
 

ผลของการสูบบุหรี่ที่มีตอการแสดงออกของเบตาดีเฟนซิน-2 
ในโรคปริทนัตอักเสบชนิดเรื้อรัง 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

นางสาว ฐสรรพร เติมทอง 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

วิทยานิพนธนี้เปนสวนหนึ่งของการศึกษาตามหลักสูตรปริญญาวิทยาศาสตรมหาบัณฑิต 
สาขาวิชาปริทันตศาสตร  ภาควิชาปริทันตวิทยา 
คณะทันตแพทยศาสตร  จุฬาลงกรณมหาวทิยาลัย 

ปการศึกษา 2550 
ลิขสิทธ์ิของจุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 



 
 

THE EFFECT OF SMOKING ON BETA DEFENSIN-2 EXPRESSION IN  
CHRONIC PERIODONTITIS 

 
 
 
 
 
 
 
 

Miss Thasanporn Toemthong 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

A Thesis Submitted in Partial Fulfillment of the Requirements 
for the Degree of Master of Science Program in Periodontics 

Department of Periodontology  
Faculty of Dentistry  

Chulalongkorn University 
Academic Year 2007 

Copyright of Chulalongkorn University 









  
ฉ 

กิตติกรรมประกาศ 
 

 วิทยานิพนธฉบับนี้จะไมมีทางสําเร็จไปไดเลยหากปราศจากความชวยเหลืออยางดียิ่งจาก 
อาจารย ทันตแพทย ขจร กังสดาลพิภพ อาจารยท่ีปรึกษาวิทยานิพนธ และ อาจารย ทันตแพทยหญิง 
ดร. พรพรรณ พิบูลยรัตนกจิ อาจารยท่ีปรึกษาวิทยานิพนธรวม ท่ีไดเมตตารับเปนอาจารยท่ีปรึกษา 
ใหคําแนะนํา กําลังใจ ผลักดัน ตลอดจนชวยเหลือในการแกไขในการจัดทําวิทยานพินธ ใหสําเร็จ
ลุลวงไปได ผูเขียนรูสึกสํานกึในบุญคุณและขอกราบขอบพระคุณมา ณ ท่ีนี ้
 ขอขอบพระคุณ รองศาสตราจารย ทันตแพทยหญิง ดร.รังสินี มหานนท ท่ีเอ้ือเฟอสถานท่ี
และทรัพยากรตางๆในการทําวิจยั รวมทั้งคําช้ีแนะอันเปนประโยชนในการศึกษา และการเปน
แบบอยางท่ีดใีนการทํางาน  
 ขอขอบพระคุณ อาจารย ไพพรรณ พิทยานนท ท่ีกรุณาสละเวลาสอนและชวยแนะนําการ
ใชสถิติในการทําวิจยัและการวิเคราะหขอมูลอยางไมเหน็แกความเหนด็เหนื่อย 
 ขอขอบพระคุณคณะกรรมการสอบวิทยานพินธทุกทานท่ีชวยสละเวลาช้ีแนะและแกไข
วิทยานิพนธเพือ่ใหเกดิประโยชนสูงสุด 
 ขอขอบพระคุณ ผูชวยศาสตราจารย ทันตแพทย ดร.ไพบูลย เตชะเลิศไพศาล ท่ีไดเขียนและ
อนุญาตใหใชโปรแกรมชวยการจัดทํารายการอางอิง 
 ขอขอบคุณ คุณนพดล สะอาดเอ่ียม คุณพมิพประภา ฤกษเยน็ เจาหนาท่ีหองปฏิบัติการอิมมู
โนวิทยา ท่ีชวยแนะนําเทคนคิในการยอมอิมมูโนฮิสโตเคมี และ คุณชัยวัฒน จิระฤทธ์ิธํารง ในการ
เปนผูวิจยัรวม 
 ขอขอบคุณ คุณบุญสง บุตรพันธ คุณลาวลัย บุญประคอง และ เจาหนาท่ีศูนยวิจยัชีววิทยา
ชองปากทุกทานท่ีอํานวยความสะดวกในการตัดช้ินเนื้อและจัดหาวัสดุอุปกรณในการทําวิจยั 
 กราบขอบพระคุณ ศาสตราจารย ทันตแพทยหญิง กอบกาญจน ทองประสม และขอบคุณ 
คุณศุภโชติ จิรเวชวงศสกุล ในการเอ้ือเฟอและชวยเหลือในการใชกลองถายภาพดจิิตอล 
 ขอขอบคุณกลุมตัวอยางทุกทานท่ีอนุญาตใหนําช้ินเนื้อเหงือกมาทําการศึกษา 
 ขอบคุณเพื่อนนิสิตหลังปริญญาภาควิชาปริทันตวิทยา คณาจารยและเจาหนาท่ีภาควิชา
ศัลยศาสตรทุกทาน ท่ีกรุณาชวยเหลือในการเก็บตัวอยาง 
 ขอบคุณสถาบันราชานุกูล หนวยงานตนสังกัดท่ีอนุมัตใิหลาศึกษา 
 กราบขอบพระคุณบิดาของผูทําการวิจัยท่ีคอยดูแลและคอยเปนกําลังใจในการทํางาน 
 ขอใหคุณประโยชนอันจะพึงมีจากงานวิจยันี้ จงตกแกผูมีพระคุณทุกทานท่ีไดกลาวและ
ไมไดกลาวนามดวยเทอญ 
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บทท่ี  1 
 

บทนํา 

 

ความเปนมาและความสําคญัของปญหา 
โรคปริทันตอักเสบเปนผลจากการตอบสนองของรางกายตอการติดเชือ้ในลักษณะเรื้อรัง 

สงผลใหเกิดการทําลายเนื้อเยื่อรองรับฟน โดยมีปจจัยสําคัญคือ เชื้อโรค และการตอบสนองของ
ระบบภูมิคุมกนั รวมกับปจจัยอ่ืน เชน ปจจัยดานพนัธุกรรม และส่ิงแวดลอม เชน การสูบบุหร่ี ซ่ึง
ชวยสงเสริมในการดําเนินของโรค (Darveau, Tanner และ Page, 1997) 
          เซลลเยื่อบุผิวมีบทบาทสําคัญในระบบภูมิคุมกัน เพราะนอกจากจะเปนสวนที่หอหุมรางกาย
จากเชื้อโรคและส่ิงอันตรายจากภายนอกแลวยังสามารถสรางสารเปปไทดตานจุลชีพ (antimicrobial 
peptide) ตางๆ เพื่อทําลายเชื้อไมใหเกาะและตั้งถ่ินฐานบนผิวรางกาย (Lehrer, 2004; Schroder, 
1999) 
           สารเบตาดีเฟนซิน-2 (ß-defensin-2) เปนสารโปรตีนขนาดเลก็ที่มีฤทธิ์ในการตอตานเชื้อโรค 
สรางมาจากเซลลเยื่อบุผิวในชองปาก ระบบทางเดินอาหาร ทางเดินหายใจ ระบบทางเดินปสสาวะ
และสืบพันธุ ทําหนาที่ฆาเชือ้โรค และเปนไซโตไคนในการเชื่อมโยงระบบภูมิคุมกันของรางกายใน
สวนภูมิคุมกันสืบทอด (innate immunity) และ ภูมิคุมกนัไดมาหลังเกดิ (adaptive immunity) โดย
สามารถเหนี่ยวนําเดนไดรติกเซลลที่ยังพัฒนาไมสมบูรณ (immature dendritic cells) และ ทีเซลล 
จดจําสิ่งแปลกปลอม (memory T cells) ใหมายังบริเวณที่ติดเชื้อ นําไปสูการตอบสนองของรางกาย
ของภูมิคุมกันไดมาหลังเกดิตอไป (Marshall, 2004; Yang และคณะ, 2002) 
          จากการศึกษาวจิัยที่ผานมา สามารถตรวจพบการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ทั้งใน
เนื้อเยื่อเหงือกปกติ และเนือ้เยื่อเหงือกทีม่ีการอักเสบ แตยังไมมีขอสรุปวาการแสดงออกของสาร
ดังกลาวจะเพิม่ขึ้นในเนื้อเยือ่กลุมใด เนื่องจากการคัดเลอืกกลุมตัวอยางที่แตกตางกัน ตลอดจนการ
ตรวจสารนี้ทําโดยวิธีแตกตางกัน เชน ทําการตรวจ ในระดับอารเอ็นเอนํารหัส (mRNA) ดวยวิธี  
รีเวิรสทรานสคริพเตสโพลีเมอรเรสเชนรีแอคชั่น (reverse transcriptase polymerase chain reaction)
หรือทําการตรวจสารนี้ในระดับเปปไทดดวยวิธีการทางอิมมูโนฮิสโตเคมี (immunohistochemistry) 
รวมทั้งการแปลผลขอมูลมีรายงานตวัแปรชีว้ัดแตกตางกัน เชน ความถี่ของกลุมตัวอยางที่มกีาร
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 (Dale และ Krisanaprakornkit, 2001; Dunsche และคณะ, 
2001,2002; Bissell และคณะ, 2004) หรือในรูปสัดสวนของจํานวนเซลลที่มีการแสดงออก (Lu และ
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คณะ 2004) หรือ ปริมาณการแสดงออก (Dommisch และคณะ, 2005 Hosokawa และคณะ, 2006) 
เปนตน  

มูลนิธิรณรงคเพื่อการไมสูบบุหร่ีรายงานวาคนไทยตองเสียเงินคารักษาพยาบาลโรคมะเร็ง 
โรคหัวใจ และโรคถุงลมโปงพองปละ 60,000 ลานบาท และมีการเสียชีวิตจากโรคทีเ่กิดจากการสบู
บุหร่ีปละ 52,000 คน หรือเฉลี่ยวันละ 140 คน หรือช่ัวโมงละ 6 คน (สํานักงานสถิติแหงชาติ, 2550) 
การสูบบุหร่ีนอกจากเปนอันตรายตอรางกายโดยเปนสาเหตุของโรคระบบทางเดินหายใจ ระบบ
หัวใจและหลอดเลือด และโรคมะเร็งของอวัยวะตางๆ แลว ยังมีผลตอการเกิดโรคปริทันตอีกดวย 
พบวาผูที่สูบบุหร่ีมีความเสี่ยงตอการเกิดโรคปริทันตอักเสบมากกวาผูไมสูบบุหร่ี 2.3-2.7 เทา  
รวมทั้งมีความรุนแรงของโรคปริทันตมากกวา โดยพบวาผูที่สูบบุหร่ีมีความเสี่ยงตอการเกิดโรคปริ
ทันตอักเสบรนุแรงมากกวาผูไมสูบบุหร่ี 4.7 เทา (ศานตุม สุทธิพิศาลและคณะ, 2549) การสูบบุหร่ี
ทําใหเกิดการทําลายของกระดูกรองรับฟนและการยึดเกาะของอวยัวะปริทันตซ่ึงอาจเกิดจากกลไก
ดังตอไปนี ้
            1. การสูบบุหร่ีสงผลตอการเปลี่ยนแปลงของชนิดและปริมาณเชื้อโรคในรองเหงือก โดยจะ
พบเชื้อที่เปนสาเหตุของโรคปริทันตเพิ่มขึ้น (Haffajee และ Socransky, 2001; Umeda และคณะ, 
1998; Zambon และคณะ, 1996) 
              2. การสูบบุหร่ีลดประสิทธิภาพการทํางานของเซลลในระบบภูมิคุมกันของรางกาย ทําให
ติดเชื้อโรคไดงายขึ้น (Apatzidou, Riggio และ Kinane, 2005; Guntsch และคณะ, 2006; Pabst และ
คณะ, 1995) 
              3.  การสูบบุหร่ีเรงการตอบสนองของขบวนการอักเสบโดยกระตุนใหมีการสราง 
ไซโตไคนกอการอักเเสบเพิม่ขึ้นเปนผลใหเกิดการอักเสบและมีการทําลายอวัยวะปริทันต
(Giannopoulou, Cappuyns และ Mombelli, 2003)   

4.  การสูบบุหร่ีสงผลดานลบตอเนื้อเยื่อปริทันต โดยลดปริมาณเลือดทีม่าเลี้ยงเหงือก
(Bergstrom และ Preber, 1986) ลดการงอกใหมของหลอดเลือด (Kuhlmann และคณะ, 2005) ทําให
ประสิทธิภาพการซอมแซมอวัยวะปริทันตดอยลง 
           จากรายงานการศกึษาขางตนเกีย่วกบัการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเนื้อเยื่อ
เหงือกและผลของการสูบบุหร่ีตอการทํางานของระบบภูมิคุมกัน  นาํไปสูคําถามวิจัยและสมมติฐาน
เกี่ยวกับความแตกตางของการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเนื้อเยื่อเหงอืกปกติและเปน
โรคปริทนัตอักเสบ  รวมทัง้การสูบบุหร่ีอาจมีผลตอการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 อันมีผล
ตอพยาธิกําเนดิของโรคปริทันตอักเสบ โดยศึกษาการแสดงออกของเปปไทดเบตาดเีฟนซิน-2 ทั้งใน
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เนื้อเยื่อเหงือกปกติ และเนือ้เยื่อเหงือกที่เปนโรคปริทันต ในผูที่สูบและไมสูบบุหร่ี โดยใชวิธีการ
ตรวจหาโปรตนีดวยวิธีการทางอิมมูโนอิสโตเคมี ซ่ึงยังไมเคยมีรายงานการศึกษาในประเด็นดังกลาว 

วัตถุประสงคของการวิจัย 
1. ศึกษาการแสดงออกของเปปไทดเบตาดีเฟนซิน-2 ในเหงือกปกติและเหงือกที่เปนโรค

ปริทันตอักเสบเรื้อรัง 
2.   ศึกษาผลของการสูบบุหร่ีที่มีตอการแสดงออกของเปปไทดเบตาดเีฟนซิน-2 ใน 

เหงือกปกติ และเหงือกที่เปนโรคปริทันตอักเสบเรื้อรัง 
รูปแบบการวิจัย 

การวิจยันอกรางกาย (ex-vivo study) ในหองปฏิบัติการ โดยใชชิน้เนื้อเหงือกปกติจากฟน
กรามซี่สุดทายที่มีความจําเปนตองทําการถอนออก หรือจากฟนที่ถอนโดยมีวัตถุประสงคเพื่อการจดั
ฟนหรือจากฟนปกติที่รับการผาตัดเพื่อเพิม่ความยาวของตัวฟน และชิน้เหงือกจากฟนที่เปนโรค 
ปริทันตอักเสบซึ่งไดจากฟนที่จําเปนจะตองถอนออกเนือ่งจากสาเหตโุรคปริทันตและมีการพยากรณ
โรคเปนแบบสิ้นหวัง (hopeless) โดยไดรับความยินยอมจากผูปวยเปนลายลักษณอักษรและ
การศึกษานีไ้ดผานการพิจารณาจากคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมงานวิจยัของคณะทันต
แพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัยกอนดําเนนิการวจิัยเรียบรอยแลว  
กรอบแนวคิดการวิจัย 
 

 
 

การสูบบุหร่ี 

เซลลเยื่อบุผิวเหงือก 

พยาธิกําเนดิของ 
โรคปริทันต 

ภูมิคุมกันไดมาหลังเกิด 

ภูมิคุมกันสืบทอด 

การสรางสารเบตา 
ดีเฟนซิน-2 

เปล่ียนแปลง 



  
4

ขอบเขตของการวิจัย 
การศึกษานีเ้ปนการศึกษาการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเหงือกปกต ิ และ

เหงือกที่เปนโรคปริทันตอักเสบเรื้อรัง รวมทั้งศึกษาผลของการสูบบุหร่ีที่มีตอการแสดงออกของ
เปปไทดสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเหงือกปกติ และเหงือกที่เปนโรคปริทันตอักเสบเรือ้รัง ในเนื้อเยื่อ
เหงือกของผูทีม่ารับการรักษาโรคปริทันตอักเสบและผูทีไ่มเปนโรคปริทันตอักเสบทีม่ารับการ
ทําศัลยกรรมปริทันตที่คลินิกบัณฑิตปริทันต และผูที่มารับการถอนฟนที่คลินิกศัลยศาสตร คณะ
ทันตแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัยทุกคนที่มารับบริการในชวงเดือน มกราคม 2549 - 
มิถุนายน 2550 ที่มีอายุตั้งแต 20 ป ขึ้นไป  และตรงกับเกณฑการคัดเลือกเขารวมงานวจิัย   
ขอตกลงเบื้องตน 

1.  ช้ินเหงือกปกต ิหมายถึง ชิ้นเหงือกที่ไดจากฟนซี่ที่ไมเปนโรคปริทันตกลาวคือไมมีการ
สูญเสียการยึดเกาะของอวัยวะปริทันต (clinical attachment loss) และมีรองลึกปริทันต (probing 
depth) นอยกวาหรือเทากับ 3 มิลลิเมตร ไมมีเลือดออกหลังจากใชเครื่องมือวัดความลึกรองปริทันต
สอดเขาไปในรองเหงือก และไมมีลักษณะอักเสบแดง อาจจะไดจากการตัดชิ้นเหงือกกอนทําการ
ถอนฟนกรามซี่สุดทายหรือฟนที่ถอนเพื่อวัตถุประสงคในการจัดฟน หรือจากการผาตัดเพื่อเพิ่ม
ความยาวตัวฟนในฟนปกต ิ

2. ชิ้นเหงือกจากฟนทีเ่ปนโรคปริทันตอักเสบ หมายถึง ชิ้นเหงือกทีไ่ดจากฟนซี่ทีม่ีการ
สูญเสียการยึดเกาะของอวัยวะปริทันตมากกวาหรือเทากบั 5 มิลลิเมตร (Flemmig, 1999) หรือมีรอง
ลึกปริทันต มากกวาหรือเทากับ 6 มิลลิเมตร หรือจากภาพรังสีพบวามกีารทําลายของกระดกูรอบราก
ฟนไปมากกวารอยละ 50 มีเลือดออกหลังจากใชเครื่องมอืวัดความลกึรองปริทันตสอดเขาไปในรอง
เหงือก ไดจากการตัดชิ้นเหงือกกอนทําการถอนฟนที่จําเปนจะตองถอนเนื่องจากสาเหตุโรคปริทันต
อักเสบและมีการพยากรณโรคเปนแบบสิ้นหวัง กลาวคือมีระดับการยึดเกาะของอวัยวะปริทันต
เหลืออยูนอยมากจนไมสามารถใชงานในการบดเคี้ยวไดตามปกติ หรือกอใหเกิดความเจ็บปวดใน
ชองปากและสมควรถอนออก (McGuire, 1991) 

3.    ผูที่ไมสูบบุหร่ี หมายถึง ผูที่ไมสูบบุหร่ีขณะดําเนินการวิจัยและไมมปีระวัติการสูบบุหร่ี 
 4.  ผูที่สูบบุหร่ี หมายถึง ผูที่สูบบุหร่ีในขณะทีด่ําเนินการวิจัยและมีปริมาณการสูบบหุร่ีไม
นอยกวา 10 มวนตอวันทุกวนั  
ขอจํากัดของการวิจัย 

ขนาดกลุมตัวอยางมีขนาดเล็กเนื่องดวยขอจํากัดดานงบประมาณ และลักษณะกลุมตัวอยาง
ที่หายาก เชน เหงือกปกตจิากผูที่สูบบุหร่ีไมนอยกวา 10 มวนตอวัน เปนกลุมตัวอยางที่หายาก 
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ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ 
1.    ทราบบทบาทของเซลลเยื่อบุผิวเหงือกและสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในพยาธิกําเนิดของโรค

ปริทันตมากยิง่ขึ้น 
2.  ทราบผลของการสูบบุหร่ีที่มีตอการแสดงออกของ สารเบตาดีเฟนซิน-2 อันจะนําไปสู

ความเขาใจเกีย่วกับบทบาทของการสูบบุหร่ีในพยาธิกําเนิดของโรคปริทันต 
3.     สามารถนําองคความรูที่ไดไปใชเปนขอมูลสนับสนุนการรณรงคลดการสูบบุหร่ีและ

วางแผนในการรักษาโรคปริทันตตอไป 
 



บทท่ี 2 
 

เอกสารและงานวิจัยท่ีเก่ียวของ 
 

ความรูท่ัวไปเก่ียวกับระบบภูมิตานทานของรางกาย 
 รางกายมนษุยมีระบบภูมิตานทาน 2 ระบบไดแก  ระบบภูมิคุมกนัสืบทอดหรือมีอยูแลว
ตามธรรมชาติ กับ ระบบภูมคิุมกันไดมาหลังเกิด  

 ภูมิคุมกันสืบทอดเปนปราการดานแรกสําหรับปองกันการติดเชื้อ เปนกลไกที่รางกายมี
พรอมอยูแลวกอนที่จะเผชญิหนากับจุลินทรีย ซ่ึงจะถูกกระตุนทนัทีหลังจากมีการรกุรานจาก 
จุลินทรียเขามาในรางกาย จากนัน้รางกายตอบสนองดวยการทํางานของระบบภูมิคุมกันไดมาหลัง
เกิด ซ่ึงเปนการทํางานของที และ บ ี ลิมโฟไซต (T-, B-lymphocytes) เพื่อตอบสนองตอจุลินทรีย
หรือแอนติเจน (antigen) ในลักษณะจําเพาะซึ่งตองอาศัยเวลาประมาณ 3-5 วัน (Azuma, 2006) 
ภูมิคุมกันสืบทอดจะทํางานโดยจดจําโครงสรางหรือโมเลกุลบางอยางซึ่งเปนลักษณะเฉพาะของ 
จุลินทรียที่ทําใหเกิดโรค (pathogen-associated molecular patterns) เชน กรดนวิคลีอิคที่พบเฉพาะใน
จุลินทรีย ไดแก อารเอ็นเอสายคู (double stranded-RNA) ซ่ึงเปนกรดนิวคลีอิคที่พบเฉพาะในไวรัส
บางกลุม ดีเอน็เอไมมีกลุมเมทธิล (unmethylated CpG DNA) ซ่ึงเปนกรดนวิคลีอิคที่พบเฉพาะใน
แบคทีเรีย โปรตีนที่มีเอ็น-ฟอรมิลเมทไธโอนีน (N-formylmethionin) เปนกรดอะมิโนตัวแรกซึ่งเปน
ลักษณะเฉพาะของโปรตีนในแบคทีเรีย ไขมัน หรือคารโบไฮเดรตที่สรางขึ้นเฉพาะในจุลินทรีย แต
ไมพบในเซลลของสัตวเล้ียงลูกดวยนม ไดแก ไลโปโพลีแซคคาไรด (lipopolysaccharides) พบ
เฉพาะในแบคทีเรียกรัมลบ (gram-negative bacteria) กรดเทโคอิค (teichoic acids) พบเฉพาะใน
แบคทีเรียกรัมบวก (gram-positive bacteria) เปนตน ตวัรับสัญญาณ (receptors) ตอโครงสรางหรือ
โมเลกุลดังกลาวเรียกวา แพทเทิรน เรคค็อกนิชั่น รีเซพเตอร (pattern recognition receptors)  ไดแก 
โทล-ไลค รีเซพเตอร (Toll-like receptors)  นอดไลค รีเซพเตอร (NOD like recepters) และ  
สคาเวนเจอร รีเซพเตอร (scavenger receptors) เปนตน ตัวรับสัญญาณเหลานี้อยูบนเซลลนิวโทรฟล 
(neutrophil) แม็คโครฟาจ (macrophage) เซลลเยื่อบุผิว (epithelial cells) แมสทเซลล (mast cells)  
อีโอซิโนฟล (eosinophils) และ เนเชอรัลคิลเลอรเซลล (natural killer cells) ทําหนาที่จดจําและแยก
เซลลของรางกายออกจากเซลลของจุลินทรีย กระตุนเซลลในระบบภูมิคุมกันสืบทอดใหตอบสนอง
เชื้อโรคและชี้นําการตอบสนองของของระบบภูมิคุมกันไดมาหลังเกดิอยางจําเพาะตอเชื้อโรคแตละ
ชนิด (Mahanonda และ Pichyangkul, 2007)  
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กลไกในการตอตานการรุกรานของเชื้อโรคของระบบภมูิคุมกันสืบทอดเกิดขึน้จากการที่
ตัวรับสัญญาณบนเซลลนิวโทรฟล แม็คโครฟาจ เซลลเยื่อบุผิว แมสทเซลล  อีโอซิโนฟล และ  
เนเชอรัลคิลเลอรเซลลไดรับการกระตุนจากสวนประกอบตางๆ ของเชื้อโรคและเหนี่ยวนําใหเซลล
สรางโมเลกุลที่มีประสิทธิภาพ (effector molecules) และสารสื่อกลาง (mediators) เพื่อกระตุนการ
ทํางานของเซลลอ่ืนๆ รวมทั้งกระตุนการทํางานของคอมพลีเมนท (complements) ในระบบ
ภูมิคุมกัน โมเลกุลและสารสื่อกลางที่ถูกสรางขึ้นไดแก ไซโตไคน คีโมไคน (chemokines) 
ไฮโดรเจนเปอรออกไซด (hydrogen peroxide) ไนตริกออกไซด (nitric oxide) สารเปปไทดขนาดเลก็
ที่มีฤทธิ์ตานจุลชีพ (small antimicrobial peptides) เชน ดีเฟนซิน (defensins) และ คาธิลิซิดิน 
(cathelicidins) สารเปปไทดขนาดใหญตานจุลชีพ (large antimicrobial peptides) เชน ไลโซไซม 
(lysozyme) อะซูโรซิดิน (azurocidin) คาเธพซิน  (cathepsin ) ฟอสโฟไลเปส เอ2 (phospholipase 
A2) และ แลคโตเฟอรริน (lactoferrin) เปนตน (Hancock และ Diamond, 2000)  

ระบบภูมิคุมกนัไดมาหลังเกดิเปนการตอบสนองของรางกายตอการตดิเชื้อแบบเฉพาะ 
เจาะจง โดยเซลลจําเพาะในระบบภูมิคุมกันสืบทอด ซ่ึงไดแก เซลลแลงเกอรฮาน (Langerhan cells) 
และ เซลลเดนไดรติกที่ยงัพฒันาไมสมบูรณ ซ่ึงอยูในเยือ่บุผิว ทําการกลืนกิน (phagocytose)  
จุลินทรีย และยอยเปนชิ้นเปปไทดเล็กๆ มีขนาดเทากับกรดอะมิโน 8-9 ตัว สงออกมาที่พื้นผิวเซลล 
ในขณะเดยีวกนัเซลลเดนไดรติกเซลลที่ยังพัฒนาไมสมบรูณมีการพัฒนาเปนเดนไดรติกเซลลที่
สมบูรณ (mature dendritic cells) ระหวางที่มุงหนาไปยงัตอมน้ําเหลือง (lymph nodes) และนําเสนอ
แอนติเจนอิพิโทป (antigen epitope) ตอทีเซลล (T cells) เปนผลใหทีเซลลเกิดการตอบสนองของ
ระบบภูมิคุมกนัชนิดเซลลเปนสื่อ (cell mediated immunity) และสรางไซโตไคน กระตุนการเพิ่ม
จํานวนของบีเซลล (B cell proliferation) และเปลี่ยนเปนเซลลพลาสมา (plasma cell) สรางแอนติ
บอดี้ (antibody) ทําใหเกดิการตอบสนองของระบบภมูิคุมกันชนิดสารน้ํา (humoral immunity) 
นอกจากนี้ ไซโตไคนที่ทีเซลล สรางขึ้นยังมีผลกระตุนแม็คโครฟาจและนิวโทรฟลรวมทั้ง เนเชอรัล 
คิลเลอรเซลลอีกดวย (Oppenheim และคณะ, 2003) 
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ความรูท่ัวไปเก่ียวกับสารดีเฟนซิน 
 สารเปปไทดตานจุลชีพ เปนสารโปรตีนขนาดเล็กมีหนาที่ตอตานเชือ้โรค พบไดใน พืช 
แมลง และสัตวมีกระดูกสนัหลัง ในสัตวเล้ียงลูกดวยนม พบมี 2 กลุมใหญ คือ คาธิลิซิดิน 
(cathelicidins) และ ดีเฟนซนิ (defensins) 
 คาธิลิซิดิน เปนสารโพลีเปปไทด ประกอบดวยสวนคาธิลีน (cathelin domain) และสวนที่มี
คุณสมบัติตานจุลินทรีย (C-terminal antimicrobial)  พบในนิวโทรฟล โมโนไซต (monocyte)  
เนเชอรัล คิลเลอรเซลล ที และ บี ลิมโฟไซต และเซลลเยื่อบุผิว มีฤทธิ์กําจัดแบคทีเรียกรัมบวก  

สารดีเฟนซินเปนสารตานจลุชีพที่สรางมาจากเซลลเยื่อบผิุวและนวิโทรฟล (Weinberg, 
Krisanaprakornkit และ Dale, 1998) เปนเปปไทดทีม่ีประจุบวกเนือ่งจากมีกรดอะมิโนซีสเตอีน 
(cysteine) เปนสวนประกอบหลัก มีขนาดโมเลกุล 2-6 กิโลดาลตัน (KDa) ภายในโมเลกุลมี
โครงสรางเปนลักษณะเบตาชีท (ß-sheet structure) พบพันธะไดซัลไฟด (disulfide bond) 3 
ตําแหนงทีก่รดอะมิโนซีสเตอีน 3 คู ซ่ึงเปนลักษณะที่สําคัญของโครงสรางดีเฟนซิน ในสัตวเล้ียงลูก
ดวยนม แบงออกเปน 3 ประเภทใหญๆ  ตามขนาดโมเลกุล การเรียงตัวของกรดอะมิโน และ
ตําแหนงที่มกีารจับของพันธะไดซัลไฟด ออกเปน อัลฟาดีเฟนซิน (α–defensins) เบตาดีเฟนซิน  
(ß-defensins) และทีทาดีเฟนซิน (theta;θ-defensin) (Lehrer, 2004; Yang และคณะ, 2002) ดังแสดง
ในภาพที่ 1 

 

 
 
ภาพที่ 1 แสดงการจําแนกสารดีเฟนซินในสัตวเล้ียงลูกดวยนมตามจํานวนกรดอะมิโนและ

ลักษณะโครงสราง (Yang และคณะ, 2002) 
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อัลฟาดีเฟนซนิ  
พบในมนษุย ลิง และหนูโรเดนท (rodent) ประกอบดวย กรดอะมิโนจํานวน 29-35 ตัว 

แบงยอยออกไดอีก 6 ชนิดคือ อัลฟาดีเฟนซิน-1 ถึง-4 ซ่ึงเปนโปรตีนที่พบในเซลลนิวโทรฟลของ
มนุษย จึงมีชือ่เรียกวา ฮิวแมนนิวโทรฟลเปปไทด (human neutrophil peptides – HNPs)  พบวา 
อัลฟาดีเฟนซนิมีสัดสวนถึงรอยละ 7 ของโปรตีนในนิวโทรฟล (Weinberg และคณะ, 1998) 
โดยอัลฟาดีเฟนซินอยูในลักษณะเปนพรีโปรเปปไทด (prepropeptide) เก็บไวในอะซูโรฟลลิค
แกรนูล (azurophillic granule) ของนิวโทรฟล ทําหนาทีฆ่าจุลินทรียผานขบวนการกลืนกิน  
(De Smet และ Contreras, 2005) อัลฟาดเีฟนซิน-1 ยังสามารถพบไดใน บ ี ลิมโฟไซต เนเชอรัลคิล
เลอรเซลล โมโนไซต และแมคโครฟาจ (Niyonsaba และคณะ, 2005) 
   อัลฟาดีเฟนซนิ-5 และ-6 พบในพาเนธเซลล (Paneth’s cells) ของลําไสเล็ก และในเซลลเยื่อ
บุผิวของระบบทางเดินปสสาวะและสืบพันธุ (urogenital tract) โดยที่พาเนธเซลล จะเก็บดีเฟนซินที่
เปนเปปไทดสมบูรณ (Gallo และคณะ, 2002)  
 

เบตาดีเฟนซิน  
มีขนาดใหญกวาอัลฟาดีเฟนซินโดยมีกรดอะมิโนจํานวน 36-45 ตัว จนถึงปจจุบัน พบเบตา

ดีเฟนซิน 6 ชนิด  ไดแก  
เบตาดีเฟนซิน-1 (HBD-1) มีกรดอะมิโนจํานวน 36 ตัว พบที่ผิวหนงั เยื่อบุทอเหงือ่ ตอม

ไขมัน ปอด ตอมน้ํานม ตอมน้ําลาย ไต ตบัออน ตอมลูกหมาก และเยือ่บุผิวเหงือก พบวามีการสราง
ตลอดเวลา (Mathews และคณะ, 1999) 

สารเบตาดีเฟนซิน-2 (HBD-2) มีกรดอะมโินจํานวน 41 ตัว พบไดที่สะเกด็ผิวหนังของโรค
เร้ือนกวาง (psoriatic skin) ผิวหนังที่มกีารอักเสบ ทางเดินหายใจ และระบบทางเดนิอาหารที่มีการ
สัมผัสกับแบคทีเรีย นอกจากนี้ยงัพบในเยือ่บุผิวของปอด ระบบทางเดินปสสาวะและสืบพันธุ ตับ
ออน เม็ดเลือดขาว เหงือก และไขกระดูก สามารถเหนี่ยวนาํการสังเคราะหไดดวยเชื้อแบคทีเรียและ
ไซโตไคนที่กอใหเกดิการอกัเสบ (Schroder, 1999)  

เบตาดีเฟนซิน-3 (HBD-3) มกีรดอะมิโนจํานวน 45 ตวั พบวาสรางที่เยื่อบุผิวเหงือก ทางเดิน
หายใจ ระบบทางเดินปสสาวะและสืบพันธุ และเนือ้เยื่ออ่ืน เชน ตอมทอนซิล หลอดอาหาร 
หลอดลม รก หัวใจ กลามเนือ้ลาย และตอมธัยมัส (Harder และคณะ, 2001) 

เบตาดีเฟนซิน-4 (HBD-4) มีกรดอะมิโนจํานวน 37 ตวั พบในอัณฑะ กระเพาะอาหาร  
นิวโทรฟล ตอมธัยรอยด ปอด มดลูก ไตและทางเดินหายใจ โดยจะพบมากเมื่อเกิดการตดิเชื้อ
แบคทีเรียทั้งกรัมบวกและกรมัลบที่เยื่อบุทางเดินหายใจ แตไมพบวามกีารสรางเพิ่มเมื่อถูกเหนีย่วนํา
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โดย อินเตอรลิวคิน-1 อัลฟา (interleukin-1α) อินเตอรลิวคิน-6 (IL-6) อินเทอรเฟอรอนแกมมา 
(interferon –γ) หรือ ทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร- อัลฟา (tumor necrosis factor-α) (De Smet และ 
Contreras, 2005) 

เบตาดีเฟนซิน-5 และ - 6 (HBD-5,-6) พบเฉพาะที่ หลอดน้ํากาม (epidedymis) แตยังมีขอมูล
การศึกษาไมมาก 
 

ทีทาดีเฟนซิน  
มีการเรียงตวัของกรดอะมิโนตางไปจากดีเฟนซิน 2 ชนิดแรก คือเรยีงตัวเปนวง (cyclic) 

และพบเฉพาะใน เซลลฟาโกไซตของสัตวไพรเมท (primate phagocyte) เทานั้น (Lehrer, 2004) 
 
ความสําคัญของสารดีเฟนซนิตอระบบภูมิคุมกันของรางกาย 

1. ปองกันการรุกรานของเชื้อโรคเขาสูรางกายโดย สารดีเฟนซินออกฤทธิ์ในการฆาหรือกด
การทํางานของแบคทีเรีย เชือ้รา และไวรสัชนิดมีเปลือกหุม (enveloped virus) เชน ไวรัสที่กอโรค
ภูมิคุมกันบกพรอง (HIV) กอโรคเริม (Herpes virus) กอโรคแผลรอนในปากอกัเสบ (vesicular 
stomatitis virus) และพาราไซตกลุมพลาสโมเดียม (plasmodium) (Hancock และ Diamond, 2000; 
Sawaki และคณะ, 2002)โดยที่ความสามารถในการฆาหรือกดการทํางานของเชื้อโรคของสาร 
ดีเฟนซินจะลดลงในสภาวะที่เปนเกลือ เชน ในปอดของผูปวยซิสติกไฟโบรซิส (cystic fibrosis) 
(Bals และคณะ, 1998; Goldman และคณะ, 1997)  

กลไกการออกฤทธิ์ฆาเชื้อโรคเกิดจากการที่สวนประกอบของเยื่อหุมเซลลและผนังเซลล
ของจุลินทรีย ประกอบดวยฟอสโฟลิปด (phospholipids) จึงมีคุณสมบตัิเปนประจุลบ ดังนั้นเมื่อสาร
ดีเฟนซินซึ่งมคีุณสมบัติเปนประจุบวกแทรกตัวเขาไปในสวนประกอบชั้นนอกของแบคทีเรียที่เปน
ประจุลบทําใหพื้นผิวทีหุ่มเซลลแบคทีเรียแตกออก เกิดการเสียสมดุลออสโมติก และมีการรั่วซึมของ
สวนประกอบในไซโตพลาสซึมออกมานอกเซลล ทําใหแบคทเีรียตายหรือหยดุการเจริญเติบโต
(Marshall, 2004)  

นอกจากคณุสมบัติในการทําลายจุลินทรียโดยตรงแลว สารดีเฟนซินยังทําหนาที่เปนสาร
ดึงดูด (chemotactic agent) นิวโตรฟลใหเขามากําจดัเชื้อโรคอีกทางหนึ่งดวย (Niyonsaba, Ogawa 
และ Nagaoka, 2004) 

2.เปนสารเชื่อมโยงระหวางระบบภูมิคุมกนัสืบทอดกับระบบภูมิคุมกันไดมาหลังเกดิ โดย
อาจเกิดจากกลไกตอไปนี้ (Yang และคณะ, 2002) 

2.1 สารดีเฟนซินทําหนาที่เปนตัวดึงดูดใหเดนไดรติกทีย่ังพัฒนาไมสมบูรณ และ 
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ทีเซลลที่จดจําสิ่งแปลกปลอมมายังบริเวณที่มีการอักเสบ ติดเชื้อโดยการทําปฏิกิริยาผานทางตัวรับ
สัญญาณ CCR-1,-5,-6 และ G α i-protein coupled receptor ซ่ึงอยูบนผวิเซลลเดนไดรติกที่ยังพัฒนา
ไมสมบูรณและทีเซลลที่จดจาํสิ่งแปลกปลอม 

2.2 สารดีเฟนซินจับกับสารแอนติเจนบนเซลลเมมเบรน (cell membrane) ของเชื้อ
โรคเกิดเปน สารประกอบดีเฟนซิน-แอนติเจน (defensin-antigen complex) ชวยใหเดนไดรตกิที่ยัง
พัฒนาไมสมบรูณสามารถจับกิน (uptake) เชื้อโรคโดยงาย 

2.3 สารดีเฟนซินชวยใหเซลลเดนไดรตกิทีย่ังพัฒนาไมสมบูรณมีการพฒันาเปน 
เซลลเดนไดรติกที่สมบูรณ โดยการกระตุนใหเซลลเดนไดรตกิที่ยงัพัฒนาไมสมบูรณสรางอินเตอร
ลิวคิน-2 (IL-2) ซ่ึงเปนการกระตุนทางตรง และโดยการที่สารดีเฟนซินไปกระตุนโมโนไซต
และแม็คโครฟาจ ใหสรางทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร และอินเตอรลิวคิน-1 (IL-1) เพื่อกระตุนให
เซลลเดนไดรติกที่ยังพัฒนาไมสมบูรณพฒันาเปนเดนไดรติกเซลลที่สมบูรณซ่ึงเปนการกระตุน
ทางออม 

3. สารดีเฟนซินมีบทบาทในการเกดิภูมแิพ โดยสารดีเฟนซินกระตุนใหแมสทเซลลหล่ัง 
สารฮิสตามีน (histamine) และ พรอสตาแกลนดิน ดี2 (prostaglandin D2) (Befus และคณะ, 1999; 
Niyonsaba และคณะ, 2001)  

สารอัลฟาดีเฟนซินมีความเปนพิษตอเชื้อโรคและเซลลของรางกายในขณะที่สารเบตาดีเฟน
ซินไมมีความเปนพิษตอเซลลรางกาย (Nishimura และคณะ, 2004; Weinberg และคณะ, 1998)  
 
สารเบตาดีเฟนซิน-2 

สารเบตาดีเฟนซิน-2 พบครั้งแรกในสะเก็ดผิวหนังของโรคเรื้อนกวาง (Harder และคณะ, 
1997) สามารถพบไดทั่วไปในเยื่อบุผิวของปอด ทางเดินอาหาร เหงือก ทางเดินปสสาวะและ
สืบพันธุ เม็ดเลือดขาว ไขกระดูก จัดเปนโมเลกุลที่กระตุนได (active molecule) เนื่องจากสามารถ
กระตุนใหมกีารสังเคราะหจากเซลลเยื่อบุผิวดวยเชื้อโรคและสวนประกอบของเชื้อโรครวมทั้ง 
ไซโตไคน (Oppenheim และคณะ, 2003) สารเบตาดีเฟนซิน-2 มีคุณสมบัติตานทานเชื้อแคนดิดา
(candida) และแบคทีเรียกรมัลบ แตไมมผีลกับแบคทีเรียกรัมบวกกลุมสแตฟฟโลค็อคคัส ออเรียส 
(Staphylococcus aureus) สารเบตาดีเฟนซิน-2 เปนสารดีเฟนซินตัวแรกที่รางกายสรางขึ้นในการ
ตอบสนองตอการสัมผัสกับจุลินทรีย ไซโตไคนกลุมทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร-อัลฟา และ อินเตอร
ลิวคิน -1 เบตา (IL-1ß) (Schroder, 1999) สวนใหญสรางมาจากเซลลเยื่อบุผิว (epithelial cell) ไม
พบวาสรางจากเซลลสรางเสนใย (fibroblast) (Dunsche และคณะ, 2001)โดยยีนสที่ควบคุมการสราง
อยูบนโครโมโซมคูที่ 8 (8p23.1)  ซ่ึงมีจํานวน 2-12 แบบ (copies) (Hollox, Armour และ Barber, 
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2003) นอกจากนี้ยังพบวาเซลลโอดอนโตบลาสท (odontoblast) โมโนไซต และแม็คโครฟาจที่
ไดรับการกระตุนดวยไลโปโพลีแซคคาไรดหรืออินเทอรเฟอรอนแกมมาสามารถสรางสารเบตา
ดีเฟนซิน-2ไดเชนกัน (Dommisch และคณะ, 2007; Duits และคณะ, 2002) 

 
ขบวนการสรางและขับสารเบตาดีเฟนซิน-2 
 การสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ประกอบดวยการสรางอารเอ็นเอนํารหัส หรือที่เรียกวา 
ขบวนการทรานสคริพช่ัน (transcription) และการสรางสารโปรตีน หรือเรียกวาขบวนการ 
ทรานสเลชั่น (translation) (Krisanaprakornkit และคณะ, 2000) โดยอาศัยตวัรับสัญญาณบนผวิ
เซลลเยื่อบุผิว ซ่ึงไดแก โทลไลครีเซพเตอร 2 และ 4 (TLR2,TLR4) นอดรีเซพเตอร1 และ 2 (NOD1, 
NOD2) (Sugawara และคณะ, 2006) หรือ อัลฟา-5 เบตา-1 อินทีกริน (α5ß1 integrin) (Ouhara และ
คณะ, 2006) จบักับสิ่งกระตุน แลวสงสัญญาณภายในเซลลไปยังนิวเคลียส โดยส่ิงกระตุนตางกนัจะ
มีเสนทางการสงสัญญาณที่ตางกันออกไป เชน ฟวโสแบคทีเรียม นิวคลีอาตัม (Fusobacterium 
nucleatum) กระตุนเซลลเยื่อบุผิวเหงือกสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ผานทาง MAP kinase 
(Krisanaprakornkit, Kimball และ Dale, 2002; Ouhara และคณะ, 2006)  แอคทิโนแบซิลลัส แอคทิ
โนมัยซีเทมโคมิแทน (Actinobacillus actinomycetemcomitans) และ พอรไฟโรโมแนส จินจวิาลิส 
(Porphyromonas gingivalis) กระตุนเซลลเยื่อบุผิวเหงือกสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ผานทาง NFkB 
(Chung และ Dale, 2004)  อินเตอรลิวคิน -1 เบตา กระตุนเซลลอะดีโนคารซิโนมา(adenocarcinoma 
cell line) สรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ผานทาง MAP kinase และ NFkB  (Jang และคณะ, 2004) เปน
ตน หลังจากไดรับสัญญาณกระตุนนิวเคลยีสจะสรางอารเอ็นเอนํารหสั สงออกมาสรางโปรตีนในลา
เมลลาบอดี้* (lamella bodies) ของเซลลในชั้นสไปนัส (spinous) และกรานูโลซัม (granulosum) 
(Oren และคณะ, 2003)   สารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่สรางขึ้นจะถูกขับออกมาสูชองวางระหวางเซลลเมื่อ
มีการเปลี่ยนรูปรางของเซลลเยื่อบุผิว (differentiation) ในการเจริญจากชั้นเบซัลข้ึนมาสูช้ันพื้นผิว
ดานบน (Liu และคณะ, 2002) นอกจากในเยื่อบุผิวแลวยังสามารถตรวจสารเบตาดีเฟนซิน-2 ไดใน
น้ําลายและน้ําเหลืองเหงือก (gingival crevicular fluid) (Diamond และคณะ, 2001; Mathews และ
คณะ, 1999) 
 
 
 
 
                                                 

* ลาเมลลาบอดี้ เปนสวนหนึ่งของ กอลจิแอพพาราตัส (golgi apparatus) ทําหนาที่ขับไขมันและไลโซไซมออกนอกเซลล 
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หนาท่ีของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
 สารเบตาดีเฟนซิน-2 มีหนาที่สําคัญในการตานการรุกรานของเชื้อโรค เชน แบคทีเรียกอ
โรคฟนผุ (cariogenic bacteria) และแบคทีเรียกอโรคปริทันต (periodonthopathic bacteria) (Ouhara 
และคณะ, 2005) โดยออกฤทธิ์กําจัดแบคทีเรียที่ใชออกซิเจน (aerobe) ไดดีกวาแบคทีเรียที่ไมใช
ออกซิเจน (anaerobe) สารเบตาดีเฟนซิน-2 มีประสิทธิภาพในการกําจดัสเตร็ปโตคอคคัส มิวแทนส 
(Strptococcus mutans) แอคทิโนมัยซิส นีสลันดีอี (Actinimyces naeslundii) แอคทิโนมัยซิส 
อิสราเอลไล (Actinomyces israelli) และสเตรปโตค็อคคัส แซงกวิส (Streptococcus sangius) ซ่ึง
เปนแบคทีเรียกลุมแรกที่มาเกาะผิวฟน (early colonizers) ไดดีกวา ฟวโสแบคทีเรียม นิวคลีอาตัม
รวมทั้ง แอคทโินแบซิลลัส แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทน  และ พอรไฟโรโมแนส จินจวิาลิส ซ่ึงเปน
แบคทีเรียกอโรคปริทันต ฤทธิ์ในการกําจดัแบคทีเรียกลุมแรกที่มาเกาะผิวฟนเปนการปองกันการตดิ
เชื้อของแบคทีเรียกอโรคในชองปากทางออมเนื่องจากแบคทีเรียกอโรคตองอาศัยเกาะกับแบคทเีรีย
กลุมแรกที่มาเกาะผิวฟนในการเจริญเติบโต (Joly และคณะ, 2004)  
 สารเบตาดีเฟนซิน-2 ทําหนาที่ดึงดดูเซลลในระบบภูมคิุมกัน เชน นิวโทรฟลที่ผานการ
กระตุนดวยทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร-อัลฟา (Niyonsaba และคณะ, 2004) เซลลเดนไดรติกเซลล 
ชนิดซีดี 34 (CD 34+ progenitor-derived dendritic cell) ทีเซลลจดจําสิ่งแปลกปลอม (CD4CD45RO 
memory T cell) และทีเซลลชนิดซีดี 8 (CD8 T cells) (Yang และคณะ, 1999) มายังบริเวณที่มกีารติด
เชื้อเพื่อกําจดัเชื้อโรค และชวยพัฒนาเซลลนําเสนอแอนติเจน (antigen presenting cells) ซ่ึงไดแก 
เซลลแลงเกอรฮาน และ เซลลเดนไดรติกที่ยังพัฒนาไมสมบูรณใหเปนเซลลเดนไดรติกที่สมบูรณ
เพื่อกระตุนทีเซลลใหมีการตอบสนองของภูมิคุมกันไดมาหลังเกิดตอไป (Yang และคณะ, 2002) 
 นอกจากนี้สารเบตาดีเฟนซิน-2 ยังทําหนาที่สงเสริมการงอกของเซลลเยื่อบุผิวและเซลล
สรางเสนใย ชวยในการหายของแผล (Niyonsaba และ Ogawa, 2005) มีรายงานวาสารเบตาดีเฟน
ซิน-2 ตานทานการเกดิเนือ้งอกดวยการสงเสริมใหมีภมูิตานทานตอทูเมอรแอนติเจน (tumor 
antigen) (Oppenheim และคณะ, 2003)  
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ปจจัยท่ีมีผลตอการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
จากการเลี้ยงเซลลเคอราติโนไซต (keratinocyte) ในหองปฏิบัติการ พบวามี 3 ปจจัยหลักที่

ทําใหเซลลเคอราติโนไซตแสดงออกซึ่งอารเอ็นเอนํารหสัหรือเปปไทดของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
ไดแก ชนิดของเชื้อแบคทีเรียรวมทั้งสวนประกอบตางๆของแบคทีเรีย ไซโตไคนกอการอักเเสบ 
(proinflammatory cytokines) และ ชนิดของเซลลเยื่อบุผิวและการพฒันาของเซลลเคอราติโนไซต 
(differentiation of keratinocyte) (Liu และคณะ, 2002)  

 
ชนิดของเชื้อแบคทีเรีย รวมท้ังสวนประกอบตางๆ ของแบคทีเรีย 

 ชนิดของเชื้อแบคทีเรียสามารถกระตุนเซลลเคอราติโนไซตใหสรางสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ได
แตกตางกันไป  
 Vankeerberghen และคณะ (2005) ศึกษาการแสดงออกของอินเตอรลิวคิน-8 สารเบตาดีเฟน
ซิน-1,-2,-3 และ-4 ของเยื่อบุผิวเหงือกจากผูปวยโรคปริทันตอักเสบ 6 คน โดยนํามาเลีย้งใน
หองปฏิบัติการ แลวกระตุนดวยแอคทิโนแบซิลลัส แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทน จํานวน 5 สายพนัธุ 
(strains) พอรไฟโรโมแนส จินจวิาลิส จํานวน 5 สายพนัธุ ฟวโสแบคทีเรียม นวิคลีอาตัม จํานวน 1 
สายพันธุ และเอสเชอริเชีย โคไล (Escherichia coli) จํานวน 1 สายพันธุ เปนเวลา 20 ช่ัวโมง 
ตรวจวดัการแสดงออกของสารที่ศึกษาดวยวิธี เรียลไทม พีซีอาร (real time PCR) พบวาฟวโส
แบคทีเรียม นวิคลีอาตัม และเอสเชอริเชีย โคไล กระตุนการแสดงออกของอินเตอรลิวคิน-8 และสาร
เบตาดีเฟนซิน–2 มากกวาการกระตุนดวย แอคทิโนแบซลิลัส แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทน ซีโรไทป 
เอ 10 เทา โดยท่ีแอคทิโนแบซิลลัส แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทน ซีโรไทป บี และพอรไฟโรโมแนส 
จินจวิาลิส ทั้ง 5 สายพันธุไมสามารถกระตุนแสดงออกของอินเตอรลิวคิน-8 และสารเบตาดีเฟนซิน-
2 สวนแอคทิโนแบซิลลัส แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทน ซีโรไทป ซี สามารถกระตุนแสดงออกของ
อินเตอรลิวคิน-8 และสารเบตาดีเฟนซิน-2 ไดเทากับการกระตุนดวยเช้ือฟวโสแบคทีเรียม นิวคลี
อาตัม และเอสเชอริเชีย โคไล 
  Ji และคณะ (2007) ศึกษาการแสดงออกของอินเตอรลิวคิน-8  สารเบตาดีเฟนซิน-1 
-2,-3 และคาธิลิซิดิน ในเซลลเยื่อบุผิวชองปาก (human oral keratinocyte; HOK-16B) โดยการ
กระตุนดวยแบคทีเรียไมกอโรคในชองปาก(commensal bacteria)  5 ชนิด และแบคทเีรียกอโรค 
ปริทันต 3 ชนิด ไดแก ทรีโพนีมา เดน็ตโิคลา (Treponema denticola) แทนเนอเรลลา ฟอรซัยเธีย 
(Tannerella forsythia) และพอรไฟโรโมแนส จินจิวาลิส เปนเวลา 24 ช่ัวโมง ตรวจวัดปริมาณสารที่
ศึกษาดวยวิธีเรียลไทม พีซีอาร พบวาแบคทีเรียชนิดไมกอโรคในชองปาก เชน สเตรปโตค็อคคัส 
กอรโดนีอี (Streptococcus gordonii) พรีโวเทลลา อินเตอรมีเดีย (Prevotella intermedia) และ 
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ฟวโสแบคทีเรียม นวิคลีอาตัม กระตุนการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 และอินเตอรลิวคิน-8 ไดดีกวา
แบคทีเรียที่กอโรคปริทันตทั้ง 3 ชนิด พบวาเชื้อทรีโพนีมา เด็นติโคลา และ พอรไฟโรโมแนส จินจิ
วาลิส กดการสรางอินเตอรลิวคิน-8  และ แบคทีเรียทีม่ีชีวิตสามารถกระตุนหรือกดการทํางานของ
เซลลเยื่อบุผิวชองปากไดดกีวาแบคทีเรียทีต่ายแลว 
  สวนประกอบตาง ๆ ของแบคทีเรียมีผลตอการกระตุนหรือกดการแสดงออกของสารเบตา
ดีเฟนซิน-2 แตกตางกันไป โดยพบวาผนังเซลลของแบคทีเรีย ฟวโสแบคทีเรียม นิวคลีอาตัม
สามารถกระตุนการสรางสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ไดดี แตไลโปโพลีแซคคาไรดของฟวโสแบคทีเรียม 
นิวคลีอาตัม กระตุนการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ไดนอยมาก (Krisanaprakornkit และคณะ, 2000) 
นอกจากนี้สวนประกอบอื่นๆ ของแบคทีเรีย เชน ไลโปโพลีแซคคาไรด แฟลกเจลลิน (flagellin) 
และโปรตีนในสวนเยื่อหุมผิวสวนนอก (outer membrane protein) ของเชื้อแอคทิโนแบซิลลัส 
แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทนสามารถกระตุนการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ไดเชนกัน   (Ouhara และ
คณะ, 2006) 

 
ไซโตไคนกอการอักเเสบ  

  Joly และคณะ (2005) ศึกษาการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 จากเซลลเยือ่บุผิวเหงือกทีเ่ล้ียง
ในหองปฏิบัตกิารโดยกระตุนดวย และ อินเตอรลิวคิน-1 เบตา อินเตอรลิวคิน-2  อินเตอรลิวคิน-6  
อินเตอรลิวคิน-8  อินเตอรลิวคิน-12  ทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร-อัลฟา อินเทอรเฟอรอนแกมมาและ 
ไลโปโพลีแซคคาไรด ของ เอสเชอริเชีย โคไล วัดการแสดงออกของอารเอ็นเอนาํรหัสเบตาดีเฟน
ซิน-2 ดวยวิธีเรียลไทม พีซีอาร พบวา ทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร-อัลฟาและ อินเตอรลิวคิน -1 เบตา 
กระตุนการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ไดดี อินเตอรลิวคิน-2 ,-6 และไลโปโพลีแซคคาไรด
กระตุนไดเล็กนอย สวนอินเทอรเฟอรอนแกมมา  อินเตอรลิวคิน-8 และ อินเตอรลิวคิน-12 ไม
กระตุนแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2  การใชอินเทอรเฟอรอนแกมมารวมกับอินเตอรลิวคิน-1 
เบตาสามารถกระตุนแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ได และ การใชอินเตอรลิวคิน-1 เบตา
รวมกับทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร-อัลฟาสามารถกระตุนแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ได
ดีกวาการใชอินเตอรลิวคิน-1 เบตาอยางเดยีวถึง 4 เทา 
 Ong และคณะ (2002) ศึกษาการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2และคาธิลิซิดิน ใน
ตัวอยางผวิหนงัในผูปวยโรคผิวหนังอักเสบที่มีการฝอลีบ (atopic dermatitis) จํานวน 8 คน และ 
โรคเร้ือนกวาง (psoriasis) จาํนวน 11 คน เปรียบเทียบกับผูไมเปนโรคผิวหนังจํานวน 6 คน ดวย
วิธีอิมมูโนฮิสโตเคมี และวัดการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 และคาธิลิซิดิน ในเซลลผิวหนงั
ที่กระตุนดวย ทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร- อัลฟา  อินเตอรลิวคิน-4 และ-13 ดวยวิธีเรียลไทม พีซีอาร 
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พบวาในผูปวยโรคเร้ือนกวางมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 และคาธิลิซิดินมากกวา
ผูปวยโรคผิวหนังอักเสบที่มกีารฝอลีบ และพบวาทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร-อัลฟา กระตุนการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 และคาธิลิซิดิน ในขณะที่ อินเตอรลิวคิน-4 และ-13  กดการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 และคาธิลิซิดิน 

 
ชนิดของเซลลและการเปลี่ยนรูปรางของเซลลเคอราติโนไซต  

 Dunsche และคณะ (2001) ศึกษาการแสดงออกของอารเอ็นเอนํารหัสสารเบตาดีเฟนซิน-2 
ดวยวิธีรีเวิรสทรานสคริปเตส โพลีเมอรเรสเชนรีแอคชั่น (reverse transcriptase polymerase chain 
reaction; RT PCR) ในเซลลสรางเสนใยจากเหงือกและเซลลเคอราติโนไซต (keratinocytes) จากเยื่อ
เมือก (mucosa) ที่เล้ียงในหองปฏิบัติการพบวาเซลลเคอราติโนไซตสรางสารเบตาดีเฟนซนิ-2
ในขณะที่เซลลสรางเสนใยไมสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 
 เซลลเคอราติโนไซตที่เล้ียงในหองปฏิบัติการมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ใน
เซลลที่ไดรับการกระตุนดวยแบคทีเรียหรือไซโตไคน (Krisanaprakornkit และคณะ, 2000) และใน
เซลลที่มีการเปลี่ยนแปลงรปูราง (Liu และคณะ, 2002) ซ่ึงสอดคลองกับการตรวจชิน้เนื้อเหงือกทีจ่ะ
พบอารเอ็นเอนํารหัสของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ในเยื่อบผิุวเหงือกเหนอืช้ันเบซัล (suprabasal layer) 
ของเยื่อบุผิวดานชองปาก (oral gingival epithelium) และดานรองเหงอืก (sulcular epithelium) ที่มี
เซลลเรียงตัวซอนกันหลายช้ัน โดยมีการเจริญเติบโตและเปลี่ยนแปลงรูปรางจากชั้นลางขึ้นสูชั้นบน 
แตไมพบการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่เยือ่บุผิวเชื่อมตอ (junctional epithelium) 
เนื่องจากเยื่อบผิุวเชื่อมตอเปนเซลลเยื่อบุผิวเหงือกที่ไมมกีารเปลี่ยนแปลงรูปรางแลว  (Dale และ
คณะ, 2001)  

Dale และ Krisanaprakornkit (2001) พบการแสดงออกของเปปไทดสารเบตาดีเฟนซิน-2
มากในชัน้กรานูลาร (granular layer) ไปจนถึงชั้นคอรเนยีม (corneal layer) ของเยื่อบุผิวเหงือกโดย
จะพบมากที่สุดที่ขอบเหงือก (gingival crest) ซ่ึงเปนบริเวณที่สัมผัสกับคราบจุลินทรีย ในขณะที่
การศึกษาของ Hosokawa และคณะ (2006) Lu และคณะ (2004) พบการแสดงออกของสารเบตา
ดีเฟนซิน-2 ทั้งในสวนของอารเอ็นเอนํารหสัและเปปไทดในชั้นเบซัล (basal layer) ไปจนถึงชั้น 
คอรเนียม  
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การแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในชองปากและการเกิดโรคปรทัินต 
 ในชองปากสามารถพบการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ไดในเหงือก ล้ิน ตอมน้ําลาย 
(Dunsche และคณะ, 2002) เยื่อบุผิวแกมทีต่ิดเชื้อแคนดิดา (Sawaki และคณะ, 2002) ในเซลลโอดอน
โตบลาสท (Dommisch และคณะ, 2007) ในน้ําลาย (Mathews และคณะ, 1999) และในน้ําเหลือง
เหงือก (Diamond และคณะ, 2001) โดยบริเวณรอยตอระหวางเหงือกและฟนจะมสีภาพแวดลอมที่
ซับซอน เนื่องจากฟนเปนสวนอวัยวะแข็งที่งอกขึ้นมาจากเหงือกที่เปนเนื้อเยื่อออน จึงเปนจุด
ออนแอใหเชื้อโรครุกรานและเปนจดุเริ่มตนของการเกิดโรคปริทันต (Dale และ Fredericks, 2005) 
และเปนบริเวณมีรายงานการศึกษาการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 มาก  

รายงานการศกึษาสารตานจลุชีพเบตาดีเฟนซิน-2ในเหงอืกมีดังตอไปนี้ 
 Mathews และคณะ (1999) ศึกษาการแสดงออกของอารเอ็นเอนํารหสัสารเบตาดีเฟนซิน-2
ในตัวอยางที่ไดจากตอมน้ําลายขนาดใหญ (major salivary glands) ล้ิน เหงือก และกระพุงแกมของผู
ที่เสียชีวิตแลว (post mortem specimens) และเหงือกทีไ่ดจากการผาตัด พบการแสดงออกของสาร
เบตาดีเฟนซิน-2 เฉพาะในเหงือกที่ไดจากการผาตัด และพบการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
มากขึ้นในตําแหนงที่มีการอกัเสบเมื่อเทียบกับตําแหนงเหงือกปกต ิ
 Krisanaprakornkit และคณะ (2000) ศึกษาการแสดงออกของอารเอ็นเอนํารหัสของเบตา
ดีเฟนซิน-2 ในเหงือกปกตทิี่ไดจากการถอนฟนกรามซีท่ี่สาม (third molar) ในกลุมตัวอยาง 15 คน 
ดวยวิธีรีเวิรสทรานสคริพเตส โพลีเมอรเรส เชน รีแอคชั่น พบวามีกลุมตวัอยางจํานวน 14 คนที่มี
การแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 คิดเปนรอยละ 93.33 แสดงใหเห็นวาในเหงือกปกติมีความถี่
ในการตรวจพบสารเบตาดีเฟนซิน-2 สูง 

Dunsche และคณะ (2002) ทําการตรวจเนือ้เยื่อเหงือกทีป่กติ และที่เปนโรคปริทันตอักเสบ 
ในชิ้นเนื้อเหงอืกตัวอยาง 104 ชิ้น ดวยวิธีรีเวิรสทรานสคริพเตส โพลีเมอรเรส เชน รีแอคชั่น พบวา
ในชิ้นเนื้อตัวอยางที่ไมมีการอักเสบ พบการแสดงออกของอารเอ็นเอนาํรหัสของสารเบตาดีเฟนซิน-
2 จํานวน 54 จาก 64 ชิ้น คิดเปนรอยละ 84.30 ในขณะที่ช้ินเนื้อตวัอยางที่มกีารอักเสบพบการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 เพียง 22 จาก 40 ช้ิน คิดเปนรอยละ 55.60  
 Bissell และคณะ (2004) ศกึษาเพื่อวัดปรมิาณของสารเบตาดีเฟนซิน-2 จากเนื้อเยื่อเหงือกที่
ตัดออกมาจากกลุมตัวอยางทีไ่มเปนโรคปริทันต 20 คน และจากกลุมตวัอยางที่เปนโรคปริทันต 29 
คน ดวยวิธีเซมิควอนติเตตฟี รีเวอรสทรานสคริปชั่นโพลีเมอรเรส เชนรีแอคชั่น (Semi quantitative 
reverse transcription PCR) พบวากลุมตวัอยางที่ไมเปนโรคปริทันต 7 จาก 20 คน (รอยละ 35.0) มี
การแสดงออกของอารเอ็นเอนํารหัสสารเบตาดีเฟนซิน-2ในระดบัสูง กลุมตัวอยาง 7 จาก 20 คน 
(รอยละ 35.0) มีการแสดงออกในระดับต่ํา และกลุมตวัอยาง 6 จาก 20 คน (รอยละ 30) ไมมกีาร
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แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในขณะที่กลุมตัวอยางที่เปนโรคปริทันต กลุมตัวอยาง 4 จาก 29 
คน (รอยละ 13.8) มีการแสดงออกของอารเอ็นเอนํารหสัของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในระดับสูง กลุม
ตัวอยาง 9 จาก 29 คน (รอยละ 31.0) มกีารแสดงออกในระดับต่ํา และมีถึง 16 จาก 29 คน (รอยละ 
55.2) ที่ไมมกีารแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2  การแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ไมมี
ความสัมพันธกบัอายุและเพศ แตอาจมีความสัมพันธกับการสูบบุหร่ีหรือยาที่ไดรับ 
 Lu และคณะ (2004) ใชวธีิทางอิมมูโนฮิสโตเคมี ตรวจเปปไทดเบตาดีเฟนซิน-2 ในกลุม
ตัวอยางที่ไมเปนโรคปริทันต 7 คน และกลุมตัวอยางที่เปนโรคปริทันต 22 คน โดยใชโปรแกรม
คอมพิวเตอรวเิคราะหสัดสวนการติดสีของเซลลที่มีการแสดงออกของเปปไทดสารเบตาดีเฟนซิน-2 
(computer - assisted image analysis) พบวากลุมตัวอยางที่ไมเปนโรคปริทันตมีระดับเปปไทดสาร
เบตาดีเฟนซิน-2 สูงกวากลุมตัวอยางที่เปนโรคปริทันตอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) และใน
กลุมตัวอยางทีเ่ปนโรคปริทันต เนื้อเยื่อเหงือกจากบริเวณทีไ่มมีการอักเสบจะมีปริมาณเปปไทดสาร
เบตาดีเฟนซิน-2 ต่ํากวาเนื้อเยื่อเหงือกจากบริเวณที่มกีารอักเสบอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) 
 Dommisch และคณะ (2005) ศึกษาเปรยีบเทียบปริมาณอารเอ็นเอนาํรหัสของเบตาดีเฟน
ซิน-1,-2 และ-3 ในเหงือกปกติจํานวน 10 คน เหงือกอักเสบ (gingivitis) จํานวน 10 คนและเหงือกที่
เปนโรคปริทันตอักเสบ จํานวน 10 คน ดวยวิธีเรียลไทมพีซีอาร ไมพบความแตกตางของปริมาณ
เบตาดีเฟนซิน-2 ในระหวางเหงือกปกติและเหงือกที่มีการอักเสบอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เชนเดียว 
กับผลของเบตาดีเฟนซิน-1 และ-3 แตสําหรับคาเฉลี่ยของปริมาณการแสดงออกพบวาในเหงือก
อักเสบมีปริมาณเบตาดเีฟนซนิ-2 สูงที่สุด สวนเหงือกที่เปนปริทันตอักเสบ ปริมาณเบตาดีเฟนซิน-2
มีระดับเดยีวกบัเบตาดีเฟนซิน-3 ซ่ึงสูงกวาเบตาดีเฟนซิน-1 อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (P = 0.016) 
 Hosokawa และคณะ (2006) ศึกษาการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเหงือกปกติ 10 
คน และในเหงือกที่เปนโรคปริทันตอักเสบจํานวน 13 คน ดวยวิธี รีเวอรสทรานสคริปชั่นโพลีเมอร
เรส เชนรีแอคชั่น อิมมูโนฮิสโตเคมี และเอนไซม-ล้ิงคอิมมูโนสอรเบนทแอสเส (อีไลซา) (Enzyme - 
linked immunosorbent assay ; ELISA) ผลการตรวจดวยวิธี รีเวอรสทรานสคริปชั่นโพลีเมอรเรส 
เชนรีแอคชั่นพบวาความถีใ่นการตรวจพบการแสดงออกของเบตาดีเฟนซิน-2 ในกลุมเหงือกปกติสูง
กวาเหงือกที่เปนโรคปริทันตอักเสบ ผลการตรวจดวยวธีิอิมมูโนฮิสโตเคมีพบวามกีารแสดงออกของ 
เปปไทดของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในกลุมตัวอยางทกุคน และผลการตรวจดวยวิธีอีไลซาพบวาความ
เขมขนของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ในกลุมเหงือกที่เปนโรคปริทันตอักเสบสูงกวาเหงอืกปกติเล็กนอย 
และไมมีความสัมพันธกับความลึกรองปริทันต  
 การศึกษาของ Joly และคณะ (2005) โดยการเพาะเลีย้งเซลลเยื่อบุผิวและทําการกระตุนดวย
ไซโตไคนชนดิตางๆ พบวาการแสดงออกของอารเอ็นเอนํารหัสและสารโปรตีนสารเบตาดีเฟนซิน-2 
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สอดคลองและเปนไปในทิศทางเดียวกนั แตการศึกษาของ Lu และคณะ (2005) โดยศึกษาการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-1,-2 และ-3 จากชิ้นเหงือกที่ตดัออกมาจากชองปาก พบวาระดบั
การแสดงออกของอารเอ็นเอนํารหัสสารเบตาดีเฟนซิน-2 มีมากกวาการแสดงออกของเปปไทดสาร
เบตาดีเฟนซิน-2 กลไกและผลการศึกษาการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่แตกตางกันระหวาง
การศึกษาที่ไดจากการกระตุนเซลลในหองปฏิบัติการกับการศึกษาที่ไดจากการตรวจเนื้อเยื่อนอก
รางกายยังตองการการศึกษาวิจัยเพิ่ม 

จากการศึกษาที่กลาวขางตนแสดงใหเห็นวาการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
สามารถตรวจพบไดทั้งจากเนื้อเยื่อเหงือกที่ปกติไมมีการอักเสบ (healthy) และจากเนื้อเยื่อเหงือกที่มี
การอักเสบหรอืเปนโรคปริทันต โดยผลการศึกษาแบงออกเปน 3 กลุมคือ การศึกษาที่แสดงใหเหน็
วาเซลลบริเวณที่มีการอักเสบมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 สูงกวาบรเิวณเหงือกปกติ 
(Mathews และคณะ, 1999)  การศึกษาทีแ่สดงใหเห็นวาบริเวณที่มกีารอักเสบมีการแสดงออกของ
สารเบตาดีเฟนซิน-2 ต่ํากวาบริเวณเหงือกปกติ (Bissell และคณะ, 2004; Dunsche และคณะ, 2002; 
Hosokawa และคณะ, 2006; Lu และคณะ, 2004) และการศึกษาที่ไมพบความแตกตางของการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวางเนื้อเยื่อที่ปกติและมีการอักเสบ (Dommisch และคณะ, 
2005)  เนื่องจากรายงานการศึกษาทีไ่ดทบทวนวรรณกรรมยังไมมีขอสรุปที่ชัดเจนในเรื่องการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเหงือกปกติและเหงือกที่อักเสบ นอกจากนีม้ีหลายปจจยัที่มี
ผลตอการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2  ดังกลาวมาแลวขางตน จึงเปนที่มาของการศึกษานี้
เพื่อศึกษารูปแบบการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเยื่อบุผิวเหงือกและนําไปสูความเขาใจ
เกี่ยวกับบทบาทของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในพยาธิกําเนิดโรคปริทันตอักเสบมากขึ้น 
 
บุหรี่  

เปนที่ทราบดีวาบุหร่ีเปนอันตรายตอสุขภาพ โดยผูสูบบุหร่ีจะเริ่มตดิบุหร่ีในวัยรุนและมัก
สูบตอเนื่องจนตลอดชีวิต (Palmer และคณะ, 2005)  
 จากการสํารวจพฤติกรรมการสูบบุหร่ีและการดื่มสุราของประชากรไทยอายุตั้งแต 15 ปขึ้น
ไปในป 2547 โดยสํานักงานสถิติแหงชาติ พบวาอัตราการสูบบุหร่ีของชายไทยเทากับรอยละ 43.7 
สวนเพศหญิงพบมีการสูบรอยละ 2.6 โดยมีผูสูบบุหร่ีเปนประจํารวม 9,627,600 คน และสูบนานๆ
คร้ัง 1,726,500 คน ชวงอายทุี่สูบมากที่สุดไดแกวยัทํางาน 25-59 ป รองลงมาคือกลุมผูสูงอายุที่มีอายุ
ตั้งแต 60 ปขึน้ไป เพศชายจะเริ่มสูบเมื่ออายุ 18.2 ป และเพศหญิงจะเริ่มสูบเมื่ออายุ 21.7 ป ทัง้นี้
พบวาคนไทยเสียชีวิตโดยมสีาเหตุสืบเนื่องจากการสูบบหุร่ีเฉลี่ยวันละ 140 ราย และรัฐบาลตองเสีย
งบประมาณปละ 6,000-7,000 ลานบาทตอปเพื่อเปนคารักษาพยาบาลผูปวยโรคมะเร็ง โรคหัวใจและ
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โรคถุงลมโปงพองอันเกิดจากการสูบบุหร่ี (สํานักงานสถิติแหงชาต,ิ 2547) ควันบหุร่ีประกอบดวย
สารเคมีหลายชนิด พบวาสารนิโคตินเปนสาเหตุที่ทําใหเกิดการเสพตดิทั้งรางกายและจิตใจ (Palmer 
และคณะ, 2005) 
การสูบบุหรี่กับปจจัยเสี่ยงในการเกิดและความรุนแรงของโรคปริทันต 
 ปจจัยเส่ียงในการเกิดโรคปริทันตมีหลายปจจัย เชน อายุ เพศ เชื้อชาต ิความเครียด การรักษา
อนามัยชองปาก ความใสใจในการรับการรักษาทางทันตกรรม ปจจัยดานพันธุกรรม การเปน
โรคเบาหวาน ปจจัยส่ิงแวดลอม เชน การสูบบุหร่ี และ การมีเชื้อแบคทีเรียกอโรคปริทันต เปนตน  
จากรายงานการศึกษาปจจยัเสี่ยงของโรคปริทันตแสดงใหเห็นวา การสูบบุหร่ีเปนปจจัยเส่ียงที่สําคัญ
ของการเกิดโรคปริทันต (Calsina, Ramon และ Echeverria, 2002; Johnson และ Guthmiller, 2007; 
Torrungruang, Tamsailom และคณะ, 2005) จากการศึกษาแสดงใหเห็นวาผูที่สูบบหุร่ีมีความเสี่ยง
เพิ่มขึ้น 2-4 เทา ในการเกดิการสูญเสียการยึดเกาะของอวัยวะปริทันต (Grossi และคณะ, 1994; 
Haffajee และ Socransky, 2001) และ เพิ่มความเสี่ยงในการสูญเสียกระดกูเบาฟน (alveolar bone) 
มากกวาผูไมสูบบุหร่ี 3-7 เทา (Bergstrom, Eliasson และ Preber, 1991; Grossi และคณะ, 1995) โดย
พบวาผูสูบบุหร่ีมีคาเฉลี่ยรองลึกปริทันตและมีจํานวนตําแหนงที่มีความลึกรองปริทันตมากกวาผูไม
สูบบุหร่ี (Torrungruang, Nisapakultorn และคณะ, 2005) รวมทั้งมีระดบัเหงือกรนมากกวา มีทําลาย
กระดกูบริเวณงามรากมากกวา และมกีารสูญเสียฟนกรามมากกวาผูไมสูบบุหร่ี (Kerdvongbundit 
และ Wikesjo, 2000) 
 จากการศึกษาความสัมพันธระหวางการสูบบุหร่ีกับสภาวะโรคปริทันตในพนกังานการ
ไฟฟาฝายผลิตแหงประเทศไทยในป พ.ศ. 2545 โดยมกีลุมตัวอยางทีไ่ดรับการตรวจสภาวะปริทนัต
จํานวน 2005 คน อายุ 49-72 ป พบวาพฤติกรรมการสูบบุหร่ีกับการเกดิโรคปริทันตอักเสบมี
ความสัมพันธกันอยางมนีัยสําคัญ โดยผูสูบบุหรี่มีอัตราเสี่ยงตอการเกิดโรคปริทันตอักเสบมากกวาผู
ไมสูบบุหร่ี 2.6 เทา และเมื่อควบคุมอิทธิพลของตัวแปรโรคเบาหวาน อายุ และปริมาณคราบ- 
จุลินทรียพบวา อัตราเสี่ยงตอการเกดิโรคปริทันตอักเสบของผูสูบบุหร่ียังคงมากกวาผูไมสูบบุหร่ี 
2.34 เทา และเมื่อวเิคราะหความสัมพันธระหวางการสูบบุหร่ีกับความรุนแรงของโรคปริทันต โดย
ใชการวิเคราะหแบบถดถอยโลจิสติกภายใตการควบคุมอทิธิพลของตัวแปรโรคเบาหวาน อายุ และ 
ปริมาณคราบจุลินทรียใหคงที่พบวา ผูสูบบุหร่ีมีอัตราเสี่ยงตอการเปนโรคปริทันตอักเสบระดับกลาง 
3.01 เทา และระดับรุนแรง 4.72 เทาของผูไมสูบบุหร่ี (ศานุตม สุทธิพิศาล และคณะ, 2549) 
 ความรุนแรงของโรคปริทันตแปรผันตามปริมาณการสูบ (Goultschin และคณะ, 1990) โดย
ผูที่สูบบุหร่ีวันละ 1 มวน 2-10 มวน และ 11-20 มวนตอวนั มีโอกาสที่จะสูญเสียการยดึเกาะอวยัวะ 
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ปริทันต รอยละ 0.5 รอยละ 5 และรอยละ 10 ตามลําดับ โดยผูที่สูบบุหร่ีนอยกวาวนัละ 10 มวนจะมี
การสูญเสียการยึดเกาะอวยัวะปริทันตไมตางจากผูไมสูบบุหร่ีอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (Martinez-
Canut, Lorca และ Magan, 1995)  Grossi และคณะ (1994) รายงานวาผูที่สูบบุหร่ีนอยกวา 15 ซองป 
(packyear) จะมีอัตราเสี่ยงการสูญเสียการยึดเกาะอวยัวะปริทันตขั้นรุนแรงเปน 2.05 เทาเทียบกับผูที่
ไมสูบบุหร่ี และจะเพิ่มเปน 4.75 เทา ในผูที่สูบบุหร่ีมากกวา 30 ซองป ในขณะที่ ศานุตมและคณะ 
(2549) รายงานในคนไทยวาผูที่สูบบุหร่ีนอยกวาหรือเทากับ 10 ซองป มีความเสี่ยงตอการเกิดโรค 
ปริทันตขั้นรุนแรงมากกวาผูไมสูบ 3.8 เทา และจะเพิม่เปน 5.7 เทา เมือ่มีปริมาณการสูบมากกวา 10 
ซองป  
ผลของการสูบบุหรี่ตอพยาธกํิาเนิดของโรคปริทันตอักเสบ 

1.การสูบบุหร่ีสงผลตอการเปลี่ยนแปลงของชนิดและปริมาณเชื้อโรคในรองเหงือก 
การศึกษาเปรยีบเทียบเชื้อจุลินทรียใตเหงือกในผูสูบบุหร่ีกับผูไมสูบบุหร่ีมีผลการศึกษาที่

แตกตางกันไปขึ้นกับเครื่องมอืที่ใชเก็บตวัอยาง ตําแหนง ดานของฟน จาํนวนซี่ฟน ความลึกของรอง
ปริทันตจากฟนที่เก็บตวัอยาง สภาพชองปากของกลุมตัวอยางและวธีิการตรวจหาเชื้อจุลินทรียโดย
วิธีการเพาะเชือ้ (culture) การทําพซีีอาร (PCR) หรือ วิธีอิมมูโนฟลูออเรสเซนต 
(immunofluorescence) สามารถแบงผลการศึกษาแบงไดออกเปน 2 กลุม คือกลุมที่ไมพบความ
แตกตางของเชื้อจุลินทรียใตเหงือกในผูสูบและไมสูบบหุร่ีและกลุมทีพ่บวามีความแตกตางของ
เชื้อจุลินทรียใตเหงือกในผูสูบและไมสูบบหุร่ี 

1.1 การศึกษาที่ไมพบความแตกตางของเชื้อจุลินทรียใตเหงือกในผูสูบและไมสูบ
บุหร่ี ไดแก การศึกษาของ 

 Preber, Bergstrom และ Linder (1992) ใชการเพาะเชื้อจลิุนทรียใตเหงอืกในผูปวย
โรคปริทันตรุนแรงจํานวน 145 คน โดยเปนผูสูบบุหร่ี 83 คนและผูไมสูบบุหร่ี 62 คน พบวารอยละ
ของผูติดเชื้อแอคทิโนแบซิลลัส แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทน พอรไฟโรโมแนส จินจิวาลิสซ่ึงใน
ขณะนัน้เรียกแบคทีรอยดิส จินจิวาลิส (Bacteroidis gingivalis) และพรีโวเทลลา อินเตอรมีเดียซ่ึงใน
ขณะนัน้เรียก แบคทีรอยดิส อินเตอรมีดิส (Bacteroidis intermedius) ในกลุมตวัอยางทั้งสองกลุมนี้
ไมแตกตางกัน 

 Stoltenberg และคณะ (1993) ใชการตรวจคราบจุลินทรียใตเหงือก (subgingival 
plaque) ดวยวิธีเซมิควอนตเิตตีฟแบคทีเรียลคองเซนเทรชั่นฟลูออเรสเซนตอิมมูโนแอสเส (semi-
quantitative bacterial concentration fluorescence immunoassay) ในบริเวณฟนหลังของผูสูบบุหร่ี 
63 คนเทียบกบัผูไมสูบบุหร่ี 126 คน ไมพบความแตกตางของความชุก (prevalence) ในการติดเชื้อ 
พอรไฟโรโมแนส จินจิวาลิส  แอคทิโนแบซิลลัส แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทน พรีโวเทลลา อินเตอร
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มีเดีย อีคีเนลลา โคโรเดน (Eikenella corrodens) และฟวโสแบคทีเรียม นิวคลีอาตมั ระหวางกลุม
ตัวอยางทั้งสองกลุม 
  Bostrom และคณะ (2001)ใชกระดาษซับรูปกรวย (paper point) ที่ปราศจากเชื้อ
สอดเขาไปในรองลึกปริทันตของผูสูบบุหร่ี 33 คน และผูไมสูบบุหร่ี 31 คน แลวนาํมาตรวจหาเชือ้ 
พอรไฟโรโมแนส จินจวิาลิส  พรีโวเทลลา อินเตอรมีเดีย พรีโวเทลลา ไนกรีเซน (Prevotella 
nigrescens) แทนเนอเรลลา ฟอรซัยเธียซ่ึงในขณะนัน้เรียก แบคทีรอยดิส ฟอรไซธัส (Bacteroides 
forsythus) แอคทิโนแบซิลลัส แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทน ฟวโสแบคทีเรียม นิวคลีอาตัม ทรีโพนีมา 
เด็นติโคลา เปปโตสเตรปโตคอคคัส ไมครอส (Peptostreptococcus micros) แคมไพโรแบคเตอร 
เรคตัส (Campyrobactor rectus) อีคีเนลลา โคโรเดน เซเลโมแนส น็อกเซีย (Selemonas noxia) และ 
สแตฟฟโลค็อคคัส อินเตอรมีเดียส (Staphylococcus intermedius) ดวยวิธีดีเอน็เอ-ดเีอ็นเอ ไฮบริได
เซชั่น (DNA-DNA hybridization)ไมพบวามีความแตกตางในอัตราการติดเชื้อเหลานี้ในผูสูบบุหร่ี
และผูไมสูบบุหร่ี และยงัพบวาการสูบบุหร่ีไมมีความสัมพันธกับเชื้อทีท่ําการตรวจ 

 1.2 การศึกษาที่พบวามีความแตกตางของเชื้อจุลินทรียใตเหงือกในผูสูบและไมสูบ
บุหร่ี ไดแก การศึกษาของ 

 Zambon และคณะ (1996) ทําการตรวจเชื้อจุลินทรยีใตเหงือกในกลุมตัวอยาง
จํานวน 1,426 คน โดยเปนผูสูบบุหร่ีหรือเคยสูบบุหร่ี จาํนวน 798 คนดวยวิธีจุลทรรศนศาสตรอิมมู
โนฟลูโอเรสเซนต (immunofluorescence microscopy) พบวาในกลุมผูสูบบุหร่ีมีสัดสวนผูที่ตรวจ
พบแทนเนอเรลลา ฟอรซัยเธียสูงกวาผูไมสูบบุหร่ีอยางมนีัยสําคัญ 

 Umeda และคณะ (1998) ทําการตรวจหาเชื้อแอคทิโนแบซิลลัส แอคทิโนมัยซีเทม
โคมิแทน แทนเนอเรลลา ฟอรซัยเธีย พอรไฟโรโมแนส จินจวิาลิส พรีโวเทลลา อินเตอรมีเดีย พรีโว
เทลลา ไนกรีเซน และทรีโพนีมา เด็นติโคลา ดวยวิธีโพลีเมอรเรส เชน รีแอคชั่น ในกลุมตัวอยางที่มี
เชื้อชาติแตกตางกันจํานวน 149 คน พบวาอายแุละเชือ้ชาติมีความสัมพันธกับการตรวจพบเชื้อกอ
โรคปริทันต และ ผูสูบบุหร่ีมีความเสี่ยงเพิม่ขึ้นที่จะตรวจพบเชื้อทรีโพนีมา เด็นติโคลา ในรองลึก 
ปริทันตสูงกวาผูไมสูบบุหร่ี 4.61 เทา 

 Haffajee และ Socransky (2001) ทําการตรวจกลุมตวัอยางอายุ 20-86 ป จํานวน 
272 คนโดยอาศัยวิธีการตรวจเชื้อดวยวิธี เช็คเกอรบอรด ดีเอ็นเอ-ดีเอ็นเอ ไฮบริดไดเซชั่น (checker 
board DNA-DNA hybridization) พบวาผูทีสู่บบุหร่ีมีตําแหนงที่มีการตัง้ถ่ินฐานของเชื้อยูแบคทีเรียม 
โนดาตุม (Eubacterium nodatum) ฟวโสแบคทีเรียม นวิคลีอาตัม พรีโวเทลลา อินเตอรมีเดีย เปป
โตสเตรปโตคอคคัส ไมครอส พรีโวเทลลา ไนกรีเซน แทนเนอเรลลา ฟอรซัยเธีย พอรไฟโรโมแนส 
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จินจวิาลิส และทรีโพนีมา เด็นติโคลา สูงกวาผูไมสูบบหุร่ี และพบเชือ้เหลานี้ในรองลึกปริทันตที่มี
ความลึกนอยกวาหรือเทากบั 4 มิลลิเมตรซึ่งไมพบลักษณะเชนนีใ้นผูไมสูบบุหร่ี 

การศึกษาของ Zambon และคณะ (1996) Umeda และคณะ (1998) และ Haffajee และ 
Socransky (2001) ทําการศกึษาในกลุมตวัอยางขนาดใหญ ผลการศึกษาที่ไดจึงสามารถนํามาปรับใช
กับประชากรทั่วไปได จึงเปนไปไดวาผูที่สูบบุหร่ีมีเชื้อกอโรคปริทันตที่สําคัญ ไดแก พอรไฟโร
โมแนส จินจวิาลิส ทรีโพนีมา เด็นติโคลา และ แทนเนอเรลลา ฟอรซัยเธีย มากกวาผูไมสูบบุหร่ี ซ่ึง
อาจเกิดจากการสูบบุหร่ีปรับเปลี่ยนสภาพแวดลอมในรองลึกปริทันตใหเหมาะสมตอการตั้งถ่ินฐาน
ของเชื้อกอโรคปริทันต หรือทําใหงายตอการเกิดโรคในตําแหนงใหม   

2. การสูบบุหร่ีลดประสิทธิภาพการทํางานของเซลลในระบบภูมิคุมกันของรางกาย 
 การสูบบุหร่ีมีผลตอเซลลตางๆ ในระบบภูมิตานทานของรางกายและเกิดความเปลี่ยนแปลง
ในการทํางานของภูมิคุมกันของรางกายทั้งภูมิคุมกันสืบทอดและภูมิคุมกันไดมาหลังเกิด (Palmer 
และคณะ, 2005) โดยการสูบบุหร่ีทําใหการทําหนาที่การจบักินเชื้อโรคและดึงดูดเซลล (chemotaxis) 
ในระบบภูมิคุมกันของนวิโทรฟลบกพรอง (Guntsch และคณะ, 2006) 
 สารนิโคตินในบุหร่ีกระตุนใหนวิโทรฟลสรางอินเตอรลิวคิน-8 เพิ่มขึ้นในกระแสเลอืดอยาง
มาก ทําใหการเคลื่อนที่ของเม็ดเลือดขาวเปนไปอยางไรทิศทาง (non specific movement) และ
รวมกลุมอยูในกระแสเลือดจนทําใหเกิดภาวะนิวโทรฟลเกิน (neutrophilia) ลิมโฟไซตเกิน 
(lymphocytosis) และโมโนไซตเกิน (monocytosis) แตในบริเวณทีม่ีการติดเชื้อกลับไมมีเม็ดเลือด
ขาวที่จะไปทําลายเชื้อโรค (Iho และคณะ, 2003) 

นิโคตินกระตุนใหนิวโทรฟลจากกลุมตัวอยางที่ไมเปนโรคปริทันตสรางโมเลกุลออกซิเจน
อิสระ (O-

2) และไฮโดรเจนเปอรออกไซด (H2O2) มากเกิน ทําใหเกดิการทําลายเนือ้เยื่อ (Iho และ
คณะ, 2003) แตในทางตรงขาม นิโคตินกลับลดการนําเขาออกซิเจน (oxygen uptake) ทําใหลดการ
สรางซุปเปอรออกไซดแอนไอออน (superoxide anion) และไฮโดรเจนเปอรออกไซดในนวิโทรฟล
และโมโนไซตของผูปวยโรคปริทันตที่ไดรับการกระตุนดวยไลโปโพลีแซคคาไรดเปนเหตใุห
ประสิทธิภาพการกําจัดเชื้อของนิวโทรฟลและโมโนไซตลดลง (Pabst และคณะ, 1995) 

ในผูปวยโรคปริทันต ผูที่สูบบุหร่ีจะมจีํานวนเมด็เลือดขาว นิวโทรฟล และลิมโฟไซต ใน
กระแสเลือดสงูกวาผูไมสูบบุหร่ีอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ แตจํานวนบี ลิมโฟไซตไมแตกตางกัน
เนื่องจากมกีารสรางที ลิมโฟไซตเพิ่มมากขึ้น แตจํานวนที ลิมโฟไซตในเนื้อเยือ่ปริทันตลดลง 
เนื่องจากท ี ลิมโฟไซตที่สรางขึ้นไมสามารถออกจากหลอดเลือดได เพราะหลอดเลือดเสื่อมสภาพ
และเซลลขาดความสามารถแทรกตัวออกจากหลอดเลือด (diapedesis) การมีที ลิมโฟไซตในกระแส
เลือดสูงทําใหมีสารสื่ออักเสบเพิ่มมากขึ้นซึ่งสงเสริมการทําลายเนื้อเยือ่ปริทันต (Loos และคณะ, 
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2004) นอกจากนี ้ ที ลิมโฟไซตที่เพิม่มากขึ้นนั้นไมสามารถสรางไซโตไคนที่กระตุนใหบีเซลล
พัฒนาไปเปนพลาสมาเซลล (Johnson และ Guthmiller, 2007) เปนเหตใุหการสรางแอนติบอดี้
จําเพาะตอเชื้อโรคลดลง (Apatzidou และคณะ, 2005)   

 3. การสูบบุหร่ี เรงการตอบสนองของขบวนการอกัเสบโดยกระตุนใหมีการสรางไซโตไคน
กอการอักเสบเพิ่มขึ้น 

Giannopoulou, Kamma และ Mombelli (2003) ศึกษาระดับไซโตไคนในน้ําเหลืองเหงือก
ในผูปวยโรคปริทันตรุกราน (aggressive periodontitis) จํานวน 20 คน โรคปริทันตอักเสบเรื้อรัง
จํานวน 20 คน โรคเหงือกอักเสบจํานวน 20 คน และผูไมเปนโรคปริทันต 20 คน พบวาในผูปวยโรค
ปริทันตจะมีระดับอินเตอรลิวคิน-1 เบตา อินเตอรลิวคิน-6 และอินเตอรลิวคิน-8 สูง ในขณะที่ระดับ 
อินเตอรลิวคิน-4 ต่ํา เมื่อเทียบกับผูไมเปนโรคปริทันต และ ผูสูบบุหร่ีมีระดับอินเตอรลิวคิน-6 และ-8 
สูงกวาผูไมสูบบุหรี่ 1.28 และ 9.21 เทา ตามลําดับ สวนระดับอินเตอรลิวคิน-4 ในผูสูบบุหร่ีจะต่ํากวา
ผูไมสูบบุหร่ี 1.89 เทา   

Bostrom, Linder และ Bergstrom (1999) ศึกษาระดับอนิเตอรลิวคิน-6 และทูเมอรเนโครซิส
แฟคเตอร-อัลฟาในน้ําเหลืองเหงือกของผูที่เปนโรคปริทันตอักเสบเรือ้รังจํานวน 108 คน ในจํานวน
นี้เปนผูไมสูบบุหร่ีจํานวน 35 คน และเปนผูสูบบุหร่ี 73 คน พบวาผูสูบบุหร่ีมีระดับทูเมอรเนโครซิส
แฟคเตอร-อัลฟาสูงกวาผูไมสูบบุหร่ีอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) 

Giannopoulou, Cappuyns และ Mombelli (2003) ศึกษาผลของการสูบบุหร่ีตอระดับไซโต
ไคนในน้ําเหลอืงเหงือกของผูที่ไดรับการเหนี่ยวนําใหเปนโรคเหงือกอักเสบ ในผูสูบบุหร่ี 10 คน 
และผูไมสูบบุหร่ี 12 คน พบวาในภาวะเหงือกปกตริะดับอินเตอรลิวคิน-1 เบตา ของผูสูบบุหร่ี
ใกลเคียงกับผูไมสูบบุหร่ี และมีระดับสูงขึ้น 2.5 เทาเมือ่เปนโรคเหงอืกอักเสบ ระดับอินเตอรลิวคิน-
4 จะแปรผกผันกับการสูบบหุร่ีและการเปนโรคเหงือกอกัเสบ โดยในภาวะเหงือกปกติระดับอนิเตอร
ลิวคิน-4 ของผูไมสูบบุหร่ีสูงกวาผูสูบบุหร่ีอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ และมีระดับลดลงเมื่อเปนโรค
เหงือกอักเสบ สวนระดับอนิเตอรลิวคิน-8 ของผูสูบบุหร่ีพบวาสูงกวาผูไมสูบบุหร่ีทั้งในภาวะเหงือก
ปกติและภาวะเหงือกอักเสบ 

การศึกษาดังกลาวขางตนแสดงใหเห็นวาผูสูบบุหร่ีมีระดบัไซโตไคนกอการอักเสบสูงกวาผู
ไมสูบบุหร่ีซ่ึงเปนสาเหตุใหมีการทําลายเนือ้เยื่อปริทันต 

4. การสูบบุหร่ีสงผลดานลบตอเนื้อเยื่อปรทิันต 
การสูบบุหร่ีมีผลตอระบบการไหลเวยีนเลอืดในอวัยวะปริทันต สารนิโคตินในบหุร่ีมีฤทธิ์

ในการบีบหลอดเลือด (vasoconstrictor) จึงทําใหเลือดมาเลี้ยงเหงือกของผูสูบบุหร่ีลดลง (Bergstrom 
และ Preber, 1986; Clarke, Shephard และ Hirsch, 1981) นิโคตินมีฤทธิ์ยับยัง้การเพิ่มจํานวน
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(proliferation) และการเคลื่อนยายตําแหนง (migration) ของเซลลบุผิวหลอดเลือด (endothelial cells) 
ซ่ึงมีความจําเปนในการสรางหลอดเลือดใหมในการหายของแผล (Kuhlmann และคณะ, 2005)
นิโคตินมีความเปนพิษตอเซลลสรางเสนใยจากเอ็นยดึปริทันต (periodontal ligament) โดยยับยั้งการ
เพิ่มจํานวน และการสังเคราะหคอลลาเจนของเซลลสรางเสนใย (Chang และคณะ, 2002) นิโคตินยัง
มีผลทําใหนิวเคลียสของเซลลเยื่อบุผิวในชองปากหดตวั เหนี่ยวนําใหมีการบาดเจ็บ เกิดการแยกตัว
ของเซลลในชั้นสไปนัส (acantholysis) และมีการสรางไซโตไคนและสารสื่ออักเสบเพิ่มขึ้น 
(Johnson และ Organ, 1997)  

นอกจากนี้ยังพบวาผูสูบบุหร่ีมีระดับ อัลฟา-1-แอนตี้ทริปซิน (α-1-antitripsin) และ อัลฟา-
2-แม็คโครกลอบูลิน (α-2-macroglobulin) ซ่ึงเปนโปรตีนในพลาสมาที่มีหนาที่ยับยั้งการทํางานของ
โปรตีเอส (protease inhibitor) ลดลง สงผลใหมีการทํางานของเอนไซมยอยสลายโปรตีนเพิ่มขึ้นเปน
เหตุใหมีการทาํลายเนื้อเยื่อปริทันตไดงาย (Persson และคณะ, 2001) 
 จากรายงานการศึกษาขางตนแสดงใหเห็นผลดานลบของการสูบบุหร่ีที่มีผลตอพยาธิกําเนิด
ของโรคปริทันต ไมวาจะเปนผลตอการเปลี่ยนแปลงของเชื้อแบคทีเรียกอโรคปริทันต ผลตอการ
ปรับเปลี่ยนภมูิคุมกันของรางกายทั้งภูมิคุมกันสืบทอดและภมูิคุมกนัไดมาหลังเกิด รวมทั้งมีผล
เฉพาะที่ตอเนือ้เยื่อปริทันต (Hilgers และ Kinane, 2004) Bissell และคณะ (2004) ไดอภิปรายไววา
การสูบบุหร่ีอาจมีผลกระทบตอการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ซ่ึงเปนเปปไทดตานจุลชีพ
ในระบบภูมิคุมกันสืบทอด ซ่ึงสอดคลองกับการศึกษาของ Wallace และคณะ (2006) ที่พบวาเซลล
เยื่อบุผิวทางเดนิหายใจของผูปวยโรคถุงลมโปงพอง (chronic obstructive pulmonary disease) มีการ
สรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ลดลงจึงทําใหงายตอการติดเชื้อระบบทางเดินหายใจสวนลาง และลด
ประสิทธิภาพการทํางานของปอด 

การศึกษานีเ้ปนการศึกษาผลของการสูบบุหร่ีตอการแสดงออกของเบตาดีเฟนซิน-2 ซ่ึงเปน
สารที่สรางมาจากเซลลเยื่อบผิุว มีหนาทีท่ําลายเชื้อโรคโดยตรงและเชื่อมโยงการทาํงานของระบบ
ภูมิคุมกันสืบทอดและภูมิคุมกันไดมาหลังเกิด  โดยใชวิธีการทางอมิมูโนฮิสโตเคมีในการตรวจหา
การแสดงออกของเปปไทดสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเนื้อเยื่อเหงือกปกต ิและเหงือกที่เปนโรคปริทันต
อักเสบเรื้อรังในผูที่สูบและไมสูบบุหร่ี เปนครั้งแรกซึ่งยงัไมเคยมีใครทําการศึกษาเรือ่งนี้มากอน โดย
มุงหวังใหเกิดความเขาใจและสามารถอธิบายถึงพยาธิกําเนิดของโรคปริทันตอักเสบในผูปวยที่สูบ
บุหร่ีไดมากยิ่งขึ้น 
 



บทท่ี 3 
 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 

ประชากรที่ศึกษา 
กลุมทดลองไดแก กลุมผูปวยโรคปริทันตและกลุมผูสูบบุหร่ี 
  กลุมผูปวยโรคปริทันต ไดแก ผูที่มีฟนซึ่งมีการสูญเสียการยึดเกาะของอวัยวะ 

ปริทันตมากกวาหรือเทากับ 5 มิลลิเมตร หรือมีรองลึกปริทันต มากกวาหรือเทากับ 6 มิลลิเมตร หรือ
จากภาพรังสีพบวามีการทําลายของกระดูกรอบรากฟนไปมากกวารอยละ 50 มีเลือดออกหลังจากใช
เครื่องมือวัดความลึกรองปริทันตสอดเขาไปในรองเหงือก ในการเก็บตัวอยางชิ้นเนื้อเหงือกใน
การศึกษานี ้ ไดจากฟนที่จําเปนตองถอนเนื่องจากสาเหตุโรคปริทันตอักเสบและมีการพยากรณโรค
เปนแบบสิ้นหวัง กลาวคือมีระดับการยึดเกาะของอวัยวะปริทันตเหลืออยูนอยมากจนไมสามารถใช
งานในการบดเคี้ยวไดตามปกติหรือกอใหเกิดความเจ็บปวดในชองปาก 

กลุมผูสูบบุหร่ี ไดแก ผูที่สูบบุหร่ีในขณะทีด่ําเนินการวิจัยและมีปริมาณการสูบ
บุหร่ีไมนอยกวา 10 มวนตอวันทุกวัน 

กลุมควบคุมไดแก กลุมผูที่ไมเปนโรคปริทันตและกลุมผูไมสูบบุหร่ี 
กลุมผูไมเปนโรคปริทันต ไดแก ผูที่มีฟนซึ่งไมมีการสูญเสียการยึดเกาะของอวัยวะ

ปริทันต และมีรองลึกปริทันต นอยกวาหรือเทากับ 3 มิลลิเมตร ไมมีเลือดออกหลังจากใชเครื่องมือ
วัดความลึกรองปริทันตสอดเขาไปในรองเหงือก และไมมีลักษณะอักเสบแดง การเก็บตัวอยางชิน้
เนื้อเหงือกไดจากการตัดชิน้เหงือกกอนทําการถอนฟนกรามซี่สุดทายหรือจากฟนทีถ่อนโดยมี
วัตถุประสงคเพื่อการจัดฟน หรือจากฟนปกติที่รับการผาตัดเพื่อเพิ่มความยาวของตวัฟน 

กลุมผูไมสูบบุหร่ี ไดแก ผูทีไ่มสูบบุหร่ีขณะดําเนินการวิจัยและไมมีประวัติการสูบ
บุหร่ี 

กลุมตัวอยางไดจากผูที่มารับการรักษาโรคปริทันตอักเสบและผูที่ไมเปนโรคปริทันตอักเสบ
ที่มารับการทําศัลยกรรมปริทันตที่คลินิกบัณฑิตปริทันตและผูที่มารับการถอนฟนที่คลินิก
ศัลยศาสตร คณะทนัตแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ทั้งหมดที่เขาเกณฑในการเขารวมการ
วิจัยในชวงเวลาที่ทําการวิจยั 

การศึกษานีไ้ดผานความเหน็ชอบของคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมงานวิจยัของคณะ
ทันตแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัยเมื่อ 15 สิงหาคม 2549 เปนที่เรียบรอยแลว 
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เกณฑในการคัดเลือกผูเขารวมในการวิจยั 
1.       มีอายุตั้งแต 20 ป ขึ้นไป ทั้งเพศชายและหญิง 

 2.    ไมเปนโรคปริทันตรุกราน (aggressive periodontitis) โดยดูจากไมมีการสูญเสียระดับ
การยึดเกาะของอวัยวะปริทันต มากกวาหรือเทากับ 5 มิลลิเมตร เฉพาะตําแหนงฟนกรามซี่ที่ 1 (first 
molars) หรือฟนคูหนา (incisors)  

3.     ไมไดรับการบําบัดทางปริทันตในชวงเวลา 1 ปกอนเขารวมงานวิจัย 
 4.      ไมมีโรคหรือภาวะทางระบบที่อาจสงผลกระทบตอสภาวะโรคปริทันต เชน 
โรคเบาหวาน ภาวะตั้งครรภ โรคมะเร็งเม็ดเลือดขาว หรือรับประทานยาที่มีผลตอเหงือก เชน  
ฟไนโตอีน (phenytoin) แคลเซียมแชนแนลบล็อกเกอร (calcium channel blocker) ไซโคลสปอริน 
เอ (cyclosporin A) หรือ ยาคมุกําเนิดชนิดรบัประทาน (oral contraceptive)  
 5.     ไมมีความเสี่ยงตอการเกิดการติดเชื้อภายหลังการทาํศัลยกรรมในชองปากที่จําเปนตอง
ไดรับยาปฏิชีวนะ เพื่อปองกนัการติดเชื้อแบคทีเรียที่เยื่อหุมหวัใจ (bacterial endocarditis) หรือกําลัง
รับการฟอกไต  
 6.        ไมไดรับยาปฏิชีวนะหรือยาลดอักเสบที่ไมใชสเตียรอยด (nonsteroidal anti-
inflammatory drugs) ภายในระยะเวลา 3 เดอืนกอนเขารวมงานวิจยั  

7.       ยินยอมเขารวมการวจิัยโดยมีการเซน็เอกสารยินยอมเขารวมการวิจัย (consent form) 
หลังจากที่อานขอมูลรายละเอียดเกีย่วกับการทําวิจัยทีใ่ชประกอบการพิจารณาเขารวมโครงการจน
เปนที่เขาใจแลว 
วัสดุอุปกรณและสารเคมี 
 วัสดุอุปกรณ 
  1. เพตริดิช (petridish) 
  2.  กระติกน้ําแข็ง 
  3.  กระบอกโลหะใสไนโตรเจนเหลว 
  4.  Flask ใสไนโตรเจนเหลว 
  5. ถาดหลุมพลาสติกสําหรับแชแข็งชิ้นเนือ้ (disposable base mold; Electron 
Microscopy Sciences, Washington, USA) 
  6. ตูเก็บความเย็นที่อุณหภมู-ิ80 องศาเซลเซียส (Forma-86c ULT Freezed, Thermo 
Electron, USA) 
  7.  คีมคีบ (cotton plier) 
  8.  cryostat (CM3000, Leica Instrument GmbH, Germany) 
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  9.   รางอลูมิเนียมสํารับวางสไลด  
  10. ปากกาหมกึกันน้ํา (hydrophobic pen; DAKO, Denmark) 
  11. Coplin jar or staining dish with slide rack 
  12.  Staining chamber 
  13.  กลองจุลทรรศนแสงขาว (light microscope with contrast condenser; Olympus 
BX 50 System Microscope, Olympus optical Co.Ltd., Japan)  

14. กลองถายภาพดจิิตอล Camedia C5060 wide zoom (Olympus Japan) 
15. Poly-L-Lysine coated slide (Menzel GmbH & CO KG, Germany) 

  16. Glass cover slips 22 x 40 mm. (ESCO, USA) 
  17. Slide box 25 compact (Electron microscopy Sciences, USA) 
  18. Slide box 100 compact  (เอเอสไซน, ประเทศไทย) 
  19. อุปกรณเบด็เตล็ดไดแก กระดาษอลูมิเนียม พูกันเบอร1 2 3 และเทปพันสายไฟ 
 น้ํายาและสารเคมี 
   น้ํายาและสารเคมีท่ัวไป 

- Acetone reagent grade (BDHL Laboratories Supplies, England) 
   - Mayer’s hematoxylin solution (Sigma-Aldrish, USA) 
   - Mounting media (Sigma-Aldrish, USA) 
  น้ํายาและสารเคมีท่ีใชในการตรวจทางอิมมูโนฮิสโตเคม ี

- Tissue Tek OCT compound (Electron microscopy Sciences, USA) 
- แอนติบอดี้ปฐมภูม ิGoat anti HBD-2 purified  polyclonal antibody 

catalog no.sc-10854  (Santa Cruz Biotechnology Inc, USA.)  
- แอนติบอดี้ทตุิยภูมแิละชุดยอมสี Goat ImmunoCruz Staining System: 

sc-2053 (Santa Cruz Biotechnology Inc, USA.) 
- Disodium hydrogen phosphate anhydrous (Na2HPO4) (Ajax Finechem, 

Australia)  
- Sodium dihydrogen phosphate monohydrate   (NaH2PO4) (Ajax 

Finechem, Australia)  
- 100% Xylene (Merck, Germany) 
- Absolute Ethanol (Merck, Germany) 
- Liquid nitrogen 
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วิธีการศึกษา 
 การเก็บขอมูลท่ัวไปของกลุมตัวอยาง 

การเก็บขอมูลทั่วไปของกลุมตัวอยางเกี่ยวกับ อายุ เพศ โรคประจําตัวและยาประจาํไดจาก
เวชระเบยีน และขอมูลการสูบบุหร่ีไดจากการสัมภาษณตามรายการขอคําถามในแบบสอบถามการ
สูบบุหร่ี ซ่ึงจะมีขอคําถามในเรื่องอายุ เพศ โรคประจําตัว ยาประจํา ปริมาณการสูบ และจํานวนปใน
การสูบบุหร่ี (รายละเอียดในภาคผนวก) 

การเก็บตัวอยางชิ้นเนื้อเหงือก 
ทําการเก็บตวัอยางชิ้นเนื้อเหงือกเพื่อตรวจหาการแสดงออกของเปปไทดเบตาดีเฟนซิน-2 

โดยมี กลุมทดลองคือ ชิ้นเหงือกจากผูที่สูบบุหร่ี และกลุมควบคุมคือ ชิ้นเหงือกจากผูที่ไมสูบบุหร่ี 
โดยจะเปรียบเทียบการแสดงออกของเปปไทดเบตาดีเฟนซิน-2 ทั้งในชิ้นเหงือกที่เปนโรคปริทันต
อักเสบรุนแรงและชิ้นเหงือกปกติ โดยแบงกลุมตัวอยางเปน 4 กลุมดังนี้ 

ชิ้นเหงือกปกติจากผูที่ไมสูบบุหร่ี     10  ราย 
ชิ้นเหงือกปกติจากผูที่สูบบุหร่ี      10  ราย 
ชิ้นเหงือกจากฟนที่เปนโรคปริทันตอักเสบรุนแรงจากผูที่ไมสูบบุหร่ี 10  ราย 
ช้ินเหงือกจากฟนที่เปนโรคปริทันตอักเสบรุนแรงจากผูที่สูบบุหร่ี      10 ราย 
กลุมชิ้นเนื้อเหงือกปกติ ในการศึกษานี้สวนใหญไดจากการถอนฟนกรามซี่สุดทาย และจาก

ฟนที่ทําการผาตัดเพื่อเพิ่มความยาวของตวัฟน ช้ินเหงือกจากฟนที่เปนโรคปริทันตอักเสบรุนแรงได
จากการถอนฟนที่เปนโรคปริทันตระยะสุดทายและมีการพยากรณโรคเปนแบบสิ้นหวัง ดังตวัอยาง
ภาพทางคลินกิและภาพถายรังสีของฟนซี่ #17 ซ่ึงมีรองลึกปริทันต 12 มิลลิเมตรและพบการทําลาย
ของกระดูกรอบรากฟนมากกวารอยละ 50 (ภาพที่ 2) 
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ภาพที่ 2 แสดงตัวอยางภาพทางคลินิกและภาพถายรังสีของฟนที่เปนโรคปริทันตที่ใชใน
การศึกษา 
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การเก็บตวัอยางชิ้นเหงือกทําโดย ฉีดยาชาเฉพาะที ่ (Scandonest 2% special, Septodent, 
France) และทําการตัดแบบอินเวิรส (inverse bevel incision) บริเวณเหงือกดานใกลแกม (buccal) 
หรือดานเพดาน (palatal) หรือดานลิ้น (lingual) หรือดานขาง (proximal) ของฟนที่จะทําการเกบ็
ตัวอยางชิน้เหงือก หางจากขอบเหงือก 3-5 มิลลิเมตร โดยใชใบมีดเบอร 15 (blade no.15) กรีดลงไป
ใหปลายใบมีดจรดกนรองเหงือก หรือ กนรองลึกปริทันต หลังจากนั้นทําการตดัในรองเหงือก 
(sulcular incision) เพื่อใหสามารถแยกชิ้นเหงือกออกจากตําแหนงเดิมได ดังแสดงในภาพที่ 3 

 
 
 
 
 

 
 

 ภาพที่ 3  แสดงการตัดแบบอนิเวิรสเพื่อทําการเก็บตวัอยางชิ้นเนื้อเหงือก 
 
  หลังจากตัดชิน้เนื้อเหงือกออกมาจากชองปากแลว ใชคมี (cotton plier) คีบชิ้นเนื้อ
ออกมาวางบนผากอซชุบสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรซาลีน (phosphate buffer saline; PBS) ที่
เตรียมไวใน เพตริดิช จากนัน้ปดชิ้นเนื้อดวยผากอซชุบสารละลาย PBS อีกชั้นหนึง่ ดังแสดงในภาพ
ที่ 4 ปดฝาเพตริดิช พันดวยเทปพาราฟฟน (paraffin tape)  เขียนชื่อ – นามสกุล เลขประจําตัวผูปวย 
ซ่ีฟน ตําแหนงชิ้นเนื้อ และวันที่เก็บชิ้นเนือ้ลงบนฝาเพตริดิช จากนั้นนําไปเขาตูเย็นหรือใสกระตกิ
น้ําแข็งเก็บไวที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียสกอนนําชิน้เนื้อไปแชแข็ง ซ่ึงควรทําใหเร็วที่สุด หรือ
ภายใน 24 ช่ัวโมงหลังจากตัดออกจากชองปาก ตรวจสอบบริเวณที่ทาํการตัดวาสามารถหามเลือด
ใหหยุดเรยีบรอยกอนทําหัตถการอื่นตอ เชน ถอนฟน เปนตน ดังแสดงในภาพที่ 5 

 

 2 
1 

3-5 มม. 
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 ภาพที่ 4  แสดงการเก็บรักษาชิ้นเนื้อบนผากอซชุบสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรซาลีนใน 

เพตริดิช ที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส กอนนําไปแชแข็ง  
 
 

 
 

 
ภาพที่  5  แสดงรอยตัดชิ้นเนือ้เหงือกในชองปาก 
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การแชแขง็ชิน้เนื้อตัวอยาง (Freeze the tissue samples) 
  นําถาดหลุมพลาสติก (disposable base mold) ที่มีหลุมหนาตัดสี่เหล่ียมขนาด 7 X 7 
X 5 มิลลิเมตร มาเขียนชื่อ- นามสกุล เลขประจําตัวผูปวย ซ่ีฟนและตําแหนงชิ้นเนื้อ วนัที่เก็บชิ้นเนื้อ 
จากนั้นตัดชิ้นเนื้อเหงือกทีใ่หมีขนาดพอเหมาะที่จะวางลงในหลุมของถาดพลาสติกได 
  ในการวางชิ้นเนื้อในถาดหลุมพลาสติกตองจัดตําแหนงของชิ้นเนื้อใหอยูกึ่งกลาง
หลุม โดยวางหนาตัดของชิน้เนื้อใหสวนที่เปนดานเยื่อบุผิวรองเหงือก และดานเยือ่บุผิวชองปาก อยู
ในระนาบเดยีวกัน เพื่อที่เมือ่ตัดชิ้นเนื้อแลวจะสามารถเห็นเซลลเยื่อบผิุวเรียงตวัในแนวขนานไมเปน
ภาพตัดขวาง และเมื่อวางชิน้เนื้อลงไปในหลุมแลว ตองไมมีสวนของเนื้อเยื่อสูงเกนิปากหลุม 
  ใสสารประกอบโอซีที (oxacalcitrione;OCT) ลงไปในหลุมพลาสติกจนเต็ม ระวัง
ไมใหมีฟองอากาศ 
  ใชคีมจับชิ้นเหงือกที่ตัดแตงเรียบรอยแลว ซับเม็ดเลอืดที่ตกคางดวยผากอซแหง 
จากนั้นนําชิ้นเหงือกจุมลงในสารประกอบโอซีทีในลักษณะเดิมกับที่ไดทดลองจัดตําแหนงไว ใหช้ิน
เนื้อทั้งหมดจมอยูในสารประกอบโอซีทีและช้ินเนื้อตั้งตรงบริเวณกึ่งกลางหลุม (ภาพที่ 6) 
  นําถาดหลุมพลาสติกที่มีช้ินเนื้อในสารละลายโอซีทีแชลงในไนโตรเจนเหลว 
(liquid nitrogen) รอจนสารประกอบโอซีทีแข็งตัวทั้งหมด (ภาพที ่ 7) หอดวยกระดาษอลูมิเนยีม 
(aluminum foils) ที่เขียนชื่อ-นามสกุล เลขประจําตัวผูปวย ซ่ีฟนและตําแหนงชิน้เนือ้ วันที่เก็บชิน้
เนื้อ นําไปเก็บในกลองกระดาษกอนนาํไปแชแข็งในตูเยน็ที่อุณหภูม-ิ80 องศาเซลเซียส ทันทีจนกวา
จะนําออกตัด (ภาพที่ 8) 

 

 
 
 
ภาพที่ 6 แสดงการจุมชิ้นเนื้อทีจ่ะทําการแชแข็งลงในสารประกอบโอซีทีในถาดหลุม

พลาสติก 
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ภาพที่   7   แสดงการแชถาดหลุมพลาสติกที่มีชิ้นเหงือกในสารประกอบโอซีทีลงใน

ไนโตรเจนเหลว 
 

 

 
 

 
ภาพที่ 8 แสดงการหอถาดหลุมพลาสติกดวยกระดาษอลูมิเนียม ใสกลองกระดาษกอน

นําไปเก็บที่อุณหภูมิ -80 องศาเซลเซียส  
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การตัดชิ้นเนื้อ (cryosection of the tissue) 
  

ทําการตัดชิ้นเนื้อเหงือกดวยเครื่องตัดชิ้นเนื้อ cryostat (ภาพที่ 9) โดยยึดชิ้นเนื้อบนแทนตัด
อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียส (ภาพที่ 10) ใหชิ้นเนื้อที่ตดั (section) มีความหนา 4 ไมโครเมตร วางบน
สไลด (Poly-L-lysine coated slide) ที่เขียนชื่อ สกุล และประเภทของกลุมศึกษา บริเวณสวนฝาของ
สไลด โดยในสไลดแผนหนึง่จะวางชิ้นเนือ้ที่ตัดแลว 2 ชิ้น หางกันประมาณ 1 เซนติเมตร โดยกลุม
ตัวอยาง 1 คนจะทําการตดัเนื้อเยื่อจํานวน 4 สไลด เพื่อใชยอมดวยแอนติบอดี้ปฐมภมูิ 1 สไลด ยอม
ดวยสารละลายควบคุมผลลบ (negative control solution) 1 สไลด (ภาพที่ 11) และสํารองไวอีก 2 
สไลดในกรณทีี่การยอม 2 สไลดแรกขางตนไมประสบความสําเร็จ เชน มีชิ้นเนื้อหลุด เปนตน 
 นําแผนสไลดที่ไดเรียงบนรางอลูมิเนียม และใชพัดลมเปา 1 ช่ัวโมง จากนั้นเก็บลงในกลอง
ใสสไลดสําหรับแชแข็ง พันดวยเทปพันสายไฟ เก็บไวในตูเย็นที่ -80 องศาเซลเซียส จนกวาจะนํามา
ยอมทางอิมมูโนฮิสโตเคมี 
 
 

 

 
 

 
 
ภาพที่ 9 แสดงเครื่องตัดชิ้นเนื้อ cryostat 
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ภาพที่ 10  แสดงการยดึติดชิน้เนื้อบนแทนตัดที่อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียส 
 
 

 
 
 
ภาพที่ 11 แสดงการวางชิ้นเนือ้ที่ตัดแลวบนแผนสไลด 
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การยอมชิ้นเนือ้ทางอิมมูโนฮสิโตเคมี   
 
น้ํายาและสารเคมีท่ีใช 
การศึกษานีใ้ช purified goat polyclonal antibody  เปนแอนติบอดี้ปฐมภูมิ โดยม ี

normal goat IgG เปนสารละลายควบคุมผลลบ (ภาพที่ 12) และใชชุดยอม Goat ImmunoCruz 
Staining System ซ่ึงประกอบดวย peroxidase block และ serum block (donkey serum) โดยมี 
biotinylated donkey anti-goat antibody เปนแอนตบิอดี้ทุติยภูมิและใช Horseradish Peroxidase 
(HRP)-Strepavidin เปนสารที่จะทําใหเกิดปฏิกิริยาอมิมูโนเปอรรอกซิเดส (immunoperoxidase) 
(ภาพที ่ 13) รวมกับชุด HRP substrate ซ่ึงประกอบดวย substrate buffer, DAB chromogen และ 
peroxidase substrate (ภาพที ่14) ทําใหเห็นสีน้ําตาลของเซลลที่มีการแสดงออกซึ่งสารเบตา 
ดีเฟนซิน-2  

 
 
   

 
 
 
ภาพที ่12 แสดงน้ํายาควบคุมผลลบ (1) และแอนติบอดี้ปฐมภูมิ (2) 
 
 
 

2 

2 

1
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ภ 
 
ภาพที่ 13 แสดงแอนติบอดี้ทตุิยภูม(ิ1) และสารที่จะทําใหเกิดปฏิกิริยาอมิมูโน 

เปอรรอกซิเดส 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
ภาพที ่14 แสดงน้ํายาและสารเคมีที่ทําใหเกิดสี (HRP substrate) 

 

1 2 3 

3 

1
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การหาความเขมขนและสภาพการยอมท่ีเหมาะสม 
 
ทําการยอมตามคูมือการยอมโดยไดทดลองทําการเจือจาง (titrate) แอนติบอดี้ปฐม

ภูมิในอัตราสวนที่แตกตางกนัรวมทั้งจดัสภาพการยอมทีต่างกันสองแบบ ดังตารางที่ 1 พบวา
อัตราสวนการเจือจางแอนตบิอดี้ปฐมภูมิตัง้ตน (stock solution) ที่เหมาะสมคือ 1:25 และสภาพการ
ยอมที่เหมาะสม คือการบม (incubate) แอนติบอดี้ปฐมภูมิกับชิ้นเนือ้เหงือกที่อุณหภูมิ 4 องศา
เซลเซียส ขามคืน (overnight) 
 
ตารางที่ 1 แสดงการทดลองหาความเขมขนของแอนตบิอดี้ปฐมภูมแิละสภาพการยอมที่เหมาะสม
ของการยอมเยือ่บุผิวเหงือก 
 

คร้ังที่ 
(วันที)่ 

อัตราสวนการเจือจาง 
แอนติบอดี้ปฐมภูม ิ

ความเขมขนของ 
แอนติบอดี้ปฐมภูมิ

(µg/ml) 
สภาพการยอม ผลการยอม 

1 
(23/6/49) 

2 
(30/6/49) 

3 
(7/7/49) 

4 
(10/8/49) 

5 
(7/9/49) 

1:100 
 

1:50 
 

1:25 
 

1:25 
 

1:25 

2 µg/ml 
 

4     µg/ml 
 

8 µg/ml 
 

8 µg/ml 
 

      8   µg/ml 

อุณหภูมิหอง 
2 ช่ัวโมง 

อุณหภูมิหอง 
2 ช่ัวโมง 

อุณหภูมิหอง 
2 ช่ัวโมง 

4 องศาเซลเซียส 
ขามคืน 

4 องศาเซลเซียส 
ขามคืน 

เซลลเยื่อบุผิวไม
ติดสีน้ําตาล 

เซลลเยื่อบุผิวไม
ติดสีน้ําตาล 

เซลลเยื่อบุผิวติด
สีน้ําตาลไมชัด 
เซลลเยื่อบุผิวติด
สีน้ําตาลชัดเจน 
เซลลเยื่อบุผิวติด
สีน้ําตาลชัดเจน 
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การทดสอบความจําเพาะของแอนติบอดีป้ฐมภูมิ แอนติบอดี้ทุตยิภูมิและชุดยอมท่ี
ทําใหเกิดสี 

ไดมีการทดสอบความจําเพาะของแอนติบอดี้ปฐมภูมิ แอนติบอดี้ทุติยภูมิ และชุด
ยอมที่ทําใหเกดิสีตอสารเบตาดีเฟนซิน-2 กอนนําไปทําการยอมชิ้นเนือ้ของกลุมตัวอยาง โดยการใช
เซลลสรางเสนใยซึ่งทราบวาไมแสดงออกซึ่งสารเบตาดีเฟนซิน-2 (Dunsche และคณะ, 2001) เปน
ตัวควบคุมผลลบ (negative control) และเซลลเยื่อบุผิวหลอดลมที่ไดรับการกระตุนดวยอินเตอร
ลิวคิน-17 ซ่ึงทราบวามีการแสดงออกซึ่งสารเบตาดีเฟนซิน-2 (Kao และคณะ, 2004) เปนตัวควบคุม
ผลบวก (positive control) โดยมีวิธีการดังนี ้
 1.ทําการเลี้ยงเซลลบน glass cover slip โดย 

1.1     เคลือบ glass cover slip ดวยเจลาติน (gelatin) โดย 
1.1.1   จุม glass cover slip ในสารละลายเอทธานอล 95 เปอรเซ็นต 
1.1.2   ผาน glass cover slip บนเปลวไฟ (flame) เพื่อฆาเชื้อ 
1.1.3  วาง glass cover slip ในขอ 1.1.2 ลงในหลุมเพาะเชื้อ (well culture 

plate) 
1.1.4 เทสารละลายเจลาตนิความเขมขน 0.2 เปอรเซ็นตในฟอสเฟต

บัฟเฟอรซาลีน ลงบน glass cover slip ที่อยูในหลุมเพาะเชื้อ 
1.1.5    เทสารละลายเจลาตนิสวนเกินออกจากหลุมเพาะเชื้อ 
1.1.6    วาง glass cover slip ทิ้งเปนเวลา 2 ชั่วโมงในตูเล้ียงเชื้อ (culture 

hood) กอนนําไปเลี้ยงเซลล 
1.2     นําเซลลที่ตองการเลี้ยงบน glass cover slip มานับจํานวนเซลลดวยเครื่อง

นับเซลลและคํานวณหาความเขมขนของเซลลในแหลงเซลลตั้งตน ในการศึกษานี้ใชเซลล
สรางเสนใยทีไ่ดจากเหงือก (gingival fibroblast) ของผูไมเปนโรคปริทันตซ่ึงเล้ียงใน
หองปฏิบัติการอิมมูโนความเขมขน 2,600,000 เซลลตอมิลลิลิตร เปนแหลงเซลลตั้งตน
สําหรับตัวควบคุมผลลบ และใชเซลลเยือ่บุผิวหลอดลม (bronchial epithelial cells) 
(Cambrex,USA) 100,000 เซลลตอมิลลิลิตรเปนแหลงเซลลตั้งตนสําหรับตัวควบคุม
ผลบวก  

1.3 คํานวณหาปริมาตรของสารละลายที่มีเซลลตั้งตนที่ตองใชเพือ่ใหไดเซลล
จํานวน 100,000 เซลล นําเซลลไปเลี้ยงบน glass cover slip โดยในการศึกษานีต้องใช
สารละลายเซลลสรางเสนใยที่ไดจากเหงอืกตั้งตน 38 ไมโครลิตร และสารละลายเซลลเยื่อ
บุผิวหลอดลมตั้งตน 1 มิลลิลิตร 
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1.4 ใส (seed) เซลลสรางเสนใยทีไ่ดจากเหงือก 100,000 เซลล ลงบน coverslip 
เคลือบเจลาตินในหลุมเพาะเชื้อ จํานวน 2 หลุม และใสเซลลเยื่อบุผิวหลอดลม 100,000 
เซลล ลงบน coverslip เคลือบเจลาตินในหลุมเพาะเชื้อ จํานวน 2 หลุม เล้ียงเซลลที่อุณหภูมิ 
37  องศาเซลเซียส เปนเวลา 24 ช่ัวโมง 
2. การกระตุนเซลลดวย อินเตอรลิวคิน-17 
 กระตุนเซลลเยื่อบุผิวหลอดลมที่เล้ียงบน coverslip เคลือบเจลาติน ในหลุมเพาะ

เชื้อในขอ1 ดวยไซโตไคนอินเตอรลิวคิน-17 (R&D,USA) ความเขมขน 100 นาโนกรัมตอมิลิลิตร ที่
อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส  เปนเวลา 24 ช่ัวโมง  

3. การยอมดวยแอนติบอดี้ปฐมภูมิและชุดยอมตอสารเบตาดีเฟนซิน-2 
 ทําการยอมเซลลสรางเสนใยที่ไดจากเหงอืกและเซลลเยือ่บุผิวหลอดลมดวยแอนติ

บอดี้ปฐมภูมแิละสารละลายควบคุมผลลบโดยมีเซลลที่ไดรับการยอมดงันี้ 
เซลลเยื่อบุผิวหลอดลมที่ไดรับการกระตุนดวยอินเตอรลิวคิน-17 ยอมดวย 

แอนติบอดี้ปฐมภูมิ จํานวน 1 หลุม และยอมดวยสารละลายควบคุมผลลบ 1 หลุม 
เซลลสรางเสนใยทีไ่ดจากเหงือกยอมดวยแอนติบอดี้ปฐมภูมิ จํานวน 1 หลุม และ

ยอมดวยสารละลายควบคุมผลลบ 1 หลุม 
จากการยอมพบวาแอนติบอดี้ปฐมภูมแิละชุดยอมนีจ้ะไมทําใหเกิดการติดสีในเซลลสราง

เสนใยแตทําใหเกิดการติดสนี้ําตาลบริเวณนิวเคลียสเฉพาะในเซลลเยื่อบุผิวหลอดลมที่ไดรับการ
กระตุนดวยอินเตอรลิวคิน-17 เทานั้น ดังแสดงในภาพที่ 15-16 

 

   
 

                    ก             ข 
 
ภาพที่ 15 แสดงการติดสขีองเซลลเยื่อบุผิวหลอดลมที่ยอมดวยแอนติบอดี้ปฐมภมูิ (ก)

เปรียบเทียบกบัยอมดวยสารละลายควบคุมผลลบ (ข) ที่กําลังขยาย 400 เทา 
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             ก              ข 
 
ภาพที่ 16 แสดงเซลลสรางเสนใยที่ไดรับการที่ยอมดวยแอนติบอดี้ปฐมภูมิที่กําลังขยาย 400 

เทา (ก) เปรียบเทียบกับยอมดวยสารละลายควบคุมผลลบที่กําลังขยาย 200 เทา (ข) 
 
หมายเหตุ เซลลสรางเสนใยที่ไดจากเหงอืก เซลลเยื่อบุผิวหลอดลม และไซโตไคนอินเตอรลิวคนิ-
17 ไดรับความอนุเคราะหจากรองศาสตราจารย ทันตแพทยหญิง ดร.รังสินี มหานนท และการ
ทดสอบความจําเพาะของแอนติบอดี้ปฐมภมูิ แอนติบอดีทุ้ติยภูม ิ และชุดยอมที่ทําใหเกิดสี ไดรับ
ความชวยเหลือจาก คุณนพดล สะอาดเอี่ยม นักวิทยาศาสตรหองปฏิบัติการอิมมูโนวทิยา 
  

  การยอมอิมมูโนฮิสโตเคม ี
  นําสไลดชิ้นเนือ้เหงือกของกลุมตัวอยางมาทําการยอม โดยกลุมตัวอยางแตละคน
จะไดรับการยอมดวยแอนตบิอดี้ปฐมภูมิ 1 สไลด และสารละลายควบคมุผลลบ 1 สไลด 

ทําการยอมตามเอกสารคูมือการใชผลิตภณัฑ ที่อุณหภมูิหองโดยมวีิธีการยอมดังนี ้
  1. นําสไลดออกจากกลองใสสไลดสําหรับแชแข็ง นํามาเปาแหงดวยพดัลมที่
อุณหภูมิหอง 

2. จุมสไลดช้ินเนื้อลงในสารละลายอะซิโตนเยน็ (100% cold acetone) นาน 10 
นาที เพื่อใหแอนติเจนตดิสีดีขึ้น และใชพดัลมเปาใหแหงนาน 10 นาท ี

3. ใชปากกาหมึกกันน้ํา (hydrophobic marker) วงรอบชิ้นเนื้อที่อยูบนสไลด เพื่อ
จํากัดขอบเขตของสารละลายที่จะหยดลงบนชิ้นเนื้อ รอประมาณ 5 นาที ใหหมกึแหง 
  4.  ลางดวยสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรซาลีนเปนเวลา 2 นาที  

5. ใสสาร peroxidase block 1 หยดทิ้งไวเปนเวลา 5 นาที เพื่อกําจัด endogenous 
peroxide จากนั้นลางดวยสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรซาลีนเปนเวลา 2 นาที  
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6.  ใส serum block (normal donkey serum) 1 หยด ทิ้งไวเปนเวลา 20 นาที เพื่อลด
การทําปฏิกิริยาที่ไมจําเพาะนอกเหนือจากปฏิกิริยาระหวางเบตาดีเฟนซิน-2 กับแอนตบิอดี้ปฐมภูมิ  

7. ใสแอนติบอดี้ปฐมภูม ิ ซ่ึงเปน Goat anti HBD-2 purified polyclonal antibody 
ซ่ึงในการศึกษานี้ใชแอนติบอดี้ตอเบตาดีเฟนซิน-2 ความเขมขน 8 µg/ml ทิ้งไวที่อุณหภูมิ 4 องศา
เซลเซียส ขามคืน  

สําหรับการทดลองควบคุมผลลบ ทําการทดลองในลกัษณะเดียวกัน โดยใส 
สารละลายควบคมุผลลบ  (normal goat IgG) แทนการใสแอนติบอดีป้ฐมภูมิ 
  8.  ลางดวยสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรซาลีน 2 คร้ัง คร้ังละ 2 นาท ี

9. ใส biotinylated secondary antibodies (donkey anti-goat IgG antibody) 1 หยด 
ทิ้งไวที่อุณหภมูิหองเปนเวลา 30 นาที 

10. ลางดวยสารละลาย ฟอสเฟตบัฟเฟอรซาลีน 2 คร้ัง คร้ังละ 2 นาท ี
11. ใส Horseradish peroxidase (HRP)-streptavidin complex 1 หยด ทิง้ไวที่

อุณหภูมิหองเปนเวลา 30 นาที 
12. ลางดวยสารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอรซาลีน 2 คร้ัง คร้ังละ 2 นาที 
13. เตรียม HRP substrate ใน substrate mixing bottle โดยใส 1.6 ml deionized 

H2O + 10x substrate buffer 5 หยด + 50x DAB chromogen 1 หยด + 50x peroxidase substrate ผสม
ใน mixing bottle 
               14. ใส HRP substrate 1 หยด ลงบนชิ้นเนือ้ รอจนกระทัง่เกิดสีน้ําตาลเปนเวลา  
10 นาที  
               15. ลางดวย deionized distilled water แลวนําไปสองดดูวยกลองจุลทรรศน เพื่อดู
วาเหน็การติดสีน้ําตาลที่เซลลเยื่อบุผิวหรือไม  หากยังเหน็สีน้ําตาลไมชัดใหหยด HRP substrate ตอ
อีก 5 นาท ี
      16.  ลางดวย deionized distilled water 3 คร้ัง คร้ังละ 2 นาที       

17.  ทําการยอมทับ (counter stain) ดวยสีฮมีาท็อกไซลิน (hematoxylin) 10 วินาท ี
18. นําสไลดที่ผานการทําปฏิกริยาแลวไปทําการดึงน้ําออกจากตวัอยางเนื้อเยื่อบน

สไลดดวยการแชลงใน alcohol และ xylene แลวหยด mounting media และปดดวย cover slip   
  

เก็บสไลดที่ยอมเสร็จเรียบรอยแลวลงในกลองเก็บสไลด (slide box) เพื่อทําการตรวจการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ตอไป 
หมายเหตุ ขั้นตอนที่ 5, 6, 7, 9, 11, 14 ทําในกลองสําหรับยอม (staining chamber) ที่มีความชื้น 
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ผลการยอม 
เซลลเยื่อบุผิวที่ไดรับการยอมดวยสารละลายควบคุมผลลบพบเซลลติดสีมวงโดยที่ไมพบ

เซลลที่ติดสีน้ําตาลซึ่งเปนเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ในชั้นเยือ่บุผิวเหงือก ดัง
แสดงในภาพที่ 17 

 
 

 
 

  
ภาพที่ 17 แสดงการติดสีของเซลลเยื่อบุผิวเหงือกที่ไดรับการยอมดวยสารละลายควบคุมผล

ลบ ที่กําลังขยาย 400 เทา 
 
เซลลเยื่อบุผิวที่ไดรับการยอมดวยแอนติบอดี้ปฐมภูมแิละมีการแสดงออกของสารเบตา

ดีเฟนซิน-2 หรือเซลลที่ใหผลบวก (positive cell) จะติดสนี้ําตาล โดยการติดสีน้ําตาลจะเหน็เปนสอง  
ลักษณะคือ ติดสีน้ําตาลที่นวิเคลียส (nucleus) (ลูกศรสีดํา) หรือรอบๆ นิวเคลียส (perinucleus) 
(ลูกศรสีขาว) สวนเซลลที่ไมมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 หรือเซลลที่ใหผลลบ 
(negative cell) จะติดสีมวง ดงัแสดงในภาพที่ 18 
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ภาพที่ 18 แสดงการติดสีของเซลลเยื่อบุผิวเหงือกที่ไดรับการยอมดวยแอนติบอดี้ปฐมภูมิ ที่

กําลังขยาย 400 เทา ลูกศรสีขาวแสดงการติดสีรอบๆนิวเคลียส ลูกศรสีดําแสดงการตดิสีที่นิวเคลียส 
 
การตรวจการแสดงออกของเบตาดีเฟนซิน-2 ในชิน้เหงือกตัวอยาง 

  ทําการประเมนิการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ดวยการถายภาพดิจิตอล
จากกลองจุลทรรศนแสงขาวที่กําลังขยาย 400 เทา เพือ่ดูการแสดงออกของเปปไทดของสารเบตา
ดีเฟนซิน-2 ในชิ้นเหงือกตัวอยางโดยมีขั้นตอนดังนี ้
   

การเลือกตําแหนง 
สุมเลือกตําแหนงชิ้นเนื้อละ 3 ตําแหนง จากบริเวณเยื่อบุผิวเพื่อทําการถายภาพจาก

กลองจุลทรรศนที่กําลังขยาย 400 เทา และนําภาพถายไปตรวจนับเซลลโดยบริเวณที่สุม ไดแก 
บริเวณขอบเหงือก (gingival crest)1 ตําแหนง และ อีก 2 ตําแหนงจากขอบเหงือกดานที่ติดกับชอง
ปาก (oral epithelium) โดยใหตําแหนงทั้งสามหางกันเปนระยะเทาๆ กนัดังแสดงในภาพที่ 19 
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ภาพที่ 19  แสดงการสุมเลือกตําแหนงเพื่อตรวจนับการตดิสีของเซลลเยื่อบุผิว  
 
 การนับเซลล 
นับจํานวนเซลลที่ใหผลบวกตอสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเนื้อเยื่อเทยีบกับจํานวน

เซลลทั้งหมดที่กําลังขยาย 400 เทา โดยใชโปรแกรม Adobe Photoshop 7 (Garrison และคณะ, 2006) 
จุดสีที่ตางกันลงบนเซลลที่ติดสีน้ําตาลและเซลลที่ติดสีมวง ดังแสดงในภาพที่ 20 

 

 
 
ภาพที่ 20  แสดงการนับเซลลดวยโปรแกรม Adobe Photoshop 7 
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ใชผูนับ 2 คน ทําการนับเซลล 3 ตําแหนงจากชิ้นเนื้อ 2 ชิ้น โดยทําการนับ 2 คร้ัง 
และหาคาเฉลีย่รอยละของเซลลที่ใหผลบวกตอเบตาดีเฟนซิน-2 ในกลุมตัวอยางแตละคน โดยผูนับ
ทั้ง 2 คน ไดรับการปรับมาตรฐานกับผูเชี่ยวชาญจนสามารถนับเซลลไดถูกตอง 

 
การปรับมาตรฐานของผูนบัเซลล 
ผูนับเซลลทั้งสองคนไดรับการฝกการนับเซลลจากผูเชี่ยวชาญ และมีการปรับ

มาตรฐานการนับโดยใหผูนบัเซลลทั้งสองคนและผูเชี่ยวชาญนับเซลลจากภาพถาย 3 ภาพ จํานวน 2 
คร้ัง โดยกําหนดใหคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของเบตาดีเฟนซิน-2 ที่ไดการนับของผูนับ
ทั้งสองมีคาตางกับผูเชี่ยวชาญ และมีความตางระหวางผูนับทั้งสองไมเกินรอยละ 10 การนับของผู
นับทั้งสองคนมีความสอดคลองไปในทิศทางเดียวกนั โดยกาํหนดระดับความเชื่อมั่นของการ
ทดสอบที่ 0.05 (P < 0.05) (รายละเอียดในภาคผนวก) 

 
การคํานวณหาคาเฉล่ียเซลลท่ีใหผลบวกตอเบตาดีเฟนซนิ-2 

1.จากภาพถายเซลล 1 ภาพ คํานวณหาคารอยละของเซลลที่ใหผลบวกตอเบตาดีเฟนซนิ-2 จากสูตร 
 

คารอยละของเซลลที่ใหผลบวก  =  จํานวนคาเซลลที่ติดสีน้ําตาล x   100  
                        จํานวนเซลลทั้งหมด 
2. คาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่ใหผลบวกตอเบตาดีเฟนซนิ-2 จากกลุมตัวอยางแตละคนไดจากการหา
คาเฉลี่ยรอยละเซลลที่ใหผลบวกตอเบตาดเีฟนซิน-2 จากภาพถาย 3 ภาพ ในบริเวณที่สุมเลือกจาก
ช้ินเนื้อ 2 ชิ้น และทําการนับซ้ํา 2 คร้ัง จากผูนับคนที่ 1 และคนที่ 2 
 
การวิเคราะหขอมูล 
 การทดสอบทางสถิติตางๆ ใชโปรแกรม SPSS 11.5 for windows 
 1.ขอมูลพื้นฐานทั่วไปของผูปวย ปริมาณการสบูบุหร่ี ความลึกรองปริทันต และจาํนวน
เซลลที่ใหผลบวกตอสารเบตาดีเฟนซิน-2 ใชสถิติเชิงพรรณนา (descriptive statistics) 
 2. นําขอมูลรอยละของเซลลที่ใหผลบวกตอเบตาดีเฟนซนิ-2 จากกลุมตัวอยางทั้ง 40 คนมา
วิเคราะหคาการกระจายของขอมูลโดยใชสถิติ One-sample Kolmogorov-Smirnov test และทดสอบ
คาความแปรปรวนของขอมูลโดยใชสถิติการวิเคราะหความแปรปรวน (analysis of variance; 
ANOVA)   
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 3. การเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่ใหผลบวกตอสารเบตา
ดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมชิ้นเนื้อเหงือกปกติกับกลุมชิ้นเนื้อเหงือกทีเ่ปนโรคปริทันตอักเสบเรื้อรัง
และในกลุมผูสูบกับไมสูบบุหร่ี ใชสถิติ Independent-Samples T – Test หรือ Mann-Witney U Test 
ตามลักษณะการกระจายของขอมูล โดยกําหนดระดับความเชื่อมั่นของการทดสอบที่ 0.05 
 (P < 0.05) 

4. การเปรียบเทียบความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่ใหผลบวกตอ สารเบตา
ดีเฟนซิน-2 ในกลุมตัวอยางทั้ง 4 กลุมใชสถิติ ANOVA หรือ Kruskal Wallis ตามลักษณะความ
แปรปรวนของขอมูล โดยกาํหนดระดับความเชื่อมั่นของการทดสอบที่ 0.05 (P < 0.05) 



บทท่ี 4 
 

ผลการศึกษา 
 

ลักษณะทั่วไปของกลุมตัวอยาง  
 

 กลุมตัวอยางทีเ่ขารวมในการศึกษาครั้งนี้มีจาํนวนทั้งหมด 64 คน เปนชาย 45 คน หญิง 19 
คน อายุ 20-68 ป เฉลี่ย 43.38+13.71 ป เปนผูที่ไมเขาเกณฑการคัดเลือกเขารวมงานวิจยั 14 คน ไดแก
ผูที่สูบบุหร่ีไมถึง 10 มวนตอวันจํานวน 9 คน ผูที่สงสัยเปนโรคภูมิคุมกันบกพรองซึ่งตองไดรับยา
ตานเชื้อราในชองปาก 1 คน  และเปนผูที่ไดรับยากลุมแคลเซียมแชนแนลบล็อกเกอร 4 คน สวนที่
เหลือ 10 คน มีปญหาดานเทคนิคในการยอมชิ้นเนื้อ เชน ชิ้นเนื้อมีขนาดเล็กไป ในขัน้ตอนการยอมมี
การหลุดของชิน้เนื้อตวัอยางจากแผนสไลด หรือไมสามารถมองเห็นเซลลอยางชัดเจนเนื่องจากมี 
mounting media หนาเกนิไปในขั้นตอนการยอมทับ ดังนั้นเมื่อพิจารณาตามเกณฑการคัดเลือกกลุม
ตัวอยางและคดักลุมตัวอยางที่มีความผิดพลาดทางเทคนคิออก จึงมีกลุมตัวอยางที่นํามาศึกษา
วิเคราะหจํานวนทั้งสิ้น 40 คน เปนชาย 27 คน หญิง 13 คน อายุ 20-68 ป เฉลี่ย 44.77+13.85 ป เปนผู
ไมสูบบุหร่ี 20 คน ผูสูบบุหร่ี 20 คน แบงกลุมการศึกษาออกเปน 4 กลุม จํานวนกลุมละ 10 คน คือ  

กลุมไมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต (nonsmoking-healthy; NH) 
กลุมไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันต (nonsmoking-disease; ND) 
กลุมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต (smoking-healthy; SH) 
กลุมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันต (smoking-disease; SD) 

 

กลุมไมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต ประกอบดวยชาย 6 คน หญิง 4 คน มีชวงอายุระหวาง 
21-65 ป เฉลี่ย 33.90+16.68 ป ในจํานวนนี้มีโรคประจําตัว 2 คน ไดแก โรคซึมเศราตองใชยาตาน
อาการซึมเศรา 1 คน และโรค G-6 PD ไมตองใชยาประจํา 1 คน  

 

กลุมไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันต ประกอบดวยชาย 3 คน หญิง 7 คน มีชวงอายุระหวาง  
36-68 ป เฉลี่ย 52.70+10.76 ป ในจํานวนนี้มีโรคประจําตัว 2 คน ไดแก โรคเบาหวาน ตองใชยา 
Metformin1 คน และโรคความดันโลหิตสูงตองใชยา Hydrochlorthiazide รวมกับ Inderal 1 คน 
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กลุมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต ประกอบดวยชาย 9 คน หญิง 1 คน มีชวงอายุระหวาง  
20-58 ป เฉลี่ย 43.30+13.08 ป ในจํานวนนีม้ีโรคประจําตัว 1 คน ไดแกโรคความดันโลหิตสูงตองใช
ยา Prenolol 1 คน 

 
กลุมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตประกอบดวยชาย 9 คน หญิง 1 คน มชีวงอายุระหวาง 40-61 ป 

เฉลี่ย 49.20+6.39 ปในจาํนวนนี้มีโรคประจําตัว 1 คน ไดแกโรคความดันโลหิตสูงตองใชยา 
Hydrochlorthiazide 1 คน และรับประทานวิตามินบีรวม 1 คน รายละเอียดสรุปได ดังตารางที่ 2 
 
ตารางที่ 2   แสดงลักษณะกลุมตัวอยางจําแนกตามเพศ อายุ การมีโรคประจําตัวและยาที่ใชประจํา 
 

ลักษณะของกลุมตัวอยาง 
Nonsmoking 

Healthy 
Nonsmoking 

Disease 
Smoking 
Healthy 

Smoking 
Disease 

เพศ                     ชาย            
                           หญิง           

6 
4 

3 
7 

9 
1 

9 
1 

อายุเฉลี่ย + คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (ป) 
(ต่ําสุด – สูงสุด) 

33.90+16.68 
(21-65) 

52.70+10.76 
(36-68) 

43.30+13.08 
(20-58) 

49.20+6.39 
(40-61) 

โรคประจําตัว     ไมมี            
                               มี            

8 
2 

8 
2 

9 
1 

9 
1 

ยาประจํา           ไมมี             
                              มี             

9 
1 

8 
2 

9 
1 

8 
2 
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ขอมูลการสูบบุหรี่ของกลุมตัวอยางที่สูบบุหรี่ 
 
กลุมตัวอยางทีสู่บบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต มีชวงอายุระหวาง 20-58 ป เฉลี่ย 

43.30+13.08 ป สวนกลุมตวัอยางที่สูบบหุร่ีและเปนโรคปริทันตมีอายุมากกวาคือมชีวงอายุระหวาง
40 - 61 ป เฉลี่ย 49.20+6.39 ป กลุมตัวอยางที่ไมเปนโรคปริทันตมีปริมาณการสูบ 10-20 มวนตอวัน 
เฉลี่ย 13.00+4.83 มวนตอวนั มีระยะเวลาการสูบ 2-30 ป เฉลี่ย 17.20+11.74 ป และปริมาณการสูบ
ตลอดชีวิต (packyear) 1-30 ซองป เฉลี่ย 10.70+9.97 ซองป ในขณะที่กลุมตัวอยางที่เปนโรคปริ
ทันตมีปริมาณการสูบ 10-20 มวนตอวัน เฉลี่ย 14.00+4.59 มวนตอวัน มีระยะเวลาการสูบ 13-31 ป 
เฉลี่ย 24.00+6.60 ป และมปีริมาณการสูบตลอดชีวิต 5.25-31.00 ซองป เฉลี่ย 16.79+9.83 ซองป 
จากการทดสอบทางสถิติดวย Independent-Samples T - Test ไมพบความแตกตางของคาเฉลี่ย อายุ 
จํานวนการสูบบุหร่ีตอวัน ระยะเวลาการสูบ และปริมาณการสูบตลอดชีวิต ระหวางกลุมสูบบุหร่ี
และไมเปนโรคปริทันตกับกลุมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ ดังแสดงใน
ตารางที่ 3 
 
ตารางที่ 3 แสดงอายุ การสบูตอวัน ระยะเวลาการสูบและปริมาณการสูบบุหร่ีของกลุมตัวอยางที่สูบ
บุหร่ีทั้งที่ไมเปนโรคปริทันตและที่เปนโรคปริทันต 
 

อายุ ปริมาณ และพฤติกรรมการสูบบุหร่ี 
Smoking 
Healthy 

Smoking 
Disease 

คาวิกฤต 
(P- value) 

อายุเฉลี่ย+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน                         (ป) 
( สูงสุด-ต่ําสุด)  

43.30+13.08 
(20-58) 

49.20+6.39 
(40-61) 

0.21 

การสูบเฉลี่ยตอวัน+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (มวน)  
(สูงสุด- ต่ําสุด) 

13.00+4.83 
(10-20) 

14.00+4.59 
(10-20) 

0.64 

ระยะเวลาการสูบเฉลี่ย+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (ป)
(สูงสุด-ต่ําสุด) 

17.20+11.74 
(2-30) 

24.00+6.60 
(13-31) 

0.13 

ปริมาณการสูบเฉลี่ย+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน(ซองป)
(สูงสุด-ต่ําสุด) 

10.70+9.97 
(1.00-30.00) 

16.79+9.83 
(5.25-31.00) 

0.18 
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สภาวะปริทันตของกลุมตัวอยาง 
  

ชิ้นเนื้อเหงือกของกลุมตัวอยางที่ไมเปนโรคปริทันตอักเสบมีคาความลึกรองปริทันตในชวง  
2-3 มิลลิเมตร สวนชิ้นเนื้อเหงือกของกลุมที่เปนโรคปริทันตอักเสบมคีาความลึกรองปริทันต 5-13 
มิลลิเมตรโดยผูกลุมตัวอยางผูที่มีรองลึกปริทันต 5 มิลลิเมตร 1 คน มีการรนตัวของเหงือก 3 
มิลลิเมตร จากภาพรังสีพบมกีารละลายตัวของกระดูกรอบรากฟนมากกวารอยละ 50  (ตารางที่ 4 ) 

กลุมไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตมีคาความลึกรองปริทันตเฉลี่ย 8.30+3.12 มิลลิเมตร 
ในขณะที่กลุมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตมีคาความลึกรองปริทันตเฉลี่ย 8.40+1.95 มิลลิเมตร จาก
การวิเคราะหโดยใชสถิต ิ Independent-Samples T - Test ทดสอบความแตกตางของคาเฉลี่ยความลึก
รองปริทันตระหวางกลุมไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตกับกลุมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตพบวา
ไมมีความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (P =0.93) ดังรายละเอียดในตารางที่ 4 

 

ตารางที่ 4 แสดงลักษณะสภาวะปริทนัตของกลุมตัวอยางที่ทําการเก็บชิ้นเนื้อเหงอืก จําแนกตาม
กลุมที่ทําการศึกษา 
 

ความลึกรองปริทันต  
Nonsmoking

Healthy 
Nonsmoking

Disease 
Smoking 
Healthy 

Smoking 
Disease 

คาเฉลี่ย+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (มิลลิเมตร)  
(สูงสุด-ต่ําสุด) 

3.00+0.00 
(3-3) 

8.30+3.12 
(5-13) 

2.90+0.31 
(2-3) 

8.40+1.95 
(6-12) 

<  3  มิลลิเมตร (คน)                  
3-5  มิลลิเมตร(คน) 
> 6  มิลลิเมตร(คน) 

10 
- 
- 

- 
1 
9 

10 
- 
- 

- 
- 

10 
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ลักษณะการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2  
 จากบริเวณที่ทาํการสุมตรวจของกลุมตัวอยางทั้ง 4 กลุมดวยกลองจลุทรรศนแสงขาวที่
กําลังขยาย 400 เทา พบวากลุมตัวอยางทุกคนมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในชั้นเยื่อบุ
ผิวเหงือก และไมพบการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในชัน้เนื้อเยื่อเกีย่วพัน (connective 
tissue) โดยจะพบการตดิสีน้ําตาลบริเวณนิวเคลียส (nucleus) และรอบๆนิวเคลียส (perinucleus) 
ของเซลลในชั้นเบซัลไปจนถึงชั้นคอรเนียม จากการสังเกต พบเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตา
ดีเฟนซิน-2 มากในเยื่อบุผิวเหงือกชั้นสไปนัสเหนือช้ันเบซัล (suprabasal layers) แลวคอยๆกระจาย
ขึ้นมาสูช้ันคอรเนียม โดยกลุมตัวอยางบางคน เซลลในชั้นเบซัลมีการติดสีที่นิวเคลียส และเซลลใน
ช้ันสไปนัสถึงสไปนัสสวนบน (upper spinous) สวนใหญมีการติดสีรอบนิวเคลียส  ดังแสดงในภาพ
ที่ 21 

 

 
 

ภาพที่  21  ภาพแสดงเซลลเยื่อบุผิวเหงอืกที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ใน
กลุมตัวอยางทัง้ 4 กลุมที่กําลังขยาย 400 เทา  
หมายเหตุ  NH = nonsmoking-healthy; ND = nonsmoking-disease 

SH = smoking-healthy; SD = smoking-disease 

NH 

ND 

SH 

SD 
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ระดับการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในกลุมตัวอยางที่ทําการศกึษา 
  

กลุมตัวอยางทัง้ 4 กลุม มีคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ดัง
แสดงในตารางที่ 5 จากการทดสอบการแจกแจงของคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสาร
เบตาดีเฟนซิน-2 ในกลุมตวัอยางทั้ง 40 คนดวยสถิติ One-sample Kolmogorov-Smirnov test พบวา
คารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 มีการแจกแจงปกต ิ (normal 
distribution) (รายละเอียดในภาคผนวก)  

 
ตารางที่ 5  แสดงคารอยละ และ คาเฉลี่ยรอยละ ของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตา 
ดีเฟนซิน-2  
 
กลุมตัวอยาง 

คนที่ 
Nonsmoking 

healthy 
Nonsmoking 

disease 
smoking 
healthy 

smoking 
disease 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

89.89 
82.22 
74.83 
67.75 
67.38 
64.65 
60.96 
56.72 
55.02 
51.53 

77.26 
62.71 
58.10 
56.23 
43.79 
42.04 
41.52 
38.57 
31.05 
30.30 

77.66 
59.54 
59.35 
58.98 
57.75 
52.66 
49.59 
49.58 
47.42 
35.06 

71.78 
71.49 
69.09 
66.27 
63.43 
48.51 
46.47 
42.45 
27.34 
15.59 

คาเฉลี่ย 
S.D. 

67.09 
12.23 

46.52 
12.08 

54.75 
11.03 

52.24 
19.62 

 
หมายเหต ุ S.D. หมายถึง คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
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คารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของกลุมตัวอยางที่เขารวม
การศึกษาทั้ง 40 คน มีคาสูงสุด 89.89 คาต่ําสุด 15.59 เมื่อนํามาหาคาเฉลี่ยพบวาคาเฉลี่ยรอยละของ
เซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของกลุมตัวอยางทั้ง 40 คนมีคาเฉลี่ยรอยละ 54.76 
และมีคาเบี่ยงเบนมาตรฐานเทากับ 15.47 เมื่อจําแนกตามสภาวะโรคปริทันตและการสูบบุหร่ีพบวา 
กลุมตัวอยางทีไ่มสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันตมีคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของ
สารเบตาดีเฟนซิน-2 สูงสุด รองลงมาไดแกกลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต และกลุม
ตัวอยางที่สูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตตามลําดับ สวนกลุมตวัอยางที่ไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริ
ทันตมีคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ต่ําสุด ดังแสดงใน
แผนภูมแิทง ภาพที่ 22 
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ภาพที่ 22 แผนภูมิแทงแสดงคาเฉลี่ยรอยละและคาเบี่ยงเบนมาตรฐานของเซลลที่มีการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 จําแนกตามกลุมที่ทาํการศึกษา 
หมายเหตุ  NH = nonsmoking-healthy; ND = nonsmoking-disease 

SH = smoking-healthy; SD = smoking-disease 
 
 

67.09+12.23 

46.52+12.08 

54.75+11.03 
52.24+19.62 
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ในการศึกษานีม้ีผูที่มีโรคประจําตวัจํานวน 6 คนและมียาประจํา 6 คน จากการใชสถิติ 
Independent-Samples T-Test ทดสอบความแตกตางของคาเฉลี่ยเซลลที่มีการแสดงออกของสาร
เบตาดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมตัวอยางทีไ่มมีโรคประจําตัวกับกลุมตวัอยางที่มีโรคประจําตวัและกลุม
ตัวอยางที่ไมมยีาประจํากับกลุมตัวอยางที่มยีาประจําพบวาไมมีความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทาง
สถิติ (P = 0.96 และ 0.89 ตามลําดับ) (รายละเอียดในภาคผนวก) จึงสามารถนําคาเฉลี่ยของเซลลที่มี
การแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของกลุมตัวอยางทั้งหมดมาใชวเิคราะหเพื่อเปรียบเทียบ
คาเฉลี่ยเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมตัวอยางที่เปนและไมเปนโรค
ปริทันตรวมทัง้ศึกษาผลของการสูบบุหร่ีที่มีตอการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ได 
 
การแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2  ในเหงือกปกติ และเหงือกท่ีเปนโรคปริทันตอักเสบ 
 

จากการทบทวนวรรณกรรมพบวาการสูบบุหร่ีและการเปนโรคปริทันตอาจมีผลตอการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ดังนัน้จึงวเิคราะหดวยสถิต ิ Independent-Samples T-Test เพื่อ
ทดสอบความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวาง
กลุมตัวอยางทีไ่มเปนโรคปริทันตเทียบกับกลุมตัวอยางทีเ่ปนโรคปริทันตในผูไมสูบบุหร่ี เพื่อกําจดัตัว
แปรกวนของการสูบบุหร่ี พบวากลุมตัวอยางที่ไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตมีคาเฉลี่ยรอยละของ
เซลลที่มีการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 นอยกวากลุมตัวอยางทีไ่มสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต
อยางมีนัยสําคญัทางสถิติ (P < 0.01) โดยมีคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกสารเบตาดีเฟน
ซิน-2 นอยกวาคิดเปนรอยละ 20.57+5.43 แสดงใหเห็นวา การเปนโรคปริทันตอาจมีผลตอการ
แสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน- 2 ดังแสดงในตารางที่ 6 ซ่ึงสอดคลองกับลักษณะการติดสีของเยื่อบุผิว
เหงือกที่ไดจากการยอมทางอิมมูโนฮิสโตเคมี ที่พบวากลุมตัวอยางที่ไมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริ
ทันตมีเซลลติดสีน้ําตาลที่มีการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 หนาแนนมากกวากลุมตัวอยางที่ไมสูบ
บุหร่ีและเปนโรคปริทันตซ่ึงเซลลสวนใหญติดสีมวงอยางชัดเจนดังแสดงในภาพที่ 23 
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ตารางที่ 6 แสดงคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของกลุม
ตัวอยางที่ไมเปนโรคปริทันตเทียบกับกลุมตัวอยางที่เปนโรคปริทันตในผูที่ไมสูบบหุร่ี 
 

 ไมเปนโรคปริทันต 
(healthy) 

เปนโรคปริทันต 
(disease) 

คาวิกฤต 
(P-value) 

รอยละของคาเฉลี่ยเซลลที่มีการ
แสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 
(คาเฉลี่ย + คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน)         

 
67.09+12.23 

 
46.52+12.08 

 
0.00* 

 

* มีความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (P < 0.01) 
 
 
 
 

 
   ก      ข 

 
ภาพที่ 23 แสดงการเปรียบเทียบภาพที่ไดจากการยอมทางอิมมูโนฮิสโตเคมีของสารเบตา

ดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมไมเปนโรคปริทันต (ก) เทียบกับกลุมตัวอยางที่เปนโรคปริทันต (ข)ในผูที่
ไมสูบบุหร่ี ที่กําลังขยาย 400 เทา 
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ผลของการสูบบุหรี่ตอการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2  ในเหงือกปกต ิ
 
จากการวิเคราะหขางตนพบวาการเปนโรคปริทันตอักเสบอาจมีผลตอการแสดงออกสาร

เบตาดีเฟนซิน-2  เพื่อทดสอบผลของการสูบบุหร่ีตอการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซนิ-2 จึงกําจัดตัว
แปรกวนของการเปนโรคปริทันตอักเสบ โดยทดสอบความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มี
การแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ีเทียบกับกลุมตวัอยางที่ไมสูบบุหร่ี
ในผูที่ไมเปนโรคปริทันต ดวยสถิติ Independent-Samples T-Test พบวากลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ีและไม
เปนโรคปริทันตมีคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 นอยกวากลุม
ตัวอยางที่ไมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันตอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) โดยมีคาเฉลี่ยรอยละ
ของเซลลที่มีการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 นอยกวาคิดเปนรอยละ 12.33+5.21 แสดงใหเห็นวา
การสูบบุหร่ีอาจมีผลตอการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในผูที่ไมเปนโรคปริทันตอักเสบ ดังแสดง
ในตารางที่ 7 ซ่ึงสอดคลองกับลักษณะการติดสีของเยื่อบุผิวเหงือกทีไ่ดจากการยอมทางอิมมูโนฮิสโต
เคมี ที่พบวากลุมตัวอยางที่ไมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันตมีเซลลติดสีน้ําตาลที่มีการแสดงออกสาร
เบตาดีเฟนซิน-2 หนาแนนมากกวากลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันตดังแสดงในภาพที่ 24 

 
ตารางที่ 7 แสดงคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของกลุม
ตัวอยางที่สูบบุหร่ีเทียบกับกลุมตัวอยางทีไ่มสูบบุหร่ีในผูที่ไมเปนโรคปริทันต 
 

 สูบบุหร่ี 
(Smoking) 

ไมสูบบุหร่ี 
(Nonsmoking) 

คาวิกฤต 
(P – value) 

รอยละของคาเฉลี่ยเซลลที่มีการ
แสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 
(คาเฉลี่ย+คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน)           

 
54.75+11.03 

 
67.09+12.23 

 
0.02* 

 

* มีความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) 
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ก      ข 
ภาพที่ 24 แสดงการเปรียบเทียบภาพที่ไดจากการยอมทางอิมมูโนฮิสโตเคมีของสารเบตา

ดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมไมสูบบุหร่ี (ก) เทียบกับกลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ี (ข) ในผูที่ไมเปนโรค 
ปริทันต ที่กําลังขยาย 400 เทา 
 
ผลของการสูบบุหรี่ตอการแสดงออกของเปปไทดของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเหงือกปกติและเหงือก
ท่ีเปนโรคปริทันตอักเสบเรื้อรัง 
  

จากการวิเคราะหขางตนพบวาการเปนโรคปริทันตและการสูบบุหร่ีอาจมีผลตอการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 จึงวิเคราะหเพิ่มเตมิโดยวเิคราะหปจจยัทั้งสองที่อาจมีผลตอการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 รวมกัน โดยใชการวิเคราะหความแปรปรวนในการเปรียบเทยีบ
คาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมตัวอยางที่ทําการศึกษา
ทั้ง 4 กลุม ผลการวิเคราะหพบวา ขอมูลรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
มีการแจกแจงเปนแบบปกตแิละมีความแปรปรวนของขอมูลเทากันทุกกลุม และพบวามีความ
แตกตางของคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 คูใดคูหนึง่ในกลุม
ตัวอยาง 4 กลุม จึงวิเคราะหเปรียบเทียบพหุคูณ (Multiple comparisons) ดวยสถิติ Bonferroni พบวา 
มีความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมไม
สูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันตกับกลุมไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ  
(P < 0.05) ไมพบความแตกตางระหวางกลุมที่สูบและไมสูบบุหร่ี และไมพบความแตกตางระหวาง
กลุมที่สูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันตกับกลุมที่สูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันต แสดงใหเห็นวาเมื่อ
วิเคราะหปจจยัการเปนโรคปริทันตและการสูบบุหร่ีรวมกัน ปจจยัที่มีผลตอการแสดงออกของสาร
เบตาดีเฟนซิน-2 คือการเปนโรคปริทันต ดังแสดงในตารางที่ 8 และภาพที่ 25 
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ตารางที่ 8  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
ในกลุมตวัอยางทั้ง 4 กลุม 
 

 Nonsmoking
Healthy 

Nonsmoking
Disease 

Smoking 
Healthy 

Smoking 
Disease 

คาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการ
แสดงออกของสาร HBD-2 + 
คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน   

67.09 + 12.23 
          * P  = 

 

46.52+ 12.08 
.015 

 

54.75+11.03 
 

 

52.24+19.62 
 
 

 
* มีความแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) 
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ภาพที่ 25 แสดงการกระจายขอมูลรอยละและเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละเซลลที่มีการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
 
หมายเหต ุ NH = nonsmoking-healthy; ND = nonsmoking-disease 

SH = smoking-healthy; SD = smoking-disease 

NH ND SH SD 

P = 0.015 

67.09 

46.52 
54.75  52.24 
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 วิเคราะหเพิ่มเติมโดยควบคมุปจจัยกวนและทําการวิเคราะหความสัมพันธระหวางการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 กับการสูบบุหร่ี และ การเปนโรคปริทันตดวยการวเิคราะห
ถดถอยโลจิสติก (Logistic regression) โดยกําหนดจุดตัดคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออก
ของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ออกเปน 2 กลุม คือกลุมที่มีคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของ
สารเบตาดีเฟนซิน-2 มากกวาหรือเทากบัรอยละ 50 กับ กลุมที่มีคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 นอยกวารอยละ 50 พบวาผูที่สูบบุหร่ีมีความเสี่ยงที่จะมีเซลลที่มี
การแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 นอยกวารอยละ50 มากกวาผูไมสูบบุหร่ีเพิ่มขึ้นเปน 2.11 เทา 
อยางไมมีนยัสําคัญทางสถิติ (P = 0.29) และผูที่เปนโรคปริทันตมีความเสี่ยงทีจ่ะมีเซลลที่มีการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 นอยกวารอยละ50 มากกวาผูไมเปนโรคปริทันต 5.13 เทา อยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (P = 0.02) ดังแสดงในตารางที่ 9 
 
ตารางที่ 9 แสดงผลการวิเคราะหความสมัพันธระหวางการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 กับ
การสูบบุหร่ีและการเปนโรคปริทันต 

 
การแสดงออกของHBD-2 นอยกวารอยละ 50 ตัวแปรอิสระ 
อัตราเสี่ยง 

(ชวงความเชื่อมั่นรอยละ 95) 
อัตราเสี่ยงปรับ 

(ชวงความเชื่อมั่นรอยละ 95) 
การสูบบุหร่ี 
 
การเปนโรคปริทันต 
 

1.90 
(0.52-7.00) 

4.88* 
(1.19-19.94)* 

2.11 
(0.57-8.64) 

5.13* 
(1.22-21.60)* 

 
* มีความแตกตางกันอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) 

 
 
 
 
 
 
 

 



บทท่ี 5 
 

อภิปรายและสรุปผลการศึกษา 
 

อภิปรายผลการศึกษา 
 

กลุมตัวอยางทีเ่ขารวมการวิจัย 
เกณฑการเขารวมการวจิัยในเรื่องการสูบบุหร่ี ที่กําหนดวากลุมตวัอยางของกลุมผู

สูบบุหร่ีตองสูบบุหร่ีไมนอยกวา 10 มวนตอวันทําใหหากลุมตัวอยางยากเนื่องจากมีการรณรงคลด
การสูบบุหร่ีทําใหประชาชนตระหนกัถึงโทษของบุหร่ีและลดการสูบลง สงผลใหการเก็บตวัอยาง
ตองขยายเวลาออกไปจากกําหนดเดิม 6 เดือน ในการศึกษานี้มกีลุมตัวอยางบางคนมีโรคประจําตัว
หรือใชยาประจํา แตจากการวิเคราะหทางสถิติพบวาผูมีโรคประจําตัวและใชยาประจําดังกลาวมี
คาเฉลี่ยของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ไมตางจากผูไมมีโรคประจําตัวและยา
ประจํา (รายละเอียดในภาคผนวก) จึงสามารถรวมผูที่มีโรคประจําตัวหรือใชยาประจําในการ
วิเคราะหขอมูล 

การเก็บขอมูลการสูบบุหรี่ 
  สถานภาพการสูบบุหร่ีสามารถประเมินจากการตอบแบบสอบถามดวยตนเอง (self 
reported questionnaire) วิธีการสัมภาษณ (interview) หรือการตรวจทางชวีเคม ี (biochemical 
method) โดยการตรวจระดบัสารนิโคติน หรือโคตินินในกระแสเลือด เปนตน การตรวจทางชวีเคมี
เปนวิธีที่มีความถูกตอง เชื่อถือไดมากที่สุด (gold standard) แตไมเปนที่นิยม เนื่องจากวิธีการมีความ
ยุงยาก ส้ินเปลืองคาใชจาย  วิธีการตอบแบบสอบถามดวยตนเองเปนวิธีที่สามารถยอมรับไดในการ
แยกผูสูบบุหร่ีออกจากผูไมสูบบุหร่ี (Scott, Palmer และ Stapleton, 2001) โดยที่วิธีนี้มีคาความไว
(sensitivity) รอยละ 87 และมีความจําเพาะ (specificity) รอยละ 89 แตมีขอจํากัดในเรื่องความ 
สามารถในการทําความเขาใจขอคําถามของผูตอบแบบสอบถามแตละคน (Patrick และคณะ, 1994) 
ดังนั้นการศึกษานี้จึงใชการสัมภาษณโดยอิงตามรายการขอคําถามในแบบสอบถามการสูบบุหร่ี เพื่อ
เปดโอกาสใหผูเก็บขอมูลช้ีแจงขอสงสัยแกผูถูกสัมภาษณ รวมทั้งสามารถสังเกตกลิ่นบุหร่ีและ
คราบนิโคตินบริเวณฟนและลักษณะสีของริมฝปากและเนื้อเยื่อของกลุมตัวอยางได 
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เทคนิคท่ีใชในการทําการศึกษา  
การศึกษานีใ้ชวิธีการทางอิมมูโนฮิสโตเคมีในการตรวจการแสดงออกของสารเบตา

ดีเฟนซิน-2 ซ่ึงมีขอดีคือเปนวิธีการที่ใชแสดงตําแหนงของโปรตีนในเนือ้เยื่อโดยมหีลักการใหแอนติ
บอดี้ปฐมภูมิเขาไปจับกับแอนติเจนในเนือ้เยื่อ หลังจากนั้นใชแอนติบอดี้ทุติยภูมิที่เชื่อมตอกับ
เอนไซมเขาไปจับกับแอนตบิอดี้ปฐมภูม ิ จากนัน้ใหเอนไซมทําปฏิกิริยาอิมมูโนเปอรรอกซิเดส
(immunoperoxidase) และใสสารตั้งตนที่ทําใหเกิดสจีนทําใหเกดิสีที่แอนติเจนทีต่องการตรวจซึ่ง
สามารถมองเห็นไดดวยกลองจุลทรรศนแสงขาว (สุทธิชัย กฤษณะประกรกิจ, 2546) วิธีอ่ืนใน
การศึกษาการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ทําไดโดยการศึกษาการแสดงออกของอารเอ็นเอ 
นํารหัสโดยวิธีการรีเวิรสทรานสคริพเตส โพลีเมอรเรส เชน รีแอคชั่น (Bissell และคณะ, 2004; Dale 
และคณะ, 2001; Dunsche และคณะ, 2002; Krisanaprakornkit และคณะ, 2000) วิธีนี้มีขอดีคือ มี
ความไวในการตรวจสูง สามารถตรวจอารเอ็นเอนํารหสัในปริมาณนอย ๆ เพียง 1-3 ไมโครกรัมได 
แตมีขอดอยคอืไมสามารถวัดปริมาณการแสดงออกของอารเอ็นเอนํารหัสได (สุทธิชัย กฤษณะประ
กรกิจ, 2546) ปจจุบันมีการพัฒนาวิธีการตรวจวดัปริมาณอารเอ็นเอนาํรหัสดวยวิธี เรียลไทม พีซีอาร 
เชน การในศึกษาของ Dommisch และคณะ (2005) อยางไรก็ตามทัง้ 2 วิธีนี้ไมสามารถตรวจวัดเปป
ไทดหรือโปรตีน เนื่องจากมีปจจัยอ่ืนเขามาแทรกในชวงหลังการถอดรหัสอารเอ็นเอนํารหัส (post-
transcriptional modulation) หรือ ชวงหลังการสังเคราะหโปรตีน (post-translational modulation) ทํา
ใหอารเอ็นเอนาํรหัสที่สรางออกมานั้นไมสามารถสังเคราะหเปนโปรตีนหรือโปรตีนที่สรางออกมา
ไมสามารถทํางานได (Bissell และคณะ, 2004; Hosokawa และคณะ, 2006) 
  ตําแหนงที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2  
  สารเบตาดีเฟนซิน-2 เปนสารตานจุลชีพที่สรางจากเซลลเยื่อบุผิวของรางกาย พบ
ไดที่ เยื่อบุผิวระบบทางเดินหายใจ (Duits และคณะ, 2003) ทางเดินอาหารและลําไส (Vora และ
คณะ, 2004) และผิวหนัง (Sorensen และคณะ, 2005) นอกจากนีย้ังพบเนื้อเยื่อในชองปาก เชน 
เหงือก เยื่อบุกระพุงแกม ริมฝปาก ตอมน้ําลายซับแมนดบิูลาร (submandibular gland) และเนื้อเยือ่
โพรงประสาทฟน (dental pulp) (Dunsche และคณะ, 2001) การแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
ในเยื่อบุผิวแตกตางไปในแตละอวัยวะ โดยผิวหนังมีการแสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2 อยูที่บริเวณ
เหนือช้ันเบซัล (Supp, Karpinski และ Boyce, 2004) เยื่อบุผิวกระเพาะอาหารและเยื่อบุผิวโพรงจมูก
มีการแสดงออกที่บริเวณพื้นผิว (Ohara และคณะ, 2004; Pacova และคณะ, 2004) ในการศึกษานีพ้บ
การติดสีของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของเซลลในชั้นเบซัลไปจนถึงชั้นคอร
เนียมของเยื่อบุผิวเหงือก ตาํแหนงการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ที่ตางกันนี้อาจเปนเพราะ
รูปรางและการเรียงตัวของเยื่อบุผิวเซลลที่ตางกัน เชน  ที่ผิวหนัง และเหงือก เซลลเยื่อบุผิวมีลักษณะ
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เปนสตราติฟายสแควมัส (stratified squamous) ในขณะที่โพรงจมูกเซลลเยื่อบุผิวมีลักษณะเปนสูโด
สตราติฟายคอลัมนา (psuedostratified columnar) นอกจากนี้ยังมีสภาพแวดลอมที่ตางกัน เชน ใน
กระเพาะอาหารมีความเปนกรดสูง บริเวณผิวหนังมีความเปนเกลือสูง (Liu และคณะ, 2002) และ
เชื้อโรคที่อยูที่พื้นผิวของอวยัวะแตละสวนมีความแตกตางกัน ทําใหเซลลเยื่อบุผิวแตละบริเวณใช
ตัวรับสัญญาณบนผิวเซลลที่ตางกันรวมทั้งเสนทางการสงสัญญาณไปกระตุนนิวเคลียสตางกันเปน
ผลใหมีการตอบสนองดวยการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในลักษณะที่ตางกันในแตละอวัยวะ (Dale 
และ Fredericks, 2005) 

ลักษณะการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของเยื่อบุผิวเหงือกยังมีความแตกตางกันใน
แตละตําแหนงของเยื่อบุผิวเหงือกโดยพบการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่เยื่อบุผิวดานชอง
ปากและดานรองเหงือกที่มีการเปลี่ยนแปลงรูปรางของเซลล แตไมพบการแสดงออกของสารเบตา
ดีเฟนซิน-2 ที่เยื่อบุผิวเชื่อมตอเนื่องจากเยื่อบุผิวเชื่อมตอเปนเซลลเยื่อบุผิวเหงือกที่ไมมีการเปลี่ยน 
แปลงรูปราง  (Dale และคณะ, 2001)  

ในการศึกษานีช้ิ้นเนื้อเหงือกที่เก็บตัวอยางได คือ ชิ้นเนื้อเหงือกดานชองปาก จากการยอม
ดวยแอนติบอดี้ปฐมภูมิตอเปปไทดเบตาดเีฟนซิน-2 พบการติดสีน้ําตาลบริเวณนวิเคลียส และรอบๆ
นิวเคลียสของเซลลในชั้นเบซัลไปจนถึงชั้นคอรเนียมของชิ้นเนื้อ ซ่ึงสอดคลองกับการศึกษาของ 
Hosokawa และคณะ (2006) และการศึกษาของ Lu และคณะ (2004) แตตางจากการศกึษาของ Dale 
และคณะ (2001) ซ่ึงไมพบการติดสีในเซลลชั้นเบซัล  

กลุมตัวอยางสวนใหญการตดิสีของเซลลในชั้นเบซัลจะมีการติดสีบริเวณนิวเคลียส  ใน
กลุมตัวอยางบางคนลักษณะการติดสีของเซลลในชั้นสไปนัสและชั้นสไปนัสสวนบนจะอยูบริเวณ
รอบนิวเคลียส แสดงใหเหน็ถึงลักษณะการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่สรางจากนิวเคลียส และ
ปลอยจากนวิเคลียสออกสูเซลล ชองระหวางเซลล และออกไปสูพื้นผิวของเยื่อบุผิวในที่สุด  (Liu 
และคณะ, 2002; Oren และคณะ, 2003) และโดยทีก่ารสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 เร่ิมสรางจากชั้น
ลางของเยื่อบุผิว แลวจึงปลอยออกจากเซลลเมื่อมีการเปลี่ยนรูปรางเซลลในการเจรญิเติบโตขึ้นสูช้ัน
บน (Liu และคณะ, 2002) ในการศึกษาของ Dale และคณะ (2001) ไมพบการติดสขีองแอนติบอดี้
ตอเบตาดีเฟนซิน-2 ในเซลลช้ันเบซัลซ่ึง Dale และคณะ อภิปรายวาอาจเปนเพราะแอนติบอดี้ทีใ่ช
ในการศึกษาของเขาไมสามารถจับกับเอพิโทป (epitope) ของเปปไทดที่ยังพฒันาไมสมบูรณ 
(immature uncleaved peptide) ในเซลลชั้นเบซัลได 
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การแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเหงือกปกตแิละเหงือกท่ีเปนโรคปริทันตอักเสบ
เร้ือรัง 

การศึกษานีพ้บวามีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในกลุมตวัอยางที่ทําการศึกษา
ทุกคน โดยที่ในกลุมตวัอยางที่ไมสูบบหุร่ี ผูที่ไมเปนโรคปริทันตมีคารอยละของเซลลที่มีตอการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 มากกวาผูที่เปนโรคปริทันตอักเสบเรื้อรังอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (P < 0.01) ดังแสดงในตารางที่ 6 สวนในกลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ี ผูที่ไมเปนโรคปริทันตมี
คาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีตอการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 สูงกวาผูที่เปนโรคปริทันต
เชนกัน ดังแสดงในแผนภูมแิทงภาพที่ 22 ซ่ึงผลการศึกษานี้สนับสนนุการศึกษาของ Lu และคณะ 
(2004) ทีใ่ชวิธีทางอิมมูโนฮิสโตเคมี ตรวจกลุมตวัอยางที่ไมเปนโรคปริทันต 7 คน และกลุม
ตัวอยางที่เปนโรคปริทันต 22 คน โดยใชโปรแกรมคอมพิวเตอรวเิคราะหสัดสวนการติดสีของเซลล
ที่มีการแสดงออกของเปปไทดสารเบตาดีเฟนซิน-2 (computer - assisted image analysis) พบวา
กลุมตัวอยางทีไ่มเปนโรคปริทันตมีสัดสวนของเซลลที่มีการแสดงออกของเปปไทดสารเบตาดีเฟน
ซิน-2 สูงกวากลุมตัวอยางที่เปนโรคปริทันตอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (P < 0.05)  

 ผลการศึกษานี้ยังสอดคลองกับการศึกษาของ Dunsche และคณะ (2002) ที่ทําการตรวจ
เนื้อเยื่อเหงือกที่ปกติและที่เปนโรคปริทันตอักเสบ ดวยวิธีรีเวิรสทรานสคริพเตสโพลีเมอรเรสเชน 
รีแอคชั่น พบวาในกลุมตัวอยางเหงือกปกติ มีความถี่ของการแสดงออกของอารเอ็นเอนํารหัสของ
สารเบตาดีเฟนซิน-2 รอยละ 84.30 สูงกวากลุมตัวอยางที่มีการอักเสบซึ่งมีความถี่ของการแสดงออก
ของสารเบตาดีเฟนซิน-2 รอยละ 55.60 และการศึกษาของ Bissell และคณะ (2004) ที่ศึกษาปริมาณ
ของสารเบตาดีเฟนซิน-2 จากเนื้อเยื่อเหงือกที่ตัดออกมาจากกลุมตวัอยางที่ไมเปนโรคปริทันต 20 
คน และจากกลุมตัวอยางที่เปนโรคปริทันต 29 คน ดวยวิธีเซมิควอนตเิตตีฟ รีเวอรสทรานสคริปเตส 
โพลีเมอรเรส เชนรีแอคชั่น พบวากลุมตวัอยางที่ไมเปนโรคปริทันตรอยละ 35.0 มีการแสดงออก
ของอารเอ็นเอนํารหัสของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ในระดับสูง รอยละ 35.0 มีการแสดงออกของอาร
เอ็นเอนํารหัสของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในระดับต่ํา และรอยละ 30.0 ไมมีการแสดงออกของสาร
เบตาดีเฟนซิน-2 ในขณะทีก่ลุมตัวอยางที่เปนโรคปริทันตพบวารอยละ 13.8 มีการแสดงออกของ
อารเอ็นเอนํารหัสของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในระดับสูง รอยละ 31.0 มีการแสดงออกของอารเอ็นเอ
นํารหัสของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ในระดับต่ํา และรอยละ 55.2ไมมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟน
ซิน-2 

 การศึกษานีต้างจากการศึกษาของ Mathews และคณะ (1999) ที่พบวาเหงือกปกติมีการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 นอยกวาเหงือกที่นํามาจากบริเวณที่เปนโรคปริทันตอักเสบอาจ
เปนเพราะ Mathew และคณะ ใชวิธีการตรวจดวยการทํา อารเอ็นเอส โพรเท็คช่ันแอสเส ซ่ึงมีความ
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ไวของการตรวจอารเอ็นเอนาํรหัสต่ํากวาวธีิรีเวิรสทรานสคริพเตสโพลีเมอรเรสเชนรีแอคชั่น (สุทธิ
ชัย กฤษณะประกรกจิ, 2546) 

การแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในเหงือกปกติ เปนปฏิสัมพันธระหวางเซลล 
เยื่อบุผิวกับแบคทีเรียไมกอโรคในชองปาก เชน ฟวโสแบคทีเรียม นิวคลีอาตัม เพื่อเตรียมความ
พรอมของเซลลเยื่อบุผิวในการตอสูกับแบคทีเรียกอใหเกดิโรค เชื้อรา แคนดดิา หรือไวรัส (Dale 
และ Fredericks, 2005; Krisanaprakornkit และคณะ, 2000; Vankeerberghen และคณะ, 2005)  เมือ่
มีการรุกรานของเชื้อโรค ในระยะแรกรางกายจะสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 เพิ่มขึ้น (Dommisch และ
คณะ, 2005) เพื่อดึงดูดใหทเีซลลที่จดจําสิ่งแปลกปลอมและเดนไดรตกิเซลลที่ยังพัฒนาไมสมบูรณ
เขามาในบริเวณที่ติดเชื้อและเริ่มตนขบวนการตอบสนองของภูมิคุมกนัไดมาภายหลัง (Yang และ
คณะ, 2002)  หลังจากนัน้เมือ่การอักเสบเพิ่มมากขึ้น คาเธปซิน (cathepsin) ที่เพิ่มขึ้นในภาวะที่มกีาร
อักเสบจะยอยสลายโปรตีนซีสเตอีนซึ่งเปนสวนประกอบหลักในโครงสรางของสารเบตาดีเฟนซนิ-
2 ทําใหสารเบตาดีเฟนซิน-2 ถูกทําลายและมีปริมาณลดลง (Bissell และคณะ, 2004) นอกจากนี้ยงั
พบวาในภาวะที่เปนโรคปริทันตจะมเีชื้อแบคทีเรียสําคัญ ไดแก พอรไฟโรโมแนส จนิจิวาลิส แทน
เนอเรลลา ฟอรซัยเธีย และแอคทิโนแบซิลลัส แอคทิโนมัยซีเทมโคมิแทน ซ่ึงมีฤทธิ์กดการสราง
สารเบตาดีเฟนซิน-2 (Ji และคณะ, 2007; Vankeerberghen และคณะ, 2005) ดังนั้นคาเฉลี่ยของเซลล
ซ่ึงมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 จึงลดลงในกลุมที่เปนโรคปริทันตอักเสบ 

คาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่ลดลงในกลุมตัวอยาง
ที่เปนโรคปริทันตอักเสบ อาจมีความเกีย่วของกบัการเกิดหรือการดําเนนิโรคปริทันตเนื่องจาก  
ปริมาณของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่ลดลงแสดงถึงความสามารถในการตอสูการรุกรานของเชื้อที่
ลดลง เมื่อเปรียบเทียบกับปริมาณเชื้อแบคทีเรียที่เพิ่มมากขึ้น (bacterial load) นอกจากนี้ในระยะ
สุดทายของฟนที่มีการสูญเสียการยึดเกาะของอวัยวะปรทิันตไปมาก (terminal dentition) ไลโปโพลี
แซคคาไรดของแบคทีเรียจะกระตุนใหโมโนไซตสรางไซโตไคนกอการอักเสบกลุมอินเตอรลิวคิน-
1 เบตา พรอสตาแกลนดนิ อี2 (prostaglandin E2) และไซโตไคนกลุมทีก่ระตุนภูมิคุมกันระบบเซลล
เปนสื่อ (Th1 cytokine) เชน อินเตอรลิวคิน-2 และ อินเทอรเฟอรอนแกมมา มากกวากลุมที่กระตุน
ภูมิคุมกันระบบเซลลสารน้ํา (Th2 cytokine) เชน อินเตอรลิวคิน-4 และ-6 ทําใหการสรางแอนติบอดี้
ที่มีความจําเพาะตอเชื้อแบคทีเรียลดลงและมีบทบาทสําคัญในพยาธิกาํเนิดของโรคปริทันตอักเสบ
กอใหเกิดการทําลายเนื้อเยื่อปริทันตอยางกวางขวาง (Salvi และคณะ, 1998) 
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ผลของบุหรีต่อการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
แมวาจากการวิเคราะหเปรียบเทียบพหุคณู (multiple comparison) เกี่ยวกับปจจัยโรค 

ปริทันต และการสูบบุหร่ี  ไมพบความแตกตางของการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวาง
กลุมสูบบุหร่ีและไมสูบบุหร่ี (ตารางที่ 8) แตจากการวิเคราะหเปรยีบเทียบคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่
มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมไมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต กับกลุม
สูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต  ดวยสถิต ิ Independent –Sample T-Ttest  พบวากลุม ไมสูบบุหร่ี
และไมเปนโรคปริทันต มีคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 สูง
กวากลุมสูบบหุร่ีและไมเปนโรคปริทันตอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) (ตารางที่ 7) แสดงให
เห็นถึงผลดานลบของการสูบบุหร่ีที่อาจมผีลตอการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2    กลาวคือ 
มีผลทําใหคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ลดลงจากรอยละ     
67.09  ในกลุมตัวอยางที่ไมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต เปนรอยละ 54.75  ในกลุมตัวอยางที่สูบ
บุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต ซ่ึงมีคาใกลเคียงกับกลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตที่มี
คาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 รอยละ 52.24 จึง  เปนไปไดวา
การสูบบุหร่ีอาจมีผลลดความสามารถของเซลลเยื่อบุผิวในการสรางสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ซ่ึงมี
บทบาทสําคัญในการตอสูกบัแบคทีเรียกอโรคปริทันต และจากการทีส่ารเบตาดีเฟนซิน-2 เปนสาร
เชื่อมโยงระหวางภูมิคุมกันสืบทอดกับภูมคิุมกันไดมาหลังเกิด ปริมาณสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่ลดลง
อาจสงผลตอการตอบสนองของระบบภูมคิุมกันไดมาหลังเกิดใหลดลงดวย   
  การสูบบุหร่ีมีผลลดการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของเยื่อบุผิวเหงือกอาจเกดิจากการสูบ
บุหร่ีไปลดประสิทธิภาพการทํางานของเซลลในระบบภมูิคุมกันและลดประสิทธิภาพของกลไกใน
การปองกันโรค (protective mechanism) ในรองเหงือก และเนื้อเยื่อปริทันต (Ryder, 2007) ทําใหมี
การตั้งถ่ินฐานของเชื้อกอโรคปริทันต เชน ทรีโพนีมา เดน็ติโคลา แทนเนอเรลลา ฟอรซัยเธีย  
และพอรไฟโรโมแนส จินจิวาลิส เพิ่มขึ้น (Haffajee และ Socransky, 2001; Umeda และคณะ, 1998; 
Zambon และคณะ, 1996) โดยที่พอรไฟโรโมแนส จินจิวาลิส สามารถยับยั้งการสรางสารกระตุน
ระบบภูมิคุมกนัที่สรางจากเยื่อบุผิว เชน สารเบตาดีเฟนซิน-2 และอินเตอรลิวคนิ-8 สงผลใหเกิด
ภาวะคีโมไคนออนเปลี้ย (chemokine paralyse) ลดการเคลื่อนที่ของเม็ดเลือดขาวเพื่อเขามากําจดั
เชื้อโรค เปนเหตใุหเชื้อโรคมีการเจริญเติบโตและมีการลุกลามของโรคตอไป (Vankeerberghen 
และคณะ, 2005) การศึกษาของ Ji และคณะ (2007) พบวา แทนเนอเรลลา ฟอรซัยเธีย และ 
ทรีโพนีมา เดน็ติโคลา สามารถยับยั้งการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 และอินเตอรลิวคิน-8 จาก เซลล
เยื่อบุผิว ไดเชนกัน  ดังนั้นผูที่สูบบุหร่ีจึงมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 นอยกวาและมี
การทําลายเนื้อเยื่อปริทันตมากกวาผูไมสูบบุหร่ี 
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 ผลเปรียบเทียบการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวางกลุมตวัอยางที่สูบบหุร่ีและ
ไมเปนโรคปริทันตกับกลุมตวัอยางที่สูบบหุร่ีและเปนโรคปริทันต พบวาทั้งสองกลุมมีระดับการ
แสดงออกสารเบตาดีเฟนซิน-2ไมแตกตางกัน    โดยมีคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออก
ของสารเบตาดีเฟนซิน-2 รอยละ 54.75 และรอยละ 52.24  ตามลําดับ   ซ่ึงแตกตางจากความสัมพนัธ
ในผูที่ไมสูบบหุร่ีซ่ึงคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ในกลุม
ตัวอยางที่ไมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันตมีคาสูงกวากลุมตัวอยางที่ไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริ
ทันตอยางมีนยัสําคัญ (P < 0.05) ดังแสดงในตารางที่ 8   นอกจากนี้พบวากลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ีและ
เปนโรคปริทันตมีคาเฉลี่ยของเซลลซ่ึงมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 สูงกวากลุมตวัอยาง
ที่ไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันต (ภาพที่ 22)   แสดงใหเห็นวาการสูบบุหร่ีไปเปลี่ยนแปลงการทาํ
หนาที่ปกติของเยื่อบุผิวเซลล ซ่ึงปจจุบันยังไมทราบกลไกการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่เปล่ียนไป
ในผูที่สูบบุหร่ี   

การที่คาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของกลุมตัวอยาง
ที่สูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตสูงกวากลุมตัวอยางทีไ่มสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันตอาจเปนเพราะ
การสูบบุหร่ีมีผลตอการเปลี่ยนแปลงไซโตไคนในผูที่เปนโรคปริทันต โดยมีผลทําให ระดับทูเมอร
เนโครซิสแฟคเตอร- อัลฟาในน้ําเหลืองเหงือกเพิ่มขึน้ (Bostrom และคณะ, 1999) เพิ่มระดับ
อินเตอรลิวคิน-1 เบตา และ อินเตอรลิวคิน-8 แตลดระดับอินเตอรลิวคิน-4 ในน้ําเหลืองเหงือก 
(Giannopoulou, Cappuyns และMombelli, 2003) โดยท่ีทูเมอรเนโครซิสแฟคเตอร- อัลฟา และ 
อินเตอรลิวคิน-1 เบตา กระตุนเซลลเยื่อบุผิวสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 (Joly และคณะ, 2005) 
ในขณะที่อินเตอรลิวคิน-4 กดการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของเซลลเยื่อบุผิว (Ong และคณะ, 
2002) ดังนั้นกลุมตัวอยางทีสู่บบุหร่ีและเปนโรคปริทันต จึงมีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-
2 มากกวากลุมตัวอยางทีไ่มสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันต 

อยางไรก็ตามจากการวิเคราะหความสัมพนัธระหวางปจจัยการเปนโรคปริทันตอักเสบ และ
การสูบบุหร่ีตอการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 พบวาผูทีสู่บบุหร่ีมีความเสี่ยงที่มีการสราง
สารเบตาดีเฟนซินลดลง 2.11 เทาเมื่อเทยีบกับผูไมสูบบุหร่ี แตไมมนีัยสําคัญทางสถิติ (P = 0.29)  
ในขณะที่ผูที่เปนโรคปริทันตมีความเสี่ยงที่มีการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 ลดลง 5.13 เทาเมื่อเทียบ
กับผูไมเปนโรคปริทันตอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P = 0.02) ดังแสดงในตารางที่ 9 ดังนั้นโรคปริทันต
อักเสบจึงมีความสําคัญและมีบทบาทตอการสรางสารเบตาดีเฟนซิน-2 มากกวาการสูบบุหร่ี ผลของ
การสูบบุหร่ีอาจเปนเพยีงปจจัยดดัแปลง (modifying factor) ที่อาจมีผลปรับเปลี่ยนการแสดงออกของ
สารเบตาดีเฟนซิน-2 เนื่องจากการสูบบหุร่ีมีผลกระตุนใหมกีารสรางไซโตไคนกอการอักเสบรวมทั้ง
ปรับเปลี่ยนชนิดแบคทีเรียกอโรคปริทันต    การศึกษาผลของการสูบบุหร่ีตอการแสดงออกของสาร
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เบตาดีเฟนซิน-2 ในขนาดกลุมตัวอยางที่ใหญขึ้นอาจชวยใหเห็นความแตกตางของคาเฉลี่ยรอยละ
ของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในกลุมผูสูบบุหร่ีไดชัดเจนขึ้น   

การศึกษานีไ้มพบความสัมพนัธระหวางเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 
กับเพศและอายุ (รายละเอียดในภาคผนวก) ซ่ึงสอดคลองกับการศึกษาของ Bissell และคณะ (2004) 
รวมทั้งไมพบวามีความสัมพันธระหวางเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 กับความ
ลึกรองปริทันต (รายละเอียดในภาคผนวก) ซึ่งสอดคลองกับการศึกษาของ Hosokawa และคณะ 
(2006)  
สรุปผลการศึกษา 

จากการศึกษานี้สรุปไดวาสารเบตาดีเฟนซนิ-2 มีบทบาทในพยาธิกําเนิดของโรคปริทันต
โดยสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่ลดลงในผูที่เปนโรคปริทันตทําใหความสามารถในการตอสูกบัการ
รุกรานของเชื้อแบคทีเรียลดลงเมื่อเปรียบเทียบกับปริมาณเชื้อที่เพิ่มขึน้อยางมากในฟนที่เปนโรค 
ปริทันตระยะสุดทาย ยิ่งไปกวานัน้อาจสงผลลดการกระตุนระบบภมูิคุมกันไดมาหลังเกิด ในการ
ปองกันการเกดิและการดําเนินไปของโรคปริทันต  
 แมการวเิคราะหถดถอยโลจิสติกในการศกึษานี้ใหเหน็วาการแสดงออกของสารเบตาดีเฟน
ซิน-2 ไมมีความสัมพันธกับการสูบบุหร่ี แตพบวาในกลุมตัวอยางที่ไมเปนโรคปริทันตการสูบบุหร่ี
สงผลใหคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ลดลง  
ขอเสนอแนะ 
 การศึกษาในครั้งนี้มีขอจํากัดเรื่องการหาตัวอยางที่ตรงกับเกณฑการคัดเลือกผูเขารวมการ
วิจัยและงบประมาณในการจดัซื้อแอนติบอดี้ปฐมภูมิ ทําใหขอมูลที่วิเคราะหมาจากกลุมตัวอยาง
ขนาดเล็ก การศึกษาตอไปจึงควรศึกษาในกลุมตวัอยางที่มีขนาดใหญขึ้น และอาจทําการศึกษา
เพิ่มเติมในเรื่องความสัมพันธระหวางการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ทั้งในระดับ 
อารเอ็นเอนํารหัสดวยวิธี เรียลไทม พีซีอาร และระดับเปปไทดดวยวธีิอิมมูโนฮิสโตเคมีที่มีการใช
โปรแกรมคอมพิวเตอรวิเคราะหสัดสวนการติดสีของเซลลที่มีการแสดงออกของเปปไทดสารเบตา
ดีเฟนซิน-2 กับ ชนิดของเชื้อแบคทีเรียทั้งที่กอและไมกอโรคปริทันต รวมทั้งไซโตไคนกอการ
อักเสบ หรือทําการเปรียบเทียบปริมาณสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในตําแหนงเหงือกปกติเทยีบกับ
ตําแหนงที่มกีารอักเสบในกลุมตัวอยางคนเดียวกัน เพื่อใหมีความเขาใจในบทบาทของสารเบตา
ดีเฟนซิน-2 ในพยาธิกําเนิดของโรคปริทันตมากยิ่งขึน้ 
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ภาคผนวก ก 
 

เอกสารแนะนําและใบยินยอมดวยความสมัครใจสําหรับอาสาสมัคร 
โครงการวทิยานพินธเร่ือง “ผลของการสูบบุหร่ีที่มีตอการแสดงออกของ เบตาดีเฟนซิน- 2 

ในโรคปริทันตอักเสบชนิดเรื้อรัง” โดย ทนัตแพทยหญิง ฐสรรพร เติมทอง ในความดูแลของ 
อาจารยทันตแพทยขจร กังสดาลพิภพ คณะทนัตแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย โทรศัพท 
0-2218-8850  

 โครงการวทิยานพินธนี้เปนการศึกษาวาโรคปริทันตเกิดข้ึนไดอยางไร โดยการนําชิน้เนื้อที่
จะถูกทิ้งไปในการถอนฟน การผาฟนกรามซี่สุดทาย หรือการผาตัดเหงอืกเพื่อเพิ่มความยาวฟน มา
ใชในการศึกษาวิจัยบทบาทของสาร เบตาดีเฟนซิน- 2ในขบวนการเกิดโรคปริทันตจากชิ้นเนื้อที่ไม
ตองการนีเ้พื่อนําไปสูความเขาใจถึงการเกดิโรคปริทันต อันจะนําไปสูการปองกนัและรักษาโรคปริ
ทันตใหมีประสิทธิภาพมากยิ่งขึ้น ทัง้นี ้การถอนฟนและการผาตัดดังกลาวเปนสวนหนึ่งของการ
รักษาโรคใหแกผูปวยอยูแลว จงึไมเปนอนัตรายแกผูปวยแตอยางใด 

 การเปดเผยขอมูลการวิจยั จะเปนในรูปการสรุปผลการวิจัย เสนอตอผูมีหนาที่เกี่ยวของ
กับการสนับสนุนและกํากบัดูแลการวิจัย 

 วันใหความยนิยอม วนัที.่..........เดือน..............................พ.ศ........................ 

 กอนที่จะลงนามในใบยนิยอมเปนอาสาสมัครในโครงการวิจัยนี้ ขาพเจาไดรับการอธิบาย
จากผูวจิัย ถึงวัตถุประสงคการวิจัย วิธกีารวิจัย รวมทัง้ประโยชนที่จะเกิดขึ้นจากการวิจัยอยาง
ละเอียด และมีความเขาใจดีแลว 

 ผูวิจัยรับรองวาจะตอบคําถามตาง ๆที่ขาพเจาสงสัยดวยความเต็มใจ ไมปดบัง ซอนเรน  

จนขาพเจาเขาใจ 

 ผูวิจัยรับรองวาจะเก็บขอมูลเฉพาะเกี่ยวกบัตัวขาพเจาเปนความลับและเปดเผยไดเฉพาะ
ในรูปที่เปนสรุปผลการวิจยั หรือการเปดเผยขอมูลตอผูมีหนาที่เกี่ยวของกับการสนบัสนุนและ
กํากับดูแลการวิจัย 

 ขาพเจาไดอานขอความขางตน และมีความเขาใจดีทุกประการ จงึไดลงนามในใบยินยอม
นี้ดวยความเตม็ใจ 

  ลงนาม..................................................................ผูยนิยอม อายุ............ป 
   ลงนาม...................................................................พยาน 

   ลงนาม...................................................................พยาน 
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แบบสอบถามการสูบบุหรี่ 
คําชี้แจง  แบบสอบถามการสูบบุหร่ีมีวัตถุประสงคเพื่อทําการสํารวจขอมูลเบื้องตน เกีย่วกับ
ลักษณะการสบูบุหร่ี พฤติกรรมการสูบและปริมาณการสูบบุหร่ีของผูเขารวมวิจยัเร่ืองผลของการ
สูบบุหร่ีที่มีตอการแสดงออกของเบตาดีเฟนซิน- 2 ในโรคปริทันตอักเสบชนิดเรื้อรัง 
  แบบสอบถามแบงออกเปน 4 สวน  

สวนที่1 เปนการถามขอมูลทั่วไป  
สวนที่ 2 เปนตนไปจะเปนการถามเกี่ยวกบัลักษณะการสูบบุหร่ี  
สวนที่ 3 เปนแบบสอบถามเฉพาะผูที่กําลังสูบบุหร่ีอยูในปจจุบัน  
สวนที่ 4 เปนแบบสอบถามเฉพาะผูที่ไมไดสูบบุหร่ีอยูในปจจุบันแตเคยสูบในอดีต 

ขอความกรุณาในการกรอกรายละเอียดและเลือกขอคําตอบตามความเปนจริงใหครบถวน  
 
สวนที่1 ขอมูลทั่วไป 
1. ชื่อ.................................สกุล.................................H.N……………….  

2. เพศ   1. ชาย   2. หญิง      □ 
3. ปจจุบันอาย.ุ...........................ป       □□ 

4. ทานมีโรคประจําตัวหรือไม       □ 
 1.ไมมี 
 2.มี เปนโรค................................................................................................ 

5. ทานมียาประจําหรือไม        □ 
 1.ไมมี 
 2.มี ช่ือยา................................................................................................ 
 
สวนที่2 ขอมูลเกี่ยวกับการสูบบุหร่ี    

1. ปจจุบันทานสูบบุหร่ีหรือไม       □ 
 1.สูบ (กรุณาตอบแบบสอบถามตอในสวนที่3) 
 2.ไมสูบ (กรุณาตอบแบบสอบถามตอในสวนที่4) 
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สวนที่3 สําหรับผูท่ีตอบวากําลังสูบบหุรีอ่ยูในปจจุบัน 

1. ถาทานสูบบุหร่ี ปจจุบันนี้ทานสูบบุหร่ีเฉลี่ยวันละกี่มวน.................มวน  □□ 

2. ตอนที่ทานเริ่มสูบบุหร่ีอยางสม่ําเสมอทานอายุเทาไหร………........ป  □□ 
 จบการทําแบบสอบถาม ขอบพระคุณที่สละเวลาตอบแบบสอบถาม 
 
สวนที่4 สําหรับผูท่ีตอบวาไมไดสูบบหุรีอ่ยูในปจจุบัน  

1. ทานเคยสูบบุหร่ีหรือไม                       □   
 1.เคยสูบ (กรณุาทําแบบสอบถามตอ) 
 2.ไมเคยสูบ(หยุดการตอบแบบสอบถาม) 

2. ตอนที่ทานเริ่มสูบบุหร่ีอยางสม่ําเสมอทานอายุเทาไหร………........ป  □□ 

3. ขณะที่ทานสูบบุหร่ี ทานสูบบุหร่ีเฉลี่ยวนัละกี่มวน.................มวน                □□ 

4. ตอนที่ทานเลิกสูบบุหร่ีทานอายุเทาไหร………........ป    □□ 
  

จบการทําแบบสอบถาม ขอบพระคุณที่สละเวลาตอบแบบสอบถาม 
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ภาคผนวก ข 
 

ขอมูลแสดงรายละเอียดของกลุมตัวอยางและคารอยละของเซลลท่ีใหผลบวกตอเบตาดีเฟนซิน-2 
 

ตารางที่ ผ-1 แสดงคารอยละ คาเฉลี่ยรอยละ และคาเบีย่งเบนมาตรฐาน (S.D.) ของเซลลที่มีการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 (HBD-2) ในกลุมตัวอยางที่ไมสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต 
 

กลุม
ตัวอยาง
คนที่ 

คารอยละ
ของเซลลที่
ใหผลบวก
ตอHBD-2  

อายุ 
(ป) 

เพศ รองลึก
ปริทันต
(มม.) 

จํานวน
สูบ 

(มวน/วัน) 

ระยะ 
เวลาสูบ

(ป) 

โรค
ประจําตัว 

ยา
ประจํา 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
 

7 
8 
9 

10 

89.89 
82.22 
74.83 
67.75 
67.38 
64.65 

 
60.96 
56.72 
55.02 
51.53 

60 
22 
26 
23 
30 
45 
 

65 
26 
21 
21 

ช 
ญ 
ช 
ญ 
ญ 
ช 
 
ญ 
ช 
ช 
ช 

3 
3 
3 
3 
3 
3 
 

3 
3 
3 
3 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
 

0 
0 
0 
0 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
 

0 
0 
0 
0 

ไมมี 
G-6-PD 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 

ซึมเศรา 
 

ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 

ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ยาตาน
ซึมเศรา 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 

คาเฉลี่ย  
S.D. 

67.09 
12.23 

33.90
16.68 

- 
- 

3.00 
0.00 

0.00 
0.00 

0.00 
0.00 

- 
- 

- 
- 
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ตารางที่ ผ-2  แสดงคารอยละ คาเฉลี่ยรอยละ และคาเบีย่งเบนมาตรฐาน (S.D.) ของเซลลที่มีการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 (HBD-2) ในกลุมตัวอยางที่ไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันต 

 
กลุม

ตัวอยาง
คนที่ 

คารอยละ
ของเซลลที่
ใหผลบวก
ตอHBD-2  

อายุ 
(ป) 

เพศ รองลึก
ปริทันต
(มม.) 

จํานวน
สูบ 

(มวน/วัน) 

ระยะ 
เวลาสูบ

(ป) 

โรค
ประจําตัว 

ยา
ประจํา 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
 

7 
8 
9 

10 

77.26 
62.71 
58.10 
56.23 
43.79 
42.04 

 
41.52 
38.57 
31.05 
30.30 

57 
60 
47 
63 
46 
50 
 

44 
68 
66 
36 

ช 
ช 
ญ 
ช 
ญ 
ช 
 
ญ 
ญ 
ญ 
ญ 

8 
7 
5 

12 
6 
6 
 

6 
12 
13 
7 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
 

0 
0 
0 
0 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
 

0 
0 
0 
0 

ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 

ความดัน
โลหิตสูง 
ไมมี 

เบาหวาน 
ไมมี 
ไมมี 

ไมม ี
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 

HCTZ 
Inderal 
ไมมี 
MET 
ไมมี 
ไมมี 

เฉลี่ย  
S.D. 

46.52 
12.08 

52.70 
10.76 

- 
- 

8.30 
3.12 

0.00 
0.00 

0.00 
0.00 

- 
- 

- 
- 

 
หมายเหต ุ HCTZ  หมายถึง  ยาขบัปสสาวะ(diuretics) Hydrochlorthiazide 
  Inderal ® ชื่อสามัญคือ Propanolol เปนยาลดความดันโลหิตในกลุม Nonselective 
Beta-Adrenergic Blockers 

MET   หมายถึง  ยาลดระดับน้ําตาลในเลือด Metformin 
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ตารางที่ ผ-3  แสดงคารอยละ คาเฉลี่ยรอยละ และคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (S.D.) ของเซลลที่มีการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 (HBD-2) ในกลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต 
 

กลุม
ตัวอยาง
คนที่ 

คารอยละ
ของเซลลที่
ใหผลบวก
ตอHBD-2  

อายุ 
(ป) 

เพศ รองลึก 
ปริทันต
(มม.) 

จํานวน
สูบ 

(มวน/วัน) 

ระยะ 
เวลาสูบ

(ป) 

โรค
ประจําตัว 

ยา
ประจํา 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

77.66 
59.54 
59.35 
58.98 
57.75 
52.66 
49.59 
49.58 
47.42 
35.06 

20 
50 
57 
37 
54 
45 
47 
24 
41 
58 

ช 
ช 
ช 
ญ 
ช 
ญ 
ช 
ช 
ช 
ช 

3 
3 
3 
3 
3 
3 
3 
3 
3 
3 

10 
10 
20 
10 
10 
10 
10 
20 
10 
20 

3 
20 
25 
10 
30 
2 

27 
2 

23 
30 

ไมมี 
ไมมี 

ความดันสูง 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 

ไมมี 
ไมมี 

Prenolol 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 

คาเฉลี่ย  
S.D. 

54.75 
11.03 

43.30 
13.08 

- 
- 

3.00 
0.00 

13.00 
4.83 

17.20 
11.74 

- 
- 

- 
- 

 
หมายเหต ุ Prenolol® ช่ือสามัญคือ Atenolol เปนยาลดความดันโลหิตกลุม cardioselective 
Beta-Adrenergic Blockers 
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ตารางที่ ผ-4  แสดงคารอยละ คาเฉลี่ยรอยละ และคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (S.D.) ของเซลลที่มีการ
แสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 (HBD-2) ในกลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันต 

 

กลุม
ตัวอยาง
คนที่ 

คารอยละ
ของเซลลที่
ใหผลบวก
ตอHBD-2  

อายุ 
(ป) 

เพศ รองลึก 
ปริทันต
(มม.) 

จํานวนสูบ 
(มวน/วัน) 

ระยะ 
เวลา
สูบ(ป) 

โรค
ประจําตัว 

ยาประจํา 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

71.78 
71.49 
69.09 
66.27 
63.43 
48.51 
46.47 
42.45 
27.34 
15.59 

45 
40 
50 
61 
41 
48 
54 
53 
53 
47 

ช 
ช 
ช 
ญ 
ช 
ช 
ช 
ช 
ช 
ช 

8 
10 
6 
6 
9 
7 
7 

12 
10 
9 

10 
15 
20 
10 
10 
10 
20 
15 
20 
10 

22 
22 
31 
15 
27 
20 
30 
13 
30 
30 

ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 

ความดันสูง 
ไมมี 
ไมมี 

ไมมี 
ไมมี 

วิตามินบ ี
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 
ไมมี 

HCTZ 
ไมมี 
ไมมี 

คาเฉลี่ย  
S.D. 

52.24 
19.62 

49.20 
6.39 

- 
- 

8.40 
1.95 

14.00 
4.59 

24.00 
6.60 

- 
- 

- 
- 

 

หมายเหต ุ HCTZ หมายถึง ยาขบัปสสาวะ (diuretics) Hydrochlorthiazide 
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ภาคผนวก ค 
ผลการวิเคราะหขอมลูทางสถิติ 

 
1. แสดงจํานวนกลุมตัวอยางทัง้หมดที่เขารวมการวิจยัจําแนกตามเพศ การมีโรคประจําตัว 

การใชยาประจํา การสูบบุหร่ี และการเปนโรคปริทันต 
 

group of experiment 

 
nonsmok
-healthy 

nonsmok
disease 

smoke-
healthy 

smoke-
disease 

Group 
Total 

male 6 3 9 9 27sex 
female 4 7 1 1 13

Group Total 10 10 10 10 40
ไมมีโรคประจําตัว 8 8 9 9 34ผูปวยมีโรค

ประจําตัวหรือไม มีโรคประจําตัว 2 2 1 1 6
Group Total 10 10 10 10 40

ไมมียาประจํา 9 8 9 8 34ผูปวยมียาประจํา
หรือไม มียาประจํา 1 2 1 2 6
Group Total 10 10 10 10 40

ไมสูบ 10 10    20สูบบุหร่ีหรือไม 
สูบ   10 10 20

Group Total 10 10 10 10 40
ไมเปนโรคปริทันต 10  10   20มีการอักเสบ(เปน

โรคปริทันต)หรือไม เปนโรคปริทันต  10  10 20
Group Total 10 10 10 10 40

 

 
2. แสดงคาอายุ ความลึกรองปริทันต ปริมาณและ พฤติกรรมการสูบบุหร่ีของกลุมตัวอยาง
ทั้งหมดที่เขารวมในการวจิัย  

 
 
Descriptive Statistics 
 

  N Minimum Maximum Mean Std. Deviation 
age in year 40 20 68 44.77 13.852 
pocket depth 40 2 13 5.65 3.262 
จํานวนมวนที่สูบตอวัน 40 0 20 6.75 7.557 
จํานวนปท่ีสูบบุหร่ี 40 0 31 10.30 12.515 
pack year 40 .00 31.00 6.8738 9.92438 
Valid N (listwise) 40      
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3. แสดงคาอายุ ความลึกรองปริทันต ปริมาณและ ระยะเวลาการสูบบุหร่ีของกลุมตัวอยางรายกลุม 

 
Descriptive Statistics 
 
 
group of 
experiment   N Minimum Maximum Mean 

Std. 
Deviation 

nonsmoke-
healthy 

age in year 10 21 65 33.90 16.683 

  pocket depth 10 3 3 3.00 .000 
  จํานวนมวนที่สูบ

ตอวัน 10 0 0 .00 .000 

  จํานวนปท่ีสูบบุหร่ี 10 0 0 .00 .000 
  pack year 10 .00 .00 .0000 .00000 
  Valid N (listwise) 10       
nonsmoke-
disease 

age in year 10 36 68 52.70 10.761 

  pocket depth 10 5 13 8.30 3.129 
  จํานวนมวนที่สูบ

ตอวัน 10 0 0 .00 .000 

  จํานวนปท่ีสูบบุหร่ี 10 0 0 .00 .000 
  pack year 10 .00 .00 .0000 .00000 
  Valid N (listwise) 10       
smoke-healthy age in year 10 20 58 43.30 13.081 
  pocket depth 10 2 3 2.90 .316 
  จํานวนมวนที่สูบ

ตอวัน 10 10 20 13.00 4.830 

  จํานวนปท่ีสูบบุหร่ี 10 2 30 17.20 11.745 
  pack year 10 1.00 30.00 10.7000 9.97274 
  Valid N (listwise) 10       
smoke-disease age in year 10 40 61 49.20 6.391 
  pocket depth 10 6 12 8.40 1.955 
  จํานวนมวนที่สูบ

ตอวัน 10 10 20 14.00 4.595 

  จํานวนปท่ีสูบบุหร่ี 10 13 31 24.00 6.600 
  pack year 10 5.25 31.00 16.7950 9.83450 
  Valid N (listwise) 10       

 

4. แสดงสภาวะปริทันตของกลุมตัวอยางรายกลุม 
 

 group of experiment 
Group 
Total 

  
nonsmoke-

healthy 
nonsmoke-

disease smoke-healthy smoke-disease   
แบงกลุมรอง
ลึกปริทันต 

นอยกวาหรือ
เทากับ 3 มม. 10  10   20

  4-5 มม.  1    1
  ต้ังแต 6 มม.  9  10 19
Group Total 10 10 10 10 40
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5.การเปรียบเทียบอายุ ปริมาณการสูบบุหร่ีของกลุมตัวอยางที่สูบบุหร่ีที่เปนและไมเปนโรคปริทันต 
  
Group Statistics 
 

  group of experiment N Mean Std. Deviation 
Std. Error 

Mean 
smoke-healthy 10 43.30 13.081 4.137age in year 
smoke-disease 10 49.20 6.391 2.021
smoke-healthy 10 13.00 4.830 1.528จํานวนมวนที่สูบตอวัน 
smoke-disease 10 14.00 4.595 1.453
smoke-healthy 10 17.20 11.745 3.714จํานวนปท่ีสูบบุหร่ี 
smoke-disease 10 24.00 6.600 2.087
smoke-healthy 10 10.7000 9.97274 3.15366pack year 
smoke-disease 10 16.7950 9.83450 3.10994

 
 
 
Independent Samples Test 
 

 
 
 

   

Levene's Test 
for Equality of 

Variances t-test for Equality of Means 

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

Mean 
Differen

ce 

Std. 
Error 

Differen
ce 

95% Confidence 
Interval of the 

Difference 

                  Lower Upper 
age in 
year 

Equal 
variances 
assumed 

4.057 .059 -1.281 18 .216 -5.90 4.604 -15.573 3.773

  Equal 
variances not 
assumed 

   -1.281 13.065 .222 -5.90 4.604 -15.841 4.041

จํานวน
มวนท่ีสูบ
ตอวัน 

Equal 
variances 
assumed 

.057 .815 -.474 18 .641 -1.00 2.108 -5.429 3.429

  Equal 
variances not 
assumed 

   -.474 17.955 .641 -1.00 2.108 -5.430 3.430

จํานวนปท่ี
สูบบุหร่ี 

Equal 
variances 
assumed 

8.266 .010 -1.596 18 .128 -6.80 4.260 -15.751 2.151

  Equal 
variances not 
assumed 

   -1.596 14.168 .133 -6.80 4.260 -15.928 2.328

pack year Equal 
variances 
assumed 

.076 .786 -1.376 18 .186 -6.0950 4.42914 -
15.40028 3.21028

  Equal 
variances not 
assumed 

   -1.376 17.996 .186 -6.0950 4.42914 -
15.40041 3.21041
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6.ขอมูลรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ในการปรับมาตรฐานการนับ
ของผูนับ 2 คนกับผูเชี่ยวชาญ 
 

สไลดที่         Y         N      expert  diffY   diffN  diffNY  วันที่ 
nd51        26.02    21.58    28.08     2.06     6.50     4.44 12/10/06 
sh57        52.57    52.71    47.40    -5.17    -5.31     -.14 12/10/06 
sh60        69.82    65.88    68.40    -1.42     2.52     3.94 12/10/06 
nh08        77.94    68.01    75.09    -2.85     7.08     9.93 16/10/06 
nd10        41.10    40.03    33.21    -7.89    -6.82     1.07 16/10/06 
sd65        87.88    88.75    86.71    -1.17    -2.04     -.87 16/10/06 
sh26        69.56    71.43    77.23     7.67     5.80    -1.87 16/10/06 

 
Y หมายถึง  คารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ที่ไดจากผูนับคนที่ 1 
N หมายถึง  คารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ที่ไดจากผูนับคนที่ 2 
expert หมายถงึ  คารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ที่ไดจากผูเชี่ยวชาญ 
diff Y หมายถงึ ผลตางของคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2ระหวาง
ผูเชี่ยวชาญกับผูนับคนที่ 1 
diff N หมายถงึ ผลตางของคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซนิ-2 ระหวาง
ผูเชี่ยวชาญกับผูนับคนที่ 2 
diff NY หมายถึง ผลตางของคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวาง
ผูนับคนที่ 1กบัผูนับคนที่ 2 
7.ขอมูลแสดงความสัมพันธระหวางคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
ผูนับคนที่ 1 และ 2 ในการปรับมาตรฐานการนับเซลล 
 Correlations 
 

    

%positive 
cell counted 

by Yong 

%positive 
cell counted 

by Nong 
Pearson Correlation 1 .983(**)
Sig. (2-tailed) . .000

%positive cell 
counted by Yong 

N 7 7
Pearson Correlation .983(**) 1
Sig. (2-tailed) .000 .

%positive cell 
counted by Nong 

N 7 7
**  Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed). 
ผูนับท้ัง 2 คน มีการนับไปในทิศทางเดียวกันและมีความสอดคลองกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ(P=0.01) 
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8.แสดงคาขอมูลรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของกลุมตัวอยาง 
    คนที่      กลุม    Y1           Y2      mean       N1        N2      mean      mean 
                                                            Y                                     N           all 
       3        1    87.75     86.91     87.33   91.96    92.93     92.44    89.89 
       4        1    65.13    65.36    65.24    67.65    72.88    70.26    67.75 
       5        1    67.13    58.57    62.85    71.76    72.06    71.91    67.38 
       7        1    58.48    58.12    58.30    60.83    66.40    63.62    60.96 
       8        1    67.68    72.72    70.20    79.39    79.54    79.46    74.83 
       9        1    62.11    62.22    62.16    65.54    68.73    67.14    64.65 
      13        1    50.75    51.24    50.99    56.90    61.18    59.04    55.02 
      14        1    80.54    80.47    80.50    83.24    84.62    83.93    82.22 
      15        1    47.80    47.95    47.88    55.28    55.09    55.18    51.53 
      65        1    55.35    55.22    55.28    57.50    58.81    58.15    56.72 
      16        2    38.01    39.16    38.58    46.05    42.87    44.46    41.52 
      19        2    62.78    62.15    62.46    59.12    59.52    59.32    60.89 
      20        2    55.68    59.10    57.39    58.25    59.36    58.80    58.10 
      25        2    46.45    45.04    45.75    41.70    41.96    41.83    43.79 
      26        2    61.15    62.57    61.86    61.69    65.41    63.55    62.71 
      55        2    42.85    42.49    42.67    40.17    42.67    41.42    42.04 
      62        2    33.69    34.06    33.87    26.67    29.80    28.23    31.05 
      63        2    38.23    38.58    38.40    38.16    39.32    38.74    38.57 
      64        2    31.99    33.45    32.72    27.74    28.03    27.89    30.30 
      66        2    54.26    54.04    54.15    58.51    58.11    58.31    56.23 

 
หมายเหต ุ1. Y1, Y2, Y mean หมายถึง คารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตา 

ดีเฟนซิน-2  ครั้งที่1 คร้ังที่2 และคาเฉลี่ยจากการนับ 2 คร้ังของผูนับคนที่1 
           2. N1, N2, N mean หมายถึง คารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตา 

ดีเฟนซิน-2  ครั้งที่1 คร้ังที่2 และคาเฉลี่ยจากการนับ 2 คร้ังของผูนับคนที่2 
   3. Mean all หมายถึง คาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-

2  จากการนับทั้ง 2 คร้ังของผูนับ 2 คน 
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8.แสดงคาขอมูลรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ของกลุมตัวอยาง(ตอ) 
    คนที่       กลุม    Y1           Y2      mean       N1        N2      mean      mean 
                                                            Y                                     N           all 
      27        3    45.70    45.52    45.61    52.63    54.48    53.56    49.58 
      28        3    73.56    74.30    73.93    78.53    84.27    81.40    77.66 
      30        3    55.36    54.96    55.16    56.51    70.55    63.53    59.35 
      34        3    55.31    55.75    55.53    63.33    61.53    62.43    58.98 
      35        3    55.13    55.35    55.24    63.55    64.12    63.83    59.54 
      36        3    48.99    49.24    49.12    56.49    55.90    56.19    52.66 
      37        3    41.42    43.03    42.22    56.57    57.35    56.96    49.59 
      57        3    51.32    48.41    49.86    44.65    45.30    44.98    47.42 
      58        3    34.49    34.35    34.42    35.59    35.80    35.70    35.06 
      59        3    61.22    60.54    60.88    53.04    56.20    54.62    57.75 
      39        4    45.50    46.37    45.93    50.10    52.08    51.09    48.51 
      40        4    63.70    67.15    65.42    66.40    79.12    72.76    69.09 
      41        4    27.30    26.46    26.88    25.37    30.22    27.80    27.34 
      43        4    57.88    59.15    58.52    65.04    71.66    68.35    63.43 
      45        4    42.07    42.76    42.42    45.85    55.22    50.53    46.47 
      46        4    67.39    67.30    67.34    75.48    75.80    75.64    71.49 
      47        4    63.49    63.47    63.48    66.81    71.30    69.06    66.27 
      48        4    68.15    68.34    68.24    72.97    77.67    75.32    71.78 
      56        4    43.45    43.26    43.35    42.08    41.02    41.55    42.45 
      61        4    17.09    18.61    17.85    13.21    13.46    13.34    15.59 

หมายเหต ุ1. Y1, Y2, Y mean หมายถึง คารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตา 
ดีเฟนซิน-2  ครั้งที่1 คร้ังที่2 และคาเฉลี่ยจากการนับ 2 คร้ังของผูนับคนที่1 

           2. N1, N2, N mean หมายถึง คารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตา 
ดีเฟนซิน-2  ครั้งที่1 คร้ังที่2 และคาเฉลี่ยจากการนับ 2 คร้ังของผูนับคนที่2 

   3. Mean all หมายถึง คาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-
2  จากการนับทั้ง 2 คร้ังของผูนับ 2 คน 
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9.ขอมูลแสดงความสัมพันธระหวางคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
ผูนับคนที่ 1 และ 2 ในการนบัเซลลของกลุมตัวอยาง 40 คน 
  
Correlations 
 

    

คาเฉล่ีย
positive 

cell จากการ
นับของยง 

คาเฉล่ีย
positive 

cell จากการ
นับของนอง 

Pearson Correlation 1 .960(**)
Sig. (2-tailed) . .000

คาเฉล่ียpositive cell 
จากการนับของยง 

N 40 40
Pearson Correlation .960(**) 1
Sig. (2-tailed) .000 .

คาเฉล่ียpositive cell 
จากการนับของนอง 

N 40 40
**  Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed). 

ผูนับทั้ง 2 คน มีการนับไปในทิศทางเดยีวกันและมีความสอดคลองกันอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ
(P=0.01) 
10.แสดงคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 จําแนกรายกลุม 
  
Descriptive Statistics 
 
 

 

group of experiment 

 
nonsmoke
-healthy 

nonsmoke
-disease 

smoke-
healthy smoke-disease Group Total 

0-25%    1 1
25.01-50  6 4 4 14
50.01-75 8 4 5 5 22

แบงกลุม%positiv
e cell 

75.01-100% 2  1   3
Group Total 10 10 10 10 40

group of experiment   N Minimum Maximum Mean 
Std. 

Deviation 
คาเฉล่ียpositive cell 
จากการนับของผูนับ 2 
คน 

10 51.53 89.89 67.0950 12.23860
nonsmoke-healthy 

Valid N (listwise) 10       
คาเฉล่ียpositive cell 
จากการนับของผูนับ 2 
คน 

10 30.30 62.71 46.5200 12.08823
nonsmoke-disease 

Valid N (listwise) 10       
คาเฉล่ียpositive cell 
จากการนับของผูนับ 2 
คน 

10 35.06 77.66 54.7590 11.03032
smoke-healthy 

Valid N (listwise) 10       
คาเฉล่ียpositive cell 
จากการนับของผูนับ 2 
คน 

10 15.59 71.78 52.2420 19.62039
smoke-disease 

Valid N (listwise) 10       
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11.การทดสอบการกระจายขอมูลของคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 
ของกลุมตัวอยาง 40 คน 
 One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test 
 

  

คาเฉล่ีย
positive cell 
จากการนับ
ของผูนับ 2 

คน 
N 40

Mean 55.1540Normal Parameters(a,b) 
Std. Deviation 15.59135
Absolute .078
Positive .043

Most Extreme 
Differences 

Negative -.078
Kolmogorov-Smirnov Z .490
Asymp. Sig. (2-tailed) .970

a  Test distribution is Normal. b  Calculated from data. 

12.การเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 ระหวางผูมี
โรคประจําตัวและและไมมีโรคประจําตัว 
 Group Statistics 
 

  ผูปวยมีโรคประจําตัวหรือไม N Mean Std. Deviation 
Std. Error 

Mean 
ไมมีโรคประจําตัว 34 55.2024 15.60079 2.67551คาเฉล่ียpositive cell จาก

การนับของผูนับ 2 คน มีโรคประจําตัว 6 54.8800 17.01938 6.94813
 
Independent Samples Test 
 

Levene's Test for 
Equality of Variances 

   F Sig. 
Equal variances assumed .209 .650 คาเฉล่ียpositive cell จาก

การนับของผูนับ 2 คน Equal variances not 
assumed    

 

t-test for Equality of Means 

95% Confidence Interval 
of the Difference 

t df Sig. (2-tailed) 
Mean 

Difference 
Std. Error 
Difference Lower Upper 

.046 38 .963 .3224 6.99402 -13.83631 14.48101

.043 6.571 .967 .3224 7.44546 -17.51918 18.16389
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13.การเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2ระหวางผูมยีา
ประจําและและไมมียาประจาํ 
 Group Statistics 
 

  ผูปวยมียาประจําหรือไม N Mean Std. Deviation 
Std. Error 

Mean 
ไมมียาประจํา 34 55.5885 16.10920 2.76270คาเฉล่ียpositive cell 

จากการนับของผูนับ 2 
คน 

มียาประจํา 6 52.6917 13.22128 5.39757

 
Independent Samples Test 
 

    
Levene's Test for 

Equality of Variances 

    F Sig. 

        
คาเฉล่ียpositive cell จาก
การนับของผูนับ 2 คน 

Equal variances assumed .019 .891 

  Equal variances not 
assumed    

 

t-test for Equality of Means 

95% Confidence Interval 
of the Difference 

t df Sig. (2-tailed) 
Mean 

Difference 
Std. Error 
Difference Lower Upper 

.415 38 .680 2.8969 6.97841 -11.23020 17.02392

.478 7.881 .646 2.8969 6.06352 -11.12246 16.91618

 
 
  
 
 

 
 
 
 
 
 
 



  
100

14.การเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2ระหวางผูไม
สูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันตกับผูไมสูบบุหร่ีและเปนโรคปริทันต 
  
 
Group Statistics 
 
 

  
มีการอักเสบ(เปนโรค
ปริทันต)หรือไม N Mean Std. Deviation 

Std. Error 
Mean 

ไมเปนโรคปริทันต 10 67.0950 12.23860 3.87018คาเฉล่ียpositive cell 
จากการนับของผูนับ 2 
คน 

เปนโรคปริทันต 10 46.5200 12.08823 3.82264

 
 
Independent Samples Test 
 
 

Levene's Test for 
Equality of Variances 

   F Sig. 
Equal variances assumed .138 .714 คาเฉล่ียpositive cell จาก

การนับของผูนับ 2 คน Equal variances not 
assumed    

 
 
 

t-test for Equality of Means 

t df Sig. (2-tailed) 
Mean 

Difference 
Std. Error 
Difference 

95% Confidence Interval 
of the Difference 

          Lower Upper 
3.782 18 .001 20.5750 5.43975 9.14651 32.00349

3.782 17.997 .001 20.5750 5.43975 9.14639 32.00361
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15.การเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2ระหวางผูไม
สูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันตกับผูสูบบุหร่ีและไมเปนโรคปริทันต 
  
 
Group Statistics 
 
 
 

  สูบบุหร่ีหรือไม N Mean Std. Deviation 
Std. Error 

Mean 
ไมสูบ 10 67.0950 12.23860 3.87018คาเฉล่ียpositive cell 

จากการนับของผูนับ 
2 คน 

สูบ 10 54.7590 11.03032 3.48809

 
 
 
Independent Samples Test 
 
 
 

Levene's Test for 
Equality of Variances 

   F Sig. 
Equal variances assumed .191 .667 คาเฉล่ียpositive cell จาก

การนับของผูนับ 2 คน Equal variances not 
assumed    

 
 
 

t-test for Equality of Means 

t df Sig. (2-tailed) 
Mean 

Difference 
Std. Error 
Difference 

95% Confidence Interval 
of the Difference 

          Lower Upper 
2.368 18 .029 12.3360 5.21010 1.38999 23.28201

2.368 17.809 .029 12.3360 5.21010 1.38157 23.29043
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16.การทดสอบคาความแปรปรวนและการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยรอยละของเซลลที่มีการแสดงออก
ของสารเบตาดีเฟนซิน-2ระหวางกลุมตัวอยางทั้ง 4 กลุม 
Oneway 

Test of Homogeneity of Variances

คาเฉลี่ยpositive cell จากการนับของผูนับ 2 คน

2.327 3 36 .091

Levene
Statistic df1 df2 Sig.

 
ANOVA

คาเฉล่ียpositive cell จากการนับของผูนับ 2 คน

2257.692 3 752.564 3.751 .019
7222.826 36 200.634
9480.518 39

Between Groups
Within Groups
Total

Sum of
Squares df Mean Square F Sig.

 
Post Hoc Tests 

Multiple Comparisons

Dependent Variable: คาเฉลี่ยpositive cell จากการนับของผูนับ 2 คน
Bonferroni

20.5750* 6.33457 .015 2.8891 38.2609
12.3360 6.33457 .356 -5.3499 30.0219
14.8530 6.33457 .148 -2.8329 32.5389

-20.5750* 6.33457 .015 -38.2609 -2.8891
-8.2390 6.33457 1.000 -25.9249 9.4469
-5.7220 6.33457 1.000 -23.4079 11.9639

-12.3360 6.33457 .356 -30.0219 5.3499
8.2390 6.33457 1.000 -9.4469 25.9249
2.5170 6.33457 1.000 -15.1689 20.2029

-14.8530 6.33457 .148 -32.5389 2.8329
5.7220 6.33457 1.000 -11.9639 23.4079

-2.5170 6.33457 1.000 -20.2029 15.1689

(J) group of experiment
nonsmoke-disease
smoke-healthy
smoke-disease
nonsmoke-healthy
smoke-healthy
smoke-disease
nonsmoke-healthy
nonsmoke-disease
smoke-disease
nonsmoke-healthy
nonsmoke-disease
smoke-healthy

(I) group of experiment
nonsmoke-healthy

nonsmoke-disease

smoke-healthy

smoke-disease

Mean
Difference

(I-J) Std. Error Sig. Lower Bound Upper Bound
95% Confidence Interval

The mean difference is significant at the .05 level.*. 
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17.การหาความสัมพันธระหวางคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 กับ
การสูบบุหร่ีดวยการประมาณความเสีย่ง 
  
สูบบุหรี่หรือไม * แบงกลุมpositive cell:cutpoint=50.00% Crosstabulation 
 
Count  

แบงกลุมpositive 
cell:cutpoint=50.00% 

  50.01-100% 0-50.00% Total 
ไมสูบ 14 6 20สูบบุหร่ี

หรือไม สูบ 11 9 20
Total 25 15 40

 
 Risk Estimate 
 

95% Confidence 
Interval 

  Value Lower Upper 
Odds Ratio for สูบบุหร่ี
หรือไม (ไมสูบ / สูบ) 1.909 .520 7.007

For cohort แบงกลุมpositive 
cell:cutpoint=50.00% = 
50.01-100% 1.273 .780 2.076

For cohort แบงกลุมpositive 
cell:cutpoint=50.00% = 0-
50.00% .667 .292 1.523

N of Valid Cases 40   
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18.การหาความสัมพันธระหวางคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 กับ
การเปนโรคปริทันตดวยการประมาณความเสี่ยง 
  
มีการอักเสบ(เปนโรคปริทันต)หรือไม * แบงกลุมpositive cell:cutpoint=50.00% Crosstabulation 
 
Count  

แบงกลุมpositive 
cell:cutpoint=50.00% 

  50.01-100% 0-50.00% Total 
ไมเปนโรคปริทันต 16 4 20 มีการอักเสบ(เปน

โรคปริทันต)
หรือไม 

เปนโรคปริทันต 9 11 20 

Total 25 15 40 
 
 Risk Estimate 
 

95% Confidence 
Interval 

  Value Lower Upper 
Odds Ratio for มีการอักเสบ
(เปนโรคปริทันต)หรือไม (ไม
เปนโรคปริทันต / เปนโรคปริ
ทันต) 

4.889 1.199 19.942

For cohort แบงกลุม
positive 
cell:cutpoint=50.00% = 
50.01-100% 

1.778 1.045 3.026

For cohort แบงกลุม
positive 
cell:cutpoint=50.00% = 
0-50.00% 

.364 .139 .952

N of Valid Cases 40   
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19.การหาความสัมพันธระหวางคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 กับ
การสูบบุหร่ีและการเปนโรคปริทันตดวยการวิเคราะหถดถอยโลจิสติก 
 
 
Variables in the Equation 
 

  B S.E. Wald df Sig. Exp(B) 95.0% C.I.for EXP(B) 

              Lower Upper 
Step 
1(a) 

SMOKE .749 .718 1.086 1 .297 2.114 .517 8.642

  INFLAM 1.636 .733 4.982 1 .026 5.135 1.221 21.600
  Constant -1.803 .716 6.338 1 .012 .165    

 
a  Variable(s) entered on step 1: SMOKE, INFLAM. 
 

20.การหาความสัมพันธระหวางคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 กับ
เพศ ดวยการวิเคราะหความสมัพันธ อีตา 
 Directional Measures 
 

    Value 
sex Dependent 1.000Nominal by 

Interval 
Eta 

คาเฉล่ียpositive 
cell จากการนับ
ของผูนับ 2 คน 
Dependent 

.054

 

21.การหาความสัมพันธระหวางคารอยละของเซลลที่มีการแสดงออกของสารเบตาดีเฟนซิน-2 กับ
อายุ ความลึกรองปริทันต ดวยการวเิคราะหความสัมพันธเพียรสัน 
 
 Correlations 
 

    

คาเฉล่ีย
positive cell 
จากการนับ
ของผูนับ 2 

คน age in year pocket depth 
Pearson Correlation 1 -.276 -.311
Sig. (2-tailed) . .084 .051

คาเฉล่ียpositive cell 
จากการนับของผูนับ 2 
คน N 40 40 40

Pearson Correlation -.276 1 .351(*)
Sig. (2-tailed) .084 . .027

age in year 

N 40 40 40
Pearson Correlation -.311 .351(*) 1
Sig. (2-tailed) .051 .027 .

pocket depth 

N 40 40 40
*  Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed). 
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 

 นางสาว ฐสรรพร เติมทอง เกิดเมื่อวันที่ 12 ตุลาคม 2513 ที่กรุงเทพมหานคร  
สําเร็จการศึกษาระดับปริญญาตรีสาขาทันตแพทยศาสตรบัณฑิต จากจุฬาลงกรณมหาวิทยาลัยใน  
ปการศึกษา 2535  

เขารับราชการที่โรงพยาบาลคีรีมาศ  สํานักงานสาธารณสุขจังหวดัสุโขทัย ระหวางป พ.ศ.
2536-2537 จากนั้นยายมารับราชการที่โรงพยาบาลอัมพวา  สํานักงานสาธารณสุขจังหวัด
สมุทรสงคราม ในป พ.ศ.2538   

ลาออกจากราชการเพื่อศึกษาตอหลักสูตรประกาศนยีบตัรวิทยาศาสตรการแพทยคลินิก
สาขา ทันตกรรมทั่วไป ที่ มหาวิทยาลัยมหดิลในป พ.ศ. 2539  

และไดบรรจกุลับรับราชการที่สถาบันราชานุกูล กรมสุขภาพจิต กระทรวงสาธารณสุข 
ตั้งแตป พ.ศ.2540 ถึงปจจุบัน 
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