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บทคัดย่อภาษาไทย 
 กันตพร คุณพนชิกิจ : ประสิทธิภาพของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ในการคืนแร่ธาตุในรอยผชุั้น

เนื้อฟัน: การวิจัยเชิงทดลองในห้องปฏิบัติการ. ( 
EFFICACY OF SILVER DIAMINE FLUORIDE IN REMINERALIZATION ON DENTINE CARI
ES LESIONS: IN VITRO) อ.ท่ีปรึกษาหลัก : ศ.(พิเศษ) ทพญ.ชุติมา ไตรรัตน์วรกุล, อ.ท่ีปรึกษา
ร่วม : ผศ. ทพญ. ดร.พนิดา ธัญญศรีสังข์,ศ. ดร.ธีรยุทธ วิไลวัลย์ 

  
การศึกษานี้มีวัตถุประสงค์เพื่อเปรียบเทียบประสิทธิภาพของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท่ีมี

จ าหน่ายในท้องตลาด ในการคืนแร่ธาตุในรอยผุชั้นเนื้อฟันของฟันน้ านม การศึกษานี้เป็นการศึกษาใน
ห้องปฏิบัติการโดยใช้ชิ้นฟันตัวอย่างจากฟันกรามน้ านมท่ีมีรอยผุตามธรรมชาติชั้นเนื้อฟันจ านวน 36 ชิ้น 
วัดความหนาแน่นแร่ธาตุของรอยผุเร่ิมต้นด้วยเครื่องถ่ายภาพรังสีคอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตรแล้วน ามา
ค านวณความลึกรอยผุและความหนาแน่นแร่ธาตุเฉลี่ย  แบ่งชิ้นฟัน เป็น  3 กลุ่ม  กลุ่ม ท่ี  1 ทา 
Saforide® (Toyo Seiyaku Kesei, Japan) กลุ่ม ท่ี  2 ทา Advantage ArrestTM (Elevate Oral Care, 
USA) และกลุ่มท่ี 3 ทาน้ าปราศจากไอออน (กลุ่มควบคุม) น าไปผ่านกระบวนการสลับกรด-ด่างโดยใช้เชื้อ
แบคทีเรียเพื่อจ าลองสภาวะในช่องปากเป็นเวลา 5 วัน จากนั้นน ามาวัดความหนาแน่นแร่ธาตุหลังการ
ทดลองด้วยเครื่องถ่ายภาพรังสีคอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร ค านวณความลึกรอยผุ ความหนาแน่นแร่
ธาตุเฉลี่ยและร้อยละการเปลี่ยนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุหลังการทดลอง ผลการทดลองพบว่าชิ้นฟัน
ตัวอย่างกลุ่มท่ีทา Saforide® และ Advantage ArrestTM มีความลึกรอยผุหลังการทดลองลดลงอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ (p= 0.033 และ 0.021 ตามล าดับ) และมีความหนาแน่นแร่ธาตุเฉลี่ยหลังการทดลอง
เพิ่มข้ึนอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p= 0.002 และ 0.002 ตามล าดับ) พบว่าร้อยละการเปลี่ยนแปลงความ
หนาแน่นแร่ธาตุระหว่างกลุ่มทดลองท้ังสองกลุ่มไม่แตกต่างกันแต่แตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ (p< 0.001) สรุปได้ว่า Saforide® และ Advantage ArrestTM มีประสิทธิภาพในการ
คืนแร่ธาตุในรอยผุชั้นเนื้อฟันของฟันน้ านมใกล้เคียงกัน 

 

สาขาวิชา ทันตกรรมส าหรับเด็ก ลายมือชื่อนิสิต ................................................ 
ปีการศึกษา 2561 ลายมือชื่อ อ.ท่ีปรึกษาหลัก .............................. 
  ลายมือชื่อ อ.ท่ีปรึกษาร่วม ............................... 
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บทคัดย่อภาษาอังกฤษ 
# # 5975801032 : MAJOR PEDIATRIC DENTISTRY 
KEYWORD: Remineralization, Lesion depth, Mineral density, Dentine caries lesions, 

Silver diamine fluoride 
 Kantaporn Kunpanichakit : 

EFFICACY OF SILVER DIAMINE FLUORIDE IN REMINERALIZATION ON DENTINE CARI
ES LESIONS: IN VITRO. Advisor: Prof. Chutima Trairatvorakul, D.D.S., M.Sc. Co-
advisor: Asst. Prof. Panida Thanyasrisung, D.D.S., Ph.D.,Prof. Tirayut Vilaivan, 
Ph.D. 

  
The aim of this study was to compare the remineralization efficacy of two 

commercial silver diamine fluoride (SDF) products on dentine caries lesions in primary 
teeth, in vitro. Thirty-six blocks of primary molar with natural dentine caries lesions were 
measured to determine a mineral density (MD) at baseline using micro-computed 
tomography (micro-CT) and calculated for a lesion depth (LD) and a mean mineral 
density (meanMD). All samples were randomized into three groups: Group 1, 
Saforide® (Toyo Seiyaku Kesei, Japan); Group 2, Advantage ArrestTM (Elevate Oral Care, 
USA) and Group 3, Deionized water (control). After the samples underwent 5-days 
bacterial pH-cycling challenge, the MD of dentine caries lesions were re-evaluated. The 
LD, meanMD and the percentage of mineral density change (%MD-change) of each block 
were also calculated. The results showed that the LD decrease of Saforide® and 
Advantage ArrestTM groups were significantly lower than their baseline (p= 0.033 and 
0.021, respectively) and the meanMD increase were significantly higher than their 
baseline (p= 0.002 and 0.002, respectively). The %MD-change of the two test groups 
were comparable, but significantly different from that of the control (p< 0.001). In 
conclusion, Saforide® and Advantage ArrestTM demonstrated similar remineralization 
efficacy on dentine caries lesions in primary teeth. 
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Academic Year: 2018 Advisor's Signature .............................. 
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บทท่ี 1 
บทน า 

 
ความส าคัญและที่มาของปัญหาการวิจัย 

โรคฟันผุในเด็กปฐมวัย (Early childhood caries) เป็นปัญหาทันตสุขภาพท่ีส าคัญของ
เด็กไทยก่อนวัยเรียน จากแบบส ารวจสภาวะทันตสุขภาพแห่งชาติครั้งท่ี 8 (พ.ศ.2560) พบว่าเด็กอายุ 
3 ปีมีความชุกของโรคฟันผุร้อยละ 52.9 มีค่าเฉล่ียฟันผุ ถอน อุด 2.8 ซี่ต่อคน และเด็กอายุ 5 ปีมี
ความชุกของโรคฟันผุร้อยละ 75.6 มีค่าเฉล่ียฟันผุ ถอน อุด 4.5 ซี่ต่อคน(1) เมื่อเปรียบเทียบกับผล
การส ารวจสภาวะทันตสุขภาพแห่งชาติครั้งท่ี 7 (พ.ศ.2555) พบว่าในเด็กอายุ 3 ปีและ 5 ปี มีความ
ชุกการเกิดโรคฟันผุลดลงเล็กน้อย และมีค่าเฉล่ียฟันผุ ถอน อุดไม่เปล่ียนแปลงนัก(1, 2) 

จากการศึกษาในประเทศสหรัฐอเมริกาพบว่า ผลกระทบจากการท่ีเด็กมีโรคฟันผุและไม่ได้รับ
การรักษาคือ มีอาการปวด ติดเช้ือและนอนไม่หลับ ในเด็กท่ีมีฟันผุรุนแรงอาจมีผลกระทบต่อการ
เจริญเติบโตและพัฒนาการด้วย โดยพบว่าเด็กอายุ 3 ปีท่ีมีฟันผุและไม่ได้รับการรักษามีน้ าหนักตัว
น้อยกว่ากลุ่มเปรียบเทียบและน้อยกว่าเปอร์เซ็นไทล์ท่ี 50 เด็กบางส่วนท่ีมีปัญหาสิทธิ์ในการรักษา
หรือการเข้าถึงบริการทางทันตกรรม ท าให้ได้รับการวินิจฉัยโรคและการรักษาท่ีล่าช้า มักพบว่าเด็ก
กลุ่มนี้มีปัญหาเรื่องการปวดฟัน ปัญหาในการรับประทานอาหารและการนอนหลับ ซึ่งส่งผลต่อ
คุณภาพชีวิตและการเจริญเติบโตและยังเพิ่มความเส่ียงท่ีจะเกิดโรคฟันผุในชุดฟันแท้ด้วย(3)  

ในอดีตการจัดการโรคฟันผุจะก าจัดเนื้อเยื่อส่วนท่ีมีรอยโรคออกท้ังหมดและแทนท่ีด้วยวัสดุ
บูรณะ แต่ในปัจจุบันแนวคิดในการจัดการฟันผุเปล่ียนไปเป็นวิธีท่ีมีการรุกรานน้อยท่ีสุดและยืด
ระยะเวลาในการท าหัตถการออกไปให้นานท่ีสุด โดยมีจุดมุ่งหมายเพื่อรักษาเคลือบฟันและเนื้อฟันท่ี
ติดเช้ือแต่ยังไม่เกิดเป็นรูผุขึ้น(4) เมื่อแนวคิดในการจัดการฟันผุเปล่ียนไป จึงมีการศึกษาถึงวิธีการ
จัดการฟันผุท่ีมีประสิทธิภาพ ค่าใช้จ่ายน้อย เพื่อน ามาใช้จัดการรอยโรคฟันผุในเด็กกลุ่มท่ีมีความเส่ียง
ต่อการเกิดฟันผุสูงและมีความจ ากัดในการเข้าถึงการรักษาทางทันตกรรม  

ประเทศไทยในปัจจุบันยังมีทันตแพทย์เฉพาะทางสาขาทันตกรรมส าหรับเด็กจ านวนน้อยและ
กระจุกตัว เด็กในพื้นท่ีห่างไกลไม่สามารถเข้าถึงการรักษาได้อย่างสะดวก ดังนั้นจึงควรหาวิธีการ
หยุดยั้งฟันผุท่ีท าได้ง่าย ไม่ต้องใช้วิธีการหรือวัสดุอุปกรณ์ท่ีซับซ้อน ทันตาภิบาลสามารถท าได้  

ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์เป็นสารท่ีได้รับการรับรองจากกระทรวงสาธารณสุขประเทศญี่ปุ่น
ว่าสามารถหยุดยั้งรอยผุ ป้องกันการเกิดรอยผุทุติยภูมิ ช่วยลดอาการเสียวฟันได้และสามารถใช้งานได้
ง่าย ไม่ต้องใช้ความช านาญหรืออุปกรณ์พิเศษ จึงเป็นวิธีการท่ีเหมาะจะน ามาใช้ในชุมชนซึ่งการเข้าถึง
บริการทางทันตกรรมยังจ ากัด ส่วนในประเทศสหรัฐอเมริกา ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้น
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ร้อยละ 38 เป็นรูปแบบเดียวที่อนุญาตให้ใช้ได้โดยขึ้นทะเบียนเป็นสารท่ีใช้ลดอาการเสียวฟัน แต่ก็ใช้
เพื่อหยุดยั้งรอยโรคฟันผุด้วย(5) 

สมาคมทันตกรรมส าหรับเด็กแห่งสหรัฐอเมริกา ได้พิจารณาถึงประโยชน์ของการใช้ซิลเวอร์ได
เอมีนฟลูออไรด์ในการหยุดยั้งรอยโรคฟันผุในฟันน้ านมในกลุ่มผู้ป่วยเด็กเล็กและผู้ป่วยท่ีมีความ
ต้องการพิเศษ เนื่องจากหากจะท าการรักษาทางทันตกรรมในผู้ป่วยกลุ่มนี้ มักต้องใช้การจัดการ
พฤติกรรมแบบใช้ยา เช่น การรักษาทางทันตกรรมภายใต้ยาคลายกังวลหรือดมยาสลบ  ซึ่งเป็นวิธีท่ีมี
ความเส่ียงและมีข้อจ ากัดต่อสุขภาพและพัฒนาการของผู้ป่วยรวมถึงมีค่าใช้จ่ายสูง เมื่อพิจารณาถึง
ข้อดีของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท่ีสามารถหยุดยั้งรอยโรคฟันผุได้มากกว่าการใช้ฟลูออไรด์เฉพาะท่ี
ชนิดอื่น ๆ เป็นวิธีท่ีไม่รุกรานและราคาไม่สูง(6-8) จึงมีค าแนะน าว่าซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์เป็นสาร
ท่ีมีความเหมาะสมในการน ามาใช้หยุดยั้งฟันผุในฟันน้ านมในกลุ่มผู้ป่วยเด็กเล็กและผู้ป่วยท่ีมีความ
ต้องการพิเศษ รวมถึงเป็นส่วนหนึ่งของการให้การรักษาทางทันตกรรมแบบพร้อมมูล(5) 
  ในปัจจุบันมีซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์หลากหลายยี่ห้อและหลากหลายความเข้มข้นวาง
จ าหน่ายในท้องตลาด แต่จากการศึกษาพบว่าสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อย
ละ 38 มีประสิทธิภาพในการหยุดยั้งรอยผุได้ดีท่ีสุด(9)  

งานวิจัยนี้จึงท าขึ้นเพื่อเปรียบเทียบประสิทธิภาพของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้น
ร้อยละ 38 ยี่ห้อต่าง ๆ ท่ีมีจ าหน่ายในท้องตลาด ในการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟัน 
 
ค าถามการวิจัย 

ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 ยี่ห้อต่าง ๆ ท่ีมีจ าหน่ายในท้องตลาดมี
ประสิทธิภาพในการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟันแตกต่างกันหรือไม่ 

 
วัตถุประสงค์ของการวิจัย 

เพื่อทดสอบประสิทธิภาพของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 ยี่ห้อต่าง ๆ 
ท่ีมีจ าหน่ายในท้องตลาดในการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟัน 
 
สมมติฐานการวิจัย 
 สมมติฐานหลัก (H0) : ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 ยี่ห้อต่าง ๆ ท่ีมี
จ าหน่ายในท้องตลาด ให้ผลในการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟันไม่แตกต่างกัน 
 สมมติฐานรอง (H1) : ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 ยี่ห้อต่าง ๆ ท่ีมี
จ าหน่ายในท้องตลาด ให้ผลในการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟันแตกต่างกัน 
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รูปแบบการวิจัย 
การวิจัยเชิงทดลองในห้องปฏิบัติการ 

 

ขอบเขตการวิจัย 
 การวิจัยนี้เป็นการศึกษาผลการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟัน ภายหลังการทารอยผุด้วยซิล
เวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 ยี่ห้อต่าง ๆ ท่ีมีจ าหน่ายในท้องตลาดและผ่านสภาวะ
ช่องปากจ าลองท่ีจ าลองสภาวะสูญเสียแร่ธาตุโดยใช้เช้ือสเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์และแลคโต
บาซิลลัส เคซิไอ สลับกับสภาวะคืนกลับแร่ธาตุโดยใช้น้ าลายเทียม 
 
กรอบแนวคิดการวิจัย  

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
รูปท่ี  1 กรอบแนวคิดการวิจัย 
 
ข้อตกลงเบื้องต้น 

1. ช้ินฟันท่ีใช้ในการวิจัยนี้ เป็นช้ินฟันท่ีมีรอยผุตามธรรมชาติช้ันเนื้อฟันลึกระยะช้ันนอก 1/3 ถึง
ระยะกลาง 1/3 ของความหนาช้ันเนื้อฟัน 

2. ความหนาแน่นแร่ธาตุของรอยผุท่ีวัดด้วยเครื่องถ่ายภาพรังสีคอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร
เป็นการวัดโดยเปรียบเทียบกับความหนาแน่นของไฮดรอกซีอะพาไทต์ 

3. การเตรียมช้ินฟันตัวอย่าง การเตรียมสารละลายท่ีท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุ การทดลอง 
การวัดความหนาแน่นแร่ธาตุและการแปลผล ท าโดยผู้วิจัยเพียงคนเดียว 

ความลกึรอยผ ุ

ความหนาแน่นแร่ธาต ุ
 

 

การคืนแร่ธาตุของ
รอยผุธรรมชาติในชั้น
เน้ือฟันของฟันกราม 

- ความลึกรอยผุ 
- ร้อยละการเปลี่ยน 
แปลงความหนาแน่น
แร่ธาตุของรอยผุ 

สารที่ท าใหเ้กิดการคืนกลับแร่ธาตุ 

จ าลองสภาวะในช่องปาก 

(สภาวะสูญเสียแร่ธาตุ /

สภาวะคืนกลับแร่ธาตุ)  

กลุ่มทดลอง 

ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ 

กลุ่มควบคุม 

น้ าปราศจากไอออนปราศจากเช้ือ 

ย่ีห้อ วิธีการใช้ ปริมาณท่ีใช้ ความเข้มข้น 
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ข้อจ ากัดการวิจัย 
การวิจัยนี้เป็นการทดลองในห้องปฏิบัติการ จึงไม่สามารถท าให้ช้ินฟันตัวอย่างอยู่ในสภาวะ

เดียวกับช่องปากท่ีแท้จริงได้ ผลการทดลองจึงไม่สามารถแทนการใช้งานจริงในผู้ป่วยได้ท้ังหมด 
 
ค าส าคัญ 

1. การคืนแร่ธาตุ (Remineralization) 
2. ความลึกรอยผุ (Lesion depth) 
3. ความหนาแน่นแร่ธาตุ (Mineral density) 
4. รอยผุช้ันเนื้อฟัน (Dentine caries lesions) 
5. ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ (Silver diamine fluoride) 
6. สเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ (Streptococcus mutans) 
7. แลคโตบาซิลลัส เคซิไอ (Lactobacillus casei) 

 
ค าจ ากัดความที่ใช้ในการวิจัย 

1. ฟันตัวอย่าง คือฟันกรามน้ านมของมนุษย์ท่ีถอนด้วยเหตุผลทางทันตกรรม 
2. ช้ินฟันตัวอย่าง คือช้ินฟันท่ีตัดออกมาจากฟันกรามน้ านมในส่วนท่ีมีรอยผุตามธรรมชาติในช้ัน

เนื้อฟันลึกระยะช้ันนอก 1/3 ถึงระยะกลาง 1/3 ของความหนาช้ันเนื้อฟัน 
3. ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท่ีมีจ าหน่ายในท้องตลาด คือสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์

ความเข้มข้นร้อยละ 38 จาก 2 ยี่ห้อจาก 2 บริษัทผู้ผลิต (Saforide®: Toyo Seiyaku 
Kesei Co. Ltd. , Japan และ  Advantage ArrestTM:  Elevate Oral Care, USA) ซึ่ ง มี
ฟลูออไรด์ 44,800 ส่วนในล้านส่วน (ppm) และมีซิลเวอร์ 253,900 ส่วนในล้านส่วน (ppm) 

 
ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ 

เพื่อให้ทันตแพทย์สามารถเลือกใช้ผลิตภัณฑ์ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท่ีมีจ าหน่ายใน
ท้องตลาดซึ่งมีประสิทธิภาพในการคืนแร่ธาตุในรอยผุ เพื่อน าไปใช้กับผู้ป่วยโดยเฉพาะในพื้นท่ีท่ีการ
เข้าถึงบริการทางทันตกรรมยังจ ากัด 
 
ผลประโยชน์ทับซ้อน 
 การวิจัยนี้ไม่ได้รับการสนับสนุนจากผลิตภัณฑ์ใด ๆ จึงไม่มีผลประโยชน์ทับซ้อนในการท าวิจัย 
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ปัญหาจริยธรรม 
 ช้ินฟันตัวอย่างท่ีใช้ในการวิจัยนี้ตัดมาจากฟันกรามน้ านมของมนุษย์ท่ีถอนตามแผนการรักษา
ทางทันตกรรม โดยก่อนจะเก็บฟันตัวอย่างได้มีการขออนุญาตและได้รับความยินยอม จากผู้
ครอบครองแล้ว  
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

บทท่ี 2 
วรรณกรรมปริทัศน ์

 
โรคฟันผุ 

โรคฟันผุเป็นหนึ่งในโรคของช่องปากท่ีมีความชุกในการเกิดมากท่ีสุด(10) เป็นโรคเรื้อรังท่ีมี
สาเหตุการเกิดจากหลายปัจจัยร่วมกัน (multifactorial disease) ได้แก่ ตัวฟัน เช้ือแบคทีเรีย น้ าลาย 
อาหารประเภทแป้งและน้ าตาลโดยเฉพาะน้ าตาลซูโครส(11)  

เช้ือกลุ่มแรกท่ีมาเกาะติดบนแผ่นคราบน้ าลายบนผิวเคลือบฟันและเคลือบรากฟันส่วนใหญ่ 
ได้แก่เช้ือกลุ่มสเตร็ปโตคอคคัส (Streptococcus spp.) และแอคติโนมัยซิส (Actinomyces spp.) 
(12) เช้ือแบคทีเรียในแผ่นคราบจุลินทรีย์โดยเฉพาะสเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ (Streptococcus 
mutans) สเตร็ปโตคอคคัส ซอไบรนัส (Streptococcus sobrinus) และเช้ือในกลุ่มแลคโตบาซิลลัส 
(Lactobacillus spp.)  จะเผาผลาญ (metabolism) และหมัก (fermentation) คาร์โบไฮเดรต ได้
ผลิตภัณฑ์เป็นกรดแลคติก (lactic acid) กรดท่ีเกิดขึ้นท าให้ค่าความเป็นกรด-ด่าง (pH) ในแผ่นคราบ
จุลินทรีย์ลดลงต่ ากว่าค่าวิกฤติของเคลือบฟัน คือ 5.5 (13) เป็นผลให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุของผิวฟัน 
หากแผ่นคราบจุลินทรีย์ปกคลุมผิวเคลือบฟันเป็นเวลานานจะท าให้เคลือบฟันสัมผัสกรดเป็นเวลานาน 
เกิดการสูญเสียแร่ธาตุได้แก่ แคลเซียม ฟอสเฟตและคาร์บอเนตอย่างต่อเนื่องจนเกิดเป็นโพรงขึ้น (14) 

สมมติฐานในการเกิดฟันผุท่ีได้รับการยอมรับในปัจจุบันคือ สมมติฐานนิเวศวิทยาของคราบ
จุลินทรีย์ (Ecological plaque hypothesis) กล่าวคือ หากสภาพแวดล้อมมีสภาวะเป็นกรด ซึ่งเกิด
จากกระบวนการเผาผลาญน้ าตาลดังกล่าวไว้ข้างต้น ชนิดของเช้ือท่ีพบในแผ่นคราบจุลินทรีย์ก็จะ
ปรับเปล่ียนไปเป็นกลุ่มท่ีสัมพันธ์กับการก่อโรคฟันผุ ซึ่งเป็นกลุ่มท่ีสามารถเจริญเติบโตได้ในสภาวะท่ี
เป็นกรดและสามารถผลิตกรดได้มากขึ้น (15, 16)  

ส่วนในช้ันเนื้อฟันนั้นจะมีการรวมกลุ่มและเพิ่มจ านวนของเช้ือแบคทีเรียได้ต่อเมื่อช้ันเคลือบ
ฟันเกิดการแตกหัก รอยโรคฟันผุในช้ันเนื้อฟันถูกควบคุมโดยเช้ือแบคทีเรียประจ าถิ่นหลากหลายสาย
พันธุ์ซึ่งเป็นสายพันธุ์ท่ีท าให้สภาพแวดล้อมบริเวณรอยผุปราศจากออกซิเจน ท้ังสายพันธุ์ท่ีสามารถ
ผลิตกรดได้และสายพันธุ์ที่สามารถเจริญเติบโตได้ในสภาวะท่ีเป็นกรด เช่น สเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ 
ไบฟิโดแบคทีเรียม (Bifidobacterium spp.) เช้ือกลุ่มแลคโตบาซิลลัส และยังพบแบคทีเรียกลุ่มท่ี
สามารถย่อยโปรตีนได้ ได้แก่  กลุ่มพรีโวเทลลา (Prevotellae spp.) และโพรพิโอนิแบคทีเรียม 
(Propionibacterium spp.)(17)  

Becker และคณะได้ท าการศึกษาเกี่ยวกับเช้ือแบคทีเรียสายพันธุ์ต่าง ๆ ท่ีพบในรอยโรคฟันผุ
ในเด็กปฐมวัย พบว่าเช้ือสเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ เป็นเช้ือท่ีสัมพันธ์กับการเกิดฟันผุทุกระดับต้ังแต่
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เคลือบฟันจนถึงช้ันเนื้อฟัน ในรอยผุระยะเริ่มแรกจะพบเช้ือในกลุ่มแอคติโนมัยซิส เป็นจ านวนมาก 
ส่วนเช้ือในกลุ่มไบฟิโดแบคทีเรียมและแลคโตบาซิลลัส จะพบในรอยโรคฟันผุท่ีเป็นโพรงและรอยผุใน
ช้ันเนื้อฟัน(18) 

สเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ เป็นเช้ือท่ีสัมพันธ์กับโรคฟันผุในเด็ก เนื่องจากเช้ือนี้จะเผาผลาญ
น้ าตาลซูโครสเพื่อให้ได้พลังงานและให้ผลผลิตพลอยได้ออกมาเป็นกรดแลคติก ซึ่งสามารถละลาย
เนื้อเยื่อแข็งของฟันได้ นอกจากนี้เช้ือนี้ยังสร้างเอ็นไซม์มาย่อยน้ าตาลซูโครสแล้วได้พอลิแซ็กคาไรด์
นอกเซลล์ (extracellular polysaccharide) ท่ีไม่ละลายน้ าขึ้น ซึ่งเช้ือน ามาใช้ในการยึดติดกับฟัน
และเกาะกลุ่มกันเองกลายเป็นแผ่นคราบจุลินทรีย์(19) 

เช้ือกลุ่มแลคโตบาซิลลัส เป็นเช้ือท่ีพบได้น้อยในฟันผุระยะเริ่มแรก แต่สามารถเพาะเล้ียงได้
จากรอยผุลึก เช่ือว่าเช้ือกลุ่มนี้เป็นเช้ือชนิดแรก ๆ ท่ีพบในรอยโรคท่ีก าลังด าเนินอยู่โดยเฉพาะรอยโรค
ในช้ันเนื้อฟัน(20) และยังพบว่าปริมาณเช้ือท่ีพบมีความสัมพันธ์กับขนาดของรอยโรค โดยจะพบเช้ือ
จ านวนมากในรอยโรคท่ีมีขนาดใหญ่(21) เช้ือกลุ่มแลคโตบาซิลลัส นี้ไม่สามารถสร้างแผ่นคราบ
จุลินทรีย์บนผิวฟันโดยตัวมันเองได้ แต่จะต้องอาศัยพอลิแซ็กคาไรด์นอกเซลล์ซึ่งผลิตโดยเช้ือกลุ่มอื่น
โดยเฉพะเช้ือในกลุ่มสเตร็ปโตคอคคัส เพื่อใช้ในการยึดเกาะ พบว่าในสภาวะท่ีมีเช้ือสเตร็ปโตคอคคัส 
มิวแทนส์ อยู่ด้วยจะเพิ่มความสามารถในการสร้างแผ่นคราบจุลินทรีย์ของเช้ือกลุ่มแลคโตบาซิลลัส 
อย่างมีนัยส าคัญ(22) สภาวะท่ีเหมาะสมในการเจริญเติบโตของเช้ือกลุ่มแลคโตบาซิลลัส คือ สภาวะท่ี
ไม่มีออกซิเจน (anaerobe) มีสภาวะความเป็นกรด-ด่างต่ า และมีคาร์โบไฮเดรตซึ่งเช้ือจะใช้ในการเผา
ผลาญและผลิตกรดแลคติก(23) 

มีการศึกษาเกี่ยวกับสายพันธุ์ของเช้ือกลุ่มแลคโตบาซิลลัส ในรอยโรคฟันผุมากมาย พบว่า
สายพันธุ์เด่นท่ีพบได้ท้ังในผู้ใหญ่และเด็กได้แก่ แลคโตบาซิลลัส เฟอร์เมนตัม (Lactobacillus 
fermentum) แลคโตบาซิลลัส แรมโนซุส (Lactobacillus rhamnosus) แลคโตบาซิลลัส แก็สเซอรี 
(Lactobacillus gasseri) แลคโตบาซิลลัส เคซิไอ/พาราเคซิไอ (Lactobacillus casei/ paracasei) 
แลคโตบาซิลลัส ซาไลวาเรียส (Lactobacillus salivarius) และแลคโตบาซิลลัส แพลนทารัม 
(Lactobacillus plantarum)(23) 

ในฟันของมนุษย์ เนื้อฟันเป็นส่วนท่ีมีปริมาณมากท่ีสุดแต่มีความหนาแน่นแร่ธาตุน้อยกว่าช้ัน
เคลือบฟัน(15) อาจกล่าวได้ว่าช้ันเนื้อฟันเป็นตัวกั้นท่ีเป็นเย่ือเลือกผ่าน (semipermeable barrier) 
ระหว่างช้ันเคลือบฟันและช้ันโพรงประสาทฟัน(24) เนื้อฟันมีความแตกต่างกับเคลือบฟันคือ ในช้ัน
เคลือบฟันมีแร่ธาตุเป็นองค์ประกอบหลักร้อยละ 96 และสารอินทรีย์ร้อยละ 1 โดยมวล แต่ในช้ันเนื้อ
ฟันจะมีแร่ธาตุอนินทรีย์ เป็นองค์ประกอบร้อยละ 70 โดยมวล โดยมีไฮดรอกซีอะพาไทต์เป็น
องค์ประกอบหลักและองค์ประกอบอินทรีย์ร้อยละ 20 โดยมวล  ในองค์ประกอบอินทรีย์นั้นร้อยละ 
90 ได้แก่ คอลลาเจน โดยชนิดหลักคือคอลลาเจนชนิดท่ี 1(25)  คอลลาเจนในช้ันเนื้อฟันท าหน้าท่ีเป็น
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โครงส าหรับผลึกของแร่ธาตุ ซึ่งจะช่วยเสริมแรงและรองรับเคลือบฟันท่ีอยู่รอบ ๆ ผลึกของแร่ธาตุใน
ช้ันเนื้อฟันมีขนาดเล็กกว่าในช้ันเคลือบฟัน โดยผลึกของแร่ธาตุในช้ันเนื้อฟันท่ีอยู่ใกล้โพรงประสาทฟัน
จะมีรูปร่างคล้ายเข็มและผลึกท่ีอยู่ใกล้ช้ันเคลือบฟันจะมีรูปร่างแบนขึ้น องค์ประกอบแร่ธาตุในช้ันเนื้อ
ฟันจะช่วยจ ากัดการซึมผ่านของกรดท่ีแบคทีเรียสร้างขึ้น มีความสามารถในการต้านทานความ
เปล่ียนแปลงสภาวะกรด-ด่างและท าหน้าท่ีสะเทินกรดท่ีผ่านเข้ามา ปัจจัยหลักท่ีส่งผลต่อความแข็ง
ของเนื้อฟันคือแร่ธาตุท่ีเป็นองค์ประกอบ ส่วนคอลลาเจนส่งผลต่อความเหนียวแต่ไม่ได้มีผลต่อความ
แข็งของเนื้อฟันโดยรวมอย่างมีนัยส าคัญ(26) เมื่อกระบวนการเกิดฟันผุเกิดขึ้นในช้ันเนื้อฟัน ท าให้เกิด
การเปล่ียนแปลงของส่ิงแวดล้อมรอบ ๆ และมีกลไกของการด าเนินโรคต่างจากการผุในช้ันเคลือบฟัน 
คือ การผุในช้ันเคลือบฟันนั้นเป็นการละลายของเนื้อเย่ือแข็งคือไฮดรอกซีอะพาไทต์ท่ีประกอบด้วยแร่
ธาตุปริมาณสูง(27) แต่การผุในช้ันเนื้อฟันจะรวมการสูญเสียแร่ธาตุและการย่อยสลายส่วนประกอบ
อินทรีย์ในโครงสร้างของเนื้อฟัน คือ โครงข่ายคอลลาเจนชนิดท่ี 1 โดยจะเกิดการสูญเสียแร่ธาตุก่อน 
จากนั้นจึงเกิดการย่อยสลายโปรตีนตามมา(15)  

เมื่อมีการผุในระยะเริ่มต้นของช้ันเนื้อฟัน พบว่าคอลลาเจนยังไม่เกิดการเปล่ียนแปลง แต่เมื่อ
การผุเข้าสู่ระยะท่ีรุนแรงขึ้น พบว่าเกิดการท าลายของโครงข่ายคอลลาเจนและเปล่ียนไปเป็นรูปแบบท่ี
ละลายน้ าได้ง่ายซึ่งจะสลายได้ง่ายในสภาวะท่ีเป็นกรด จากการศึกษาพบว่ากระบวนการสูญเสียแร่ธาตุ
และการแตกหักของโครงข่ายคอลลาเจนเกิดขึ้นเป็นระยะต่อเนื่องกัน ในระยะแรกแร่ธาตุในเนื้อฟันจะ
ถูกละลายจากผิวด้านนอกในขณะท่ีเส้นใยคอลลาเจนยังคงประสาน (cross-banding) กันอยู่ โดยจะ
ท าหน้าท่ีคล้ายแกนหลักให้แบคทีเรียมาเกาะและเพิ่มจ านวน ในระยะต่อมาเอนไซม์โปรติโอไลติค 
(proteolyic enzyme) จะท าให้โครงข่ายคอลลาเจนท่ีเผยผ่ึงคลายตัว(15) 

ในขณะท่ีช้ันเคลือบฟันมีค่ากรด-ด่างวิกฤติ (critical pH) คือ 5.5 แต่ค่าความเป็นกรด-ด่าง 
วิกฤติของเนื้อฟันคือ 6.7 (28) เมื่อเกิดรอยโรคฟันผุขึ้นในช้ันเนื้อฟันจึงมีการลุกลามได้อย่างรวดเร็ว
กว่าช้ันเคลือบฟัน 

มีสมมติฐานเกี่ยวกับฟันผุในช้ันเนื้อฟันว่า การท่ีแบคทีเรียผลิตกรดขึ้นไม่เพียงแต่เป็นการ
เหนี่ยวน าให้เกิดกระบวนการสูญเสียแร่ธาตุและเกิดการเผยผ่ึงของโครงสร้างอินทรีย์ในช้ันเนื้อฟัน
เท่ านั้ น  แ ต่ ยั ง เป็ น ก ารกระ ตุ้ น เนื้ อ ฟั น ท่ี ฝั งอ ยู่  เม ท ริ ก ซ์ เม ทั ล โล โป ร ตีน เน ส  (metrix 
metalloproteinases: MMPs) และคาเทปซิน (cathepsins) อีกด้วย(15) 

การท่ีเนื้อฟันมีองค์ประกอบอินทรีย์ท้ังคอลลาเจนและส่วนท่ีไม่ใช่คอลลาเจน ท าให้กรดเพียง
อย่างเดียวไม่สามารถท าให้เกิดรอยโรคในช้ันเนื้อฟันได้ แต่ต้องอาศัยการท างานของเอนไซม์เมทริกซ์
เมทัลโลโปรตีนเนสเพื่อย่อยสลายโปรตีน ภายหลังจากท่ีเนื้อฟันมีการสูญเสียแร่ธาตุจากกรดแล้ว 
คอลลาเจนจะถูกตัดเป็นสายส้ัน ๆ และย่อยสลายด้วย  MMP-8 (neutrophil collagenase) MMP-2 
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(gelatinase A) และ MMP-9 (gelatinase B) ซึ่ง MMP เหล่านี้ โดยปกติจะมีอยู่ ในน้ าลาย โพรง
ประสาทฟันหรือในเนื้อฟันและจะหล่ังออกมาระหว่างเนื้อฟันก าลังถูกท าลาย (27)  

เมื่อศึกษาคุณสมบัติทางกายภาพและโครงสร้างระดับจุลภาคของรอยโรคฟันผุในช้ันเนื้อฟัน 
พบว่าช้ันเนื้อฟันท่ีมีการสูญเสียแร่ธาตุมีค่าความยืดหยุ่น (elastic modulus) ลดลงจากเนื้อฟันปกติ 
ขอบเขตของรอยโรคท่ีมีการสูญเสียแร่ธาตุมากท่ีสุดจะมีแร่ธาตุร้อยละ 25 ของเนื้อฟันปกติและยัง
พบว่าการท่ีเนื้อฟันสัมผัสกับกรดจะท าให้เกิดรูพรุนเล็ก ๆ ขึ้น(29)  

โรคฟันผุจะมีการด าเนินโรคต่อ หยุดยั้งหรือกลับเป็นใหม่นั้น ขึ้นกับสมดุลระหว่างการสูญเสีย
แร่ธาตุและการคืนกลับแร่ธาตุ การคืนกลับแร่ธาตุจะเกิดขึ้นเมื่อความเป็นกรด-ด่างในแผ่นคราบ
จุลินทรีย์ถูกสะเทินโดยน้ าลาย แต่เมื่อใดท่ีเกิดการสูญเสียแร่ธาตุไปท้ังหมด กระบวนการคืนกลับแร่
ธาตุจะไม่สามารถเกิดข้ึนได้อีก(30)  

ในปัจจุบัน การรักษาโรคฟันผุไม่ได้มุ่งเน้นท่ีการบูรณะตัวฟันท่ีถูกท าลายเท่านั้นเนื่องจาก
ไม่ใช่วิธีท่ีจะควบคุมรอยโรคได้ส าเร็จ แต่มุ่งเน้นไปท่ีการหยุดยั้งหรือป้องกันการลุกลามของรอยโรค 
ด้วยการส่งเสริมให้มีการคืนแร่ธาตุของรอยโรค เพื่อให้ฟันสามารถใช้งานได้ มีความแข็งแรงและยัง
รวมถึงการรักษาการติดเช้ือแบคทีเรียด้วย(31) 

 
การคืนกลับแร่ธาตุของรอยผุในชั้นเนื้อฟัน 

กระบวนการคืนกลับแร่ธาตุในช้ันเนื้อฟันมีความแตกต่างจากช้ันเคลือบฟัน เนื่องจากช้ันเนื้อ
ฟันมีผลึกท่ีเล็กกว่าและมีองค์ประกอบอินทรีย์มากกว่าช้ันเคลือบฟัน  

กุญแจส าคัญท่ีจะช่วยในการคืนกลับแร่ธาตุและหยุดยั้งรอยผุคือป้องกันการละลายของแร่
ธาตุ จากการศึกษาของ Daculsi และคณะในปี 1979 และจากการศึกษาของ Klont และ ten Cate 
ในปี 1991 พบว่าการคืนกลับแร่ธาตุในช้ันเนื้อฟันเกิดจากการตกตะกอนบนผลึกท่ีเหลืออยู่ในรอยโรค 
เมื่อแร่ธาตุในช้ันเนื้อฟันมีการทับถมกันบนผลึกก็จะท าให้โครงสร้างอินทรีย์ถูกย่อยสลายได้ยากขึ้น ซึ่ง
เป็นกระบวนการส าคัญในการหยุดยั้งรอยผุ(32, 33) นอกจากนั้นยังต้องอาศัยแหล่งของแร่ธาตุ 
(supply mineral source) ได้แก่แคลเซียมและฟอสเฟต รวมทั้งต้องมีคอลลาเจนท่ีปกติเพื่อท าหน้าท่ี
เป็นโครงข่าย (scaffold) ให้แร่ธาตุยึดเกาะ(34, 35)  

ฟลูออไรด์มีบทบาทส าคัญในการรักษาพื้นผิวของช้ันเนื้อฟันระหว่างท่ีเกิดการสูญเสียแร่ธาตุ 
เมื่อเนื้อฟันท่ีมีรอยผุสัมผัสกับฟลูออไรด์ ฟลูออไรด์จะถูกดูดซึมเข้าสู่พื้นผิวของผลึกในเนื้อฟันและสร้าง
เป็นผลึกฟลูออราพาไทต์ซึ่งมีความต้านทานต่อการท าลายโดยกรด ท าให้ยับยั้งการละลายของแร่ธาตุ
และส่งเสริมการคืนกลับแร่ธาตุ นอกจากนั้นฟลูออไรด์ยังยับยั้งการเมตาบอลิซึมของแบคทีเรียโดยการ
ยับย้ังการท างานของเอนไซม์อิโนเลส (enolase enzyme)(36, 37) อย่างไรก็ตาม บทบาทส าคัญของ
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ฟลูออไรด์ในการป้องกันฟันผุคือความสมดุลของปริมาณฟลูออไรด์ไอออนระหว่างกระบวนการสูญเสีย
แร่ธาตุและการคืนกลับแร่ธาตุ(38) 
 
ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ (Silver Diamine Fluoride) 

ประเทศญี่ปุ่นได้น าซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์มาใช้ในทางทันตกรรมต้ังแต่ ค.ศ.1969 เพื่อ
หยุดยั้งรอยโรคฟันผุในฟันน้ านม และได้รับการยอมรับจากสภาเภสัชกรรมกลาง กระทรวงสุขภาพ
และสวัสดิการของประเทศญี่ปุ่นต้ังแต่ ค.ศ.1970 ว่าเป็นสารท่ีใช้ในการรักษา(39) ในปี ค.ศ.2014 
องค์การอาหารและยาแห่งสหรัฐอเมริกาได้รับรองให้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์เป็นผลิตภัณฑ์ท่ีวาง
จ าหน่ายในท้องตลาดได้โดยขึ้นทะเบียนเป็นเครื่องมือแพทย์(40) และยังน ามาใช้หยุดยั้งรอยผุในฟัน
กรามแท้ซี่ท่ีหนึ่งในวัยรุ่นและรอยผุบริเวณรากฟันในผู้ใหญ่ด้วย(41) 

 ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์เป็นสารละลายใส ไม่มีสี เป็นสารประกอบเชิงซ้อนของโลหะหนัก
(42) จากการท่ีแอมโมเนียมไอออนจับกับซิลเวอร์ไอออน เรียกว่าแอมมีนซิลเวอร์ไอออน ซึ่งมีความ
เสถียรมากและอยู่ในสภาวะสมดุล(43, 44) ท าให้สามารถเก็บไว้ได้นานโดยมีความเข้มข้นท่ีคงตัว  เมื่อ
ทาบนรอยโรคฟันผุและมีการสัมผัสกับสารรีดิวซ์ อากาศและแสงแดดจะเกิดสีด าขึ้น(8) ผลิตภัณฑ์ซิล
เวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ในแต่ละประเทศท่ีผลิตออกมาในปัจจุบันมีหลากหลายความเข้มข้น จาก
การศึกษาพบว่าซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 มีประสิทธิภาพในการหยุดยั้งรอยผุ
ได้ดีท่ีสุด(9) และเป็นความเข้มข้นเดียวที่ได้รับอนุญาตให้ใช้ในสหรัฐอเมริกา(5)  

สารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 ประกอบด้วย ซิลเวอร์ไอออน 
253,900 ส่วนในล้านส่วน (ppm) และฟลูออไรด์ไอออน 44,800 ส่วนในล้านส่วน (ppm) มีค่าความ
เป็นกรด-ด่างอยู่ท่ี 8-10(34, 40) ในสารละลาย 1 มิลลิลิตรประกอบด้วยซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ 
(Ag(NH3)2F) 380 มิลลิกรัม หรือร้อยละ 38 โดยน้ าหนักต่อปริมาตร(39) คิดเป็นซิลเวอร์ร้อยละ 24.4-
28.8 โดยน้ าหนักต่อปริมาตรและฟลูออไรด์ร้อยละ 5.0-5.9 โดยน้ าหนักต่อปริมาตร(45)  
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ตารางท่ี 1 ผลิตภัณฑ์ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท่ีมีจ าหน่ายในท้องตลาดในปัจจุบัน 
    (40, 46) 
ช่ือผลิตภัณฑ์ บริษัทผู้ผลิต/ผู้จัดจ าหน่าย ความเข้มข้น 

(ร้อยละ) 

ประเทศท่ีผลิต 

Cariostatic® Inodon Labratorio 10 บราซิล 

Cariestop® Biodinâmica Quimica e Farmaceutica 

Ltda 

12 บราซิล 

Cariestop® Biodinâmica Quimica e Farmaceutica 

Ltda 

38 บราซิล 

Bioride® Dentsply Industria e Comercio Ltda 30 บราซิล 

Saforide® J. Morita; Toyo Seiyaku Kasei Ltd. 38 ญี่ปุ่น 

FluoroplatV Laboratorios Naf 38 อาร์เจนตินา 

Advantage 

Arrest™ 

Elevate Oral Care 38 สหรัฐอเมริกา 

 
Yamaga และคณะได้ท าการศึกษาผลการหยุดยั้งรอยผุในช้ันเนื้อฟันน้ านมเมื่อทาสารชนิด

ต่าง ๆ ติดตามผลท่ี 3 และ 6 เดือน พบว่าซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 ให้ผลใน
การหยุดยั้งฟันผุได้ดีท่ีสุดเมื่อเปรียบเทียบกับสแตนนัสฟลูออไรด์และซิลเวอร์ไนเตรต (39) 

ในประเทศจีนมีการน าซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ร้อยละ 38 มาใช้ในการหยุดยั้งรอยผุของฟัน
หน้าน้ านมบนท่ีผุถึงช้ันเนื้อฟันในเด็กปฐมวัยเปรียบเทียบกับการใช้โซเดียมฟลูออไรด์วาร์นิชความ
เข้มข้นร้อยละ 5 เมื่อติดตามผล 18 เดือนพบว่าซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ให้ผลดีกว่า และไม่มีความ
จ าเป็นต้องก าจัดรอยผุออกก่อนเนื่องจากพบว่าการก าจัดหรือไม่ก าจัดรอยผุก่อนทาซิลเวอร์ไดเอมีน
ฟลูออไรด์ให้ผลในการหยุดยั้งรอยผุในฟันน้ านมไม่แตกต่างกัน(7, 8) จากการศึกษาของ dos Santos 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 12 

ในเด็กบราซิล พบว่ารอยผุท่ีได้รับการทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์มีการหยุดยั้งมากกว่ากลุ่มท่ีท าการ
บูรณะด้วยกลาสไอโอโนเมอร์อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ(47) 

จากการศึกษาของ Fung และคณะในปี 2016 เกี่ยวกับความถี่ในการทาซิลเวอร์ไดเอมีน
ฟลูออไรด์เพื่อหยุดยั้งรอยผุ พบว่าการทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 ทุก 6 
เดือน ให้ผลในการหยุดยั้งรอยผุดีท่ีสุดเมื่อเปรียบเทียบกับการทาปีละ 1 ครั้ง และการทาซิลเวอร์ไดเอ
มีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 12 ปีละ 2 ครั้งและปีละ 1 ครั้งอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ(9) 

กระบวนการหยุดยั้งรอยผุและคืนแร่ธาตุของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์แบ่งเป็น 2 ส่วน คือ
ส่วนท่ีเกิดกับฟันและส่วนท่ีเกิดกับแบคทีเรีย 
 
ปฏิกิริยาที่เกิดกับฟัน 

สูตรทางเคมีของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์คือ Ag(NH3)2F เมื่อทาบนรอยผุ จะเกิดปฏิกิริยา
กับส่วนประกอบหลักของฟันคือไฮดรอกซีอะพาไทต์ (Ca10(PO4)6(OH)2) ดังสมการ 

 
Ca10(PO4)6(OH)2 + Ag(NH3)2F               CaF2 + Ag3PO4  + NH4OH 

 
จากปฏิกิริยาท่ีเกิดขึ้นจะได้ผลิตภัณฑ์หลัก 2 ตัวคือแคลเซียมฟลูออไรด์ (CaF2) และซิลเวอร์

ฟอสเฟต (Ag3PO4) ซึ่งทนต่อการละลาย โดยแคลเซียมฟลูออไรด์จะเป็นแหล่งกักเก็บฟลูออไรด์
ไอออน ส่วนซิลเวอร์ฟอสเฟตจะเป็นแหล่งกักเก็บฟอสเฟตไอออน ฟลูออไรด์เป็นสารท่ีใช้ในการ
ปรับเปล่ียนโครงสร้างจากไฮดรอกซีอะพาไทต์เป็นฟลูออราพาไทต์ซึ่งมีความต้านทานต่อกรดมากขึ้น
(48)  

น้ าลายมีบทบาทส าคัญในกระบวนการคืนกลับแร่ธาตุของรอยผุ เนื่องจากน้ าลายมีคุณสมบัติ
ในการคงค่าความเป็นกรด-ด่าง (buffer) ในน้ าลายยังอุดมไปด้วยแคลเซียมฟอสเฟต ซึ่งสามารถท า
ปฏิกิริยากับซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์และสร้างฟลูออราพาไทต์ขึ้นได้ (41) 

ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์มีผลต่อองค์ประกอบอินทรีย์ในช้ันเนื้อฟัน นั่นคือซิลเวอร์ไดเอมีน
ฟลูออไรด์สามารถป้องกันการย่อยสลายของโครงข่ายคอลลาเจน โดยยับยั้งการท างานของเอนไซม์ท่ี
ใช้สลายคอลลาเจนเช่น MMP-2, MMP-8, MMP-9 พบว่าซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อย
ละ 38 สามารถยับยั้งการท างานของ MMP-2, MMP-8 และ MMP-9 ได้ดีท่ีสุดเมื่อเปรียบเทียบกับซิล
เวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 30 และ 12  ซิลเวอร์ไนเตรตร้อยละ 30 และโซเดียม
ฟลูออไรด์ร้อยละ 10 (16)   

ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์สามารถแทรกซึมเข้าสู่เคลือบฟันปกติได้ประมาณ 20 ไมครอน 
ส่วนในช้ันเนื้อฟัน ฟลูออไรด์ไอออนสามารถแทรกซึมเข้าสู่เนื้อฟันได้ 50-100 ไมครอนและซิลเวอร์
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ไอออนสามารถแทรกซึมได้ลึกถึงระดับใกล้โพรงประสาทฟัน(39) พบว่าการให้ฟลูออไรด์ไอออนและ
ซิลเวอร์ไอออนแบบเฉพาะท่ีแก่เคลือบฟันและเนื้อฟันท่ีสูญเสียแร่ธาตุไปแล้ว ท าให้เคลือบฟันและเนื้อ
ฟันนั้นมีความหนาแน่นแร่ธาตุเพิ่มขึ้น ซึ่งอาจเป็นผลจากการท่ีเนื้อเยื่อแข็งมีอะพาไทต์เพิ่มขึ้นและ
โลหะเงินตกตะกอนภายในเนื้อเยื่อแข็ง(36) 

จากการศึกษาพบว่ารอยผุท่ีได้รับการทาฟลูออไรด์เฉพาะท่ีจะมีความแข็งของรอยผุเพิ่มขึ้น
(26) และพบว่ารอยผุในช้ันเนื้อฟันน้ านมท่ีได้รับการทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์มีแร่ธาตุซึ่ง
ประกอบด้วยแคลเซียมและฟอสเฟตสูงกว่าช้ันเนื้อฟันด้านในท่ีไม่ผุ นอกจากนั้นยังพบว่ารอยโรคฟันผุ
ท่ีหยุดยั้งแล้วจะมีการเรียงตัวของผลึกท่ีเป็นระเบียบมากกว่ารอยโรคฟันผุท่ีลุกลาม รวมท้ังมีการ
ป้องกันการเผยผ่ึงของคอลลาเจน(49) รูปร่างของผลึกท่ีเปล่ียนไปมีความเกี่ยวข้องกับความเข้มข้นของ
ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ เมื่อศึกษาผลของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ต่อผลึกไฮดรอกซีอะพาไทต์โดย
ใช้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท่ีความเข้มข้นต่าง ๆ พบว่า ผลึกอะพาไทต์ท่ีไม่ได้สัมผัสซิลเวอร์ไดเอมีน
ฟลูออไรด์จะมีลักษณะแบน แต่ผลึกท่ีสร้างขึ้นเมื่อมีการสัมผัสกับซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์จะมี
ลักษณะเป็นแท่ง ปลายมน โดยหากความเข้มข้นของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์สูงขึ้น ผลึกท่ีเกิดขึ้นจะ
มีความยาวและหนามากขึ้น และยังพบว่าอัตราส่วนของฟลูออไรด์/แคลเซียม, ฟลูออไรด์/ฟอสเฟต 
เพิ่มขึ้นเมื่อความเข้มข้นซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์สูงขึ้น (41) 
 
ผลที่เกิดกับแบคทีเรีย 

เมื่อซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท าปฏิกิริยากับไฮดรอกซีอะพาไทต์ ได้ซิลเวอร์ฟอสเฟตและ
แคลเซียมฟลูออไรด์  ซิลเวอร์ฟอสเฟตจะแตกตัวให้ซิลเวอร์ไอออน (Ag+)  ซึ่งมีฤทธิ์ในการฆ่าเช้ือ
แบคทีเรีย โดยผ่าน 3 กลไกหลักคือ 1. ท าลายผนังเซลล์ของแบคทีเรีย 2.ท าให้เกิดการสูญเสียสภาพ
ของเอ็นไซม์ในไซโทพลาสซึม 3.ยับยั้งกระบวนการถ่ายแบบดีเอ็นเอของแบคทีเรีย(48)  ซิลเวอร์ไดเอ
มีนฟลูออไรด์ยังมีคุณสมบัติในการยับยั้งการสร้างแผ่นชีวภาพของเช้ือแบคทีเรีย โดยฟลูออไรด์จะ
ยับยั้งการสร้างเอนไซม์ท่ีเช้ือแบคทีเรียใช้ในการเผาผลาญคาร์โบไฮเดรตเป็นน้ าตาลเช่น เอนไซม์อิ
โน เลส (enolase) ส่วนซิล เวอร์จะยับยั้ งการท างานของเอนไซม์ ก ลูโคซิลทรานสเฟอเรส 
(glucosyltransferase) ซึ่งเป็นเอนไซม์ท่ีใช้ในการย่อยน้ าตาลซูโครสและสร้างกลูแคน (glucan) เพื่อ
ใช้ในการยึดเกาะของเช้ือกับผิวฟัน เมื่อเช้ือแบคทีเรียไม่สามารถผลิตสารต้ังต้นท่ีใช้ในการยึดเกาะผิว
ฟันได้ จึงไม่สามารถสร้างแผ่นชีวภาพขึ้นบนผิวฟัน(50) 

จากการศึกษาพบว่าเนื้อฟันผุท่ีทาด้วยซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ มีการเจริญของเช้ือ สเตร็ป
โตคอคคัส มิวแทนส์ น้อยกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคัญ(51) นอกจากนั้นยังมีการทดลองผลของซิล
เวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ต่อการสร้างแผ่นชีวภาพของเช้ือแบคทีเรีย ได้แก่ สเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์, 
สเตร็ปโตคอคคัส ซอไบรนัส , แลคโตบาซิลัส เอซิโดฟิลลัส (Lactobacillus acidophilus), แลคโต
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บาซิลัส แรมโนซุส และ แอคติโนมัยซิส แนสลันดิไอ (Actinomyces naeslundii)  พบว่าจ านวนเช้ือ
ลดลงหลังจากการใช้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์(50) และยังพบว่าซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท าให้การ
เจริญเติบโตของเช้ือ สเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ , สเตร็ปโตคอคคัส ออราลิส (Streptococcus 
oralis) และแลคโตบาซิลัส เคซิไอ ลดลง(52)  

 
ความปลอดภัยของการใช้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ 

ในการใช้สารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ 1 หยด (25 ไมโครลิตร) สามารถทาฟันได้
ประมาณ 5 ซี่ จะมีซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ 9.5 มิลลิกรัม(40) คิดเป็นปริมาณซิลเวอร์ (Ag+) 7.2 
มิลลิกรัมและฟลูออไรด์ (F-) 1.475 มิลลิกรัมโดยประมาณ  

ปริมาณซิลเวอร์ท่ีท าให้เกิดพิษเฉียบพลันและเสียชีวิตเมื่อได้รับสารผ่านทางปาก (Oral 
lethal dose: Oral LD50) คือ 50-100 มิลลิกรัม/กิโลกรัม(53) ส่วนปริมาณฟลูออไรด์ท่ีน้อยท่ีสุดท่ีท า
ให้เกิดอาการแสดงของพิษอย่างเฉียบพลันเมื่อได้รับสารผ่านทางปาก (Probably toxic dose: PTD) 
คือ 5 มิลลิกรัม/กิโลกรัม(54)  

ในเด็กอายุ 1, 2 และ 3 ปี ซึ่งมีน้ าหนักตัว 10, 12 และ 14 กิโลกรัมโดยประมาณ จะมีค่า 
LD50 ของซิลเวอร์เท่ากับ 500, 600 และ 700 มิลลิกรัมตามล าดับ และค่า PTD ของฟลูออไรด์เท่ากับ 
50, 60 และ 70 มิลลิกรัมตามล าดับ หากใช้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ในเด็กกลุ่มนี้ซึ่งมีฟันผุทุกซี่ (20 
ซี่) ในช่องปากจะต้องใช้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ 4 หยดหรือ 100 ไมโครลิตร คิดเป็นปริมาณซิล
เวอร์ 28.8 มิลลิกรัมซึ่งต่ ากว่าค่า LD50 ของเด็กท้ังสามช่วงอายุและปริมาณฟลูออไรด์  5.9 มิลลิกรัม
ซึ่งต่ ากว่าค่า PTD ของเด็กท้ังสามช่วงอายุเช่นกัน การใช้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อย
ละ 38 ในผู้ป่วยเด็กจึงมีความปลอดภัย 

มีการตรวจวัดระดับความเข้มข้นของฟลูออไรด์และซิลเวอร์ในเลือดของอาสาสมัครภายหลัง
การทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 โดยวัดท่ีเวลา 30 นาที 1 2 3 และ 4 ช่ัวโมง
หลังทาสาร พบว่าสามารถวัดความเข้มข้นฟลูออไรด์ในเลือดได้สูงสุด 1.86 ไมโครโมล/ลิตร และวัด
ความเข้มข้นของซิลเวอร์ได้สูงสุด 206 นาโนโมล/ลิตร ซึ่งความเข้มข้นสูงสุดของสารท้ังสองท่ีวัดได้มี
ค่าอยู่ในระดับต่ ากว่าค่าท่ีจะเป็นพิษ(45) บริษัทผู้ผลิตแนะน าให้บ้วนปากด้วยน้ าเปล่าหรือน้ าเกลือ
ภายหลังการทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์เพื่อก าจัดสารละลายส่วนเกิน และการทาวาสลีนบริเวณ
เหงือกและเย่ือบุช่องปาก การใส่แผ่นยางกั้นน้ าลาย จะช่วยให้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ไม่สัมผัสโดน
เหงือกและเย่ือบุช่องปาก(48) อย่างไรก็ตามมีรายงานการเกิดรอยโรคสีขาวขนาดเล็กบริเวณเนื้อเย่ือท่ี
สัมผัสโดยตรงกับสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ มีอาการเจ็บเล็กน้อย สามารถหายได้เอง
ภายใน 48 ช่ัวโมงโดยไม่ต้องให้การรักษาใด ๆ(55) ข้อด้อยหลักของการใช้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์
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คือติดสีด าบริเวณท่ีทา ซึ่งเด็กและผู้ปกครองอาจไม่พอใจในเรื่องความสวยงามและอาจมีรสชาติของ
โลหะซึ่งอาจท าให้เด็กไม่ยอมรับ(8)  
 เมื่อพิจารณาถึงประโยชน์ต่อสุขภาพของผู้ป่วยและความปลอดภัยแล้ว สมาคมทันตกรรม
ส าหรับเด็กแห่งสหรัฐอเมริกาจึงได้เสนอให้การใช้ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์เป็นทางเลือกหนึ่งในการ
จัดการรอยโรคฟันผุในกลุ่มผู้ป่วยเด็กเล็กและผู้ป่วยท่ีมีความต้องการพิเศษ รวมถึงเป็นส่วนหนึ่งของ
การให้การรักษาทางทันตกรรมแบบพร้อมมูล(5) 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

บทท่ี  3 
การด าเนินการวิจัย 

 

ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง 
 

ประชากรเป้าหมาย 
 ฟันน้ านมท่ีมีรอยผุช้ันเนื้อฟัน 
 

ประชากรตัวอย่าง 
 ฟันกรามน้ านมซี่ท่ีหนึ่งหรือสองของขากรรไกรบนหรือล่างท่ีมีรอยผุช้ันเนื้อฟัน 
 

กลุ่มตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษา 
 ช้ินส่วนของฟันกรามน้ านมท่ีผ่านเกณฑ์การคัดเข้าในการเลือกตัวอย่างท่ีใช้ในการศึกษา 
 
หลักเกณฑ์ในการคัดเลือกตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษา 
  

หลักเกณฑ์ในการคัดเลือกตัวอย่างเข้างานวิจัย 
  ช้ินส่วนฟันกรามน้ านมซี่ท่ี 1 และ 2 ของขากรรไกรบนและล่างในบริเวณท่ีมีรอยผุช้ันเนื้อฟัน
ในระยะช้ันนอก 1/3 ถึงระยะกลาง 1/3 ของความหนาช้ันเนื้อฟัน 
  

หลักเกณฑ์ในการคัดเลือกตัวอย่างออกจากงานวิจัย 
 ช้ินส่วนของฟันกรามน้ านมซี่ท่ี 1 และ 2 ของขากรรไกรบนและล่างท่ีมีลักษณะดังต่อไปนี้ 

▪ มีรอยโรคฟันผุซึ่งหยุดลุกลามแล้ว  

▪ มีรอยผุจ ากัดอยู่ในช้ันเคลือบฟัน  

▪ บริเวณท่ีมีรอยผุทะลุโพรงประสาทฟัน  

▪ มีรอยร้าว  

▪ มีวัสดุบูรณะ  

▪ มีความผิดปกติของการสร้างฟัน  

▪ ฟันท่ีมีขนาดเล็ก ไม่สามารถเตรียมช้ินฟันได้ตามวิธีการเตรียมช้ินฟันตัวอย่าง 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 17 

การค านวณขนาดกลุ่มตัวอย่าง   
เนื่องจากยังไม่มีการศึกษาเกี่ยวกับการเปรียบเทียบประสิทธิภาพของซิลเวอร์ไดเอมีน

ฟลูออไรด์ยี่ห้อต่าง ๆ ในการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟันมาก่อน งานวิจัยนี้จึงค านวณขนาดกลุ่ม
ตัวอย่างโดยอ้างอิงจากผลการศึกษาของ Mei และคณะในปี 2013(34) เป็นการศึกษาผลของการใช้
ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 (Saforide® : Toyo Seiyaku Kesei Co. Ltd., 
Japan) ในการยับยั้งรอยผุในช้ันเนื้อฟันและการเสียสภาพของคอลลาเจนเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม
คือน้ าปราศจากไอออน ซึ่งเป็นการวิจัยเชิงทดลองในห้องปฏิบัติการ วัดความลึกของรอยผุโดยใช้
เครื่องถ่ายภาพรังสีคอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร (micro-CT) ผลการศึกษาพบว่าช้ินฟันตัวอย่างกลุ่ม
ท่ีทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ มีความลึกรอยผุเฉล่ีย 182 ± 32 ไมโครเมตร ส่วนกลุ่มควบคุมซึ่งทา
ด้วยน้ าปราศจากไอออนมีความลึกรอยผุเฉล่ีย 265 ± 40 ไมโครเมตร ก าหนดใหส้ารละลายซิลเวอร์ได
เอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 (Saforide® : Toyo Seiyaku Kesei Co. Ltd. , Japan) เป็น
สารมาตรฐานสูงสุด (gold standard) แต่ในงานวิจัยนี้ ต้องการเปรียบเทียบประสิทธิภาพของ
สารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ยี่ห้ออื่นท่ีนอกเหนือไปจากสารมาตรฐานสูงสุด ซึ่งยังไม่มีผู้ท า
การศึกษามาก่อน ดังนั้นจึงก าหนดให้ความแตกต่างระหว่างความลึกรอยผุเฉล่ียในกลุ่มทดลองกับกลุ่ม
ควบคุมเป็นร้อยละ 50 ของความแตกต่างระหว่างกลุ่มท่ีใช้สารมาตรฐานสูงสุดกับกลุ่มควบคุม ถือเป็น
ค่าท่ียอมรับได้  

 การศึกษานี้ก าหนดค่าความคลาดเคล่ือนท่ีไม่ยอมรับสมมติฐานเป็นจริง ( Type I error, α ) 

เท่ากับ 0.05 และก าหนดค่าความคลาดเคล่ือนท่ียอมรับสมมติฐานท่ีไม่เป็นจริง ( Type II error,β) 
เท่ากับ 0.2 ค านวณขนาดตัวอย่างโดยใช้สูตรจากโปรแกรม n4Studies โดยเลือกใช้ค่าเฉล่ีย 2 ค่าท่ี
เป็นอิสระต่อกัน (Two independent means) ในการค านวณ(56) 
  

จ านวนตัวอย่างต่อกลุ่ม   =   (Z1-ᵅ/2 + Z1-ᵦ)2[σ1
2+(σ2

2)/r] 
          (D x 0.5)2 
โดย 

 σ = ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 
r  = อัตราส่วนระหว่างจ านวนตัวอย่างกลุ่มท่ี 2 ต่อกลุ่มท่ี 1 ในการวิจัยนี้ก าหนดให้จ านวน 

                กลุ่มตัวอย่างทุกกลุ่มเท่ากัน ( r = 1 ) 
 D = ความแตกต่างค่าเฉล่ียระหว่างกลุ่มสารละลายท่ีเป็นมาตรฐานสูงสุดกับกลุ่มควบคุม 

Z1-ᵅ/2 = 1.96 

Z1- ᵦ  = 0.84  
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ได้จ านวนตัวอย่างต่อกลุ่ม  =  (1.96 + 0.84)2[322 + (402 )/1] 
          [(265-182)x0.5]2  

     

= 11.94  ช้ิน 
 

งานวิจัยนี้จึงใช้จ านวนตัวอย่างต่อกลุ่ม 12 ช้ิน 
 
อุปกรณ์ที่ใช้ในการวิจัย 

1. เครื่องช่ังสาร (Denver instrument XL 3100,USA) 
2. เครื่องกวนสารก่อนการใช้งานด้วยแม่เหล็ก (Hot plate stirrer,Framo®-Gerätetechnik, 

Germany) 
3. ตู้อบเล้ียงเช้ือท่ีมีคาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5 ท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส (Forma™ 

SteriCycle™ CO2 Incubators,Thermo Scientific, USA) 
4. ตู้ปลอดเช้ือ (Laminar airflow biosafety cabinet รุ่น NU-440,Nuaire,USA) 
5. เครื่ อ งวั ดการดูดก ลืนแสง (GENESYS™  20 Visible Spectrophotometer, Thermo 

Scientific, USA) 
6. เครื่องตัดความเร็วต่ า (slow speed cutting machine, Isomer 1000, Buehler Ltd., 

Lake Bluff, Illinois, USA) 
7. เครื่องถ่ายภาพรังสีคอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร (µCT35,SCANCO, Switzerland) 
8. หม้อนึ่งอัดความดัน (autoclave, Tuttnauer, USA) 
9. ตู้แช่ควบคุมอุณหภูมิ (Canon Ball manufacturing, Thailand) 
10. เครื่องเขย่า (Labnet VX 100, MO BIO laboratories, USA) 
11. บีกเกอร์ 
12. กระบอกตวง 
13. ฟลาสก์ 
14. แท่งแก้วคนสาร 
15. เทอร์มอมิเตอร์ 
16. กรวยแก้ว 
17. หลอดแก้วทดลอง 
18. จานเพาะเช้ือ 
19. ด้ามลวดรูปห่วงส าหรับเขี่ยเช้ือ 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 19 

20. ปิเปตอัตโนมัติปริมาตร 20, 200 และ1000 ไมโครลิตร 
21. คิวเวท (cuvette) 
22. ลูกแก้ว (glass bead) ขนาดเส้นผ่านศูนย์กลาง 3 มิลลิเมตร 

 
วัสดุที่ใช้ในการวิจัย 

1. น้ าปราศจากไอออน 
2. เช้ือสเตร็ปโตค็อกคัส มิวแทนส์ (Streptococcus mutans) สายพันธุ์ ATCC25175 
3. เช้ือแลคโตบาซิลลัส เคซิไอ (Lactobacillus casei) สายพันธุ์ IFO3533 
4. อาหารเล้ียงเช้ืออย่างเหลวชนิดทริปติก ซอย (Tryptic Soy Broth, HiMedia, India) 
5. อาหารเล้ียงเช้ือแบบวุ้นชนิดทริปติก ซอย (Tryptic Soy Agar, HiMedia, India) 
6. สารสกัดจากยีสต์ (Yeast extract powder, HiMedia, India) 
7. น้ าตาลซูโครส (Sucrose Uniar®, Ajax Finechem, Australia) 
8. น้ าตาลกลูโคส (D-glucose andydrous®, Fisher Scientific, England) 
9. น้ าลายเทียมชนิดไม่มีฟลูออไรด์ (ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์

มหาวิทยาลัย) 
10. หลุมพลาสติก 
11. พู่กันทาสาร 
12. ถาดหลุมส าหรับเพาะเล้ียงเซลล์แบบ 24 หลุม (24-well plate, Thermo Fisher 

Scientific, China) 
13. เรซิ่นหล่อแบบชนิดใส 
14. น้ ายาทาเล็บ ( Revlon, New York, USA) 

 
สิ่งแทรกแซง 

1. สารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ ร้อยละ 38 ( Saforide®: Toyo Seiyaku Kesei Co. 
Ltd., Japan) (Lot number 701 RA) 

2. สารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ ร้อยละ 38 ( Advantage ArrestTM:  Elevate Oral 
Care, USA) (Lot number 17104) 

3. น้ าปราศจากไอออน (ฝ่ายวิจัย คณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย) 
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ขั้นตอนการด าเนินการวิจัย 
การเก็บฟัน 
 เก็บฟันกรามน้ านมในสารละลายโซเดียมคลอไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 0.9 ท่ีอุณหภูมิ 4 องศา
เซลเซียส 
การเตรียมช้ินฟันตัวอย่าง   

1. ล้างท าความสะอาดฟันกรามน้ านม ขูดเนื้อเยื่อรอบ ๆ ออกให้สะอาด 
2. ตัดฟันด้วยเครื่องตัดฟันชนิดความเร็วต่ า (slow speed cutting machine) ตัดฟันด้านบด

เค้ียวโดยวัดจากยอดฟัน 1.5 มิลลิเมตร (รูปท่ี 2-ข) ตัดให้ช้ินส่วนของฟันด้านท่ีมีรอยผุมีความ
กว้าง 1 มิลลิเมตร ยาว 2.4 มิลลิเมตร และท้ังช้ินฟันสูง 3 มิลลิเมตร ท ารอยบากกึ่งกลางช้ิน
ฟันด้านหน้าตามความสูงของช้ินฟันกว้าง 0.4 มิลลิเมตรตลอดแนวเพื่อแบ่งฟันเป็น 2 ส่วน
ได้แก่ ส่วนทดลองและส่วนควบคุม (รูปท่ี 2-ง) 

3. ก าหนดพื้นท่ีส่วนทดลองคือบริเวณท่ีจะทาสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์เป็นหน้าต่าง
ขนาด 1x1 ตารางมิลลิเมตร และใช้เข็มกรอกากเพชรเส้นผ่าศูนย์กลาง 0.5 มิลลิเมตร กรอ
เพื่อเป็นจุดอ้างอิงท่ี 1 ซึ่งจะใช้เป็นจุดอ้างอิงในการวัดความหนาแน่นแร่ธาตุด้วยเครื่อง
ถ่ายภาพรังสีคอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร (รูปท่ี 2-ง) 

4. เป่าช้ินฟันตัวอย่างให้แห้งด้วยท่ีเป่าลมและน้ า ทาเคลือบช้ินฟันตัวอย่างด้วยน้ ายาทาเล็บให้
ท่ัวยกเว้นพื้นท่ีทดลอง ปล่อยช้ินฟันให้แห้งท่ีอุณหภูมิห้อง 24 ช่ัวโมง 

5. ท ารอยบากด้านข้างแท่นยึดด้วยหัวกรอกากเพชรเส้นผ่าศูนย์กลาง 0.5 มิลลิเมตรเพื่อเป็น
จุดอ้างอิงท่ี 2 (รูปท่ี 2-จ) 

6. น าช้ินฟันตัวอย่างท่ีแห้งดีแล้วมายึดกับแท่นยึดด้วยขี้ผ้ึง โดยวางให้ฐานส่ีเหล่ียมของช้ินฟัน
ตัวอย่างขนานพื้น น ามาวัดปริมาณความหนาแน่นแร่ธาตุเริ่มต้นด้วยเครื่องถ่ายภาพรังสี
คอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร และค านวณรอยผุเริ่มต้น ตามวิธีการค านวณในหัวข้อ การ
วัดผลการทดลอง (รูปท่ี 2-จ) 

7. น าช้ินฟันท่ียึดกับแท่นยึดและถาดหลุมส าหรับเพาะเล้ียงเซลล์ไปท าให้ปราศจากเช้ือด้วย
แก๊สฟอร์มัลดีไฮด์ และต้ังท้ิงไว้ 12 ช่ัวโมงเพื่อให้แก๊สระเหย 

 
 
 
 
 

(รูปท่ี 2) 
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ง. ช้ินฟันตัวอย่าง ทาน้ ายาทาเล็บยกเว้นบริเวณทดลอง 1X1 ตารางมิลลิเมตร 
 
 

           
 

จ. ช้ินฟันตัวอย่างท่ียึดบนแท่นยึดเรซิ่น ท ารอยบากด้านข้างแท่นยึดเพื่อเป็นจุดอ้างอิงท่ี 2 
 
รูปท่ี 2 ขั้นตอนการเตรียมช้ินฟันตัวอย่าง 

ก.ฟันกรามน้ านมท่ีม ี
รอยผุลึกถึงช้ันเนื้อฟัน 

ข.ตัดฟันด้านบดเค้ียว
ห่างจากยอดปุ่มฟัน 1.5 
มิลลิเมตร 

ค.ลักษณะรอยผุช้ันเนื้อฟัน
เมื่อมองจากด้านบดเค้ียว 

จุดอ้างอิงที่ 2 

บริเวณที่จะอ่านข้อมูลด้วยเคร่ืองถ่ายภาพรังสี
คอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร ความลึก 2 mm 

1 mm. 1 mm. 

ความสูงช้ินฟัน 3 mm 

รอยบากกว้าง 0.4 mm 

จุดอ้างอิงที่ 1 

บริเวณทดลอง  
1 mm 
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การทาสารท่ีท าให้เกิดการคืนกลับแร่ธาตุ   
 ภายหลังท าช้ินฟันตัวอย่างให้ปราศจากเช้ือแล้วแบ่งช้ินฟันออกเป็น 3 กลุ่ม กลุ่มละ 12 ช้ิน 
โดยน าช้ินฟันตัวอย่างท่ีวัดความหนาแน่นแร่ธาตุก่อนการทดลองและค านวณความลึกรอยผุแล้ว มา
เรียงล าดับความลึกรอยผุจากน้อยไปมากและแบ่งเป็น 3 กลุ่ม กลุ่มละ 12 ช้ินตามช่วงช้ันความลึกรอย
ผุ จากนั้นน าช้ินฟันตัวอย่างในแต่ละกลุ่มมาเรียงล าดับความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียจากน้อยไปมากและ
แบ่งเป็นกลุ่มย่อยกลุ่มละ 3 ช้ิน การวิจัยนี้เป็นการเปรียบเทียบประสิทธิภาพของสารละลาย 3 ชนิด 
ก าหนดให้เป็นสารละลาย A, B และ C สุ่มตัวอย่างในแต่ละกลุ่มย่อยโดยการจับฉลาก 

แช่ช้ินฟันตัวอย่างในน้ าลายเทียมปราศจากเช้ือเป็นเวลา 1 ช่ัวโมงแล้วน าช้ินฟันมาทาสารดังนี้ 
 
กลุ่มที่ 1 (กลุ่มที่ได้รับการทาสารชนิด A) ทารอยผุด้วยสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ร้อย

ละ 38    ( Saforide® : Toyo Seiyaku Kesei Co. Ltd., Japan)   

1. หยดสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ (Saforide®: Toyo Seiyaku Kesei Co. Ltd., 
Japan) ในหลุมพลาสติกปราศจากเช้ือ 

2. ดูดสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ ปริมาตร 5 ไมโครลิตรด้วยปิเปตอัตโนมัติ น ามา
หยดในหลุมพลาสติกปราศจากเช้ือ จากนั้นใช้พู่กันขนาดเล็กจุ่มสารละลายและน ามาถู
บริเวณรอยผุเป็นเวลา 3 นาที 

3. ล้างสารละลายส่วนเกินออกด้วยน้ าปราศจากไอออนปราศจากเช้ือปริมาตร 5 มิลลิลิตร 
 
กลุ่มที่ 2 (กลุ่มที่ได้รับการทาสารชนิด B) ทารอยผุด้วยสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ร้อย
ละ 38     ( Advantage ArrestTM :  Elevate Oral Care) 

1. หยดสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ (Advantage ArrestTM: Elevate Oral Care) ใน
หลุมพลาสติกปราศจากเช้ือ 

2. ดูดสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ ปริมาตร 5 ไมโครลิตรด้วยปิเปตอัตโนมัติ น ามา
หยดในหลุมพลาสติกปราศจากเช้ือ จากนั้นใช้พู่กันขนาดเล็กจุ่มสารละลายและน ามาถู
บริเวณรอยผุเป็นเวลา 3 นาที 

3. ล้างสารละลายส่วนเกินออกด้วยน้ าปราศจากไอออนปราศจากเช้ือปริมาตร 5 มิลลิลิตร 
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กลุ่มที่ 3 (กลุ่มทีไ่ด้รับการทาสารชนิด C) กลุ่มควบคุม ทารอยผุด้วยน้ าปราศจากไอออนปราศจาก
เชื้อ 

1. หยดน้ าปราศจากไอออนปราศจากเช้ือในหลุมพลาสติกปราศจากเช้ือ 
2. ดูดน้ าปราศจากไอออนปราศจากเช้ือปริมาตร 5 ไมโครลิตรด้วยปิเปตอัตโนมัติ น ามาหยดใน

หลุมพลาสติกปราศจากเช้ือ จากนั้นใช้พู่กันขนาดเล็กจุ่มสารละลายและน ามาถูบริเวณรอยผุ
เป็นเวลา 3 นาที 

3. ล้างสารละลายส่วนเกินออกด้วยน้ าปราศจากไอออนปราศจากเช้ือปริมาตร 5 มิลลิลิตร 
 
ขั้นตอนการจ าลองสภาวะในช่องปาก  

1. เตรียมสารละลายเพื่อท าให้เกิดกรดโดยเช้ือแบคทีเรีย (รูปท่ี 3) 
ดัดแปลงจากการศึกษาของ Fontana และคณะในปี 1996(57) และการศึกษาของ Klein และ

คณะในปี 1999(52) เตรียมโดยใช้เช้ือแบคทีเรีย 2 ชนิดได้แก่ เช้ือสเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ 
(Streptococcus mutans) สายพันธุ์ ATCC25175 และเช้ือแลคโตบาซิลลัส เคซิไอ (Lactobacillus 
casei) สายพันธุ์ IFO3533  

 
1.1 น าเช้ือท้ังสองชนิดจากตู้เก็บรักษาเช้ืออุณหภูมิ -80 องศาเซลเซียส มาแยกเพาะในจานเพาะ

เช้ือท่ีมีอาหารเล้ียงเช้ือแบบวุ้นชนิดทริปติกซอย (Tryptic soy agar) เล้ียงในตู้อบอุณหภูมิ 
37 องศาเซลเซียสท่ีมีคาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5 เป็นเวลา 48 ช่ัวโมง 

1.2 น าโคโลนีเด่ียวของเช้ือท้ังสองชนิดมาแยกใส่ในอาหารเล้ียงเช้ือแบบเหลวชนิดทริปติกซอย 
(Tryptic soy broth) ท่ีมีสารสกัดจากยีสต์ (Yeast extract) ร้อยละ 5 เล้ียงในตู้อบอุณหภูมิ 
37 องศาเซลเซียสท่ีมีคาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5 เป็นเวลา 16 ช่ัวโมง  

1.3 น าเช้ือสเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ และเช้ือแลคโตบาซิลลัส เคซิไอ จากข้อ 1.2 มาเจือจาง
ด้วยอาหารเล้ียงเช้ือแบบเหลวชนิดทริปติกซอยท่ีมีสารสกัดจากยีสต์ร้อยละ 0.5, ซูโครสร้อย
ละ 2 และกลูโคสร้อยละ 1 เพื่อปรับความทึบแสงของสารละลายท่ีมีเช้ือแต่ละชนิด (Optical 
density: OD) ให้เท่ากับ 0.1 วัดความทึบแสงด้วยเครื่องเสปกโตรโฟโตมิเตอร์ท่ีความยาว
คล่ืน 540 นาโนเมตร 

1.4 น าเช้ือท้ังสองชนิดจากข้อ 1.3 มาผสมกันในสัดส่วน 1:1  จะได้สารละลายท่ีท าให้เกิดการ
สูญเสียแร่ธาตุท่ีมีค่าความเป็นกรด-ด่าง  6.26 ± 0.17 โดยมีปริมาณเช้ือสเตร็ปโตคอคคัส มิว
แทนส์ เริ่มต้นคือ 6.10x107 โคโลนีต่อมิลลิลิตรและเช้ือแลคโตบาซิลลัส เคซิไอ เริ่มต้นคือ 
9.30 x107 โคโลนีต่อมิลลิลิตร 
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2. น าช้ินฟันตัวอย่างท่ีทาสารท้ัง 3 กลุ่ม มาแช่ในสารท่ีก่อให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุปริมาตร 
1 มิลลิลิตรต่อ 1 ช้ินฟันตัวอย่างเป็นเวลา 4 ช่ัวโมง เมื่อครบ 4 ช่ัวโมง น ามาล้างด้วยน้ าปราศจาก
ไอออนปราศจากเช้ือปริมาตร 10 มิลลิลิตร จากนั้นแช่ช้ินฟันตัวอย่างในน้ าลายเทียมชนิดไม่มี
ฟลูออไรด์ปราศจากเช้ือปริมาตร 1 มิลลิลิตรต่อ 1 ช้ินฟันตัวอย่างเป็นเวลา 20 ช่ัวโมงแล้วน ามา
ล้างด้วยน้ าปราศจากไอออนปราศจากเช้ือปริมาตร 10 มิลลิลิตร แช่สลับเป็นจ านวน 5 รอบ (รูป
ท่ี 4) 
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รูปท่ี 3 แผนผังการเตรียมสารละลายท่ีท าให้เกิดกรดโดยเช้ือแบคทีเรีย 

S. mutans ATCC25175            

จากตู้เก็บอุณหภูมิ -80°c 

L. casei IFO3533              

จากตู้เก็บอุณหภูมิ -80°c 

ตู้อบ 5%CO2, 37°c, 48 hr 

Single colony in Tryptic soy broth 

(TSB) + 0.5% Yeast extract 

ตู้อบ 5%CO2, 37°c, 
overnight 

 

ตู้อบ 5%CO2, 37°c, 
overnight 

 

Adjust optical density of S. mutans overnight 
culture to OD540nm = 0.1 (6.10x107 CFU/ml) 
In TSB + 0.5% Yeast extract + 2%sucrose + 

1%glucose 
 

Adjust optical density of L. casei overnight 
culture to OD540nm = 0.1 (9.30 x107 CFU/ml) 
In TSB + 0.5% Yeast extract + 2%sucrose + 

1%glucose 
 

S. mutans + L. casei (1:1) in TSB + 0.5% Yeast extract + 2%sucrose + 1%glucose 
 

Demineralized solution pH 6.26 ± 0.17 

S. mutans 
overnight culture  

L. casei  
overnight culture  

Single colony in Tryptic soy broth 

(TSB) + 0.5% Yeast extract 

Tryptic soy agar Tryptic soy agar 

ตู้อบ 5%CO2, 37°c, 48 hr 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 26 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปท่ี 4 ขั้นตอนการจ าลองสภาวะในช่องปาก 

12 Samples 
Group1 : SDF 

(Saforide®) 

12 Samples 
Group2 : SDF 

(Advantage ArrestTM) 

12 Samples 
Group3 : Control 
(Deionized water) 

micro-CT (post-test) 

micro-CT (baseline) 

Sterile with formaldehyde 

Soak in artificial saliva, 5%CO2, 37°c for 1 hr 

Total          
5 cycles 

Demineralized solution, 5%CO2, 37°c for 4 hr 

Irrigate with deionized water 10 ml 

Artificial saliva (Remineralized solution),        

5%CO2, 37°c for 20 hr 

36 Samples 
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การวัดผลการทดลอง  
 วัดความหนาแน่นแร่ธาตุของช้ินฟันตัวอย่างก่อนและหลังการทดลองด้วยเครื่องถ่ายภาพรังสี
คอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร ต้ังค่าความหนาแน่นแร่ธาตุของเครื่องถ่ายภาพรังสีคอมพิวเตอร์ระดับ
ไมโครเมตรเทียบกับไฮดรอกซีอะพาไทต์บริสุทธิ์  1,200 มิลลิกรัมไฮดรอกซีอะพาไทต์ต่อลูกบาศก์

เซนติเมตร ความละเอียดของภาพ 1,024x1,024 พิกเซล ใช้รังสี 70 kVp 114 μA การหมุน 180 
องศา การถ่าย 1 ครั้งใช้เวลา 10 นาทีต่อ 1 ช้ินฟันตัวอย่าง จ านวน 200 สไลด์ ความหนา 10 
ไมโครเมตรต่อสไลด์  
 ในการถ่ายภาพรังสีด้วยเครื่องถ่ายภาพรังสีคอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร จะวางแท่นยึดฟัน
ในแท่นพลาสติกทรงกระบอกเส้นผ่าศูนย์กลาง 20 มิลลิเมตร ติดเทปกาวระหว่างฐานของแท่นยึดฟัน
กับแท่นพลาสติกทรงกระบอก เพื่อให้แท่นยึดอยู่กับท่ีในแท่นพลาสติกทรงกระบอกขณะท าการ
ถ่ายภาพรังสี จากนั้นอ่านค่าความหนาแน่นแร่ธาตุช้ินฟันตัวอย่างจากด้านบนสุดของผิวช้ินฟันด้าน
ทดลองลงมา 2 มิลลิเมตร แล้วน าค่าท่ีได้ในแต่ละสไลด์มาสร้างกราฟโดยให้แกนนอนเป็นความลึกและ
แกนต้ังเป็นความหนาแน่นแร่ธาตุ พื้นท่ีใต้กราฟในแต่ละช่วงความลึกของรอยโรคจะมีลักษณะเป็น
ส่ีเหล่ียมด้านขนาน (รูปท่ี 6) จากนั้นค านวณหาระดับความลึกรอยผุและความหนาแน่นแร่ธาตุของ
รอยผุ โดยดัดแปลงวิธีการค านวณจาก Arends และคณะ ในปี 1992(58) และ Liu และคณะ ในปี 
2013(59) 
 

 
รูปท่ี 5 กราฟแสดงระดับความลึกและความหนาแน่นแร่ธาตุในแต่ละช่วงความลึกของรอยโรค 
 
 ระดับความลึกของรอยผุชั้นเนื้อฟัน  ค านวณหาระดับความลึกของรอยผุช้ันเนื้อฟัน โดย
ก าหนดให้ระดับความลึกของรอยผุช้ันเนื้อฟัน คือ ระยะทางของรอยผุช้ันบนสุดจนถึงระดับท่ีเนื้อฟันมี
ความหนาแน่นแร่ธาตุร้อยละ 95 ของความหนาแน่นแร่ธาตุเนื้อฟันปกติ (รูปท่ี 5) 
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 ความหนาแน่นแร่ธาตุของรอยผุ ค านวณจากผลรวมพื้นท่ีส่ีเหล่ียมด้านขนานใต้กราฟ
ระหว่างความลึก (แกนนอน) และความหนาแน่นแร่ธาตุ (แกนต้ัง) ต้ังแต่รอยผุช้ันบนสุดถึงระดับความ
ลึกรอยผุช้ันเนื้อฟัน (รูปท่ี 5) 
 

พื้นที่สี่เหลี่ยมด้านขนาน ในแต่ละช่วงความลึกของรอยผุ ค านวณโดยใช้สูตร 
 

พื้นท่ีส่ีเหล่ียมด้านขนาน = ½ x (ผลบวกด้านคู่ขนาน) x ความสูง 
โดย 
 ½ x (ผลบวกด้านคู่ขนาน) คือ ค่าความหนาแน่นแร่ธาตุท่ีอ่านได้จากเครื่องถ่ายภาพรังสี 

       คอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตรในแต่ละช้ัน 
 
 ความสูง  คือ  ระดับความหนาของรอยโรคแต่ละช้ัน 
 
ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉลี่ยในรอยผุ ค านวณจาก 
 

ความหนาแน่นแร่ธาตุของรอยผุ 
ระดับความลึกรอยผุช้ันเนื้อฟัน 

  
ร้อยละการเปลี่ยนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุ ในรอยโรคฟันผุก่อนและหลังการทดลอง ค านวณจาก
สูตร 
 

(พื้นท่ีใต้กราฟหลังการทดลอง - พื้นท่ีใต้กราฟก่อนการทดลอง) x 100 
พื้นท่ีใต้กราฟก่อนการทดลอง 

 
การวิเคราะห์ข้อมูล 
ในการศึกษาครั้งนี้ วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้โปรแกรมเอสพีเอสเอส เวอร์ชัน 22 ในการประมวลผลข้อมูล 
ดังนี้ 

1. ใช้สถิติเชิงพรรณนาในการหาค่าเฉล่ียและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐานของความลึกรอยผุ ความ
หนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียในแต่ละกลุ่มก่อนและหลังการทดลอง และร้อยละการเปล่ียนแปลง
ความหนาแน่นแร่ธาตุในแต่ละกลุ่ม 
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2. ทดสอบการกระจายของข้อมูลในแต่ละกลุ่มด้วยสถิติ Shapiro-Wilk test โดยก าหนดระดับ
นัยส าคัญ 0.05 

3. เนื่องจากความลึกรอยผุและความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียของช้ินฟันก่อนการทดลองในแต่ละ
กลุ่มมีการกระจายของข้อมูลแบบปกติ จึงวิเคราะห์เปรียบเทียบค่าความลึกรอยผุและความ
หนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียของช้ินฟันก่อนการทดลองระหว่างกลุ่มด้วยสถิติ one-way ANOVA 
โดยก าหนดระดับนัยส าคัญ 0.05 

4. เนื่องจากความลึกรอยผุของช้ินฟันก่อนและหลังการทดลองในแต่ละกลุ่มมีการกระจายของ
ข้อมูลแบบปกติ จึงวิเคราะห์เปรียบเทียบค่าความลึกรอยผุของช้ินฟันก่อนและหลังการ
ทดลองในแต่ละกลุ่มด้วยสถิติ Paired T-test โดยก าหนดระดับนัยส าคัญ 0.05 

5. เนื่องจากความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียของช้ินฟันก่อนและหลังการทดลองในแต่ละกลุ่มมีการ
กระจายแบบไม่ปกติ จึงวิเคราะห์เปรียบเทียบความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียของช้ินฟันก่อนและ
หลังการทดลองในแต่ละกลุ่มด้วยสถิติ Wilcoxon Signed Ranks test โดยก าหนดระดับ
นัยส าคัญ 0.05 

6. เนื่องจากร้อยละการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุหลังการทดลองในแต่ละกลุ่มมีการ
กระจายแบบปกติ จึงวิเคราะห์เปรียบเทียบร้อยละการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุ
หลังการทดลองระหว่างกลุ่มด้วยสถิติ one-way ANOVA เมื่อทดสอบความเป็นเอกพันธ์ของ
ความแปรปรวน (Homogeneity of variances) ด้วยสถิติ Levene’s test พบว่าความ
แปรปรวนในแต่ละกลุ่มไม่เท่ากันจึงทดสอบความแตกต่างในแต่ละคู่ด้วยสถิติ Games-
Howell Post Hoc test โดยการทดสอบทางสถิติท้ังหมดก าหนดระดับนัยส าคัญ 0.05 
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บทท่ี 4 
ผลการด าเนินการวิจัย 

 
ผลการศึกษา 
  
 ช้ินฟันตัวอย่างท่ีมีรอยผุตามธรรมชาติในช้ันเนื้อฟันจ านวน 36 ช้ิน แบ่งออกเป็น 3 กลุ่ม 
ได้แก่ กลุ่มท่ี 1 ทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ร้อยละ 38 (Saforide®: Toyo Seiyaku Kesei Co. 
Ltd., Japan) กลุ่มท่ี 2 ทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ร้อยละ 38 (Advantage ArrestTM:  Elevate 
Oral Care) และกลุ่มท่ี 3 กลุ่มควบคุม ทาด้วยน้ าปราศจากไอออนปราศจากเช้ือ  
 จากการเปรียบเทียบความลึกรอยผุและความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียก่อนการทดลองระหว่าง
กลุ่ม พบว่าท้ัง 3 กลุ่มมีความลึกรอยผุและความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียไม่แตกต่างกัน (p= 0.777 และ 
0.978 ตามล าดับ) (ตารางท่ี 2 และ 3) 
 
ตารางท่ี 2 ระดับความลึกรอยผุของช้ินฟันตัวอย่างก่อนและหลังการทดลอง (ค่าเฉล่ีย ± ส่วนเบ่ียงเบน
มาตรฐาน) 

Groups Lesion depth (μm) 

Baseline Post-test 
Saforide® 1086.31 ± 457.56 a 1003.96 ± 468.90 b 
Advantage ArrestTM 973.64 ± 398.16 a 801.31 ± 303.81b 
Control 1052.46 ± 325.83 a 1021.18 ± 347.53 a 

Differences in superscript letters in row indicate statistically significant difference between baseline and post-test 
within group (p< 0.05). 

 
 จากตารางท่ี 2 พบว่า ในช้ินฟันตัวอย่างท่ีได้รับการทา Saforide® และ Advantage 
ArrestTM มีความลึกรอยผุหลังการทดลองลดลงอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p= 0.033 และ0.021 
ตามล าดับ) ส่วนกลุ่มควบคุม มีความลึกรอยผุก่อนและหลังการทดลองไม่แตกต่างกัน (p= 0.342) 
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ตารางท่ี 3 ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียของช้ินฟันตัวอย่างก่อนการทดลอง หลังการทดลองและร้อยละ 
การเปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุ (ค่าเฉล่ีย ± ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 

Groups Mean mineral density (mg HA/cm3) %MD change 

Baseline Post-test 

Saforide® 639.73±143.47a 964.57±136.78b  55.82±29.98 
Advantage ArrestTM 652.04±122.00a 980.45±90.63b  53.74±22.52 
Control 647.37±166.60a 668.44±149.98a 4.15±7.05* 

Differences in superscript letters in row indicate statistically significant difference between baseline and post-test 
within group (p< 0.05). 
* Statistically significant difference of %MD change among groups (p< 0.05).  

 
จากตารางท่ี 3 เมื่อเปรียบเทียบความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียก่อนและหลังการทดลองภายใน

กลุ่มพบว่า กลุ่มท่ีได้รับการทา Saforide® และ Advantage ArrestTM มีความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ีย
หลังการทดลองเพิ่มข้ึนอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p= 0.002 และ 0.002 ตามล าดับ) ส่วนกลุ่มควบคุม
มีความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียก่อนและหลังการทดลองไม่แตกต่างกัน (p= 0.182) 

เมื่อวิเคราะห์เปรียบเทียบร้อยละการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุระหว่างกลุ่มพบว่า 
กลุ่มท่ีได้รับการทา Saforide® และ Advantage ArrestTM มีร้อยละการเปล่ียนแปลงความหนาแน่น
แร่ธาตุไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ และกลุ่มทดลองท้ัง 2 กลุ่ม มีร้อยละการเปล่ียนแปลง
ความหนาแน่นแร่ธาตุมากกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p< 0.001) 
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รูปท่ี 6 ตัวอย่างกราฟแสดงลักษณะความหนาแน่นแร่ธาตุท่ีระดับความลึกต่าง ๆ ในแต่ละกลุ่ม  
         (a) Saforide®, (b) Advantage ArrestTM และ (c) Control      
  

เมื่อพิจารณาความหนาแน่นแร่ธาตุในรอยผุท่ีระดับความลึกต่าง ๆ ในแต่ละกลุ่ม พบว่าใน
กลุ่มท่ีได้รับการทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท้ัง 2 กลุ่มมีความหนาแน่นแร่ธาตุเพิ่มขึ้นอย่างมากใน
บริเวณช้ันนอกของรอยผุ ส่วนในกลุ่มควบคุมพบว่าความหนาแน่นแร่ธาตุก่อนและหลังการทดลองท่ี
ระดับความลึกต่าง ๆ มีลักษณะใกล้เคียงกัน (รูปท่ี 6 a-c) 
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บทท่ี 5 
สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และข้อเสนอแนะ 

 
อภิปรายผลการวิจัย 

การศึกษาในครั้งนี้เป็นการศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์
ยี่ห้อต่าง ๆ ท่ีมีจ าหน่ายในท้องตลาด ในการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟัน โดยใช้ซิลเวอร์ไดเอมีน

ฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 ท่ีผลิตในประเทศญี่ปุ่นคือ Saforide® เป็นสารละลายมาตรฐาน 
เนื่องจากมีการศึกษาพบว่ามีประสิทธิภาพในการหยุดยั้งรอยผุช้ันเนื้อฟันในฟันน้ านม (7-9) ส่วน 
Advantage ArrestTM เป็นซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท่ีมีใช้ในประเทศสหรัฐอเมริกา(40) และในการ
ทาสารละลายบนรอยผุนั้น จะใช้พู่กันขนาดเล็กทาโดยถูเบา ๆ (rubbing) บนรอยผุเป็นเวลา 3 นาที 
ตามค าแนะน าของ Yamaga และคณะ(39) 

ในการทดลองนี้ ใช้ช้ินฟันตัวอย่างจากฟันกรามน้ านมในบริเวณท่ีมีรอยผุช้ันเนื้อฟันลึกระยะ
ช้ันนอก 1/3 ถึงระยะกลาง 1/3 ของความหนาช้ันเนื้อฟันและไม่ก าจัดรอยผุออก เนื่องจากการศึกษา
ของ Lo และคณะในปี 2001 พบว่าการก าจัดรอยผุออกก่อนหรือไม่ ไม่ส่งผลต่อประสิทธิภาพการ
หยุดยั้งรอยผุของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์(8)  

ในการศึกษาท่ีผ่านมา การท าให้ช้ินฟันตัวอย่างปราศจากเช้ือจะใช้แก๊สเอทิลีนออกไซด์(50) 
แต่ด้วยข้อจ ากัดเรื่องอุปกรณ์ ในการศึกษาครั้งนี้จึงท าให้ช้ินฟันตัวอย่างปราศจากเช้ือโดยใช้แก๊สฟอมัล
ดีไฮด์ 

ช้ินฟันตัวอย่างท้ังหมดจะผ่านสภาวะช่องปากจ าลองโดยใช้เช้ือแบคทีเรีย ซึ่งการใช้สภาวะ
ช่องปากจ าลองท าให้สามารถควบคุมปัจจัยแวดล้อมต่าง ๆ ได้ แต่อย่างไรก็ตามการจ าลองสภาวะช่อง
ปากโดยใช้เช้ือแบคทีเรียยังคงมีข้อจ ากัดเนื่องจากเช้ือแบคทีเรียท่ีพบในช่องปากนั้นมีมากกว่า 700 
สายพันธุ์ ดังนั้นจึงไม่สามารถท าการจ าลองสภาวะช่องปากให้เหมือนสภาวะจริงได้ท้ังหมด(50)  
การศึกษาในครั้งนี้เลือกใช้เช้ือแบคทีเรีย 2 สายพันธุ์คือ สเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ (Streptococcus  
mutans) และแลคโตบาซิลลัส เคซิไอ (Lactobacillus casei) ซึ่งเป็นเช้ือท่ีพบในรอยผุช้ันเนื้อฟัน
(18) และในการเตรียมสารละลายท่ีก่อให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุโดยใช้เช้ือแบคทีเรียส าหรับการศึกษา
ครั้งนี้ เตรียมสารละลายท่ีมีค่าความเป็นกรด-ด่าง 6.26 ± 0.17 ซึ่งต่ ากว่าค่าความเป็นกรด-ด่างวิกฤติ
ของเนื้อฟันคือ 6.7(28)  

ในการจ าลองสภาวะช่องปาก ได้ดัดแปลงจากการศึกษาของ Totiam และคณะในปี 2007
(60) เป็นการจ าลองสภาวะช่องปากโดยแช่ช้ินฟันตัวอย่างในสารละลายท่ีก่อให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุ
ซึ่งเตรียมจากเช้ือสเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส์ โดยแช่ครั้งละ 1 ช่ัวโมงสลับกับการแช่สารละลายท่ีไม่มี
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ฟลูออไรด์ 5 ช่ัวโมง วันละ 4 รอบ ตลอดกระบวนการจ าลองสภาวะช่องปากช้ินฟันตัวอย่างจะถูกเก็บ
ในอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียสท่ีมีคาร์บอนไดออกไซด์ร้อยละ 5(60) แต่เนื่องด้วยข้อจ ากัดในเรื่องเวลา 
การศึกษาในครั้งนี้จึงแช่ช้ินฟันตัวอย่างในสารละลายท่ีก่อให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุเป็นเวลาต่อเนื่อง 4 
ช่ัวโมงสลับกับการแช่น้ าลายเทียมท่ีไม่มีฟลูออไรด์เป็นเวลา 20 ช่ัวโมง รวมท้ังการแช่ช้ินฟันตัวอย่าง
ในสารละลายท่ีก่อให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุเป็นระยะเวลานาน ยังเป็นการจ าลองพฤติกรรมการด่ืมนม
ถี่ ๆ จากขวดและหลับคาขวดในเด็กปฐมวัยอีกด้วย 

การศึกษาในครั้งนี้ใช้ความหนาแน่นแร่ธาตุและความลึกรอยผุเป็นตัวแปรในการศึกษาการคืน
กลับแร่ธาตุของรอยผุ เนื่องจากความหนาแน่นแร่ธาตุเป็นตัวแปรท่ีใช้เป็นมาตรฐานในการวัดการ
สูญเสียหรือคืนกลับแร่ธาตุในรอยโรคฟันผุ(61) การศึกษาความหนาแน่นแร่ธาตุในรอยผุสามารถท าได้
หลายวิธี เช่น  การวัดความแข็ ง ผิวของรอย ผุ  การวัด ค่าดัชนีหั ก เหใน รอย ผุ (birefringing 
measurement) การใช้สารเคมี รวมถึงการถ่ายภาพรังสีคอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร (micro-CT)
(62) การวัดความหนาแน่นแร่ธาตุของรอยผุโดยใช้เครื่อง micro-CT นั้นเป็นวิธีการท่ีสามารถสร้าง
ภาพสามมิติและวัดซ้ าได้หลายครั้งโดยไม่ต้องท าลายช้ินงาน สามารถใช้วัดความหนาแน่นแร่ธาตุของ
ช้ินฟันตัวอย่างก่อนและหลังผ่านสภาวะช่องปากจ าลองได้(61) จึงเป็นวิธีท่ีเหมาะสมส าหรับการศึกษา
ในครั้งนี้ 

ส่วนความลึกรอยผุนั้นเป็นอีกตัวแปรหนึ่งท่ีบ่งช้ีถึงการสูญเสียหรือคืนกลับแร่ธาตุ ใน
การศึกษานี้ก าหนดให้ความลึกรอยผุคือระดับท่ีเนื้อฟันมีความหนาแน่นแร่ธาตุร้อยละ 95 ของความ
หนาแน่นแร่ธาตุเนื้อฟันปกติ โดยดัดแปลงจากการศึกษาของ Arends และคณะในปี 1987 ท่ีศึกษา
การสูญเสียแร่ธาตุในช้ันเคลือบฟัน การศึกษาดังกล่าวได้อธิบายถึงความลึกรอยผุว่า เป็นระยะจากผิว
นอกของรอยผุถึงระยะท่ีรอยผุมีความหนาแน่นแร่ธาตุน้อยกว่าความหนาแน่นแร่ธาตุของคลือบฟัน
ปกติอยู่ร้อยละ 5 โดยการก าหนดความลึกรอยผุท่ีระยะนี้เพื่อป้องกันความผิดพลาดท่ีอาจวัดความ
หนาแน่นแร่ธาตุเข้าไปถึงระดับเคลือบฟันปกติ เนื่องจากการพิจารณาความลึกรอยผุนั้น จะพิจารณา
เฉพาะส่วนรอยโรคฟันผุโดยไม่รวมส่วนท่ีเป็นเคลือบฟันปกติ(62) การศึกษานี้จึงค านวณความลึกรอยผุ
จากผิวนอกของรอยผุจนถึงระดับท่ีรอยผุมีความหนาแน่นแร่ธาตุร้อยละ 95 ของความหนาแน่นแร่ธาตุ
เนื้อฟันปกติ  

จากผลการศึกษาพบว่าช้ินฟันตัวอย่างในกลุ่มทดลองซึ่งได้รับการทา Saforide® และ 
Advantage ArrestTM มีความลึกรอยผุหลังการทดลองลดลงอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติและความ
หนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียหลังการทดลองเพิ่มขึ้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  

เมื่อศึกษาลักษณะการเพิ่มข้ึนของแร่ธาตุพบว่ามีการเพิ่มขึ้นของแร่ธาตุอย่างรวดเร็วในบริเวณ
ช้ันนอกของรอยผุ(รูปท่ี 6) ซึ่งสอดคล้องกับผลการศึกษาของ Mei และคณะในปี 2014 ท่ีพบว่าเมื่อน า
ฟันน้ านมท่ีมีรอยผุช้ันเนื้อฟันซึ่งได้รับการทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 38 และมี
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การหยุดยั้งของรอยผุแล้วมาตรวจด้วยเครื่อง micro-CT จะพบแถบทึบรังสีลึก 150 ไมครอนจากผิว
นอกของรอยผุ รวมท้ังพบแคลเซียมและฟอสเฟตในบริเวณนี้มากกว่าบริเวณด้านในของรอยผุและ
มากกว่ากลุ่มควบคุม(49) การเพิ่มขึ้นของแร่ธาตุในรอยผุภายหลังการทาซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์
สามารถอธิบายคือ เมื่อซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์สัมผัสกับรอยผุช้ันเนื้อฟันจะท าปฏิกิริยากับเนื้อฟัน
ได้ผลิตภัณฑ์คือ แคลเซียมฟลูออไรด์ ซิลเวอร์ฟอสเฟตและซิลเวอร์โปรตีน ซึ่งไม่ละลายน้ าและ
ตกตะกอนปกคลุมบนช้ันนอกของเนื้อฟัน เป็นการลดการสูญเสียแคลเซียมและฟอสเฟตออกจากรอย
ผุ รวมท้ังเป็นการกระตุ้นให้เกิดการสร้างเนื้อฟันท่ีพอกพูนด้วยแคลเซียมหรือเนื้อฟันแข็งกระด้าง 
(calcified or sclerotic dentine)(36) การท่ีรอยผุช้ันนอกมีแร่ธาตุเพิ่มขึ้นนี้ยังสัมพันธ์กับการมีความ
แข็งผิวของรอยผุท่ีเพิ่มขึ้นอีกด้วย(50)  

การคืนกลับแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟันจะเกิดขึ้นได้ต้องอาศัยสภาวะแวดล้อมท่ีเหมาะสม 
ได้แก่ การมีโครงข่ายคอลลาเจนเพื่อเป็นท่ียึดเกาะของผลึกแร่ธาตุ การท่ีช้ันเนื้อฟันยังคงมีผลึกแร่ธาตุ
หลงเหลืออยู่เพื่อเป็นจุดศูนย์กลางในการเพิ่มของแร่ธาตุ รวมถึงมีแหล่งของแร่ธาตุซึ่งประกอบด้วย
แคลเซียมและฟอสเฟต(35)  

มีการศึกษาเพื่อหาสารต่าง ๆ ท่ีจะน ามาใช้คืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟัน การศึกษาใน
ห้องปฏิบัติการพบว่า คลอเฮกซิดีนความเข้มข้นร้อยละ 2 และ 0.2 สามารถยับยั้งการท างานของ  
เมทริกซ์เมทัลโลโปรตีนเนส (metrix metalloproteinases: MMPs) ได้ โดยพบค่าความยืดหยุ่น 
(elastic modulus) สูงกว่ากลุ่มควบคุมและพบการตกตะกอนแร่ธาตุรอบ ๆ เส้นใยคอลลาเจน(35) 
อย่างไรก็ตาม ประสิทธิภาพการคืนแร่ธาตุของคลอเฮกซิดีนยังด้อยกว่าการใช้ฟลูออไรด์ รวมท้ังยังไม่มี
การศึกษาถึงประสิทธิภาพในการป้องกันฟันผุของคลอเฮกซิดีนอย่างเพียงพอ นอกจากนั้นยังมี
การศึกษาถึงการใช้ Casein Phosphopeptide-Amorphous Calcium Phosphate (CCP-ACP) 
เพื่อเป็นแหล่งแคลเซียมและฟอสเฟตเพิ่มเติม ในสภาวะปกติน้ าลายจะเป็นแหล่งกักเก็บแคลเซียมและ
ฟอสเฟตปฐมภูมิ พบว่าในกรณีท่ีมีการหล่ังของน้ าลายเป็นปกติ แคลเซียมและฟอสเฟตในน้ าลายก็
เพียงพอในการคืนกลับแร่ธาตุ และไม่จ าเป็นต้องได้รับจากแหล่งอื่นเพิ่มเติม(63) 

ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์สามารถยับยั้งการท างานของเอนไซม์ MMPs และ cathepsin ท า
ให้ยังคงโครงข่ายคอลลาเจนในเนื้อฟัน เมื่อสารละลายท าปฏิกิริยากับไฮดรอกซีอะพาไทต์ ได้
ผลิตภัณฑ์คือซิลเวอร์ฟอสเฟตและแคลเซียมฟลูออไรด์ แคลซียมฟลูออไรด์จะควบคุมความเป็นกรด-
ด่างและปล่อยฟลูออไรด์อย่างช้า ๆ เมื่อฟันอยู่ในสภาวะแวดล้อมท่ีเป็นกรด(34) ฟลูออไรด์ยังสามารถ
ยับยั้งการสร้างเอนไซม์อิโนเลส (enolase) ท่ีเช้ือแบคทีเรียใช้ในการเผาผลาญคาร์โบไฮเดรตเป็น
น้ าตาล ส่วนซิลเวอร์จะยับยั้งการท างานของเอนไซม์กลูโคซิลทรานสเฟอเรส (glucosyltransferase) 
ซึ่งเป็นเอนไซม์ท่ีใช้ย่อยน้ าตาลซูโครสและสร้างกลูแคน (glucan) เพื่อใช้ในการยึดเกาะของเช้ือกับผิว
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ฟัน เมื่อเช้ือแบคทีเรียไม่สามารถผลิตสารต้ังต้นท่ีใช้ในการยึดเกาะผิวฟันได้ จึงไม่สามารถสร้างแผ่น
ชีวภาพขึ้นบนผิวฟัน(50) 
 จากคุณสมบัติของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท่ีสามารถลดการสูญเสียแร่ธาตุ เพิ่มความ
หนาแน่นแร่ธาตุของรอยผุ สามารถยับยั้งการท าลายโครงข่ายคอลลาเจนในเนื้อฟัน สามารถยับยั้งการ
สร้างแผ่นคราบจุลินทรีย์ของเช้ือแบคทีเรียบนผิวฟันและมีฤทธิ์ในการฆ่าเช้ือแบคทีเรีย จึงท าให้ซิล
เวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์เป็นสารท่ีมีความเหมาะสมในการน ามาใช้หยุดยั้งรอยผุและคืนแร่ธาตุในรอยผุ
ช้ันเนื้อฟัน 
 อย่างไรก็ตาม การศึกษาในครั้งนี้ ไม่สามารถจ าลองสภาวะช่องปากให้เหมือนสภาวะจริงได้
ท้ังหมด เช่น ความถี่ในการรับประทานอาหาร ชนิดของเช้ือแบคทีเรียในช่องปาก จึงไม่สามารถน าผล
ท่ีได้ไปใช้ในทางคลินิกได้ท้ังหมดและต้องมีการศึกษาในทางคลินิกต่อไป 
 
สรุปผลการวิจัย 
 การวิจัยในห้องปฏิบัติการครั้งนี้สรุปได้ว่า สารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ความเข้มข้น

ร้อยละ 38 ท่ีมีจ าหน่ายในท้องตลาดคือ Saforide® (Toyo Seiyaku Kesei Co. Ltd., Japan) และ 
Advantage ArrestTM (Elevate Oral Care, USA) มีประสิทธิภาพในการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อ
ฟันของฟันน้ านมไม่แตกต่างกัน 
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ภาคผนวก ก 
เอกสารผลการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ 
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ภาคผนวก ข 
เอกสารผลการประเมินความปลอดภัยทางชีวภาพ 
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ภาคผนวก ค 
เอกสารส าหรับขอฟันเพ่ือใช้ในการท าวิจัย 

 

เรียน หัวหน้าฝ่ายทันตสาธารณสุข โรงพยาบาลเชียงคาน จังหวัดเลย 
ข้าพเจ้าจะท าการวิจัยเรื่อง ประสิทธิภาพของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ในการคืนแร่ธาตุใน

รอยผุช้ันเนื้อฟัน: การวิจัยเชิงทดลองในห้องปฏิบัติการ ซึ่งเป็นการด าเนินการท่ีเกี่ยวข้องกับการ
เปรียบเทียบประสิทธิภาพของสารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ท่ีมีจ าหน่ายในท้องตลาด ในการ
คืนแร่ธาตุรอยผุช้ันเนื้อฟัน 

ประโยชน์ท่ีได้จากการวิจัยครั้งนี้คือ ทันตแพทย์สามารถเลือกใช้ผลิตภัณฑ์ซิลเวอร์ไดเอมีน
ฟลูออไรด์ท่ีมีจ าหน่ายแล้วในท้องตลาดซึ่งมีประสิทธิภาพในการคืนแร่ธาตุในรอยผุสูงสุด เพื่อน าไปใช้
กับผู้ป่วยโดยเฉพาะในพื้นท่ีท่ีการเข้าถึงบริการทางทันตกรรมยังจ ากัด 

ท้ังนี้ การวิจัยนี้จะต้องใช้ฟันกรามน้ านมซี่ท่ีหนึ่งหรือสองของขากรรไกรบนหรอืล่างท่ีถอนจาก
อาสาสมัครตามแผนการรักษาจ านวน 36 ซี่ โดยผู้วิจัยจะไม่เก็บข้อมูลโดยตรงจากอาสาสมัคร และไม่
ต้องการเช่ือมโยงถึงข้อมูลต่าง ๆ ของอาสาสมัคร  

จึงเรียนมาเพื่อขอใช้ฟันกรามน้ านมซี่ท่ีหนึ่งหรือสองของขากรรไกรบนหรือล่างท่ีถอนจาก
อาสาสมัครตามแผนการรักษา ซึ่งอยู่ในการดูแล/ครอบครองของท่าน และข้าพเจ้าจะจัดการกับส่ิงท่ี
ขอใช้ดังกล่าวเมื่อเสร็จส้ินการวิจัยดังนี้ ก าจัดช้ินฟันตัวอย่างโดยท้ิงในถังขยะติดเช้ือของโรงพยาบาล
คณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย เพื่อน าไปจัดการตามระบบมาตรฐานต่อไป 

 
 
ขอแสดงความนับถือ 

 
ลงนาม..................................................................    ลงนาม………………………………………………….. 
  (นางสาวกันตพร คุณพนิชกิจ)            (ศ(พิเศษ).ทพญ. ชุติมา ไตรรัตน์วรกุล) 

ผู้วิจัยหลัก      อาจารย์ท่ีปรึกษา 
หมายเลขโทรศัพท์มือถือ 081-8224854                 วันท่ี..........เดือน..........................พ.ศ................ 
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ภาคผนวก ง 

เอกสารยินยอมมอบฟันเพ่ือใช้ในการท าวิจัย 

การวิจัยเรื่อง ประสิทธิภาพของซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ในการคืนแร่ธาตุในรอยผุช้ันเนื้อฟัน: การ
วิจัยเชิงทดลองในห้องปฏิบัติการ 
ผู้วิจัยหลัก ทันตแพทย์หญิงกันตพร คุณพนิชกิจ 
  

ก่อนท่ีจะลงนามในเอกสารยินยอมนี้ ข้าพเจ้าได้รับการอธิบายจากผู้วิจัยถึงวัตถุประสงค์ของ
การวิจัย วิธีการวิจัย รวมถึงประโยชน์ท่ีจะเกิดขึ้นจากการวิจัยอย่างละเอียดและมีความเข้าใจดีแล้ว 
ข้าพเจ้าขอมอบ 
❑  ฟันท่ีได้รับความยินยอมจากผู้ป่วยให้ถอนออกเนื่องจากเหตุผลทางการแพทย์  
❑  เนื้อเยื่อท่ีได้รับความยินยอมจากผู้ป่วยให้ตัดออกเนื่องจากเหตุผลทางการแพทย์ 
❑  ภาพรังสี 
❑  ข้อมูล (โปรดระบุ) …………………………………………………………………………………………….. 
❑  ส่ิงอื่นๆ (โปรดระบุ) …………………………………………………………………………………………… 
 
จ านวนเท่าท่ีผู้วิจัยขอมา ท่ีอยู่ในความดูแล/ครอบครองของข้าพเจ้า เพื่อน าไปใช้ในการวิจัยดังกล่าว  
 

 

ลงนาม...............................................................................................ผู้ยินยอม 
                           (...........................................................................................) 
                     หัวหน้าฝ่ายทันตสาธารณสุข โรงพยาบาลเชียงคาน 
                    วันท่ี..............เดือน..........................พ.ศ........................... 
 
 
ท่ีอยู่ท่ีสามารถติดต่อได้  
ฝ่ายทันตสาธารณสุข โรงพยาบาลเชียงคาน 
ต าบลเชียงคาน อ าเภอเชียงคาน จังหวัดเลย 42110 
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ภาคผนวก จ 
ส่วนประกอบของน้ าลายเทียม 

 
เตรียมโดยภาควิชาเภสัชศาสตร์ คณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย โดยประกอบด้วย 
โพแทสเซียมคลอไรด์    0.75 กรัม  
แมกนีเซียมคลอไรด์    0.07 กรัม  
แคลเซียมคลอไรด์    0.199 กรัม  
ไดโพแทสเซียมไฮโดรเจนฟอสเฟต   0.965 กรัม 
โพแทสเซียมไดไฮโดรเจนฟอสเฟต   0.439 กรัม 
โซเดียมคาร์บอกซีเมทิลเซลลูโลส   6 กรัม 
ซอร์บิทอลร้อยละ 70    36 กรัม 
โซเดียม เบนโซเอต    2.4 กรัม 
น้ าปราศจากไอออน   1,200 มิลลิลิตร 
 น าไปท าให้ปราศจากเช้ือโดยการท าให้ปราศจากเช้ือด้วยเครื่องอบไอน้ าความดันสูงท่ีอุณหภูมิ 
121 องศาเซลเซียส ความดัน 15 ปอนด์ต่อตารางนิ้ว เป็นเวลา 15 นาที 
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ภาคผนวก ฉ 
การเตรียมอาหารเลี้ยงเช้ือแบคทีเรีย 

 
1. อาหารเล้ียงเช้ือแบคทีเรียแบบวุ้นชนิดทริปติก ซอย 
  ละลายผงทริปติกซอยแบบวุ้น 40 กรัมในน้ ากล่ันจนได้ปริมาตร 1 ลิตร ท าให้ปราศจากเช้ือ

ด้วยเครื่องอบไอน้ าความดันสูงท่ีอุณหภูมิ 121 องศาเซลเซียส ความดัน 15 ปอนด์ต่อตารางนิ้ว 
เป็นเวลา 15 นาทีจากนั้นเทในจานเพาะเช้ือแล้วตั้งท้ิงไว้ให้อาหารเล้ียงเช้ือแข็งตัวที่อุณหภูมิห้อง  

 
2. อาหารเล้ียงเช้ือแบคทีเรียอย่างเหลวชนิดทริปติก ซอยท่ีมีสารสกัดจากยีสต์ร้อยละ 0.5 
  ละลายผงทริปติกซอยอย่างเหลว 30 กรัม และสารสกัดจากยีสต์ 5 กรัมในน้ ากล่ันจนได้

ปริมาตร 1 ลิตร ท าให้ปราศจากเช้ือด้วยเครื่องอบไอน้ าความดันสูงท่ีอุณหภูมิ 121 องศาเซลเซียส 
ความดัน 15 ปอนด์ต่อตารางนิ้ว เป็นเวลา 15 นาที 

   
3. อาหารเล้ียงเช้ือแบคทีเรียอย่างเหลวชนิดทริปติก ซอยท่ีมีสารสกัดจากยีสต์ร้อยละ 0.5 น้ าตาล

ซูโครสร้อยละ 2 น้ าตาลกลูโคสร้อยละ 1 
  ละลายผงทริปติกซอยอย่างเหลว 30 กรัม สารสกัดจากยีสต์ 5 กรัม น้ าตาลซูโครส 20 กรัม 

และน้ าตาลกลูโคส 10 กรัมในน้ ากล่ันจนได้ปริมาตร 1 ลิตร ท าให้ปราศจากเช้ือด้วยเครื่องอบไอน้ า
ความดันสูงท่ีอุณหภูมิ 121 องศาเซลเซียส ความดัน 15 ปอนด์ต่อตารางนิ้ว เป็นเวลา 15 นาที 
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ภาคผนวก ช 
รายละเอียดข้อมูลและการวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ 

 

LDbaseline   ความลึกรอยผุก่อนการทดลอง 

LDpost-test   ความลึกรอยผุหลังการทดลอง 

meanMDbaseline  ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียในรอยผุช้ันเนื้อฟันก่อนการทดลอง 

meanMDpost-test  ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียในรอยผุช้ันเนื้อฟันหลังการทดลอง 

%MDchange   ร้อยละการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุหลังการทดลอง 

LDbaseline_Saforide  ความลึกรอยผุก่อนการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟันกลุ่มท่ีทาด้วย  

Safaride® 

LDpost-test_Saforide  ความลึกรอยผุหลังการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟันกลุ่มท่ีทาด้วย  

Safaride® 

LDbaseline_Advantage    ความลึกรอยผุก่อนการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟันกลุ่มท่ีทาด้วย  

Advantage ArrestTM 

LDpost-test_Advantage  ความลึกรอยผุหลังการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟันกลุ่มท่ีทาด้วย  

Advantage ArrestTM 

LDbaseline_Control  ความลึกรอยผุก่อนการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟันกลุ่มควบคุม 

LDpost-test_Control  ความลึกรอยผุหลังการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟันกลุ่มควบคุม 

meanMDbaseline_Saforide ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียก่อนการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟัน 

กลุ่มท่ีทาด้วย Safaride® 

meanMDpost-test_Saforide ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียหลังการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟัน 
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กลุ่มท่ีทาด้วย Safaride® 

meanMDbaseline_Advantage ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียก่อนการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟัน 

กลุ่มท่ีทาด้วย Advantage ArrestTM 

meanMDpost-test_Advantage ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียหลังการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟัน 

กลุ่มท่ีทาด้วย Advantage ArrestTM 

meanMDbaseline_Control  ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียก่อนการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟัน 

กลุ่มควบคุม 

meanMDpost-test_Control ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียหลังการทดลองของรอยผุช้ันเนื้อฟัน 

กลุ่มควบคุม 
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ตารางแสดงความลึกรอยผุ (LD) ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ีย (meanMD) และร้อยละการ
เปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุ (%MD change) ในรอยผุของแต่ละช้ินฟันตัวอย่างในกลุ่มท่ีทา

สารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ (Saforide®: Toyo Seiyaku Kesei Co. Ltd., Japan) 
 
Sample 

No. 
Lesion depth (μm) Mean mineral density 

(mg HA/cm3) 
%MD 

change 
 Baseline Post-test Baseline Post-test 

7 370.81 285.63 771.42 939.71 21.82 
10 903.82 732.18 605.30 946.33 56.34 
15 689.42 622.97 774.49 1154.52 49.07 
17 1003.28 951.76 572.03 973.41 70.17 
29 871.99 839.01 436.09 879.64 101.71 
33 900.21 590.79 778.46 1196.33 53.68 
36 1118.17 1259.56 499.31 834.97 67.22 
42 1469.49 1390.25 625.46 815.37 30.36 
44 646.83 662.11 658.99 872.28 32.37 
48 1802.62 1801.40 756.81 931.30 23.06 
55 1814.53 1687.19 807.97 1179.65 46.00 
60 1444.61 1224.70 390.46 851.35 118.03 
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ตารางแสดงความลึกรอยผุ (LD) ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ีย (meanMD) และร้อยละการ
เปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุ (%MD change) ในรอยผุของแต่ละช้ินฟันตัวอย่างในกลุ่มท่ีทา
สารละลายซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ (Advantage ArrestTM: Elevate Oral Care)  
 
Sample 

No. 
Lesion depth (μm) Mean mineral density 

(mg HA/cm3) 
%MD 

change 
 Baseline Post-test Baseline Post-test 

1 1093.78 837.00 705.39 956.27 35.57 
8 224.60 270.84 825.77 1191.13 44.24 
12 940.98 606.00 704.41 1118.74 58.82 
20 894.56 641.79 484.67 952.20 96.46 
22 1080.27 1107.60 538.63 877.18 62.85 
25 1547.06 1257.63 513.60 940.63 83.14 
34 601.61 520.53 602.22 938.70 55.87 
37 678.31 619.57 756.14 972.50 28.61 
38 1642.12 1254.27 598.82 957.55 59.91 
50 766.72 868.11 568.49 879.91 54.78 
53 1293.98 666.10 663.05 1007.42 51.94 
61 919.74 966.268 863.34 973.19 12.72 
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 ตารางแสดงความลึกรอยผุ (LD) ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ีย (meanMD) และร้อยละการ
เปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุ (%MD change) ในรอยผุของแต่ละช้ินฟันตัวอย่างในกลุ่มควบคุม  
 
Sample 

No. 
Lesion depth (μm) Mean mineral density 

(mg HA/cm3) 
%MD 

change 
 Baseline Post-test Baseline Post-test 

3 1191.06 1117.77 857.86 903.22 5.29 
5 740.09 706.97 487.31 484.60 -0.56 
9 796.52 826.96 550.99 627.17 13.83 
13 876.17 783.32 605.89 692.61 14.31 
16 754.49 689.89 685.30 691.81 0.95 
21 1470.69 1498.34 641.66 616.49 -3.92 
24 491.56 506.18 971.44 921.09 -5.18 
27 1144.51 1287.18 615.10 600.59 -2.36 
28 1333.30 1071.52 851.41 844.23 -0.84 
35 980.82 819.69 559.86 599.39 7.06 
37 1371.12 1449.63 419.69 470.84 12.19 
58 1479.23 1496.70 521.98 569.30 9.06 
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การวิเคราะห์การกระจายของข้อมูลความลึกรอยผุ ความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ีย ก่อนและหลัง
การทดลอง และร้อยละการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุหลังการทดลอง (Shapiro-Wilk test) 
 

 

Tests of Normality 

 

Solution_type 

Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 

 
Statistic df Sig. Statistic df Sig. 

LDbaseline Saforide .155 12 .200* .941 12 .506 

Advantage arrest .131 12 .200* .976 12 .963 

Control .139 12 .200* .940 12 .496 

LDpost_test Saforide .138 12 .200* .953 12 .682 

Advantage arrest .172 12 .200* .952 12 .664 

Control .212 12 .143 .912 12 .225 

meanMDbaseline Saforide .209 12 .153 .909 12 .207 

Advantage arrest .159 12 .200* .955 12 .717 

Control .180 12 .200* .926 12 .340 

meanMDpost_test Saforide .224 12 .097 .844 12 .031 

Advantage arrest .282 12 .009 .834 12 .023 

Control .192 12 .200* .907 12 .196 

percentMDchange Saforide .160 12 .200* .909 12 .207 

Advantage arrest .176 12 .200* .969 12 .901 

Control .175 12 .200* .916 12 .256 

*. This is a lower bound of the true significance. 

a. Lilliefors Significance Correction 
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การวิเคราะห์เปรียบเทียบความลึกรอยผุของช้ินฟันตัวอย่างก่อนการทดลองระหว่างกลุ่ม 
(one-way ANOVA)  
 

Test of Homogeneity of Variances 

LDbase   

Levene Statistic df1 df2 Sig. 

.573 2 33 .569 

 

 

 

ANOVA 

LDbase   

 Sum of Squares df Mean Square F Sig. 

Between Groups 80212.452 2 40106.226 .254 .777 

Within Groups 5214651.575 33 158019.745   

Total 5294864.027 35    

 

 

 

 

Multiple Comparisons 

Dependent Variable:   LDbase   

 

(I) solution_type (J) solution_type 

Mean 

Difference 

(I-J) Std. Error Sig. 

95% Confidence Interval 

 
Lower 

Bound 

Upper 

Bound 

Bonferroni Saforide Advantage arrest 112.67083 162.28563 1.000 -296.6481 521.9897 

Control 33.85167 162.28563 1.000 -375.4672 443.1706 

Advantage arrest Saforide -112.67083 162.28563 1.000 -521.9897 296.6481 

Control -78.81917 162.28563 1.000 -488.1381 330.4997 

Control Saforide -33.85167 162.28563 1.000 -443.1706 375.4672 

Advantage arrest 78.81917 162.28563 1.000 -330.4997 488.1381 
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การวิเคราะห์เปรียบเทียบความลึกรอยผุของช้ินฟันตัวอย่างก่อนและหลังการทดลองภายใน
กลุ่มแต่ละกลุ่ม (Paired T-test) 
 

Paired Samples Test 

 

Paired Differences 

t df 

Sig.  

(2-tailed) Mean 

Std. 

Deviation 

Std. Error 

Mean 

95% Confidence Interval 

of the Difference 

Lower Upper 

Pair 1 LDpost-test_ 

Saforide - 

LDbaseline_

Saforide 

-82.35250 116.89622 33.74503 -156.62482 -8.08018 -2.440 11 .033 

Pair 2 LDpost-test_ 

Advantage - 

LDbaseline_

Advantage 

-172.33517 221.44816 63.92658 -313.03662 -31.63372 -2.696 11 .021 

Pair 3 LDpost-test_ 

Control - 

LDbaseline_

Control 

-31.28417 109.01981 31.47131 -100.55205 37.98372 -.994 11 .342 
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การวิเคราะห์เปรียบเทียบความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียของช้ินฟันตัวอย่างก่อนการทดลอง 
ระหว่างกลุ่ม (one-way ANOVA)  
 

 

Test of Homogeneity of Variances 

meanMDbase   

Levene Statistic df1 df2 Sig. 

.398 2 33 .675 

 

 

 

ANOVA 

meanMDbase   

 Sum of Squares df Mean Square F Sig. 

Between Groups 927.124 2 463.562 .022 .978 

Within Groups 695458.760 33 21074.508   

Total 696385.885 35    

 

 

 

Multiple Comparisons 

Dependent Variable:   meanMDbase   

 

(I) solution_type (J) solution_type 

Mean 

Difference 

(I-J) Std. Error Sig. 

95% Confidence Interval 

 
Lower 

Bound 

Upper 

Bound 

Bonferroni Saforide Advantage arrest -12.31167 59.26566 1.000 -161.7923 137.1689 

Control -7.64167 59.26566 1.000 -157.1223 141.8389 

Advantage arrest Saforide 12.31167 59.26566 1.000 -137.1689 161.7923 

Control 4.67000 59.26566 1.000 -144.8106 154.1506 

Control Saforide 7.64167 59.26566 1.000 -141.8389 157.1223 

Advantage arrest -4.67000 59.26566 1.000 -154.1506 144.8106 
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การวิเคราะห์เปรียบเทียบความหนาแน่นแร่ธาตุเฉล่ียของช้ินฟันตัวอย่างก่อนและหลังการ
ทดลองภายในกลุ่มแต่ละกลุ่ม (Wilcoxon Signed Ranks test)  
Test Statisticsa   

 

 meanMDpost-test_ Saforide -    

 meanMDbaseline_Saforide 

meanMDpost-test_ Advantage - 

meanMDbaseline_Advantage 

meanMDpost-test_ Control - 

meanMDbaseline_Control 

Z -3.059b -3.059b -1.334b 

Asymp. Sig. 

(2-tailed) 
.002 .002 .182 

a. Wilcoxon Signed Ranks Test   

b. Based on positive ranks.   
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การวิเคราะห์เปรียบเทียบร้อยละการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุหลังการทดลอง
ระหว่างกลุ่ม (one-way ANOVA) และเปรียบเทียบพหุคูณ (Games-Howell) 
 

Test of Homogeneity of Variances 

percentMDchange   

Levene Statistic df1 df2 Sig. 

4.087 2 33 .026 

 

 

ANOVA 

percentMDchange   

 Sum of Squares df Mean Square F Sig. 

Between Groups 20531.700 2 10265.850 21.156 .000 

Within Groups 16012.999 33 485.242   

Total 36544.699 35    

 

 

 

Multiple Comparisons 

Dependent Variable:   percentMDchange   

 

(I) solution_type (J) solution_type 

Mean 

Difference 

(I-J) Std. Error Sig. 

95% Confidence Interval 

 
Lower 

Bound 

Upper 

Bound 

Games-

Howell 

Saforide Advantage arrest 2.07667 10.82424 .980 -25.2647 29.4180 

Control 51.66667* 8.89048 .000 28.0040 75.3293 

Advantage arrest Saforide -2.07667 10.82424 .980 -29.4180 25.2647 

Control 49.59000* 6.81296 .000 31.6241 67.5559 

Control Saforide -51.66667* 8.89048 .000 -75.3293 -28.0040 

Advantage arrest -49.59000* 6.81296 .000 -67.5559 -31.6241 

*. The mean difference is significant at the 0.05 level. 
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