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บทคัดย่อภาษาไทย 
 กีรติพร กีรติบ ารุงพงศ์ : การคืนกลับของแร่ธาตุในรอยผุจ าลองระยะเร่ิมต้น ระหว่างการใช้ฟลูออไรด์

เจลโดยการทาด้วยพู่กันและการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช. ( REMINERALIZATION OF ARTIFICIAL 
EARLY CARIES LESIONS WITH PAINT-ON ACIDULATED PHOSPHATE FLUORIDE GEL VS 
FLUORIDE VARNISH APPLICATION) อ.ที่ปรึกษาหลัก : ศ.(พิเศษ) ทพญ.ชุติมา ไตรรัตน์วรกุล 

  
จุดประสงค์: เพ่ือทดสอบประสิทธิภาพของการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลโดยการทาด้วย

พู่กันต่อรอยผุจ าลองบนช้ินฟันน้ านมเมื่อเปรียบเทียบการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช วิธีการวิจัย: การศึกษาน้ีเป็นการ
ทดลองแบบไขว้ โดยใช้ฟันน้ านม 50 ช้ินมาสร้างรอยผุจ าลอง และแบ่งเป็น 3 กลุ่มเพ่ือทาสาร ได้แก่ (1) เจล 
หลอกที่ไม่มีฟลูออไรด์ ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร เป็นกลุ่มควบคุม (2) แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความ
เข้มข้นร้อยละ 1.23 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร ทาด้วยพู่กัน (3) ฟลูออไรด์วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 5 ปริมาณ 0.4 
มิลลิลิตร ช้ินฟันตัวอย่างจะถูกติดกับเคร่ืองมือถอดได้ในขากรรไกรล่างส าหรับอาสาสมัครทั้งหมด 25 คน เพ่ือรับ
สารทั้ง 3 ชนิดตามล าดับการสุ่ม หลังจากใส่เคร่ืองมือเป็นเวลา 1 ช่ัวโมงจึงท าการถอดเคร่ืองมือและน าช้ินฟันไป
ผ่านกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปากเป็นเวลา 14 วัน น าค่าเฉลี่ยร้อยละ

การสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เร่ิมต้น (△F0) และหลังการทดลอง (△F1) ที่วัดผลโดยใช้เคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี มา

วิเคราะห์ผลทางสถิติ ผลการศึกษา: กลุ่มช้ินฟันที่ได้รับเจลหลอกมีค่า △F1 ลดลง แสดงให้เห็นว่ามีการสูญเสียแร่

ธาตุเกิดข้ึน กลุ่มที่ได้รับแอซิดูเลทเลตฟอสเฟตฟลูอไรด์เจลและฟลูออไรด์วาร์นิชมีค่า △F1 เพ่ิมข้ึน แสดงให้เห็น

ว่ามีการคืนกลับแร่ธาตุเกิดข้ึน เมื่อเปรียบเทียบค่าความแตกต่างระหว่าง △F0 และ △F1 พบว่า ฟลูออไรด์วาร์นิช
สามารถคืนกลับแร่ธาตุในรอยผุจ าลองได้มากกว่ากลุ่มที่ใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลและกลุ่มควบคุม
อย่างมีนัยส าคัญ (p<0.0001) สรุป: การใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 5 สามารถคืนกลับแร่ธาตุใน
รอยผุจ าลองได้อย่างมีประสิทธิภาพมากกว่าการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 
โดยการทาด้วยพู่กัน 
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บทคัดย่อภาษาอังกฤษ 
# # 6075802032 : MAJOR PEDIATRIC DENTISTRY 
KEYWORD: Remineralization, Acidulated Phosphate Fluoride Gel, Fluoride Varnish, 

Artificial Caries Lesion, QLF-D 
 Keratiporn Keratibumrungpong : REMINERALIZATION OF ARTIFICIAL EARLY CARIES 

LESIONS WITH PAINT-ON ACIDULATED PHOSPHATE FLUORIDE GEL VS FLUORIDE 
VARNISH APPLICATION. Advisor: Prof. Chutima Trairatvorakul 

  
Objective: To evaluate the effect of paint-on acidulated phosphate fluoride gel on 

deciduous enamel with artificial carious lesion compared with fluoride varnish application 
Methods: In this crossover study, 50 primary tooth slabs with artificial carious lesions were 
divided into 3 study sessions with the same 25 volunteers in each session. Volunteers wore 
lower removable appliance containing tooth slabs and received 3 treatments in random order: 
(1) control - 0.4 ml placebo non-fluoridated gel (2) 0.4 ml 1.23% acidulated phosphate fluoride 
(APF) gel, paint-on technique (3) 0.4 ml 5% NaF varnish. After 1 hour, appliances were 
removed, the specimens were detached and submitted to 14 days of pH-cycling. The mean 

percentage of fluorescence loss (△F) at baseline (△F0) and after procedure (△F1) were 

analyzed using quantitative light-induced fluorescence-digital (QLF-D). Results: The mean △F1 

of placebo group decreased compared to baseline, indicating caries progression, whereas mean 

△F1 of treatment groups increased, indicating remineralization occurred. The statistical results 

shows that the differences of △F0 and △F1 of treatment groups significantly increased 
compared to the control group. The most remineralization increase was observed in 5% NaF 
varnish group. Conclusion: 5% NaF varnish is the more effective regimen compared to paint-on 
1.23% APF gel to remineralize artificial carious lesions 
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บทที่ 1  
บทน า 

 

ความเป็นมาและความส าคัญของปัญหาการวิจัย 
 รอยโรคขาวขุ่น (white spot lesion) เป็นรอยโรคที่เกิดการเสียสมดุลระหว่างสูญเสียแร่ธาตุและการคืน
กลับของแร่ธาตุบริเวณเคลือบฟันในระดับที่ยังไม่เป็นโพรงฟัน แต่มีความเสี่ยงที่จะเกิดเป็นรอยโรคฟันผุไปถึงช้ันเน้ือ
ฟันได้ในอนาคต ดังน้ันในการจัดการฟันผุในปัจจุบันจึงเน้นการตรวจพบและจัดการรอยโรคขาวขุ่นน้ี  ร่วมกับการ
ก าจัดปัจจัยที่ท าเป็นสาเหตุท าให้เกิดการเสียสมดุลดังกล่าว หลีกเลี่ยงหรือชะลอการบูรณะฟันไปให้นานที่สุดเท่าที่จะ
ท าได้ตามแนวคิดทางทันตกรรมอนุรักษ์ (minimal intervention dentistry) (1) 
 หน่ึงในกลวิธีส าคัญในการยับยั้งหรือคืนกลับแร่ธาตุในบริเวณผิวฟันที่มีการสูญเสียแร่ธาตุ ได้แก่ ผลิตภัณฑ์
ฟลูออไรด์เฉพาะที่ ในปัจจุบันมีทั้งในรูปแบบที่สามารถใช้เองได้ที่บ้าน เช่น ยาสีฟัน น้ ายาบ้วนปาก และในรูปแบบที่
ทันตแพทย์นิยมใช้ในคลินิกทันตกรรมเพ่ือป้องฟันผุในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงในการเกิดฟันผุสูง ได้แก่ ฟลูออไรด์เจล 
และฟลูออไรด์วาร์นิช โดยฟลูออไรด์มีกลไกในการป้องกันฟันผุ คือ เมื่อมีฟลูออไรด์ความเข้มข้นต่ า ฟลูออไรด์จะไป
สะสมอยู่ในน้ าลายและคราบจุลินทรีย์ และรวมตัวกับผิวเคลือบฟันเพ่ือป้องกันการสูญเสียแร่ธาตุ ส่งเสริมการคืน
กลับของแร่ธาตุ และรบกวนระบบเมตาบอลิคของแบคทีเรีย ในขณะที่ฟลูออไรด์ความเข้มข้นสูงกว่า 100 ส่วนใน
ล้านส่วน ท่ีผิวของเคลือบฟันจะเกิดเป็นช้ันของสารที่มีลักษณะคล้ายแคลเซียมฟลูออไรด์ เมื่อค่าความเป็นกรดด่างใน
ช่องปาก (pH) ต่ าลง ฟลูออไรด์จะถูกปลดปล่อยออกมารวมกับผิวเคลือบฟัน เกิดเป็นฟลูออร์อะพาไทต์ 
(fluorapatite) ซึ่งท าให้ผิวบริเวณน้ันมีความต้านทานต่อกรดมากข้ึน (2) 
 ฟลูออไรด์วาร์นิชที่นิยมใช้มากท่ีสุดคือ ฟลูออไรด์วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 2.26 (5% โซเดียมฟลูออไรด์ 
ความเข้มข้นฟลูออไรด์ 22,600 ส่วนในล้านส่วน) มีปริมาณฟลูออไรด์ 22.6 มิลลิกรัมฟลูออไรด์/มิลลิลิตร ปริมาณที่
ใช้ทาในชุดฟันน้ านม 0.25 มิลลิลิตร และในชุดฟันผสม 0.4-0.5 มิลลิลิตร ฟลูออไรด์วาร์นิชสามารถป้องกันฟันผุใน
ฟันแท้ได้ถึงร้อยละ 43 และร้อยละ 37 ในฟันน้ านม (3) โดยการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิชมีข้อดี คือ ใช้เวลาในการทาไม่
นาน ใช้เคร่ืองมือน้อย เมื่อสัมผัสกับความช้ืนจะเกิดช้ันสีเหลืองคลุมบริเวณผิวฟันช่ัวคราว ปริมาณที่ใช้ทาน้อย ท าให้
ลดความเสี่ยงในการกลืนฟลูออไรด์ในเด็ก จึงเป็นฟลูออไรด์ชนิดเดียวที่แนะน าให้ใช้ในเด็กอายุต่ ากว่า 6 ปี (4) 
ส าหรับผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์อีกชนิด คือ แอซิ ดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 
(acidulated phosphate fluoride, APF) เป็นหน่ึงในสารประกอบฟลูออไรด์ที่นิยมใช้ในคลินิก มีความเข้มข้นของ
ฟลูออไรด์ 12,300 ส่วนในล้านส่วน ปริมาณฟลูออไรด์ 12.3 มิลลิกรัมฟลูออไรด์/มิลลิลิตร โดยใช้ร่วมกับถาดเคลือบ
ฟลูออไรด์ปริมาณที่ใช้ประมาณ 5 มิลลิลิตร ให้เด็กกัดไว้เป็นเวลา 4 นาที โดยพบว่าสามารถป้องกันฟันผุในฟันแท้
และฟันน้ านมได้ร้อยละ 28 และ 20 ตามล าดับ (5) สมาคมทันตแพทย์แห่งประเทศสหรัฐอเมริกา (American 
Dental Association, ADA) แนะน าให้ใช้ในเด็กอายุต้ังแต่ 6 ปีข้ึนไป (4) 
 เน่ืองจากการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลจ าเป็นต้องใช้ร่วมกับถาดเคลือบฟลูออไรด์ และ
ปริมาณที่ใช้มากกว่าฟลูออไรด์วาร์นิช 10 เท่า ดังน้ันการใช้ฟลูออไรด์ชนิดน้ีกับเด็กที่อายุต่ ากว่า 6 ปีอาจพบว่ามี
ความเสี่ยงต่อการกลืนฟลูออไรด์ได้ รวมทั้งเวลาที่ใช้เคลือบ 4 นาทีน้ันท าให้ไม่อาจใช้กับเด็กที่ไม่ให้ความร่วมมือได้ 
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ปัจจุบันมีการผลิตฟลูออไรด์เจลชนิดที่ใช้เวลาเคลือบ 1 นาทีข้ึนมา ซึ่งสามารถช่วยให้เด็กยอมรับได้มากข้ึน จาก
การศึกษาในอดีต เปรียบเทียบประสิทธิภาพระหว่างการใช้ฟลูออไรด์เจลชนิด 1 นาทีและ 4 นาที ในการศึกษาใน
ห้องปฏิบัติการพบว่าการเคลือบฟลูออไรด์ด้วยแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลเป็นเวลา 4 นาที มีการดูดซึมของ
ฟลูออไรด์ (fluoride uptake) ในช้ันเคลือบฟันมากกว่าการใช้ชนิดเคลือบ 1 นาที (6-8) แต่อย่างไรก็ตาม การ
เคลือบฟลูออไรด์เจลไม่ว่าจะใช้เวลา 1 หรือ 4 นาทีก็ไม่ได้ท าให้ความสามารถในการต้านทานการสูญเสียแร่ธาตุของ
ช้ันเคลือบฟันแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ (9, 10) อีกทั้งในการทดลองในอาสาสมัครพบว่าการดูดซึมของฟลูออไรด์
และการป้องกันการสูญเสียของแร่ธาตุในเคลือบฟันระหว่างการเคลือบฟลูออไรด์เจล 1 นาทีและ 4 นาที ให้ผล
ใกล้เคียงกัน (11, 12) ดังน้ันการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 1 นาทีก็อาจเป็นอีกทางเลือกหน่ึงที่ทันต
แพทย์สามารถเลือกใช้ในผู้ป่วยเด็กที่ไม่ให้ความร่วมมือได้ จากการศึกษาของ Sriwongchai และคณะได้
ท าการศึกษาความเข้มข้นของฟลูออไรด์ในน้ าลายหลังจากการเคลือบแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลโดยการ
ทาด้วยพู่กัน ใช้เจลปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร เปรียบเทียบกับการเคลือบโดยใช้ถาดเคลือบฟลูออไรด์ซึ่งใช้ปริมาณ
ฟลูออไรด์เจล 5 มิลลิลิตร พบว่าความเข้มข้นของฟลูออไรด์ในน้ าลายจากวิธีการทามากกว่าวิธีการใช้ถาดเคลือบ
อย่างมีนัยส าคัญ (13) แสดงให้เห็นว่าหากใช้ฟลูออไรด์เจลด้วยวิธีการทาอาจให้ประโยชน์ได้ใกล้เคียงกับการใช้ถาด
เคลือบ ใช้ปริมาณฟลูออไรด์น้อยลง ลดความเสี่ยงต่อการเกิดพิษของฟลูออไรด์การกลืนได้ 
 ดังน้ันจึงควรมีการทดสอบประสิทธิภาพในการคืนกลับของแร่ธาตุด้วยฟลูออไรด์การใช้แอซิดูเลทเทต
ฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 1 นาทีโดยการทา เปรียบเทียบกับการทาฟลูออไรด์วาร์นิช เพ่ือทันตแพทย์จะได้พิจารณาเป็น
ทางเลือกในการรักษาส าหรับเด็กเล็กหรือเด็กที่ไม่ให้ความร่วมมือในการรักษาเป็นระยะเวลานานได้ นอกจากจะช่วย
ประหยัดเวลาและต้นทุนของทันตแพทย์ ผู้ป่วยจะได้รับประโยชน์ และเกิดผลข้างเคียงน้อยอีกด้วย 

ค าถามการวิจัย 
 การใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร เป็นเวลา 1 
นาทีโดยการทาด้วยพู่กัน และการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 2.26 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร มีผลต่อการ
คืนกลับของแร่ธาตุในรอยผุระยะเร่ิมต้นแตกต่างกันหรือไม่ 

วัตถุประสงค์ของงานวิจัย 
 เพ่ือเปรียบเทียบประสิทธิภาพในการคืนกลับของแร่ธาตุในรอยผุระยะเร่ิมต้น ระหว่างแอซิดูเลทเทต
ฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร เวลา 1 นาทีโดยการทา กับการใช้
ฟลูออไรด์วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 2.26 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร 

สมมติฐานการวิจัย 
 การใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร เป็นเวลา 1 
นาทีโดยการทา และการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 2.26 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร มีประสิทธิภาพในการ
คืนกลับของแร่ธาตุในรอยผุระยะเร่ิมต้นไม่แตกต่างกัน 

รูปแบบการวิจัย 
 การวิจัยทางคลินิกร่วมกับห้องปฏิบัติการ 
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ขอบเขตการวิจัย 
 การวิจัยน้ีเป็นการศึกษาเกี่ยวกับการคืนกลับของแร่ธาตุในรอยผุระยะเร่ิมต้นของฟันน้ านม โดยการตัดช้ิน
ฟันไปผ่านกระบวนการสร้างรอยผุระยะเร่ิมต้น น าไปติดในเคร่ืองมือชนิดถอดได้ในขากรรไกรล่าง แล้วน าไปใส่ใน
ช่องปากอาสาสมัครเพ่ือจ าลองสภาวะในช่องปาก จากน้ันท าการทดลองโดยการสุ่มล าดับการได้รับสาร ได้แก่ การใช้
เจลหลอก 0.4 มิลลิลิตร ทาด้วยพู่กัน การใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ปริมาณ 
0.4 มิลลิลิตร ทาด้วยพู่กัน เป็นเวลา 1 นาที และการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 2.26 ปริมาณ 0.4 
มิลลิลิตร ทิ้งเคร่ืองมือไว้ในช่องปากเป็นเวลา 1 ช่ัวโมง หลังจากน้ันน าช้ินฟันไปผ่านกระบวนการจ าลองการ
เปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปาก (pH-cycling) เป็นระยะเวลา 14 วัน แล้วจึงน าช้ินฟันมาวัดการ
คืนกลับของแร่ธาตุด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี (QLF-D) 

กรอบแนวคิดการวิจัย 

 

ข้อตกลงเบื้องต้น 
1. รอยผุระยะเร่ิมต้นในการวิจัยน้ีเป็นรอยผุจ าลอง (artificial caries) ที่เตรียมจากฟันน้ านมของมนุษย์ที่ถูก

ถอนโดยเหตุผลทางการแพทย์ ปราศจากรอยผุ รอยแตก และการอุด 
2. ทันตแพทย์ผู้ท าการวิจัยได้รับการฝึกหัดการใช้เคร่ืองมือต่าง ๆ ที่ใช้ในการวิจัยเป็นอย่างดี 
3. การวัดประสิทธิภาพการคืนกลับของแร่ธาตุ จะวัดจากการเปลี่ยนแปลงของแร่ธาตุก่อนและหลังการใช้

ผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์เฉพาะที่ โดยผ่านกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่อง
ปาก วัดการเปลี่ยนแปลงของแร่ธาตุด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี ซึ่งวัดเป็นร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ 
(F) 
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ข้อจ ากัดของการวิจัย 
1. รอยผุที่ใช้ในการวิจัยคร้ังน้ีเป็นรอยผุจ าลอง ซึ่งจะน าไปติดในเคร่ืองมือถอดได้เพ่ือใส่ในช่องปากของ

อาสาสมัคร จากน้ันจะน าไปผ่านกระบวนจ าลองการเปลี่ยนแปลงความเป็นกรดด่างในช่องปาก และวัดผล
การคืนกลับของแร่ธาตุในห้องปฏิบัติการ ดังน้ันผลสรุปอาจไม่สามารถน ามาใช้กับรอยผุจริงในช่องปากได้ 

2. การวิจัยคร้ังน้ีเป็นการวิจัยระยะสั้น จึงไม่สามารถน าผลสรุปไปสู่การคืนกลับของแร่ธาตุระยะยาวได้ 

ค าส าคัญ 
1. การคืนกลับของแร่ธาตุ (remineralization) 
2. แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล (acidulated phosphate fluoride gel) 
3. ฟลูออไรด์วาร์นิช (fluoride varnish) 
4. รอยผุจ าลอง (artificial caries)  
5. คิวแอลเอฟ-ดี (QLF-D) 

ค าจ ากัดความที่ใช้ในการวิจัย 
1. ฟันตัวอย่าง คือ ฟันน้ านมของมนุษย์ที่ปราศจากรอยผุ รอยแตก และการอุด 
2. ช้ินฟันตัวอย่าง คือ ส่วนของฟันที่ตัดมาจากด้านประชิดของฟันตัวอย่าง มีขนาด 3x3x3 มิลลิเมตร โดยมี

หน้าต่างขนาด 2x2 มิลลิเมตรเพ่ือเป็นรอยผุจ าลอง และมีผิวเคลือบฟันที่เหลือโดยรอบเป็นผิวเคลือบฟัน
ปกติ 

3. การเคลือบแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลโดยการทา คือ การแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 
ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร ทาในส่วนของตัวฟันทั้งหมดเป็นระยะเวลา 1 นาที 

4. การใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช คือ การใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 2.26 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร ทา
ในส่วนของฟันตัวฟันทั้งหมด 

5. การคืนกลับของแร่ธาตุ คือ การวัดการเปลี่ยนแปลงของแร่ธาตุก่อนและหลังการใช้ผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์
เฉพาะที่โดยผ่านกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปาก  โดยน าช้ินฟัน
ตัวอย่างไปวัดการเปลี่ยนแปลงของแร่ธาตุด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี 

ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ 
 ผลการวิจัยจะเป็นประโยชน์ส าหรับทันตแพทย์ในการเลือกวิธีการในการใช้ฟลูออไรด์เฉพาะที่เพ่ือการคืน
กลับของแร่ธาตุในรอยผุระยะเร่ิมต้นได้อย่างมีประสิทธิภาพ โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงในการเกิดฟันผุสูง 

ข้อพิจารณาด้านจริยธรรม 
 ผู้วิจัยด าเนินงานวิจัยน้ีโดยค านึงถึงหลักจริยธรรมการท าวิจัย ดังต่อไปน้ี 

1. หลักความเคารพในบุคคล (Respect for person) โดยผู้วิจัยได้ให้ข้อมูลเกี่ยวกับการวิจัย วัตถุประสงค์ 
ประโยชน์ที่จะได้รับ และผลข้างเคียงที่อาจเกิดข้ึนแก่อาสาสมัครอย่างครบถ้วน และให้อาสาสมัครตัดสินใจ
อย่างอิสระ สามารถรวมทั้งเอกสารที่เป็นข้อมูลส่วนตัวของอาสาสมัครจะถูกเก็บเป็นความลับ และฟันที่
น ามาใช้เป็นฟันที่ไม่สามารถระบุหรือเช่ือมโยงถึงตัวผู้ป่วยได้ 
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2. หลักคุณประโยชน์ ไม่ก่ออันตราย (Beneficence) อาสาสมัครจะได้รับประโยชน์จากการใช้ฟลูออไรด์
เฉพาะที่ รวมทั้งผลที่ได้จากการวิจัยจะน าไปใช้เป็นแนวทางในการเลือกการให้ฟลูออไรด์เฉพาะที่เพ่ือยับย้ัง
การด าเนินโรคและการคืนกลับของแร่ธาตุในรอยผุระยะเร่ิมต้น โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงในการ
เกิดฟันผุสูงได้ 

3. หลักความยุติธรรม (Justice) การวิจัยมีเกณฑ์การคัดเข้า และคัดออกชัดเจน ไม่มีอคติ อาสาสมัครจะ
ได้รับวิธีการใช้ฟลูออไรด์ทั้งสองแบบทุกคนซึ่งแตกต่างกันที่ล าดับการใช้ ซึ่งได้จากการสุ่ม 

ผลประโยชน์ทับซ้อน 
 งานวิจัยคร้ังน้ีไม่มีผลประโยชน์ทับซ้อนและไม่ได้รับการสนับสนุนจากบริษัทผู้ผลิตของผลิตภัณฑ์ใด ๆ  ที่
น ามาใช้ในการทดลอง 
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บทที่ 2 
วรรณกรรมบริทัศน์ 

 

โรคฟันผุ (Dental Caries) 
 โรคฟันผุ หมายถึง บริเวณของผิวฟันที่เกิดการละลายตัวโดยสารเคมีที่เป็นผลผลิตจากเช้ือจุลินทรีย์ที่ย่อย
อาหารประเภทคาร์โบไฮเดรต (fermentable carbohydrate) โรคฟันผุเป็นโรคเร้ือรัง เกิดจากหลายปัจจัย 
(multifactorial) และมีความเป็นพลวัต (dynamic) โดยส่งผลมาจากการเปลี่ยนแปลงนิเวศวิทยาของคราบจุลินทรีย์ 
ท าให้การเกิดเสียสมดุลระหว่างแร่ธาตุบนผิวฟันและของเหลวในคราบจุลินทรีย์ ท าให้สภาวะในช่องปากเป็นกรด 
และเกิดการสูญเสียแร่ธาตุออกจากผิวฟัน (14, 15) บริเวณที่เกิดฟันผุมักจะอยู่ที่บริเวณที่คราบจุลินทรีย์สามารถ
เกาะได้ง่ายและอยู่ติดได้นาน เช่น บริเวณหลุมร่องฟันด้านบดเคี้ยว โดยเฉพาะอย่างย่ิงในขณะที่ฟันก าลังข้ึนในช่อง
ปาก บริเวณซอกฟันบริเวณใต้ต่อบริเวณที่ผิวฟันสัมผัสกัน รวมทั้งบริเวณขอบเหงือก (15) 
 โรคฟันผุเป็นโรคที่เกิดจากหลายปัจจัย (multifactorial disease) นอกเหนือจากเช้ือจุลินทรีย์ที่เป็น
สาเหตุก่อให้เกิดโรคแล้ว ยังมีปัจจัยอีกเป็นจ านวนมากท่ีส่งผลต่อการเกิดโรคและอัตราการด าเนินโรค ได้แก่ 
 ปัจจัยเฉพาะบุคคล เช่น เช้ือแบคทีเรียในช่องปาก สภาพและโครงสร้างของผิวฟัน อัตราการหลั่งของ
น้ าลาย และส่วนประกอบในน้ าลาย 
 ปัจจัยทางพฤติกรรม เช่น ความถ่ีในการทานอาหารจ าพวกคาร์โบไฮเดรต ความถ่ีและประสิทธิภาพในการ
ท าความสะอาดช่องปาก ความสม่ าเสมอในการตรวจสุขภาพช่องปาก 
 ปัจจัยทางสังคม เช่น ระดับการศึกษา เศรษฐานะ เป็นต้น 
 การเกิดฟันผุในปัจจุบันอ้างอิงจาก "ecological plaque hypothesis" (16) อธิบายการเกิดโรคฟันผุว่า
เป็นผลจากการเสียสมดุลของเช้ือในช่องปาก ท าให้เช้ือก่อโรคมีปริมาณมากข้ึน  โดยอาหารที่มีน้ าตาลหรืออาหาร
จ าพวกคาร์โบไฮเดรต เป็นปัจจัยเสี่ยงหลักในการเกิดฟันผุ การทานอาหารจ าพวกน้ีจะท าให้สภาวะในช่องปาก
เปลี่ยนไป มีจ านวนเช้ือแบคทีเรียที่ปล่อยกรดและทนต่อกรดได้ดี (acidogenic and aciduric species) เพ่ิมข้ึน 
เช่น กลุ่ม S. mutans ซึ่งจะปล่อยกรดอินทรีย์ท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุที่ผิวฟันเกิดโรคฟันผุข้ึน อย่างไรก็ตาม ยัง
มีปัจจัยป้องกัน (protective factors) ที่จะช่วยต่อต้านกระบวนการสูญเสียแร่ธาตุ ได้แก่ ภูมิต้านทานต่อเช้ือของ
ร่างกาย การดูแลอนามัยช่องปาก น้ าลายที่มีความสามารถในการต้านทานกรดและช่วยในการคืนกลับของแร่ธาตุ 
รวมทั้งยังมีปัจจัยทางพฤติกรรมและปัจจัยทางสังคมอื่น ๆ ที่ได้กล่าวข้างต้นที่มีผลทางอ้อมต่อการด าเนินของโรค 
ดังน้ัน หากปัจจัยเสี่ยงมีความโดดเด่นมากกว่าปัจจัยป้องกัน ก็จะมีผลให้การด าเนินโรคฟันผุเป็นไปอย่างรวดเร็ว 
 อย่างไรก็ตาม โรคฟันผุที่ยังไม่เป็นโพรงสามารถควบคุมหรือผันกลับได้ โดยการขจัดคราบจุลินทรีย์ไม่ว่าจะ
ด้วยการแปรงฟัน การใช้น้ ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมของฟลูออไรด์ หรือการควบคุมปัจจัยต่าง ๆ ที่ท าให้เกิดฟันผุ 
แม้แต่ในกรณีที่เกิดเป็นโพรงฟันแล้ว หากโพรงฟันใหญ่เพียงพอที่จะท าให้เกิ ดการท าความสะอาดได้เอง (self-
cleansing) ไม่มีคราบจุลินทรีย์เกาะแล้ว ก็สามารถท าให้การด าเนินโรคหยุดย้ังได้ (15, 17) 
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โครงสร้างและส่วนประกอบของเคลอืบฟัน 
 เคลือบฟันประกอบไปด้วยส่วนของสารอนินทรีย์ที่เรียกว่าไฮดรอกซีอะพาไทต์ (hydroxyapatite) อยู่ร้อย
ละ 96 และส่วนที่เป็นสารอินทรีย์และน้ าประมาณร้อยละ 4 ไฮดรอกซีอะพาไทต์เป็นผลึกของแคลเซียมและฟอสเฟต
ที่สามารถพบในกระดูก เน้ือฟัน และเคลือบรากฟัน เคลือบฟันจะมีความหนาที่สุดในบริเวณที่รับแรง พบว่าบริเวณ
ยอดฟันจะมีความหนาของเคลือบฟันประมาณ 2.5 มิลลิเมตร และลดความหนาลงมาจนถึงบริเวณคอฟัน (18) 
 เคลือบฟันประกอบไปด้วยแท่งเคลือบฟัน (enamel rod) ที่สร้างโดยอะเมโลบลาสต์ (ameloblast) มี
โครงสร้างเป็นตาข่าย ซึ่งแท่งเคลือบฟันมีความกว้างประมาณ 4-5 ไมครอน มีส่วนประกอบเป็นผลึกของไฮดรอกซีอะ
พาไทต์ซึ่งมีความกว้างประมาณ 50 นาโนเมตร เรียงตัวเป็นแนวยาวตามแท่งเคลือบฟัน โดยผลึกของเคลือบฟันมี
ขนาดใหญ่กว่าเน้ือฟันถึง 30 เท่า ช่องว่างระหว่างผลึก (intercrystalline space) จะประกอบไปด้วยสารอินทรีย์
และน้ า รวมทั้งเป็นทางผ่านของโมเลกุลเล็ก ๆ เช่น กรดแลกติก และไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด์ รวมทั้งไอออนต่าง ๆ 
เช่น ไฮโดรเจนและแคลเซียม ความหนาแน่นของแร่ธาตุในผลึกและแท่งเคลือบฟันไม่สม่ าเสมอกัน ท าให้เกิดความ
หลายหลายของสมบัติเชิงกลของแต่ละบริเวณบนผิวฟันทั้งค่าความแข็งผิว  (hardness) และค่าอิลาส 
ติกโมดูลัส (elastic modulus) (18) 
 พบว่าไอออนในไฮดรอกซีอะพาไทต์ (Ca10(PO4)6(OH)2) ของเคลือบฟันน้ันอาจหายไปและถูกแทนที่ด้วย
ไอออนอื่น ๆ (19) เช่น แคลเซียมถูกแทนที่ด้วยโซเดียม แมกนีเซียม ซิงค์ หรือฟอสเฟตถูกแทนที่ด้วยคาร์บอเนต 
และอาจพบว่าหมู่ไฮดรอกซิลถูกแทนที่ด้วยฟลูออไรด์ เป็นต้น (20) การถูกแทนที่ด้วยไอออนต่าง ๆ น้ีท าให้
คุณสมบัติของไฮดรอกซีอะพาไทต์เปลี่ยนไปจากเดิม โดยเฉพาะคุณสมบัติในการละลายตัว กล่าวคือ ไฮดรอกซีอะพา
ไทต์ที่ขาดแคลเซียมและมีคาร์บอเนตมากจะท าให้ต้านทานต่อการละลายตัวได้ต่ า ในขณะที่หากมีฟลูออไรด์แทนที่
ในหมู่ไฮดรอกซิลได้มากจะท าให้มีความต้านทานต่อการสูญเสียแร่ธาตุมากข้ึน (21, 22) 
 

การเกิดรอยผุบริเวณชั้นเคลือบฟัน (Enamel Lesion Formation) 
 การละลายผลึกไฮดรอกซีอะพาไทต์จะเกิดข้ึนเมื่อค่าความเป็นกรดด่างในช่องปากลดต่ าลง ท าให้เกิดการ
เปลี่ยนสภาวะความอ่ิมตัวของไฮดรอกซีอะพาไทต์ในช่องปาก เมื่อค่าความเป็นกรดด่างลดต่ าลงถึงค่าวิกฤต (critical 
pH) ณ จุดน้ีจะการสูญเสียแร่ธาตุและการคืนกลับของแร่ธาตุจะเกิดข้ึนในอัตราเท่า ๆ กัน หากค่าความเป็นกรดด่าง
ในช่องปากต่ ากว่าค่าวิกฤติจะท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุออกผิวเคลือบฟัน  (23) โดยเรียกผิวเคลือบฟันที่เกิดการ
สูญเสียแร่ธาตุในระยะเร่ิมต้นที่ยังไม่เป็นโพรงฟันน้ีว่า รอยโรคขาวขุ่น (white spot lesion) ลักษณะทางคลินิกของ
รอยโรคฟันผุระยะเร่ิมแรกที่พบในคลินิกเป็นลักษณะสีขาวขุ่น เน่ืองจากมีการสูญเสียความโปร่งใส่ของผิวเคลือบฟัน
ปกติไป โดยเฉพาะเมื่อผิวฟันแห้ง 
 อัตราการละลายบริเวณผิวฟันจะเพ่ิมข้ึนจากบริเวณผิวฟันด้านนอก ไปจนถึงรอยต่อระหว่างเคลือบฟันกับ
เน้ือฟัน (enamel-dentin junction) และแร่ธาตุบริเวณผิวปริซึม (intraprismatic mineral) จะละลายมากกว่าแร่
ธาตุบริเวณแกนของปริซึม (prism core) ซึ่งบริเวณผิวปริซึมเป็นบริเวณที่มีรูพรุนขนาดใหญ่ที่สุด เมื่อเกิดการละลาย
ของแร่ธาตุจึงท าให้เกิดทาง (pathway of diffusion) ที่ท าให้การด าเนินโรครุนแรงมากข้ึนไปถึงบริเวณแกนของ
ปริซึม 
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 ลักษณะเด่นของรอยโรคฟันผุบริเวณเคลือบฟัน คือ บริเวณผิวนอกสุด (surface layer) ซึ่งยังไม่ถูกท าลาย
โดยกรด มีปริมาตรรูพรุนเพียงร้อยละ 1-5 และมีปริมาณแร่ธาตุมากกว่าในส่วนรอยโรคที่อยู่ข้างใต้ (body of the 
lesion) ที่เร่ิมมีการสูญเสียแร่ธาตุและมีปริมาณรูพรุนถึงร้อยละ 25 บริเวณผิวช้ันนอกมีการสะสมแร่ธาตุมากกว่า
เน่ืองมาจากเป็นบริเวณที่มีแคลเซียมและฟอสเฟต ที่มาจากการละลายตัวของผิวฟันด้านใต้และจากคราบจุลินทรีย์ 
รวมทั้งปริมาณของฟลูออไรด์ที่มีมากบริเวณผิวเคลือบฟัน จึงท าให้เกิดการตกตะกอนของแร่ธาตุบริเวณน้ันได้ดีกว่า 
(24) โดยเช่ือว่าเป็นผลมาจากมีตัวยับย้ัง (inhibitor) ซึ่งละลายอยู่ในสิ่งแวดล้อมในช่องปากและแทรกซึมบริเวณผิว
ท าให้เกิดการยับย้ังการละลายของแร่ธาตุ ส่วนบริเวณด้านใต้จึงยังเกิดการด าเนินโรคได้อยู่ ซึ่งตัวยับย้ังน้ัน ได้แก่ 
โมเลกุลโปรตีนในน้ าลาย ฟอสเฟต ไพโรฟอสเฟต (pyrophosphate) 
 การตรวจพบรอยโรคฟันผุได้ต้ังแต่ระยะเร่ิมแรกจึงถือเป็นหน้าท่ีส าคัญของทันตแพทย์ เพ่ือที่จะได้สามารถ
ยับยั้งการด าเนินโรคได้ด้วยวิธีการคืนกลับของแร่ธาตุ ท าให้เกิดการสร้างผลึกแร่ธาตุบนผิวเคลือบฟันใหม่ที่ทนต่อการ
ละลายของกรดมากกกว่าเคลือบฟันเดิม และก่อให้เกิดการซ่อมแซมบริเวณช้ันใต้ผิวรอยผุต่อไป 
 

ฟลูออไรด์ 
 ฟลูออไรด์มีบทบาทส าคัญในการป้องกันฟันผุมากว่า 70 ปีแล้ว ในสมัยอดีตช่วงปี ค.ศ. 1940-1970 มี
ความเช่ือว่า หน้าท่ีหลักของฟลูออไรด์ คือ การยับยั้งฟันผุโดยการรวมกับเคลือบฟันในขณะที่หน่อฟันก าลังพัฒนาอยู่ 
เพ่ือสร้างเป็นฟลูออร์ไฮดรอกซีอะพาไทต์ (fluorhydroxyapatite) แต่อย่างไรก็ตาม พบว่าความเข้มข้นของ
ฟลูออไรด์ในช้ันเคลือบฟันน้ันไม่ได้ท าให้ลดการเกิดฟันผุได้อย่างมีนัยส าคัญ (25) 
 ต่อมาในช่วงปี ค.ศ. 1980 มีการศึกษาท่ีท าให้เร่ิมมีความเช่ือว่าผลในการป้องกันฟันผุของฟลูออไรด์เกิดมา
จากใช้ฟลูออไรด์เฉพาะที่มากข้ึน (26, 27) จากการศึกษาของ Ögaard และคณะ เปรียบเทียบระหว่างเคลือบฟัน
ของฉลามกับเคลือบฟันของมนุษย์ พบว่าแม้แต่ในเคลือบฟันฉลามซึ่งมีความใกล้เคียงฟลูออ ร์อะพาไทต์ 
(fluorapatite) บริสุทธ์ิซึ่งมีฟลูออไรด์ประมาณ 30,000 ส่วนในล้านส่วนก็มีความสามารถในการป้องกันฟันผุที่จ ากัด 
และในการศึกษาได้น าเคลือบฟันมนุษย์มาศึกษาโดยให้น้ ายาบ้วนปากโซเดียมฟลูออไรด์ ความเข้มข้นร้อยละ 2 
พบว่าการสูญเสียแร่ธาตุของเคลือบฟันในสภาวะดังกล่าวมีการสูญเสียแร่ธาตุและความลึก ของรอยโรคน้อยกว่า
เคลือบฟันฉลามท่ีไม่ได้การรักษาอื่นใด (28) ท าให้สรุปว่าฟลูออไรด์ที่รวมตัวอยู่ในเคลือบฟันไม่ได้มีผลในการป้องกัน
การสูญเสียแร่ธาตุของฟันอย่างมีประสิทธิภาพเท่าใดนัก ในขณะที่การใช้ฟลูออไรด์เฉพาะที่ให้ผลการป้องกันได้อย่าง
มีประสิทธิภาพ นอกจากน้ันพบว่าเมื่อเพ่ิมความเข้มข้นของฟลูออไรด์จะมีผลในการป้องกันการละลายของผิวเคลือบ
ฟันโดยมีความสัมพันธ์เป็นแบบเอกโพเนนเชียล (exponential relationship) (27) โดยฟลูออไรด์มีกลไกในการ
ป้องกันฟันผุ ดังน้ี (25) 

1. การยับยั้งกระบวนการสูญเสียแร่ธาตุ 
 ฟลูออไรด์ในของเหลวในคราบจุลินทรีย์จะแทรกซึมไปในผิวฟันพร้อม ๆ กับที่แบคทีเรียในคราบจุลินทรีย์
ปล่อยกรดออกมา และปกป้องผลึกจากกรดได้ หากฟลูออไรด์สามารถครอบคลุมผิวของผลึกทั้งหมดได้ท าให้มี
คุณสมบัติคล้ายฟลูออร์อะพาไทต์ แต่หากฟลูออไรด์ครอบคลุมผลึกได้เพียงบางส่วน ส่วนที่ไม่ถูกฟลูออไรด์ครอบคลุม
จะเกิดการละลายข้ึน ดังน้ันหากฟลูออไรด์มีความเข้มข้นสูงก็จะมีโอกาสที่จะดูดซึมเข้าสู่ผิวฟันได้มาก แต่อย่างไรก็
ตาม แม้ฟลูออไรด์ที่มีความเข้มข้นต่ าก็สามารถยับยั้งการละลายของผลึกได้เช่นกัน 
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 แคลเซียมฟลูออไรด์มีหน้าท่ีในการควบคุมความเป็นกรดด่างและเป็นแหล่งสะสมฟลูออไรด์ในช่องปาก โดย
จะมีการสร้างแคลเซียมฟลูออไรด์เมื่อมีความเข้มข้นของฟลูออไรด์มากกว่า 100 ส่วนในล้านส่วน และสะสมอยู่บนผิว
เคลือบฟัน ในรูพรุนของเคลือบฟันและคราบจุลินทรีย์ มีโปรตีนและฟอสเฟตครอบคลุมอยู่ซี่งจะช่วยจับกับไฮโดรเจน
ไอออนในขณะที่ช่องปากมีสภาวะเป็นกรดในช่วงแรก และจะมีการปลดปล่อยฟลูออไรด์และแคลเซียมอีกคร้ัง ช่วย
เพ่ิมปริมาณของฟลูออไรด์ในของเหลวในคราบจุลินทรีย์ได้ 

2. การส่งเสริมกระบวนการสะสมแร่ธาตุ 
 การสะสมแร่ธาตุที่ผิวเคลือบฟันปกติจะเกิดข้ึนเมื่อมีค่าความเป็นกรดด่างมากกว่า 5.5 แต่ในกรณีที่ค่า
ความเป็นกรดด่างต่ าลงและมีฟลูออไรด์ จะท าให้ฟลูออไรด์ไปรวมกับผลึกเกิดเป็นฟลูออร์อะพาไทต์และฟลูออร์ไฮดร
อกซีอะพาไทต์ได้ก่อน เน่ืองจากท้ังสองมีค่าวิกฤตอยู่ที่ระดับประมาณ 4.5 ซึ่งต่ ากว่าไฮดรอกซีอะพาไทต์ ดังน้ันจึงมี
โอกาสเกิดเป็นผลึกได้เร็วกว่าไฮดรอกซีอะพาไทต์ปกติ และผิวฟันที่สร้างข้ึนใหม่น้ีมีคาร์บอเนตน้อยร่ วมกับมี
ฟลูออไรด์ ท าให้สามารถต้านทานการละลายจากกรดได้ดีกว่า 

3. ผลต่อเชื้อแบคทีเรีย 
 ฟลูออไรด์มีผลต่อเช้ือแบคทีเรียที่ก่อโรคฟันผุ โดยไปรบกวนกระบวนการเมทาบอลิซึมของแบคทีเรียใน
หลาย ๆ ทางด้วยกัน ฟลูออไรด์สามารถยับยั้งการท างานของเอนไซม์ในแบคทีเรียได้โดยตรง เพ่ิมการซึมผ่านของเย่ือ
หุ้มเซลล์เพ่ือให้ฟลูออไรด์ซึมผ่านเข้าไปในเซลล์ในรูปไฮโดรเจนฟลูออไรด์ และแตกตัวในเซลล์ ท าให้เซลล์สภาวะเป็น
กรด (29) ยับยั้งการท างานของเอนไซม์ที่ใช้ในกระบวนการไกลโคไลซิส (glycolysis) (30) นอกจากน้ันฟลูออไรด์ยัง
ไปรบกวนกระบวนการสร้างคราบจุลินทรีย์โดยรบกวนกระบวนการสร้างกลูแคน (glucan) อีกด้วย แต่อย่างไรก็ตาม 
ผลของการยับยั้งการท างานของเช้ือแบคทีเรียที่พบมาจากการศึกษาในห้องปฏิบัติการเท่าน้ัน 
 ปัจจุบันจึงเช่ือว่ากลไกในการป้องกันฟันผุของฟลูออไรด์เป็นผลมาจากการที่ฟลูออไรด์สัมผัสกับผิวฟัน
โดยตรง การได้รับฟลูออไรด์เฉพาะที่เป็นเวลานานและสม่ าเสมอสามารถลดการเกิดฟันผุได้ ซึ่งเป็นผลที่เกิดหลังจาก
ที่ฟันข้ึนแล้วเป็นหลัก (post-eruptive effect) (31) ส่วนใหญ่ผู้ป่วยจะได้รับผลจากการป้องกันฟันผุของฟลูออไรด์
อยู่แล้ว โดยมาจากฟลูออไรด์ความเข้มข้นต่ าในน้ าด่ืม หรือผลิตภัณฑ์ที่มีส่วนผสมของฟลูออไรด์ที่ผู้ป่วยสามารถหา
ซื้อได้เองตามท้องตลาด เช่น ยาสีฟัน น้ ายาบ้วนปาก แต่กรณีที่ผู้ป่วยมีความเสี่ยงในการเกิดฟันผุระดับปานกลาง
หรือสูงทันตแพทย์จะพิจารณาให้ฟลูออไรด์เฉพาะที่ท่ีมีความเข้มข้นสูง เช่น ฟลูออไรด์เจล หรือฟลูออไรด์วาร์นิชเพ่ือ
เพ่ิมประสิทธิภาพในการลดฟันผุเพ่ิมด้วย 
 

การคืนกลับของแร่ธาตุ และบทบาทของฟลูออไรด์ 
 รอยโรคขาวขุ่นน้ันมีโอกาสที่จะมีการคืนกลับของแร่ธาตุได้หากได้รับการจัดการขณะที่รอยโรคยังอยู่
สภาวะที่มีการด าเนินโรคอยู่แต่ยังไม่มีการสูญเสียแร่ธาตุไปมากจนเกิดเป็นโพรงฟัน ในการคืนกลับของแร่ธาตุต้อง
อาศัยผลึกในเคลือบฟันที่มีการละลายไปบางส่วนจนเกิดเป็นรูพรุน โดยให้ไอออนของแคลเซียมและฟอสเฟตซึมผ่าน
ช้ันนอกสุดลงไปในช้ันด้านใต้อย่างช้า ๆ มักไม่ค่อยพบการสะสมแร่ธาตุเพ่ือให้เกิดผลึกใหม่ทั้งหมดในรอยโร ค 
อย่างไรก็ตาม การสะสมแร่ธาตุไปถึงรอยโรคด้านใต้มักเป็นไปได้ยาก เน่ืองจากผิวนอกสุดมีการสะสมแร่ธาตุไปก่อน
แล้วจึงท าให้ไอออนซึมผ่านไปได้ยาก และจ าเป็นต้องรักษาสภาวะอิ่มตัวของของเหลวในรอยโรคให้อยู่ในสภาวะ
อิ่มตัวมากกว่าจุดอิ่มตัวปกติ ซึ่งท าได้ยากในช่องปาก ฉะน้ันกระบวนการคืนกลับของแร่ธาตุจึงเป็นกระบวนการที่
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เกิดข้ึนอย่างช้า ๆ อาจกินเวลาเป็นเดือนหรือเป็นปีจึงจะเห็นการเปลี่ยนแปลงทางคลินิก (15) โดยปัจจัยที่เกี่ยวข้อง
ได้แก่ อายุของคราบจุลินทรีย์ ความถ่ีในการทานอาหารจ าพวกคาร์โบไฮเดรต รวมถึงการใช้ฟลูออไรด์ 
 ฟลูออไรด์พบว่ามีบทบาทส าคัญมากในกระบวนการน้ี เน่ืองจากหน่ึงในกลไกการป้องกันฟันผุของ
ฟลูออไรด์ คือ การช่วยส่งเสริมกระบวนการคืนกลับของแร่ธาตุ พบว่าในสิ่งแวดล้อมในช่องปากที่ไม่มีฟลูออไรด์ การ
สูญเสียแร่ธาตุจะเกิดข้ึนอย่างรวดเร็ว ในขณะที่เมื่อมีฟลูออไรด์แม้จะในความเข้มข้นต่ า ระดับน้อยกว่า 1 ส่วนในล้าน
ส่วน (sub-ppm) ก็สามารถท าให้ผลึกเคลือบฟันต้านทานการละลายจากกรดได้  (32, 33) ย่ิงไปกว่าน้ัน เมื่อ
ฟลูออไรด์เข้าไปรวมตัวกับผลึกเคลือบฟันระหว่างกระบวนการคืนแร่ธาตุ จะท าให้สามารถต้านทานต่อการละลาย
ของกรดได้มากข้ึน (34, 35) 
 เมื่อหมู่ไฮดรอกซิล (OH-) ในผลึกไฮดรอกซีอะพาไทต์ถูกแทนด้วยฟลูออไรด์ไอออนอย่างสมบูรณ์ เกิดเป็น
ฟลูออร์อะพาไทต์ (fluorapatite, Ca10(PO4)6F2) การแลกเปลี่ยนน้ีเกิดข้ึนบริเวณผิวของผลึกแม้ว่าจะมีความเข้มข้น
ของฟลูออไรด์ต่ า ส่งผลให้ผลึกมีความเสถียรมากข้ึน ความสามารถในการละลายลดลง ส่วนการแทนที่หมู่ไฮดรอกซิล 
ด้วยฟลูออไรด์บางส่วน เกิดเป็นฟลูออร์ไฮดรอกซีอะพาไทต์ (fluorhydroxyapatite, Ca10(PO4)6(OH)2-xFx) ท าให้
ความสามารถในการละลายแตกต่างกันข้ึนกับระดับของฟลูออไรด์ที่เข้าไปแทนที่ พบว่าผลึกจะมีความเสถียรมาก
ที่สุดเมื่อมีการแทนที่ไฮโดรเจนไอออนด้วยฟลูออไรด์ไอออนร้อยละ 50 ผลึกที่เกิดข้ึนน้ีละลายน้อยกว่าฟลูออร์อะพา
ไทต์  เน่ืองจากการแทนที่ในระดับน้ีจะเกิดพันธะไฮโดรเจนระหว่างฟลูออไรด์ไอออนและไฮโดรเจนไอออนสูงสุดท า
ให้โครงร่างของผลึกมีความเสถียรมาก (36) 
 นอกจากน้ันการใช้ฟลูออไรด์เฉพาะที่ท่ีมีความเข้มข้นของฟลูออไรด์สูงข้ึน ยังท าให้เกิดผลึกคล้ายแคลเซียม
ฟลูออไรด์ (CaF2-like) บนผิวเคลือบฟัน พบว่าแคลเซียมฟลูออไรด์สามารถเกิดข้ึนได้เมื่อได้รับฟลูออไรด์ต้ังแต่ 500-
1000 ส่วนในล้านส่วนในสภาวะที่มีค่าความเป็นกรดด่างเป็นกลาง (neutral pH) แต่ในสภาวะที่ค่าความเป็นกรด
ด่างต่ าลงสามารถพบแคลเซียมฟลูออไรด์ได้เมื่อให้ความเข้มข้นของฟลูออไรด์เพียง 10-100 ส่วนในล้านส่วน ใน
บริเวณรอยผุบนผิวเคลือบฟันจะมีปฏิกิริยาต่อฟลูออไรด์ได้ดีกว่าผิวเคลือบฟันปกติ ในผิวฟันปกติ ผลจากฟลูออไรด์
จะอยู่บริเวณความลึกไม่เกิน 10 ไมโครเมตร เน่ืองจากข้อจ ากัดในการซึมผ่าน (diffusion limitation) ส่วนมาก
มักจะเกิดเป็นแคลเซียมฟลูออไรด์มากกว่า (37) ซึ่งแคลเซียมฟลูออไรด์ที่เกิดข้ึนจะเป็นเกราะป้องกันผิวเคลือบฟัน
และยังเป็นแหล่งกักเก็บฟลูออไรด์เพ่ือใช้ในกระบวนการคืนกลับของแร่ธาตุได้อีกด้วย 
 นอกจากบริเวณคราบจุลินทรีย์และผิวเคลือบฟันจะเป็นแหล่งกักเก็บฟลูออไรด์แล้ว ยังพบว่าเน้ือเย่ืออ่อน
ในช่องปาก (oral soft tissue) ยังสามารถเป็นแหล่งเก็บสะสมฟลูออไรด์ที่ส าคัญอีกแหล่งหน่ึงอีกด้วย จากการศึกษา
ของ Zero และคณะ พบว่าผู้ป่วยที่มีสันเหงือกว่างมีระดับฟลูออไรด์ในน้ าลายมากกว่าผู้ป่วยที่มีฟันเมื่อวัดในเวลา
เดียวกัน เมื่อผู้ป่วยทั้งสองได้รับยาสีฟันฟลูออไรด์หลอก ยาสีฟันฟลูออไรด์ 1,100 ส่วนในล้านส่วน น้ ายาบ้วนปาก
ฟลูออไรด์ 226 ส่วนในล้านส่วน และฟลูออไรด์เจล 5,000 ส่วนในล้านส่วน โดยใช้ร่วมกับถาดเคลือบฟลูออไรด์ 
พบว่าเน้ือเย่ืออ่อนสามารถกักเก็บฟลูออไรด์ได้ แต่จะมีความแตกต่างกันในแต่ละส่วนในช่องปาก เมื่อวัดในเวลา 1 
ช่ัวโมง พบว่าบริเวณลิ้นและเวสทิบูล (vestibule) บริเวณฟันหลังล่างด้านแก้มมีฟลูออไรด์คงค้างอยู่มากที่สุด 
รองลงมาคือบริเวณเวสทิบูลฟันหลังบนด้านแก้ม เวสทิบูลฟันหน้าบนด้านริมฝีปาก ส่วนเวสทิบูลบริเวณฟันหน้าด้าน
ริมฝีปากและบริเวณพ้ืนช่องปากมีระดับของฟลูออไรด์น้อยที่สุด (38) เช่ือว่าฟลูออไรด์อาจจับกับแคลเซียมซึ่งเป็น
ส่วนหน่ึงในกลุ่มของไกลโคโปรตีนที่ก่อตัวเป็นเพลลิเคิล (pellicle) บนเน้ือเย่ือในช่องปาก ท าให้เน้ือเย่ืออ่อนในช่อง
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ปากสามารถปลดปล่อยฟลูออไรด์ออกมาอย่างช้า ๆ ซึ่งระดับของฟลูออไรด์ที่คงเหลืออยู่จากเน้ือเย่ืออ่อนในช่องปาก
น้ีสามารถช่วยในกระบวนการคืนกลับของแร่ธาตุได้ 
 

ฟลูออไรด์เฉพาะที่ (Topical Fluoride) 
 ฟลูออไรด์เฉพาะที่เป็นวิธีที่ส่งฟลูออไรด์ไปสู่ผิวฟันในช่องปากด้วยฟลูออไรด์ความเข้มข้นสูง เพ่ือให้เกิดผล
การปกป้องผิวฟันแบบเฉพาะที่ ยาสีฟันและน้ ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมของฟลูออไรด์เป็นรูปแบบหลักที่ให้ผู้ป่วยใช้
เอง โดยยาสีฟันที่มีฟลูออไรด์เป็นรูปแบบที่มีการใช้อย่างแพร่หลายมากที่สุด ฟลูออไรด์เจลและวาร์นิชเป็นรูปแบบ
ของฟลูออไรด์เฉพาะที่ที่นิยมใช้ในการป้องกันผุ ฟลูออไรด์เจลมีทั้งแบบที่ใช้เองและแบบที่ใช้โดยทันตแพทย์ 
ฟลูออไรด์เฉพาะที่ท่ีใช้โดยทันตแพทย์แนะน าให้ใช้ในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงในการเกิดฟันผุปานกลางถึงสูง ผลิตภัณฑ์
ฟลูออไรด์เฉพาะที่ท่ีนิยมใช้และน ามาศึกษาในการวิจัยคร้ังน้ี คือ แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้น
ร้อยละ 1.23 และ ฟลูออไรด์วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 2.26 ดังรายละเอียดที่จะกล่าวต่อไป 
 

แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล (Acidulated Phosphate Fluoride Gel) 
 แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลเร่ิมมีการศึกษาและน ามาใช้ในคลินิกต้ังแต่ช่วงปีค.ศ.  1960-1970 
จากการศึกษาของ Brudevold และคณะ พบว่าฟลูออไรด์จะมีการสะสมบนผิวฟันมากข้ึนเมื่อมีการเพ่ิมความเข้มข้น
ของฟลูออไรด์และอยู่ในสภาวะที่เป็นกรด และการเติมกรดฟอสฟอริกลงไปจะท าให้ลดการท าลายผิวเคลือบฟันได้ 
(39) จึงมีการผสมกรดฟอสฟอริก ความเข้มข้นร้อยละ 1 ร่วมกับโซเดียมฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 มีความ
เข้มข้นของฟลูออไรด์ 12,300 ส่วนในล้านส่วน มีค่าความเป็นกรดด่างประมาณ 3 ท าให้ฟลูออไรด์ส่วนใหญ่อยู่ในรูป
กรดไฮโดรฟลูออริก และใส่คาร์บอซิลเมทิลเซลลูโลส เพ่ือให้มีความหนืดเหมือนเจล  (40, 41)  และมีการปรับ
คุณสมบัติให้สามารถไหลแผ่ได้เมื่อได้รับแรงกด (thixotropy) จึงสามารถไหลแผ่เข้าไปในบริเวณซอกฟันได้ดีข้ึน (6) 
 การใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลเป็นที่นิยมในคลินิกทันตกรรมเน่ืองจากวิธีการใช้ไม่ยุ่งยาก มี
การแต่งกลิ่นและรสชาติเพ่ือให้ผู้ป่วยเด็กยอมรับได้ง่ายข้ึน แนะน าให้ใช้ร่วมกับถาดโฟมส าหรับขากรรไกรบนและล่าง 
โดยใช้เวลา 4 นาที โดยรวมทั้งหมดใช้ฟลูออไรด์เจลประมาณ 5 มิลลิลิตร (มีฟลูออไรด์ 61.5 มิลลิกรัม) ไม่แนะน าให้
ใช้ในเด็กที่อายุต่ ากว่า 6 ปีเน่ืองจากมีความเสี่ยงที่จะได้รับอันตรายหากเกิดอาการอาเจียนหรือกลืนฟลูออไรด์เจล (4) 
นอกจากน้ีการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลอาจกัดส่วนของกลาสฟิลเลอร์ ( glass filler) ที่เป็น
ส่วนประกอบของวัสดุสีเหมือนฟันและผิวส่วนนอกของครอบฟันพอร์ซเลน (42, 43) 
 จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบในปี ค.ศ. 2015 พบว่าการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์
เจลสามารถป้องกันฟันผุได้ร้อยละ 28 ในฟันแท้ เมื่อเทียบกับกลุ่มที่ได้รับฟลูออไรด์เจลหลอกหรือไม่ได้รับฟลูออไรด์
เจล และสามารถลดอัตราฟันผุ อุด ถอนเฉลี่ยร้อยละ 20 ในฟันน้ านม (5) แนะน าให้เคลือบทุก 3-6 เดือน (4) 
 ในอดีตมีการแนะน าว่าผู้ป่วยควรได้รับการขัดฟันก่อนจะเคลือบฟลูออไรด์ เน่ืองจากน้ าลายที่เคลือบฟัน
หรือคราบจุลินทรีย์จะขัดขวางการดูดซึมของฟลูออไรด์ แต่อย่างไรก็ตามในปัจจุบันพบว่าไม่มีความจ าเป็นต้องขัดฟัน
ก่อนเคลือบฟลูออไรด์เจล เน่ืองจากพบว่าระดับการดูดซึมของฟลูออไรด์ไม่ได้ลดลงในผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการขัดฟัน (44) 
และจากการศึกษาของ Ripa และคณะ ศึกษาผลของการเคลือบแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 2 คร้ังต่อปี ใน
เด็กนักเรียนอายุ 10-14 ปี เปรียบเทียบระหว่างกลุ่มที่ได้รับการขัดฟันจากทันตาภิบาล กลุ่มที่แปรงฟันและใช้ไหมขัด



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 12 

ฟันก่อนการเคลือบ และกลุ่มที่ไม่ได้รับการท าความสะอาดช่องปากใด ๆ ก่อนเคลือบ ติดตามผลเป็นเวลา 3 ปี พบว่า
ไม่มีความแตกต่างกันในอัตราการเกิดฟันผุระหว่างทั้งสามกลุ่ม (45) สอดคล้องกับการศึกษาของ Johnston และ 
Lewis ที่ศึกษาการเคลือบแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลโดยมีการขัดฟันก่อนเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้ขัด
ฟันในเด็กอายุ 6-7 ปีที่มีแนวโน้มจะมีความเสี่ยงในการเกิดฟันผุสูง เมื่อติดตามผลเป็นเวลา 3 ปี พบว่าการขัดฟัน
ก่อนการเคลือบฟลูออไรด์เจลไม่ได้ท าให้อัตราการเกิดฟันผุลดลงได้อย่างมีนัยส าคัญ (46) ดังน้ันในปัจจุบันไม่มีความ
จ าเป็นที่ต้องขัดฟันก่อนเคลือบฟลูออไรด์ แต่การขัดฟันยังคงมีประโยชน์ในแง่ของการปรับพฤติกรรมเด็ก และการ
ก าจัดคราบติดสีบนผิวฟันเพ่ือความสวยงาม (47) อย่างไรก็ตาม ก่อนการใช้ฟลูออไรด์เจลแนะน าให้เช็ดหรือเป่าฟัน
ให้แห้งก่อน เน่ืองจากหากมีน้ าลายเคลือบอยู่ที่ผิวฟันจะเจือจางความเข้มข้นของฟลูออไรด์เจลที่ใช้ได้ และมีแนวทาง
ในการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลอย่างเหมาะสม (48, 49) ดังน้ี 

1. ปรับผู้ป่วยให้น่ังหลังตรง (upright position) 
2. เลือกขนาดของถาดเคลือบฟลูออไรด์ให้เหมาะสม ครอบคลุมฟันทุกซี่ 
3. ปริมาณของฟลูออไรด์เจลที่ใช้ไม่ควรเกิน 2.5 มิลลิลิตรต่อถาด หรือประมาณร้อยละ 40 ของปริมาตร

ของถาดเคลือบฟลูออไรด์ 
4. เพ่ือหลีกเลี่ยงการกลืนฟลูออไรด์เจลระหว่างเคลือบ ระหว่างการเคลือบควรมีการใช้หลอดดูดน้ าลาย

ร่วมด้วย และให้ผู้ป่วยก้มหน้าลงเล็กน้อย เพ่ือให้ฟลูออไรด์เจลส่วนเกินไหลออกจากช่องปาก 
5. หลังจากน าถาดเคลือบออกจากช่องปากแล้ว แนะน าผู้ป่วยให้บ้วนฟลูออไรด์เจลส่วนเกินออกประมาณ 

30 วินาที ถึง 1 นาที  
6. หลักจากเคลือบฟลูออไรด์เจล แนะน าผู้ป่วยว่าไม่ควรทานอาหาร ด่ืมน้ า หรือบ้วนปากเป็นเวลา 30 

นาที เน่ืองจากพบว่าการบ้วนปากทันทีหลังจากเคลือบฟลูออไรด์จะท าให้การดูดซึมของฟลูออไรด์
ลดลงถึงประมาณร้อยละ 50 (50)  

 

การเคลือบแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลด้วยวิธอีื่น ๆ  
 จากท่ีกล่าวมาข้างต้นถึงการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลมีความเสี่ยงที่ผู้ป่วยจะได้รับฟลูออไรด์
เกิน โดยเฉพาะในเด็กเล็กที่น้ าหนักตัวน้อย และยังไม่สามารถควบคุมการกลืนได้เต็มที่ จึงมีผู้ศึกษาแนวทางในการใช้
ฟลูออไรด์เจลในปริมาณท่ีลดลงด้วยวิธีการต่าง ๆ  
 จากการศึกษาของ Opydo-Szymaczek และ Opydo พบว่าการใช้ฟลูออไรด์เจลชนิด 4 นาที 3 กรัม 
ร่วมกับการใช้ถาด เปรียบเทียบกับการใช้ฟลูออไรด์เจล 8 กรัม ร่วมกับการใช้ถาดเป็นเวลา 4 นาทีเช่นกัน พบว่า
สามารถลดปริมาณท่ีกลืนฟลูออไรด์ไปได้กว่าคร่ึง และมีระดับฟลูออไรด์ในน้ าลายใกล้ เคียงกัน นอกจากน้ัน การใช้
ฟลูออไรด์เจล 0.6 กรัมโดยใช้แปรงสีฟันทาเป็นเวลา 2 นาทีสามารถลดปริมาณฟลูออไรด์ที่กลืนได้ 10 เท่าเมื่อเทียบ
กับการใช้ถาดเคลือบ แต่อย่างไรก็ตามพบว่าปริมาณฟลูออไรด์ในน้ าลายของวิธีแปรงฟันจะน้อยกว่าวิธีที่เคลือบโดย
ใช้ถาดเคลือบฟลูออไรด์ (51) เช่นเดียวกับการศึกษาของ Heath และคณะ พบว่าการใช้ถาดเคลือบฟลูออไรด์เฉพาะ
บุคคล (custom-made tray) จะช่วยลดปริมาณฟลูออไรด์เจลที่ใช้เคลือบและปริมาณฟลูออไรด์ที่กลืนได้กว่าคร่ึง 
และการใช้แปรงสีฟันทาจะลดปริมาณฟลูออไรด์ที่ใช้ รวมทั้งปริมาณฟลูออไรด์ที่กลืนได้มากกว่าการใช้ถาดและเป็น
อีกทางเลือกที่ดีทางหน่ึงส าหรับการเคลือบฟลูออไรด์เจล (52) นอกจากน้ันจากการศึกษาของ Sriwongchai และ
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คณะ เปรียบเทียบการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร โดยการทาด้วยพู่กัน กับ
วิธีการใช้ถาด พบว่าวิธีการทาโดยใช้พู่กันท าให้มีปริมาณความเข้มข้นของฟลูออไรด์ในน้ าลายมากกว่าวิธีการใช้ถาด
อย่างมีนัยส าคัญ ซึ่งอาจจะเป็นอีกทางเลือกหน่ึงที่จะใช้ในผู้ป่วยเด็กที่มีความเสี่ยงในการเกิดฟันผุสูงได้ (13) 
 

การศึกษาเปรียบเทียบวิธีการใช้ฟลอูอไรด์เฉพาะที่ในรูปแบบที่แตกต่างกัน 
 Rattanawiboon และคณะ ได้ศึกษาการวิจัยทางคลินิกแบบสุ่มไขว้ (randomized-crossover study) 
เปรียบเทียบประสิทธิภาพของการใช้น้ ายาบ้วนปากโซเดียมฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 0.05 โดยวิธีบ้วนปาก การ
สเปรย์ (spray) และการใช้ไม้พันส าลีขนาดใหญ่ทาท่ีตัวฟันและเน้ือเย่ืออ่อนในช่องปาก และวัดระดับของฟลูออไรด์
ในน้ าลายเป็นเวลา 2 ช่ัวโมง ที่เวลา 0, 5, 10, 20, 30, 60 และ 120 นาทีหลังใช้น้ ายาบ้วนปาก ผลการศึกษาพบว่า
การใช้สเปรย์และไม้พันส าลีให้ผลไม่ต่างจากการบ้วนปาก ระดับของฟลูออไรด์จะลดลงแบบเอกซ์โพเนนเชียล 
กล่าวคือ ระดับของฟลูออไรด์จะอย่างรวดเร็วใน 10 นาทีแรก หลังจากน้ันจะค่อย ๆ ลดลงอย่างช้า ๆ จนถึงระดับ
เร่ิมต้น (baseline) นอกจากน้ันในเวลา 1 ช่ัวโมงหลังใช้น้ ายาบ้วนปากพบว่าวิธีการบ้านปาก และการใช้ไม้พันส าลี
ระดับฟลูออไรด์มากกว่า 0.1 ส่วนในล้านส่วนซึ่งเป็นระดับที่ส่งเสริมให้เกิดการคืนกลับของแร่ธาตุได้  แต่อย่างไรก็
ตามหลังจาก 2 ช่ัวโมงระดับของฟลูออไรด์จะลดต่ าลงน้อยกว่า 0.1 ส่วนในล้านส่วนทั้ง 3 วิธี (53) จะเห็นได้ว่าการ
ใช้ฟลูออไรด์เฉพาะที่สามารถมีได้หลายรูปแบบ ซึ่งอาจจะให้ประโยชน์แก่ผู้ป่วยมากกว่าวิธีที่นิยมใช้ในปัจจุบัน 
โดยเฉพาะในผู้ป่วยเด็กหรือผู้ป่วยพิเศษ และควรมีการศึกษาต่อไปเพ่ือให้เกิดประโยชน์ต่อผู้ป่วยสูงสุด 
 

การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพของแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ชนิด 1 
นาที และ 4 นาที 
 ในการศึกษาเพ่ือเปรียบเทียบประสิทธิภาพของแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลในอดีตมีการวัดผลใน
หลาย ๆ แง่ด้วยกัน ส าหรับการวัดผลโดยพิจารณาจากการดูดซึมฟลูออไรด์ ( fluoride uptake) Wefel และ Wei 
ได้ท าการทดลองในห้องปฏิบัติการในปี ค.ศ. 1979 เพ่ือทดสอบประสิทธิภาพของแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์
เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 เปรียบเทียบการทาโดยใช้เวลา 1 นาทีและ 4 นาที และวัดการดูดซึมของฟลูออไรด์ 
โดยวิธีใช้กรดกัดผิวเคลือบฟัน (acid-etched biopsy) 3 คร้ังเพ่ือเปรียบเทียบการดูดซึมของฟลูออไรด์ในความลึกที่
ต่างกัน พบว่าผิวเคลือบฟันมีการดูดซึมฟลูออไรด์โดยรวมในกลุ่มที่ใช้เวลา 4 นาทีมากกว่ากลุ่มที่ใช้เวลา 1 นาทีอย่าง
มีนัยส าคัญ แต่อย่างไรก็ตามการดูดซึมของฟลูออไรด์พบมากที่ช้ันนอกสุดของเคลือบฟันเท่าน้ัน ในระยะที่ลึกลงมาไม่
พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญแต่อย่างใด (6) การศึกษาของ Wei และ Hattab ในปี ค.ศ. 1988 เปรียบเทียบแอ
ซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 2 ชนิด ทาบนผิวเคลือบฟันโดยใช้เวลา 1, 2 และ 4 
นาที โดยใช้วิธีใช้กรดกัดเช่นเดียวกัน พบว่ากลุ่มที่ใช้เวลา 4 นาทีมีระดับการดูดซึมฟลูออไรด์มากกว่าในกลุ่ม 1 นาที
อย่างมีนัยส าคัญ การใช้เวลาเคลือบ 2 นาทีมีการดูดซึมฟลูออไรด์มากกว่ากลุ่ม 1 นาทีแต่ไม่แตกต่างกันอย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ และพบว่าการดูดซึมของฟลูออไรด์สัมพันธ์กับเวลาที่ใช้ในการเคลือบ ซึ่งการศึกษาน้ีขัดกับ
การศึกษาก่อนหน้าอันเน่ืองมาจากการออกแบบวิธีวิจัย ผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์ที่ใช้ และการก าจัดฟลูออ ไรด์เจลที่
แตกต่างกัน (40) 
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 ในปีเดียวกัน Wei และคณะ ได้ท าการทดลองในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาทันตกรรมจัดฟันจ านวน 40 คน 
โดยทดสอบการทาแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 2 ชนิดบนฟันกรามน้อยที่ผิว
เคลือบฟันปกติและวางแผนจะถอนเพ่ือจัดฟัน โดยทาฟลูออไรด์เจลบนผิวเคลือบฟันโดยใช้เวลา 1, 2 และ 4 นาที 
และถอนฟันกรามน้อยมาวัดปริมาณการดูดซึมฟลูออไรด์โดยวิธีใช้กรดกัด ผลการศึกษาให้ผลเช่นเดียวกับการศึกษา
ข้างต้น น่ันคือ การดูดซึมของฟลูออไรด์บนผิวเคลือบฟันจะมากข้ึนตามเวลาท่ีผิวฟันสัมผัสฟลูออไรด์ กลุ่มที่ทาโดยใช้
เวลา 4 นาทีมีการดูดซึมฟลูออไรด์มากกว่ากลุ่มอื่น ๆ อย่างมีนัยส าคัญ และแนะน าให้เคลือบฟลูออไรด์เจลแก่ผู้ป่วย
โดยใช้เวลา 4 นาที (8) 
 นอกจากการดูดซึมฟลูออไรด์แล้ว ยังมีการทดสอบเปรียบเทียบความแข็งผิว (microhardness) ของ
เคลือบฟัน โดยในปี ค.ศ. 2002 Delbem และ Cury ได้ท าทดสอบในห้องปฏิบัติการถึงผลของเวลาในการทา
ฟลูออไรด์เจล 2 ชนิด ได้แก่ แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 และโซเดียมฟลูออไรด์
เจลความเข้มข้นร้อยละ 2 โดยทาฟลูออไรด์ทั้งสองชนิดบนช้ินเคลือบฟันเป็นเวลา 1 และ 4 นาที และน าไปเข้า
กระบวนการจ าลองสภาวะการเปลี่ยนแปลงความเป็นกรดด่างที่อยู่ในสภาวะเสี่ยงต่อการเกิดฟันผุ 10 วัน จากน้ันน า
ช้ินเคลือบฟันมาวัดความแข็งผิวและวัดความเข้มข้นของฟลูออไรด์โดยวิธีใช้กรดกัด การศึกษาน้ีพบว่าแอซิดูเลทเทต
ฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลมีความเข้มข้นของฟลูออไรด์มากกว่า และสามารถลดการสูญเสียแร่ธาตุได้ดีกว่าโซเดียม
ฟลูออไรด์เจล แต่อย่างไรก็ตามความแข็งผิวของทั้งกลุ่มที่ทาฟลูออไรด์เจล 1 และ 4 นาทีไม่ได้มีความแตกต่างกัน
อย่างมีนัยส าคัญ การศึกษาน้ีได้สรุปว่าเวลาในการทามีผลต่อการดูดซึมของฟลูออไรด์ แต่ไม่ได้ท าให้เคลื อบฟัน
ต่อต้านการสูญเสียแร่ธาตุแตกต่างกันแต่อย่างใด (10) 
 ในปี ค.ศ. 2009 Villena และคณะได้ท าการศึกษาแบบไขว้ในอาสาสมัครเพ่ือทดสอบประสิทธิภาพของแอ
ซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ที่ทาโดยใช้เวลาที่แตกต่างกัน ต่อการยับย้ังการสูญเสีย
แร่ธาตุของเคลือบฟัน โดยให้อาสาสมัครใส่เคร่ืองมือถอดได้ที่ขากรรไกรบนโดยมีช้ินฟันติดอยู่และได้รับสิ่งแทรกแซง
ที่แตกต่างกัน 3 อย่าง ได้แก่ ช้ินฟันที่ไม่ได้รับการทาฟลูออไรด์เจล ช้ินฟันที่ได้รับการทาฟลูออไรด์เจล 1 และ 4 นาที 
หลังได้รับสิ่งแทรกแซงจะมีการใส่ตาข่ายพลาสติกบนช้ินเคลือบฟันเพ่ือให้เกิดการสร้างคราบจุลินทรีย์ และน าไปใส่
ในสารละลายซูโครสเป็นเวลา 10 นาที 3 คร้ังต่อวันเพ่ือจ าลองสภาวะการเกิดฟันผุ ผู้ป่วยจะใส่เคร่ืองมือในช่องปาก
เป็นเวลา 28 วัน และมีช่วงเวลาหยุดพักอย่างน้อย 7 วันก่อนจะเร่ิมต้นรอบของสิ่งแทรกแซงที่เหลือ ช้ินเคลือบฟันจะ
ได้รับการตรวจสอบการสูญเสียแร่ธาตุโดยการวัดความแข็งผิว เพ่ือน าค่าท่ีได้ไปแปลผลเป็นร้อยละการสูญเสียแร่ธาตุ 
และน าไปตรวจสอบความเข้มข้นของฟลูออไรด์โดยใช้วิธีใช้กรดกัด จากการศึกษาพบว่าฟลูออไรด์เจลสามารถช่วยลด
การสูญเสียแร่ธาตุได้มากกว่ากลุ่มควบคุม แต่ไม่พบความแตกต่างของร้อยละการสูญเสียแร่ธาตุระหว่างกลุ่มที่ทา
ฟลูออไรด์เจลเป็นเวลา 1 และ 4 นาทีแต่อย่างใด อีกทั้งยังไม่พบความแตกต่างของความเข้มข้นของฟลูออไรด์ใน
เคลือบฟันหลังได้รับการทาฟลูออไรด์เจลทั้งสองวิธีอีกด้วย ผู้ศึกษาจึงสรุปว่าในการทาแอซิดูเลทเทตฟอสเฟต
ฟลูออไรด์เจลสามารถลดเวลาในการเคลือบได้ เน่ืองจากให้ผลไม่แตกต่างกับการเคลือบโดยใช้เวลาแบบปกติ และยัง
ช่วยลดความเสี่ยงของการกลืนฟลูออไรด์เจลได้อีกด้วย (12) 
 Calvo และคณะ ได้ท าการศึกษาแบบไขว้ในปี ค.ศ. 2012 เพ่ือเปรียบเทียบประสิทธิภาพของการทาแอซิดู
เลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 โดยใช้เวลา 1 นาที และ 4 นาที ในการศึกษาคร้ังน้ีใช้ช้ิน
เคลือบฟันทั้งของฟันแท้และฟันน้ านมติดในเคร่ืองมือถอดได้ โดยช้ินฟันจะได้รับสิ่งแทรกแซง 3 แบบเช่นเดียวกับ
การศึกษาของ Villena และคณะ และให้น าเคร่ืองมือใส่ลงในสารละลายซูโครส 8 คร้ังต่อวัน คร้ังละ 5 นาที 
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อาสาสมัครจะใส่เคร่ืองมือเป็นเวลา 14 วัน และมีช่วงพัก 7 วันก่อนจะรับเคร่ืองมือที่มีช้ินฟันที่ได้รับสิ่งแทรกแซง
ชนิดใหม่ เมื่อครบก าหนดในแต่ละรอบช้ินฟันที่ได้จะถูกน าไปประเมินการสูญเสียแร่ธาตุโดยการวัดความแข็งผิว 
รวมทั้งวัดปริมาณของแคลเซียมฟลูออไรด์และฟลูออร์อะพาไทต์ที่เหลืออยู่ในช้ินฟัน ผลการศึกษาพบว่า ค่าความแข็ง
ผิว ความเข้มข้นของแคลเซียมฟลูออไรด์และฟลูออร์อะพาไทต์เพ่ิมข้ึนในกลุ่มที่ได้รับฟลูออไรด์เจลเมื่อเทียบกับกลุ่ม
ควบคุม แต่ไม่พบความแตกต่างกันระหว่างกลุ่มที่ได้รับฟลูออไรด์เจล 1 และ 4 นาที ทั้งในฟันน้ านมและฟันแท้ (11)  
 จากท่ีกล่าวมาข้างต้นจะเห็นได้ว่า ผลของการเปรียบเทียบประสิทธิภาพของฟลูออไรด์เจลชนิด  1 และ 4 
นาทียังมีน้อยและให้ผลขัดแย้งกันอยู่ แม้ว่าหลายการศึกษาจะแนะน าว่าการเคลือบฟลูออไรด์เจล 1 นาทีให้ผลใน
การต้านทานการสูญเสียแร่ธาตุไม่ต่างจากการทาฟลูออไรด์เจล 4 นาที แต่ก็ควรจะมีการศึกษาถึงความสามารถใน
การคืนกลับของแร่ธาตุเพ่ิมเติมต่อไป 
 

อาการเป็นพิษจากการเคลอืบฟลูออไรด์ 
 แม้ฟลูออไรด์จะมีประโยชน์ในการช่วยส่งเสริมการคืนกลับของแร่ธาตุแก่ผิวฟัน การได้รับฟลูออไรด์มาก
เกินไปสามารถส่งผลเสียต่อร่างกายได้ ซึ่งส่วนใหญ่มักพบว่าเกิดจากการกลืนผลิตภัณฑ์ที่มีฟลูออไรด์มากเกินไป ที่
พบบ่อยที่สุดได้แก่ การกลืนยาสีฟัน รองลงมา คือ น้ ายาบ้วนปาก และเม็ดอมฟลูออไรด์ มากกว่าร้อยละ 80 พบใน
เด็กที่อายุน้อยกว่า 6 ปี (54) อาการเป็นพิษจากฟลูออไรด์สามารถแบ่งได้เป็นอาการเป็นพิษแบบเฉียบพลัน และ
อาการเป็นพิษแบบเร้ือรัง 

1. อาการเป็นพิษแบบเฉียบพลัน 
 อาการเป็นพิษแบบเฉียบพลันเกิดจากการบริโภคฟลูออไรด์ในปริมาณสูงเกินกว่าขนาดที่อาจท าให้เกิด
อาการเป็นพิษ (probably toxic dose, PTD) ของฟลูออไรด์เพียงคร้ังเดียว ความรุนแรงของอาการข้ึนอยู่กับ
ประเภทของฟลูออไรด์ที่ได้รับ เช่น โซเดียมฟลูออไรด์ก่อให้เกิดอาการเป็นพิษไ ด้มากกว่าแคลเซียมฟลูออไรด์
เน่ืองจากมีความสามารถในการละลายมากกว่า ปัจจัยอื่น ๆ ได้แก่ อายุ เวลาที่บริโภคฟลูออไรด์จนถึงเวลาที่ได้รับ
การรักษา 
 ขนาดที่อาจท าให้เกิดอาการเป็นพิษของฟลูออไรด์ คือ ขนาดของฟลูออไรด์ที่อาจท าให้เกิดอาการและ
อาการแสดง หรืออาจถึงแก่ชีวิต ควรได้รับการรักษาและส่งต่อไปยังโรงพยาบาลโดยด่วน โดยขนาดที่อาจท าให้เกิด
อาการเป็นพิษของฟลูออไรด์ คือ การได้รับฟลูออไรด์มากกว่า 5 มิลลิกรัมต่อน้ าหนักตัว (กิโลกรัม) (55) 
 อาการที่พบได้แก่ คลื่นไส้ อาเจียน อ่อนเพลีย ในรายที่อาการรุนแรงอาจพบว่าอาเจียนหรือถ่ายเป็นเลือด 
หมดสติ ซีด หายใจต้ืน เสียงหัวใจเต้นแผ่ว อาจพบผิวหนังเย็น เขียว รูม่านตาขยาย อาการรุนแรงมากอาจท าให้
เสียชีวิตภายใน 2-4 ช่ัวโมง หรืออาจใช้เวลาภายใน 20 ช่ัวโมงร่วมกับมีอาการกล้ามเน้ือเป็นอัมพาต มือและเท้าเกร็ง 
พบอาการของระบบหัวใจและหลอดเลือด รวมทั้งระบบกล้ามเน้ือเน่ืองจากการเสียสมดุลของอิเล็กโตรไลท์ เช่น 
ภาวะแคลเซียมในเลือดต่ า (hypocalcemia) และ ภาวะโพแทสเซียมในเลือดสูง (hyperkalemia) ท าให้เกิดภาวะ
เป็นกรดของระบบหายใจและระบบเมทาบอลิก (respiratory and metabolic acidosis) เกิดภาวะการท างานของ
ไตและระบบหายใจล้มเหลวได้ (56) 
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ตารางที่ 1 ปริมาณฟลูออไรด์ในผลิตภัณฑ์ที่ใช้ในทางทันตกรรมและความสัมพันธ์กับขนาดที่อาจท าให้เกิดอาการเป็น
พิษ (56) 

 
  

อาการเป็นพิษแบบเฉียบพลันที่เกิดจากผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์ที่ใช้ในคลินิกทันตกรรมน้ันแทบจะไม่เกิดข้ึน
หรือเกิดข้ึนน้อยมากหากใช้ปริมาณตามค าแนะน าของผลิตภัณฑ์น้ัน ๆ (57) อย่างไรก็ตามทันตแพทย์มีโอกาสท าให้
เกิดอาการเป็นพิษแบบเฉียบพลันจากการเคลือบฟลูออไรด์ได้ โดยเฉพาะในเด็กที่มีน้ าหนักตัวน้อยและยังไม่สามารถ
ควบคุมการกลืนได้ดี ผลิตภัณฑ์ที่ควรระวัง คือ แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ซึ่งขนาดที่ใช้ในคลินิกทั่วไป คือ 
5 มิลลิลิตร จากตารางที่ 1 จะเห็นได้ว่าขนาดที่อาจท าให้เกิดอาการเป็นพิษส าหรับเด็กน้ าหนัก 10 และ 20 กิโลกรัม 
คือ 4 และ 8 มิลลิลิตร ตามล าดับ ดังน้ันหากมีวิธีการให้แอซิดูเลตเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลที่ปลอดภัย ใช้เวลาและ
ปริมาณท่ีน้อยลงจะท าให้ลดความเสี่ยงที่จะเกิดอาการเกิดภาวะอาการเป็นพิษแบบเฉียบพลันได้มากข้ึน 
 การป้องกันผลที่เกิดจากอาการเป็นพิษแบบเฉียบพลัน ผู้ปกครองควรเป็นผู้ดูแลการใช้ผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์
ของเด็กอย่างใกล้ชิด ใช้ปริมาณตามท่ีบริษัทเจ้าของผลิตภัณฑ์แนะน า สอนให้เด็กบ้วนผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์ทิ้งแทนที่
จะกลืน รวมทั้งเก็บผลิตภัณฑ์ที่มีฟลูออไรด์ให้พ้นจากที่ที่มือเด็กสามารถเอื้อมถึง ส่วนทันตแพทย์ควรระมัดระวังใน
การพิจารณาให้ผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์เฉพาะที่แก่เด็ก ควรค านึงถึงปัจจัยต่าง ๆ เช่น อายุ พฤติกรรม การให้ความ
ร่วมมือ เพ่ือเลือกชนิดและปริมาณฟลูออไรด์เฉพาะที่ท่ีเหมาะสมแก่ผู้ป่วยแต่ละคน 

2. อาการเป็นพิษแบบเรื้อรัง 
 อาการเป็นพิษแบบเร้ือรังพบได้มากกว่าอาการเป็นพิษแบบเฉียบพลัน โดยปัจจัยที่เกี่ยวข้องนอกจากจะ
เป็นปริมาณฟลูออไรด์และระยะเวลาที่ได้รับแล้ว ยังมีปัจจัยอื่น ๆ ที่เกี่ยวข้อง ได้แก่ ภาวะโภชนาการ การท างาน
ของไต และการท าปฏิกิริยากับแร่ธาตุอื่น ๆ  
 การเกิดฟันตกกระ (fluorosis) เป็นภาวะที่บ่งบอกว่ามีอาการเป็นพิษแบบเร้ือรัง ซึ่งสังเกตเห็นได้เร็วกว่า
อาการเป็นพิษแบบเร้ือรังอื่น ๆ พบว่าการได้รับฟลูออไรด์ในน้ าด่ืมมากกว่า 1.5 มิลลิกรัมต่อลิตร หรือ 1.5 ส่วนใน
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ล้านส่วน ในช่วงที่มีการพัฒนาของหน่อฟันจะรบกวนกระบวนการสร้างเคลือบฟันและเน้ือฟันท าให้เกิดเป็นฟันตก
กระได้ (58) ลักษณะทางคลินิกอาจพบได้ต้ังแต่รอยโรคสีขาวทึบไปจนถึงสีน้ าตาล ร่วมกับมีหลุมหรือเคลือบฟัน
แตกหักออกไป พบได้ทั้งในฟันแท้และฟันน้ านม 
 เน่ืองจากฟลูออไรด์โดยส่วนใหญ่จะถูกขับออกทางไต การได้รับฟลูออไรด์มากกว่า 8 ส่วนในล้านส่วนเป็น
เวลานานท าให้เกิดโรคไตเน่ืองจากโครงสร้างและการท างานของไตเปลี่ยนไปเน่ืองจากพิษของฟลูออไรด์ เช่น ไตบวม 
เย่ือบุท่อไตเสื่อม เกิดพังผืดหรือการฝ่อของหน่วยไต เป็นผลให้เพ่ิมระดับครีเอทีนิน (creatinine) และยูเรีย
ไนโตรเจน (urea nitrogen) ในกระแสเลือด (59) 
 ฟลูออไรด์เป็นพิษต่อระบบทางเดินอาหารได้ โดยท าให้ระดับไฮโดรเจนฟลูออไรด์เพ่ิมข้ึน เกิดการระคาย
เคืองต่อเน้ือเย่ือทางเดินอาหาร พบอาการของระบบทางเดินอาหาร (non-ulcer dyspeptic symptoms) ได้ใน
ประชากรที่อาศัยอยู่ในบริเวณที่มีฟลูออไรด์ในน้ าด่ืมมากกว่า 3.2 ส่วนในล้านส่วน นอกจากน้ันอาจพบผลของ
ฟลูออไรด์ต่อระบบประสาทส่วนกลาง เน่ืองจากฟลูออไรด์สามารถผ่านตัวกรองกั้นระหว่างเลือดและสมอง (blood-
brain barrier) ได้ ส่งผลให้เด็กมีพัฒนาการช้า ระดับสติปัญญาต่ าลง และมีอาการของสมาธิสั้นได้ และฟลูออไรด์
สามารถเดินทางผ่านรกได้ซึ่งจะส่งผลต่อสมองของทารกในครรภ์และรบกวนการหลั่งของสารสื่อประสาท (59) แต่
อย่างไรก็ตามผลที่เกิดข้ึนเป็นการศึกษาในสัตว์ ส าหรับผลที่เกิดข้ึนในมนุษย์น้ันยังไม่แน่ชัด (60)  
 เน่ืองจากอาการเป็นพิษเร้ือรังจะเกิดข้ึนกรณีที่ได้รับฟลูออไรด์ต่อเน่ืองเป็นระยะเวลานาน ดังน้ันการ
เคลือบฟลูออไรด์เฉพาะที่โดยทันตแพทย์จึงไม่น่าจะเป็นสาเหตุที่ท าให้เกิดอาการเป็นพิษเร้ือรังได้ โดยปกติเมื่อ
ฟลูออไรด์ถูกดูดซึมแล้วจะมีระดับของฟลูออไรด์ในเลือดเพ่ิมข้ึนภายใน 10 นาที เพ่ิมข้ึนถึงจุดสูงสุดในเวลาประมาณ 
60 นาที และกลับคืนสู่ระดับปกติภายใน 11-15 ช่ัวโมง (60) แม้ว่าจะมีการศึกษาของ Ekstrand และ Koch ที่
พบว่า หลังการเคลือบแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลจะเพ่ิมความเข้มข้นของระดับฟลูออไรด์ในพลาสมาถึง 50 
เท่า (61) แต่อย่างไรก็ตาม จากการศึกษาของ Larsen และคณะพบว่าหลังการเคลือบฟลูออไรด์เจลแม้จะมีปริมาณ
ฟลูออไรด์คงค้างอยู่ในช่องปากเฉลี่ย 7.3 มิลลิกรัม (0.5 มิลลิกรัมฟลูออไรด์ต่อกิโลกรัม) ก็ไม่ได้ท าให้อัตราการเกิด
ภาวะฟันตกกระเพ่ิมข้ึน แม้จะได้รับการเคลือบฟลูออไรด์เจลเป็นระยะเวลา 5 ปี ในช่วงอายุที่ยังมีการพัฒนาของ
หน่อฟันแท้ และสรุปการศึกษาได้ว่าการใช้ฟลูออไรด์เจลไม่มีความสัมพันธ์กับการเกิดฟันตกกระ (62) และจนถึง
ปัจจุบันยังไม่มีรายงานการเกิดฟันตกกระจากการกลืนฟลูออไรด์เฉพาะที่โดยทันตแพทย์บางส่วนในขณะเคลือบหรือ
ภายหลังเคลือบ 
 

ฟลูออไรด์วาร์นิช 
 ฟลูออไรด์วาร์นิชเร่ิมมีการน ามาใช้คร้ังแรกในปี ค.ศ. 1964 ในรุ่นแรกฟลูออไรด์วาร์นิชถูกสร้างมาในรูป 
เรซินสีเหลือง (yellow-colored resin based) หลังจากน้ัน 25 ปีต่อมามีการพัฒนาเป็นเรซินสีเหมือนฟัน (tooth-
colored resin based) ซึ่งผู้ป่วยยอมรับมากข้ึน จนต่อมาปัจจุบันพัฒนากลายเป็นรูปแบบโปร่งใส ฟลูออไรด์วาร์นิช
ได้ผ่านการรับรองจากองค์การอาหารและยาของประเทศสหรัฐอเมริกา (FDA) เมื่อปี ค.ศ. 1994 ในรูปแบบของสาร
กันเสียวฟันและวัสดุรองพ้ืน (cavity liner) ผลการยับย้ังฟันผุเป็นการใช้นอกเหนือจากฉลาก (off-label) เร่ิมมีการ
ใช้อย่างแพร่หลายในยุโรปประมาณปี ค.ศ. 1980 (63) 
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 ฟลูออไรด์วาร์นิชชนิดแรกที่ผลิตมีช่ือทางการค้าว่า ดูราแฟต (Duraphat, Woelm Pharma Co, 
Eschwege, Germany) อยู่ในรูปโซเดียมฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 5 หรือมีฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 2.26 
(22.6 มิลลิกรัมฟลูออไรด์ต่อมิลลิลิตร) ปัจจุบันฟลูออไรด์วาร์นิชนิยมใช้อย่างแพร่หลายในประเทศไทย โดยเฉพาะใน
งานทันตกรรมป้องกันส าหรับเด็กปฐมวัย  
 ฟลูออไรด์มีประสิทธิภาพในการป้องกันฟันผุทั้งในฟันแท้และฟันน้ านม จากการการวิเคราะห์อภิมานโดย 
Marinho และคณะในปี ค.ศ. 2013 พบว่าฟลูออไรด์วาร์นิชสามารถป้องกันฟันผุในฟันแท้ได้ 43% และสามารถ
ป้องกันฟันผุในฟันน้ านมได้ 37% เมื่อเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับการทาหรือใช้ยาหลอก (placebo) (64) สอดคล้องกับ
การวิเคราะห์อภิมานโดยสมาคมทันตแพทย์แห่งอเมริกาในปี ค.ศ. 2013 พบว่าฟลูออไรด์วาร์นิชสามารถป้องกันฟันผุ
ได้ทั้งในฟันแท้และฟันน้ านม และแนะน าให้ทาอย่างน้อยสองคร้ังต่อปี (4) 
 ฟลูออไรด์วาร์นิชเป็นที่นิยมใช้เน่ืองจากวิธีการใช้ง่าย ในการทาจะทาโดยใช้แปรงพู่กันหรือไม้พันส าลีทาลง
บนผิวฟันโดยตรง อาจใช้ไหมขัดฟันร่วมด้วยเพ่ือให้ฟลูออไรด์วาร์นิชสามารถเข้าไปในด้านประชิดของฟันได้ เวลาที่ใช้
ในการทาประมาณ 1-4 นาที ข้ึนกับจ านวนฟันในช่องปาก (65) เมื่อสัมผัสความช้ืนจะท าปฏิกิริยากลายเป็นฟิล์มสี
เหลืองติดอยู่บนผิวฟัน ปริมาณที่ใช้น้อยเพียง 0.2-0.5 มิลลิเมตร ออกแบบมาเพ่ือให้มีเวลายึดติดบนผิวเคลือบฟัน
นานข้ึน เมื่อทาแล้วจะคงอยู่ในช่องปากได้นานหลายช่ัวโมงหรือจนกว่าจะถูกขัดออกโดยการทานอาหาร แรงกัดสบ 
การสัมผัสกับลิ้นหรือเน้ือเย่ืออ่อนในช่องปาก หรือการหลุดออกมาเองเป็นช้ินเล็ก ๆ จากการศึกษาของ Twetman 
พบว่าระดับของฟลูออไรด์ในน้ าลายหลังทาดูราแฟตจะเพ่ิมข้ึนสูงภายใน 1 ช่ัวโมง ฟลูออไรด์จะยังถูกปลดปล่อย
ออกมาในน้ าลายระหว่าง 6 และ 12 ช่ัวโมง และค่อย ๆ ลดลงสู่ระดับปกติภายใน 24 ช่ัวโมง (66) และจาก
การศึกษาของ Ekstrand พบว่าความเข้มข้นของฟลูออไรด์ในพลาสมาหลังทาดูราแฟตจะเพ่ิมข้ึนจนถึงจุดสูงสุด
ภายใน 2 ช่ัวโมง และจะลดลงอย่างรวดเร็วในช่วงแรก และค่อย ๆ ลดลงอย่างช้า ๆ ในเวลาต่อมา จะกลับสู่ค่า
เร่ิมต้นภายในเวลา 24 ช่ัวโมง (67) ดังน้ันฟลูออไรด์วาร์นิชสามารถเป็นแหล่งสะสมฟลูออไรด์ที่ค่อย ๆ ปลดปล่อย
ฟลูออไรด์มาออกสู่ช่องปากอย่างช้า ๆ ท าให้แนวโน้มในการเกิดอาการเป็นพิษแบบเฉียบพลันน้อยลง 
 พบว่ามีรายงานผู้ป่วยที่มีการแพ้ฟลูออไรด์วาร์นิชเพียง 2 ราย รายแรกเป็นทันตาภิบาลมีประวัติเป็นโรค
ผิวหนังอักเสบเร้ือรัง (eczema) เน่ืองจากแพ้ถุงมือยาง (latex) โดยมีอาการเร้ือรังที่มือ (dermatitis) ตลอดเวลา 
รายที่สองเป็นผู้ป่วยที่ได้รับการทาฟลูออไรด์วาร์นิชเพ่ือป้องกันฟันผุและเกิดอาการเน้ือเย่ือในช่องปากอักเสบ 
(stomatitis) โดยมีอาการบวมที่ลิ้น เพดานอ่อนในช่องปาก และริมฝีปากบน พบว่าผู้ป่วยทั้งสองรายมีอาการแพ้
โคโลโพนี (colophony) ที่เป็นส่วนประกอบในฟลูออไรด์วาร์นิช (68) 
 

คิวแอลเอฟ (Quantitative Light-induced Fluorescence, QLF) 
 ในการตรวจหารอยโรคฟันผุ ทันตแพทย์โดยทั่วไปจะใช้การตรวจด้วยการใช้สายตาและเคร่ืองมือตรวจฟัน
ประเมินผิวฟัน ร่วมกับการประเมินจากภาพถ่ายรังสี (visual-tactile and radiographic examination) การตรวจ
ด้วยวิธีน้ีจะเป็นรอยโรคที่มีการด าเนินโรคไปมากแล้ว โดยจะตรวจพบรอยโรคที่มีความลึกที่เคลือบฟันอย่างน้อย 
300-500 ไมโครเมตร (69) การตรวจด้วยวิธีด้ังเดิมอาจพบรอยโรคที่มีความลึกมากกว่าคร่ึงหน่ึงของผิวเคลือบฟันซึ่ง
ยากที่จะคืนกลับแร่ธาตุด้วยฟลูออไรด์หรือการท าความสะอาดช่องปากซึ่งต้องอาศัยความสม่ าเสมอและเวลานาน
หลายปี จึงมีความพยายามท่ีจะคิดค้นวิธีที่จะตรวจพบรอยโรคได้เร็วข้ึน 
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 การน าหลักการเรืองแสงหรือฟลูออเรสเซนต์ของฟันมาใช้ในตรวจรอยโรคฟันผุ ถูกกล่าวถึงเป็นคร้ังแรกใน
ปีค.ศ. 1928 โดย Benedict ได้ศึกษาการเรืองแสงของเคลือบฟัน เน้ือฟัน และหินน้ าลายโดยใช้ล าแสงเหนือม่วง 
พบว่าบริเวณที่มีรอยโรคขาวขุ่นจะไม่มีการเรืองแสง แม้ว่าจะยังไม่สามารถมองเห็นลักษณะขาวขุ่นได้ด้วยตาก็ตาม 
(70) ดังน้ันวิธีน้ีอาจสามารถน ามาใช้การศึกษาการสลายแร่ธาตุของผิวเคลือบฟันได้ 
 ฟลูออเรสเซนต์จะเกิดข้ึนเมื่อมีแสงมาตกกระทบวัตถุและสะท้อนกลับออกมาเป็นแสงที่มีความยาวคลื่นที่
ต่างออกไปจากเดิม การวัดความเข้มข้นของฟลูออเรสเซนต์ที่เปล่งออกมาจากวัตถุท าได้โดยการใช้ระบบที่ สามารถ
กรองเฉพาะแสงฟลูออเรสเซนต์ที่ออกมาจากวัตถุได้ ฟลูออเรสเซนต์เป็นผลจากแหล่งก าเนิดฟลูออเรสเซนต์ หรือ 
ฟลูออโรฟอร์ (fluorophore) ในเคลือบฟัน ในบริเวณที่เกิดรอยโรคจะมีการเสียโมเลกุลเหล่าน้ีไปท าให้มีฟลูออเรส
เซนต์ที่แตกต่างไปจากผิวเคลือบฟันปกติเน่ืองจากมีการดูดกลืนและสะท้อนแสงที่เปลี่ยนไปจากเดิม (69) คิวแอลเอฟ
เป็นเคร่ืองมือที่น าหลักการของฟลูออเรสเซนต์ที่มีความสัมพันธ์กับปริมาณแร่ธาตุในผิวฟันมาใช้ เพ่ือวัดปริมาณแร่
ธาตุที่สูญเสียไปจากผิวฟัน ฟลูออเรสเซนต์ที่เห็นจะแบ่งได้เป็นสองประเภท คือ ฟลูออเรสเซนต์สีเขียว ใช้ในการ
ตรวจหารอยโรคแรกเร่ิมบนผิวเคลือบฟันซึ่งจะมีฟลูออเรสเซนต์น้อยกว่า และฟลูออเรสเซนต์สีแดง แสดงให้เห็นถึง
แบคทีเรียที่อยู่บนผิวฟัน หรือบริเวณขอบเหงือก 
 ฟลูออโรฟอร์จะพบมากบริเวณรอยต่อระหว่างเคลือบฟันและเน้ือฟัน ท าให้ปล่อยแสงฟลูออเรสเซนต์
ออกมาได้มาก ส่วนบริเวณที่มีรอยโรคเร่ิมต้นจะพบฟลูออโรฟอร์น้อย ร่วมกับมีพ้ืนผิวที่ไม่เรียบท าให้แสงตกกระทบ
สะท้อนและกระเจิงออกไปมากกว่าผิวเคลือบฟันปกติ ท าให้บริเวณน้ันมีฟลูออเรสเซนต์น้อย การอ่านผลของคิวแอล
เอฟว่าบริเวณใดมีรอยโรคน้ันต้องใช้ความแตกต่าง (contrast) ระหว่างฟลูออเรสเซนต์น้ี การน าช้ันเน้ือฟันออกไปจะ
ท าให้สูญเสียการเกิดแสงฟลูออเรสเซนต์ได้ ดังน้ันจึงจ าเป็นต้องเก็บส่วนของเน้ือฟันด้านใต้ผิวเคลือบฟันไว้เพ่ือเป็น
แหล่งก าเนิดฟลูออเรสเซนต์ (71) 
 คิวแอลเอฟ-ดี (QLF-D) เป็นเคร่ืองมือที่พัฒนามาจากคิวแอลเอฟเดิม โดยมีการปรับเปลี่ยนตัวกรองแสง 
แหล่งก าเนิดแสงสีฟ้าที่มีความยาวคลื่น 405 นาโนเมตร และแสงสีขาว รวมทั้งน ากล้องสะท้อนภาพเลนส์เด่ียว 
(DSLR, digital single-lens reflex camera) ที่มีความละเอียดสูงเพ่ือบันทึกภาพของรอยโรค เมื่อกดชัตเตอร์หน่ึง
คร้ังจะบันทึกภาพได้ 2 ภาพ ได้แก่ ภาพที่ได้จากแสงปกติ และภาพที่แสดงฟลูออเรสเซนต์ เมื่อบันทึกภาพได้แล้วจะ
น ามาท าการวิเคราะห์ปริมาณแร่ธาตุที่สูญเสียไปโดยใช้โปรแกรม ซึ่งต้องมีการเลือกพ้ืนที่ที่ต้องการศึกษาโดยบริเวณ
ที่เลือกน้ันต้องประกอบไปด้วยส่วนของผิวเคลือบฟันที่ดีล้อมรอบรอยโรคทั้งหมด โดยปกติแล้วโปรแกรมจะ
ก าหนดค่าฟลูออเรสเซนต์เร่ิมต้นที่จะประเมินว่าเกิดการสูญเสียแร่ธาตุ (threshold of fluorescence loss) ไว้ที่
ร้อยละ 5 กล่าวคือ บริเวณใดที่มีการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ไปมากกว่าร้อยละ 5 เมื่อเทียบกับผิวเคลือบฟันปกติ
โดยรอบจะถือว่าเป็นรอยโรค (72) คิวแอลเอฟจะแสดงผลเป็นค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ (percentage 
fluorescence loss, F) ซึ่งแสดงถึงความลึกของรอยโรค ขนาดของรอยโรคหรือบริเวณที่มีการสูญเสียฟลูออเรส
เซนต์ หน่วยเป็นตารางมิลลิเมตร และปริมาตรของรอยโรค (Q) โดย F ของผิวฟันปกติมีค่าน้อยกว่าหรือเท่ากับ 
-13.8 รอยผุในช้ันเคลือบฟันมีค่า F น้อยกว่า -13.8 ถึง -28.3 และในช้ันเน้ีอฟันมีค่าน้อยกว่า -28.3 (73) 
 Tranaeus และคณะได้ท าการศึกษาความสามารถในการวัดซ้ า (repeatability) และความสามารถในการ
ให้ผลซ้ า (reproducibility) ของการใช้คิวแอลเอฟในการวัดรอยโรคเร่ิมต้นบนผิวเรียบของฟัน โดยท าการวัดค่า
ทั้งหมด 3 ค่า ได้แก่ ขนาดของรอยโรค (lesion area) ร้อยละค่าเฉลี่ยของการเปลี่ยนแปลงของฟลูออเรสเซนต์ 
(average change in fluorescence) และร้อยละการเปลี่ยนแปลงของฟลูออเรสเซนต์ที่มากที่สุด (maximum 
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change in fluorescence) และน าข้อมูลที่ได้มาหาค่าสัมประสิทธ์ิสหสัมพันธ์ของความเที่ยงของผู้ประเมิน (intra-
examiner reliability) ได้เท่ากับ 0.93-0.99 และค่าสัมประสิทธ์ิสหสัมพันธ์ของความเที่ยงระหว่างผู้ประเมิน (inter-
examiner reliability) ได้ 0.95-0.99 แสดงให้เห็นว่าคิวแอลเอฟมีความสามารถในการวัดซ้ าและให้ผลซ้ าได้
ค่อนข้างสูง (74) นอกจากน้ีจากการศึกษาของ Shi และคณะพบว่าในการตรวจการสูญเสียแร่ธาตุบริเวณผิวเรียบ
ของเคลือบฟันด้วยคิวแอลเอฟเมื่อเปรียบเทียบกับการตรวจทางจุลวิทยา (histology) ในการตรวจความลึกของรอย
ผุระดับเคลือบฟัน และการตรวจระดับการสูญเสียแร่ธาตุด้วยไมโครเรดิโอกราฟ (microradiography) มีค่า
สัมประสิทธ์ิสหสัมพันธ์แบบสเปียร์แมนเท่ากับ 0.77 และ 0.87 ตามล าดับ (72) ส่วนการตรวจรอยผุเร่ิมต้นบนผิว
เรียบของฟันมีค่าความไวเท่ากับ 0.83 และค่าความจ าเพาะเท่ากับ 0.98 (75) 
 เน่ืองจากการวัดการสูญเสียแร่ธาตุโดยใช้คิวแอลเอฟน้ัน มีปัจจัยของผู้วัดมาเกี่ยวข้องด้วย ผู้วัดจะต้องเลือก
พ้ืนที่ที่ต้องการศึกษาให้ครอบคลุมรอยโรค ซึ่งผู้วัดแต่ละคนอาจก าหนดพ้ืนที่ที่ต้องการศึกษาแตกต่างกันออกไป อาจ
ท าให้ค่าของคิวแอลเอฟแตกต่างกัน อย่างไรก็ตาม จากการศึกษาของ Pretty และคณะได้ทดสอบความน่าเช่ือถือ 
(reliability) ในการใช้คิวแอลเอฟ โดยน าฟันกรามแท้ซี่ที่สามมาสร้างรอยโรคจ าลองที่มีขนาดและต าแหน่งที่แตกต่าง
กันทั้งหมด 16 ซี่ และส่งให้ผู้ตรวจสอบทั้งหมด 10 คน วัดค่าจากเคร่ืองคิวแอลเอฟทั้งหมด 3 คร้ัง แต่ละคร้ังห่างกัน 
1 สัปดาห์ พบว่าคิวแอลเอฟเป็นเคร่ืองมือที่มีความน่าเช่ือถือสูง ไม่ว่าจะเป็นความเช่ือถือได้ในตัวผู้ตรวจและความ
เช่ือถือได้ระหว่างผู้ตรวจ แต่มีผู้ตรวจ 1 คนที่ท าให้ค่าท่ีได้จากการตรวจแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ เน่ืองจาก
ผู้ตรวจน้ีเป็นผู้ตรวจมือใหม่ ยังไม่คุ้นชินกับการใช้คิวแอลเอฟ Pretty และคณะ จึงแนะน าว่าส าหรับผู้หัดใช้โปรแกรม
ใหม่ควรมีการฝึกการใช้เคร่ืองมือให้พอมีประสบการณ์ก่อน และควรตรวจซ้ าหลาย ๆ คร้ังและหาค่าเฉลี่ยจะช่วยลด
ความผิดพลาดที่เกิดข้ึนได้ (76) 
 คิวแอลเอฟมีข้อดี คือ เป็นวิธีที่ไม่รุกราน ข้อมูลที่ได้สามารถเก็บไว้ในคอมพิวเตอร์ ท าให้สามารถติดตาม
การรักษาหรือการให้ทันตกรรมป้องกันได้  ใช้งานง่าย และใช้เวลาในการเรียนรู้การใช้เคร่ืองไม่นาน ส าหรับ
การศึกษาให้ห้องปฏิบัติการคิวแอลเอฟถูกน ามาใช้ในการวัดประสิทธิภาพของผลิตภัณฑ์การคืนกลับแร่ธาตุต่าง ๆ 
เน่ืองจากสามารถวัดการสูญเสียแร่ธาตุของรอยโรคเร่ิมต้นได้อย่างมีประสิทธิภาพ เมื่อเปรียบเทียบกับการวัดด้วยไม
โครเรดิโอกราฟฟี (microradiography) (77) และเคร่ืองสเปคโตรโฟโตมิเตอร์ (spectrophotomer) (78)  จึงเร่ิมมี
การน าเทคโนโลยีน้ีมาใช้ในการวิจัยและการรักษาในคลินิกมากข้ึน 
 อย่างไรก็ตาม พบว่าคิวแอลเอฟมีประสิทธิภาพดีเมื่อใช้ตรวจรอยผุที่มีความลึกไม่ เกิน 300-400 
ไมโครเมตร (79) และรอยโรคบางอย่างที่มีผิวฟันผิดปกติ เช่น ฟันตกกระ หรือเคลือบฟันที่มีลักษณะไฮโปพลาสติก 
(hypoplastic enamel) คิวแอลเอฟจะแปลผลคล้ายกับรอยโรคที่มีการสูญเสียแร่ธาตุ ดังน้ันจึงจ าเป็นต้องมีการ
ตรวจทางคลินิกเพ่ือพิจารณาแยกรอยโรคก่อน (69) นอกจากน้ันผิวฟันที่ต้องการตรวจควรแห้งก่อน เน่ืองจากการมี
ของเหลวอยู่ในผิวฟันที่มีการสูญเสียแร่ธาตุจะรบกวนการหักเหของแสงที่ผิวเคลือบฟัน ท าให้แยกรอยโรคออกจากผิว
เคลือบฟันที่มีสภาพดีได้ยาก (80) 
 ผู้วิจัยจึงเลือกเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดีเป็นเคร่ืองมือในการวัดประสิทธิภาพในการคืนกลับของแร่ธาตุของการ
ทาฟลูออไรด์ด้วยวิธีต่าง ๆ ในการวิจัยคร้ังน้ี เน่ืองจากเป็นเคร่ืองมือที่ใช้ง่าย สะดวกต่อการท างาน ใช้เวลาในการ
แปลผลน้อย ผลที่ได้มีความน่าเช่ือถือ และไม่ท าให้ช้ินงานเสียหาย จึงสามารถน าช้ินงานเดิมมาติดตามผลในระยะ
ยาวได้ 
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บทที่ 3  
วิธีด าเนินการวิจัย 

 
 การวิจัยน้ีเป็นการวิจัยทางคลินิกร่วมกับการศึกษาในห้องปฏิบัติการ เพ่ือเปรียบเทียบการคืนกลับของแร่
ธาตุในรอยผุระยะเร่ิมต้นภายหลังการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 เป็นเวลา 1 
นาที โดยการทาด้วยพู่กัน กับการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช 

ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง 
 ประชากรเป้าหมาย (target population) ได้แก่ ฟันน้ านมที่มีรอยผุจ าลองระยะเร่ิมต้น 
 กลุ่มตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษา (study sample) ได้แก่ ฟันน้ านมที่ผ่านเกณฑ์การคัดเข้าที่ได้รับการสร้าง
รอยผุจ าลองและน ามาจ าลองด้านแก้มและด้านประชิด 

หลักเกณฑ์ในการเลือกฟันตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษา 
 ฟันที่ใช้ในการศึกษาน้ีได้รับจากการบริจาคจากคลินิกทันตกรรมส าหรับเด็ก และคลินิกบัณฑิตทันตกรรม
ส าหรับเด็ก คณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย ซึ่งหัวหน้าเจ้าของคลินิกให้การยินยอมเป็นลายลักษณ์
อักษร โดยผ่านการอนุมัติจากท่ีประชุมคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมในมนุษย์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
 
เกณฑ์การคัดเข้า 

1. ฟันน้ านมที่ไม่มีรอยผุ รอยแตก หรือวัสดุบูรณะใด ๆ และมีพ้ืนที่ส าหรับการท าช้ินฟันตัวอย่างที่มีขนาด 
3x3x3 มิลลิเมตรได้ 

2. ฟันน้ านมที่ไม่มีความผิดปกติของการสร้างฟัน เช่น ฟันตกกระ (fluorosis) หรือฟันที่มีการสะสมแร่ธาตุไม่
สมบูรณ์แบบไฮโปเพลเซีย (hypoplasia) 

 
สิ่งแทรกแซง 

1. เจลหลอกท่ีไม่มีฟลูออไรด์ ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร เป็นเวลา 1 นาที โดยการทาด้วยพู่กันในส่วนของตัวฟัน 
2. การใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร เป็นเวลา 1 

นาที โดยการทาในส่วนของตัวฟัน 
3. การทาฟลูออไรด์วาร์นิชความเข้มฟลูออไรด์ร้อยละ 2.26 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร ในส่วนของตัวฟัน 
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การหาปริมาณของฟลอูอไรด์เจลที่ใช้ในการทาบนตัวฟนั 
 จากปริมาณฟลูออไรด์ที่น้อยที่สุดที่ท าให้เกิดพิษ (probably toxic dose, PTD) คือ 5 มิลลิกรัมฟลูออไรด์
ต่อน้ าหนักตัวหน่ึงหน่วยกิโลกรัม และปริมาณที่ท าให้เกิดอาการเป็นพิษจนถึงแก่ชีวิต (certainly lethal dose, 
CTD) คือ 32-64 มิลลิกรัมฟลูออไรด์ต่อน้ าหนักตัวหน่ึงหน่วยกิโลกรัม (81) จากการศึกษาของ LeCompte และ 
Doyle ในปี ค.ศ. 1982 ศึกษาถึงปริมาณของแอซิดูเลทเทตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ที่เหลือคงค้าง
ในช่องปากหลังเคลือบในอาสาสมัครอายุ 8-12 ปี มีปริมาณต้ังแต่ 9.9-25.4 มิลลิกรัม และเมื่อให้อาสาสมัครบ้วน
ฟลูออไรด์เจลที่เหลือออกหลังการเคลือบเป็นเวลา 1 นาทีปริมาณจะลดลงเหลือ 3.1-6.9 มิลลิกรัม (82) ต่อมาในปี
ค.ศ. 1987 LeCompte พบว่าเมื่อท าการเคลือบฟลูออไรด์เจลเป็นเวลา 4 นาที ร่วมกับการใช้เคร่ืองดูดน้ าลายก าลัง
สูง และให้อาสาสมัครบ้วนน้ าลายและฟลูออไรด์ที่เหลือออกเป็นเวลา 1 นาที จะมีฟลูออไรด์คงค้างในช่องปาก
ประมาณร้อยละ 9 (49) ซึ่งใกล้เคียงกับการศึกษาของธัญญา สิทธิเสฏฐพงศ์ ศึกษาฟลูออไรด์เจลที่คงค้างในเด็กอายุ 
5-6 ปี หลังจากเคลือบแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ใช้เวลาในการเคลือบ 4 นาที
ร่วมกับการใช้เคร่ืองดูดน้ าลายก าลังสูง และบ้วนส่วนเกินทิ้งหลังเคลือบ 1 นาที พบว่ามีฟลูออไรด์ที่ตกค้างอยู่ร้อยละ 
8 (83) 
 ดังน้ัน การค านวณฟลูออไรด์ที่ใช้ทาบนตัวฟันจะค านวณจากฟลูออไรด์ที่ตกค้างในช่องปากเมื่อเคลือบด้วย
ฟลูออไรด์เจลโดยใช้ถาด ปริมาณ 5 มิลลิลิตร จะเท่ากับ 0.08 x 5 = 0.4 มิลลิลิตร 
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การค านวณขนาดตัวอย่าง 
การค านวณขนาดตัวอย่างใช้โปรแกรม G*Power เวอร์ช่ัน 3.1 โดยเลือกสถิติที่ใช้เป็น ANOVA, 

repeated measurement, within-between interaction โดยก าหนดให้ Effect size f เท่ากับ 0.4 เป็น
ค่าประมาณโดยอ้างอิงจาก Cohen ปีค.ศ. 1988 (84) จ านวนกลุ่ม (Number of group) มีทั้งหมด 6 กลุ่มตาม
รูปแบบการศึกษาแบบไขว้ จ านวนที่ท าการวัด (Number of measurement) เท่ากับ 3 เน่ืองจากในอาสาสมัคร 1 
คนจะได้รับสิ่งแทรกแซง 3 ชนิด ก าหนดค่าความคลาดเคลื่อนที่ไม่ยอมรับสมมติฐานทั้งที่สมมติฐานเป็นจริง (type-I 

error, α) เท่ากับ 0.05 และก าหนดค่าความคลาดเคลื่อนที่ยอมรับสมมติฐานทั้งที่สมมติฐานไม่เป็นจริง  (type-II 

error, β) เท่ากับ 0.2 ป้อนค่าอ้างอิงดังกล่าวลงในโปรแกรม G*Power จะได้ขนาดของกลุ่มตัวอย่างได้เท่ากับ 24 
คน (รูปที่ 1) ประมาณการสูญหายของกลุ่มตัวอย่างไว้ร้อยละ 20 ขนาดของกลุ่มตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษาคร้ังน้ีจึง
เท่ากับ 29 คน 
 

 
รูปที่ 1 การค านวณขนาดตัวอย่างโดยใช้โปรแกรม G*Power เวอร์ช่ัน 3.1 
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เคร่ืองมือที่ใช้ในการวิจัย 
1. วัสดุอุปกรณ์ที่ใช้ในการเตรียมช้ินฟัน 

1.1 ไทมอลความเข้มข้นร้อยละ 0.1 ใช้แช่ฟันภายหลังการถอน 
1.2 เคร่ืองตัดฟันใบเลื่อยเพชรชนิดความเร็วต่ า (low speed cutting machine, ISOMET 1000, TM, 

Buehler, USA) 
1.3 กระดาษทรายน้ าเบอร์ 1,200 
1.4 เคร่ืองขัดผิววัสดุ (Polishing machine, DPS 3200, IMPTECH) 
1.5 เทปกาว (Scotch®, USA) 
1.6 น้ ายาทาเล็บ Zoya (Zoya Professional nail lacquer, Art of Beauty Inc., Ohio, USA) ความ

ปลอดภัยของน้ ายาทาเล็บชนิดน้ีอยู่ในภาคผนวก ก 
1.7 อะคริลิกเรซินใช้ส าหรับหล่อแท่นติดต้ังช้ินฟันตัวอย่าง 
1.8 ข้ีผึ้ง (Wax) และตะเกียงแอลกอฮอล์ส าหรับติดช้ินฟันตัวอย่าง 
1.9 กล่องเก็บช้ินฟันตัวอย่าง 

2. วัสดุอุปกรณ์ที่ใช้ส าหรับการคัดเลือกอาสาสมัคร 
2.1 ชุดตรวจ ได้แก่ กระจกส่องปาก เคร่ืองมือส ารวจ (explorer) ถาดวางเคร่ืองมือ 
2.2 เก้าอี้และไฟฉาย 
2.3 ถุงมือมีแป้ง 
2.4 แบบบันทึกข้อมูล แบบประเมินความเสี่ยงในการเกิดฟันผุ 
2.5 หนังสือช้ีแจงรายละเอียดของงานวิจัย 
2.6 แบบฟอร์มยินยอมให้เข้าร่วมงานวิจัยส าหรับอาสาสมัครและผู้ปกครอง 

3. วัสดุอุปกรณ์ที่ใช้ส าหรับการวิจัยในช่องปาก 
3.1 เก้าอี้ทันตกรรมที่มีเคร่ืองดูดน้ าลายและที่เป่าลม 
3.2 ชุดตรวจ ได้แก่ กระจกส่องปาก เคร่ืองมือส ารวจ ถาดวางเคร่ืองมือ 
3.3 แก้วน้ าส าหรับบ้วนปาก 
3.4 ถุงมือมีแป้ง 
3.5 ถาดพิมพ์ปาก (stock tray) 
3.6 อัลจิเนตส าหรับพิมพ์ปาก (Jeltrate, fast set, DENTSPLY Dental, Co., Ltd., China) 
3.7 ปูนพลาสเตอร์เพ่ือท าแบบจ าลองฟัน 
3.8 ข้ีผึ้ง (Wax) และตะเกียงแอลกอฮอล์ส าหรับติดช้ินฟันตัวอย่างกับเคร่ืองมือถอดได้ 
3.9 แอซิดูเลตเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลที่มีความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ฟลูออไรด์ไอออน (Pascal 60 

second Taste Gel) 
3.10 เจลหลอก ประกอบด้วย sodium caboxymethylcellulose 2.5 g, Na2HPO4 0.95 g, 

NaH2PO4 0.05 g, flavor 0.3 ml, sodium saccharin 0.1 g, sodium benzoate 0.2 g, 
methyl paraben 0.05 g, water 99.85 ml 

3.11 ฟลูออไรด์วาร์นิชความเข้มข้นร้อยละ 2.26 (Duraphat) 
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3.12 ถาดเคลือบฟลูออไรด์ส าเร็จรูปไซส์ L 
3.13 ถาดส าหรับใส่เจลหลอกและแอซิดูเลตเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 
3.14 แปรงแอพพลิเคเตอร์ (applicator) 
3.15 แปรงสีฟัน (Berman, Rinchokchai Co. Ltd., Thailand) 
3.16 ผงขัดพัมมิซชนิดไม่มีฟลูออไรด์ 
3.17 กล่องส าหรับใส่ช้ินฟันตัวอย่างที่ได้รับสิ่งแทรกแซงแล้ว 

4. วัสดุอุปกรณ์ที่ใช้ส าหรับกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปาก  
4.1 เคร่ืองช่ังน้ าหนัก 
4.2 บีกเกอร์ขนาด 200 มิลลิลิตร 
4.3 กระบอกฉีดยาพลาสติกชนิดใช้คร้ังเดียวทิ้งขนาด 50 มิลลิลิตร 
4.4 นาฬิกาจับเวลา 
4.5 ถุงมือมีแป้ง 
4.6 แท่งแม่เหล็กกวนสาร 
4.7 เคร่ืองผสมสารชนิดแม่เหล็ก (Magnetic stirrer) 
4.8 ตู้ควบคุมอุณหภูมิพร้อมเคร่ืองเขย่า (Shaker incubator, Stuart Scientific Ltd., UK) 
4.9 น้ าปราศจากไอออน 
4.10 กระดาษซับน้ าส าหรับซับน้ ายาล้างช้ินฟันตัวอย่าง 
4.11 สารละลายที่ใช้ในกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงความเป็นกรด-ด่างในช่องปาก (85, 86) 

- สารละลายส าหรับท าให้ เกิดการคืนกลับของแร่ธาตุ ( remineralization solution) 
ประกอบด้วย calcium 1.5 mmol/l (Ca(NO3)2 4H2O 0.35 g/l), phosphate 0.9 

mmol/l (KH2PO4 0.12 g/l), KCl 130 mmol/l (KCl: 9.69 g/l), PBS 100 ml/l ปรับให้มี

ค่าความเป็นกรดด่างเท่ากับ 7 
- สารละลายที่ท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุ (demineralization solution) ประกอบด้วย 

calcium 2.0 mmol/l (Ca(NO3)24H2O 0.47 g/l), phosphate 2.0 mmol/l (KH2PO4 

0.27 g/l), acetic acid 75 mmol/l (CH3COOH 4.50 g/l) ปรับให้มีค่าความเป็นกรดด่าง

เท่ากับ 4.4 
- น้ าลายเทียม (artificial saliva) ประกอบด้วย KCl 0.75 g, MgCl2 0.07 g, CaCl2 0.199 g, 

K2HPO4 0.965 g, KH2PO4 0.439 g, sodium caboxymethylcellulose 6 g, NaF 0.005 
g, Sorbitol 70% 36 g, sodium benzoate 2.4 g, dionized water up to 1,200 ml 
(สูตรจากภาควิชาเภสัชวิทยา คณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย มีค่าความเป็น
กรดด่างเท่ากับ 7) 

4.12 ยาสีฟันฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 0.22 โดยน้ าหนัก หรือ 1,000 ส่วนในล้านส่วน (Colgate, 
Colgate-Palmolive, Thailand) 

5. วัสดุที่ใช้ในการวัดร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ 
5.1 กระดาษซับน้ าส าหรับซับช้ินฟันตัวอย่างให้แห้งก่อนวัดผล 
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5.2 เคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี (Quantitative light-induced fluorescence-digital: QLF-D Biluminator™ 
2 model (Inspektor Research Systems BV, Amsterdam, The Netherlands) 

5.3 คอมพิวเตอร์พร้อมโปรแกรมในการวิเคราะห์การเปลี่ยนแปลงของฟลูออเรสเซนส์ (QA2 v1.21, 
Inspektor Research Systems BV, Amsterdam, The Netherlands) 
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วิธีด าเนินงานวิจัย 
 

 

เตรียมช้ินฟันน้ านม 174 ช้ิน ขนาด 3x3x3 มิลลิเมตร ท่ีมีหน้าต่างที่ท าให้เกิด
การสูญเสียแร่ธาตุบนผิวเคลือบฟัน ขนาด 2x2 มิลลิเมตร 

และช้ินฟันน้ านม 87 ช้ิน ขนาด 3x3x3 มิลลิเมตร ส าหรับสร้างด้านประชิด 

วัดค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้นของช้ินฟันตัวอย่าง 

ติดช้ินฟันตัวอย่างไว้บนเคร่ืองมือถอดได้ส าหรับใส่ในช่องปากของ
อาสาสมัครจ านวน 29 คน (ช้ินฟัน 3 ช้ิน/อาสาสมัคร 1 คน/คร้ัง) 

แบ่งอาสาสมัครทั้งหมด 29 คน เข้าตามรูปแบบการศึกษาแบบไขว้ทั้งหมด  
6 รูปแบบ ด้วยวิธีสุ่มกลุ่มตัวอย่างอย่างง่าย (simple random sampling) 

อาสาสมัครใส่เคร่ืองมือ และได้รับสิ่งแทรกแซงตามล าดับของแต่ละกลุ่ม (ระยะพักอย่างน้อย 14 วัน) 

A ทาเจลหลอก (placebo gel) 

B แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร ทาในส่วนของ
ตัวฟัน เป็นเวลา 1 นาที  

C ทาฟลูออไรด์วาร์นิชความเข้มฟลูออไรด์ร้อยละ 2.26 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร ในส่วนของตัวฟัน 

อาสาสมัครใส่เคร่ืองมือในช่องปากเป็นเวลา 60 นาที 

ถอดเคร่ืองมือออกจากช่องปาก น าช้ินฟันไปผ่านกระบวนการจ าลองการ
เปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปาก 14 วัน 

วัดค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ของช้ินฟันตัวอย่างหลังได้รับสิ่งแทรกแซง 
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การเตรียมชิ้นฟันตัวอย่าง 
1. คัดเลือกฟันน้ านมที่ผ่านเกณฑ์การคัดเข้า ล้างท าความสะอาดก าจัดเน้ือเย่ือที่ติดมากับตัวฟันออก แช่ใน

น้ ายาปราศจากไอออน 
2. ขัดผิวเคลือบฟันบริเวณที่ต้องการสร้างช้ินงานด้วยเคร่ืองขัดอัตโนมัติ ความเร็วรอบ 200 รอบต่อนาที เป็น

เวลา 25 วินาที เพ่ือก าจัดช้ันฟลูออไรด์หนาแน่น (fluoride-rich zone) 
3. ตัดฟันน้ านมโดยเคร่ืองตัดฟันใบเลื่อยเพชรชนิดความเร็วต่ า เพ่ือสร้างช้ินฟันตัวอย่างขนาด 3x3x3 

มิลลิเมตรทั้งหมด 261 ช้ิน 
4. น าช้ินฟันตัวอย่างทั้งหมด 174 ช้ิน ทาน้ ายาทาเล็บโดยรอบ ยกเว้นบริเวณหน้าต่างฟันผิวเคลือบฟันขนาด 

2x2 มิลลิเมตร เพ่ือน าไปสร้างรอยผุจ าลอง (รูปที่ 2) ส าหรับที่ซี่ฟันที่ไม่ต้องการน าไปสร้างรอยผุจ าลอง
จ านวน 87 ช้ินจะไม่ทาน้ ายาทาเล็บ 

5. น าช้ินฟันตัวอย่างไปแช่ในสารละลายส าหรับท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุเพ่ือสร้างรอยผุจ าลอง แช่ฟันใน
สารละลายดังกล่าวปริมาณ 3 มิลลิลิตรต่อช้ิน ในภาชนะปิดเป็นเวลา 96 ช่ัวโมงที่อุณหภูมิ 37 องศา
เซลเซียส (87) เมื่อครบตามเวลาที่ก าหนด น ามาล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออน และซับให้แห้งด้วย
กระดาษซับน้ า 

6. วัดค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้นของช้ินฟันตัวอย่างด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี 
7. เก็บช้ินฟันตัวอย่างไว้ในภาชนะปิดสนิทที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความช้ืนสัมพัทธ์ร้อยละ 100 

 
รูปที่ 2 การเตรียมช้ินฟันตัวอย่าง 

 
การวัดค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้นของชิ้นฟันตัวอย่าง 
 การวัดค่าร้อยละการสูญเสียของฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้นของช้ินฟันตัวอย่างด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี โดย 

1. น าช้ินฟันตัวอย่างมาซับให้แห้งด้วยกระดาษซับน้ าเพ่ือก าจัดน้ าส่วนเกินออกและทิ้งให้แห้งไว้อย่างน้อย 15 
วินาที 

2. ถ่ายภาพช้ินฟันตัวอย่างด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดีในห้องมืด โดยให้กล้องท ามุม 90 องศากับช้ินฟันตัวอย่าง 
ระยะห่างระหว่างกล้องกับช้ินฟันตัวอย่างอยู่ที่ 10 ซม.  

3. ต้ังกล้องให้บันทึกภาพด้วยความเร็วชัตเตอร์ (shutter speed) ที่ 1/20 วินาที ขนาดรูเปิดรับแสง 
(aperture value) 13.0 และค่า ISO 1,600 

4. ภาพถ่ายจะถูกวิเคราะห์ด้วยโปรแกรมในการวิเคราะห์การเปลี่ยนแปลงของฟลูออเรสเซนต์ (QA2 v1.21, 
Inspektor Research System BV, Amsterdam, The Netherlands) ได้ค่าเป็น F (%) และ Q 
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การคัดเลือกอาสาสมัคร 
 งานวิจัยน้ีได้ผ่านการพิจารณาจากคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมการศึกษาวิจัยในมนุษย์ คณะทันต
แพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย (HREC-DCU 2019-015) โดยคัดเลือกอาสาสมัครจ านวน 29 คน เพ่ือใส่
เคร่ืองมือถอดได้ที่ติดช้ินฟันตัวอย่าง ซึ่งอาสาสมัครที่เข้าร่วมในการวิจัยคร้ังน้ีต้องยินยอมเข้าร่วมการวิจัยโดยสมัคร
ใจและมีเอกสารยินยอมจากผู้ปกครองเป็นลายลักษณ์อักษร และสามารถถอนตัวจากงานวิจัยได้ตลอดการวิจัย โดย
อาสาสมัครมีคุณสมบัติและเกณฑ์การคัดเลือก ดังน้ี 
 เกณฑ์การคัดเข้า 

1. อายุ 12-15 ปี อยู่ในช่วงฟันแท้ ไม่มีโรคประจ าตัวและประวัติการแพ้ยา ไม่อยู่ในระหว่างการได้รับยา
ปฏิชีวนะหรือยารักษาโรคอื่น ๆ ที่ส่งผลต่ออัตราการหลั่งน้ าลาย 

2. ไม่มีโพรงฟันผุที่ยังมีการด าเนินของโรค (active cavitated carious lesion) โรคปริทันต์อักเสบ หรือรอย
โรคอื่น ๆ ในช่องปาก 

3. มีฟันแท้ทั้งหมด 28 ซี่ 
4. เป็นผู้ที่มีความถ่ีในการรับประทานอาหารที่มีน้ าตาลระหว่างมื้อมากกว่า 3 คร้ังต่อวัน และได้รับการ

ประเมินว่าเป็นผู้ที่มีความเสี่ยงในการเกิดฟันผุอยู่ในระดับสูง ตามเกณฑ์การประเมินความเสี่ยงของสมาคม
ทันตแพทย์ส าหรับเด็กแห่งสหรัฐอเมริกา (88) ตามภาคผนวก ฉ 

 เกณฑ์การคัดออก 
1. ผู้ป่วยใส่เคร่ืองมือจัดฟันแบบติดแน่น หรือเคร่ืองมืออื่น ๆ ในช่องปากที่ท าให้ไม่สามารถใส่เคร่ืองมือถอดได้

ส าหรับการวิจัยได้ 
2. ผู้ปกครองไม่ยินยอมให้เข้าร่วมการวิจัย หรือต้องการออกจากงานวิจัยไม่ว่าด้วยกรณีใด ๆ 

 
การเตรียมเคร่ืองมือถอดได้ในช่องปากและการติดชิ้นฟันตัวอย่าง 

1. พิมพ์ปากอาสาสมัครจ านวน 29 คน 
2. น าไปหล่อแบบจ าลองด้วยปูนพลาสเตอร์ และท าเคร่ืองมือส าหรับติดช้ินฟันตัวอย่างแบบถอดได้  โดยส่ง

ห้องปฏิบัติการคณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
3. เคร่ืองมือถอดได้จะมีหน้าต่างบริเวณฟันกรามแท้ซี่ที่ 1 ด้านซ้ายจะมีช่องขนาดประมาณ 4x4 มิลลิเมตร 

เพ่ือเป็นที่อยู่ส าหรับยึดช้ินฟันตัวอย่างด้วยข้ีผึ้งที่จะท าการทดลองการทาฟลูออไรด์เฉพาะที่บนรอยผุที่ผิว
เคลือบฟันด้านแก้ม ด้านขวาจะมีช่องขนาดประมาณ 4x7 มิลลิเมตร ส าหรับติดช้ินฟัน 2 ช้ิน โดยช้ินหน่ึง
น าด้านที่มีรอยผุและเข้าหากันกับช้ินฟันอีกช้ินหน่ึงที่มีผิวเคลือบฟันอยู่ในสภาพดี เพ่ือจ าลองสภาวะด้าน
ประชิด (รูปที่ 3) 
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รูปที่ 3 เคร่ืองมือถอดได้เพ่ือติดช้ินฟันตัวอย่าง 

 
การจัดกลุ่มอาสาสมัครเพื่อเข้าร่วมการวิจัย 

ผู้วิจัยจัดกลุ่มอาสาสมัครทั้งหมด 29 คน เข้าตามรูปแบบการศึกษาแบบไขว้ได้ทั้งหมด 6 รูปแบบ ด้วยการ
สุ่มกลุ่มตัวอย่างแบบไม่มีการใส่คืน (sampling without replacement) ดังน้ี 
 กลุ่มที่ 1 A B C  จ านวน 5 คน 
 กลุ่มที่ 2 A C B  จ านวน 5 คน 
 กลุ่มที่ 3 B A C  จ านวน 5 คน 
 กลุ่มที่ 4 B C A  จ านวน 5 คน 
 กลุ่มที่ 5 C A B  จ านวน 5 คน 
 กลุ่มที่ 6 C B A  จ านวน 4 คน 
 โดยที ่ A คือ การทาเจลหลอก 

B คือ การใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลความเข้มข้นร้อยละ 1.23 ปริมาณ 0.4 
มิลลิลิตร ทาในส่วนของตัวฟัน เป็นเวลา 1 นาที  
C คือ การทาฟลูออไรด์วาร์นิชความเข้มฟลูออไรด์ร้อยละ 2.26 ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร ในส่วน
ของตัวฟัน 

น่ันคือ หากอาสาสมัครสุ่มได้กลุ่มที่ 1 อาสาสมัครจะได้รับสาร A ก่อน ต่อมาจะได้รับสาร B และสาร C 
ตามล าดับในการท าวิจัยคร้ังต่อ ๆ ไป โดยมีระยะพักอย่างน้อย 14 วัน 
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การทดลองในช่องปาก 
 ข้อปฏิบัติของอาสาสมัครก่อนการทดลองในช่องปาก 7 วัน มีดังน้ี 

1. ไม่ใช้น้ ายาบ้วนปาก หรือผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์อื่น ๆ นอกจากยาสีฟัน ไม่สูบบุหร่ี ไม่ด่ืมแอลกอฮอล์ และ
หลีกเลี่ยงเคร่ืองด่ืมประเภทชา กาแฟ 

2. ท าความสะอาดช่องปากด้วยการแปรงฟัน โดยใช้แปรงสีฟันและยาสีฟันผสมฟลูออไรด์ที่ผู้วิจัยแจกให้ ใช้
ปริมาณยาสีฟันขนาดเท่ากับความยาวของหน้าตัดขนแปรง แปรงวันละ 2 คร้ัง ก่อนอาหารเช้าและก่อน
นอน แต่ละคร้ังใช้เวลา 2 นาที โดยใช้นาฬิกาจับเวลา หลังแปรงไม่บ้วนน้ า รวมทั้งงดน้ าและอาหารหลัง
แปรงฟัน 30 นาที 

 วันที่ท าการทดลอง 
1. ให้อาสาสมัครแปรงฟันมาในตอนเช้า และก่อนการใส่เคร่ืองมือในช่องปาก อาสาสมัครต้องงดรับประทาน

อาหารและน้ าหวาน มาก่อนอย่างน้อย 1 ช่ัวโมง 
2. อาสาสมัครได้รับการขัดฟันด้วยผงขัดพัมมิซชนิดที่ไม่มีฟลูออไรด์ และบ้วนน้ าให้สะอาด 
3. ใส่เคร่ืองมือถอดได้ในขากรรไกรล่างที่ติดช้ินฟันตัวอย่างในช่องปากของอาสาสมัคร ให้สิ่งแทรกแซงตาม

กลุ่มที่ได้กล่าวข้างต้น โดยมีวิธีการทาดังน้ี 
- เป่าฟันให้แห้งเท่าที่จะสามารถท าได้ เพ่ือให้ความเข้มข้นของฟลูออไรด์เจลไม่ถูกเจือจางด้วย

น้ าลาย 
- น าสิ่งแทรกแซง 0.4 มิลลิลิตร ทาท่ีฟันทั้งฟันบนและฟันล่าง หลังจากน้ันใส่เคร่ืองมือที่ติดช้ินฟัน

ตัวอย่างในช่องปากของผู้ป่วย ทาบริเวณช้ินฟัน และทาส่วนที่เหลือบริเวณเน้ือเย่ืออ่อนในช่อง
ปาก 

- เมื่อเคลือบเสร็จแล้ว อาสาสมัครไม่จ าเป็นต้องบ้วนเจลหรือวาร์นิชออก 
- ให้อาสาสมัครใส่เคร่ืองมือ ห้ามบ้วนน้ า ด่ืมน้ า และรับประทานอาหารเป็นเวลา 60 นาที 

ระหว่างน้ีหากมีน้ าลายสามารถกลืนได้ 
4. เมื่อครบ 60 นาทีผู้วิจัยจะถอดเคร่ืองมือถอดได้ออกจากขากรรไกร ถอดช้ินฟันตัวอย่างออกจากเคร่ืองมือ 

ล้างน้ าลายและก าจัดข้ีผึ้งส่วนเกิน ใส่ภาชนะจัดเก็บที่มีน้ าลายเทียมโดยแยกใส่ภาชนะเป็นกลุ่มตามสิ่ง
แทรกแซงที่ได้รับและน าไปผ่านกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปาก  

5. การวิจัยน้ีท าการทดลองแบบไขว้ ซึ่งมีทั้งหมด 3 รอบ มีช่วงพักระหว่างการทดลอง 14 วัน โดยก่อนเร่ิม
การทดลองในรอบต่อไปให้อาสาสมัครปฏิบัติตามข้อปฏิบัติข้างต้น และท าการทดลองรอบต่อไปด้วยการใส่
เคร่ืองมือถอดได้ที่ติดช้ินฟันตัวอย่างช้ินใหม่ และสิ่งแทรกแซงล าดับถัดไป จนครบกระบวนการ 

 การเก็บชิ้นฟันตัวอย่าง 
1. เมื่อถอดเคร่ืองมือถอดได้ออกจากช่องปากผู้ป่วย ผู้วิจัยจะถอดช้ินฟันตัวอย่างออกจากเคร่ืองมือ ก าจัดข้ีผึ้ง

ส่วนเกินออก 
2. เก็บช้ินฟันตัวอย่างในภาชนะปิดสนิทที่บรรจุน้ าลายเทียมเก็บไว้ที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ความช้ืน

สัมพัทธ์ร้อยละ 100 เพ่ือรอไปผ่านกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่อง
ปากในวันถัดไป 
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การด าเนินการเพื่อความปลอดภัยของอาสาสมัคร 
1. การฆ่าเชื้อชิ้นฟันน้ านมที่ใช้ในงานวิจัย ช้ินฟันน้ านมที่ได้รับการตัดตามขนาดที่ก าหนดแล้วจะน าไปอบ

ฆ่าเช้ือด้วยแก็สไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด์ พลาสมา (hydrogen peroxide plasma) ซึ่งเป็นหน่ึงในวิธีที่ใช้
ในการฆ่าเช้ือส าหรับเคร่ืองมือทางการแพทย์ 

2. ปริมาณฟลูออไรด์เฉพาะที่ที่ใช้ เน่ืองจากงานวิจัยจะท าการศึกษาในเด็กอายุ 12-15 ปี ซึ่งมีน้ าหนักโดย
เฉลี่ย 45-50 กิโลกรัม ซึ่งปริมาณฟลูออไรด์ที่น้อยที่สุดที่ท าให้เกิดพิษ (probably toxic dose) มีค่า
เท่ากับ 5 มิลลิกรัมฟลูออไรด์ต่อน้ าหนักตัวกิโลกรัม (81) น่ันคือปริมาณฟลูออไรด์ที่น้อยที่สุดที่ท าให้เกิด
พิษส าหรับเด็กกลุ่มน้ี จะอยู่ที่ 225-250 มิลลิกรัม เมื่อพิจารณาจากปริมาณของแอซิดูเลทเทตฟอสเฟต
ฟลูออไรด์เจลที่ใช้ในงานวิจัย ปริมาณท่ีใช้ทา 0.4 มิลลิลิตร มีค่าเท่ากับ 4.92 มิลลิกรัม น้อยกว่าปริมาณที่
ท าให้เกิดพิษ 50 เท่า และปริมาณของฟลูออไรด์วาร์นิช 0.4 มิลลิลิตรจะมีค่าเท่ากับ 9.04 มิลลิกรัม ซึ่ง
น้อยกว่าปริมาณที่ท าให้เกิดพิษ 27 เท่า ดังน้ันปริมาณของฟลูออไรด์เจลที่ใช้ในงานวิจัยจะไม่ก่อให้เกิด
อันตรายต่อเด็ก 

3. ระยะพัก เน่ืองจากการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลจะมีความเข้มข้นในน้ าลายสูงสุดที่เวลา 1 
ช่ัวโมง และจะกลับคืนสู่ระดับปกติเมื่อเวลาผ่านไป 30 ช่ัวโมง (89) การใช้ฟลูออไรด์วาร์นิชพบว่าจะมี
ระดับฟลูออไรด์ในน้ าลายสูงสุดที่ 1 ช่ัวโมง และจะกลับสู่ระดับปกติภายใน 27-50 ช่ัวโมง (90, 91) การให้
ระยะพักอย่างน้อย 14 วันจึงท าให้ระดับฟลูออไรด์ในน้ าลายกลับคืนสู่ระดับปกติ ไม่มีผลต่ออาสาสมัคร
และไม่รบกวนต่อการรับสิ่งแทรกแซงล าดับถัดไป 
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การจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปาก 
 หลังจากได้ช้ินฟันที่ผ่านการทดลองในช่องปากแล้ว จะน าช้ินฟันน้ันมาเข้ากระบวนการจ าลองการ
เปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปาก โดยแต่ละวันมีกระบวนการสูญเสียแร่ธาตุและคืนกลับของแร่ธาตุ 
3 รอบ โดยมีการสูญเสียแร่ธาตุ 30 นาที มีการคืนกลับแร่ธาตุ 3 ช่ัวโมงและอยู่ในน้ าลายเทียม 13 ช่ัวโมง เป็น
ระยะเวลา 14 วัน ดัดแปลงจาก ten Cate และ Duijster ค.ศ. 1982 (85) และ Oliveira ค.ศ. 2014 (92) ช้ินฟัน
แต่ละช้ินใส่ในภาชนะแยกกันตามสิ่งแทรกแซงที่ได้รับ และแช่อยู่ในน้ ายาแต่ละชนิดปริมาณ 3 มิลลิลิตร โดยเปลี่ยน
น้ ายาใหม่ทุกวัน ล าดับข้ันตอนดังแสดงในตารางที่ 2 
 

ตารางที่ 2 ล าดับกระบวนการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปาก 

ช่วง เวลา ระยะเวลา ข้ันตอนการทดลอง 

1 7.58-8.00 น. 
 
8.00-8.30 น. 
 
9.00-12.00 น. 

2 นาที 
ประมาณ 10 วินาที 
30 นาที 
ประมาณ 10 วินาที 
3 ช่ัวโมง 
ประมาณ 10 วินาที 

แช่ในสารละลายยาสีฟันที่มีฟลูออไรด์ 1,000 ส่วนในล้านส่วน 
ล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออน 10 มิลลิลิตร  
แช่ในสารละลายที่ท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุ 
ล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออน 10 มิลลิลิตร 
แช่ในสารละลายที่ท าให้เกิดการคืนกลับของแร่ธาตุ 
ล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออน 10 มิลลิลิตร 

2 12.00-12.30 น. 
 
12.30-15.30 น. 

30 นาที 
ประมาณ 10 วินาที 
3 ช่ัวโมง 
ประมาณ 10 วินาที 

แช่ในสารละลายที่ท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุ 
ล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออน 10 มิลลิลิตร 
แช่ในสารละลายที่ท าให้เกิดการคืนกลับของแร่ธาตุ 
ล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออน 10 มิลลิลิตร 

3 15.30-16.00 น. 
 
16.00-19.00 น. 
 
19.00-19.02 น. 

30 นาที 
ประมาณ 10 วินาที 
3 ช่ัวโมง 
ประมาณ 10 วินาที 
2 นาที 
ประมาณ 10 วินาที 

แช่ในสารละลายที่ท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุ 
ล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออน 10 มิลลิลิตร 
แช่ในสารละลายที่ท าให้เกิดการคืนกลับของแร่ธาตุ 
ล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออน 10 มิลลิลิตร 
แช่ในสารละลายยาสีฟันที่มีฟลูออไรด์ 1,000 ส่วนในล้านส่วน 
ล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออน 10 มิลลิลิตร 

 19.02 น.  
เป็นต้นไป 

ประมาณ 13 ช่ัวโมง แช่ในสารละลายน้ าลายเทียม 

 
หมายเหตุ: สารละลายยาสีฟันเกิดจากการผสมยาสีฟันที่มีฟลูออไรด์ 1,000 ส่วนในล้านส่วน (Colgate, Colgate-
Palmolive, Thailand) ในอัตราส่วน 1 กรัม ต่อน้ ายาปราศจากไอออน 3 มิลลิลิตร น าไปเข้าเคร่ืองกวนแบบแตกตัว
ที่ปรับระดับความแรงอยู่ที่ระดับ 5 เป็นเวลา 30 วินาที 
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การวัดผลของชิ้นฟันตัวอย่างหลังผ่านกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาพความเป็นกรดด่างในช่องปาก 
 การวัดร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ที่เปลี่ยนแปลงด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี วิธีการเช่นเดียวกับการวัด
ค่าเบื้องต้น 

 
รูปที่ 4 แสดงการวัดร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ของช้ินฟันตัวอย่างด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี 

 

สถิติที่ใช้ในการวิจัย 
 การศึกษาน้ีใช้โปรแกรม SPSS เวอร์ช่ัน 22 ในการวิเคราะห์ผลการทดลอง น าค่าความแตกต่างระหว่าง
ร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้นและหลังได้รับสิ่งแทรกแซงมาวิเคราะห์โดยใช้สถิติวิเคราะห์ความ
แปรปรวนร่วมแบบวัดผลซ้ า (Repeated ANCOVA, generalized linear models) โดยมีร้อยละการสูญเสียฟลูออ
เรสเซนต์เบื้องต้นเป็น covariate และความแตกต่างระหว่างค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้นและหลัง
การทดลองเป็นตัวแปรตาม เพ่ือเปรียบเทียบประสิทธิภาพของการใช้สิ่งแทรกแซงทั้ง 3 กลุ่ม ใช้ Least significant 
difference (LSD) ในการวิเคราะห์ pairwise comparison ก าหนดช่วงความเช่ือมั่นที่ร้อยละ 95 
 

การควบคุมอคติจากการวิจัย 
1. ก่อนการน าช้ินงานมาวัดค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ -ดี ช้ินงานจะถูกปิด

หมายเลขของช้ินงานเดิมไว้ โดยให้บุคคลภายนอกท่ีไม่เกี่ยวข้องกับการวิจัยเป็นผู้สุ่มหมายเลขใหม่ส าหรับ
ช้ินงานแต่ละช้ิน แล้วจึงให้ผู้วิจัยท าการวัดค่า และเปิดหมายเลขเดิมเม่ือท าการวัดเสร็จแล้ว 

2. ท าการทดสอบความแม่นย าในการวัดผลของผู้วิจัย ( intra-examiner reliability) โดยท าการสุ่มช้ินฟัน
ตัวอย่างมา 20 ช้ิน มาวัดค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ -ดี โดยท าการวัดค่า
สองคร้ัง แต่ละคร้ังห่างกัน 7 วัน แล้วน าค่าที่ได้มาทดสอบโดยใช้การหาค่าสัมประสิทธ์ิสหสัมพันธ์ภายใน
ช้ัน (intraclass correlation coefficient, ICC) 

3. ในการวัดค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ ก าหนดให้ผู้วิจัยสามารถวัดได้ไม่เกิน 6 ช่ัวโมงต่อวัน โดย
แบ่งเป็นช่วงเป็น 3 ช่วง ช่วงละ 2 ช่ัวโมง มีระยะพัก 30 นาที เพ่ือป้องกันความผิดพลาดจากความอ่อนล้า
ของผู้วัด 
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บทที่ 4  
ผลการด าเนินการวิจัย 

 
ข้อมูลทั่วไปของอาสาสมัคร 
 กลุ่มอาสาสมัครคัดเลือกมาจากเด็กนักเรียนช้ันมัธยมศึกษาปีที่ 1-3 ของโรงเรียนสันติราษฎร์วิทยาลัย  
จ.กรุงเทพมหานครฯ จากอาสาสมัครทั้งหมด 29 คน ระหว่างด าเนินงานวิจัยมีอาสาสมัครถอนตัวออกจากงานวิจัย
ทั้งหมด 4 คน คิดเป็นร้อยละ 13.8 สาเหตุเน่ืองจากผู้ปกครองของอาสาสมัครขอถอนตัวระหว่างด าเนินงานวิจัย 1 
คน ไม่มาตามนัดและไม่สามารถติดต่อได้ 3 คน หลังสิ้นสุดงานวิจัยมีอาสาสมัครที่เหลือจ านวน 25 คน ประกอบด้วย
เพศชาย 9 คน เพศหญิง 16 คน อายุต้ังแต่ 12-15 ปี (เฉลี่ย 14 ปี) 
 
ผลการทดสอบความแม่นย าในการวัดผลของผู้วิจัย  
 เมื่อท าการสุ่มช้ินฟันตัวอย่างมา 20 ช้ิน น ามาวัดค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ด้วยเคร่ืองคิวแอล
เอฟ-ดี โดยท าการวัดค่าสองคร้ัง แต่ละคร้ังห่างกัน 7 วัน แล้วน าค่าที่ได้มาทดสอบโดยใช้การหาค่าสัมประสิทธ์ิ
สหสัมพันธ์ภายในช้ัน พบว่ามีค่าเท่ากับ 0.928 
 
การเปรียบเทียบร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ของแต่ละกลุ่มทดลอง 
 หลังจากแช่ช้ินฟันตัวอย่างในสารที่ท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุเป็นระยะเวลา 4 วันและน ามาวัดค่าร้อยละ
การสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ พบว่าช้ินฟันทั้งหมดมีค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ต้ังแต่ -17.00 ถึง -8.13 เฉลี่ย  
-13.13 (± 1.97) น ามาจัดกลุ่มโดยการสุ่มแบบบล็อก (block randomization) เพ่ือรับสิ่งแทรกแซงทั้ง 3 ชนิด
ตามล าดับการสุ่ม น าค่าความแตกต่างระหว่างร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้น (F0) และร้อยละการ
สูญเสียฟลูออเรสเซนต์ภายหลังได้รับสิ่งแทรกแซง (F1) ของช้ินฟันตัวอย่างแต่ละช้ินมาวิเคราะห์ผลทางสถิติโดยใช้
สถิติวิเคราะห์ความแปรปรวนร่วมแบบวัดผลซ้ า พบว่าทั้ง 3 กลุ่มแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.0001) 
ทั้งในส่วนของช้ินฟันที่จ าลองด้านแก้มและด้านประชิด ค่าเฉลี่ยร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้นก่อนและ
หลังการทดลอง ค่าเฉลี่ยแตกต่างและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน แสดงในตารางที่ 3 และ 4 
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ตารางที่ 3 แสดงผลการศึกษาของช้ินฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านแก้ม (buccal)  

กลุ่มทดลอง จ านวน ค่าเฉลี่ยของร้อยละการสูญเสีย 
ฟลูออเรสเซนต์ ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

ค่าเฉลี่ยความ
แตกต่าง ± ส่วน

เบี่ยงเบนมาตรฐาน F0 F1 
เจลหลอก (A) 25 -13.36 ± 2.10 -14.79 ± 1.93 -1.42 ± 1.49a 

แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์
เจลแบบทา (B) 

25 -12.99 ± 1.99 -11.92 ± 2.51 1.06 ± 2.11b 

ฟลูออไรด์วาร์นิช (D) 25 -13.16 ± 1.83 -3.96 ± 4.50 9.20 ± 4.74c  
*ตัวอักษรยกต่างกันแสดงถึงกลุ่มทดลองที่มีค่าเฉลี่ยร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.05) 
 
ตารางที่ 4 แสดงผลการศึกษาของช้ินฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านประชิด (proximal)  

กลุ่มทดลอง จ านวน ค่าเฉลี่ยของร้อยละการสูญเสีย 
ฟลูออเรสเซนต์ ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

ค่าเฉลี่ยความ
แตกต่าง ± ส่วน

เบี่ยงเบนมาตรฐาน F0 F1 

เจลหลอก (A) 25 -13.38 ± 2.09 -14.63 ± 1.67 -1.25 ± 1.44a 
แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์
เจลแบบทา (B) 

25 -12.91 ± 2.03 -11.78 ± 2.33 1.13 ± 1.84b 

ฟลูออไรด์วาร์นิช (D) 25 -12.97 ± 1.95 -7.32 ± 5.27 5.64 ± 5.56c  
*ตัวอักษรยกต่างกันแสดงถึงกลุ่มทดลองที่มีค่าเฉลี่ยร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.05) 
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การเปรียบเทียบความสัมพันธ์ (interaction) ระหว่างกลุ่มกับล าดับการให้สิ่งแทรกแซง 
 เมื่อพิจารณาถึง carry over effect โดยน าล าดับการให้สิ่งแทรกแซงมาพิจารณา แทนค่าแต่ละรูปแบบ
ด้วยตัวเลขเพ่ือน าไปวิเคราะห์ผลทางสถิติ ได้ดังตารางที่ 5 
 

ตารางที่ 5 การแทนค่าล าดับการให้สิ่งแทรกแซงเพ่ือน าไปวิเคราะห์ผลทางสถิติ 
ล าดับ คร้ังที่ 1- คร้ังที่ 2 x1 คร้ังที่ 2- คร้ังที่ 3 x2 

ABD A -> B 1 B -> D 2 

ADB A -> D 3 D -> B 4 
BAD B -> A 5 A -> D 3 

BDA B -> D 2 D -> A 6 

DAB D -> A 6 A -> B 1 
DBA D -> B 4 B -> A 5 

 
เมื่อน าค่า x1 ไปวิเคราะห์สถิติเพ่ือพิจารณาว่าการให้สิ่งแทรกแซงคร้ังที่ 1 มีผลต่อการให้สิ่งแทรกคร้ังที่ 2 

หรือไม่ (first-order carry over effect) โดยใช้ generalized linear models (GLM), repeated measured 
โดยก าหนดให้ x1 เป็น covariate ให้ความแตกต่างของร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เป็นตัวแปรตาม พบว่า x1 
ไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ (p > 0.05) ไม่ว่าในกลุ่มที่จ าลองด้านแก้มหรือด้านประชิด แสดงให้เห็นว่าไม่มี carry over 
effect จากการให้สิ่งแทรกแซงล าดับก่อนหน้าท้ังสองกลุ่ม (ภาคผนวก ซ) 
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บทที่ 5  
อภิปรายและสรุปผล 

 
 การศึกษาน้ีใช้ค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์มาเป็นค่าเปรียบเทียบประสิทธิภาพของการคืนกลับแร่
ธาตุของสิ่งแทรกแซงแต่ละชนิด เน่ืองจากเป็นค่าที่สัมพันธ์กับปริมาณแร่ธาตุในผิวฟัน ในบริเวณที่เคลือบฟันมีการ
สูญเสียแร่ธาตุจะปรากฏเป็นสีด าในโปรแกรมของเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดี ซึ่งเป็นบริเวณที่มีฟลูออโรฟอร์น้อย เมื่อแสง
มาตกกระทบจึงมีการกระเจิงของแสงมาก ขวางกั้นไม่ให้แสงกระตุ้นลงไปกระทบผิวฟันปกติด้านใต้รอยโรคได้ และ
ท าให้ฟลูออเรสเซนต์ที่สะท้อนออกมาน้อยกว่าบริเวณที่มีผิวฟันปกติ (93) ในการแปรผลของโปรแกรมจะใช้ความ
แตกต่างระหว่างฟลูออเรสเซนต์ของผิวเคลือบฟันปกติกับรอยโรค โดยบริเวณที่มีการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์น้อยกว่า
ร้อยละ 5 โปรแกรมจะถือว่าบริเวณน้ันมียังไม่มีการสูญเสียแร่ธาตุเกิดข้ึน (72) การประเมินความแม่นย าในตัวผู้วัดจึง
เป็นสิ่งจ าเป็น เน่ืองจากผู้วัดจะต้องก าหนดบริเวณที่ต้องการให้โปรแกรมวิเคราะห์เอง จากการศึกษาในอดีตพบว่าคิว
แอลเอฟ-ดีมีความแม่นย าและความสามารถในการวัดซ้ าอยู่ในระดับดีถึงดีมาก โดยพบว่ามีค่าสัมประสิทธ์ิสหสัมพันธ์
ภายในช้ันต้ังแต่ 0.78-0.93 (72, 73, 94, 95) ส าหรับในการศึกษาน้ีพบว่ามีค่าสัมประสิทธ์ิสหสัมพันธ์ภายในช้ันของ
ผู้ตรวจเท่ากับ 0.928 ซึ่งถือว่ามีความสอดคล้องในการวัดผลอยู่ในระดับดีมาก (96) คิวแอลเอฟ-ดีจึงเป็นอีกเคร่ืองมือ
ที่เหมาะสมส าหรับการศึกษาน้ี เน่ืองจากเป็นวิธีที่สามารถใช้วัดได้ทั้งในฟันน้ านมและฟันแท้ (97) ไม่รุกราน ไม่มีการ
ท าลายช้ินฟัน ซึ่งต่างจากการใช้ transverse microradiography ข้อมูลสามารถจัดเก็บในคอมพิวเตอร์และใช้
ติดตามการเปลี่ยนแปลงรอยโรคเมื่อเวลาผ่านไปได้ (80) แต่อย่างไรก็ตามยังจ าเป็นต้องมีการตรวจช้ินฟันที่มีรอยโรค
ที่ใกล้เคียงกับรอยผุ เช่น ฟันกระ เคลือบฟันที่มีลักษณะไฮโปพลาสติก เพ่ือคัดออกจากการศึกษา เน่ืองจากรอยโรค
เหล่าน้ีมีการสูญเสียแร่ธาตุและมีรูพรุนมากกว่าเคลือบฟันปกติ ซึ่งจะให้ลักษณะคล้ายกับรอยโรคฟันผุในคิวแอลเอฟ-
ดี (69, 93) ช้ินฟันที่ผ่านการคัดเลือกถูกน ามาสร้างรอยผุจ าลองโดยการแช่ในน้ ายาที่ท าให้เกิดการสูญเสียแร่ธาตุเป็น
เวลา 4 วัน เมื่อน ามาวัดค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้นพบว่าได้ค่าแตกต่างกันไปในแต่ละช้ินฟัน ซึ่ง
อาจมาจากสภาวะของช้ินฟันแต่ละช้ินที่อยู่ในช่องปากก่อนที่จะถูกถอน ไม่ว่าเป็นสภาวะในช่องปาก การได้รับ
ฟลูออไรด์ในอดีต ระยะเวลานับจากท่ีฟันถูกถอน รวมทั้งอายุของฟันซี่น้ัน ๆ (98, 99) 
 การศึกษาน้ีแบ่งเป็น 2 ช่วงการทดลอง ได้แก่ การทดลองในปาก และการทดลองในห้องปฏิบัติการ ในส่วน
ของการทดลองในช่องปาก เป็นการน าช้ินน้ านมฟันตัวอย่างที่สร้างรอยผุจ าลองติดในเคร่ืองมือถอดได้และให้
อาสาสมัครใส่เคร่ืองมือเป็นเวลา 1 ช่ัวโมง อาสาสมัครในการศึกษาน้ีเลือกช่วงอายุ 12-15 ปี เน่ืองจากเป็นอายุที่
สามารถให้ความร่วมมือในการพิมพ์ปากท าเคร่ืองมือถอดได้และใส่เคร่ืองมือมากกว่าเด็กที่มีอายุน้อยกว่า และ
ก าหนดให้อาสาสมัครต้องมีฟันแท้ข้ึนครบ 28 ซี่ เพ่ือควบคุมปัจจัยความเข้มข้นของฟลูออไรด์ในช่องปาก เน่ืองจาก
เน้ือเย่ืออ่อนเป็นแหล่งสะสมของฟลูออไรด์ที่ส าคัญแหล่งหน่ึงในช่องปาก (38) หากอาสาสมัครยังอยู่ในช่วงฟันชุด
ผสมที่มีสันเหงือกว่างที่แตกต่างกันทั้งจ านวนและต าแหน่ง อาจท าให้มีความเข้มข้นของฟลูออไรด์ในช่องปาก
แตกต่างกันและรบกวนผลการศึกษาได้ (13) 
 หลังจากอาสาสมัครใส่เคร่ืองมือเป็นเวลา 1 ช่ัวโมงแล้วจึงน าช้ินฟันตัวอย่างมาเข้าสู่การทดลองใน
ห้องปฏิบัติการ โดยผ่านกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปากเป็นเวลา 14 วัน 
เมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาแบบ in situ ที่ต้องให้อาสาสมัครใส่เคร่ืองในช่องปากตลอดเวลาตามระยะเวลาที่
ก าหนด การทดลองในคร้ังน้ีจะสามารถควบคุมปัจจัยต่าง ๆ ท่ีเกิดจากอาสาสมัครและอาจรบกวนผลการศึกษาได้ ไม่
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ว่าจะเป็นพฤติกรรมการรับประทานอาหาร การท าความสะอาดช่องปาก โดยการศึกษาคร้ังน้ีช้ินฟันตัวอย่างจะผ่าน
กระบวนจ าลองความเป็นกรดด่างในช่องปากเหมือนกันทั้งหมดในห้องปฏิบัติการ ซึ่งถือเป็นข้อได้เปรียบของ
การศึกษาคร้ังน้ี กระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปากในการศึกษาน้ีประกอบไป
ด้วยกระบวนการสูญเสียแร่ธาตุและการคืนกลับของแร่ธาตุ 3 รอบ และอยู่ในสารละลายยาสีฟัน 2 รอบ เพ่ือ
พยายามจ าลองพฤติกรรมการรับประทานอาหารโดยทั่วไปและใช้ระยะเวลาในการทดลอง 14 วัน ซึ่งเป็นเวลาที่
การศึกษาอื่น ๆ ใช้เพ่ือทดสอบประสิทธิภาพของการใช้ฟลูออไรด์เฉพาะที่และผลิตภัณฑ์ที่ส่งเสริมการคืนกลับของแร่
ธาตุในฟันน้ านม แต่อย่างไรก็ตาม เวลาการใช้น้ ายาที่ท าให้เกิดการสูญเสียและการคืนกลับของแร่ธาตุอาจแตกต่าง
กันออกไปในแต่ละการศึกษา (100-104) 
 เมื่อน าช้ินฟันตัวอย่างมาวัดผลด้วยเคร่ืองคิวแอลเอฟ-ดีพบว่า ในกลุ่มช้ินฟันที่ได้รับเจลหลอกมีค่าร้อยละ
การสูญเสียฟลูออเรสเซนต์หลังได้รับการทดลองน้อยกว่าค่าเบื้องต้น แสดงให้เห็นว่ามีการสูญเสียแร่ธาตุเพ่ิมข้ึน 
ส าหรับกลุ่มที่ใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลแบบทาและฟลูออไรด์วาร์นิช พบว่ามีค่าร้อยละการสูญเสีย
ฟลูออเรสเซนต์มากข้ึนเมื่อเทียบกับค่าเบื้องต้น แสดงให้เห็นว่ามีการคืนกลับของแร่ธาตุ เมื่อน าค่าความแตกต่างของ
ร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ของแต่ละช้ินฟันตัวอย่างมาวิเคราะห์ผลทางสถิติ พบว่าทั้ง 3 กลุ่มมีความแตกต่าง
กันอย่างมีนัยส าคัญ ซึ่งผลสอดคล้องกันไม่ว่าจะเป็นช้ินฟันที่จ าลองด้านแก้มหรือด้านประชิด แสดงให้เห็นว่ากลุ่มที่ใช้
แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลและฟลูออไรด์วาร์นิชสามารถส่งเสริมการคืนกลับแร่ธาตุในรอยผุจ าลองได้อย่าง
มีส าคัญเมื่อเทียบกับกลุ่มเจลหลอก 
 การศึกษาน้ีพบว่าการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิชมีประสิทธิภาพในการคืนกลับแร่ธาตุมากกว่าการใช้แอซิดูเลท
เทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ผลการศึกษาน้ีสอดคล้องกับการศึกษาของ Santos และคณะ ที่ท าการศึกษาใน
ห้องปฏิบัติการ โดยน าช้ินฟันน้ านมที่ปราศจากรอยผุทาน้ ายาทาเล็บ เปิดหน้าต่างขนาด 5 x 1 มม. แบ่งกลุ่มเพ่ือทา
ผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์ 9 ชนิด ซึ่งมีแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตสฟลูออไรด์เจลและดูราแฟตอยู่ในการทดลองด้วย หลังจาก
ทาสารลงบนช้ินฟันตามค าแนะน าของผลิตภัณฑ์แล้วจึงน าช้ินฟันไปเข้าสู่กระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะ
ความเป็นกรดด่างในช่องปากเป็นเวลา 14 วัน และตัดช้ินฟันเพ่ือน าไปวัดความลึกของรอยผุโดยใช้ polarized light 
microscopy เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมที่ใช้ยาสีฟันที่ไม่มีส่วนผสมของฟลูออไรด์ กลุ่มที่ใช้ดูราแฟตมีความลึก
ของรอยผุน้อยที่สุด และแตกต่างกับแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลอย่างมีนัยส าคัญ (104)  

การศึกษาของ Khattak และคณะ เป็นการศึกษาในห้องปฏิบัติการเพ่ือเปรียบเทียบการใช้แอซิดูเลทเทต
ฟอสเฟสฟลูออไรด์ชนิดโฟม 1 นาที การใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟสฟลูออไรด์เจล 1 นาที การใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช 
เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมที่ไม่ใช้ฟลูออไรด์ที่ระยะสั้น (1 สัปดาห์) และระยะยาว (2 สัปดาห์) โดยใช้ทั้งช้ินฟันจาก
ฟันน้ านมและฟันแท้ วัดผลโดยใช้ charged couple device และโปรแกรมคอมพิวเตอร์ optima เพ่ือเปรียบเทียบ 
gray scale value หลังจากวัดค่าเบื้องต้นแล้ว ช้ินฟันจะได้รับการทาสารและแช่เจลกรด มีค่าความเป็นกรดด่าง
เท่ากับ 5.1 เป็นเวลา 1 สัปดาห์ ก่อนน าไปวัดผลช้ินฟันจะถูกล้างด้วยน้ ายาปราศจากไอออนและอะซิโทนเพ่ือก าจัด
เจลกรดและวาร์นิชที่เหลือ หลังจากวัดผลที่ 1 สัปดาห์แล้ว ช้ินฟันช้ินเดิมจะน าไปแช่กรดต่ออีก 1 สัปดาห์โดยไม่ทา
สารใด ๆ ผลจากการวัดที่ 1 สัปดาห์พบว่ากลุ่มที่ใช้ฟลูออไรด์ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ อย่างไรก็ตามผลที่ 2 
สัปดาห์พบว่า กลุ่มที่ใช้ฟลูออไรด์วาร์นิชสามารถต้านทานการสูญเสียแร่ธาตุได้มากกว่ากลุ่มที่ใช้แอซิดูเลทเทต
ฟอสเฟตฟลูออไรด์ชนิดเจลและโฟมอย่างมีนัยส าคัญ และฟลูออไรด์เจลสามารถต้านทานการสูญเสียแร่ธาตุได้ดีกว่า
ฟลูออไรด์โฟมอย่างมีนัยส าคัญ (105) การศึกษาน้ีใช้เจลกรดเน่ืองจากจะให้สามารถเกิดการแลกเปลี่ยนแคลเซียม
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ไอออนได้ดีเน่ืองจากแนบชิดของเจลกับผิวฟัน และเน่ืองจากฟลูออไรด์วาร์นิชมียึดติดที่นานกว่าสารอื่น ๆ ที่ใช้ จึงท า
ให้สามารถต้านทานการสูญเสียแร่ธาตุได้ดีกว่า แม้ว่าจะการด าเนินงานวิจัยจะแตกต่างกันแต่จะเห็นได้ว่าการใช้
ฟลูออไรด์วาร์นิช ยังให้ผลการคืนกลับของแร่ธาตุได้ดีกว่าการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 1 นาที 

อย่างไรก็ตาม การศึกษาในห้องปฏิบัติการของ Tavassoli-Hojjati และคณะ เปรียบเทียบการใช้ฟลูออไรด์
วาร์นิช ความเข้มข้นร้อยละ 2.26 กับการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 4 นาที (ย่ีห้อ Kimia) และ 1 นาที 
(ย่ีห้อ Sultan) โดยใช้ช้ินฟันตัวอย่างฟันกรามน้อยที่ปราศจากรอยผุทาน้ ายาทาเล็บโดยรอบยกเว้นหน้าต่างขนาด 4 
x 2 มม. แต่ละกลุ่มจะได้รับการทาสารทุกสัปดาห์ 3 คร้ังในระหว่างที่อยู่ในกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลง
สภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปากเป็นเวลา 21 วัน โดยกลุ่มที่ได้รับการทาฟลูออไรด์วาร์นิชจะมีการก าจัด
ฟลูออไรด์วาร์นิชออกด้วยใบมีดหลังทา 24 ช่ัวโมงทุกคร้ัง เมื่อเสร็จสิ้นกระบวนการจึงน าช้ินฟันมาตัดเพ่ือวัดความลึก
ของรอยผุด้วย polarized light microscopy พบว่าเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมที่ทาด้วยน้ าปราศจากไอออน
พบว่ากลุ่มที่ใช้ฟลูออไรด์วาร์นิชมีความลึกของรอยผุน้อยที่สุด แต่อย่างไรก็ตาม เมื่อเปรียบเทียบระหว่างกลุ่มพบว่า
การใช้ฟลูออไรด์วาร์นิชไม่แตกต่างจากกลุ่มที่ใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลอย่างมีนัยส าคัญ (106)  

นอกจากน้ัน การศึกษา in situ ของ Lee และคณะ ที่ศึกษาผลของฟลูออไรด์เฉพาะที่ 3 ชนิด ได้แก่ การ
ใช้ไอออนโตโฟเรซีส (iontophoresis) โดยใช้สารละลายโซเดียมฟลูออไรด์ ความเข้มข้นร้อยละ 2 เป็นเวลา 4 นาที 
การใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 4 นาที และการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมที่ไม่ให้
สารใด ๆ ต่อช้ินฟันวัวที่สร้างรอยผุจ าลองไว้ โดยช้ินฟันวัวที่สร้างรอยผุแล้วจะได้รับการทาสารตามเวลาที่ ก าหนด
และเช็ดออกด้วยกระดาษซับน้ า ส าหรับกลุ่มที่ใช้ฟลูออไรด์วาร์นิชจะถูกแช่ในน้ ากลั่นเป็นเวลา 12 ช่ัวโมงก่อนเช็ด
ออกเพ่ือจ าลองการยึดติดในทางคลินิก หลังจากน้ันช้ินฟันทั้ง 4 กลุ่มจะน าไปติดกับเคร่ืองถอดได้ส าหรับขากรรไกร
ล่าง ให้อาสาสมัครใส่เป็นเวลา 4 สัปดาห์ จากน้ันจึงน าช้ินฟันมาวัดผล ได้แก่ ความแข็งผิวโดยใช้การทดสอบแบบวิค
เกอร์ (Vickers microhardness) การดูดซึมของฟลูออไรด์โดยใช้กรดกัด และฟลูออเรสเซนต์ของรอยผุด้วย 
confocal laser scanning microscopy ผลการศึกษาพบว่าค่าความแข็งผิวไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ
ทั้ง 4 กลุ่ม ส่วนความเข้มข้นของฟลูออไรด์ในกลุ่มที่ได้รับฟลูออไรด์มีค่ามากกว่ากลุ่มควบคุม กลุ่มที่ได้รับแอซิดูเลท
เทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 4 นาที มีความเข้มข้นของฟลูออไรด์มากที่สุด และมีพ้ืนที่ของรอยผุลดลงมากที่สุด แต่
อย่างไรก็ตามเมื่อเทียบกับฟลูออไรด์วาร์นิชแล้วไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ (107) ผลการทดลองของเราในคร้ังน้ี
ให้ผลแตกต่างจากการศึกษาข้างต้น อาจเน่ืองมาจากวิธีการด าเนินการวิจัยที่แตกต่างกัน เวลาที่ใช้เคลือบฟลูออไรด์
เจลแตกต่างกัน การศึกษาของ Tavassoli-Hojjati และคณะ และการศึกษาของ Lee และคณะมีการก าจัด
ฟลูออไรด์วาร์นิช ซึ่งแตกต่างจากการทดลองในคร้ังน้ีที่ไม่มีการก าจัดฟลูออไรด์วาร์นิชออก ซึ่งอาจจะท าให้ฟลูออไรด์
วาร์นิชติดอยู่ที่ช้ินฟันนานกว่าการศึกษาอื่น อีกทั้งการศึกษาของ Lee และคณะเป็นการน าช้ินฟันทุกกลุ่มมาใส่
เคร่ืองมือช้ินเดียวกัน ท าให้อาจมีโอกาสที่ผลของฟลูออไรด์เฉพาะที่ที่แต่ละช้ินฟันได้รับหลงเหลืออยู่อาจจะรบกวน
การศึกษาได้ รวมทั้งเป็นการศึกษา in situ ซึ่งอาจจะมีความแตกต่างกันในแง่ของแคลเซียมหรือฟอสเฟตไอออนใน
น้ าลายอีกด้วย 

การศึกษาทางคลินิกของ Seppa เปรียบเทียบการทาฟลูออไรด์เฉพาะที่ ได้แก่ แอซิดูเลทเทตฟอสเฟต
ฟลูออไรด์เจลเคลือบเป็นเวลา 4 นาทีโดยใช้ถาด และฟลูออไรด์วาร์นิช ปีละ 2 คร้ัง เป็นเวลา 3 ปี ติดตามค่าดัชนีผุ 
อุด ถอน ในเด็กกลุ่ม 12-13 ปี พบว่าการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิชให้ประสิทธิภาพมากกว่าการใช้แอซิดูเลทเทตฟอสเฟต
ฟลูออไรด์เจล โดยเฉพาะกับด้านประชิด แม้ว่าจะไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติระหว่างสองกลุ่ม 
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(108) ซึ่งการศึกษาไม่ได้กล่าวถึงการควบคุมปัจจัยอื่น ๆ เช่น ความถ่ีในการแปรงฟัน พฤติกรรมการรับประทาน
อาหาร ซึ่งอาจจะมีผลต่อผลการศึกษาได้ 
 สารประกอบที่คล้ายแคลเซียมฟลูออไรด์ (calcium fluoride-like material) เป็นผลผลิตที่ได้จากการใช้
ผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์เฉพาะที่ท่ีมีความเข้มข้นของฟลูออไรด์มากกว่า 100 ส่วนในล้านส่วน ซึ่งจะไปสะสมอยู่บริเวณ
ผิวนอกและรูพรุนของช้ันเคลือบฟัน เป็นแหล่งกักเก็บฟลูออไรด์ในช่องปาก และสามารถปลดปล่อยฟลูออไรด์เพ่ือท า
ปฏิกิริยากับผิวเคลือบฟันเกิดเป็นฟลูออร์ไฮดรอกซีอะพาไทต์ หรือฟลูออร์อะพาไทต์ ท าให้ผิวฟันสามารถต้านทาน
ต่อกรดมากข้ึน (2) จากการศึกษาจึงพบว่ากลุ่มที่ได้รับฟลูออไรด์เฉพาะที่จะสามารถท าให้ค่าร้อยละการสูญเสีย
ฟลูออเรสเซนต์เพ่ิมข้ึนได้ แสดงให้เห็นว่ามีการคืนกลับของแร่ธาตุเกิดข้ึน 

ฟลูออไรด์วาร์นิชประกอบไปด้วยโซเดียมฟลูออไรด์ความเข้มข้นร้อยละ 5 นอกจากน้ันยังมีสารประกอบ
อื่น ๆ เช่น ไขผึ้ง (beewax) เอทานอลหรือเอทิลอะซิเทตเป็นสารท าละลายอินทรีย์ (organic solvent) เพ่ือคง
สภาพโซเดียมไอออน รวมทั้งยังมีคร่ังและยางเรซิน เพ่ือให้เกิดช้ันของฟลูออไรด์วาร์นิชที่ยืดหยุ่นและป้องกันการ
ละลายอย่างรวดเร็วจากน้ าลายได้ (109, 110) ซึ่งเป็นข้อได้เปรียบเมื่อเทียบกับแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล 
จากการศึกษาคร้ังน้ีพบว่ากลุ่มช้ินฟันที่ได้รับฟลูออไรด์วาร์นิชสามารถท าให้ค่าร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์
เพ่ิมข้ึนมากกว่ากลุ่มอื่น ๆ และมีส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐานค่อนข้างกว้าง อาจเน่ืองมาจากการศึกษาน้ีช้ินฟันตัวอย่างจะ
ผ่านกระบวนการจ าลองการเปลี่ยนแปลงสภาวะความเป็นกรดด่างในช่องปาก ดังน้ันจึงอาจขาดการขัดสีผิวฟันจาก
อาหารที่รับประทาน หรือการท าความสะอาดช่องปาก ซึ่งอาจส่งผลให้ฟลูออไรด์วาร์นิชสามารถติดอยู่กับช้ินฟัน
ตัวอย่างได้ยาวนานกว่าเมื่อเทียบกับในสภาวะช่องปากจริง ซึ่งส่งผลให้เกิดการสะสมแร่ธาตุมากกว่าปกติ 
(hypermineralization) ที่บริเวณผิวนอกสุดของรอยผุจ าลองซึ่งอาจขัดขวางการคืนกลับแร่ธาตุบริเวณด้านใต้รอย
โรคได้ (109, 111-113)  

การศึกษาน้ีออกแบบเป็นการศึกษาทดลองแบบไขว้ ซึ่งจะให้ความถูกต้องของการเปรียบเทียบมากกว่าการ
เปรียบเทียบแบบระหว่างกลุ่ม (parallel design) เน่ืองจากสามารถลดความแปรปรวนภายในตัวอาสาสมัครกลุ่ม
เดิม (with-in patient variation) จึงต้องการจ านวนอาสาสมัครน้อยกว่าและลดค่าใช้จ่ายได้ แต่อย่างไรก็ตาม 
ข้อเสียของการทดลองแบบไขว้ ได้แก่ ปัญหาจากการหยุดหรือออกจากการศึกษา ซึ่งในการศึกษาน้ีมีอัตราการถอน
ตัวของอาสาสมัครร้อยละ 13.8 ซึ่งอาจเกิดจากการศึกษาน้ีอาสาสมัครต้องมาหลายคร้ัง และระหว่างท าการศึกษา
เกิดการระบาดของโรคโควิด-19 ซึ่งท าให้ผู้ปกครองมีความกังวลและถอนตัวออกจากงานวิจัย นอกจากน้ันยังมีผล
สืบเน่ืองจากสิ่งแทรกแซงก่อนหน้า (carry over effect) และผลจากล าดับของการได้รับสิ่งแทรกแซง (sequence 
effect) และผลจากช่วงเวลา (period effect) ซึ่งเป็นผลที่เกิดข้ึนเมื่อเวลาผ่านไป เช่น อาสาสมัครมีทักษะการท า
ความสะอาดช่องปากมากข้ึน เป็นต้น  (114) ส าหรับการศึกษาน้ีมีการเปลี่ยนช้ินฟันตัวอย่างใหม่ทุกคร้ังที่รับสิ่ง
แทรกแซงแต่ละล าดับ ดังน้ันจึงไม่มี sequence effect เกิดข้ึน และการศึกษาน้ีก าหนดระยะพัก 14 วัน ซึ่งเป็น
ระยะที่พบว่าระดับของฟลูออไรด์หลังได้รับแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลและฟลูออไรด์วาร์นิชคืนสู่ระดับปกติ
แล้ว (89-91) จากการวิเคราะห์ทางสถิติพบว่าไม่มี carry over effect เกิดข้ึนทั้งในกลุ่มที่จ าลองด้านแก้มและด้าน
ประชิด น่ันคือ การให้สิ่งแทรกแซงล าดับก่อนหน้า ไม่มีผลต่อการให้สิ่งแทรกแซงล าดับถัดไป 

ผลสรุปจากการศึกษาน้ีพบว่าใช้ฟลูออไรด์วาร์นิชมีประสิทธิภาพในการคืนกลับแร่ธาตุได้มากกว่าการใช้แอ
ซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจลแบบทาในปริมาณที่เท่ากัน น่ันคือ 0.4 มิลลิลิตร เน่ืองจากคุณสมบัติด้านการ
ละลายตัวช้าของฟลูออไรด์วาร์นิช อย่างไรก็ตาม การศึกษาน้ีมีการน าช้ินฟันตัวอย่างไปศึกษาในห้องปฏิบัติการ และ
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เป็นการศึกษาระยะสั้น แม้ว่าจะสามารถควบคุมปัจจัยแวดล้อมต่าง ๆ ได้ แต่ยังไม่สามารถจ าลองกระบวนการคืน
กลับของแร่ธาตุที่เป็นกระบวนการระยะยาวได้อย่างสมบูรณ์ ในอนาคตอาจมีการศึกษาเพ่ิมเติม ไม่ว่าจะเป็น
การศึกษาแบบ in situ หรือการศึกษาในทางคลินิก ที่ใช้เวลาศึกษาที่นานกว่าการศึกษาน้ี หรือท าการศึกษา
เปรียบเทียบกับผลิตภัณฑ์ที่ส่งเสริมการคืนกลับของแร่ธาตุชนิดอื่น ๆ เช่น ซีพีพี -เอซีพี หรือซิลเวอร์ไดเอมีน
ฟลูออไรด์ เพ่ือให้สามารถหาวิธีการคืนกลับแร่ธาตุในรอยฟันผุระยะเร่ิมต้นซึ่งจะเป็นประโยชน์ต่อผู้ป่วยในอนาคต
ต่อไป 
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งบประมาณ 
1. ค่าวัสดุอุปกรณ์        

 - น้ าลายเทียม       1,580   บาท 
 - เรซินหล่อใส       500   บาท 
 - กล่องส าหรับจัดเก็บช้ินฟันตัวอย่าง     2,503.80  บาท 
 - แอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล ความเข้มข้นร้อยละ 1.23  1,700   บาท 
 - ถาดเคลือบฟลูออไรด์ส าเร็จรูปไซส์ L     300   บาท 
 - ฟลูออไรด์วาร์นิชความเข้มข้นร้อยละ 2.26    1,590   บาท 

- อัลจิเนต       1,005.80  บาท 
 - ค่าเคร่ืองมือถอดได้ส าหรับใส่ในช่องปากอาสาสมัคร   11,200   บาท 
 - ค่ากล่องใส่เคร่ืองมือถอดได้ของอาสาสมัคร    390   บาท 
 - ถุงมือมีแป้ง       294   บาท 

1. ค่าสถานที่และเคร่ืองมือ       
 - ค่าบริการตัดฟันด้วยเคร่ืองมือตัดฟันใบเลื่อยเพชร ชนิดความเร็วต่ า  3,480   บาท 
 - ค่าบริการใช้เคร่ืองขัดผิววัสดุ     360  บาท 
 - ค่าตอบแทนส าหรับผู้ช่วย      5,250   บาท 

2. ค่าถ่ายเอกสารและค่าจัดท ารูปเล่มวิทยานิพนธ์     6,000   บาท 
3. ค่าใช้จ่ายอื่น ๆ        

 - ค่าเดินทางของอาสาสมัคร       8,140   บาท 
 - ค่าตอบแทนอาสาสมัคร      19,200   บาท 

รวมงบประมาณท้ังหมด  58,093.60  บาท 
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ภาคผนวก ก  
ความปลอดภัยของน้ ายาทาเล็บ 

 
 งานวิจัยน้ีใช้น้ ายาทาเล็บในการเคลือบช้ินฟันตัวอย่างยกเว้นส่วนหน้าต่างที่ใช้ส าหรับท าการศึกษา โดย
น้ ายาทาเล็บที่ใช้มีช่ือทางการค้า คือ Zoya (Zoya Professional nail lacquer, Art of Beauty Inc., Ohio, USA) 
ซึ่งไม่มีสารประกอบ 3 ชนิดที่อาจเป็นพิษ (toxic trio) ที่มักใช้เป็นส่วนประกอบของน้ ายาทาเล็บ ได้แก่ ไดบิวทิล 
พทาเลท (dibutyl phthalate, DBP) ฟอร์มัลดีไฮด์ (formaldehyde) และโทลูอีน (toluene) 
 ไดบิวทิล พทาเลท เป็นสารที่ใช้ในน้ ายาทาเล็บเพ่ือให้ทาได้ง่าย เรียบ มีความยืดหยุ่น ลดการเกิดรอยร้าว
และเปราะแตก สารน้ีไม่ใช่สารก่อมะเร็ง แต่อาจส่งผลกระทบต่อระบบการท างานของต่อมไร้ท่อ ท าให้การท างาน
ของระบบฮอร์โมนผิดปกติ มีผลต่อระบบสืบพันธ์ และมีผลกระทบการพัฒนาการ เช่น ท าให้น้ าหนักแรกคลอดต่ า 
ท าให้มีความพิการแต่ก าเนิดได้ในสัตว์ทดลองที่ให้ไดบิวทิล พทาเลทความเข้มข้นสูง (115) แต่ปริมาณที่ใช้ใน
เคร่ืองส าอางน้ันน้อยกว่าปริมาณท่ีท าให้เกิดผลกระทบต่อสัตว์ทดลอง องค์การอาหารและยาของสหรัฐอเมริกาจึงยัง
มีข้อมูลไม่เพียงพอที่จะสรุปว่าสารน้ีมีความปลอดภัยในการใช้หรือไม่ (116) 
 ฟอร์มัลดีไฮด์ เป็นสารก่อมะเร็ง อาจส่งผลให้เกิดการระคายเคืองต่อผิวหนัง และมีผลท าให้มารดาแท้ง 
หรือบุตรมีความพิการแต่ก าเนิด คลอดก่อนก าหนดเน่ืองจากสามารถผ่านรกได้ ฟอร์มัลดีไฮด์สามารถแทรกซึมไป
ผ่านระบบการหายใจและระบบทางเดินอาหาร สารน้ีสามารถพบได้ในไอระเหยของสิ่งที่อยู่ในครัวเ รือน เช่น ไม้อัด 
พรม หรือเฟอร์นิเจอร์ต่าง ๆ นอกจากน้ันยังพบได้ในบุหร่ี น้ าหอมปรับอากาศ เทียน รวมทั้งในน้ ายาทาเล็บ (117) 
 โทลูอีน เป็นตัวท าละลายที่ใช้ในสีส าหรับระบาย สารที่ใช้เคลือบ สารที่ใช้ยึดติด น้ าหมึก และผลิตภัณฑ์
เก่ียวกับเวชส าอางค์ต่าง ๆ โทลูอีนไม่ใช่สารก่อมะเร็ง แต่มีผลกระทบต่อระบบประสาทส่วนกลาง ระบบการสร้างเม็ด
เลือด ระบบสืบพันธ์ และระบบการหายใจ รวมทั้งมีผลต่อตับ ไต ผิวหนัง และอวัยวะที่รับความรู้สึกหากได้รับใน
ความเข้มข้นสูง (115) โทลูอีนจะมีความปลอดภัยเมื่อใช้ในปริมาณไม่เกินร้อยละ 50 (118) 
 ในปี ค.ศ. 2012 องค์กรป้องกันสิ่งแวดล้อมแห่งแคลิฟอร์เนีย (California Environmental Protection 
Agency) (119) ได้ท ารายงานการทดสอบน้ ายาทาเล็บหลายย่ีห้อ โดยพบว่าผลิตภัณฑ์ 5 จาก 7 ชนิดที่ในฉลากระบุ
ว่าไม่มีท้ัง 3 ชนิดน้ันก็ยังสามารถตรวจพบสารทั้ง 3 ชนิดอยู่ ส าหรับน้ ายาทาเล็บ Zoya (Zoya Professional nail 
lacquer) ระบุในฉลากว่าไม่มีสารทั้ง 3 ชนิด และองค์กรตรวจไม่พบสารดังกล่าวเช่นกัน 
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ภาคผนวก ข  
เอกสารการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ 
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ภาคผนวก ค 
เอกสารข้อมูลค าอธบิายส าหรับอาสาสมัครที่เข้าร่วมในการวิจัย 

(Patient/Participant Information Sheet) 
 
1. โครงการเร่ือง “การคืนกลับของแร่ธาตุในรอยผุจ าลองระยะเร่ิมต้น ระหว่างการใช้ฟลูออไรด์เจลโดยการทาด้วย

พู่กันและการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช” 
2.  ช่ือผู้วิจัยหลัก ทันตแพทย์หญิง กีรติพร  กีรติบ ารุงพงศ์ 

อาจารย์ที่ปรึกษา ศ.(พิเศษ) ทพญ. ชุติมา ไตรรัตน์วรกุล 
    สถาบันที่สังกัด ภาควิชาทันตกรรมส าหรับเด็ก คณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

แหล่งทุนวิจัย กองทุนรัชดาภิเษกสมโภช  
3.  วัตถุประสงค์ของโครงการ เพ่ือเปรียบเทียบประสิทธิภาพในการคืนกลับของแร่ธาตุในรอยผุระยะเร่ิมต้นที่ช้ินฟัน 

ระหว่างผลิตภัณฑ์ฟลูออไรด์ที่ใช้ในคลินิกทันตกรรม 2 ชนิด ได้แก่ 
1) ฟลูออไรด์เจล ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร ทา 1 นาที 

2) ฟลูออไรด์วาร์นิช ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร ทา 1 นาที 

3) เจลหลอก ซึ่งไม่มีส่วนประกอบของฟลูออไรด์ ปริมาณ 0.4 มิลลิลิตร เพ่ือใช้เปรียบเทียบผล 

4.  สถานที่ด าเนินการวิจัย คลินิกทันตกรรมส าหรับเด็ก คณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
5. วิธีการที่ใช้ในการวิจัย  

 
การวิจัยน้ีเป็นการทดลองที่ท าในปาก โดยจะท าการติดช้ินฟันที่มีรอยผุจ าลองบนเคร่ืองมือชนิดถอดได้

ส าหรับใส่ในช่องปากของอาสาสมัคร และทาสาร 3 ชนิด ได้แก่ เจลหลอก ฟลูออไรด์เจล และฟลูออไรด์วาร์นิช 
แต่ละคร้ังผู้วิจัยจะท าการทาฟลูออไรด์ 1 ชนิด และให้ผู้ป่วยใส่เคร่ืองมือในช่องปากเป็นเวลา 1 ช่ัวโมง หลังจาก
น้ันผู้วิจัยจะถอดเคร่ืองมือพร้อมช้ินฟันออกจากช่องปากของอาสาสมัคร และน าช้ินฟันไปเข้ากระบวนการในห้อง
แลป และให้อาสาสมัครกลับบ้านโดยไม่ต้องใส่เคร่ืองมือกลับไป หลังจากน้ันอย่างน้อย 14 วัน ผู้วิจัยจะท าการนัด
เพ่ือมาทาฟลูออไรด์ชนิดต่อ ๆ ไปจนครบ 3 แบบ ช้ินฟันที่ใช้ในการวิจัยน ามาจากฟันน้ านมของมนุษย์ที่ถูกถอน
ด้วยเหตุผลทางการแพทย์ ไม่ใช่ฟันของอาสาสมัครเอง ช้ินฟันทุกช้ินจะผ่านการฆ่าเช้ือก่อนน ามาติดในเคร่ืองมือ
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ถอดได้ ดังน้ันจะไม่เป็นอันตรายต่ออาสาสมัคร สารที่ใช้ทาในงานวิจัยเป็นผลิตภัณฑ์ที่มีการใช้โดยทั่วไปในวงการ
ทันตแพทย์ และปริมาณที่ใช้ไม่อยู่ในระดับที่เป็นอันตรายต่ออาสาสมัคร อาสาสมัครจะได้รับยาสีฟันผสม
ฟลูออไรด์และแปรงสีฟันเพ่ือใช้ในการท าความสะอาดช่องปากตลอดช่วงเวลาการท าวิจัย 

6.  เหตุผลที่เชิญเข้าร่วมเป็นอาสาสมัครในโครงการ 
ขอเชิญอาสาสมัครเข้าร่วมงานวิจัยเน่ืองจากมีคุณสมบัติตามเกณฑ์ ได้แก่ อายุ 12-15 ปี มีฟันแท้ข้ึนครบ 

28 ซี่ ไม่มีฟันผุหรือรอยโรคอื่น ๆ ในช่องปาก ทานขนมระหว่างมื้ออาหารมากกว่า 3 คร้ังต่อวัน มีความเสี่ยงใน
การเกิดฟันผุสูง และยินยอมเข้าร่วมงานวิจัย 

7.  ความรับผิดชอบของอาสาสมัคร และระยะเวลาท่ีอาสาสมัครจะอยู่ในโครงการ  
ผู้วิจัยได้แจ้งให้อาสาสมัครและผู้ปกครองรับทราบข้อมูลและรายละเอียดเกี่ยวกับการวิจัย และขอให้

อาสาสมัครปฏิบัติตามท่ีผู้วิจัยแนะน าตลอดการเข้าร่วมการวิจัย ซึ่งมีระยะเวลาประมาณ 6 เดือน ดังน้ี 
- ขอให้อาสาสมัครมาตามก าหนดนัดทั้งหมด 4 คร้ัง แต่ละคร้ังใช้เวลาประมาณ 1 ช่ัวโมง 30 นาที ได้แก่ 

1) ตรวจฟัน สอนการท าความสะอาดช่องปาก พิมพ์ปากเพ่ือท าเคร่ืองมือ 

2) ใส่เคร่ืองมือและทาฟลูออไรด์แบบที่ 1 

3) ใส่เคร่ืองมือและทาฟลูออไรด์แบบที่ 2 

4) ใส่เคร่ืองมือและทาฟลูออไรด์แบบที่ 3 

หมายเหตุ: การนัดในคร้ังที่ต้องใส่เคร่ืองมือ (คร้ังที่ 2-4) ขอให้อาสาสมัครงดรับประทานอาหารและ
น้ าหวาน มาก่อนอย่างน้อย 1 ช่ัวโมง 

- ขอให้อาสาสมัครใช้แปรงสีฟันและยาสีฟันที่ทันตแพทย์จัดให้ตลอดการเข้าร่วมการวิจัย 

8. ประโยชน์ของการวิจัยที่อาสาสมัครและ/หรือผู้อื่นอาจได้รับ  
      สารฟลูออไรด์ที่ใช้ในงานวิจัยเป็นสารที่ทันตแพทย์ใช้เพ่ือป้องกันฟันผุในคลินิกทันตกรรมทั่วไป มีประโยชน์

โดยเฉพาะผู้ที่มีความเสี่ยงในการเกิดฟันผุสูง ปริมาณฟลูออไรด์ที่ใช้น้อยมาก ไม่อยู่ในระดับที่เป็นอันตราย 
อาสาสมัครจะได้รับการตรวจช่องปาก การสอนการท าความสะอาดช่องปาก ขัดฟัน และได้รับแปรงสีฟันและยาสี
ฟันจากผู้วิจัยโดยไม่ต้องเสียค่าใช้จ่ายใด ๆ 

9. ความเสี่ยงหรือความไม่สะดวกที่อาจจะเกิดข้ึนแก่อาสาสมัคร และในบางกรณีแก่ทารกในครรภ์ หรือทารกที่ด่ืม
นมมารดา 

1) อาสาสมัครอาจมีความไม่สะดวกและต้องสละเวลาในการเดินทางมายังคณะทันตแพทยศาสตร์ 

จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย ผู้วิจัยจะด าเนินการวิจัยในช่วงปิดเทอม แต่อย่างไรก็ตาม ในกรณีที่งานวิจัย

จ าเป็นต้องยืดเวลาไปถึงช่วงเปิดเทอม อาสาสมัครอาจจะต้องขาดเรียนบางคาบ  

2) ระหว่างการท าวิจัยอาสาสมัครต้องใส่เคร่ืองมือถอดได้ในช่องปากเป็นเวลา 1 ช่ัวโมง และการเคลือบ

ฟลูออไรด์เจลบางประเภทมีรสเปร้ียว ซึ่งรสชาติอาจจะไม่ถูกปากส าหรับอาสาสมัครที่ไม่ชอบรสเปร้ียว 

3) เจลหลอกท่ีไม่มีฟลูออไรด์ ไม่มีส่วนประกอบใดที่เป็นอันตรายต่ออาสาสมัคร 

10. ค่าใช้จ่ายที่อาสาสมัครจะต้องจ่าย หรืออาจจะต้องจ่าย  
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กรณีที่อาสาสมัครมีฟันผุหรือโรคอื่น ๆ ท่ีจ าเป็นต้องรักษาก่อนการท าวิจัย หากยินยอมรับการรักษาในคณะ
ทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย จะต้องเสียค่าใช้จ่ายตามค่ารักษาที่ก าหนดไว้ แต่อาสาสมัครจะไม่
เสียค่าใช้จ่ายอื่น ๆ ท่ีเก่ียวข้องกับงานวิจัย ได้แก่ ค่าพิมพ์ปาก ค่าเคร่ืองมือถอดได้ และค่าใช้จ่ายของสารที่ใช้ใน
งานวิจัย 

11. การชดเชยใด ๆ และการรักษาท่ีจะจัดให้แก่อาสาสมัครในกรณีที่ได้รับอันตรายซึ่งเก่ียวข้องกับการวิจัย 
หากอาสาสมัครเกิดการระคายเคืองเน้ือเย่ือในช่องปากที่เป็นผลมาจากการใส่เคร่ืองมือ ผู้วิจัยจะดูแลรักษา

อาสาสมัครโดยผู้วิจัยจะเป็นผู้รับผิดชอบค่าใช้จ่ายของการรักษา 
12. การจ่ายค่าเดินทาง ค่าเสียเวลา แก่อาสาสมัครที่เข้าร่วมในการวิจัย 
      อาสาสมัครแต่ละคนจะเดินทางมาเพ่ือท าการวิจัยทั้งหมด 4 คร้ัง ดังที่ได้กล่าวในข้อที่ 7 แต่ละคร้ังจะมีรถตู้

ไปรับที่โรงเรียนและน ากลับไปส่งที่โรงเรียนเมื่อแล้วเสร็จ โดยอาสาสมัครไม่เสียค่าใช้จ่าย ในกรณีที่ ผู้ปกครอง
ต้องการพาบุตรหลานมาด้วยตัวเอง ผู้วิจัยจะไม่รับผิดชอบค่าเดินทางในส่วนน้ี 

13. เหตุการณ์ที่อาจจะเกิดข้ึน หรือเหตุผลซึ่งผู้วิจัยจะต้องยกเลิกการเข้าร่วมในโครงการวิจัยของอาสาสมัคร 
     อาสาสมัครไม่สามารถมาตามนัด ผิดนัดโดยไม่มีเหตุอันควร หรืออาสาสมัครต้องการออกจากการวิจัย 
14. มีการเก็บช้ินตัวอย่างที่ได้มาจากอาสาสมัครเอาไว้ใช้ในโครงการวิจัยในอนาคตหรือไม่ เก็บจ านวนเท่าไหร่ อย่างไร 

และที่ไหน 
      ผู้วิจัยจะเก็บข้อมูลในแบบบันทึกข้อมูล โดยจะไม่สามารถอ้างอิงถึงตัวอาสาสมัครได้ และผู้วิจัยจะท าการ

เก็บแบบบันทึกข้อมูลหลังจากจบโครงการวิจัยน้ีไว้ที่ภาควิชาทันตกรรมส าหรับเด็ก คณะทันตแพทยศาสตร์ 
จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัยเป็นเวลา 1 ปี หลังจากน้ันจะท าลายเอกสารแบบบันทึกข้อมูลดังกล่าว 

15.  การก ากับดูแลและควบคุมการด าเนินโครงการ 
        ผู้ก ากับดูแลการวิจัย ผู้ตรวจสอบ คณะกรรมการพิจารณาจริยธรรม และคณะกรรมการที่เกี่ยวข้อง สามารถ

เข้าไปตรวจสอบการด าเนินโครงการ รวมทั้ง ตรวจสอบบันทึกข้อมูลของอาสาสมัคร เพ่ือเป็นการยืนยันถึง
ข้ันตอนในการวิจัยทางคลินิกและข้อมูลอื่นๆ โดยไม่ล่วงละเมิดเอกสิทธ์ิในการปิดบังข้อมูลของอาสาสมัคร ตาม
กรอบที่กฎหมายและกฎระเบียบได้อนุญาตไว้ นอกจากน้ี โดยการลงนามให้ความยินยอม อาสาสมัครหรือ 
ผู้แทนตามกฎหมายจะมีสิทธิตรวจสอบและมีสิทธิที่จะได้รับข้อมูลด้วยเช่นกัน 

16.  จริยธรรมการวิจัย 
 การด าเนินการโครงการวิจัยน้ี ผู้วิจัยค านึงถึงหลักจริยธรรมการวิจัย โดย 

1.  หลักความเคารพในบุคคล (Respect for person) โดยการให้ข้อมูลจนอาสาสมัครเข้าใจเป็นอย่างดี
และตัดสินใจอย่างอิสระในการให้ความยินยอมเข้าร่วมในการวิจัย รวมทั้งการเก็บรักษาความลับของ 

     อาสาสมัคร 
2.  หลักการให้ประโยชน์ไม่ก่อให้เกิดอันตราย (Beneficence/Non-Maleficence) ซึ่งได้ระบุในข้อ 8 และ 

9 ว่าจะมีประโยชน์หรือความเสี่ยงกับอาสาสมัครหรือไม่  
3.  หลักความยุติธรรม (Justice) คือมีเกณฑ์คัดเข้าและคัดออกชัดเจน มีการกระจายความเสี่ยงและ

ผลประโยชน์อย่างเท่าเทียมกัน โดยวิธีสุ่มเข้ากลุ่มศึกษา 
17.  ข้อมูลที่อาจน าไปสู่การเปิดเผยตัวของอาสาสมัครจะได้รับการปกปิด ยกเว้นว่าได้รับค ายินยอมไว้โดยกฎระเบียบ

และกฎหมายที่เกี่ยวข้องเท่าน้ัน จึงจะเปิดเผยข้อมูลแก่สาธารณชนได้ ในกรณีที่ผลการวิจัยได้รับการตีพิมพ์    
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ช่ือและที่อยู่ของอาสาสมัครจะต้องได้รับการปกปิดอยู่เสมอ และอาสาสมัครหรือผู้แทนตามกฎหมายจะได้รับ
แจ้งโดยทันท่วงที ในกรณีที่มีข้อมูลใหม่ซึ่งอาจใช้ประกอบการตัดสินใจของอาสาสมัครว่าจะยังคงเข้าร่วมใน
โครงการวิจัยต่อไปได้หรือไม่ 

18.  หากท่านมีข้อสงสัยต้องการสอบถามเกี่ยวกับสิทธิของท่านหรือผู้วิจัยไม่ปฏิบัติตามที่เขียนไว้ ในเอกสารข้อมูล 
ค าอธิบายส าหรับผู้เข้าร่วมในการวิจัย ท่านสามารถติดต่อหรือร้องเรียนได้ที่ ฝ่ายวิจัย คณะทันตแพทยศาสตร์
จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย ตึกสมเด็จย่า 93 ช้ัน 10 หรือที่หมายเลขโทรศัพท์ 02-218-8866 ในเวลาท าการ  

19.  หากท่านต้องการยกเลิกการเข้าร่วมเป็นอาสาสมัครในโครงการน้ี ให้ท่านกรอกและส่งเอกสารขอยกเลิกมาท่ี 
ทพญ. กีรติพร  กีรติบ ารุงพงศ์ 
2077/346 คอนโดไอดีโอ เวิร์ฟ สุขุมวิท ถนนสุขุมวิท แขวงพระโขนงเหนือ เขตวัฒนา กรุงเทพฯ 10260 

20.  อาสาสมัครสามารถติดต่อผู้วิจัยได้ตลอด 24 ชั่วโมง ที:่ 
 ผู้วิจัยหลัก ทพญ. กีรติพร กีรติบ ารุงพงศ์    โทร. 061-689-4464 

 อาจารย์ที่ปรึกษา ศ.(พิเศษ) ทพญ. ชุติมา ไตรรัตน์วรกุล   โทร. 081-648-5756 
สถานที่ท างาน ภาควิชาทันตกรรมส าหรับเด็ก คณะทันตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

 
 
 

ลงนาม........................................................................... 
(ทพญ. กีรติพร กีรติบ ารุงพงศ์) 

ผู้วิจัยหลัก 
วันที่............../...................................../................ 
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ภาคผนวก ง 
เอกสารยินยอมเข้าร่วมในการวิจัย 

(Consent form) 
 
การวิจัยเร่ือง การคืนกลับของแร่ธาตุในรอยผุจ าลองระยะเร่ิมต้น ระหว่างการใช้ฟลูออไรด์เจลโดยการทาด้วยพู่กัน
และการใช้ฟลูออไรด์วาร์นิช 
ข้าพเจ้า (นาย/ นาง/ นางสาว/ เด็กชาย/ เด็กหญิง).............................................................................. . 

อยู่บ้านเลขที่..........................ถนน.................................ต าบล/แขวง..................................... ................ 

อ าเภอ/เขต.....................................จังหวัด..............................รหัสไปรษณีย์............................. ............. 

ก่อนที่จะลงนามในใบยินยอมให้ท าการวิจัยน้ี  
1.  ข้าพเจ้าได้รับทราบรายละเอียดข้อมูลค าอธิบายส าหรับอาสาสมัครที่เข้าร่วมในการวิจัย รวมทั้งได้รับการ

อธิบายจากผู้วิจัยถึงวัตถุประสงค์ของการวิจัย วิธีการท าวิจัย อันตรายหรืออาการที่อาจเกิดข้ึนจากการท า
วิจัย หรือจากยาท่ีใช้รวมทั้งประโยชน์ที่จะเกิดข้ึนจากการวิจัยอย่างละเอียดและมีความเข้าใจดีแล้ว    

2.  ผู้วิจัยได้ตอบค าถามต่าง ๆ ที่ข้าพเจ้าสงสัยด้วยความเต็มใจไม่ปิดบังซ่อนเร้นจนข้าพเจ้าพอใจ 
3.  ผู้วิจัยรับรองว่าจะเก็บข้อมูลเฉพาะเกี่ยวกับตัวข้าพเจ้าเป็นความลับและจะเปิดเผยได้เฉพาะในรูปที่เป็น

สรุปผลการวิจัย การเปิดเผยข้อมูลเก่ียวกับตัวข้าพเจ้าต่อหน่วยงานต่าง ๆ ที่เกี่ยวข้องกระท าได้เฉพาะกรณี
จ าเป็นด้วยเหตุผลทางวิชาการเท่าน้ัน และผู้วิจัยรับรองว่าหากเกิดอันตรายใด ๆ จากการวิจัยดังกล่าว 
ข้าพเจ้าจะได้รับ 
การรักษาพยาบาลโดยไม่คิดมูลค่า 

4.  ข้าพเจ้ามีสิทธิที่จะบอกเลิกการเข้าร่วมในโครงการวิจัยน้ีเมื่อใดก็ได้และการบอกเลิกการเข้าร่วมการวิจัยน้ี
จะไม่มีผลต่อการรักษาโรคที่ข้าพเจ้าจะพึงได้รับต่อไป 
ข้าพเจ้าจึงสมัครใจเข้าร่วมโครงการวิจัยน้ีตามที่ระบุในเอกสารข้อมูลค าอธิบายส าหรับอาสาสมัครและได้

ลง นามในใบยินยอมน้ีด้วยความเต็มใจ และได้รับส าเนาเอกสารใบยินยอมที่ข้าพเจ้าลงนามและลงวันที่ และเอกสาร
ยกเลิกการเข้าร่วมวิจัย อย่างละ 1 ฉบับ เป็นที่เรียบร้อยแล้ว ในกรณีที่อาสาสมัครยังไม่บรรลุนิติภาวะจะต้องได้รับ
การยินยอมจากผู้ปกครองด้วย 

ลงนาม............................................................
(อาสาสมัคร) 
        (................................................................) 
         วันที่......./................./................. 

ลงนาม..............................................................
(ผู้ปกครอง) 
        (.................................................................) 
         วันที่......./................./................. 

 
ลงนาม..............................................................(ผู้วิจัย
หลัก) 
            (นางสาว กีรติพร กีรติบ ารุงพงศ์) 
         วันที่......./................./................. 

 
ลงนาม................................................................(พยาน) 
          (..............................................................) 
           วันที่......./................./................. 
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ข้าพเจ้าไม่สามารถอ่านหนังสือได้ แต่ผู้วิจัยได้อ่านข้อความในใบยินยอมน้ีให้แก่ข้าพเจ้าฟังจนเข้าใจดีแล้ว
ข้าพเจ้าจึงลงนาม หรือประทับลายน้ิวหัวแม่มือขวาของข้าพเจ้าในใบยินยอมน้ีด้วยความเต็มใจ 
 

 
  ลงนาม.........................................................
(อาสาสมัคร) 
        (.............................................................) 
         วันที่......./................./................. 

 
   ลงนาม.........................................................
(ผู้ปกครอง) 
        (................................................................) 
         วันที่......./................./................. 

 
   ลงนาม......................................................(ผู้วิจัยหลัก) 
            (นางสาว กีรติพร กีรติบ ารุงพงศ์) 
         วันที่......./................./................. 

 
   ลงนาม...................................................(พยาน) 
        (...........................................................) 
        วันที่......./................./................. 
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ภาคผนวก จ  
แบบสอบถามข้อมูลของอาสาสมัคร 

 
ช่ือ-สกุล ........................................................................................................................ ...............เพศ ......................... 
วัน/เดือน/ปีเกิด ............................................ อายุ .......................ปี หมายเลขโทรศัพท์ ............................................. 
ที่อยู่ ..................................................................................................................... ......................................................... 
โรงเรียน ..................................................................................... ช้ัน............................ ........ 
 
ท่านมีโรคประจ าตัวหรือไม่   ไม่ม ี  มี (โปรดระบุ) ....................................... 
ปัจจุบันท่านรับประทานยาใดอยู่หรือไม่  ไม่ม ี  มี (โปรดระบุ) ....................................... 
ท่านรับประทานอาหารประเภทแป้งและน้ าตาลระหว่างมื้อ ................................ คร้ัง/วัน 
ปัจจุบันท่านใช้ผลิตภัณฑ์ดังต่อไปน้ีหรือไม่ 
-  ยาสีฟันผสมฟลูออไรด์    ใช้    ไม่ใช้ 
-  ผลิตภัณฑ์อื่นที่มีส่วนผสมของฟลูออไรด์  ใช้ (โปรดระบุ) ............................... ไม่ใช้ 
-  ผลิตภัณฑ์ที่มีน้ าตาลเทียมเป็นส่วนประกอบ  ใช้    ไม่ใช้ 
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ภาคผนวก ฉ 
แบบบันทึกพฤติกรรมการรับประทานอาหารประจ าวันของอาสาสมัคร 

 
ช่ือ-สกุล ............................................................................................................................. .................................... 
วันที่ .................... เดือน ....................................... พ.ศ. ............................. 
 
การรับประทานอาหาร 

 เวลา รายการอาหาร/เครืองด่ืม ปริมาณ 
เช้า 
 

   

ระหว่างมื้อ 
 

   

กลางวัน 
 

   

ระหว่างมื้อ 
 

   

เย็น 
 

   

ระหว่างมื้อ 
 

   

ก่อนนอน 
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ภาคผนวก ฉ  
แบบประเมินความเสี่ยงในการเกิดฟันผุ 

 
ปัจจัย ความเสี่ยง 

สูง ปานกลาง ต่ า 
ชีวภาพ 
- ผู้ป่วยมีเศรษฐานะต่ า 
- ผู้ป่วยทานอาหารระหว่างมื้อที่มีน้ าตาลเป็นส่วนประกอบมากกว่า 3 คร้ัง
ต่อวัน 
- ผู้ป่วยต้องการการดูแลเป็นพิเศษ 
- ผู้ป่วยเพ่ิงย้ายถ่ินฐาน 

 
ใช่ 
ใช่ 
 

 
 
 
 

ใช่ 
ใช่ 

 

การป้องกัน 
- ผู้ป่วยด่ืมน้ าด่ืมที่มีฟลูออไรด์ 
- ผู้ป่วยแปรงฟันด้วยยาสีฟันที่มีส่วนผสมของฟลูออไรด์ 
- ผู้ป่วยได้รับฟลูออไรด์เฉพาะที่โดยทันตบุคลากร 
- ผู้ป่วยได้รับผลิตภัณฑ์เสริมอื่น ๆ เช่น ไซลิทอล, MI paste, ยาต้านเช้ือ
แบคทีเรีย 
- ผู้ป่วยได้รับการดูแลสุขภาพช่องปากที่บ้านและมาตรวจสุขภาพช่องปาก
สม่ าเสมอ 

   
ใช่ 
ใช่ 
ใช่ 
ใช่ 
 

ใช่ 
 

การตรวจทางคลินิก 
- ผู้ป่วยมีฟันผุด้านประชิดมากกว่าหรือเท่ากับ 1 ต าแหน่ง 
- ผู้ป่วยมีรอยโรคขาวขุ่นที่ก าลังลุกลามหรือมีผิวเคลือบฟันผิดปกติ 
- ผู้ป่วยมีอัตราการหลั่งน้ าลายน้อย 
- ผู้ป่วยมีวัสดุบูรณะที่แตกหัก 
- ผู้ป่วยใส่เคร่ืองมือในช่องปาก 

 
ใช่ 
ใช่ 
ใช่ 
 

 
 
 
 

ใช่ 
ใช่ 

 

สรุปความเสี่ยงในการเกิดฟันผุ    

 
*การประเมินความเสี่ยงให้วงกลมปัจจัยที่ตรงกับผู้ป่วย การจัดให้ผู้ป่วยอยู่ในระดับความเสี่ยงต่ า ปานกลาง หรือสูง 
ข้ึนกับว่าปัจจัยในเด่นในผู้ป่วยรายน้ัน อย่างไรก็ตาม การประเมินอาจใช้ปัจจัยเพียงอย่างเดียว เช่น การมีฟันผุด้าน
ประชิดมากกว่าหรือเท่ากับ 1 ต าแหน่ง หรือการมีอัตราการหลั่งน้ าลายต่ า ในการประเมินความเสี่ยงโดยรวมของ
ผู้ป่วยได้ 
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ภาคผนวก ซ 
รายละเอียดการวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ 

 
การวิเคราะห์ค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์ภายในชั้นของผู้วัดผล 
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การเปรียบเทียบความแตกต่างระหว่างร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์เบื้องต้นและหลังได้รับสิ่งแทรกแซงโดย
ใช้สถิติวิเคราะห์ความแปรปรวนร่วมแบบวัดผลซ้ า (generalized linear models (GLM), repeated 
measured) 

1. กลุ่มชิ้นฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านแก้ม 
ผลการเปรียบเทียบค่าความแตกต่างของร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ระหว่างกลุ่ม 
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ผลการวิเคราะห์ carry over effect 

 
หมายเหตุ: 
 Seq หมายถึง ล าดับ (sequence) ที่ให้สิ่งแทรกแซง โดยที่ 
  1 = ABD  3 = BAD  5 = DAB 
  2 = ADB  4 = BDA  6 = DBA 
 BA หมายถึง กลุ่มช้ินฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านแก้มและได้รับเจลหลอก 
 BB หมายถึง กลุ่มช้ินฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านแก้มและได้รับแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล  0.4 
มิลลิลิตรโดยการทาด้วยพู่กัน 
 BD หมายถึง กลุ่มช้ินฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านแก้มและได้รับฟลูออไรด์วาร์นิช 
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2. กลุ่มชิ้นฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านประชิด 
ผลการเปรียบเทียบค่าความแตกต่างของร้อยละการสูญเสียฟลูออเรสเซนต์ระหว่างกลุ่ม 
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ผลการวิเคราะห์ carry over effect 

 
หมายเหตุ: 
 Seq หมายถึง ล าดับ (sequence) ที่ให้สิ่งแทรกแซง โดยที่ 
  1 = ABD  3 = BAD  5 = DAB 
  2 = ADB  4 = BDA  6 = DBA 

PA หมายถึง กลุ่มช้ินฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านประชิดและได้รับเจลหลอก 
 PB หมายถึง กลุ่มช้ินฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านประชิดและได้รับแอซิดูเลทเทตฟอสเฟตฟลูออไรด์เจล  0.4 
มิลลิลิตรโดยการทาด้วยพู่กัน 
 PD หมายถึง กลุ่มช้ินฟันตัวอย่างที่จ าลองด้านประชิดและได้รับฟลูออไรด์วาร์นิช 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ประว ัติผู้เขียน 
 

ประวัติผู้เขียน 
 

ชื่อ-สกุล น.ส. กีรติพร กีรติบ ารุงพงศ์ 
วัน เดือน ปี เกิด 3 มิถุนายน 2531 
สถานที่เกิด สุโขทัย 
วุฒิการศึกษา คณะทันตแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่ 
ที่อยู่ปัจจุบัน 2077/346 คอนโดไอดีโอ เวิร์ฟ สุขุมวิท  

ถ.สุขุมวิท แขวงพระโขนงเหนอื เขตวัฒนา  
กรุงเทพ  
10260   
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