig.

11 มิลลิกรัม 0.232 5 0.200*1 ช่ัวโมง
23 มิลลิกรัม 0.249 5 0.200*
11 มิลลิกรัม 0.228 5 0.200*6 ช่ัวโมง
23 มิลลิกรัม 0.290 5 0.198
11 มิลลิกรัม 0.234 5 0.200*1 วัน
23 มิลลิกรัม 0.287 5 0.200*
11 มิลลิกรัม 0.333 5 0.0742 วัน
23 มิลลิกรัม 0.235 5 0.200*
11 มิลลิกรัม 0.194 5 0.200*4 วัน
23 มิลลิกรัม 0.201 5 0.200*
11 มิลลิกรัม 0.306 5 0.1416 วัน
23 มิลลิกรัม 0.165 5 0.200*
11 มิลลิกรัม 0.285 5 0.200*8 วัน
23 มิลลิกรัม 0.215 5 0.200*

*  This is a lower bound of the true significance.
a. Lilliefors Significance Correction

ผลการวิเคราะหการแจกแจงของความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุ

คานัยสําคัญของการทดสอบของนิสเตตินทั้งสองปริมาณ มากกวา 0.050 ซ่ึงเปนระดับนัย
สําคัญที่กําหนด ทุกชวงระยะเวลา  จึงยอมรับ Ho นั่นคือ ความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจาก
วัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัม และ 23 มิลลิกรัม มีการแจกแจงปกติทุกชวงระยะเวลา



ตารางที่18 การทดสอบความแปรปรวนและทดสอบสมมติฐานเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของความเขมขนนิสเตตินปริมาณ 11 มิลลิกรัม และ 23  มิลลิกรัมที่ปลดปลอยจากวัสดุปรับ
สภาพเนื้อเยื่อดวยการทดสอบแบบลีวีนและที ตามลําดับ

Levene Test for
Equality of  Variances

t-test for Equality of Means

95% Confidence Interval of
the Difference

F Sig. t df Sig.
 (2-tailed)

Mean
Difference

Std. Error
Difference

Lower Upper
Equal variances

assumed
-5.239 8 0.001 -6.47040 1.23513 -9.31860 -3.622201 ชั่วโมง

Equal variances
not assumed

4.929 0.057

-5.239 4.544 0.004 -6.47040 1.23513 -9.74363 -3.19717

Equal variances
assumed

-7.533 8 0.000 -26.39240 3.50350 -34.47148 -18.313326 ชั่วโมง

Equal variances
not assumed

7.901 0.023

-7.533 5.576 0.000 -26.39240 3.50350 -35.12578 -17.65902

Equal variances
assumed

-8.626 8 0.000 -38.31140 4.44186 -48.55694 -28.071061 วัน

Equal variances
not assumed

1.677 0.231

-8.626 6.642 0.000 -38.31140 4.44186 -48.93320 -27.69480



Levene Test for
Equality of  Variances

t-test for Equality of Means

95% Confidence Interval of
the Difference

F Sig. t df Sig.
 (2-tailed)

Mean
Difference

Std. Error
Difference

Lower Upper
Equal variances

assumed
-9.784 8 0.000 -40.66660 4.15654 -50.25160 -31.081602 วัน

Equal variances
not assumed

2.798 0.133

-9.784 5.027 0.000 -40.66660 4.15654 -51.33396 -29.99924

Equal variances
assumed

-8.169 8 0.000 -47.88200 5.86156 -61.39877 -34.365234 วัน

Equal variances
not assumed

6.774 0.301

-8.169 4.998 0.000 -47.88200 5.86156 -62.95166 -32.81234

Equal variances
assumed

-8.310 8 0.000 -57.37260 6.90373 -73.29264 -41.452566 วัน

Equal variances
not assumed

1.637 0.237

-8.310 6.141 0.000 -57.37260 6.90373 -74.17203 -40.57317

Equal variances
assumed

-10.566 8 0.000 -58.11800 5.50039 -70.80192 -45.434088 วัน

Equal variances
not assumed

0.988 0.349

-10.566 7.445 0.000 -58.11800 5.50039 -70.96830 -45.26770
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ผลการวิเคราะหความแปรปรวนของความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุ

คานัยสําคัญของการทดสอบลีวีน (Levene Test) ถามากกวา 0.050 ซ่ึงเปนคานัยสําคัญที่
กําหนด จึงยอมรับ Ho นั่นคือ ความแปรปรวนของความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุ
ที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัม เทากับความแปรปรวนของความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอย
จากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23 มิลลิกรัม ใหดูในชอง equal variance assumed ถานอยกวา 0.050 ซ่ึง
เปนคานัยสําคัญที่กําหนด จึงปฏิเสธ Ho นั่นคือ ความแปรปรวนของความเขมขนของนิสเตตินที่
ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัม ไมเทากับความแปรปรวนของความเขมขนของ
นิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23 มิลลิกรัมใหดูในชอง equal variance not
assumed

ผลการวิเคราะหของการทดสอบคาเฉลี่ยของความเขมขนของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุ

การทดสอบ 2 ดาน

คานัยสําคัญทุกชวงระยะเวลานอยกวา 0.050 จึงปฏิเสธ Ho นั่นคือความเขมขนเฉลี่ยของ
นิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัมตางกับวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23
มิลลิกรัมทุกชวงระยะเวลา

การทดสอบดานเดียว

คานัยสําคัญ  (2ดาน) / 2 นอยกวา 0.050 ทุกชวงระยะเวลา และ t < 0 ดังนั้นจึงยอมรับ Ho

นั่นคือความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11 มิลลิกรัมไมมากกวา
วัสดุที่ผสมนิสเตติน 23  มิลลิกรัม ทุกชวงระยะเวลา

สรุป ความเขมขนเฉลี่ยของนิสเตตินที่ปลดปลอยจากวัสดุที่ผสมนิสเตติน 23 มิลลิกรัม
มากกวาวัสดุที่ผสมนิสเตติน 11  มิลลิกรัม ทุกชวงระยะเวลา
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ตารางและผลการวิเคราะหทางสถิติ ของรอยละของเชื้อท่ีรอดชีวิต

ตารางที่ 19 คาเฉลี่ย และผลรวมของลําดับที่ของรอยละของเชื้อที่รอดชีวิตของการผสมนิสเตตินปริมาณ 11
มิลลิกรัมและ 23 มิลลิกรัมในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ

เวลา ปริมาณที่ผสม N Mean Rank Sum of Ranks
1 ช่ัวโมง 11 มิลลิกรัม 5 8.00 40.00
1 ช่ัวโมง 23 มิลลิกรัม 5 3.00 15.00

11 มิลลิกรัม 5 6.50 32.506 ช่ัวโมง
23 มิลลิกรัม 5 4.50 22.50
11 มิลลิกรัม 5 5.50 27.501 วัน
23 มิลลิกรัม 5 5.50 27.50
11 มิลลิกรัม 5 5.50 27.502 วัน
23 มิลลิกรัม 5 5.50 27.50
11 มิลลิกรัม 5 5.50 27.504 วัน
23 มิลลิกรัม 5 5.50 27.50
11 มิลลิกรัม 5 5.50 27.506 วัน
23 มิลลิกรัม 5 5.50 27.50
11 มิลลิกรัม 5 5.50 27.508 วัน
23 มิลลิกรัม 5 5.50 27.50

ตารางที่ 20 การทดสอบสมมติฐานเปรียบเทียบคากลางของรอยละของเชื้อที่รอดชีวิตของการผสมนิสเตติน
ปริมาณ 11  มิลลิกรัมและ 23 มิลลิกรัมในวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อ ดวยการทดสอบแบบแมน-วิทนีย

รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต
Mann-Whitney U 0.000
Wilcoxon W 15.000
Z -2.694

1 ช่ัวโมง

Asymp. Sig. (2-tailed) 0.007
Mann-Whitney U 7.500
Wilcoxon W 22.500
Z -1.491

6 ช่ัวโมง

Asymp. Sig. (2-tailed) 0.136
Mann-Whitney U 12.500
Wilcoxon W 27.500
Z 0.000

1 วัน

Asymp. Sig. (2-tailed) 1.000
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รอยละของเชื้อที่รอดชีวิต
Mann-Whitney U 12.500
Wilcoxon W 27.500
Z 0.000

2 วัน

Asymp. Sig. (2-tailed) 1.000
Mann-Whitney U 12.500
Wilcoxon W 27.500
Z 0.000

4 วัน

Asymp. Sig. (2-tailed) 1.000
Mann-Whitney U 12.500
Wilcoxon W 27.500
Z 0.000

6 วัน

Asymp. Sig. (2-tailed) 1.000
Mann-Whitney U 12.500
Wilcoxon W 27.500
Z 0.000

8 วัน

Asymp. Sig. (2-tailed) 1.000

ผลการวิเคราะห

คา Asympatatic Signifiance ของการทดสอบ 2 ดาน ไดคานัยสําคัญซึ่งนอยกวา 0.050 ใน
1 และ 6 ชั่วโมงจึงปฏิเสธ Ho นั่นคือ รอยละของเชื้อที่รอดชีวิตจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสม
นิสเตติน 11 มิลลิกรัมและ 23 มิลลิกรัม มีความแตกตางกัน แตหลังจาก 6 ชั่วโมงไดคานัยสําคัญซึ่ง
มากกวา 0.050  จึงยอมรับ Hoนั่นคือ รอยละของเชื้อที่รอดชีวิตจากวัสดุปรับสภาพเนื้อเยื่อที่ผสม
นิสเตติน 11 มิลลิกรัมและ 23 มิลลิกรัม ไมมีความแตกตางกัน
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ

นางสาว นวภรณ จิตตภิรมยศักดิ์  เกิดวันที่ 5 มกราคม พ.ศ. 2519 ที่กรุงเทพมหานคร
สําเร็จการศึกษาปริญญาตรีทันตแพทยศาสตรบัณฑิต ในป พ.ศ. 2542 จากคณะทันตแพทยศาสตร
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย จากนั้นเขารับราชการเปนอาจารยระดับ 4 ที่คณะทันตแพทยศาสตร
มหาวิทยาลัยนเรศวร       ตอมาในป พ.ศ. 2544    ไดเขาศึกษาตอระดับปริญญาโท  หลักสูตรวิทยา
ศาสตรมหาบัณฑิต สาขาวิชาทันตกรรมประดิษฐ ที่คณะทันตแพทยศาสตรจุฬาลงกรณ
มหาวิทยาลัย
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