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บทที่  1 

บทนํา 

ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 

กระบวนการซอมแซมบาดแผลที่เกิดข้ึนกบักระดูก อาจเกิดไดในลักษณะของการซอมแซม

ดวยเนื้อเยื่อยดึตอ (repair by connective tissue)  หรือซอมแซมดวยเนื้อเยื่อกระดูก ทัง้นี้ข้ึนกับ

ชนิดของเซลลที่เคล่ือนที่เขามาในบริเวณทีเ่นื้อเยื่อถกูทาํลายไดเร็วที่สุด[1] โดยปกติแลวเซลลของ

เนื้อเยื่อยึดตอมักเคลื่อนมายังตําแหนงที่เปนบาดแผลไดเร็วกวาเซลลชนิดอ่ืน และทําใหเกิดการ

ซอมแซมบาดแผลดวยเนื้อเยื่อยึดตอหรือเนื้อเยื่อไฟบรัส (fibrous tissue) ซึ่งการหายของแผลใน

ลักษณะนี ้ เมื่อเกิดการติดเชื้อซํ้าจะเกิดการทาํลายอยางรวดเร็ว[2] ดวยเหตุดังกลาวจึงไดมีการ

พัฒนาวธิีการรักษาบาดแผลที่เกิดข้ึนกับกระดูกหลายวธิี เชน การปลูกกระดูกโดยใชกระดูกจาก 

ตัวผูปวยเอง หรือกระดูกที่ไดจากส่ิงมีชีวติชนิดอ่ืน การปลูกกระดูกรวมกับการใชแผนเยื่อขวางกัน้ 

(barrier membrane) เพื่อขัดขวางเซลลของเนื้อเยือ่ยึดตอไมใหเขามาในบริเวณบาดแผลและ

สนับสนนุการงอกใหมของกระดูกจากเซลลกระดูกบริเวณใกลเคียงที่เคล่ือนมายงับาดแผล    

นอกจากนี ้ในปจจุบัน ยงัมกีารนําเอาวัสดุทางชีวภาพตาง ๆ มาใชเปนโครงคํ้ายนั (scaffold) ใสใน

บาดแผล เพื่อใหเปนแนวทางสําหรับการเคล่ือนที่และเจริญเติบโตของเซลลกระดูกหรือเซลล      

ตนกําเนิด (stem cells) ของเซลลกระดูกเขาไปยังบริเวณของบาดแผล และเกิดการซอมแซมดวย

กระดูกได[3] วิธีการนี้จัดเปน “วิศวกรรมเนื้อเยื่อ” (tissue engineering)[4] ซึ่งประกอบดวย

ปจจัยพืน้ฐาน 3 ประการ คือ เซลลที่เกีย่วของกับการหายของบาดแผล โมเลกุลที่เกี่ยวกับการสง

สัญญาณการทํางานระหวางเซลล (morphogenic signals) และโครงคํ้ายันที่เปนทีย่ึดเกาะของ

เซลล  

ลักษณะของโครงคํ้ายันที่ใชในงานวิศวกรรมเนื้อเยื่อ ควรมีคุณสมบัติเปนโครงคํ้ายัน 3 มิติ 

ที่สามารถสงผานสัญญาณชกันําใหเซลลมายึดเกาะ เจริญเติบโตและเพิ่มจาํนวน[5] วัสดุที่นาํมา

สังเคราะหเปนโครงคํ้ายันอาจเปนวัสดุไดจากธรรมชาติ หรือจากสารสังเคราะหที่มีคุณสมบติั

เหมาะสม[6] โครงคํ้ายนัที่สังเคราะหจากวัสดุธรรมชาติสวนใหญมักทาํข้ึนจากเมทริกซนอกเซลล 

(extracellular matrix) ที่เซลลมีความคุนเคย ดังนั้นโครงคํ้ายนัชนดินี้จึงมีความเขากันไดดีกับ

เนื้อเยื่อ สามารถรองรับการยึดเกาะและการเจริญเติบโตของเซลลไดดี[7] แตมีขอเสียคือ ขาดความ

แข็งแรง ยอยสลายงาย ทาํใหเกิดความยุงยากเมื่อนําไปใชในหองปฏิบัติการหรือนําไปใชจริงทาง

คลินิก[8] สวนโครงคํ้ายนัที่สังเคราะหจากวัสดุสังเคราะห เชน กรดพอลิแลกติก (polylactic acid, 
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PLA) กรดพอลิไกลโคลิก (polyglycolic acid, PGA) มีขอดี คือสามารถผลิตใหมีคุณสมบัติทางกล

ที่แข็งแรงและผลิตไดคร้ังละเปนจํานวนมาก[9] แตมีขอเสียคือ  อัตราการยอยสลายไมเหมาะสม 

บางคร้ังพบการแพรกระจายของเซลลอักเสบในบริเวณที่มีการสรางเนื้อเยื่อไฟบรัสรอบวัสดุ[10]    

โดยทั่วไปโครงค้ํายันที่ผลิตจากธรรมชาตินยิมผลิตจากคอลลาเจน (collagen) ซึ่งเปน

โปรตีนที่เปนสวนประกอบหลักของรางกาย รวมทัง้เปนเมทริกซหลักของเนื้อเยื่อกระดูก[11] คอลลา-

เจนทีน่าํมาประดิษฐโครงคํ้ายันที่เปนผลิตภัณฑทางการคามักนํามาจากคอลลาเจนชนิดที ่І  (type 

І collagen) ที่ไดจากสัตว เชน ววั[12]และสุกร[13] ขอดีของโครงคํ้ายนัที่ผลิตไดจากคอลลาเจน คือ มี

ลักษณะคลายคลึงกับเมทริกซนอกเซลลและมีการตอบสนองทางระบบภูมิคุมกันตํ่า[14] สามารถ

กระตุนใหมีการยึดเกาะของเซลลไดดี ใชไดดีกับบาดแผลในตําแหนงตาง ๆ ทัง้บริเวณทีเ่ปน

เนื้อเยื่อออน (soft tissue)[15] และบริเวณที่เปนเนื้อเยื่อแข็ง (hard tissue)[16] อีกทัง้สามารถหาได

งายจากธรรมชาติ และมีการยอยสลายไดเอง แตขอเสียของโครงคํ้ายนัคอลลาเจน คือ ขาดความ

แข็งแรง ยอยสลายงาย โครงคํ้ายนัคอลลาเจนที่เปนผลิตภัณฑทางการคาสวนใหญจึงมกีาร

ปรับปรุงคุณภาพใหเหมาะสมกับการใชงานมากข้ึนดวยการทาํปฏิกิริยาเช่ือมขวาง (cross linking)  

โมเลกุลของคอลลาเจน[17] ปฏิกิริยานี้สามารถทําไดหลายวธิี เชน การทําปฏิกิริยาเชื่อมขวางโดยใช

พลังงานจากตนกําเนิดภายนอก ที่มีผลตอการเปล่ียนแปลงทางกายภาพของโมเลกุล[18] เชน การ

ใชความรอน (dehydrothermal) การใชรังสีอัลตราไวโอเลต หรือการใชสารเคมีในการทําปฏิกิริยา

เชื่อมขวาง เชน กลูตาราลดีไฮด (glutaraldehyde)[19] ฟอรมัลดีไฮด (formaldehyde)[20] สารเคมี

ทั้งสองชนิดนี้โดยเฉพาะอยางยิ่งกลูตาราลดีไฮดเปนพิษตอเซลล สงผลใหเกิดการตายของเซลล

และการหายของบาดแผลชาลง เนื่องจากมีการปลดปลอยกลูตาราลดีไฮดออกมาในระหวางการ

ยอยสลายของคอลลาเจน[21] ปจจุบันมีการแนะนําสารประกอบระหวาง 1-เอทิล-3-(3-ไดเมทิล    

อะมิโนโพรพิล)-คารโบไดไอไมด (1-ethyl-3-(3-dimethyl aminopropyl) carbodiimide, EDC)   

และสารเอ็นไฮดรอกซีซักซนิิไมด (N-hydroxysuccinimide, NHS) ซึ่งพบวาสามารถชวยให     

โครงคํ้ายนัคอลลาเจนมีความคงตัวและไมเปนพษิตอเซลล[22] โครงคํ้ายนัคอลลาเจนที่เปน

ผลิตภัณฑทางการคา สวนใหญผลิตจากเอ็นยึดกลามเนื้อและหนังของวัว[23] ซึ่งพบวาการใช

เนื้อเยื่อจากววัมีความเส่ียงตอการเกิดภาวะแทรกซอน และอาจทาํใหเกดิการติดเช้ือและ

แพรกระจายของโรควัวบา (Mad cow disease) ได[24] การผลิตโครงคํ้ายนัในปจจุบันจึงพยายาม

ใชคอลลาเจนจากส่ิงมีชีวิตชนิดอ่ืนมาทดแทนคอลลาเจนจากววั เชน คอลลาเจนจากหนังสุกร[13] 

หนงัปลาทะเล[25] และ     เอ็นยึดกลามเนือ้มา[26] เปนตน 
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ไฮดรอกซีอะพาไทต เปนสารอนินทรียที่มอีงคประกอบหลักคือแคลเซียมและฟอสเฟต มี

สูตรโครงสรางคือ Ca10(PO4)6(OH)2  พบไดในสวนประกอบของกระดูกและฟนในมนุษย   ดวย

ลักษณะสมบติัที่มีความคลายคลึงกันกบัสวนประกอบของกระดูก จึงมีการนาํไฮดรอกซีอะพาไทต

มาผลิตเปนโครงคํ้ายนัหรือเปนสวนประกอบของโครงคํ้ายันสําหรับการซอมแซมกระดูก[27] มี

การศึกษาพบวาไฮดรอกซีอะพาไทตมีความเขากนัไดดีกับเนื้อเยื่อและสามารถเหนี่ยวนาํใหเซลล

เจริญเติบโตไดดี[28]  แตไฮดรอกซีอะพาไทตเองมีความเปราะสูงและไมเหมาะทีจ่ะนํามาผลิตเปน

โครงคํ้ายนัเด่ียว จึงนิยมนํามาใชรวมกับคอลลาเจนในการผลิตเปนโครงคํ้ายนัเล้ียงเซลล[29]  

 จากปญหาเกีย่วกับการแพรกระจายของโรควัวบา จึงทาํใหวัตถุดิบทีม่าจากหนังสุกรเปน

ทางเลือกที่ปลอดภัย ประกอบกับสุกรเปนสัตวเศรษฐกจิที่เล้ียงกนัแพรหลายในประเทศไทย หนงั

สุกรจึงหาไดงายและราคาไมแพง งานวิจัยนี้จึงมีวัตถุประสงคในการสังเคราะหโครงคํ้ายัน   

คอลลาเจน ทีไ่ดจากคอลลาเจนที่สกัดจากหนังสุกรผสมกับไฮดรอกซีอะพาไทต  เพือ่นํามาใชเปน       

โครงคํ้ายนัสําหรับสนับสนุนการงอกใหมของกระดูกในการซอมแซมบาดแผลของกระดูก อันจะเปน

ประโยชนตอการรักษาทางทนัตกรรมที่มีความเกี่ยวของกับการบาดเจ็บของกระดูก  

วัตถุประสงคของการวิจยั 
1. เพื่อประดิษฐและศึกษาลักษณะของโครงคํ้ายันคอลลาเจนที่สกัดจากหนังสุกรผสมไฮ-

ดรอกซีอะพาไทตที่มีลักษณะคลายฟองน้าํสําหรับการนาํไปใชเปนโครงคํ้ายนัสําหรับ

การซอมแซมกระดูก 

2. เพื่อนาํเสนอนวัตกรรมอันนําไปสูการคนควาพัฒนาวัสดุทางทันตกรรมทีส่ามารถผลิต
ข้ึนใชเองภายในประเทศ ทดแทนการนําเขาวัสดุดังกลาวซ่ึงมีราคาแพงจาก

ตางประเทศอันเปนการสงเสริมนโยบายการพึ่งพาตนเอง และสอดคลองกับปรัชญา

เศรษฐกิจพอเพียง 

ขอบเขตของการวิจัย 
1. สกัดคอลลาเจนจากหนังสุกร โดยใชวธิีการละลายในกรดรวมกับเอนไซม 

2. ข้ึนรูปโครงคํ้ายัน 3 มิติ ที่มลัีกษณะเปนรูพรุนคลายฟองนํ้า ดวยวิธีการทําใหแหงโดย

แชแข็ง 

3. ศึกษารูปราง ขนาดของรูพรุน และการยอยสลายของโครงคํ้ายนัที่ประดิษฐข้ึน 

ขอจํากัดของการวิจัย 
  โครงคํ้ายนัที่ผลิตไดยังไมสามารถนาํไปใชงานไดจริง เนื่องจากเปนการประดิษฐข้ันตนใน

หองปฎิบัติการ ตองทาํการศึกษาถึงความเขากนัไดกับเนื้อเยื่อ หรือสัตวทดลองกอนนาํไปใช 
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คําจํากัดความท่ีใชในการวิจัย 
การเช่ือมขวาง 

การประดิษฐโครงคํ้ายัน 

ขนาดของรูพรุน 

คอลลาเจน 

 ไฮดรอกซีอะพาไทต 

ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั 
1. สามารถนําโครงคํ้ายนัที่ประดิษฐจากหนงัสุกรรวมกับไฮดรอกซีอะพาไทตมาใชใน

งานวิศวกรรมเนื้อเยื่อได 

2. ไดขอมูลพื้นฐานในการปรับปรุงคุณภาพการผลิตโครงคํ้ายันใหมีคุณภาพที่ดีข้ึน 

เหมาะสมกับการนาํไปใชงานตอไปในอนาคต 

3. เปนการนําเสนอนวัตกรรม อันนาํไปสูการคนควาพัฒนาวัสดุทางทันตกรรมที่   

       สามารถผลิตข้ึนใชเองภายในประเทศ ทดแทนการนําเขาวัสดุจากตางประเทศ          

       อันเปนการสงเสริมนโยบายการพึง่ตนเองและสอดคลองกับปรัชญาเศรษฐกิจ 

พอเพียง 

วิธีดําเนินการวิจัย 
วิจัยเชิงทดลอง 
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บทที่  2 

เอกสารและงานวิจัยที่เก่ียวของ 

แนวคิดและทฤษฎ ี

 จุดมุงหมายของการรักษาคลองรากฟนทีต่องมีการทําศัลยกรรมปลายรากรวมดวย ก็เพื่อ

กระตุนใหการเกิดการงอกใหมของเนื้อเยือ่รอบปลายรากฟน ในบางกรณีการหายของรอยโรคไม

สามารถเกิดข้ึนไดโดยสมบูรณถารอยโรครอบปลายรากฟนมีขนาดใหญมาก ดังนั้นจึงมีการแนะนาํ

วิทยาการใหม ๆ เพื่อชวยซอมแซมเนื้อเยือ่ที่มีการสูญเสียไปมาก เชน การรักษาโดยใชวิศวกรรม

เนื้อเยื่อ ซึง่การรักษาดวยวิธนีี้ ประกอบดวยโครงสรางพื้นฐาน 3 ประการ คือ เซลล โครงคํ้ายัน

เล้ียงเซลล และโมเลกุลที่ชวยสงสัญญาณระหวางเซลล โดยโครงคํ้ายันที่ใชเล้ียงเซลลที่ผลิตจาก

วัตถุดิบธรรมชาติมักเปนโครงคํ้ายนัที่ผลิตจากคอลลาเจน ซึ่งผลิตภัณฑทางการคาสวนใหญมกั

เปนโครงคํ้ายนัทีท่ํามาจากคอลลาเจนจากวัว แตเนื่องจากในปจจุบนัมีการรายงานถึงการติดเช้ือ

โรควัวบาในววั จึงมีความพยายามที่จะผลิตคอลลาเจนจากสัตวชนดิอ่ืน การศึกษานีจ้ึงเปนการ

นําเสนอการผลิตโครงคํ้ายันเล้ียงเซลลที่สกัดจากหนงัสุกรเพื่อทดแทนคอลลาเจนจากววั เนื่องจาก

สุกรเปนสัตวเศรษฐกิจที่เล้ียงกันแพรหลายในประเทศไทย การไดมาซ่ึงวัตถุดิบจากหนังสุกรจึงเปน

เร่ืองทีท่ําไดงาย คาใชจายไมแพง โครงคํ้ายันเล้ียงเซลลที่ผลิตข้ึนเปนการผสมคอลลาเจนเขากับ 

ไฮดรอกซีอะพาไทต ซึ่งเปนสารที่สามารถกระตุนการสรางกระดูก เพือ่ใหไดโครงคํ้ายนัสามมิติทีม่รูี

พรุนลักษณะคลายฟองน้าํ  นอกจากนี้ยงัทาํการปรับปรุงโครงคํ้ายนัเล้ียงเซลลที่ผลิตจาก     

คอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพาไทตใหแข็งแรงข้ึนโดยใชสารคารโบไดไอไมดอีกดวย 

เอกสารและงานวจิัยที่เกีย่วของ 

คอลลาเจน 

 คอลลาเจนเปนโปรตีนที่พบมากสุดในส่ิงมีชีวิตจําพวกสัตว และเปนสวนประกอบรอยละ 

30 ของมวลโปรตีนในรางกาย พบไดทั่วไป เชน ที่ผิวหนัง กระดูก และฟน มีน้ําหนักโมเลกุล 

ประมาณ 300 กิโลดาลตัน ความยาว 300 นาโนเมตร ประกอบดวยสายพอลิเพปไทด 3 สาย     

พันกนัเปนเกลียว แตละสายเรียกวา สายโซแอลฟา (α-chain) ประกอบดวยกรดอะมิโน ที่มีลําดับ

ของกรดอะมิโนเปน Gly-X-Y เรียงตัวตอเนื่องกนัเปนสายยาว โดย Gly คือ ไกลซีน (glycine) สวน 

X-Y สามารถเปนกรดอะมโินชนิดใดก็ได แตโดยทัว่ไปมักเปนกรดอะมิโนชนิดโพรลีน (proline) 

และไฮดรอกซีโพรลีน (hydroxyproline) ตามลําดับ[30] การเรียงตัวโดยกรดอะมิโน 3 ชนิดนี้ มีผลให
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โมเลกุลของคอลลาเจนเสถยีรที่สุดและทาํใหสายโซแอลฟามีลักษณะเปนเกลียว โมเลกลุของ

คอลลาเจนเกิดจากการที่สายโซแอลฟาจํานวน 3 สายมาพนัเกลียวกันทาํใหเกิดเปนโครงสราง

เกลียวซอนเกลียวซ่ึงเปนลักษณะเฉพาะของคอลลาเจนที่เรียกวา ทริปเพิลฮิลิกซ (triple helix)  

เสนใยคอลลาเจนถูกสรางข้ึนที่ไรโบโซม (ribosome) และเขาสูเอนโดพลาสมกิเรติคูลัม 

(endoplasmic reticulum) โดยเปนสายพอลิเพปไทดเด่ียวทีม่ีขนาดยาวกวาปกติเรียกวา “สายโซ

โพรแอลฟา” (pro α chain) สายโซโพรแอลฟา 3 สายเรียงตัวขนานกันยึดเกาะกันทีป่ลาย        คาร

บอกซิล (carboxyl terminus) ดวยพนัธะไดซัลไฟด (disulfide bond) และพันกันเปนเกลียวไปยัง

ปลายอะมโินเกิดเปนสายเกลียวทริปเพิลฮิลิกซ โมเลกุลนี้เรียกวา “โพรคอลลาเจน” (procollagen) 

ซึ่งจะถกูสงออกไปภายนอกเซลล ที่ภายนอกเซลล โพรคอลลาเจนจะถูกเอนไซมโพรคอลลาเจน

เพปทิเดส (procollagen peptidase) ตัดสวนปลายของทัง้สองขางคือปลาย      คารบอกซิลและ

ปลายอะมโิน เกิดเปนสายโปรตีนที่ส้ันลง เรียกวา “โทรโพคอลลาเจน” (tropocollagen) หรือ 

“คอลลาเจน” การตัดสวนปลายออกนี้ชวยใหสายเกลียวของคอลลาเจนสามารถเรียงตัวตอกนัเกดิ

เปนเสนใยคอลลาเจนหรือคอลลาเจนไฟบริล (collagen fibril) ได  

ในปจจุบนัมีการคนพบคอลลาเจนไมนอยกวา 28 ชนิด โดยแบงคอลลาเจนเหลานี้

ออกเปน 7 กลุม ไดแก คอลลาเจนที่มกีารสรางเปนเสนใย (fibril forming collagen) คอลลาเจนที่

มีการสรางเปนเสนใยขนาดเล็ก (microfibril forming collagen) คอลลาเจนที่เกีย่วของกับเสนใย 

(fibril-associated collagen with interrupted triple helix หรือที่เรียกยอ ๆ วา FACITs)    

คอลลาเจนที่เรียงตัวกนัเปนรางแห (network forming collagen) คอลลาเจนที่เรียงตัวขนานกนั

ทางดานขาง (collagen with lateral association) คอลลาเจนที่มีสวนของโมเลกลุอยูในเยื่อหุม

เซลล (transmembrane collagen) และกลุมสุดทาย คอลลาเจนชนิดทีม่ีคอลลาเจนโดเมน 

(domain) ส้ัน ๆ สลับกับสวนที่ไมเปนทริปเพิลฮิลิกซ คอลลาเจนในกลุมนี ้ มีชื่อเรียกวา            

มัลทิเพล็กซนิ (multiplexin) แตกลุมที่นาํมาใชในการสังเคราะหโครงคํ้ายันคือ คอลลาเจนในกลุมที่

มีการสรางเสนใยโดยเฉพาะอยางยิ่ง คอลลาเจนชนิดที ่І    

เนื่องจากเมทริกซนอกเซลลพบไดทั่วไปในรางกายและมบีทบาทสําคัญตอการเจริญเติบโต 

การเคลื่อนที ่ และพัฒนาการของเซลล ดังนั้นจงึมีการผลิตโครงคํ้ายนัใหมีความคลายคลึงกับ    

เมทริกซนอกเซลล โดยนาํคอลลาเจนซ่ึงเปนโปรตีนหลักและสามารถข้ึนรูปไดในลักษณะตาง ๆ กนั

มาใชเปนโครงคํ้ายันสําหรับเซลล ในทางการแพทย ทนัตกรรม และเภสัชกรรม เชน ใชแผนคอลลา-

เจนปดบริเวณแผลผาตัดเพื่อหามเลือด[31] ใชเปนโครงคํ้ายนัสําหรับเซลลในรูปแบบของฟองน้าํ 
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เพื่อทดแทนเนือ้เยื่อที่เปนผิวหนงัหรือกระดูก[32] หรือผลิตคอลลาเจนในรูปแบบเม็ด เพื่อเปนตัวนาํ

ยาเขาสูรางกาย[33] 

นอกจากขอดีของโครงคํ้ายนัคอลลาเจนที่มีสมบัติคลายคลึงกับเมทริกซนอกเซลลและ

สามารถข้ึนรูปไดหลายลักษณะแลว โครงคํ้ายันที่ผลิตจากคอลลาเจนยงัมีสมบัติที่ดีอีกหลาย

ประการ เชน ไมเปนพิษ ยอยสลายไดงาย และเขากนัไดดีกับพอลิเมอรสังเคราะหอ่ืน ๆ  แตอยางไร

ก็ตาม โครงคํ้ายันที่ผลิตจากคอลลาเจนยงัมีขอดอย เชน คอลลาเจนชนิดที ่І  บริสุทธิ์ มีราคาสูง มี

คุณสมบัติชอบน้ํา (hydrophillic) ทําใหยอยสลายเร็วเกนิไป อีกทัง้โครงคํ้ายนัคอลลาเจนที่ผลิต

จากคอลลาเจนจากหนังวัว อาจมีผลขางเคียงและทาํใหเกิดการแพรกระจายของโรควัวบาได[34]  

จากขอดอยเกีย่วกับการยอยสลายเร็วเกินไปของโครงคํ้ายันที่ผลิตจากคอลลาเจน จึงมี

วิธีการปรับปรุงคุณภาพโดยใชปฏิกิริยาเช่ือมขวาง เพื่อทําใหโครงคํ้ายันคอลลาเจนมีความคงตัว มี

ความแข็งแรงมากข้ึน และทนตอการยอยสลายจากเอนไซมไดดี ทาํใหบาดแผลหดตัวลดลงและ

สนับสนนุการงอกใหมของเนื้อเยื่อได[35] ปฏิกิริยาเช่ือมขวางนี้สามารถทําไดหลายวธิี เชน ปฏิกิริยา

เชื่อมขวางโดยใชสารเคมี เชน กลูตาราลดีไฮด ฟอรมัลดีไฮด สารประกอบระหวาง 1-เอทิล-3-(3-ได

เมทิลอะมิโนโพรพิล)-คารโบไดไอไมด และสารเอ็นไฮดรอกซีซักซนิิไมด หรือใชวิธีการทางกายภาพ

เพื่อใหเกิดปฏิกิริยาเช่ือมขวาง เชน ใชรังสีอัลตราไวโอเลต การเปล่ียนแปลงอุณหภูมิ เปนตน 

ดังไดกลาวแลววาคอลลาเจนทีน่ิยมนาํมาใชทําโครงคํ้ายัน สวนใหญเปนคอลลาเจน   

ชนิดที ่ І เสนใยคอลลาเจนชนิดนี้มพีันธะระหวางโมเลกุลทําใหยากตอการละลายจากเนื้อเยื่อได 

โดยปกติคอลลาเจนไมละลายในสารละลายอินทรีย สามารถละลายในนํ้าไดในปริมาณเล็กนอย 

จึงจําเปนตองใชวิธีการพิเศษในการสกัดเอาคอลลาเจนออกจากเนื้อเยื่อและนํามาผลิตโครงคํ้ายนั

เล้ียงเซลล ซึ่งสามารถกระทาํไดหลายวิธี[36] เชน  

• การละลายคอลลาเจนออกโดยใชสารละลายเกลือที่เปนกลาง (neutral salt solution) 

สารละลายเกลือที่เปนกลางที่ใชโดยทั่วไป เชน โซเดียมคลอไรด (sodium chloride) 0.15-

0.2 โมลาร สามารถละลายคอลลาเจนออกจากเน้ือเยื่อได ซึ่งเมื่อสกัดไดคอลลาเจนแลว 

ตองนํามาทําใหบริสุทธิ ์ โดยการแยกสารผานเยื่อ (dialysis) การตกตะกอน และการหมุน

เหวีย่ง (centrifugation)  ปจจัยที่สงผลตอสวนประกอบของคอลลาเจนที่สกัดได คือ 

อุณหภูมิ ปริมาตรสารละลายเกลือที่ใชในการสกัด อยางไรก็ตามวธิีการนีม้ักไมคอยนิยม

ใชเนื่องจากสกัดคอลลาเจนไดปริมาณนอย    
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• การใชกรดละลายคอลลาเจน เปนวิธีการสกัดคอลลาเจนโดยใชกรดเจือจาง เชน กรด    

แอซิติก (acetic acid) 0.5 โมลาร  หรือกรดไฮโดรคลอริก (hydrochloric acid) พีเอช 2-3 

พบวามีประสิทธิภาพในการสกัดเอาคอลลาเจนออกไดดีกวาวิธีการใชสารละลายเกลือ 

ปฏิกิริยาที่เกิดข้ึนคือกรดเจือจางทําลายแรงยึดตอระหวางโมเลกลุของสายคอลลาเจน ทํา

ใหเกิดเปนคอลลาเจนโมเลกุล แตกรดเจือจางนี้ไมสามารถทาํลายพันธะที่แข็งแรง เชน 

พันธะคีโตไอมีน (keto-imine bonds) ที่ประกอบอยูในกระดูก กระดูกออน หรือ      

คอลลาเจนในสิ่งมีชีวิตที่อายุมาก ๆ ได โดยทั่วไปวธิีการนี้มักทําในอุณหภูมิตํ่ารวมกับการ

ละลายคอลลาเจนดวยน้ําเกลือ  

• การใชเอนไซมละลายคอลลาเจน วิธกีารนี้เปนวิธกีารใชเอนไซมเพื่อทําลายพนัธะเพปไทด

ที่สวนปลายของเสนใยคอลลาเจนที่สกัดได ทาํใหเสนใยคอลลาเจนถกูตัดเปนสายส้ัน ๆ  

ดังนัน้คอลลาเจนที่สกัดไดจึงมีขนาดโมเลกลุส้ันกวาวธิีการละลายคอลลาเจนดวยกรด

เพียงอยางเดียว[37] และเสนใยคอลลาเจนทีถู่กตัดนี ้ เรียกวา “อะทีโลคอลลาเจน” 

(atelocollagen) (ภาพที่ 1) ขอดีของการสกัดคอลลาเจนดวยวิธกีารนี้คือ มีการกําจัดสวน

ของโมเลกุลทีก่ระตุนระบบภูมิคุมกันของรางกายออกไปได[38] ทําใหเนื้อเยื่อที่สัมผัสกับ  

อะทีโลคอลลาเจนเกิดปฏิกิริยาตอตานโดยภูมิคุมกันลดลง ข้ันตอนการสกัดคอลลาเจน

ดวยวิธนีี้ใชอัตราสวนของเอนไซมตอเนื้อเยื่อ 1:10 (น้ําหนกัตอน้ําหนกั) ละลายรวมกันใน

กรดแอซิติกที่มีความเขมขน 0.5 โมลาร เพื่อใหคอลลาเจนสามารถละลายได 
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   ภาพที่ 1 แผนภาพการตัดโมเลกุลของคอลลาเจนดวยเอนไซมเพปซิน 

ไฮดรอกซีอะพาไทต 

 ไฮดรอกซีอะพาไทตเปนสารอนินทรียทีม่ีองคประกอบหลักคือ แคลเซียมและฟอสเฟต มี

สูตรโครงสรางคือ Ca10(PO4)6(OH)2 ในธรรมชาติไฮดรอกซีอะพาไทตพบไดในสวนประกอบของ

กระดูกและฟนในมนุษยและในปะการัง เนื่องดวยไฮดรอกซีอะพาไทตมีความคลายคลึงกนักับ

สวนประกอบของสารอนนิทรียในกระดูก จึงมีการนํามาผลิตเปนโครงคํ้ายันเล้ียงเซลลที่มีความ

พรุน และใชในการซอมแซมกระดูก[27] โครงคํ้ายันไฮดรอกซีอะพาไทตมีความเขากนัไดดีกับเนื้อเยื่อ

และสามารถเหน่ียวนําใหเซลลเจริญเติบโตไดดี อีกทั้งไมมีกลุมของโปรตีนเปนสวนประกอบ ทาํให

ลดการกระตุนการตอบสนองทางภูมิคุมกนัของรางกาย แตอยางไรกต็ามคุณสมบัติของโครงคํ้ายัน

เล้ียงเซลลที่ไดยังไมเหมาะสมเทาใดนัก เนื่องจากมีความเปราะแตกหักงาย ทาํใหขาดความ

แข็งแรงและการคงสภาพ นอกจากนี้ยงัยอยสลายไดยาก[39] จึงไมนยิมนํามาใชเปนโครงคํ้ายนัเด่ียว 

ๆ สวนใหญที่มีการนาํมาใชในทางคลินิกคือใชเคลือบบนโลหะ หรือผสมกับสารพอลิเมอร เชน 

คอลลาเจนในงานวิศวกรรมเนื้อเยื่อ ไฮดรอกซีอะพาไทตที่ใชโดยทัว่ไปมักอยูในรูปผง ซึ่งอาจเปน    

ไฮดรอกซีอะพาไทตที่เปนผลิตภัณฑทางการคา หรือไฮดรอกซีอะพาไทตที่ผลิตข้ึนเองจากสารเคมี 

เชน แคลเซียมไนเตรต (calcium nitrate) และแอมโมเนียมฟอสเฟต (ammonium phosphate) 

หรือจากการสกัดจากกระดูกสัตว เชน กระดูกวัว เปนตน 
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โครงคํ้ายันทีใ่ชในการรกัษาดวยวธิีวศิวกรรมเน้ือเยื่อ 

 การรักษาโดยวิธีวิศวกรรมเนื้อเยื่อ เปนแขนงหนึ่งของวิทยาศาสตรการแพทย ทีอ่าศัย

ศาสตรวิชาการหลายสาขาวิชา เชน เคมีวิทยาของโปรตีน ชวีวทิยาและอณูวิทยาของเซลล และ  

ชีววัสดุศาสตร ใหสรางเนือ้เยื่อเพื่อทดแทนเนื้อเยื่อหรืออวัยวะที่เสียหาย โครงคํ้ายันที่ใชในการ

รักษาดวยวิธวีศิวกรรมเนื้อเยือ่ประกอบไปดวยโครงสรางพื้นฐาน 3 ประการ[40]  

1. เซลล ซึ่งอาจเปนเซลลของเนื้อเยื่อที่ไดรับบาดเจ็บหรือเปนเซลลตนกาํเนิดจากผูปวย

หรือผูที่บริจาค เนื่องจากในปจจุบนัมีการพัฒนาความรูและเทคโนโลยีเกี่ยวกับเซลล

มากข้ึน การคนพบเซลลตนกําเนิดในเนื้อเยื่อตาง ๆ และสามารถแยกเซลลจากเซลล     

ตนกําเนิดจากเนื้อเยื่อได ตัวอยางเชนภายในไขกระดูกจะมีแหลงกําเนดิของเซลลที่จะ

พัฒนาไปทาํหนาที่ตาง ๆ ได เชน เซลลสรางกระดูก เซลลเม็ดเลือดแดง เซลลไขมัน 

ซึ่งเซลลตนกําเนิดเหลานี้สามารถทีจ่ะพฒันาไปเปนเซลลไดอีกหลายชนิด  

2. โมเลกุลที่เกี่ยวกับการสงสัญญาณการทาํงานภายในเซลล ไดแก สารกระตุนหรือ

สัญญาณการกระตุน เชน โกรทแฟกเตอร (growth factor) หรือเมทริกซนอกเซลล  

3. โครงคํ้ายนัมีลักษณะเปนโครงสรางสามมติิที่มีความพรุน เพื่อใหเซลลสามารถยึด

เกาะ เจริญเติบโต และขยายตัว ปองกนัอันตรายตาง ๆ ที่อาจมีผลตอเซลล รวมไปถงึ

สนับสนนุใหเซลลและเนื้อเยือ่ใหมเจริญเติบโตไดดีในบริเวณที่ตองการ อีกทัง้ยงัเปน

ชองทางใหสารอาหารตาง ๆ เขามาเล้ียงเซลล ไดอีกดวย คุณสมบัติที่ดีของโครงคํ้ายนั 

คือ มีสวนประกอบหรือเมทริกซที่คลายคลึงกับโครงคํ้ายันของเนื้อเยือ่ในรางกาย ไม

เปนพษิกับรางกาย มีความเขากันไดดีกับเนื้อเยื่อ ไมกระตุนการอักเสบ ไมกอใหเกดิ

อาการแพ ยอยสลายได และควรมีอัตราการยอยสลายเทากับอัตราการสรางเนื้อเยื่อ 

สุดทายควรมคุีณสมบัติทางกายภาพทีเ่หมาะสม คือมีความแข็งแรง เพื่อใหสามารถ

ควบคุมไดงายขณะใชงาน ปจจุบันโครงคํ้ายนัที่ผลิตไดมีลักษณะแตกตางกนัหลาย

แบบ เชน เปนแบบตาขาย แบบเจล แบบเมด็ แบบแผน และแบบคลายฟองน้ํา   

โครงคํ้ายนัในงานวิศวกรรมเนื้อเยื่อม ี 2 ประเภท คือโครงคํ้ายนัที่ผลิตจากธรรมชาติ และ    

โครงคํ้ายนัที่ผลิตจากวัสดุสังเคราะห  

1. โครงคํ้ายนัที่ผลิตจากธรรมชาติ มักเปนโครงคํ้ายันทีม่ีสวนประกอบคลายคลึงกบั  

เมทริกซนอกเซลลของเนื้อเยื่อ เชน คอลลาเจน อีลาสติน (elastin) ไฟโบรเนกติน 
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(fibronectin) และไกลโคซามิโนไกลแคน (glycosaminoglycan) นอกจากนี้โครงคํ้า-

ยันชนิดนี้ยงัผลิตไดจาก อัลจิเนต (alginate) และไคโตซาน (chitosan) ซึ่งเปนสาร

จากธรรมชาติที่เปนพอลิแซก็คาไรดที่ไมไดพบภายในรางกายของมนษุย แตถึง

อยางไรสูตรโครงสรางของอัลจิเนตและไคโตซานมีความคลายคลึงกับไกลโคซามิโน

ไกลแคน ซึ่งพบในเมทริกซนอกเซลลบริเวณผิวหนัง กระดูก และหลอดเลือด จึงนยิม

นํามาผลิตเปนโครงคํ้ายันดวย 

2. โครงคํ้ายนัที่ผลิตจากวัสดุสังเคราะห ไดแก โครงคํ้ายนัทีผ่ลิตจากเซรามิก (ceramic) 

ซึ่งเปนสารอนนิทรีย ตัวอยางของโครงคํ้ายนัชนิดนี้ ไดแก เชน อะลูมนิา (alumina) 

เซอรโคเนีย (zirconia) และแคลเซียมฟอสเฟต (calcium phosphate) คุณสมบัติที่

สําคัญของเซรามิก คือ สนบัสนุนการเจริญของกระดูก (osteoconductive) และมี

เซรามิกแคเพยีงไมกี่ชนิดทีส่ามารถกระตุนการเจริญเติบโตของกระดูกได 

(osteoinductive)  เชน ไฮดรอกซีแอพาไทต ไบโอแอกทฟิกลาส (bioactive glasses) 

เซรามิกที่ใชสําหรับประดิษฐโครงคํ้ายนัเล้ียงเซลลสําหรับกระดูก เชน ไฮดรอกซี-         

อะพาไทต ไตรแคลเซียมฟอสเฟต บางคร้ังนยิมนาํมาเคลือบผิววัสดุที่ฝงลงไปใน

กระดูก (implant) เพื่อเหนีย่วนําใหกระดูกสามารถยึดติดกับเนื้อเยื่อโดยรอบได 

นอกจาก เซรามิกแลวโครงคํ้ายันที่สังเคราะหข้ึนอีกชนดิ คือ โครงคํ้ายันชนิดพอลิ

เมอร ตัวอยางของโครงคํ้ายนัชนิดนี้ ไดแก กรดพอลิแลกติก (polylactic acid, PLA)         

กรดพอลิไกลโคลิก (polyglycolic acid, PGA) และโคพอลิเมอรตาง ๆ เชน กรดพอลิ

แลกติกโคไกลโคลิก (polylactic-co-glycolic acid, PLGA) ถกูนาํมาใชเพื่อซอมแซม

อวัยวะ ซึ่งไดรับการรับรองจากสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา แลววามีความ

ปลอดภัย  เนื่องจากโครงค้ํายันที่สังเคราะหข้ึนมานี้ สามารถที่จะควบคุมกลไกการ

ผลิตได จึงสามารถผลิตโครงค้ํายนัที่มคุีณสมบัติทางกลและทางกายภาพไดตาม

ตองการมากกวาโครงคํ้ายันที่ผลิตจากธรรมชาติ อีกทัง้ยังสามารถควบคุมอัตราการ

ยอยสลายและผลิตภัณฑจากการยอยสลายไดอีกดวย แตมีขอเสีย คือ มักเปน

อันตรายตอเนือ้เยื่อ เปราะ และยอยสลายไดยาก[41] 

ในการออกแบบโครงคํ้ายนัเล้ียงเซลล มคีวามจาํเปนตองพิจารณาคุณสมบัติใหเหมาะสม

กับการนําไปใชกับเซลลแตละชนิดหรือรูปแบบโครงคํ้ายนัเล้ียงเซลที่จะนําไปใชงาน โครงคํ้ายันที่ใช

ในการรักษาดวยวธิีวิศวกรรมเนื้อเยื่อ มีส่ิงที่ควรคํานึงถงึหลายประการ เชน 
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1. ความเขากันไดดีกับเนื้อเยื่อ คือ ความสามารถของโครงคํ้ายนัที่ไมกระตุนการอักเสบ 

หรือระบบภูมิคุมกันของรางกาย การฝงโครงคํ้ายนัเขาไปในรางกายส่ิงมีชวีิตจะ

ประสบความสําเร็จหรือไม ข้ึนอยูกับสวนประกอบที่ใชผลิตโครงคํ้ายนัเปนสําคัญ ถา

โครงคํ้ายนัไมเปนพษิและเขากันไดดีกับเนือ้เยื่อ เนือ้เยื่อใหมจะสามารถสรางข้ึน

แทนที่โครงคํ้ายันไดดี แตถาโครงคํ้ายนัไมเขากันกับเนื้อเยื่อของรางกาย รางกายจะมี

ปฏิกิริยาตอตานหรือปฏิเสธเนื้อเยื่อโดยเกิดการอักเสบ หรือการสรางเนื้อเยื่อไฟบรัส

ลอมรอบโครงคํ้ายันนั้น สําหรับโครงคํ้ายันที่ผลิตจากคอลลาเจนผสมกับไฮดรอกซี-  

อะพาไทตนัน้มีหลายการศึกษาพบวามีความเขากนัไดดีกับเนื้อเยื่อ เนื่องจาก

สวนผสมที่ใชในการผลิต โครงคํ้ายนัมีลักษณะคลายคลึงกันกับโครงสรางของกระดูก

ในรางกาย ทีป่ระกอบดวยสวนที่เปนสารอินทรีย หรือสวนที่เปนโปรตีน เชน คอลลา-

เจน และสวนที่เปนสารอนนิทรีย เชน ไฮดรอกซีอะพาไทต Mehlisch และคณะ[42]  

ทําการศึกษาการซอมแซมกระดูกขากรรไกรในผูปวยจํานวน 5 รายพบวาโครงคํ้ายัน

คอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพาไทตสามารถกระตุนการเจริญเติบโตของกระดูก     

ขากรรไกรได และมีความเขากันไดดีกับเนือ้เยื่อเปนอยางมาก 

2. ความสามารถในการยอยสลาย อัตราการยอยสลายของโครงคํ้ายนัมีความสําคัญ

อยางยิ่งตอการซอมแซมเนื้อเยื่อที่เสียหาย โครงคํ้ายนัทีย่อยสลายเร็วเกินไปอาจมีผล

เสียหายตอการซอมแซมเนื้อเยื่อ เชน เกดิการหดตัวของบาดแผล หากโครงคํ้ายนั

ยอยสลายชาเกนิไปจะขัดขวางกระบวนการซอมแซมของเนื้อเยื่อทําใหการหายของ

บาดแผลไมสมบูรณ นอกจากอัตราการยอยสลายแลว ผลิตผลจากการยอยสลาย

ของโครงคํ้ายนัอาจมีผลเสียตอการซอมแซมของบาดแผลโดยมีการกระตุนการอักเสบ

หรือระบบภูมิคุมกันของรางกาย โดยหลักการของการซอมแซมบาดแผลดวยวิธกีาร

วิศวกรรมเนื้อเยื่อ โครงคํ้ายันที่ใสในบาดแผลตองถูกแทนที่ดวยเนือ้เยื่อจากรางกาย

บริเวณรอบ ๆ บาดแผล ดังนั้นโครงคํ้ายนัควรมีอัตราการยอยสลายเทากับอัตราการ

สรางของเนื้อเยื่อใหม และผลิตภัณฑจากการยอยสลายตองถกูขับออกจากรางกาย

ได ทั้งทางกระบวนการเมแทบอลิซึม และระบบขับถาย ปจจัยที่สงผลตออัตราการ

ยอยสลายของโครงคํ้ายนั ไดแก ชนิดของวัสดุทีน่ํามาผลิตโครงคํ้ายัน ขนาดและ

ลักษณะของโครงคํ้ายัน[43]   

3. คุณสมบัติทางกล  โครงคํ้ายันที่ผลิตข้ึนควรเปนโครงคํ้ายัน 3 มิติ เพื่อใหเนื้อเยื่อ

สามารถยึดเกาะได และในขณะเดียวกนัโครงคํ้ายันที่ผลิตควรมีความแข็งแรง
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เพียงพอ เมื่อนํามาใชงานทางคลินกิสามารถทนตอแรงกดอัดในขณะที่ทาํการฝงโครง

คํ้ายันในเนื้อเยื่อ และควรมีความคงรูปและคงตัวภายใตสภาวะของบาดแผลใน

รางกายในระยะเวลาท่ีเหมาะสมเพื่อสนบัสนุนการเจริญเติบโตของเนื้อเยื่อ[44] 

4. ลักษณะทางกายภาพของโครงคํ้ายนั ความพรุนของโครงคํ้ายันทําใหเซลลสามารถ

ยึดเกาะไดดี ลักษณะของรูพรุนสังเกตไดจากขนาดของรูพรุน รูปราง เสนเช่ือม

ระหวาง   รูพรุน หรือระดับของความพรุน และพ้ืนที่ผิว ซึ่งลักษณะเหลานี้จะชวยทาํ

ใหเซลล ที่มีความเกี่ยวของกับการซอมแซมเนื้อเยื่อรวมถึงหลอดเลือดและสารอาหาร

ตาง ๆ เคล่ือนที่เขามาในโครงคํ้ายันได โครงคํ้ายนัที่ผลิตควรมีที่วางมากพอสําหรับ

การเจริญเติบโตของเซลล มีพื้นที่ผิวมากและมีความพรุนสูง เพื่อใหมีเนื้อที่สําหรับ

การสรางเมทริกซนอกเซลลของเซลล โดยปจจัยที่สําคัญที่สุดคือ ขนาดของรูพรุน[45] 

การศึกษาขนาดของรูพรุนยงัไมมีขอสรุปแนชัดวาขนาดของรูพรุนเทาใดจึงจะมีความ

เหมาะสมที่สุดสําหรับการเจริญเติบโตและการขยายตัวของเซลล จากหลาย

การศึกษาพบวาโครงคํ้ายันเล้ียงเซลลที่เหมาะสมสําหรับการเจริญเติบโตของเซลล

สรางกระดูก มีขนาดต้ังแต 100 ไมโครเมตร[46] จนถงึขนาด 500 ไมโครเมตร[47] ถา

ขนาดของรูพรุนมีขนาดเล็กเกินไป เซลลไมสามารถเคล่ือนที่เขาไปในโครงคํ้ายนัได 

ขณะที่รูพรุนทีม่ีขนาดใหญเกินไปทาํใหเซลลไมสามารถยึดเกาะกันได นอกจากนีก้าร

เคล่ือนที่ของเซลลภายในโครงคํ้ายนัมีความสัมพนัธกับความพรุนและเสนเช่ือม

ระหวางรูพรุนดวย โครงคํ้ายันที่เหมาะสมควรมีความพรุน และระดับความพรุน

มากกวารอยละ 90 ซึ่งเหมาะแกการเคลื่อนที่ของเซลลและสารตาง ๆ ไดดี 

ปจจุบันมกีารคนควาและพฒันาโครงคํ้ายนัเพื่อใชสําหรับงานวิศวกรรมเนื้อเยื่อมากมาย

หลายชนิด เชน โครงคํ้ายนัที่ใชในการซอมแซมบาดแผลของผิวหนัง[48] และระบบหลอดเลือด[49]  

โครงคํ้ายนัสําหรับกระดูก[28] และโครงคํ้ายันของกระดูกออน[50]  ในดานทันตกรรมไดมีการนาํโครง

คํ้ายันมาใชเพือ่เสริมสรางกระดูกที่ถกูทาํลายไปมาก เชน  ใชโครงคํ้ายันจากคอลลาเจนชนิดที่ І  

ใสลงไปในตําแหนงที่กระดูกหักเพื่อกระตุนการเจริญเติบโตของกระดูก จากการศึกษาในกระดูก

ขากรรไกรลางของหนทูี่ใชโครงคํ้ายนัคอลลาเจนชนิดที่ І  ในกระดูกที่ทาํใหเกิดความวิการ พบการ

สรางเชื่อมกันของกระดูกเกดิข้ึนใน 6 สัปดาหภายหลังการใสโครงคํ้ายัน[51] 

การสรางโครงคํ้ายันเล้ียงเซลลในปจจุบนั มีเทคโนโลยใีนการผลิตโครงคํ้ายนัเล้ียงเซลลให

มีรูปราง และรูปแบบตามที่ตองการ รวมทัง้การกําหนดสมบัติทางกายภาพของโครงคํ้ายันเล้ียง
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เซลลในดานความพรุน ขนาดของรูพรุนภายในโครงคํ้ายันเล้ียงเซลลและอัตราการยอยสลาย จาก

การศึกษาของ Hutmacher[44] พบวา วิธกีารประดิษฐโครงคํ้ายนัเล้ียงเซลลมีหลายวธิีและแตละวิธี

มีความแตกตางกนัออกไป ทั้งนี้เนื่องจากชนิด และรูปรางของโครงคํ้ายันเล้ียงเซลล รวมถงึปจจัย

ตนทนุในการผลิต ซึ่งพบวาวิธีที่ใชผลิตโครงคํ้ายนัในปจจุบัน มีหลายวิธี เชน เทคนคิการหลอแบบ/

กําจัดอนุภาค (Solvent casting and particulate leaching methods)[52] การแยกเฟสโดยใช

สถานะของสาร (Phase separation)[53] วิธีการการทําใหแหงโดยแชแข็ง (Freeze drying)[50] วิธีใช

กาซเปนโพโรเจน (Foaming)[54] วิธีการสรางรูพรุนโดยใชสารอิมัลชัน (Emulsion templating)[55] 

ซึ่งแตละวิธมีีหลักการเดียวกนั คือ ใชสารตัวกลางในการทาํใหเกิดรู ซึ่งสารนัน้อาจเปนของแข็ง 

ของเหลว สารอิมัลชัน และกาซ ละลายรวมกับสารละลายพอลิเมอรที่ตองการข้ึนรูปและทําใหแข็ง 

จากนั้นกําจัดสารตัวกลางดังกลาวออกจะทําใหไดโครงคํ้ายันที่มีรูพรุนเกิดข้ึน ปจจุบันมกีารใช

คอมพิวเตอรในการข้ึนรูปโครงคํ้ายนัเล้ียงเซลล (Solid Free Form Fabrication) หรือเรียกวา 

“Rapid prototyping”[56] ขอดีของวิธีการนีคื้อ สามารถควบคุมการผลติโครงคํ้ายันใหมีขนาด และ

รูปรางของรูพรุนตามที่ตองการได แตมีขอสังเกตวาคอลลาเจนที่ข้ึนรูปดวยวิธีนีส้นับสนนุการยึด

เกาะของเซลลไดไมดีเทากับคอลลาเจนที่ข้ึนรูปดวยวิธีอ่ืน สําหรับคอลลาเจนและไฮดรอกซีอะพา-

ไทตมักนยิมข้ึนรูปดวยวิธีการทําใหแหงโดยแชแข็ง เพราะเปนวิธทีีท่ําไดงาย สามารถระเหิดตัวทาํ

ละลายออกไปไดดี[57]  

จากที่กลาวมาขางตน จงึมีความเปนไปไดที่จะคิดคนพัฒนาโครงคํ้ายันคอลลาเจนผสม               

ไฮดรอกซีอะพาไทต โดยการใชคอลลาเจนที่สกัดจากหนังสุกรและข้ึนรูปเปนลักษณะคลายฟองน้าํ 

จึงเปนที่มาของการวิจัยในคร้ังนี ้
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บทที่  3 

วิธีดําเนินการวิจัย 

วัสดุและอุปกรณทีใ่ชในการวิจัย 

 วัสดุที่ใชในงานวิจยั 

• หนงัสุกร 

• ไฮดรอกซีอะพาไทต ขนาดอนุภาคนอยกวา 200 นาโนเมตร (Sigma-Aldrich, 

USA) 

• กรดไฮโดรคลอริกความเขมขน 0.05  โมลาร 

• กรดกลาเซียลแอซิติก  

• เอนไซมเพปซิน  (Sigma-Aldrich, USA) 

• โซเดียมคลอไรด 

• อะซิโตน 

• ถุงเยื่อไดอะไลซิส (MW cut off 12,000-14,000 Spectra/Por® molecularous, 

USA) 

• เอ็น-(3-ไดเมทิลอะมิโนโพรพลิ)-คารโบไดไอไมด (Sigma-Aldrich, USA) 

• เอ็นไฮดรอกซีซักซินิไมด (Sigma-Aldrich, USA) 

• อะคริละไมด (Sigma-Aldrich, USA) 

• โซเดียมโดเดซิลซัลเฟต (Sigma-Aldrich, USA) 

• คูแมสซี บริลเลียนท บลูอาร 250 (Sigma-Aldrich, USA) 

• โบรโมฟนอลบลู (Sigma-Aldrich, USA) 

• Precision Plus ProteinTM Standards (BIO-RAD, USA) 

• โซเดียมฟอสเฟตโมโนเบสิก 

• โซเดียมฟอสเฟตไดเบสิก   

• เอนไซมคอลลาจีเนส (Sigma-Aldrich, USA) 
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อุปกรณที่ใชในงานวิจัย 

• เคร่ืองปนเหวีย่ง (centrifuge 6K15, Sigma, USA) 

• Lyophilizer (Flexi-Dry MP, Sigma, USA) 

• เคร่ืองเจาะ (puncher) ขนาด 5 มิลลิเมตร 

• เคร่ืองชั่ง 5 ตําแหนง (40SM-200A Precisa, Switzerland) 

• เคร่ืองตัดเนื้อเยื่อแผนบาง (Microtome, RM2255, Leica Microsystems, USA) 

• กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราด (Scanning Electron Microscope, 

JEOL, Japan) 

• กลองจุลทรรศนชนิดแสงขาว (BH-2, Olympus optical, Japan) 

• ชุดโปรแกรมถายภาพ (Motic Advance Image 3.2, Motic China Group, 

China) 

 

การสกัดคอลลาเจนจากหนังสกุร 

คอลลาเจนทีน่ํามาใชในการศึกษานี ้เตรียมจากผิวหนงัสดของสุกร ดวยวิธกีารละลายในกรดพรอม

กับเอนไซมโดยดัดแปลงตามวิธีของ Rousseau และ Gagnieu[58] มีข้ันตอนคือ 

1. นําผิวหนังสดของสุกรมาลางใหสะอาด ตัดเปนช้ินเล็ก ๆ ขนาด 1x3x0.5 ลูกบาศก

เซนติเมตร ลางดวยน้ํากล่ันเย็น 3 คร้ัง                                                                                              

 

ภาพที ่2 หนงัสุกรที่หัน่เปนชิ้นขนาด 1x3x0.5 ลูกบาศกเซนติเมตร 

2. นําหนงัสุกรที่ไดไปแชในกรดไฮโดรคลอริก ความเขมขน 0.015 โมลาร ที่ผสมเอนไซม

เพปซินในปริมาณ 20 มิลลิกรัม ตอน้ําหนักของหนงัสุกร 1 กรัม เปนเวลา 48 ชั่วโมง 
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ที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซยีส โดยใชปริมาตรของกรดผสมเอนไซมไมนอยกวา 50 เทา

ของปริมาตรหนังสุกร ปนใหเขากัน เพื่อใหเอนไซมและกรดทําปฏิกิริยากับคอลลาเจน

ในหนังสุกร                                                                                                                                    

 

    ภาพท่ี 3 การปนหมุนหนงัสุกรในสารละลายกรดที่ผสมเอนไซมเพปซิน 

3. จากนั้นนําสวนผสมทัง้หมดไปปนดวยเคร่ืองเหวี่ยงตกตะกอน  ดวยคาแรงเหวี่ยงหนี

ศูนยกลาง 10,000 g ที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส เปนเวลา 45 นาท ีทิง้สวนตะกอน

ซึ่งประกอบดวยเศษเนื้อเยื่อไป นาํเฉพาะสวนของเหลวมาตกตะกอนใหไดคอลลาเจน

ดวย เกลือโซเดียมคลอไรด ใหไดความเขมขนสุดทายของเกลือเปน 0.6 โมลาร 

 
 

                    ภาพที ่4 สารละลายคอลลาเจนและตะกอนเศษเนื้อเยือ่ที่เกิดจากการปนเหวี่ยง      

                                    (ลูกศรชี้) 
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         ภาพที่ 5 ตะกอนเกลือโซเดียมคลอไรดที่ตกตะกอนสารละลายคอลลาเจน 

 
4. นําไปเหว่ียงตกตะกอนอีกคร้ังเปนเวลา 45 นาที ทิง้สวนเหลว เก็บเฉพาะสวนตะกอน

ซึ่งสวนใหญประกอบดวยคอลลาเจน ละลายตะกอนคอลลาเจนในกรดและตกตะกอน

ดวยเกลือซํ้า 2 คร้ังเพื่อใหไดคอลลาเจนทีส่ะอาด  

5. ตะกอนคอลลาเจนสุดทาย นํามาสกัดไขมันออกดวยอะซิโตน แลวปลอยใหแหง 

6. ละลายตะกอนคอลลาเจนดวยกรดโดยใสสารละลายกรดแอซิติก ความเขมขน 0.5  

โมลาร อีกคร้ัง 

7. ทาํการกําจัดเกลือที่ใชตกตะกอนคอลลาเจนดวยการทําไดอะไลซิส (dialysis) นํา

สารละลายคอลลาเจนที่ไดใสในถุงเยื่อไดอะไลซิสของสารละลายคอลลาเจนในกรด

แอซิติกความเขมขน 0.1 โมลาร โดยใชเยื่อไดอะไลซิสที่มีความสามารถจํากัดการซึม

ผานของโมเลกุลที่มนี้ําหนัก 12,000-14,000 ดาลตัน (Spectra/Por® dialysis 

membrane, MW cut off 12,000-14,000, USA) ที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส เปน

เวลา 4 วัน  

8. จากนั้นสารละลายคอลลาเจนท่ีปราศจากเกลือปนเปอนถูกนาํไปอบแหงเยือกแข็ง 

(lyophilization) เปนเวลา 24 ชั่วโมง 
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 ภาพที่ 6 ข้ันตอนการเตรียมคอลลาเจนจากผิวหนงัสุกร 

 

การตรวจสอบโปรตีนทีส่กัดไดดวยวิธพีอลิอะคริลาไมดเจลอิเลก็โทรโฟรีซีส 
 

การเตรียมสารละลายตัวอยาง 

นําคอลลาเจนที่สกัดไดมาละลายดวยกรดแอซิติก ใหมคีวามเขมขนของโปรตีนเทากับ 1 

มิลลิกรัมตอมลิลิลิตร นาํสารละลายตัวอยางและโปรตีนมาตรฐานผสมกับสารละลายบัฟเฟอรที่ใช

กับตัวอยาง (sample buffer) ซึ่งบัฟเฟอรตัวอยาง สามารถเตรียมไดจาก               โบรโม

ฟนอลบล ู 0.005 กรัม นาํมาละลายใน ทริสไฮโดรคลอริก ความเขมขน 0.5 โมลาร พีเอช 6.8 

ปริมาตร 12.5 มิลลิลิตร เติมน้ํากล่ันจนปริมาตรครบ 100 มิลลิลิตร ผสมจนเปนเนือ้เดียวกนั นํา

สารละลายตัวอยางผสมกับบัฟเฟอรตัวอยาง ในอัตราสวน สารละลายตัวอยาง : บัฟเฟอรที่ใชกับ

ตัวอยาง 4:1 โดยปริมาตร ผสมใหเขากนั จากนั้นนําไปใหความรอน 95 องศาเซลเซียสเปนเวลา 5 

นาที เก็บไวทีอุ่ณหภูมิ -4 องศาเซลเซยีส กอนนาํไปทดสอบ 
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การเตรียมพอลิอะคริละไมดเจล 

การเตรียมเจลใชกระจก 2 แผนขนาดกวาง 8 เซนติเมตร ยาว 10 เซนติเมตร และขนาด

กวาง 7เซนติเมตร ยาว 10 เซนติเมตร โดยมีแผนพลาสติก (spacer) กวาง 0.9 เซนติเมตร ยาว 8.5 

เซนติเมตร หนา 0.1 เซนติเมตร วางเปนกรอบแมพิมพ นาํ separating gel ที่มีความเขมขนของ

อะคริลาไมด รอยละ 10 เทลงในกระจกแมพิมพอยางชาๆ โดยระวงัไมใหเกิดฟองอากาศ ใหเจลมี

ความสูง 5 เซนติเมตร ปรับผิวหนาเจลใหเรียบโดยใชน้าํกล่ัน ต้ังทิง้ไวจนแผนเจลแข็งตัว ประมาณ 

45- 90 นาที เทน้าํสวนบนทิ้ง จากนั้น เททับดวยสารละลาย stacking gel ที่มีความเขมขนของ 

อะคริลาไมด รอยละ 5 ใสแมพิมพลงไปในชองเจล (comb) ทิ้งไวใหเจลแข็งตัว ประมาณ 30-60 

นาท ี

การเตรียมเจล 

1)  10% Separating gel 

 น้ํากล่ัน                                                   5.9   ml 

 30%stock acrylamide              5.0   ml 

 10% SDS               0.15 ml 

 1.5 M Tris (pH 8.8)                         3.80 ml 

 TEMED              15.00 μl 

 10 % ammonium persulfate           200    μl 

2)  5% Stacking gel 

 น้ํากล่ัน                                                   5.5 ml 

 30%stock acrylamide              1.3 ml 

 1.0 M Tris (pH 6.8)                         1.0 ml 

 10% SDS                                            0.08 ml 

 TEMED               0.1 ml 

 10 % ammonium persulfate             15 μl 

 

การยอมสีโปรตีนในแผนพอลิอะคริละไมดเจล 

นําแผนเจลที่ผานข้ันตอนการทําอิเล็กโตรโฟรีซีส ไปยอมสีของโปรตีนดวยสารละลาย       

คูแมสซี บริลเลียนท บลูอาร 250 (coomasie brilliant blue R250) อยางนอย 24 ชั่วโมง จากนัน้

นําไปชะสีสวนเกินออก โดยแชในสารละลายลางสียอมโปรตีน (destaining solution) ซึ่งเตรียมได
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จาก สารละลายทีม่ีสวนผสมของเมทานอลรอยละ 30 ผสมกับ กรดกลาเซียลแอซิติก รอยละ 10 

ในน้าํกล่ัน   แชแผนเจลจนกระทั่งสวนที่เปนโปรตีนบนเจลปรากฎเปนแถบสีน้ําเงนิชัดเจน  

 

การเตรยีมโครงคํ้ายันคอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพาไทต 

 จากข้ันตอนการศึกษานํารองใชคอลลาเจนท่ีไดจากการสกัดหนงัสุกรผสมกับกรดแอซิติก

เขมขน 0.5 โมลาร ในอัตราสวนความเขมขนรอยละ 0.5, 1, 1.5, 2 และ 2.5 กรัมตอปริมาตรกรด 

100 มิลลิลิตร พบวาที่อัตราสวนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 กรัม โครงคํ้ายนัไมสามารถข้ึนรูป

เปนแผนตามที่ตองการได จึงเลือกใชอัตราสวนในการทดลองคร้ังนีท้ี่ความเขมขนรอยละ 1.5, 2 

และ 2.5 กรัม ใชเวลาผสมใหเขากนันาน 2 ชั่วโมง ที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส ทิง้ไวจนสารละลาย

เร่ิมเปนวุน จากนัน้เติมผงไฮดรอกซีอะพาไทต ในอัตราสวน ไฮดรอกซีอะพาไทตตอสารละลาย

คอลลาเจน 1:10 (น้ําหนกัตอปริมาตร) คนใหเขากัน นาํสารละลายคอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพา

ไทต ปริมาตร 5 มิลลิลิตรที่ไดใสแบบพิมพพลาสติก ขนาดกวาง 30 มลิลิเมตร ยาว 30 มิลลิเมตร 

และสูง 5 มิลลิเมตร จากนัน้นาํแบบพมิพที่ไดไปแชแข็งโดยแบงเปน 2 กลุม กลุมแรกทาํให

สารละลายผสมแข็งตัวโดยลดอุณหภูมิอยางชา ๆ ดวยการนําไปแชในตูแชแข็ง -20 องศาเซลเซยีส 

เปนเวลา 30 นาที ตามดวยที่อุณหภูมิ -80 องศาเซลเซยีสอีก 30 นาที กลุมที ่2 นําไปแชแข็ง โดย

ลดอุณหภูมิลงอยางรวดเร็ว ดวยการแชทีอุ่ณหภูมิ -80 องศาเซลเซยีสทนัที เปนเวลา 1 ชั่วโมง 

จากนั้นนําแบบพิมพทัง้สองกลุมไปอบแหงเยือกแข็ง เปนเวลา 24 ชั่วโมง 

 
การทาํปฏกิิรยิาเชื่อมขวางโครงคํ้ายันคอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพาไทต 

 สารที่ใชในปฏิกิริยาเช่ือมขวางคอลลาเจนในการศึกษานี ้เปนสารผสมของ 33 มิลลิโมลาร 

1-เอทิล-3-(3-ไดเมทิลอะมิโนโพรพิล)-คารโบไดไอไมด กับ 6 มิลลิโมลาร เอ็นไฮดรอกซีซักซนิิไมด 

(Sigma-Aldrich, USA) ในสารละลายบัฟเฟอรทีป่ระกอบดวย 50 มิลลิโมลาร ของ 2-มอโฟไลโนอี

เทนซัลโฟนิกแอซิด (2-morpholinoethane sulphonic acid) และเอทานอล รอยละ 40[22] 

ปฏิกิริยาเช่ือมขวางทําโดยแชโครงคํ้ายนัคอลลาเจนที่สังเคราะหข้ึนในสารเช่ือมขวาง ภายใต

สภาวะสุญญากาศ ที่อุณหภูมิหอง เปนเวลา  2 ชั่วโมง จากนั้นลางดวยน้ํากล่ันจํานวนมาก นาํไป

อบแหงเยือกแข็งอีกคร้ัง 
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การเก็บรวบรวมขอมูล 

1. ศึกษาลักษณะโครงสรางโดยละเอียดของโครงคํ้ายนัคอลลาเจนที่สังเคราะหได ดวย

กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราด โดยสุมเลือกโครงคํ้ายันที่ประดิษฐข้ึนในแต

ละกลุม กลุมละ 1 ชิ้น ตัดตําแหนงกึ่งกลางของโครงคํ้ายันที่สังเคราะหข้ึนใหมีขนาด

เสนผานศูนยกลาง 5 มิลลิเมตร หนา 3 มิลลิเมตร จากนั้นเตรียมตัวอยางสําหรับ

การศึกษาดวยกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอน โดยทาํใหแหงที่จุดวกิฤติ (critical point 

drying) กอนที่จะนําไปยึดติดบนแผนทองเหลือง (specimen stub) และเคลือบผิว

ตัวอยางดวยอนุภาคทอง (gold particles)  ศึกษาลักษณะพื้นผิวและความพรุนของ

โครงคํ้ายนัคอลลาเจนดวยกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนดิสองกราด ที ่ 15 กิโลโวลต 

ที่กําลังขยาย 100 เทา บันทกึภาพดวยระบบดิจิตัล (Semafor® 5.0 digital imaging 

system JEOL, Japan) 

2. การวัดขนาดของรูพรุน (pore size) ทําโดยนําโครงค้ํายันที่ข้ึนรูปไวมาตัดใหมีขนาด

เสนผานศูนยกลาง 5 มิลลิเมตร สูง 3 มิลลิเมตร จํานวน 5 ชิ้น ที่ตําแหนงกึง่กลางและ

มุมทัง้ 4 ของโครงคํ้ายนั นําไปแชน้ํากล่ันจนอ่ิมตัวเพื่อใหฟองน้ําดูดซับน้ําไดเต็มที่

จากนั้นตรึงสภาพฟองน้าํดวยรอยละ 0.25 กลูตาราลดีไฮด เปนเวลา 24 ชั่วโมง และ

แชในแอลกอฮอลความเขมขน รอยละ 60, 70, 80, และ 95 เปนเวลา 30 นาที 

ตามลําดับ สุดทายนํามาแชในไซลีน 3 คร้ัง คร้ังละ 30 นาท ีและนําไปใสสารละลาย

ไซลีนที่มพีาราฟน (paraffin) เปนสวนผสมอีก 30 นาท ีโดยข้ันตอนทีก่ลาวมาทัง้หมด

นี้  ตองทําภายใตสภาวะสุญญากาศเพื่อใหสารตาง ๆ แทรกซึมเขาไปในชองวางของ

โครงคํ้ายนัใหมากที่สุด จากน้ันนาํแผนฟองน้าํแชในพาราฟน เพื่อเตรียมชิ้นฟองน้ํา

สําหรับตัดเปนแผนบางขนาด 5 ไมโครเมตร (microtome, RM2255, Leica 

Microsystems , USA) ยอมแผนบางฟองน้าํดวยสีฮมีาทอกไซลีน (haematoxylin) 

นําแผนบางที่ไดจากการตัดวางบนแผนสไลด สไลดละ 5 แผน จํานวน 3 สไลดตอโครง

คํ้ายัน 1 ชิ้น สุมเลือกแผนสไลด 1 ชิ้นตรวจดูขนาดของรูพรุนดวยกลองจุลทรรศน

ระบบใชแสงขาว (BH-2, Olympus optical, Japan) กําลังขยาย 10 เทา ดวยชุด

โปรแกรมถายภาพ Motic Advance Image 3.2 ( Motic China Group, China)  วัด

ขนาดของรูพรุนดวยเคร่ืองมอืวัดพื้นที่อิสระ (irregular) ขนาดของพืน้ทีห่ลายเหล่ียม

(polygon) และเสนผานศูนยกลาง (diameter) วิธีการสําหรับการวดัขนาดของพืน้ที่

อิสระและพื้นที่หลายเหล่ียมคือใชเมาสลากผานรูพรุนที่ตองการวัดขนาด โดยวงของรู



23 

 

พรุนที่ใชเมาสลากตองมเีสนโดยรอบชัดเจน วัดทุกวงทีป่รากฏในภาพ สําหรับการวัด

ขนาดของเสนผานศูนยกลาง ทําโดยใชเมาสลากเสนผานศูนยกลางที่กวางที่สุดของรู

พรุนทีม่ีเสนรอบวงชัดเจนโดยรอบ โดยมีผูวัดขนาดของรูพรุนเพียงคนเดียวและผาน

การปรับความแมนยําในการวัดรูพรุน ดวยการวัดภาพของขนาดรูพรุน 2 คร้ังนํา

คาเฉลี่ยที่ไดมาทดสอบความแตกตางของคาเฉลี่ย โดยใชสถิติทดสอบแพรทีเทสท 

(paired t-test) ที่ระดับนัยสําคัญ 0.05 สําหรับคาขนาดของเสนรอบวงของรูพรุน เสน

ผานศูนยกลางของรูพรุนมีหนวยเปนไมโครเมตร สวนคาพืน้ที่ของรูพรุนมหีนวยเปน

ตารางไมโครเมตร นําคาของรูพรุนที่ไดมาหาคาเฉลี่ยของรูพรุน และแบงขนาดของ

เสนผานศูนยกลางของรูพรุนเปน 3 กลุม โดยใหคะแนนดังนี ้

เสนผานศูนยกลางของรูพรุน 

คะแนน 1เมื่อขนาดเสนผานศูนยกลางของรูพรุนมีขนาดนอยกวา 100 ไมโครเมตร 

คะแนน 2  เมือ่ขนาดเสนผานศูนยกลางของรูพรุนมีขนาด 100-300 ไมโครเมตร 

คะแนน 3  เมือ่ขนาดเสนผานศูนยกลางของรูพรุนมีขนาดมากกวา 300 ไมโครเมตร  

  

3. การทดสอบการดูดน้ํา (water absorption test) การศึกษาสมบัติการดูดน้ําของโครง

คํ้ายัน ทําไดโดยการวัดน้ําหนักของโครงคํ้ายันภายหลังจากแชในสารละลายฟอสเฟต

บัฟเฟอรเซไลน (phosphate-saline buffer) โดยมีข้ันตอนคือ ตัดโครงค้ํายนั ใหมี

ขนาดเสนผานศูนยกลาง 5 มิลลิเมตร หนา 3 มิลลิเมตร ในแตละกลุม กลุมละ 5 ชิ้น 

ชั่งน้าํหนักเพื่อใหทราบน้ําหนักกอนทดลอง จากนัน้นาํโครงคํ้ายันแชในสารละลายทีไ่ด

จากการผสมสารละลายโซเดียมฟอสเฟตโมโนเบสิก จาํนวน 0.264 กรัม ในน้ํา

ปราศจากไอออน 100 มิลลิลิตร กับสารละลายโซเดียมฟอสเฟตไดเบสิก จํานวน 2.17 

กรัม ในน้ําปราศจากไอออน 100 มิลลิลิตร เปนเวลา 24 ชั่วโมง นําโครงคํ้ายนัไปกําจัด

สวนเกินของน้าํออกโดยวางไวบนกระดาษกรอง 1 นาท ี จากนัน้ชัง่น้าํหนกัโครงคํ้ายนั

ดวยเคร่ืองชั่งอีกคร้ัง บันทึกคาที่ไดเปนทศนิยม 5 ตําแหนง คํานวณรอยละของการดูด

น้ําจากสูตร 

  รอยละของการดูดน้ํา =  W-Wo  x100 

      Wo    
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เมื่อ W คือ น้ําหนักของโครงคํ้ายนัภายหลังจากแชสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน 

Wo คือ น้ําหนักของโครงคํ้ายันกอนแชสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน โดยในแต

ละคร้ังของการทดลองจะทําการช่ัง 3 คร้ัง เพื่อหาคาเฉลีย่ 

4. การทดสอบการยอยสลายทางชีวภาพภายนอกรางกาย (In vitro biodegradation) 

4.1)   การยอยสลายในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน : ทําโดยการวดัน้ําหนักที่

หายไปของโครงคํ้ายนัภายหลังการแชอยูในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน  

โดยมีการเปลีย่นสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลนเปนเวลา 8 สัปดาห โดยมี

ข้ันตอนคือ ตัดโครงคํ้ายันใหมีขนาดเสนผาศูนยกลาง 5 มิลลิเมตร หนา 3 

มิลลิเมตร ในแตละกลุมกลุมละ 40 ชิ้น ชั่งน้ําหนกัเพื่อใหทราบน้าํหนักกอน

ทดลอง จากนั้นนําโครงคํ้ายันแชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน  ที่ได

จากการผสมสารละลายโซเดียมฟอสเฟตโมโนเบสิก จํานวน 0.264 กรัม ในน้ํา

ปราศจากไอออน 100 มิลลิลิตร กับสารละลายโซเดียมฟอสเฟตไดเบสิก จํานวน 

2.17 กรัม ในน้ําปราศจากไอออน 100 มลิลิลิตร พีเอช=7.4 อุณหภูมิ 37 องศา

เซลเซียส ปริมาตร 10 มิลลิลิตร ในกระบอกที่มีฝาปดขนาดเสนผานศูนยกลาง 4 

เซนติเมตรโดยมีการเปล่ียนสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลนทกุวนั เก็บ

ตัวอยางทกุ 1 สัปดาห สัปดาหละ 5 ชิ้น จนครบ 8 สัปดาห ทําใหแหงภายใตตู

ดูดความชื้น วัดน้าํหนักแหงทีห่ายไปจนคาน้าํหนกัทีว่ัดไดมีคาคงที ่ บันทึกคา

น้ําหนกัแหงของโครงคํ้ายนัที่มีคาคงที่ณ. เวลาตาง ๆ นําคาที่ไดมาคํานวณรอย

ละของน้าํหนกัทีห่ายไป (% weight loss) จากสูตร 

 รอยละของน้าํหนกัทีห่ายไป  = W1-W2 x100 

                W1  

     W1 = น้ําหนกัของโครงคํ้ายันกอนการแชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน      

     W2 = น้ําหนกัของโครงคํ้ายันที่แหงภายหลังการแชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร  

               เซไลนที่ระยะเวลาตาง ๆ  

  บันทกึภาพโครงคํ้ายนัในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลนทุก ๆ 

สัปดาห กอนนําไปทาํใหแหง  
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4.2)   การยอยสลายในสารละลายเอนไซมคอลลาจีเนส : ทําโดยการวัดน้ําหนักที่

หายไปของโครงคํ้ายนัภายหลังการแชอยูในสารละลายสารละลายเอนไซม

คอลลาจีเนส ความเขมขน 31.2 หนวยตอมิลลิลิตรของสารละลายฟอสเฟต

บัฟเฟอรเซไลน[59] ที่อุณหภูมิ 37องศาเซลเซียส ปริมาตร  10 มิลลิลิตร ทําซํ้า

ตามวิธกีารยอยสลายดวยสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน 

 

การวิเคราะหขอมูล 
 วิเคราะหขอมูลโดยการบรรยายลักษณะของโครงคํ้ายนัที่ผลิตไดและลักษณะจากกลอง

จุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราด 

 บันทกึขอมูลคาเฉลี่ย การดูดน้ํา ขนาดของรูพรุน และการสลายตัวทางชีวภาพ ของโครง

คํ้ายันในแตละกลุมการทดลองลงในตาราง เปรียบเทยีบคาเฉลี่ยของการสลายตัวทางชีวภาพของ

โครงคํ้ายนัที่ชวงเวลา 6 สัปดาหโดยใชกราฟ ทดสอบความแตกตางของการดูดน้ํา และคาเฉลี่ย 

ขนาดของรูพรุน ดวยสถิตินอนพาราเมตริก (non-parametric) ชนิดครูสคัลวัลลิส (Kruskal-Wallis) 

การเปรียบเทยีบพหุคูณ โคโนเวอ อินแมน (multiple comparisons, all pairwise comparison : 

Conover Inman) ที่ระดับนัยสําคัญ 0.05 ดวยโปรแกรม สแตทสไดเรคท ฟอร วนิโดวส เวอรชนั 

2.7.2 (StatsDirect for  Windows  version 2.7.2) 
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บทที่  4 

ผลการวิเคราะหขอมูล 

ผลการวิเคราะหและเปรยีบเทียบ 

การตรวจสอบโปรตีนที่สกัดไดจากหนงัสุกร 

 การสกัดคอลลาเจนจากหนงัสุกรดวยวิธีการละลายในกรดและตกตะกอนดวยเกลือใน

การศึกษานี ้  พบวาหนังสุกรสดจํานวน 100 กรัม สามารถสกัดไดคอลลาเจนที่อบแหงเยือกแข็งได

ประมาณ 0.9 กรัม คอลลาเจนที่ไดจากหนงัสุกรนี้ เมื่อนํามาศึกษาดวยพอลิอะคริลาไมด

เจลอิเล็กโทรโฟรีซีส พบวาองคประกอบหลักที่สกัดไดคือ คอลลาเจนชนิดที่ І  ที่ประกอบดวยสาย

พอลิเพปไทด 2 สาย คือ แอลฟา 1 (α 1) และแอลฟา 2 (α 2) ในตําแหนงน้าํหนักโมเลกุลประมาณ 

120 และ 112 กิโลดาลตัน ตามลําดับ (ภาพที่ 7) 
  

 

 

ภาพที ่7  พอลิอะคริลาไมดเจลอิเล็กโทรโฟรีซิส ของสารละลายคอลลาเจนที่สกัดจาก 

              หนังสุกร โดยวธิีการละลายในกรดรวมกับเอนไซม 

 

    เมื่อนําคอลลาเจนดังกลาวมาผสมกับไฮดรอกซีอะพาไทตและสังเคราะหเปนโครงคํ้ายนั  

โดยใชความเขมขนของคอลลาเจนในกรด รอยละ1.5, 2 และ 2.5 กรัม และผานการอบเยือกแข็งที่
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สภาวะตางกนั 2 สภาวะ พบวาโครงคํ้ายันที่สังเคราะหข้ึนทกุกลุมมีลักษณะเปนรูพรุนคลายฟองน้าํ 

มีสีขาว (ภาพที่ 8) กดนิ่ม ไมมีกลิ่น และเมื่อนําโครงค้ํายันเหลานี้ไปแชในน้าํกล่ันกอนทาํปฏิกิริยา

เชื่อมขวาง พบวาโครงคํ้ายนัทกุกลุมมีลักษณะนิ่ม ไมคงตัว ซึ่งภายหลังจากการทําปฏิกิริยาเช่ือม

ขวางพันธะแลว โครงคํ้ายันเหลานี้อุมน้ําไดดี กดแข็งข้ึน มีความคงตัวมากข้ึน โดยสีไมเปล่ียนแปลง 

 
 

ภาพที ่8 ลักษณะทางกายภาพของโครงคํ้ายันคอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพาไทต 

             กอนทําปฏิกิริยาเช่ือมขวาง 

 

ลักษณะของโครงคํ้ายันเมื่อศึกษาดวยกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราด 

 จากการศึกษาลักษณะของโครงคํ้ายันคอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพาไทตที่ผานการ

เชื่อมขวางแลวดวยกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราด พบวาโครงคํ้ายันเหลานี้

ประกอบดวยเสนใยคอลลาเจนที่อัดกนัแนนเปนแผนและสานกันไปมาเกิดเปนรูพรุนที่มีผลึกของไฮ

ดรอกซีอะพาไทตเกาะกระจายอยูไมสม่าํเสมอบนแผนคอลลาเจน (ภาพที ่9)  
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ภาพที ่9 ภาพถายกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราดของโครงคํ้ายัน      

คอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพาไทต แสดงลักษณะผนงัของรูพรุนมีผลึก 

ไฮดรอกซีอะพาไทตเกาะ (ลูกศรชี้) 

 

เมื่อพิจารณาโครงคํ้ายันคอลลาเจนไฮดรอกซีอะพาไทต ในแตละกลุมดวยกลองจุลทรรศน

อิเล็กตรอนชนดิสองกราด พบวาเมื่อความเขมขนเพิ่มมากข้ึนขนาดของรูพรุนจะเล็กลง แตเมื่อ

เปรียบเทียบโครงคํ้ายันที่ใชความเขมขนในการสังเคราะหเทากนัขนาดของรูพรุนของกลุมที่ใช

อุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางรวดเร็วจะมีขนาดเล็กกวา   โครงคํ้ายนัทีใ่ชอุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยาง

ชา ๆ (ภาพที ่10) 
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ภาพที ่10 ภาพถายกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราดของโครงคํ้ายนัคอลลาเจน             

               ผสมไฮดรอกซีอะพาไทตแสดงลักษณะของรูพรุนของโครงคํ้ายัน 

   คอลลาเจนรอยละ 1.5 อุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางชาๆ (A)                        

                         คอลลาเจนรอยละ 1.5 อุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางรวดเร็ว (a) 

   คอลลาเจน รอยละ 2.0 อุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางชาๆ (B)  

   คอลลาเจนรอยละ 2.0 อุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางรวดเร็ว (b) 

   คอลลาเจนรอยละ 2.5 อุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางชาๆ (C)  

   คอลลาเจนรอยละ 2.5 อุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางรวดเร็ว (c) 

A 

B 

C 

a 

b 

c 
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ผลการวัดขนาดของรูพรุน 

จากการศึกษาการวัดขนาดของรูพรุนดวยกลองจุลทรรศนที่ใชระบบแสงขาว กอนการวัด

คาเฉลี่ยของรูพรุน ผูวิจัยไดทดสอบความแมนยําในการวัด โดยวัดคาเฉล่ียของขนาดรูพรุน 2 คร้ัง 

แลวนํามาเปรียบเทียบกนั พบวาคาเฉลีย่ของขนาดรูพรุนไมมีความแตกตางกนัอยางมีนัยสําคัญ

ทางสถิติ (p = 0.436) ไดทําการเปรียบเทยีบลักษณะและขนาดของรูพรุนในโครงคํ้ายันที่

สังเคราะหจากคอลลาเจนทีค่วามเขมขนตางกนัและผานการแชแข็งกอนการอบเยือกแข็งที่สภาวะ

ตางกันดวยการวัดขนาดรูพรุนเหลานี ้ผลการวัดแสดงไวในตาราง 

 

ตารางที่ 1 คามัธยฐาน (median) ของเสนรอบวงของรูพรุนโครงคํ้ายนั ที่ผลิตโดยใชความเขมขน 

                ของคอลลาเจนท่ีความเขมขนตางกนัและผานการแชแข็งที่สภาวะตางกนั 

 

Collagen 

concentration 

diameter (µm) under 

slow freezing Condition 

diameter (µm2) under  

fast freezing Condition  

Median 
(interquartile range) 

Max‐Min  Median  
(interquartile range) 

Max‐Min 

1.5% collagen  406 (417‐384) 
 

433‐376   296 (300‐284)  
 

306‐276 

2.0% collagen   353  (382‐242) 
 

384‐327  303 (309‐292) 
 

316‐274 

2.5% collagen  385  (426‐359) 
 

468‐354  307 (325‐285) 
 

362‐271 
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ตารางที่ 2 คามัธยฐานของเสนผานศูนยกลางของรูพรุนโครงคํ้ายนั ทีผ่ลิตโดยใชความเขมขนของ      

                คอลลาเจนที่ความเขมขนตางกนัและผานการแชแข็งที่สภาวะตางกนั 

 

Collagen 

concentration 

diameter (µm) under 

slow freezing Condition 

diameter (µm2) under  

fast freezing Condition  

Median 
(interquartile range) 

Max‐Min  Median  
(interquartile range) 

Max‐Min 

1.5% collagen  153 (176‐140)  256‐106  136 (145‐123)  180‐79 

2.0% collagen  171 (221‐135)  292‐107  127 (140‐116)  192‐98 

2.5% collagen  170 (195‐149)  307‐125  132 (141‐118)  164‐94 

 

ตารางที่ 3 คามัธยฐานของพื้นที่ของรูพรุนโครงคํ้ายัน ที่ผลิตโดยใชความเขมขนของคอลลาเจนท่ี 

                ความเขมขนตางกันและผานการแชแข็งที่สภาวะตางกนั 

 

Collagen 

concentration 

pore area (µm2) under 

slow freezing Condition 

pore area (µm2) under  

fast freezing Condition  

Median  
(interquartile range) 

Max‐Min  Median   
(interquartile range) 

Max‐Min 

1.5% collagen  8,404 (10,895‐7,152)  17,467‐5,642  5,136 (6,173‐3,181)  11,421‐2,045 

2.0% collagen  8,088 (9,837‐6,943)  11,078‐6,126  4,298 (6,135‐3,343)  7,604‐2,430 

2.5% collagen  8,553 (10,588‐7,376)  22,118‐6,901  5,156 (6,759‐4,465)  7,906‐3,673 
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 เมื่อเปรียบเทยีบคาเฉลี่ยของรูพรุนของโครงคํ้ายนัในแตละกลุมโดยใชสถิติทดสอบครูส
คัลวัลลิสและการเปรียบเทยีบพหุคูณดวยการทดสอบโคโนเวออินแมน พบวา คาเฉลี่ยของเสน 

รอบวงของรูพรุนโครงคํ้ายนัที่สังเคราะหข้ึนดวยการแชแข็งโดยลดอุณหภูมิลงอยางชา ๆ  ในแตละ

ความเขมขนของคอลลาเจนมีคาเฉลี่ยของเสนรอบวงของรูพรุนมากกวาคาเฉลี่ยของโครงคํ้ายนัที่

สังเคราะหข้ึนดวยการแชแข็งโดยลดอุณหภูมิลงอยางรวดเร็ว อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 

0.05) และเม่ือเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของรูพรุนที่ผลิตข้ึนเมื่อความเขมขนของคอลลาเจนแตกตางกัน 

พบวาคาเฉลี่ยของขนาดรูพรุนไมแตกตางกนั (p > 0.05) ยกเวนกลุมทีผ่ลิตจากคอลลาเจนรอยละ 

1.5 กรัม และใชอุณหภูมิแชแข็งที่ตํ่าลงอยางชา ๆ  กับกลุมที่ผลิตจากคอลลาเจนรอยละ 2.0 กรัม

และใชอุณหภูมิแชแข็งที่ตํ่าลงอยางชา ๆ ที่พบความแตกตางกนั (p = 0.02) (ภาพที ่11)  

 
 

ภาพที ่11  คาเฉล่ียเสนรอบวงของรูพรุนโครงคํ้ายันคอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพา-  

                ไทต ที่ผลิตโดยใชความเขมขนของคอลลาเจนตางกันและผานการแชแข็ง   

                ที่สภาวะตางกนั 
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 สําหรับการทดสอบความแตกตางของคาเฉล่ียของพืน้ทีแ่ละเสนผานศูนยกลางของรูพรุน

ของโครงคํ้ายนัในแตละกลุมโดยใชสถิติทดสอบครูสคัลวัลลิสและการเปรียบเทียบพหุคูณดวยการ

ทดสอบโคโนเวออินแมน พบวา คาเฉล่ียของพืน้ที่และเสนผานศูนยกลางของรูพรุนโครงคํ้ายนัที่

สังเคราะหข้ึนดวยการแชแข็งโดยลดอุณหภูมิลงอยางชา ๆ  ในแตละความเขมขนของคอลลาเจนมี

คาเฉลี่ยของพืน้ที่และเสนผานศูนยกลางของรูพรุนมากกวาคาเฉลีย่ของโครงคํ้ายนัทีสั่งเคราะหข้ึน

ดวยการแชแข็งโดยลดอุณหภูมิลงอยางรวดเร็ว อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.05) และเม่ือ

เปรียบเทียบคาเฉลี่ยของพื้นที่และเสนผานศูนยกลางของรูพรุนที่ผลิตข้ึนเม่ือความเขมขนของ

คอลลาเจนแตกตางกนั พบวาคาเฉลี่ยของขนาดรูพรุนไมแตกตางกนั (p > 0.05) (ภาพที่ 12 และ 

13) 

 

 
  

ภาพที ่12 คาเฉล่ียเสนผานศูนยกลางของรูพรุนโครงคํ้ายันคอลลาเจนผสมไฮดรอก 

               ซีอะพาไทต ที่ผลิตโดยใชความเขมขนของคอลลาเจนตางกนัและผานการ 

               แชแข็งที่สภาวะตางกนั 
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ภาพที ่13 คาเฉล่ียพื้นที่ของรูพรุนโครงคํ้ายันคอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพาไทต ที ่

               ผลิตโดยใชความเขมขนของคอลลาเจนตางกนัและผานการแชแข็งที ่

               สภาวะตางกนั 

 

เมื่อศึกษาดูการกระจายตัวของรูพรุนที่เกิดข้ึนจะพบวา ขนาดของเสนผานศูนยกลางของรู

พรุนที่ไดจากการศึกษานี้สวนใหญมีขนาดประมาณ 100-300 ไมโครเมตร ดังภาพที1่4 

 

 

              ภาพที่ 14 การกระจายตัวของเสนผานศูนยกลางของรูพรุนโครงคํ้ายันในแตละกลุม 
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ผลการทดสอบการดูดน้ํา 

คาเฉลี่ยของการดูดน้ําของโครงคํ้ายันมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญในทกุกลุม 

โดยคาเฉลี่ยของการดูดน้าํจะเพิ่มข้ึนเม่ือความเขมขนของสารละลายคอลลาเจนเพิ่มข้ึน และจะมี

คาเฉลี่ยการดูดน้ําสูงข้ึนเม่ือโครงคํ้ายนัที่ผลิตจากการแชแข็งที่อุณหภูมตํ่ิาลงอยางรวดเร็ว ดัง

ตารางที่ 4 

ตารางที่ 4 รอยละของการดูดน้ําของโครงคํ้ายัน ที่ผลิตโดยใชความเขมขนของคอลลาเจนที่ความ 

                เขมขนตางกันและผานการแชแข็งที่สภาวะตางกนั 

 

กลุมทดลอง รอยละของการดูดน้ํา 

Mean ± SD 

collagen 1.5%, slow freezing 

collagen 1.5%, fast freezing 

collagen 2.0%, slow freezing 

collagen 2.0%, fast freezing 

collagen 2.5%, slow freezing 

collagen 2.5%, fast freezing 

 

624.85 ± 50.55 * 

823.18 ± 38.26 * 

996.78 ± 18.54 * 

1033.81 ± 30.44 * 

1085.84 ± 16.34 * 

  1261.54 ± 104.06 * 

 
* แสดงความแตกตางอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ p < 0.05 

 

ผลการทดสอบการยอยสลายทางชีวภาพภายนอกรางกาย  

การศึกษาการยอยทางชีวภาพภายนอกรางกาย ใน 2 สภาวะ คือ การยอยสลายของโครง

คํ้ายันในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน และสารละลายเอนไซมคอลลาจีเนสในฟอสเฟต

บัฟเฟอรเซไลน  

การศึกษาการยอยสลายทางชีวภาพของโครงคํ้ายันภายนอกรางกายของโครงเล้ียงเซลล 

เมื่อแชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน คาเฉลี่ยของน้าํหนักโครงคํ้ายนักอนแชมีคา ประมาณ 

5.05-7.20 มิลลิกรัม เมื่อพิจารณาจากภาพถายพบวา  

โครงคํ้ายนัที่ผลิตจากคอลลาเจนความเขมขนรอยละ 1.5 กรัม อุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยาง

ชา ๆ เม่ือครบหน่ึงสัปดาห โครงคํ้ายนัยอยสลายจนไมคงสภาพเดิม สวนโครงคํ้ายันที่ผลิตจาก
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คอลลาเจนความเขมขนรอยละ 1.5 กรัม อุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางรวดเร็ว เมื่อครบสามสัปดาห 

โครงคํ้ายนัยอยสลายจนไมคงสภาพเดิม  

ในขณะที่โครงคํ้ายันที่ผลิตจากคอลลาเจนความเขมขนรอยละ 2.0 และ 2.5 กรัม กลุมที่

แชแข็งโดยลดอุณหภูมิลงอยางชา ๆ จะเร่ิมพบการยอยสลายของโครงค้ํายันเมื่อครบสี่สัปดาห และ

เมื่อครบหกสัปดาห โครงคํ้ายันจะยอยสลายจนไมคงสภาพเดิม  

สวนโครงคํ้ายนัที่ผลิตจากคอลลาเจนความเขมขนรอยละ 2.0 และ 2.5 กรัม กลุมทีแ่ชแข็ง

โดยลดอุณหภูมิลงอยางรวดเร็ว เมื่อครบ 6 สัปดาห โครงคํ้ายันยังคงรูปรางไดดี 

สรุปไดวา เมื่อเวลาผานไปนานข้ึนโครงค้ํายันจะสลายตัวเพิม่มากข้ึนโดยกลุมที่สลายตัว

เร็วที่สุด คือกลุมที่ผลิตจากคอลลาเจนความเขมขนรอยละ 1.5 (ภาพที่ 15 และ 16) 
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ภาพที ่15 การยอยสลายของโครงคํ้ายนัเม่ือแชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน     

               1-3 สัปดาห 

ผลิตโดยใช

อุณหภูมิแช

แข็งตํ่าลง

อยางชา ๆ 

ผลิตโดยใช

อุณหภูมิแช

แข็งตํ่าลง

อยางชา ๆ 
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ภาพที ่16 การยอยสลายของโครงคํ้ายนัเม่ือแชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน     

                       4-6 สัปดาห 

ผลิตโดยใช

อุณหภูมิแช

แข็งตํ่าลง

อยางรวดเร็ว 

ผลิตโดยใช

อุณหภูมิแช

แข็งตํ่าลง

อยางรวดเร็ว 



39 

 

โดยเมื่อพิจารณาจากรอยละของนํ้าหนักที่หายไปของโครงคํ้ายันจากกราฟ (ภาพที ่17) จะ

พบวา กลุมทีผ่ลิตจากคอลลาเจนรอยละ 1.5 กรัมจะยอยสลายไดเร็วที่สุด และมีน้ําหนักหายไป

มากกวารอยละ 50 เมื่อเวลาผานไป 3 สัปดาห และนํ้าหนักจะหายไปประมาณรอยละ 80 เมื่อ

เวลาผานไป 6 สัปดาห  

กลุมที่มีความเขมขนของคอลลาเจนรอยละ 2.0 กรัม และผลิตโดยเร่ิมลดอุณหภูมิแชแข็ง

ลงอยางรวดเร็ว เมื่อครบ 3 สัปดาห น้ําหนกัของโครงคํ้ายนัจะหายไปประมาณรอยละ 30-40 

จากนั้นเมื่อเวลาผานไป 6 สัปดาห รอยละน้าํหนักของโครงคํ้ายนัที่หายไปจะเพิม่ข้ึนเปนรอยละ 

40-50 โดยกลุมที่ผลิตโดยลดอุณหภูมิลงอยางชา ๆ จะมีน้าํหนักทีห่ายไปมากกวากลุมที่ผลิตโดย

ลดอุณหภูมิลงอยางรวดเร็ว  

สําหรับกลุมทีม่ีคอลลาเจนเปนสวนประกอบมากที่สุด คือ กลุมที่ผลิตจากคอลลาเจนรอย

ละ 2.5 กรัม น้าํหนักของโครงคํ้ายนัจะหายไปประมาณ รอยละ 20 เมื่อเวลาผานไป 3 สัปดาห และ

เมื่อเวลาผานไป 6 สัปดาห รอยละของน้าํหนกัทีห่ายไปจะเพิ่มข้ึนเปนรอยละ 30  

โดยรวมจะพบวาโครงคํ้ายันคอลลาเจนทีม่ีความเขมขนมากกวาจะยอยสลายชากวาโครง

คํ้ายันที่มีความเขมขนของคอลลาเจนนอย และโครงคํ้ายนัที่ผลิตโดยวธิีแชแข็งที่เร่ิมจากการแชแข็ง

ที่อุณหภูมิตํ่าลงอยางรวดเร็วจะยอยสลายชากวาการผลิตที่เร่ิมแชแข็งที่อุณหภูมิตํ่าลงอยางชา ๆ  

 

 

ภาพที ่17 กราฟความสัมพนัธระหวางรอยละของนํ้าหนกัทีห่ายไปของโครงคํ้ายนัเม่ือ  

               แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน ที่ระยะเวลาตาง ๆ 
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การศึกษาการยอยสลายทางชีวภาพของโครงคํ้ายันภายนอกรางกายของโครงเล้ียงเซลล 

เมื่อแชในสารละลายเอนไซมคอลลาจีเนสความเขมขน 31.2 หนวยตอมิลลิลิตรของสารละลาย

ฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน พบวาภายในระยะเวลา 1 วัน โครงคํ้ายันไมสามารถรักษาสภาพได 

ละลายในสารละลายเอนไซมคอลลาจีเนสจนหมด กลายเปนสารละลายใสทีม่ีตะกอนของไฮดรอก

ซีอะพาไทตอยูดานลาง  (ภาพที่ 18) 

          

 
 

 ภาพที ่18 การยอยสลายของโครงคํ้ายนัเม่ือแชในสารละลายเอนไซมคอลลาจีเนส   

                  ความเขมขน 31.2 หนวยตอมิลลิลิตร ระยะเวลา 1 วัน 

 
 

2.5% fast

2.0% fast

1.5% fast

2.5% slow 

2.0% slow 

1.5% slow 
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บทที่  5 

สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 

สรุปผลการวจิัย 

คอลลาเจนที่สกัดไดจากหนังสุกร เมื่อนําไปผสมกับไฮดรอกซีอะพาไทต สามารถนําไป

ผลิตเปนโครงค้ํายันดวยวธิอีบแหงเยือกแข็ง โดยใชสาร 1-เอทิล-3-(3-ไดเมทิลอะมิโนโพรพิล)-คาร-

โบไดไอไมดรวมกับเอ็นไฮดรอกซีซักซนิิไมดเปนตัวเชื่อมพันธะ ภายหลังการสงัเคราะหไดเปนโครง

คํ้ายันที่มีลักษณะคลายฟองน้ํา สีขาว ดูดน้ําไดดี คงสภาพไดดีหลังจากผานปฏิกิริยาเช่ือมโยง

พันธะ ละลายตัวไดในน้าํและละลายไดดีในเอนไซมคอลลาจีเนส และในกระบวนการเตรียมโครง

คํ้ายัน เมื่อใชอุณหภูมิแชแข็งที่ตํ่าลงอยางชา ๆ โครงคํ้ายันที่ไดมีขนาดเฉล่ียของรูพรุนใหญกวา

โครงคํ้ายนัที่ใชอุณหภูมิแชแข็งที่ตํ่าลงอยางรวดเร็ว 

อภิปรายผลการวิจัย 

ดังที่ไดกลาวแลววา การใชคอลลาเจนจากวัว ทําใหมโีอกาสเส่ียงกบัการติดเช้ือโรคที่มา

จากววั จึงไดมีการสกัดคอลลาเจนจากส่ิงมีชีวิตชนิดอ่ืนเพื่อใชทดแทน เชนสุกร[13] มา[26] หนังปลา

ทะเล[25] สําหรับการศึกษานี ้ ไดเลือกที่จะสกัดคอลลาเจนจากหนงัสุกร เนื่องจากหาไดงายและ

ราคาถูก อีกทัง้มีการศึกษาที่แสดงใหเหน็วาโครงคํ้ายันที่ผลิตจากหนงัสุกรทาํใหเซลลบุหลอดเลือด

เพิ่มจาํนวนไดดี[13] วิธีการสกัดคอลลาเจนสามารถทําไดโดยการละลายกรดเพียงอยางเดียว หรือใช

กรดรวมกับเอนไซม ซึง่ในการศึกษานี้ไดเลือกใชการสกัดดวยกรดรวมกับเอนไซมเพปซิน โดย

ปฏิกิริยาที่เกิดข้ึน คือ เอนไซมทําลายพนัธะเพปไทดทีส่วนปลายของโมเลกลุคอลลาเจนที่สกัดได 

ทําใหคอลลาเจนถูกตัดเปนสายส้ันลง ซึง่เรียกวา “อะทโีลคอลลาเจน” ดังนัน้คอลลาเจนที่สกัดได

ดวยวิธกีารนี้จงึมีขนาดโมเลกลุส้ันกวาวิธกีารละลายคอลลาเจนดวยกรดเพียงอยางเดียว[37] ขอดี

ของการสกัดคอลลาเจนดวยวิธีการนี้คือ มีการกาํจัดสวนของโมเลกุลที่กระตุนระบบภูมิคุมกันของ

รางกายออกไป[60] 

 จากผลการศึกษาชนิดของโปรตีนที่สกัดไดจากหนงัสุกร ในการศึกษานีพ้บวาสวนใหญของ

สารที่สกัดไดเปนคอลลาเจนชนิดที่ І  ซึ่งปรากฏเปนแถบของสายโซแอลฟา 1 และสายโซแอลฟา 2 

ในแผนเจล เมื่อทําการแยกโปรตีนดวยกระแสไฟฟา โดยแถบทัง้สองอยูในตําแหนงของน้าํหนัก

โมเลกุล 120 และ 112 กิโลดาลตันตามลําดับ แถบของน้าํหนักโมเลกุลที่มนี้ําหนกั 120 กิโลดาล

ตัน มีความหนามากกวาแถบ 112 กิโลดาลตัน ทั้งนี้เนือ่งจากโมเลกลุของคอลลาเจนประกอบดวย 

สายโซแอลฟา 1 จํานวน 2 สาย และ สายโซแอลฟา 2 จํานวน 1 สาย ซึง่น้าํหนักโมเลกุลนี้มีคา
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ใกลเคียงกับน้าํหนักของสายโซแอลฟาของเสนใยคอลลาเจนชนิดที ่ І   ในการศึกษาของ 

Nalinanon และคณะ[37] ที่สกัดคอลลาเจนจากหนังวัวโดยใชเอนไซมเพปซินในการสกัดคอลลาเจน

และรายงานวาคอลลาเจนจากหนงัววั ประกอบดวย สายโซแอลฟา 1 สายโซแอลฟา 2 ซึ่งมี

น้ําหนกั ประมาณ 118 และ 111 กิโลดาลตันตามลําดับ 

 ในระยะแรกของการเตรียมโครงคํ้ายันคอลลาเจนผสมไฮดรอกซีอะพาไทตโดยยงัไมไดทํา

การเช่ือมโยงพันธะ พบวาโครงคํ้ายนัที่ไดไมมีความคงตัวและยอยสลายงาย  ทาํใหยากแกการ

นําไปใชในบาดแผล เพราะไมสามารถคงรูปเปนโครงใหเซลลเกดิการยึดเกาะและเคล่ือนที่ได 

ตลอดจนไมสามารถคงรูปรางและเก็บพืน้ที่ใหกับการเจริญของเซลลกระดูกได ดังนัน้ในการเตรียม

โครงคํ้ายนัคร้ังตอมา จึงเพิ่มความคงตัวของโครงคํ้ายันโดยทําการเช่ือมขวางโมเลกุลของคอลลา

เจนดวย สาร 1-เอทิล-3-(3-ไดเมทิลอะมิโนโพรพิล)-คารโบไดไอไมดรวมกับเอ็นไฮดรอกซีซักซนิิไมด 

ซึ่งเปนสารในกลุมคารโบไดไอไมด สาร 1-เอทิล-3-(3-ไดเมทิลอะมิโนโพรพิล)-คารโบไดไอไมด

รวมกับเอ็นไฮดรอกซีซักซินิไมด โดยมีรายงานการศึกษาพบวามคีวามเขากันไดดีกับเซลลและ

เนื้อเยื่อ[23, 61] ปฏิกิริยาเช่ือมขวางที่เกิดข้ึน เกิดจากการกระตุนปลายคารบอกซลิ (carboxyl 

terminus) ของเสนใยคอลลาเจนใหทาํปฏิกิริยากับปลายอะมโิน (amino terminus) ของเสนใย

คอลลาเจนอ่ืนที่อยูใกลเคียง ทาํใหเกิดพนัธะที่เชื่อมโยงกันระหวางโมเลกุล โครงคํ้ายันคอลลาเจน

ที่ไดจึงมีความแข็งแรงและคงตัวมากข้ึน[62]  

 

โครงคํ้ายนัที่เตรียมไดในการศึกษานี้เกิดจากสวนผสมของคอลลาเจนที่สกัดจากหนงัสุกร

และ       ไฮดรอกซีอะพาไทต ซึง่องคประกอบทัง้สองเปนวัสดุทางชีวภาพทีม่ีความเหมาะสมกับ

การนาํมาใชซอมแซมแผลกระดูก เนื่องจากมีองคประกอบคลายคลึงกับสวนประกอบของกระดูก
[63] มีการศึกษาทีพ่บวาไฮดรอกซีอะพาไทตสามารถกระตุนการสรางโบนไซอะโลโพรทีน (bone 

sialoprotein) และ ออสทีโอพอนทิน (osteopontin) ซึ่งมีสวนสําคัญในการสรางกระดูกดวยการ

หล่ังแคลเซียมไอออน[64] และเม่ือเพิม่ความเขมขนของแคลเซียมและฟอสเฟตไอออนจาก         

ไฮดรอกซีอะพาไทตจะชวยใหเพิม่การสรางของกระดูกใหมไดดี[65] ถึงแมมีการศึกษาพบวา ไฮดรอก

ซีอะพาไทตจะถูกยอยสลายไดชา แตเมือ่นํามาผลิตเปนโครงคํ้ายันรวมกนักับคอลลาเจนพบวามี

การยอยสลายไดในอัตราที่เหมาะสม[63] อีกทัง้มีการศึกษาที่แสดงใหเห็นวาคอลลาเจนผสมไฮดร

อกซีอะพาไทตมีสมบัติทางกลและอัตราการยอยสลายเหมาะสมกวาการใชคอลลาเจนอยางเดียว

ในการผลิตโครงคํ้ายนัเล้ียงเซลล อีกดวย[66]  
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 เมื่อศึกษาดวยกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราด พบวาโครงคํ้ายนัคอลลาเจน

ผสมไฮดรอกซีอะพาไทตหลังการทาํปฏิกิริยาเช่ือมขวางประกอบดวยเสนใยคอลลาเจนท่ีอัดกนั

แนนเปนแผน และมีผลึกของไฮดรอกซีอะพาไทตติดอยูที่ผนังของรูพรุน ลักษณะของผลึกไฮดรอก-

ซีอะพาไทตทีพ่บยังไมกระจายไปทัว่ทัง้โครงคํ้ายนั มักจับกลุมเปนกอนและตกตะกอน จึง

จําเปนตองหาวิธีการในการสังเคราะหโครงคํ้ายนัทีม่ีการกระจายของไฮดรอกซีอะพาไทตอยาง

สม่ําเสมอตอไป  

จากผลการศึกษาที่แสดงวาเม่ือใชความเขมขนของคอลลาเจนในการผลิตโครงคํ้ายนัมาก

ข้ึนจะไดขนาดของรูพรุนทีเ่ล็กลง ลักษณะเชนนี้อาจเกิดจากเมื่อเพิม่ความเขมขนของคอลลาเจน

ทําใหปริมาณเสนใยคอลลาเจนมากข้ึน มีชองวางระหวางเสนใยทีน่้าํสามารถแทรกเขาไปไดนอย

กวา ทําใหผลึกน้ําแข็งที่เกดิข้ึนมีขนาดเล็ก เมื่อผานการการทาํใหแหงโดยแชแข็งจึงไดรูพรุนทีม่ี

ขนาดเล็ก อยางไรก็ตามภาพจากกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอน ไมสามารถวัดขนาดของรูพรุนได

อยางชัดเจนมากนกั เนื่องจากภาพที่ไดเปนลักษณะของภาพสามมติิ ทาํใหยากแกการกาํหนด

ขอบเขตของรูพรุน จงึไดศึกษาขนาดของรูพรุนดวยการตัดเปนแผนบางแลวดูดวยดวยกลอง

จุลทรรศนที่ใชระบบแสงขาว และพบวาการเพิ่มความเขมขนของคอลลาเจนไมไดทําใหคาเฉลีย่

ของเสนรอบวงของรูพรุนที่ไดแตกตางกันอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ ยกเวนกลุมที่มีความเขมขน

ของคอลลาเจนรอยละ 2.0 กรัม และใชอุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางชา ๆ ที่ใหผลการศึกษาแตกตาง

จากกลุมอ่ืน ผลการศึกษานี้แสดงใหเหน็วาความเขมขนของสารละลายคอลลาเจนไมมีผลตอ

ขนาดของรูพรุน ใหผลการศึกษาแตกตางจากการศึกษาของ  Tierney และคณะ[67]  ทีพ่บวาความ

เขมขนของคอลลาเจนมีผลกบัขนาดรูพรุน ทั้งนี้อาจเนือ่งมาจาก การศึกษานี้ใชคอลลาเจนทีม่ี

ความเขมขนมากกวา คือใชคอลลาเจนรอยละ1.5 กรัมข้ึนไป ในขณะที่การศึกษาของ Tierney 

และคณะใชความเขมขนของคอลลาเจนเพียงรอยละ 0.25 – 1 กรัมเทานัน้ อีกทั้งวิธกีารทาํ

ปฏิกิริยาเช่ือมขวางที่แตกตางกัน การศึกษาของ Tierney และคณะ ใชการเพิ่มอุณหภูมิและลด

ความดันเพื่อเชื่อมโยงพนัธะ ซ่ึงอาจทาํใหผลการศึกษาที่ไดมีความแตกตางกนั  

เมื่อพิจารณาดวยกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราด ถงึขนาดของรูพรุนทีเ่กิดจาก

การใชอุณหภูมิแชแข็งที่แตกตางกนัทั้งสองสภาวะพบวา กลุมที่ลดอุณหภูมิแชแข็งอยางชา ๆ มี

ขนาดเสนผานศูนยกลางโดยประมาณของรูพรุนมากกวา 100 ไมโครเมตร ซึ่งตางจากกลุมที่ใช

อุณหภูมิแชแข็งที่ตํ่าลงอยางรวดเร็ว ที่มีขนาดเสนผานศูนยกลางโดยประมาณของรูพรุนประมาณ 

100 ไมโครเมตร คาที่ไดนี้ใกลเคียงกับคาเฉล่ียของรูพรุนจากการศึกษาของ Kang และคณะ[68] ที่

ทําการศึกษาผลของอุณหภูมิในการแชแข็งโครงคํ้ายนั ที่อุณหภูม ิ -20, -80 องศาเซลเซียสและแช
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ในไนโตรเจนเหลว (-196 องศาเซลเซยีส) ไดคาเฉลีย่ของรูพรุน 250+120, 85+35 และ 45+5 

ไมโครเมตร ตามลําดับ และเมื่อทาํการวดัและวิเคราะหคาเฉลี่ยของรูพรุนเม่ือศึกษาดวยวิธีการตัด

เปนแผนบางแลวดูดวยดวยกลองจุลทรรศนที่ใชระบบแสงขาว พบวาคาเฉลีย่ของขนาดรูพรุนมี

ความสอดคลองกับสภาวะของอุณหภูมิแชแข็งที่แตกตางกัน กลาวคือ เมื่อใชอุณหภูมิแชแข็งที่

ตํ่าลงอยางรวดเร็วจะทาํใหขนาดของรูพรุนของโครงคํ้ายันมีคานอยกวาการใชอุณหภูมิแชแข็งที่

ตํ่าลงอยางชา ๆ เชนเดียวกนักับการศึกษาอ่ืน ๆ [45, 50, 68] ทีเ่ปนเชนนีอ้าจเนื่องจากเมื่อใชอุณหภูมิ

แชแข็งที่ตํ่าลงอยางชา ๆ ความเย็นที่ลดตํ่าลงอยางชา ๆ นี้ ทาํใหผลึกน้าํแข็งที่เกิดข้ึนเมื่อแรกเร่ิมมี

จํานวนนอย ผลึกเหลานี้จะเปนแกนใหน้าํที่อยูรอบ ๆ แข็งตัว สงผลตอมาใหขนาดของผลึกใหญข้ึน 

และแทรกซึมอยูระหวางเสนใยคอลลาเจน จึงทําใหเกดิรูพรุนขนาดใหญกวารูพรุนของโครงคํ้ายนัที่

ใชอุณหภูมิแชแข็งที่ตํ่าลงอยางรวดเร็ว ในขณะที่อุณหภูมิที่ลดตํ่าลงอยางรวดเร็วไดทําใหเกิดผลึก

น้ําแข็งขนาดเล็กจํานวนมากพรอม ๆ กนั แทรกซึมอยูระหวางเสนใยคอลลาเจนจึงกลายเปนรูพรุน

ขนาดเล็กจาํนวนมาก อยางไรก็ตามจากการศึกษาที่ผานมาคาเฉลีย่ของรูพรุนไดจากการวัด

คาเฉลี่ยของเสนผานศูนยกลางที่กวางที่สุดและแคบที่สุดของรูพรุน[67] บางคร้ังพบวาวงของรูพรุนที่

ไดจากการศึกษามีรูปรางรี จึงอาจทําใหคาที่ไดจากการวัดไมสามารถเปนตัวแทนของขนาดรูพรุนที่

ดีได แตการศึกษานี้คาขนาดของรูพรุนเปนพืน้ทีซ่ึ่งนาจะเปนตัวแทนของขนาดรูพรุนไดดีกวา  

เมื่อใชอุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางชา ๆ พบวาคาเฉลีย่ของเสนผาศูนยกลางของรูพรุนจาก

กลองจุลทรรศนอิเล็กตรอนชนิดสองกราดมีคา 250-350 ไมโครเมตรโดยประมาณ และมีคาเฉลีย่

ประมาณ 150-250 ไมโครเมตร เมื่อใชอุณหภูมิแชแข็งตํ่าลงอยางรวดเร็ว จากการศึกษาที่ผานมา

พบวาคาเฉลี่ยของรูพรุนทีเ่หมาะสมในการเจริญเติบของเซลลอยูที่ประมาณ 100-500 ไมโครเมตร 
[46, 47, 69] ดังนั้นคาเฉล่ียรูพรุนของโครงคํ้ายันที่ผลิตข้ึนในการศึกษานี ้ จงึนับวามีขนาดทีเ่หมาะสม

กับการเจริญเติบโตของเซลล  

จากการศึกษาสมบัติการดูดน้ําของโครงคํ้ายันในการศึกษานีพ้บวา โครงคํ้ายนัทุกกลุมที่

ผลิตข้ึนใหคาการดูดน้ําที่แตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ โดยกลุมที่ใหคาการดูดน้าํมาก

ที่สุดคือ โครงคํ้ายนัที่ผลิตจากคอลลาเจนรอยละ 2.5 กรัมและลดอุณหภูมิแชแข็งอยางรวดเร็ว 

ทั้งนี้อาจเนื่องจากมีคอลลาเจนเปนสวนประกอบมากท่ีสุด ทําใหสามารถอุมน้าํไดดี ซึ่งคาการดูด

น้ําของโครงคํ้ายันที่ผลิตข้ึนมีคามากกวา 6 เทาของน้าํหนักเร่ิมตนของโครงคํ้ายัน และมีคา

มากกวาคาการดูดน้ําที่ศึกษาโดย Ratanavaraporn และคณะในป 2006[70] ทั้งนีอ้าจเนื่องจาก

การศึกษาของ Ratanavaraporn และคณะ ใชความเขมขนของโครงคํ้ายันเพียงแครอยละ 0.6 ซึ่งมี

คานอยกวาในการศึกษานี ้ อีกทัง้ระยะเวลาที่ใชในการศึกษาคาการดูดน้าํจากการศึกษาของ 
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Ratanavaraporn นั้นมีชวงระยะเวลาที่นอยกวาเพยีงแค 5 ชั่วโมง ซึง่โครงคํ้ายันอาจยังดูดน้าํไดไม

เต็มที่ ทําใหคาการดูดน้าํที่ไดนอยกวาคาการดูดน้าํของการศึกษานี ้ ซึ่งแชโครงคํ้ายันในน้าํเปน

เวลา 24 ชั่วโมง ความสามารถในการกักเก็บน้ําของโครงคํ้ายนันีม้ีความสําคัญในการเจริญเติบโต

ของเซลล เพราะเปนสวนสําคัญในการเปนตัวกลางสงผานสารสื่อระหวางเซลล สารอาหาร และ

สารที่ไดจากกระบวนการเมแทบอลิซึมผานทางโครงคํ้ายันเหลานี้ นอกจากนีก้ารที่โครงคํ้ายันดูด

น้ําไดดียังทําใหเซลลยึดติดไดดี อีกทั้งยงัทําใหเซลลสามารถเคล่ือนเขาไปในโครงคํ้ายันและ

เจริญเติบโตไดดีอีกดวย    

จากการศึกษาการยอยสลายของโครงคํ้ายนัในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน เปน

ระยะเวลา 6 สัปดาห พบวาเมื่อระยะเวลามากข้ึน รอยละของนํ้าหนกัทีห่ายไปจะเพิ่มมากข้ึน ทํา

ใหโครงคํ้ายนัมีขนาดเล็กลง สามารถเหน็การเปล่ียนแปลงไดในทุกชวงเวลาของการศึกษา ซึ่งการ

ยอยสลายที่เกดิข้ึนนี้ เกิดจากการกระบวนการไฮโดรไลซิส (hydrolysis) อันเปนกระบวนการยอย

สลายสารประกอบโมเลกุลใหญ เชน คารโบไฮเดรต โปรตีน ไขมัน ใหกลายเปนสารประกอบ

โมเลกุลเล็ก เชน น้ําตาลกลูโคส กรดอะมิโน ในการศึกษานี้คอลลาเจนซ่ึงเปนสวนประกอบหลัก

ของโครงคํ้ายนัจึงถูกยอยสลายกลายเปนกรดอะมิโนโมเลกุลเล็กในทีสุ่ด โดยกลุมที่ผลิตจาก

คอลลาเจนทีม่ีความเขมขนตํ่าสุดมีปริมาณโปรตีนคอลลาเจนนอยจะถูกยอยสลายไดเร็วกวากลุม

ที่มีความเขมขนมากกวา เพราะประกอบดวยเสนใยคอลลาเจนนอยกวาจึงถกูยอยสลายไดงาย 

ในขณะที่โครงคํ้ายันที่ถกูผลิตโดยแชแข็งทีอุ่ณหภูมิลดลงอยางรวดเร็ว จะยอยสลายไดชากวาโครง

คํ้ายันที่ผลิตโดยแชแข็งที่อุณหภูมิลดลงอยางชา ๆ ทัง้นี้เนื่องจาก โครงคํ้ายนัที่ผลิตโดยใชอุณหภูมิ

แชแข็งที่ลดตํ่าลงอยางรวดเร็ว ทําใหรูพรุนที่ไดมีขนาดเลก็ ซึง่เมื่อเปรียบเทียบกับโครงคํ้ายนัที่ผลิต

โดยใชอุณหภูมิแชแข็งที่ตํ่าลงอยางชา ๆ พบวาในปริมาตรที่เทากัน โครงคํ้ายนัชนิดที่ใชอุณหภูมิแช

แข็งที่ลดตํ่าลงอยางชา ๆ จะประกอบดวยสวนที่เปนเสนใยคอลลาเจนนอยกวาโครงคํ้ายนัที่ผลิต

โดยใชอุณหภูมิแชแข็งที่ลดตํ่าลงอยางรวดเร็ว ดังนั้นปริมาณเสนใยทีสั่มผัสกับสารละลายฟอสเฟต

บัฟเฟอรเซไลนของโครงคํ้ายันที่ใชอุณหภูมิแชแข็งที่ลดตํ่าลงอยางชา ๆ จึงมีปริมาณนอยกวาและ

ยอมจะถกูยอยสลายไดรวดเร็วกวา ซึ่งผลการศึกษาน้ีแตกตางจากการศึกษาของ Moa และคณะ
[71] ที่กลาววา อุณหภูมิกอนแชแข็งที่ตํ่ากวาจะใหขนาดของรูพรุนที่เล็กกวาจะเกิดการยอยสลายได

เร็วกวา นอกจากนี้อาจเนื่องจากลักษณะผิวของโครงคํ้ายันเม่ือผลิตโดยการแชแข็งทีอุ่ณหภูมิลดลง

อยางชา ๆ มีลักษณะผวิที่ขรุขระที่ผนงัรูพรุนมีพืน้ที่ในการสัมผัสกบัสารละลายไดมากกวาจึงเกิด

การยอยสลายเร็วกวาโครงคํ้ายันที่ผลิตโดยการแชแข็งทีใ่ชอุณหภูมิแชแข็งลดลงอยางรวดเร็วที่มี

ลักษณะพืน้ผิวเรียบ[72] 
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การศึกษาการยอยสลายของโครงคํ้ายนัภายนอกรางกายของโครงเล้ียงเซลล เมื่อแชใน

สารละลายเอนไซมคอลลาจีเนสความเขมขน 31.2 หนวยตอมิลลิลิตร (0.1  มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร

ของสารละลายฟอสเฟตบฟัเฟอรเซไลน) เพียงแคระยะเวลา 1 วัน โครงคํ้ายันยอยสลายจนหมด

เหลือเพยีงตะกอนของไฮดรอกซีอะพาไทต การยอยสลายทีเ่กิดข้ึนเกดิจากกระบวนการไฮโดรไลซิส

รวมกับการยอยสลายโดยเอนไซม (enzymatic cleavage) พบวาเอนไซมคอลลาจีเนส สามารถ

ยอยสลายคอลลาเจนไดอยางรวดเร็ว ซึ่งสะทอนใหเห็นวาองคประกอบของโครงค้ํายันสวนใหญ

เปนคอลลาเจน อยางไรกต็ามความเขมขนของเอนไซมคอลลาจีเนสที่ใชในการศึกษานี ้ มากกวา

ความเขมขนของเอนไซมคอลลาจีเนส ที่พบในไขขอของผูปวยโรคไขขอกระดูกอักเสบ 

(osteoarthritis) ถึง 42 เทา เพราะจากการศึกษาของ Maede และคณะ[73] ศึกษาพบวาเอนไซม

คอลลาจีเนสในไขขอของผูปวยโรคไขขอกระดูกอักเสบ พบไดประมาณ 2361 นาโนกรัมตอ

มิลลิลิตร ซึ่งอาจทําใหเกดิการยอยสลายคอลลาเจนเปนไปอยางรวดเร็ว สําหรับการศึกษานีใ้ช

ความเขมขนของเอนไซมคอลลาจีเนสเทากันกับการศึกษาของ Pek และคณะ[59] เพื่อศึกษาการ

สลายตัวเบ้ืองตนของโครงคํ้ายัน ซึง่จะตองทําการศึกษาการสลายของโครงคํ้ายนัดวยเอนไซมที่

ความเขมขนในระดับปกติของรางกายตอไป 

โครงคํ้ายนัที่ใชในการซอมแซมกระดูก มดีวยกนัหลายชนิด สําหรับโครงคํ้ายนัที่ผลิตจาก

วัสดุที่สังเคราะหข้ึน มกัจะเกิดการยอยสลายชา คือ ใชเวลาในการยอยสลายนานประมาณ 6-12 

เดือน บางชนดิ เชน พอลิคารโพแลกโตน (polycarpolactone) ใชเวลาในการยอยสลายนานหลาย

ป[43] ซึ่งไมเหมาะสมสําหรับการใชในการซอมแซมกระดูก เพราะระยะเวลาเร่ิมตนในการซอมแซม

กระดูกอยูที่ประมาณ 1-2 เดือน ถาโครงคํ้ายันที่ใชใสในบาดแผลคงอยูในรางกายเปนเวลานาน จะ

นับวามีส่ิงแปลกปลอมปะปนอยู ซึ่งจะทําใหขัดขวางการหายของบาดแผลได การศึกษานี้จงึมี

ความเหมาะสมที่จะพัฒนาตอไป เพื่อใชสําหรับทดแทนกระดูกที่สูญเสียไป   

โครงคํ้ายนัที่สังเคราะหจากคอลลาเจนจากหนังสุกรผสมไฮดรอกซีอะพาไทตในการศึกษา

นี้ สามารถใชเปนแนวทางในการพัฒนาและประยุกตใชในงานทางทนัตกรรมไดหลายสาขา เชน 

ศัลยกรรมปริทนัตที่มกีารทะลุของกระดูก  ศัลยกรรมกระดูกในขากรรไกรและใบหนาจากสาเหตุ

อุบัติเหตุหรือการตัดเนื้องอก  ใชทดแทนกระดูกที่สูญเสียไปมากภายหลังจากการถอนฟนเพื่อคง

สภาพของสันเหงือก  งานทันตกรรมรากเทียม  และงานรักษาคลองรากฟน ซึง่อาจนํามาใชเปน

วัสดุอุดปดรูเปดปลายรากฟนที่เปดกวางในการทําเอเพคซิฟเคชัน (apexification)  กอนทาํการอุด

ดวยมิเนอรัลไตรออกไซดแอกกริเกต หรือ เอ็มทีเอ (Mineral Trioxide Aggregate; MTA)  ทดแทน

การใชแผนเยือ่คอลลาเจนซ่ึงมีราคาแพง 
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ขอเสนอแนะ 

1. การกระจายตัวของไฮดรอกซีอะพาไทตบนแผนคอลลาเจนไมทัว่ถงึทกุบริเวณ ควรมี

การศึกษาถึงวธิีการทีจ่ะทาํใหผลึกของไฮดรอกซีอะพาไทตกระจายตัวอยูบนแผน

คอลลาเจนอยางทั่วถงึ อีกทั้งขนาดของรูพรุนในการศึกษานีย้ังมีขนาดที่ไมสม่ําเสมอ 

จึงจําเปนตองมีการศึกษาเพือ่ควบคุมการลดอุณหภูมิแชแข็งใหคงที ่ เพราะจาก

การศึกษาของ O'Brien และคณะ[50] กลาววาอัตราการลดอุณหภูมิแชแข็งในการผลิต

โครงคํ้ายนัที่คงที่จะทาํใหขนาดของรูพรุนทีไ่ดสม่ําเสมอ 

2. โครงคํ้ายนัที่ผลิตไดนี้ยังเปนข้ันตอนของการประดิษฐข้ันตนในหองปฏิบัติการ จงึควร

มีการศึกษาถงึความเขากันไดดีกับเนื้อเยื่อ การยอยสลายของโครงคํ้ายันทั้งใน

หองทดลองและในส่ิงมีชีวิตกอนการนาํไปใชจริงในทางคลินิก 
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ก.1 ขอมูลดิบขนาดของรูพรุนเพื่อทดสอบความแมนยํา 

 
ลําดับของรูพรุน คร้ังที่ 1 (ไมโครเมตร) คร้ังที่ 2 (ไมโครเมตร) 

No.1 120.47 120.89 

No.2 218.96 218.25 

No.3 202.29 203.79 

No.4 105.75 104.67 

No.5 178.35 176.89 

No.6 176.66 175.7 

No.7 90.02 91.7 

No.8 221.68 222.86 

No.9 107.89 106.73 

No.10 218.09 216.96 

No.11 204.71 206.07 

No.12 156.33 158.5 

NO.13 232.49 231.76 

No.14 114.65 112.43 

No.15 345.28 347.49 

No.16 128.21 129.39 

No.17 108.31 109.31 

No.18 520.94 522.51 
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ก.2 การวิเคราะหความแมนยําในการวัดขนาดของรูพรุนโดยใชสถิติแพรทีเทส 

 

One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test

18 18
191.7267 191.9944

104.22556 104.68882
.237 .241
.237 .241

-.165 -.169
1.004 1.022

.265 .247

N
Mean
Std. Deviation

Normal Parametersa,b

Absolute
Positive
Negative

Most Extreme
Differences

Kolmogorov-Smirnov Z
Asymp. Sig. (2-tailed)

t1 t2

Test distribution is Normal.a. 

Calculated from data.b. 
 

 

Paired Samples Statistics

191.7267 18 104.22556 24.56620
191.9944 18 104.68882 24.67539

t1
t2

Pair
1

Mean N Std. Deviation
Std. Error

Mean

 
 

 

Paired Samples Correlations

18 .999917 .000t1 & t2Pair 1
N Correlation Sig.

 
 

 

Paired Samples Test

-.26778 1.42371 .33557 -.97577 .44021 -.798 17 .436t1 - t2Pair 1
Mean Std. Deviation

Std. Error
Mean Lower Upper

95% Confidence
Interval of the

Difference

Paired Differences

t df
Sig.

(2-tailed)
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ก.3 ขอมูลดิบของขนาดรูพรุนของกลุมตัวอยาง  
เสนรอบวง (หนวยเปน ไมโครเมตร) 

กลุม 1.5% 

slow  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5  fast  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5 

162  302  437  427  357  263  181  270  239  237 

233  290  434  377  362  324  194  280  248  216 

244  321  445  396  236  241  240  237  341  392 

321  373  419  444  308  341  232  228  286  321 

325  328  383  435  384  272  340  316  299  369 

329  334  442  397  436  285  283  300  248  259 

350  340  470  417  420  302  216  319  272  220 

419  366  358  467  426  323  308  274  494 

488  351  402  512  178  211  418  129 

511  456  517  323  263  316  205 

534  454  591  475  306  285 

602  461  449  470 

462  454 

530  233 

 
กลุม 2.0% 

slow  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5  fast  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5 

323  488  136  352  425  279  221  327  406  243 

330  286  281  315  368  194  318  281  319  442 

308  216  420  323  400  242  304  210  214  345 

327  375  393  322  323  358  205  257  222  302 

358  286  506  424  374  306  277  257  227  327 

324  382  326  433  289  376  276  199  207  294 

323  270  578  301  297  331  192  352  258  353 

327  768  422  262  318  323  341  309  281 

431  333  207  278  278  497 

332  309  317  374  244  207 

377  306  250  525  310 

358  259  265  382  397 

269  332  202  224  211 

391  212  258  434  224 

248  447  261  201 

459  229 

231  209 

623 
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กลุม 2.5% 

slow  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5  fast  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5 

407  465  443  496  321  281  327  322  265  356 

475  521  504  343  269  297  447  310  224  369 

434  277  423  559  449  281  210  316  305  384 

600  239  575  378  579  229  211  351  378  343 

491  392  438  316  384  281  216  285  191  320 

329  354  448  317  309  287  219  454  481  397 

441  231  458  224  256  265  334  244  362 

271  509  237  445  284  244  316 

383  464  450  362  224 

418  380 

280 

217 

209 
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เสนผานศูนยกลาง (หนวยเปน ไมโครเมตร) 
กลุม 1.5% 

slow  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5  fast  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5 

153  147  153  156  166  139  126  110  128  136 

151  194  142  198  182  135  139  123  147  142 

140  188  120  156  167  137  79  121  127  114 

153  173  195  138  150  86  106  131  122  137 

203  161  158  189  163  132  122  137  131  112 

153  180  194  195  179  139  128  122  126  129 

152  166  174  172  171  145  108  102  122  134 

143  175  164  185  104  141  133  125  107 

177  172  183  189  135  116  123  103 

193  136  199  104  120  139  107 

148  166  178  150  126  129 

188  161  124  128 

147  136 

149  142 

 
กลุม 2.0% 

slow  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5  fast  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5 

149  168  135  142  171  122  119  124  124  113 

188  185  135  167  173  129  104  129  108  136 

117  116  199  164  182  127  109  134  113  100 

138  108  177  169  195  123  119  107  116  112 

198  166  180  195  133  124  108  103  114  127 

112  171  154  128  129  162  126  132  132  112 

193  188  187  126  192  117  123  129  129  129 

166  192  120  193  134  146  158  129  114 

179  115  137  109  115  123 

183  106  119  113  126  113 

121  122  140  130  136 

101  126  132  121  100 

103  105  122  149  112 

122  124  125  135  127 

104  105  123  112 

119  111 

104  109 

100 
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กลุม 2.5% 

slow  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5  fast  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5 

149  242  189  195  156  133  126  141  114  115 

201  125  131  158  143  111  144  118  115  108 

  307  130  162  154  189  129  125  131  119  118 

237  191  240  174  210  144  134  117  134  107 

192  260  185  156  161  132  116  144  124  129 

170  149  138  174  134  97  128  127  117  116 

166  126  172  156  139  134  102  109  123 

130  171  198  153  153  129  127 

142  183  199  149  126 

217  105 

116 

125 

143 
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พื้นที่ (หนวยเปน ตารางไมโครเมตร) 
กลุม 1.5% 

slow  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5  fast  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5 

6823  7347  9143  8756  10895  11421  5136  3100  3098  5178 

9076  10897  7833  8041  7142  5142  2045  8451  4219  2934 

7355  10896  8401  6861  9360  3181  2425  5167  3025  2843 

8404  12398  15321  17432  9176  2670  6725  3915  6178  6934 

15459  7152  6213  7654  6863  3461  5968  2879  7123  5943 

6231  10976  6730  9436  8404  5188  6882  3712  5136  6931 

6024  14507  16380  8149  7415  3066  7570  5217  3098  7819 

17399  9011  12367  5792  3764  7478  3945  4219  7512 

7833  9144  7172  7490  6173  5807  3859  5814 

8020  6464  9405  3104  2191  6182  2814 

6862  8405  8930  5520  3652  5694 

17467  14109  3943  3965 

5624  3391 

6745  5263 

 
กลุม 2.0% 

slow  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5  fast  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5 

6126  11078  9837  9412  7291  4298  4037  5992  3219  6135 

10050  10722  6943  6529  9481  5985  3028  7589  4105  7597 

7801  7428  6537  7231  8237  7538  4127  3981  4522  3405 

8088  6822  10301  11073  6870  7601  3256  3246  4446  3157 

10200  7280  8520  10729  9814  6135  4298  4181  6639  3098 

9418  9487  6128  7492  6981  7604  5836  3320  5478  3342 

6191  8249  10043  6891  6819  3403  7134  4298  6435  3527 

7289  6859  7849  10041  2430  7349  5885  3833  4591 

8089  3298  6578  6642  3028  4487 

10021  3343  7603  6135  3553  6681 

3102  3314  7600  3198  5492 

3987  3098  4003  4299  6417 

5522  3341  2430  4893  4163 

5446  3187  3088  6649  4178 

7439  3527  3345  4208 

5853  6091 

7435  5987 

6681 
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กลุม 2.5% 

slow  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5  fast  ภาพท่ี 1  ภาพท่ี 2  ภาพท่ี 3  ภาพท่ี 4  ภาพท่ี 5 

8065  22118  7238  7018  7106  4465  3673  5487  7146  4912 

9852  6905  11520  12417  9118  7724  5156  3976  7904  5271 

8492  6901  13451  8120  12543  4991  5480  7754  3698  5287 

7148  9114  9943  7813  7209  4837  4465  5123  5155  6412 

12518  12585  9226  8278  10438  4412  4843  5072  5831  3686 

7376  7207  7901  8554  7269  6760  5165  3821  4012  6123 

7914  10588  9736  20141  10894  5119  3761  7745  6759 

8250  8067  6903  12942  7198  6801  5114 

8553  9869  9865  7906  7797 

8492  3690 

5834 

5789 

3821 
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ก.4 ขอมูลสถิติเชิงพรรณนาของขนาดรูพรุนของตัวอยางการศึกษา  

 
Descriptive statistics  (circumferential line)  
 
Variables 1.5% slow 2.0% slow 2.5% slow 
 1.5% fast 2.0% fast 2.5% fast 
  
 
Mean 403.2 357.6 398.4 
 292.4 298.8 310 
 
Standard deviation 23.424346 24.965977 48.242098 
 12.198361 16.422545 35.651087 
 
Standard error of mean 10.475686 11.165124 21.574522 
 5.455273 7.344386 15.943651 
 
Upper 95% CL of mean 432.285167 388.599355 458.300476 
 307.546265 319.191283 354.266671 
 
Lower 95% CL of mean 374.114833 326.600645 338.499524 
 277.253735 278.408717 265.733329 
 
Maximum 433 384 468 
 306 316 362 
 
Upper quartile 417 382 426 
 300 309 325 
 
Median 406 353 385 
 296 303 307 
 
Lower quartile 384 342 359 
 284 292 285 
 
Minimum 376 327 354 
 276 274 271 
 
Range 57 57 114 
 30 42 91 
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Descriptive statistics  (diameter)  
 
 
Variables 1.5% slow 2.0% slow 2.5% slow 
 1.5% fast 2.0% fast 2.5% fast 
 
Mean 167.641509 162.512195 175.674419 
 124.301887 121.037975 124.511628 
 
Variance 380.157475 788.456098 1546.462901 
 219.407112 164.857514 168.589147 
 
Standard deviation 19.497627 28.07946 39.325093 
 14.812397 12.839685 12.984188 
 
Variance coefficient 0.116305 0.172784 0.223852 
 0.119165 0.10608 0.104281 
 
Standard error of mean 2.678205 4.385275 5.99702 
 2.034639 1.444577 1.98007 
 
Upper 95% CL of mean 173.015721 171.375166 187.776896 
 128.384689 123.913907 128.507571 
 
Lower 95% CL of mean 162.267298 153.649224 163.571941 
 120.219084 118.162042 120.515685 
 
Maximum 203 199 307 
 150 162 153 
 
Upper quartile 183 187 195 
 135 129 133 
 
Median 166 169 170 
 126 122 125 
 
Lower quartile 153 135 149 
 116 112 116 
 
Minimum 120 108 125 
 79 100 97 
 
Range 83 91 182 
 71 62 56 
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Descriptive statistics (area)   
 
Variables 1.5% slow 2.0% slow 2.5% slow 
 1.5% fast 2.0% fast 2.5% fast 
  
Mean 9384.698113 8347.487805 9666.44186 
 4919.867925 4878.493671 5487.790698 
 
Standard deviation 3241.432391 1558.590952 3191.475307 
 1919.63425 1591.276627 1346.134723 
 
Standard error of mean 445.244981 243.411012 486.695422 
 263.682043 179.032608 205.283621 
 
Upper 95% CL of mean 10278.147532 8839.439811 10648.632985 
 5448.984654 5234.920214 5902.069817 
 
Lower 95% CL of mean 8491.248694 7855.535798 8684.250735 
 4390.751195 4522.067128 5073.511579 
 
Maximum 17467 11078 22118 
 11421 7604 7906 
 
Upper quartile 10895 9837 10588 
 6173 6135 6759 
 
Median 8404 8088 8553 
 5136 4298 5156 
 
Lower quartile 7152 6943 7376 
 3181 3343 4465 
 
Minimum 5624 6126 6901 
 2045 2430 3673 
 
Range 11843 4952 15217 
 9376 5174 4233 
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ก.5 แสดงการวิเคราะหขนาดของรูพรุนโดยใช สถิติครูสคัลวัลลิส 

 
Kruskal-Wallis test (circumferential line)   
 
 
Variables: 1.5% slow, 2.0% slow, 2.5% slow, 1.5% fast, 2.0% fast, 2.5% fast 
 
Groups = 6 
df = 5 
Total observations = 30 
 
T = 21.925161 
P = 0.0005 
 
Adjusted for ties: 
 
T = 21.93004 
P = 0.0005 
 
At least one of your sample populations tends to yield larger observations than at least one 
other sample population. 
 
 
Kruskal-Wallis: all pairwise comparisons (Conover-Inman) 
Critical t (24 df) = 2.063899 
 
1.5% slow and 2.0% slow significant 
(6.6 > 6.239099) P = 0.039 
1.5% slow and 2.5% slow not significant 
(1.3 > 6.239099) P = 0.671 
1.5% slow and 1.5% fast significant 
(18.9 > 6.239099) P < 0.0001 
1.5% slow and 2.0% fast significant 
(16.9 > 6.239099) P < 0.0001 
1.5% slow and 2.5% fast significant 
(15.1 > 6.239099) P < 0.0001 
2.0% slow and 2.5% slow not significant 
(5.3 > 6.239099) P = 0.0923 
2.0% slow and 1.5% fast significant 
(12.3 > 6.239099) P = 0.0004 
2.0% slow and 2.0% fast significant 
(10.3 > 6.239099) P = 0.0023 
2.0% slow and 2.5% fast significant 
(8.5 > 6.239099) P = 0.0097 
2.5% slow and 1.5% fast significant 
(17.6 > 6.239099) P < 0.0001 
2.5% slow and 2.0% fast significant 
(15.6 > 6.239099) P < 0.0001 
2.5% slow and 2.5% fast significant 
(13.8 > 6.239099) P = 0.0001 
1.5% fast and 2.0% fast not significant 
(2 > 6.239099) P = 0.5145 
1.5% fast and 2.5% fast not significant 
(3.8 > 6.239099) P = 0.2208 
2.0% fast and 2.5% fast not significant 
(1.8 > 6.239099) P = 0.5571 
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Kruskal-Wallis test (diameter)  
 
Variables: 1.5%slow/diameter, 2.0%slow/diameter, 2.5%slow/diameter, 1.5%fast/diameter, 
2.0%fast/diameter, 2.5%fast/diameter 
 
Groups = 6 
df = 5 
Total observations = 312 
 
T = 175.634834 
P < 0.0001 
 
Adjusted for ties: 
 
T = 175.685125 
P < 0.0001 
 
At least one of your sample populations tends to yield larger observations than at least one 
other sample population. 
 
 
Kruskal-Wallis: all pairwise comparisons (Conover-Inman) 
Critical t (306 df) = 1.967747 
 
1.5%slow/diameter and 2.0%slow/diameter not significant 
(23.447308 > 24.555843) P = 0.0612 
1.5%slow/diameter and 2.5%slow/diameter not significant 
(0.96007 > 24.23172) P = 0.9379 
1.5%slow/diameter and 1.5%fast/diameter significant 
(131.783019 > 22.934953) P < 0.0001 
1.5%slow/diameter and 2.0%fast/diameter significant 
(152.648913 > 20.963137) P < 0.0001 
1.5%slow/diameter and 2.5%fast/diameter significant 
(135.832163 > 24.23172) P < 0.0001 
2.0%slow/diameter and 2.5%slow/diameter not significant 
(22.487238 > 25.771178) P = 0.087 
2.0%slow/diameter and 1.5%fast/diameter significant 
(108.335711 > 24.555843) P < 0.0001 
2.0%slow/diameter and 2.0%fast/diameter significant 
(129.201605 > 22.725107) P < 0.0001 
2.0%slow/diameter and 2.5%fast/diameter significant 
(112.384855 > 25.771178) P < 0.0001 
2.5%slow/diameter and 1.5%fast/diameter significant 
(130.822949 > 24.23172) P < 0.0001 
2.5%slow/diameter and 2.0%fast/diameter significant 
(151.688843 > 22.374479) P < 0.0001 
2.5%slow/diameter and 2.5%fast/diameter significant 
(134.872093 > 25.46253) P < 0.0001 
1.5%fast/diameter and 2.0%fast/diameter not significant 
(20.865894 > 20.963137) P = 0.0511 
1.5%fast/diameter and 2.5%fast/diameter not significant 
(4.049144 > 24.23172) P = 0.7425 
2.0%fast/diameter and 2.5%fast/diameter not significant 
(16.81675 > 22.374479) P = 0.1402 
 
 

 



70 

 
Kruskal-Wallis test (area)   
 
Variables: 1.5% slow, 2.0% slow, 2.5% slow, 1.5% fast, 2.0% fast, 2.5% fast 
 
Groups = 6 
df = 5 
Total observations = 312 
 
T = 177.561559 
P < 0.0001 
 
Adjusted for ties: 
 
T = 177.562331 
P < 0.0001 
 
At least one of your sample populations tends to yield larger observations than at least one 
other sample population. 
 
 
Kruskal-Wallis: all pairwise comparisons (Conover-Inman) 
Critical t (306 df) = 1.967747 
 
1.5% slow and 2.0% slow not significant 
(8.198803 > 24.380459) P = 0.5086 
1.5% slow and 2.5% slow not significant 
(15.283896 > 24.058651) P = 0.2122 
1.5% slow and 1.5% fast significant 
(139.056604 > 22.771145) P < 0.0001 
1.5% slow and 2.0% fast significant 
(138.814426 > 20.813413) P < 0.0001 
1.5% slow and 2.5% fast significant 
(116.669592 > 24.058651) P < 0.0001 
2.0% slow and 2.5% slow not significant 
(23.4827 > 25.587114) P = 0.0719 
2.0% slow and 1.5% fast significant 
(130.8578 > 24.380459) P < 0.0001 
2.0% slow and 2.0% fast significant 
(130.615622 > 22.562798) P < 0.0001 
2.0% slow and 2.5% fast significant 
(108.470788 > 25.587114) P < 0.0001 
2.5% slow and 1.5% fast significant 
(154.3405 > 24.058651) P < 0.0001 
2.5% slow and 2.0% fast significant 
(154.098322 > 22.214674) P < 0.0001 
2.5% slow and 2.5% fast significant 
(131.953488 > 25.28067) P < 0.0001 
1.5% fast and 2.0% fast not significant 
(0.242178 > 20.813413) P = 0.9817 
1.5% fast and 2.5% fast not significant 
(22.387012 > 24.058651) P = 0.0681 
2.0% fast and 2.5% fast not significant 
(22.144834 > 22.214674) P = 0.0507 
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ภาคผนวก ข 
การทดสอบการดูดน้ํา 
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ข.1 ขอมูลดิบคาการดูดน้าํของตัวอยางการศึกษา (หนวย กรัม) 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 1  ชิ้นที่ 2  ชิ้นที ่3 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐slow  0.009  0.00888  0.00896  0.00744  0.00737  0.00737  0.00855  0.0086  0.00856 

หลังแช   0.06057  0.06073  0.0607  0.0566  0.05662  0.05675  0.05861  0.05814  0.05837 

ผลตาง  0.05157  0.05185  0.05174  0.05172  0.04916  0.04925  0.04938  0.04926  0.05006  0.04954  0.04981  0.04980 

1.5% ‐ fast   0.008  0.00801  0.00799  0.00734  0.0074  0.00736  0.00826  0.0083  0.00826 

หลังแช   0.07216  0.07177  0.07138  0.07325  0.07211  0.07196  0.07646  0.07686  0.07623    

ผลตาง  0.06416  0.06376  0.06339  0.06377  0.06591  0.06471  0.0646  0.06507  0.0682  0.06856  0.06797  0.06824 

2% ‐ slow   0.00698  0.00691  0.00685  0.00681  0.00683  0.00684  0.00671  0.00673  0.00677 

หลังแช   0.07428  0.07406  0.074  0.07672  0.07361  0.07609     0.07277  0.07595  0.07016    

ผลตาง  0.0673  0.06715  0.06715  0.06720  0.06991  0.06678  0.06925  0.06865  0.06606  0.06922  0.06339  0.06622 

2% ‐ fast   0.00788  0.00778  0.00782  0.0086  0.00859  0.00857  0.00701  0.00696  0.00707 

หลังแช   0.0828  0.08314  0.08911  0.09953  0.09986  0.09818     0.08483  0.08059  0.07678    

ผลตาง  0.07492  0.07536  0.08129  0.07719  0.09093  0.09127  0.08961  0.09060  0.07782  0.07363  0.06971  0.07372 

2.5% ‐ slow   0.00824  0.00832  0.00825  0.00769  0.00764  0.00762  0.00742  0.00741  0.00738 

หลังแช   0.09763  0.09753  0.09747  0.0925  0.0934  0.0928  0.0876  0.08781  0.08748    

ผลตาง  0.08939  0.08921  0.08922  0.08927  0.08481  0.08576  0.08518  0.08525  0.08018  0.0804  0.0801  0.08023 

2.5% ‐ fast  0.0061  0.00606  0.00601  0.00518  0.00517  0.00514  0.00551  0.00556  0.0055 

หลังแช   0.07635  0.07655  0.07692  0.07678  0.07657  0.07661  0.08083  0.08035  0.08112    

ผลตาง  0.07025  0.07049  0.07091  0.07055  0.0716  0.0714  0.07147  0.07149  0.07532  0.07479  0.07562  0.07524 
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ข.1 ขอมูลดิบคาการดูดน้าํของตัวอยางการศึกษา (หนวย กรัม) ตอ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 4  ชิ้นที ่5 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐slow  0.0086  0.00851  0.00858  0.00847  0.00851  0.00846 

หลังแช   0.0676  0.06754  0.06765     0.06009  0.06002  0.06001    

ผลตาง  0.059  0.05903  0.05907  0.05903  0.05162  0.05151  0.05155  0.05156 

1.5% ‐ fast   0.00835  0.00839  0.00839  0.00861  0.00854  0.00862 

หลังแช   0.07344  0.07436  0.07436     0.07972  0.07947  0.07957    

ผลตาง  0.06509  0.06597  0.06597  0.06568  0.07111  0.07093  0.07095  0.07100 

2% ‐ slow   0.00662  0.00677  0.00676  0.00652  0.00652  0.00658 

หลังแช   0.07448  0.07432  0.07413  0.07045  0.07061  0.07807    

ผลตาง  0.06786  0.06755  0.06737  0.06759  0.06393  0.06409  0.07149  0.06650 

2% ‐ fast   0.00788  0.00791  0.00794  0.0084  0.00844  0.00844 

หลังแช   0.09216  0.08281  0.09087     0.09673  0.09886  0.09671    

ผลตาง  0.08428  0.0749  0.08293  0.08070  0.08833  0.09042  0.08827  0.08901 

2.5% ‐ slow   0.00846  0.00842  0.00849  0.00822  0.00893  0.0082 

หลังแช   0.09969  0.09958  0.09851     0.09931  0.09951  0.09979    

ผลตาง  0.09123  0.09116  0.09002  0.09080  0.09109  0.09058  0.09159  0.09109 

2.5% ‐ fast  0.00518  0.00507  0.00516  0.00523  0.00529  0.00529 

หลังแช   0.06746  0.06776  0.06749     0.06748  0.06773  0.06725    

ผลตาง  0.06228  0.06269  0.06233  0.06243  0.06225  0.06244  0.06196  0.06222 
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ข.2 ขอมูลสถติิเชิงพรรณนารอยละของการดูดน้ําของตัวอยางการศึกษา 
 
 
Descriptive statistics  
 
Variables WA1.5%-slow WA2.0%-slow WA2.5%-slow 
 WA1.5%-fast WA2.0%-fast WA2.5%-fast 
  
 
Valid data 5 5 5 
 5 5 5 
 
Missing data 0 0 0 
 0 0 0 
 

Mean 624.85 996.78 1085.844 
 823.176 1033.812 1261.54 
 
Standard deviation 50.548302 18.540777 16.341311 
 38.225697 30.438222 104.064264 
 
Standard error of mean 22.605888 8.291687 7.308056 
 17.095052 13.612387 46.538954 
 
Upper 95% CL of mean 687.614007 1019.801415 1106.134417 
 870.639472 1071.606045 1390.75285 
 
Lower 95% CL of mean 562.085993 973.758585 1065.553583 
 775.712528 996.017955 1132.32715 
 
Maximum 689.37 1016.87 1114.38 
 883.35 1056.25 1384.57 
 
Upper quartile 666.32 1006.4 1083.66 
 826.5 1055.16 1362.28 
 
Median 609.33 1005.57 1079.48 
 824.86 1051.14 1215.44 
 
Lower quartile 581.14 983.03 1077.95 
 797.13 1020.27 1180.58 
 
Minimum 578.09 972.03 1073.75 
 784.04 986.24 1164.83 
 
Range 111.28 44.84 40.63 
 99.31 70.01 219.74 
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ข.3 แสดงการวิเคราะหคาการดูดน้ํา โดยใชสถิติ  ครูสคัลวัลลิส 

  
Kruskal-Wallis test   
 
Variables: WA1.5%-slow, WA2.0%-slow, WA2.5%-slow, WA1.5%-fast, WA2.0%-fast, 
WA2.5%-fast 
 
Groups = 6 
df = 5 
Total observations = 30 
 
T = 27.885161 
P < 0.0001 
 
At least one of your sample populations tends to yield larger observations than at least one 
other sample population. 
 
Kruskal-Wallis: all pairwise comparisons (Conover-Inman) 
Critical t (24 df) = 2.063899 
 
wa1.5%-slow and WA2.0%-slow significant 
(10.6 > 2.476678) P < 0.0001 
wa1.5%-slow and WA2.5%-slow significant 
(20 > 2.476678) P < 0.0001 
wa1.5%-slow and WA1.5%-fast significant 
(5 > 2.476678) P = 0.0003 
wa1.5%-slow and WA2.0%-fast significant 
(14.4 > 2.476678) P < 0.0001 
wa1.5%-slow and WA2.5%-fast significant 
(25 > 2.476678) P < 0.0001 
WA2.0%-slow and WA2.5%-fast significant 
(9.4 > 2.476678) P < 0.0001 
WA2.0%-slow and WA1.5%-fast significant 
(5.6 > 2.476678) P < 0.0001 
WA2.0%-slow and WA2.0%-fast significant 
(3.8 > 2.476678) P = 0.0042 
WA2.0%-slow and WA2.5%-fast significant 
(14.4 > 2.476678) P < 0.0001 
WA2.5%-slow and WA1.5%-fast significant 
(15 > 2.476678) P < 0.0001 
WA2.5%-20 and WA2.0%-80 significant 
(5.6 > 2.476678) P < 0.0001 
WA2.5%-slow and WA2.5%-fast significant 
(5 > 2.476678) P = 0.0003 
WA1.5%-fast and WA2.0%-fast significant 
(9.4 > 2.476678) P < 0.0001 
WA1.5%-fast and WA2.5%-fast significant 
(20 > 2.476678) P < 0.0001 
WA2.0%-fast and WA2.5%-fast significant 
(10.6 > 2.476678) P < 0.0001 
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ภาคผนวก ค 
การยอยสลายทางชีวภาพภายนอกรางกาย 
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ค.1 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 1 สัปดาห 
 

 

 
 
 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 1  ชิ้นที่ 2  ชิ้นที ่3 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5%‐ slow  0.00623  0.0062  0.00615  0.00662  0.00668  0.00664  0.00664  0.00645  0.00645 

หลังแช   0.00376  0.00384  0.00381  0.004  0.00398  0.00399     0.0039  0.00387  0.00393    

ผลตาง  0.00247  0.00236  0.00234  0.00239  0.00262  0.0027  0.00265  0.00266  0.00274  0.00258  0.00252  0.00261 

1.5% ‐ fast   0.00654  0.00651  0.00649  0.00646  0.00649  0.00642  0.00679  0.00674  0.00679 

หลังแช   0.00518  0.00525  0.00523  0.00511  0.00517  0.00513     0.00541  0.00539  0.00542    

ผลตาง  0.00136  0.00126  0.00126  0.00129  0.00135  0.00132  0.00129  0.00132  0.00138  0.00135  0.00137  0.00137 

2% ‐ slow   0.00598  0.00591  0.00595  0.00584  0.00576  0.00573  0.00593  0.00594  0.00593 

หลังแช   0.00471  0.00477  0.00473     0.00463  0.00462  0.00461     0.00476  0.0047  0.00469    

ผลตาง  0.00127  0.00114  0.00122  0.00121  0.00121  0.00114  0.00112  0.00116  0.00117  0.00124  0.00124  0.00122 

2% ‐ fast   0.00678  0.00679  0.00676  0.00605  0.00599  0.00602  0.00674  0.00671  0.00666 

หลังแช   0.00557  0.00558  0.00559     0.00475  0.00478  0.0048  0.00536  0.00539  0.00532    

ผลตาง  0.00121  0.00121  0.00117  0.00120  0.0013  0.00121  0.00122  0.00124  0.00138  0.00132  0.00134  0.00135 

2.5% ‐ slow   0.00651  0.00658  0.00657  0.00676  0.00674  0.00672  0.00626  0.00625  0.00619 

หลังแช   0.0059  0.00592  0.00589  0.00605  0.00606  0.00607  0.00558  0.0056  0.00557    

ผลตาง  0.00061  0.00066  0.00068  0.00065  0.00071  0.00068  0.00065  0.00068  0.00068  0.00065  0.00062  0.00065 

2.5% ‐ fast   0.0063  0.0063  0.00633  0.00674  0.00679  0.00674  0.00584  0.00579  0.0058 

หลังแช   0.00567  0.00568  0.00565  0.00604  0.00603  0.00605  0.00522  0.00523  0.00525 

ผลตาง  0.00063  0.00062  0.00068  0.00064  0.0007  0.00076  0.00069  0.00072  0.00062  0.00056  0.00055  0.00058 
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ค.1 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 1 สัปดาห (ตอ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 4  ชิ้นที ่5 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5%‐ slow  0.00686  0.00685  0.00658  0.00621  0.00619  0.00621 

หลังแช   0.00423  0.00429  0.00424     0.0037  0.00372  0.00378    

ผลตาง  0.00263  0.00256  0.00234  0.00251  0.00251  0.00247  0.00243  0.00247 

1.5% ‐ fast   0.00653  0.00653  0.00655  0.00661  0.00664  0.00662 

หลังแช   0.00519  0.00521  0.00526     0.0053  0.00539  0.00538    

ผลตาง  0.00134  0.00132  0.00129  0.00132  0.00131  0.00125  0.00124  0.00127 

2% ‐ slow   0.00567  0.00577  0.00576  0.00575  0.00572  0.00578 

หลังแช   0.00448  0.00445  0.00449  0.00458  0.00456  0.00459 

ผลตาง  0.00119  0.00132  0.00127  0.00126  0.00117  0.00116  0.00119  0.00117 

2% ‐ fast   0.00578  0.00578  0.00579  0.00568  0.00566  0.00565 

หลังแช   0.00453  0.00458  0.00459  0.00458  0.00453  0.00455 

ผลตาง  0.00125  0.0012  0.0012  0.00122  0.0011  0.00113  0.0011  0.00111 

2.5% ‐ slow   0.00671  0.00666  0.0067  0.00589  0.00593  0.00597 

หลังแช   0.00599  0.00602  0.00597  0.00531  0.00529  0.00533 

ผลตาง  0.00072  0.00064  0.00073  0.00070  0.00058  0.00064  0.00064  0.00062 

2.5% ‐ fast   0.00574  0.00584  0.00574  0.00593  0.00598  0.00596 

หลังแช   0.00519  0.0052  0.00521  0.00531  0.00529  0.00536 

ผลตาง  0.00055  0.00064  0.00053  0.00057  0.00062  0.00069  0.0006  0.00064 
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ค.2 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 2 สัปดาห  

       

 
 
 
 
 
 
 
 
 

   ชิ้นที่ 1  ชิ้นที่ 2  ชิ้นที ่3 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00651  0.00651  0.0065  0.00696  0.00692  0.00693  0.00691  0.00691  0.00687 

หลังแช   0.00396  0.00395  0.00389  0.00417  0.00418  0.00415  0.00416  0.00417  0.00415 

ผลตาง  0.0026  0.0026  0.0026  0.00257  0.0028  0.0027  0.0028  0.00277  0.0028  0.0027  0.0027  0.00274 

1.5% ‐ fast   0.00587  0.00587  0.00584  0.00604  0.00605  0.00607  0.00595  0.00598  0.00597 

หลังแช   0.00348  0.00347  0.00346  0.00361  0.00363  0.00367  0.00357  0.00354  0.00358 

ผลตาง  0.0024  0.0024  0.0024  0.00239  0.0024  0.0024  0.0024  0.00242  0.0024  0.0024  0.0024  0.00240 

2% ‐ slow   0.00584  0.00578  0.00577  0.00638  0.00635  0.00629  0.00611  0.00619  0.00613 

หลังแช   0.00428  0.00422  0.00429  0.00481  0.00482  0.00483  0.00467  0.00465  0.00461 

ผลตาง  0.0016  0.0016  0.0015  0.00153  0.0016  0.0015  0.0015  0.00152  0.0014  0.0015  0.0015  0.00150 

2% ‐ fast   0.00635  0.00641  0.00639  0.00608  0.00606  0.00605  0.00637  0.00637  0.00636 

หลังแช   0.00498  0.00499  0.00496  0.00477  0.00473  0.00472  0.00493  0.00495  0.00498    

ผลตาง  0.0014  0.0014  0.0014  0.00141  0.0013  0.0013  0.0013  0.00132  0.0014  0.0014  0.0014  0.00141 

2.5% ‐ slow   0.00664  0.00662  0.00658  0.00595  0.00594  0.00599  0.00673  0.00671  0.00674 

หลังแช   0.00543  0.00544  0.00541  0.00489  0.00483  0.00485  0.00546  0.00549  0.00547    

ผลตาง  0.0012  0.0012  0.0012  0.00119  0.0011  0.0011  0.0011  0.00110  0.0013  0.0012  0.0013  0.00125 

2.5% ‐ fast   0.00594  0.00601  0.00596  0.00584  0.00581  0.00588  0.00595  0.00594  0.006 

หลังแช   0.00509  0.00503  0.00503  0.00493  0.00492  0.00496  0.00506  0.00507  0.00504    

ผลตาง  0.0009  0.001  0.0009  0.00092  0.0009  0.0009  0.0009  0.00091  0.0009  0.0009  0.001  0.00091 
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ค.2 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 2 สัปดาห (ตอ) 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

   ชิ้นที่ 4  ชิ้นที ่5 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00663  0.00666  0.0067  0.00696  0.00697  0.0069 

หลังแช   0.00392  0.00391  0.00389     0.00413  0.00416  0.00418 

ผลตาง  0.0027  0.0028  0.0028  0.00276  0.0028  0.0028  0.0027  0.00279 

1.5% ‐ fast   0.0059  0.00587  0.00594  0.00592  0.00594  0.00593 

หลังแช   0.00349  0.00348  0.00346     0.00356  0.00359  0.00355 

ผลตาง  0.0024  0.0024  0.0025  0.00243  0.0024  0.0024  0.0024  0.00236 

2% ‐ slow   0.00661  0.00662  0.00656  0.0066  0.00663  0.00663 

หลังแช   0.00501  0.00499  0.00504  0.00517  0.00518  0.00514 

ผลตาง  0.0016  0.0016  0.0015  0.00158  0.0014  0.0015  0.0015  0.00146 

2% ‐ fast   0.00598  0.00594  0.00593  0.00507  0.005  0.00507 

หลังแช   0.00468  0.00463  0.00465  0.00367  0.00365  0.00369 

ผลตาง  0.0013  0.0013  0.0013  0.00130  0.0014  0.0014  0.0014  0.00138 

2.5% ‐ slow   0.00648  0.00649  0.00644  0.0062  0.00612  0.00615 

หลังแช   0.00526  0.00529  0.00524  0.00492  0.00498  0.00499 

ผลตาง  0.0012  0.0012  0.0012  0.00121  0.0013  0.0011  0.0012  0.00119 

2.5% ‐ fast   0.00659  0.00659  0.00658  0.00603  0.00596  0.006 

หลังแช   0.00569  0.00564  0.00563  0.00506  0.00502  0.00501 

ผลตาง  0.0009  0.001  0.001  0.00093  0.001  0.0009  0.001  0.00097 
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ค.3 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 3 สัปดาห 

 

       

 
 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 1  ชิ้นที่ 2  ชิ้นที ่3 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00652  0.00667  0.00663  0.00609  0.00598  0.00601  0.00620  0.00626  0.00631 

หลังแช   0.00186  0.00189  0.00187  0.00180  0.00176  0.00178  0.00186  0.00183  0.00187 

ผลตาง  0.00466  0.00478  0.00476  0.00473  0.00429  0.00422  0.00423  0.00425  0.00434  0.00443  0.00444  0.00440 

1.5% ‐ fast   0.00627  0.00628  0.00625  0.00676  0.00678  0.00681  0.00622  0.00612  0.00617 

หลังแช   0.00255  0.00253  0.00249  0.00282  0.00286  0.00281  0.00243  0.00249  0.00246 

ผลตาง  0.00372  0.00375  0.00376  0.00374  0.00394  0.00392  0.00400  0.00395  0.00379  0.00363  0.00371  0.00371 

2% ‐ slow   0.00677  0.00671  0.00680  0.00630  0.00633  0.00633  0.00666  0.00660  0.00670 

หลังแช   0.00405  0.00408  0.00403  0.00379  0.00375  0.00373  0.00396  0.00394  0.00399 

ผลตาง  0.00272  0.00263  0.00277  0.00271  0.00251  0.00258  0.00260  0.00256  0.00270  0.00266  0.00271  0.00269 

2% ‐ fast   0.00613  0.00619  0.00612  0.00601  0.00610  0.00600  0.00641  0.00643  0.00641 

หลังแช   0.00456  0.00453  0.00450  0.00428  0.00423  0.00424  0.00447  0.00449  0.00446 

ผลตาง  0.00157  0.00166  0.00162  0.00162  0.00173  0.00187  0.00176  0.00179  0.00194  0.00194  0.00195  0.00194 

2.5% ‐ slow   0.00684  0.00698  0.00683  0.00685  0.00690  0.00687  0.00691  0.00690  0.00694 

หลังแช   0.00552  0.00551  0.00556  0.00549  0.00542  0.00546  0.00552  0.00551  0.00552 

ผลตาง  0.00132  0.00147  0.00127  0.00135  0.00136  0.00148  0.00141  0.00142  0.00139  0.00139  0.00142  0.00140 

2.5% ‐ fast   0.00629  0.00630  0.00634  0.00620  0.00617  0.00618  0.00673  0.00670  0.00671 

หลังแช   0.00504  0.00503  0.00506  0.00484  0.00489  0.00483  0.00552  0.00550  0.00551 

ผลตาง  0.00125  0.00127  0.00128  0.00127  0.00136  0.00128  0.00135  0.00133  0.00121  0.00120  0.00120  0.00120 
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ค.3 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 3 สัปดาห (ตอ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 4  ชิ้นที ่5 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00685  0.00686  0.00689  0.00618  0.00610  0.00617 

หลังแช   0.00208  0.00210  0.00205     0.00187  0.00184  0.00183    

ผลตาง  0.00477  0.00476  0.00484  0.00479  0.00431  0.00426  0.00434  0.00430 

1.5% ‐ fast   0.00616  0.00618  0.00623  0.00592  0.00594  0.00593 

หลังแช   0.00247  0.00243  0.00244     0.00231  0.00232  0.00235    

ผลตาง  0.00369  0.00375  0.00379  0.00374  0.00361  0.00362  0.00358  0.00360 

2% ‐ slow   0.00585  0.00588  0.00589  0.00709  0.00702  0.00705 

หลังแช   0.00344  0.00342  0.00343  0.00433  0.00435  0.00433 

ผลตาง  0.00241  0.00246  0.00246  0.00244  0.00276  0.00267  0.00272  0.00272 

2% ‐ fast   0.00651  0.00659  0.00673  0.00662  0.00657  0.00663 

หลังแช   0.00463  0.00465  0.00462  0.00465  0.00462  0.00465 

ผลตาง  0.00188  0.00194  0.00211  0.00198  0.00197  0.00195  0.00198  0.00197 

2.5% ‐ slow   0.00623  0.00623  0.00624  0.00653  0.00653  0.00655 

หลังแช   0.00495  0.00496  0.00498  0.00521  0.00523  0.00522 

ผลตาง  0.00128  0.00127  0.00126  0.00127  0.00132  0.00130  0.00133  0.00132 

2.5% ‐ fast   0.00679  0.00673  0.00675  0.00621  0.00617  0.00625 

หลังแช   0.00547  0.00543  0.00542  0.00499  0.00497  0.00495 

ผลตาง  0.00132  0.00130  0.00133  0.00132  0.00122  0.00120  0.00130  0.00124 
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ค.4 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 4 สัปดาห 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 1  ชิ้นที่ 2  ชิ้นที ่3 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00688  0.00695  0.00692  0.00634  0.00637  0.00628  0.00676  0.00672  0.00677 

หลังแช   0.00132  0.00136  0.00139  0.00158  0.00156  0.00158  0.00156  0.00153  0.00152 

ผลตาง  0.00556  0.00559  0.00553  0.00556  0.00476  0.00481  0.00470  0.00476  0.00520  0.00519  0.00525  0.00521 

1.5% ‐ fast   0.00625  0.00631  0.00624  0.00673  0.00670  0.00670  0.00655  0.00652  0.00650 

หลังแช   0.00167  0.00163  0.00168  0.00164  0.00163  0.00161  0.00157  0.00154  0.00156 

ผลตาง  0.00458  0.00468  0.00456  0.00461  0.00509  0.00507  0.00509  0.00508  0.00498  0.00498  0.00494  0.00497 

2% ‐ slow   0.00672  0.00671  0.00663  0.00624  0.00523  0.00629  0.00607  0.00598  0.00601 

หลังแช   0.00307  0.00305  0.00303  0.00298  0.00291  0.00296  0.00298  0.00303  0.00307 

ผลตาง  0.00365  0.00366  0.00360  0.00364  0.00326  0.00232  0.00333  0.00297  0.00309  0.00295  0.00294  0.00299 

2% ‐ fast  0.00625  0.00628  0.00621  0.00567  0.00566  0.00562  0.00690  0.00689  0.00688 

หลังแช   0.00381  0.00385  0.00384  0.00336  0.00339  0.00334  0.00407  0.00413  0.00409    

ผลตาง  0.00244  0.00243  0.00237  0.00241  0.00231  0.00227  0.00228  0.00229  0.00283  0.00276  0.00279  0.00279 

2.5% ‐ slow   0.00627  0.00634  0.00631  0.00586  0.00583  0.00582  0.00603  0.00595  0.00594 

หลังแช   0.00446  0.00441  0.00443  0.00416  0.00412  0.00418  0.00425  0.00423  0.00428    

ผลตาง  0.00181  0.00193  0.00188  0.00187  0.00170  0.00171  0.00164  0.00168  0.00178  0.00172  0.00166  0.00172 

2.5% ‐ fast   0.00626  0.00626  0.00627  0.00592  0.00595  0.00591  0.00619  0.00619  0.00614 

หลังแช   0.00502  0.00507  0.00504  0.00498  0.00494  0.00495  0.00500  0.00501  0.00503 

ผลตาง  0.00124  0.00119  0.00123  0.00122  0.00094  0.00101  0.00096  0.00097  0.00119  0.00118  0.00111  0.00116 
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ค.4 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 4 สัปดาห (ตอ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 4  ชิ้นที ่5 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00612  0.00606  0.00613  0.00650  0.00652  0.00658 

หลังแช   0.00145  0.00148  0.00145     0.00138  0.00134  0.00133    

ผลตาง  0.00467  0.00458  0.00468  0.00464  0.00512  0.00518  0.00525  0.00518 

1.5% ‐ fast   0.00654  0.00656  0.00658  0.00633  0.00634  0.00625 

หลังแช   0.00169  0.00173  0.00171  0.00156  0.00157  0.00157 

ผลตาง  0.00485  0.00483  0.00487  0.00485  0.00477  0.00477  0.00468  0.00474 

2% ‐ slow   0.00634  0.00635  0.00639  0.00631  0.00630  0.00630 

หลังแช   0.00321  0.00318  0.00319  0.00319  0.00315  0.00316 

ผลตาง  0.00313  0.00317  0.00320  0.00317  0.00312  0.00315  0.00314  0.00314 

2% ‐ fast  0.00644  0.00647  0.00646  0.00653  0.00655  0.00648 

หลังแช   0.00385  0.00381  0.00381  0.00398  0.00397  0.00399 

ผลตาง  0.00259  0.00266  0.00265  0.00263  0.00255  0.00258  0.00249  0.00254 

2.5% ‐ slow   0.00616  0.00612  0.00610  0.00627  0.00629  0.00629 

หลังแช   0.00426  0.00429  0.00426  0.00452  0.00449  0.00410 

ผลตาง  0.00190  0.00183  0.00184  0.00186  0.00175  0.00180  0.00219  0.00191 

2.5% ‐ fast   0.00659  0.00658  0.00652  0.00653  0.00646  0.00648 

หลังแช   0.00533  0.00532  0.00536  0.00524  0.00525  0.00522 

ผลตาง  0.00126  0.00126  0.00116  0.00123  0.00129  0.00121  0.00126  0.00125 
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ค.5 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 5 สัปดาห 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 1  ชิ้นที่ 2  ชิ้นที ่3 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00733  0.00730  0.00726  0.00716  0.00726  0.00727  0.00635  0.00644  0.00637 

หลังแช   0.00154  0.00153  0.00155  0.00162  0.00159  0.00158  0.00132  0.00134  0.00137 

ผลตาง  0.00579  0.00577  0.00571  0.00576  0.00554  0.00567  0.00569  0.00563  0.00503  0.00510  0.00500  0.00504 

1.5% ‐ fast   0.00630  0.00628  0.00629  0.00671  0.00667  0.00671  0.00655  0.00657  0.00654 

หลังแช   0.00120  0.00118  0.00119  0.00124  0.00126  0.00125  0.00125  0.00128  0.00126 

ผลตาง  0.00510  0.00510  0.00510  0.00510  0.00547  0.00541  0.00546  0.00545  0.00530  0.00529  0.00528  0.00529 

2% ‐ slow   0.00664  0.00670  0.00671  0.00681  0.00689  0.00684  0.00652  0.00658  0.00655 

หลังแช   0.00332  0.00326  0.00328  0.00348  0.00350  0.00349  0.00341  0.00340  0.00349 

ผลตาง  0.00332  0.00344  0.00343  0.00340  0.00333  0.00339  0.00335  0.00336  0.00311  0.00318  0.00306  0.00312 

2% ‐ fast   0.00630  0.00636  0.00631  0.00680  0.00579  0.00589  0.00627  0.00625  0.00619 

หลังแช   0.00367  0.00366  0.00464  0.00375  0.00376  0.00372  0.00387  0.00386  0.00385    

ผลตาง  0.00263  0.00270  0.00167  0.00233  0.00305  0.00203  0.00217  0.00242  0.00240  0.00239  0.00234  0.00238 

2.5% ‐ slow   0.00688  0.00689  0.00688  0.00663  0.00653  0.00654  0.00695  0.00611  0.00696 

หลังแช   0.00483  0.00486  0.00488  0.00475  0.00473  0.00478  0.00481  0.00480  0.00439    

ผลตาง  0.00205  0.00203  0.00200  0.00203  0.00188  0.00180  0.00176  0.00181  0.00214  0.00131  ‐0.00257  0.00201 

2.5% ‐ fast   0.00672  0.00668  0.00663  0.00638  0.00637  0.00622  0.00647  0.00649  0.00645 

หลังแช   0.00460  0.00461  0.00462  0.00435  0.00438  0.00437  0.00459  0.00460  0.00458 

ผลตาง  0.00212  0.00207  0.00201  0.00207  0.00203  0.00199  0.00185  0.00196  0.00188  0.00189  0.00187  0.00188 
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ค.5 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 5 สัปดาห (ตอ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 4  ชิ้นที ่5 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00661  0.00669  0.00669  0.00673  0.00678  0.00670 

หลังแช   0.00139  0.00135  0.00136     0.00131  0.00132  0.00133    

ผลตาง  0.00522  0.00534  0.00533  0.00530  0.00542  0.00546  0.00537  0.00542 

1.5% ‐ fast   0.00660  0.00665  0.00660  0.00659  0.00666  0.00656 

หลังแช   0.00132  0.00133  0.00136     0.00119  0.00120  0.00117    

ผลตาง  0.00528  0.00532  0.00524  0.00528  0.00540  0.00546  0.00539  0.00542 

2% ‐ slow   0.00672  0.00673  0.00672  0.00648  0.00650  0.00644 

หลังแช   0.00329  0.00331  0.00332  0.00335  0.00337  0.00335 

ผลตาง  0.00343  0.00342  0.00340  0.00342  0.00313  0.00313  0.00309  0.00312 

2% ‐ fast   0.00623  0.00630  0.00612  0.00690  0.00691  0.00710 

หลังแช   0.00366  0.00369  0.00368  0.00411  0.00412  0.00417 

ผลตาง  0.00257  0.00261  0.00244  0.00254  0.00279  0.00279  0.00293  0.00284 

2.5% ‐ slow   0.00658  0.00655  0.00658  0.00667  0.00673  0.00670 

หลังแช   0.00466  0.00467  0.00463  0.00482  0.00481  0.00480 

ผลตาง  0.00192  0.00188  0.00195  0.00192  0.00185  0.00192  0.00190  0.00189 

2.5% ‐ fast   0.00613  0.00603  0.00612  0.00641  0.00650  0.00643 

หลังแช   0.00444  0.00448  0.00447  0.00463  0.00464  0.00469 

ผลตาง  0.00169  0.00155  0.00165  0.00163  0.00178  0.00186  0.00174  0.00179 
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ค.6 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 6 สัปดาห  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 1  ชิ้นที่ 2  ชิ้นที ่3 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00633  0.00630  0.00626  0.00647  0.00645  0.00641  0.00689  0.00692  0.00700 

หลังแช   0.00122  0.00123  0.00122  0.00103  0.00109  0.00107  0.00125  0.00124  0.00122 

ผลตาง  0.00511  0.00507  0.00504  0.00507  0.00544  0.00536  0.00534  0.00538  0.00564  0.00568  0.00578  0.00570 

1.5% ‐ fast   0.00661  0.00658  0.00643  0.00689  0.00693  0.00684  0.00711  0.00701  0.00703 

หลังแช   0.00146  0.00149  0.00151  0.00158  0.00154  0.00155  0.00158  0.00159  0.00153 

ผลตาง  0.00515  0.00509  0.00492  0.00505  0.00531  0.00539  0.00529  0.00533  0.00553  0.00542  0.00550  0.00548 

2% ‐ slow   0.00680  0.00670  0.00675  0.00661  0.00662  0.00662  0.00720  0.00721  0.00723 

หลังแช   0.00302  0.00303  0.00306  0.00304  0.00306  0.00309  0.00345  0.00342  0.00348 

ผลตาง  0.00378  0.00367  0.00369  0.00371  0.00357  0.00356  0.00353  0.00355  0.00375  0.00379  0.00375  0.00376 

2% ‐ fast   0.00657  0.00654  0.00656  0.00687  0.00678  0.00684  0.00663  0.00671  0.00673 

หลังแช   0.00407  0.00406  0.00403  0.00416  0.00417  0.00418  0.00394  0.00392  0.00396 

ผลตาง  0.00250  0.00248  0.00253  0.00250  0.00271  0.00261  0.00266  0.00266  0.00269  0.00279  0.00277  0.00275 

2.5% ‐ slow   0.00654  0.00658  0.00653  0.00623  0.00618  0.00626  0.00673  0.00670  0.00673 

หลังแช   0.00451  0.00452  0.00453  0.00425  0.00423  0.00429  0.00452  0.00459  0.00453 

ผลตาง  0.00203  0.00206  0.00200  0.00203  0.00198  0.00195  0.00197  0.00197  0.00221  0.00211  0.00220  0.00217 

2.5% ‐ fast  0.00693  0.00694  0.00688  0.00665  0.00666  0.00662  0.00633  0.00631  0.00635 

หลังแช   0.00477  0.00476  0.00479  0.00455  0.00458  0.00453  0.00442  0.00445  0.00430 

ผลตาง  0.00216  0.00218  0.00209  0.00214  0.00210  0.00208  0.00209  0.00209  0.00191  0.00186  0.00205  0.00194 
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ค.6 ขอมูลดิบน้ําหนกัทีห่ายไปของตัวอยางการศึกษา เมือ่แชในสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรเซไลน

ที่ระยะเวลา 6 สัปดาห (ตอ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   ชิ้นที่ 4  ชิ้นที ่5 

   ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย ครั้งที1่  ครั้งที2่  ครั้งที3่  เฉลี่ย

1.5% ‐ slow  0.00678  0.00674  0.00674  0.00692  0.00698  0.00689 

หลังแช   0.00128  0.00125  0.00123     0.00118  0.00117  0.00115    

ผลตาง  0.00550  0.00549  0.00551  0.00550  0.00574  0.00581  0.00574  0.00576 

1.5% ‐ fast   0.00693  0.00691  0.00695  0.00814  0.00813  0.00814 

หลังแช   0.00149  0.00148  0.00145     0.00160  0.00162  0.00163    

ผลตาง  0.00544  0.00543  0.00550  0.00546  0.00654  0.00651  0.00651  0.00652 

2% ‐ slow   0.00606  0.00610  0.00618  0.00679  0.00670  0.00669 

หลังแช   0.00306  0.00304  0.00305  0.00329  0.00325  0.00326 

ผลตาง  0.00300  0.00306  0.00313  0.00306  0.00350  0.00345  0.00343  0.00346 

2% ‐ fast   0.00687  0.00689  0.00686  0.00636  0.00639  0.00631 

หลังแช   0.00432  0.00433  0.00431  0.00372  0.00375  0.00374 

ผลตาง  0.00255  0.00256  0.00255  0.00255  0.00264  0.00264  0.00257  0.00262 

2.5% ‐ slow   0.00650  0.00652  0.00651  0.00649  0.00647  0.00648 

หลังแช   0.00449  0.00446  0.00447  0.00434  0.00436  0.00432    

ผลตาง  0.00201  0.00206  0.00204  0.00204  0.00215  0.00211  0.00216  0.00214 

2.5% ‐ fast  0.00708  0.00703  0.00702  0.00625  0.00623  0.00626 

หลังแช   0.00482  0.00485  0.00486  0.00438  0.00437  0.00437 

ผลตาง  0.00226  0.00218  0.00216  0.00220  0.00187  0.00186  0.00189  0.00187 
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ประวัติผูเขยีนวิทยานิพนธ 

 

  ทันตแพทยหญิง สุคันธา เผือกนาโพธิ ์ เกิดที่จังหวัดระนอง ในวนัที่ 7 สิงหาคม พ.ศ.2524 

จบการศึกษาระดับประถมศึกษาที่โรงเรียนสหายวิทย ระดับมัธยมศึกษาทีโ่รงรียน นวมินทราชินทูิศ 

สตรีวิทยา พุทธมณฑล ในป พ.ศ.2542 และเขาศึกษาตอในคณะทันตแพทยศาสตร 

มหาวิทยาลัยมหิดล ในปเดียวกนั โดยจบการศึกษาทนัตแพทยศาสตรบัณฑิตในป พ.ศ. 2548 

 หลังจบการศึกษาเปนทันตแพทย ไดเขารับราชการเปนทนัตแพทยระดับ 4 ที่โรงพยาบาล

ระนอง จงัหวดัระนอง ในป พ.ศ.2548 ถึง 2550 และยายไปปฏิบัติงานที่โรงพยาบาลชุมพรเขตร

อุดมศักด์ิ จังหวัดชุมพรในป พ.ศ.2550 และ 2551 กอนเขาศึกษาตอในระดับบัณฑิตศึกษา ใน

หลักสูตรวทิยาศาสตรมหาบัณฑิต สาขาวิชาวทิยาเอ็นโดดอนต ภาควิชาทันตกรรมหัตถการ 

จฬุาลงกรณมหาวิทยาลัย ในป พ.ศ.2551 
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