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บทคัดยอ 
 

แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย กอใหเกิดความเจ็บปวดและสงผลตอคุณภาพชีวิตของผูปวย
โดยเฉพาะผูปวยท่ีมีโรคทางระบบ การศึกษานี้มีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาผลสารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากสวนวุน
วานหางจระเขตอการหายของแผลในชองปากหนูทดลองในสภาวะเบาหวาน และกลไกท่ีเปนไดในเซลลบุผิว
ชองปาก โดยหนูจะถูกเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวาน และสรางบาดแผลจําลองบริเวณก่ึงกลางเพดานปากดวยการ
ทําพันซไบออปซ่ี แลวทาสารตางๆ (สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 สารคารโบพอลเปลา 
น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด) ทุกวันเปนเวลา 7 วัน หลังจากนั้นทําการวัดขนาด
บาดแผล รวมกับศึกษาลักษณะทางจุลพยาธิวิทยา และทําการศึกษาผลของความคงตัวของสารอะซีแมนแนน
เม่ือเก็บรักษาท่ีสภาวะเรงเปนเวลา 3 และ 6 เดือนดวยการสังเกตสเปคตรัม 1H NMR นอกจากนี้ทําการศึกษา
ผลของสารอะซีแมนแนนความเขมขนตางๆ (0.25  0.5  1  2  และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร) ตอการเคลื่อนท่ี
ของเซลลบุผิวชองปากมนุษยโดยเทคนิคการขูดพ้ืนจานเพาะเลี้ยงเซลลเพ่ือสรางบาดแผลจําลอง ถายภาพเซลล
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ท่ีเวลา 0  4 และ 8 ชั่วโมง นํามาคํานวณรอยละการเคลื่อนท่ีของเซลล ศึกษาผลตอการเปลี่ยนสภาพของเซลล
โดยวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น ของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และ
เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ท่ีระยะเวลา 24 และ 48 ชั่วโมง และศึกษาฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพดวยวิธีดิสก 
ดิฟฟวชั่น ผลการศึกษาพบวา หนูกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวากลุม
ท่ีทาสารคารโบพอลเปลา น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p<0.05, n=5) และมีการสรางชั้นเยื่อบุผิวใหมปกปดบาดแผลเร็วกวากลุมทดสอบอ่ืน นอกจากนี้บาดแผลท่ี
ไดรับสารอะซีแมนแนนท้ังสองความเขมขนมีปริมาณคอลลาเจนมากกวากลุมท่ีไดรับน้ําเกลือปราศจากเชื้อ
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=5) เม่ือเก็บสารอะซีแมนแนนในสภาวะเรงเปนเวลา 3 และ 6 เดือน
พบวา ยังคงมีสเปคตรัมของอะซีแมนแนนสอดคลองกับสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม จากการศึกษาในเซลลบุ
ผิวชองปากพบวา เม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1 และ 2 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 
8 ชั่วโมง เซลลมีการเคลื่อนท่ีมากกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3) นอกจากนี้เม่ือ
เซลลไดรับสารเปนเวลา 24 และ 48 ชั่วโมงพบวา ลักษณะของเซลลเปลี่ยนไปสูลักษณะการเปลี่ยนสภาพโดย
สูญเสียลักษณะหลายเหลี่ยมไป และเซลลกลมใหญข้ึน และเซลลท่ีไดรับสารความเขมขน 0.25 และ 1 
มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 48 ชั่วโมง มีการแสดงออกของยีนทรานกลูตามิเนส1 มากกวากลุมควบคุมอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3)   ผลการทดสอบฤทธิ์ตานจุลชีพพบวา สารอะซีแมนแนนไมมีฤทธิ์โดยตรง
ในการตานเชื้อ Staphylococcus aureus เชื้อ Pseudomonas aeruginosa และเชื้อ Candida albicans  
จึงสรุปไดวา สารอะซีแมนแนนมีผลกระตุนการหายของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน โดยมีกลไกท่ี
เปนไปไดคือ การกระตุนการเคลื่อนท่ี และเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก โดยไมมีฤทธิ์การตานจุลชีพ 
และสารอะซีแมนแนนยังคงอยูภายหลังเก็บในสภาวะเรงเปนเวลา 6 เดือน 
คําสําคัญ วานหางจระเข สารอะซีแมนแนน หนูทดลอง แผลในชองปาก เบาหวาน เซลลบุผิวชองปาก การ
เคลื่อนท่ีของเซลล การเปลี่ยนสภาพ ความคงตัว ฤทธิ์ตานจุลชีพ 

Abstract 
 

 Oral ulcer is the most common lesion in the oral cavity, leading to the pain and 
reducing the quality of life especially in the patient with systemic disease, such as diabetes.  
As a response to injury, oral epithelial cells migrate and differentiate to restore the tissue 
integrity.  The objectives of this study were to evaluate the effect of acemannan on oral 
wound healing in diabetic rat and possible mechanisms in oral epithelial cell. A wound was 
made on the midline of hard palate of diabetes rat using a punch biopsy.  The animals were 
treated with various agents (0.5% acemannan, 1% acemannan, plain carbopol, normal 
saline, and triamcinolone acetonide) once a day for 7 days.  After 7 days, the wound area 
and the histopathologic features were evaluated.  The stability of acemannan in accelerated 
storage condition was observed by 1H nuclear magnetic resonance (NMR) spectroscopy.  In 
addition, the effect of acemannan (0.25, 0.5, 1, 2 and 4 mg/ml) on human oral epithelial cell 
migration was studied by in vitro scratch wound assay.  The pictures of cells were taken at 0, 
4 and 8 hours and then the percentage of cell migration was calculated.  The effect of 
acemannan on oral epithelial cell differentiation was evaluated by the reverse transcription 
polymerase chain reaction (RT-PCR) of keratin K5, keratin K1, filaggrin, transglutaminase1 at 
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24 and 48 hours.  The antimicrobial activity of acemannan was performed using disk 
diffusion assay.  From this study, the wound area of animals receiving 0.5% acemannan was 
significantly smaller than that of the plain carbopol, normal saline and triamcinolone 
acetonide groups (p<0.05, n=5).  In addition, the 0.5% acemannan-treated wound has more 
re-epithelialization than the others groups. The collagen of the acemannan-treated wound 
was significantly higher than the normal saline-treated wound (p<0.05, n=5).  After incubated 
in the accelerated condition for 3 and 6 months, the NMR spectrum of acemannan was 
consistent with the fresh one.  From oral epithelial cell culture study found that at 8 hours, 
acemannan (0.25, 0.5, 1 and 2 mg/ml) siginificantly stimulate cell migration as compared to 
untreated control group (p<0.05, n=3).  After treated with acemannan for 24 and 48 hours, 
the cell morphology was changed to the differentiated phenotype, lost of polygonal feature 
with large round shape.  From the RT-PCR at 48 hours, acemannan (0.25 and 1 mg/ml) 
significantly induced the expression of the epithelial late differentiation marker, 
transglutaminase1, as compared to untreated control group (p<0.05, n=3). Acemannan did 
not have antimicrobial activity on Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa and 
Candida albicans.  In the conclusion, acemannan accelerated oral wound healing in diabetes 
condition by enhancing oral epithelial cell migration and differentiation.  Acemannan was 
stable in the accelerated storage condition for 6 months. 
Key words: Aloe vera, acemannan, rat, oral ulcer, diabetes, oral epithelial cell, migration, 
differentiation, stability, antimicrobial activity 
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บทนํารวม 
 

ความสําคัญและท่ีมาของปญหา 
วานหางจระเข เปนพืชสมุนไพรท่ีปลูกไดงาย สามารถพบไดท่ัวไปตามครัวเรือน และมีการนําสวนวุน

มาใชรักษาแผลบริเวณผิวหนังมาชานาน แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย และรบกวนการใช
ชีวิตประจําวันของผูปวย เนื่องจากทําใหเกิดความเจ็บปวด เค้ียวอาหาร และพูดสื่อสารไมสะดวก การรักษา
แผลในชองปากในปจจุบันจะเนนการรักษาตามอาการ ไดแก ใหยาบรรเทาอาการปวดหรือยาชาเฉพาะท่ีเพ่ือ
บรรเทาอาการปวด และยาสเตอรอยดเพ่ือลดการอักเสบบริเวณท่ีเปนแผล  แตอยางไรก็ตามยังไมมีสารซ่ึง
กระตุนการหายของบาดแผลในชองปากไดโดยตรง และการใชยาสเตอรรอยดติดตอกันเปนเวลานาน อาจทําให
เกิดการติดเชื้อซํ้าในชองปากได นอกจากนี้การใชยาสเตอรอยดเปนขอควรระวังในผูปวยเบาหวาน  ซ่ึงแผลของ
ผูปวยเบาหวานจะมีการหายของแผลท่ีชากวาแผลปกติ กอใหเกิดโอกาสติดเชื้อซํ้าไดสูง   

สารอะซีแมนแนนซ่ึงเปนสารกลุมพอลิซัคคาไรดท่ีสกัดไดจากวุนวานหางจระเข มีความสามารถในการ
กระตุนการทํางานของเม็ดเลือดขาว ตานมะเร็งในสัตวทดลอง นอกจากนี้ยังสามารถเหนี่ยวนําการเพ่ิมจํานวน
เซลลของเซลลสรางเสนใยเหงือก กระตุนการสรางเสนใยคอลลาเจน และวาสคูลาเอนโดธีเลียล โกรทแฟคเตอร
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ซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีจําเปนตอการสรางหลอดเลือดใหม เพ่ือนําออกซิเจนและสารอาหารท่ีจําเปนเขามาสู
บาดแผล  

คณะผูวิจัยเล็งเห็นความเปนไปไดในการนําสารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากวุนวานหางจระเขมาใชในการ
ประยุกตรักษาแผลในชองปากในผูปวยเบาหวาน โดยมุงเนนการศึกษาผลของการสงเสริมการหายของแผล 
และอธิบายกลไกของการสงเสริมการหายของแผลดังกลาว โดยเฉพาะอยางยิ่งกลไกซ่ึงเก่ียวของกับเซลลบุผิว
ชองปากซ่ึงเปนเซลลท่ีทําหนาท่ีในการสรางชั้นเยื่อบุผิวข้ึนใหม เพ่ือปดปากแผลและปกปองเนื้อเยื่อท่ีอยูดานใต 
อีกท้ังยังศึกษาฤทธิ์ตานเชื้อ และความคงตัวของสารอะซีแมนแนน เพ่ือใหสามารถอธิบายการออกฤทธิ์ของ
สมุนไพรไดดวยหลักการทางวิทยาศาสตรท่ีถูกตอง และเปนแนวทางในการพัฒนาสารสกัดจากวุนวานหาง
จระเขเปนยาในการรักษาแผลในชองปากเพ่ือเปนทางเลือกแกผูปวยเบาหวานตอไป 

วัตถุประสงคของโครงการวิจัย 
เพ่ือศึกษาความเปนไปไดในการนําสารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากสวนวุนวานหางจระเขมาใชในการ

สงเสริมการหายของแผลในชองปากในผูปวยเบาหวาน พรอมท้ังสามารถอธิบายกลไก หรือการออกฤทธิ์ของ
สารไดโดยมีขอมูลทางวิทยาศาสตรสนับสนุน 

รายละเอียดความเช่ือมโยงระหวางโครงการวิจัยยอย 
โครงการยอยท่ี 1 คือ การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากสวนวุนวานหางจระเขตอแผลใน

ชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน และโครงการยอยท่ี 2 คือ ผลของสารอะซีแมนแนนจากซ่ึงสกัดสวนวุนวาน
หางจระเขตอการเคลื่อนท่ี และการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก ท้ังสองโครงการมีความเชื่อมโยงกัน
โดยมุงเนนศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนท่ีเก่ียวของกับเซลลในชองปากท้ังในสภาวะจําลองในหองปฏิบัติการ 
และในสภาพชองปากจริงในสัตวทดลอง โดยผลการศึกษาในหองปฏิบัติการจะชวยสนับสนุน และอธิบายผลใน
สัตวทดลอง ซ่ึงเปนขอมูลในการพัฒนาสารสกัดจากสวนวุนวานหางจระเขเปนยาในการรักษาแผลในชองปาก
ตอไป โดยมีการวิจัยเชื่อมโยงกันดังแผนภาพ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

การเตรียมสารอะซีแมนแนน 

การศึกษาผลตอแผลในชองปาก
หนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน 

การศึกษาผลตอเซลลบุผิวชองปากมนุษย 

ขนาดของแผล 

ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยา 

การเคลื่อนท่ี 

การเปลี่ยนสภาพ 

   สนับสนุน & อธิบาย 

การพัฒนาเปนผลิตภัณฑในอนาคต 

ความคงตัวของสารอะซีแมนแนน ฤทธิ์ตานจุลชีพ 
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สรุปผลการวิจัย 
สารอะซีแมนแนนกระตุนการหายของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน โดยมีกลไกท่ีเปนไป

ได คือ การกระตุนการเคลื่อนท่ี และเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก แตสารอะซีแมนแนนไมมีฤทธิ์ในการ
ตานเชื้อจุลชีพ และสารอะซีแมนแนนยังคงอยูเม่ือเก็บรักษาในสภาวะเรงเปนเวลา 6 เดือน อยางไรก็ตาม
การศึกษานี้เปนการทดลองในสัตวและหองปฏิบัติการท่ีมีจํานวนตัวอยางจํากัด สัตวทดลองถูกเหนี่ยวนําใหเปน
เบาหวานโดยการฉีดสาร ทําใหการพัฒนาการเกิดโรคเบาหวานแตกตางจากในผูปวยจริง จึงสามารถจําลอง
เนื้อเยื่อในสภาวะท่ีเปนเบาหวานไดเพียงระดับหนึ่ง และไมอาจแสดงถึงภาวะแทรกซอนตาง ๆ ท่ีเกิดข้ึนใน
มนุษยไดครบทุกสภาวะ และถึงแมการศึกษาผลตอเซลลบุผิวชองปากมนุษยในหองปฏิบัติการจะทําใหสามารถ
สรุปผลของสารตอเซลลไดอยางจําเพาะ แตสภาวะจริงในรางกายนั้นเซลลแตละชนิด และเมทริกซระหวาง
เซลลจะมีปฏิกิริยาและสงผลตอกันและกัน และเนื้อเยื่อไดรับผลจากระดับน้ําตาลในเลือดสูงอยางตอเนื่อง 
ดังนั้นจึงมีความจําเปนในการศึกษาในผูปวยเบาหวานท่ีแทจริงตอไป 

 

ประโยชนท่ีไดรับ 
ทราบผลของสารอะซีแมนแนนตอแผลในชองปากในสภาวะท่ีเปนเบาหวาน และสามารถอธิบายถึง

กลไกการออกฤทธิ์ท่ีเปนไปไดดวยหลักการทางวิทยาศาสตร  ทําใหสารอะซีแมนแนนเปนสารทางเลือกท่ีเปนไป
ไดในการพัฒนาเพ่ือใชรักษาแผลในชองปากในผูปวยเบาหวานตอไป 

หนวยงานท่ีนําผลงานวิจัยไปใชประโยชน 
เกษตรกรผูผลิตวานหางจระเข เนื่องจากผลการวิจัยนี้จะเปนการเพ่ิมมูลคาใหวานหางจระเขในทาง

การแพทย 
คณะทันตแพทยศาสตร และคณะเภสัชศาสตร เนื่องจากผลการวิจัยจะเปนขอมูลเบื้องตนเพ่ือพัฒนา

รูปแบบของสารอะซีแมนแนนใหผลิตภัณฑท่ีเหมาะสมเพ่ือใชในชองปาก และการศึกษาวิจัยในสภาวะจริงใน
ชองปากผูปวยเบาหวานตอไป 
 ผูปวยเบาหวาน เนื่องจากผลการวิจัยจะนําไปสูการพัฒนาผลิตภัณฑเพ่ือเปนทางเลือกของผูปวยใน
การใชรักษาแผลในชองปากในอนาคต 
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ผลของสารอะซีแมนแนนซึ่งสกัดจากสวนวุนวานหางจระเขตอแผลในชองปาก 
หนูทดลองที่เปนเบาหวาน 

Effect of acemannan, Aloe vera gel extract, on oral ulcer in diabetic rat 
 

 
 
 

หัวหนาโครงการวิจัย 
อ.ทญ.ดร.นวภรณ จิตตภริมยศักดิ ์

ภาควิชาทันตกรรมบูรณะ คณะทันตแพทยศาสตร 
มหาวิทยาลัยนเรศวร 

 
ผูรวมวิจัย 

อ.ทญ.ดร.สุวมิล เจตนาเช่ียวชาญกิจ 
ภาควิชาชีววิทยาชองปาก คณะทันตแพทยศาสตร 

มหาวิทยาลัยนเรศวร 
 

ศ.ทพ.ดร.พสุธา ธัญญะกจิไพศาล 
ภาควิชากายวิภาคศาสตร คณะทันตแพทยศาสตร 

จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
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แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย กอใหเกิดความเจ็บปวดและสงผลตอการใชชีวิตประจําวัน
ของผูปวย โดยเฉพาะผูปวยท่ีมีภาวะซ่ึงทําใหการหายของแผลชาลง เชน เบาหวาน การศึกษานี้มีวัตถุประสงค
เพ่ือศึกษาผลสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในชองปากหนูทดลองในสภาวะเบาหวาน โดยหนูจะถูก
เหนี่ยวนําใหเปนเบาหวานโดยฉีดสารสเตร็ปโทโซโทซิน สรางบาดแผลจําลองบริเวณก่ึงกลางเพดานปากดวย
การทําพันซไบออปซ่ี และทาสารทดสอบตางๆ (สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 สารคารโบ
พอลเปลา น้ําเกลือปราศจากเชื้อ   และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด) ทุกวันเปนเวลา 7 วัน หลังจากนั้นทํา
การวัดขนาดบาดแผล ณ วันท่ี 7 และศึกษาลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาโดยการยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน 
และศึกษาการสรางคอลลาเจนบริเวณบาดแผลดวยการยอมสีแมซซองส ไตรโครม นอกจากนี้ยังทําการศึกษา
ผลของความคงตัวของสารอะซีแมนแนนเม่ือเก็บรักษาท่ีสภาวะเรงเปนเวลา 3 และ 6 เดือนดวยการสังเกต
สเปคตรัม 1H nuclear magnetic resonance (NMR) ผลการศึกษาพบวา หนูทดลองกลุมท่ีไดรับการทา
สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวากลุมท่ีไดรับการทาสารคารโบพอลเปลา 
น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=5) 
การศึกษาลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาพบวา บาดแผลท่ีไดรับการทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 
มีการสรางชั้นเยื่อบุผิวใหมปกปดบาดแผลเร็วกวากลุมทดสอบอ่ืน และบาดแผลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนท้ัง
สองความเขมขนมีปริมาณคอลลาเจนมากกวากลุมท่ีไดรับน้ําเกลือปราศจากเชื้ออยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p<0.05, n=5) เม่ือวิเคราะหสารอะซีแมนแนนท่ีเก็บในสภาวะเรงเปนเวลา 3 และ 6 เดือนพบวา ยังคงมี
สเปคตรัมของอะซีแมนแนนสอดคลองกับสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม ดังนั้นจึงสรุปไดวา สารอะซีแมนแนนมี
ผลกระตุนการหายของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน และสารอะซีแมนแนนยังคงอยูภายหลังจาก
การเก็บในสภาวะเรงเปนเวลา 6 เดือน 
 
คําสําคัญ วานหางจระเข สารอะซีแมนแนน หนูทดลอง แผลในชองปาก เบาหวาน ความคงตัว 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

Abstract 
 

 Oral ulcer is the most common lesion in the oral cavity, leading to the pain and 
affecting the quality of life especially in the patient with systemic disease, such as diabetes.  
The objective of this study was to evaluate the effect of acemannan on diabetic oral wound 
healing in rat.  The diabetes rats were induced by streptozotocin injection.  A wound was 
made on the midline of hard palate using a punch biopsy.  The animals were treated with 
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various agents (0.5% acemannan, 1% acemannan, plain carbopol, normal saline, and 
triamcinolone acetonide) once a day for 7 days.  After that, the wound area was measured 
at day 7 and then the histopathologic study by heamatoxilin and eosin staining was 
performed.  The amount of collagen in the wound was evaluated in the slide which stained 
with Masson’s trichrome.  In addition, stability of acemannan in the accelerated storage 
condition was observed by 1H nuclear magnetic resonance (NMR) spectroscopy.  From this 
study, the wound area of animals receiving 0.5% acemannan was significantly smaller than 
that of the plain carbopol, normal saline and triamcinolone acetonide groups (p<0.05, n=5).  
The histopathologic study showed that the 0.5% acemannan-treated wound has more re-
epithelialization than the others groups.  The collagen of the acemannan-treated wound 
was significantly higher than the normal saline-treated wound (p<0.05, n=5).  After incubated 
in the accelerated condition for 3 and 6 months, the NMR spectrum of acemannan was 
consistent with the fresh one.  In the conclusion, acemannan accelerated oral wound 
healing in diabetes condition.  Acemannan was stable in the accelerated storage condition 
for 6 months. 
 
Key words: Aloe vera, acemannan, rat, oral ulcer, diabetes, stability 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

บทนํา 
 

แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย และกอใหเกิดความเจ็บปวด สงผลกระทบตอคุณภาพชีวิต
ของผูปวย โดยเฉพาะในผูปวยท่ีมีโรคทางระบบ ผูปวยท่ีไดรับยากดภูมิคุมกันหรือมีภาวะขาดสารอาหาร เปน
ตน(1) โรคเบาหวานเปนโรคทางระบบท่ีมีความบกพรองของการสรางและ/หรือการทําหนาท่ีของอินซูลิน ทําให
เกิดภาวะน้ําตาลในเลือดสูง นําไปสูโรคแทรกซอนหลายประการ รวมไปถึงความผิดปกติของขบวนการหายของ
แผล ไดแก การขาดออกซิเจนบริเวณบาดแผล ความผิดปกติของเม็ดเลือดขาวในการตอตานเชื้อโรค(2, 3) ความ
บกพรองในการสรางเสนใยคอลลาเจนมาทดแทนเนื้อเยื่อท่ีเสียหาย(2, 4, 5) จึงทําใหบาดแผลของผูปวยเบาหวาน
หายชา และงายตอการเกิดการติดเชื้อซํ้า(2-4) มีการศึกษามากมายมุงเนนวิธีการเพ่ือชวยสงเสริมการหายของ
แผลเบาหวาน เชน การใชสารโกรทแฟคเตอร(6-9) และการใหออกซิเจนเขมขน(10, 11) อยางไรก็ตามวิธีการ
ดังกลาวมีคาใชจายสูง ข้ันตอนสลับซับซอน โดยเฉพาะอยางยิ่งขอคํานึงในแงความปลอดภัยเนื่องจากสารโกรท
แฟคเตอรผลิตจากเทคนิคพันธุวิศวกรรม คณะผูวิจัยจึงมีความสนใจศึกษาการนําวานหางจระเข ซ่ึงเปนพืช
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สมุนไพรท่ีใชในการรักษาแผลบริเวณผิวหนังมาประยุกตใชในการรักษาบาดแผลในชองปากในผูปวยเบาหวาน 
มีรายงานในหนูทดลองท่ีเปนเบาหวานพบวา วุนวานหางจระเขสามารถลดระดับน้ําตาลในเลือด สงเสริมการ
สรางเสนใยคอลลาเจนบริเวณผิวหนัง และมีการหายของแผลท่ีเร็วข้ึน(12) 

สารอะซีแมนแนนเปนสารกลุมพอลิซัคคาไรดท่ีสกัดไดจากวุนวานหางจระเข มีความสามารถในการ
กระตุนการทํางานของเม็ดเลือดขาว (13, 14) ตานมะเร็งในสัตวทดลอง(15) จากการศึกษากอนหนานี้ของ
คณะผูวิจัยพบวา สารอะซีแมนแนนสามารถสงเสริมการหายของแผลในชองปากของหนูทดลอง โดยสารอะซี
แมนแนนสามารถเหนี่ยวนําการเพ่ิมจํานวนเซลลของเซลลสรางเสนใยเหงือก กระตุนการสรางเสนใยคอลลา
เจน และวาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟคเตอรซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีจําเปนตอการสรางหลอดเลือดใหม เพ่ือ
นําออกซิเจนและสารอาหารท่ีจําเปนเขามาสูบาดแผล(16) คณะผูวิจัยจึงเล็งเห็นความเปนไปไดในการนําสารอะ
ซีแมนแนนมาใชเปนสารออกฤทธิ์หลักในยาสมานแผลเพ่ือสงเสริมการหายของแผลในชองปากในผูปวย
เบาหวาน ดังนั้นจึงมีแนวคิดจะทําการศึกษาเบื้องตนในหนูทดลองท่ีเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวาน ประโยชนท่ีได
จากการศึกษานี้จะเปนการสรางองคความรูเก่ียวกับสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในชองปากในภาวะ
เบาหวาน และเปนประโยชนแกการพัฒนานําสารอะซีแมนแนนมาใชในทางทันตกรรมตอไปในอนาคต 

 
 
 
 
 
 
 
 

การทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 

การหายของแผลในชองปาก(17-19) และแผลเบาหวาน 

 การหายของแผลในชองปากมีข้ันตอนคลายกับการหายของบาดแผลท่ัวไปของรางกาย โดยสามารถ

แบงไดเปน 3 ข้ันตอนท่ีคาบเก่ียวตอเนื่องกันไป ไมสามารถแบงแยกไดอยางชัดเจน ไดแก ระยะอักเสบ 

(inflammatory phase) ระยะการสรางเนื้อเยื่อใหม (proliferative phase) และการปรับปรุงเนื้อเยื่อท่ีสราง

ข้ึนใหม (remodeling phase) 

 เม่ือเกิดบาดแผลและมีการฉีกขาดของหลอดเลือด เซลลบุหลอดเลือด (endothelial cells) และเกร็ด

เลือด (platelets) จะมีการสรางลิ่มเลือด (blood clot) เพ่ือหยุดการสูญเสียเลือดออกจากรางกาย ในลิ่มเลือด

ท่ีสรางข้ึนนี้จะมีไซโตไคนตางๆ (cytokines) เชน อินเตอรลิวคิน-1 (interleukin-1), ทูเมอรเนคโครซิสแฟค

เตอร-แอลฟา (tumor necrosis factor-α), ทรานฟอรมมิงโกรทแฟคเตอร-เบตา (transforming growth 

factor-β) ซ่ึงจะเหนี่ยวนําใหนิวโทรฟล (neurophils) และแมคโครฟาจ (macrophages) เขามาสูบาดแผล

เพ่ือทําลายสิ่งแปลกปลอม เชื้อโรคและเนื้อเยื่อท่ีตาย 

 ระยะตอมาบาดแผลจะเขาสูระยะการสรางเนื้อเยื่อใหม โดยเซลลบุผิว (epithelial cells) บริเวณขอบ

ของบาดแผลจะเริ่มเพ่ิมจํานวน (proliferation) และเคลื่อนท่ี (migration) เขาสูบริเวณบาดแผลเพ่ือปองกัน
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การติดเชื้อและการสูญเสียน้ํา ในขณะเดียวกันเซลลสรางเสนใย (fibroblasts) ก็มีการเพ่ิมจํานวน เคลื่อนท่ี 

และสรางโปรตีนตางๆ เพ่ือสรางเนื้อเยื่อใหม โปรตีนตางๆ เหลานี้ เชน เคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร-1 

(keratinocyte growth factor-1; KGF-1) ซ่ึงสามารถสงเสริมการเพ่ิมจํานวนของเซลลบุผิว วาสคูลาเอนโดธี

เลียลโกรทแฟคเตอร (vascular endothelial growth factor; VEGF) ซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีมีผลเหนี่ยวนํา

การสรางหลอดเลือดใหม (angiogenesis) เพ่ือนําสารอาหารและออกซิเจนเขาสูบริเวณบาดแผล คอลลาเจน

ชนิดท่ีหนึ่ง (type I collagen) ซ่ึงเปนเมทริกซระหวางเซลล (extracellular matrix) ทําใหเนื้อเยื่อท่ีสรางข้ึน

ใหมมีความแข็งแรงข้ึน 

 เม่ือเวลาผานไป บาดแผลจะเขาสูระยะปรับปรุงเนื้อเยื่อ เพ่ือปรับปรุงเสนใยคอลลาเจนท่ีสรางข้ึนใหม

ใหมีความเปนระเบียบ มีการเชื่อมโยงระหวางเสนใยมากข้ึน เพ่ือเพ่ิมความแข็งแรงใหกับเนื้อเยื่อท่ีสรางใหม 

บาดแผลในผูปวยเบาหวานเปนบาดแผลเรื้อรังท่ีมีความผิดปกติของกระบวนการหายของแผล 

เนื่องมาจากหลายสาเหตุ ไดแก ความผิดปกติของหลอดเลือดขนาดเล็กทําใหบาดแผลขาดออกซิเจนและ

สารอาหารมาเลี้ยง การทํางานของเม็ดเลือดขาวบกพรองท้ังในแงการเคลื่อนท่ีเขาสูบริเวณบาดแผลและการ

กําจัดเชื้อโรค(2, 3) เซลลสรางเสนใยมีการเพ่ิมจํานวนลดลง(4) การสรางเสนใยคอลลาเจนลดลง(2, 5) ทําใหแผลใน

ผูปวยเบาหวานหายชา และงายตอการติดเชื้อซํ้า ถึงแมวาการรักษาแผลเรื้อรังจะอาศัยหลักการการควบคุม

และกําจัดสาเหตุของการเกิดแผลนั้น(2) แตหากสามารถควบคุมระดับน้ําตาล รวมกับการสงเสริมการหาย

บริเวณบาดแผลใหเร็วข้ึน จะเปนการลดความทรมาน และสงเสริมคุณภาพชีวิตของผูปวยเบาหวานใหดียิ่งข้ึน 

วานหางจระเข 

 วานหางจระเขเปนพืชสมุนไพรท่ีมีการใชแพรหลายมาชานาน โดยใชทาบริเวณผิวหนังท้ังในแงการ

รักษาบาดแผลไฟไหม น้ํารอนลวก น้ําแข็งกัด และการนํามาเปนสวนผสมในเครื่องสําอางหลายชนิด(20, 21) 

วานหางจระเขมีชื่อทางวิทยาศาสตรวา Aloe barbadensis Miller (Aloe vera Linn.) เปนพืชใน

วงศ Liliaceae มีลักษณะเปนพืชอวบน้ํา สามารถปลูกและขยายพันธุไดงายแมในท่ีกันดาร(22) ใบมีลักษณะ

เรียวยาว มีหนามตาขอบใบ ใบมีเปลือกหนาสีเขียวเขมซ่ึงคิดเปนรอยละ 20-30 ของน้ําหนักใบท้ังหมด และ

เนื้อดานในมีลักษณะเปนวุนใสซ่ึงเปนสวนท่ีมีการสะสมน้ํา คิดเปนรอยละ 70-80 ของน้ําหนักใบท้ังหมด(23) 

สวนวุนใสดานในนี้เองเปนสวนท่ีมีการนํามาใชทาบริเวณผิวหนังเพ่ือบรรเทาอาการตาง ๆ    วุนใสของวานหาง

จระเขประกอบดวยน้ํารอยละ 90-99 และสวนประกอบอ่ืน ๆ ไดแก คารโบไฮเดรต วิตามิน เกลือแร และ

เอนไซมตาง ๆ(22, 23)  

มีรายงานผลทางชีววิทยา (biological activity) ของวุนวานหางจระเขมากมาย เชน มีผลเพ่ิมความ

ชุมชื้นบริเวณผิวหนัง (24) ลดการเกิดผื่นอักเสบ (erythema, iirritant contact dermatitis)(25) ตานเชื้อ

แ บ ค ที เรี ย  (antibacterial activity)(26, 27) เชื้ อ ร า  (antifungal activity)(27) แ ล ะ ต า น ก า ร อั ก เส บ 

(antiinflammatory activity)(28, 29) และสงเสริมการหายของแผลบริเวณผิวหนัง(12, 20, 30, 31) นอกจากนี้ยังมี

รายงานในหนูทดลองท่ีเปนเบาหวานพบวา การบริโภค (oral administration) วุนของวานหางจระเขสามารถ

ลดระดับน้ําตาลในเลือด และการบริโภคและการทาวุนวานหางจระเขสามารถสามารถสงเสริมการหายของแผล

บริเวณผิวหนังได(12) 
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สารอะซีแมนแนน 

สารอะซีแมนแนนเปนสารพอลิแซคคาไรดหลักท่ีสกัดไดจากวุนวานหางจระเข มีลักษณะโครงสราง

เปนแมนโนสตอกันเปนสายยาว (β-(1,4)-polymannose) การวิเคราะหทางเคมีพบวา สารอะซีแมนแนนประ

กอบดวยแมนโนสถึงรอยละ 93.4 และกลูโคสและกาแลคโตสประมาณรอยละ 3(13, 14) 

การศึกษาในหนูทดลอง และสุนัขโดยใหบริโภคสารอะซีแมนแนนพบวา   การใหสารอะซีแมนแนน 

ความเขมขน 4,000 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัวตอวันในหนูทดลองเปนเวลา 14 วัน และการใหสารอะ

ซีแมนแนนความเขมขน 1,500 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัวตอวันในสุนัขเปนเวลา 90 วันไมกอใหเกิด

ภาวะเปนพิษเกิดข้ึน(32) 

สารอะซีแมนแนนมีคุณสมบัติกระตุนระบบภูมิคุมกัน (immunostimulant activity) โดยกระตุน

การทํางานของแมคโครฟาจ และเดนไดรติกเซลล (dendritic cells) กระตุนการสรางไซโตไคนหลายชนิดจาก

แมคโครฟาจ เชน กรานูโลไซทโคโลนีสติมูเลติ้งแฟคเตอร (granulocyte colony- stimulating factor) สเต็ม

เซลลแฟคเตอร (stem cell factor) อินเตอรลิวคิน-6 (interleukin-6) และทูเมอรเนคโครซิสแฟคเตอร-

แอลฟา(13, 33, 34) 

การศึกษาในหนูทดลองพบวา สารอะซีแมนแนนสามารถสงเสริมการหายของบาดแผลในชองปาก

เม่ือทาอยางตอเนื่องเปนเวลา 7 วัน และการศึกษาในระดับเซลลพบวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการ

เพ่ิมจํานวนของเซลลสรางเสนใยเหงือก (gingival fibroblasts) อีกท้ังเหนี่ยวนําการสรางเคอราติโนไซทโกรท

แฟคเตอร-1 วาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟคเตอร และคอลลาเจนชนิดท่ีหนึ่งจากเซลลสรางเสนใยเหงือก(16) 

จึงมีความเปนไปไดท่ีสารอะซีแมนแนนจะสามารถสงเสริมการหายของแผลในชองปากของผูปวยเบาหวานได

เชนเดียวกับแผลปกติ โดยผานกระบวนการท้ังการเพ่ิมจํานวนเซลล และสงเสริมการสรางโกรทแฟคเตอรและ

โปรตีนท่ีเก่ียวของ 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 

การเตรียมสารอะซีแมนแนนจากวานหางจระเข(16)  

 การเตรียมสารอะซีแมนแนน ทําตามวิธีท่ีผูวิจัยเคยรายงานมากอนหนานี้ กลาวโดยยอคือ นําใบวาน

หางจระเข พันธุ Aloe barbadensis MILLER  ท่ีมีความกวางบริเวณโคนใบ 6-10 เซนติเมตรมาลางใหสะอาด

ดวยน้ํากลั่น และลอกสวนผิวท่ีเปนสีเขียวออก เหลือแตสวนวุนใส ลางดวยน้ํากลั่นเพ่ือกําจัดสวนยางท่ีอาจ

ปนเปอนกับสวนวุน  จากนั้นหั่นสวนวุนใสเปนชิ้นเล็กๆ ขนาดประมาณ 2x2x2 มิลลิเมตร แลวทําใหละเอียดดวย

เครื่องโฮโมจีไนเซอร (homogenizer; Wheaton, NJ, USA) จากนั้นทําการปนแยกกากดวยเครื่องป น

ตกตะกอนและตกตะกอนดวยแอลกอฮอล ทําใหแหงและเก็บท่ีอุณหภูมิ –20 องศาเซลเซียส ปริมาณสารอะซี

แมนแนนท่ีเตรียมไดคิดเปนรอยละ 0.2 

การพิสูจนเอกลักษณของสารอะซีแมนแนน(16)  

 สารอะซีแมนแนนจะถูกนํ ามาพิ สู จน เอกลั กษณ   ผ าน เครื่ อ ง high performance liquid 

chromatography และวิธี fourier transformed infrared (FTIR) spectroscopy 
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 ข้ันตอนการพิสูจนเอกลักษณดวยเครื่อง high performance liquid chromatography โดยยอ คือ 

สารอะซีแมนแนนท่ีเตรียมไดจะถูกวิเคราะหดวยเครื่อง high performance liquid chromatography 

(Shimadzu, Japan) และ reflective index detector (RID-10A; Shimadzu, Japan) โดยใช Sugar KS-804 

column (8x300 mm; Shodex, Japan) และมีน้ําเปนเฟสเคลื่อนท่ี (mobile phase) ท่ีอุณหภูมิ 40 องศา

เซลเซียส และ flow rate 0.8 มิลลิลิตรตอนาที 

 ข้ันตอนการพิสูจนเอกลักษณดวย FTIR spectroscopy โดยยอ คือ ผสมสารอะซีแมนแนนท่ีเตรียมได

เขากับผงโปแตสเซียม โบรไมด  (potassium bromide) และวิเคราะหดวยเครื่อง Spectrum One FTIR 

spectrometer (PerkinElmer, Waltham, MC, USA) โดยบันทึกคาท่ีชวงความยาวคลื่น 4000-400 cm-1  

การทดสอบสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีถูกเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวาน 

 วิธีการศึกษาดัดแปลงจากการศึกษาของ Kim และคณะ(35) และ Jettanacheawchankit และคณะ(16) 

โดยผานการพิจารณาจากคณะกรรมการกํากับการเลี้ยง และการใชสัตว มหาวิทยาลัยนเรศวร (เลขท่ีโครงการ 

NU-AE550101 เลขท่ีเอกสารรับรอง 55 04 0011)  โดยหนูทดลองท่ีใชในการศึกษานี้  คือ หนูแรทพันธุ 

Sprague-Dawley เพศผูอายุ 8 สัปดาห น้ําหนักเฉลี่ย 300-400 กรัม จํานวน 25 ตัวจากสํานักสัตวทดลอง

แหงชาติ ซ่ึงจะถูกเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวานโดยการฉีดสารสเตร็ปโทโซโทซิน (streptozotocin, Sigma; St 

Louis, MO, USA) ความเขมขน 65 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัว ลวงหนากอนวันทําการศึกษา 2 วัน ใน

วันทําการศึกษาจะวัดระดับน้ําตาลในเลือดของหนูทดลองดวยเครื่องแอคคู-เช็ค เพอรพอรมา (ACCU-CHEK 

Performa, Roche diagnostics GmbH, Germany)   โดยหนูทดลองท่ีมีระดับน้ําตาลในเลือดมากกวา 200 

มิลลิกรัมตอเดซิลิตรจะถือวาเปนเบาหวาน จากนั้นแบงหนูทดลองออกเปน 5 กลุมทดลอง (treatment) กลุมละ 

5 ตั ว  ห นู จ ะ ถู ก ให ย าส ล บ โซ ลิ ทิ ล  (Zoletil®; chloral hydrate tiletamine แ ล ะ  chloral hydrate 

zolazepam, Verbac Laboratory; Carros Cedex; France) ฉีดเขาชองทอง ขนาด 40 มิลลิกรัมตอกรัมของ

น้ําหนักตัว   เม่ือหนูสลบจึงสรางแผลบริเวณก่ึงกลางเพดานขนาดเสนผาศูนยกลาง 3 มิลลิเมตรโดยใชพันซ

ไบออปซ่ี (punch biopsy; Stiefel®; Italy) และหามเลือดจนหยุดสนิทดวยสําลีพันปลายไม แลวจึงทาสาร

ทดสอบตามลําดับดังนี้ 

 กลุมท่ี 1 ทาสารคารโบพอลเปลา (carbopol, Lubrizol, USA) ซ่ึงเปนเจลเบส (gel base) เพ่ือให

สารอะซีแมนแนนอยูในรูปท่ีเหมาะสมกับการทาในชองปาก 

  กลุมท่ี 2 และ 3 ทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 ซ่ึงเตรียมในคารโบพอล  

 กลุมท่ี 4 ทาน้ําเกลือปราศจากเชื้อ 

 กลุมท่ี 5 ทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด (triamcinolone acetonide 0.1% in dental paste; 

Keno oral paste, T.O. Chemicals, Thailand) 

 หนูแตละกลุมจะถูกทําใหสลบดวยการดมสารไอโซฟลูเรน (isoflurane; Baxter, Guayama, Puerto 

Rico) และทาสารทดสอบวันละหนึ่ งครั้งจนครบ 7 วัน จึงใหการการุณฆาต (euthanasia) โดยใชกาซ

คารบอนไดออกไซดเกินขนาด (CO2 overdose) แลวเก็บขากรรไกรบน ถายภาพในลักษณะตั้งฉากกับบาดแผล 

โดยใชกลองจุลทรรศนสเตอริโอ (stereomicroscope BX50, Olympus; Japan) และวิเคราะหขนาดของ

บาดแผลดวยโปรแกรมเซลลเซนส ไดเมนชั่น รุน 1.3 (CellSens Dimension, version 1.3, Olympus) 
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 หลังจากถายภาพเสร็จสิ้น ขากรรไกรบนของหนูจะผานขบวนการเตรียมสไลดทางจุลพยาธิวิทยา โดย

แชลงในสารบัฟเฟอรฟอรมาลิน (buffered formalin) ความเขมขนรอยละ 10  ทันที เปนเวลา 24 ชั่วโมง 

จ า ก นั้ น จึ ง ทํ า ก า ร ดึ ง แ ร ธ า ตุ อ อ ก  (decalcificiation)  ด ว ย ส า ร ล ะ ล า ย อี ดี ที เ อ  ( EDTA; 

ethylenediaminetetraacetic acid di-sodium salt; Ajax Finechem, NSW, Australia)  แ ล ว นํ า ชิ้ น

ตัวอยางผานขบวนการดึงน้ําออก (dehydration) โดยใชแอลกอฮอลท่ีมีความเขมขนระดับตาง ๆ จากรอยละ 

30, 50, 70, 90 และ 100 ตามลําดับ และผานการทําใหเนื้อเยื่อใส (clearing) โดยใชสารไซลีน (xylene) และ

ฝงชิ้นเนื้อเยื่อ (embedding) ลงในพาราฟน (paraffin)  จากนั้นตัดเนื้อเยื่อใหเปนแผนบางความหนาประมาณ 

5 ไมครอนดวยเครื่องตัดชิ้นเนื้อ (ultramicrotome machine)  นําเนื้อเยื่อท่ีไดไปวางบนแผนสไลด ละลาย

พาราฟนออกจากแผนเนื้อเยื่อ (deparaffinization) โดยใชสารไซลีน และผานขบวนการนําน้ํากลับเขาเนื้อเยื่อ

อยางสมบูรณ (rehydration) ดวยเอธานอล (ethanol) ยอมสีโดยใชสฮีีมาทอคซิลินและอีโอซิน (hematoxylin 

& eosin staining; H&E) และสีแมซซองส ไตรโครม (Masson’s trichrome staining) แลวทําการผนึกแผน

เนื้อเยื่อ (mounting) ดวยสารเปอเมาท (permount) ทําการอานผล และถายภาพดวยกลองจุลทรรศนชนิดแสง

สวาง (light microscope, Olympus) และโปรแกรมเซลลเซนส  และทําการวิเคราะหปริมาณคอลลาเจน

บริเวณบาดแผลในสไลดท่ียอมสีแมซซองส ไตรโครม โดยวิเคราะหในพ้ืนท่ีบริเวณขอบแผลใตตอเยื่อบุผิวท่ี

สรางใหมขนาด 2,500 ตารางไมโครเมตร จํานวน 10 ตําแหนง ท่ีกําลังขยาย 20 เทาโดยใชโปรแกรมเซลลเซนส 

แลวจึงนํามาหาคาเฉลี่ยของหนูแตละตัว 

การทดสอบความคงตัวของสารอะซีแมนแนนหลังจากเก็บรักษาในสภาวะเรง 

 ทดสอบความคงตัวของอะซีแมนแนนโดยดัดแปลงจากวิธีของ WHO(36)   เริ่มจากนําผงอะซีแมนแนนปริ

มาณ 5 มิลลิกรัม เก็บรักษาในภาชนะปดและอยูในสภาวะเรง ท่ีอุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธ

รอยละ 75  เปนระยะเวลา 3 และ 6 เดือน   เม่ือครบตามระยะเวลาท่ีกําหนด ตรวจสอบสเปคตรัม 1H NMR 

โดยใชวิธีท่ีดัดแปลงจาก Bozzi และคณะ และ Ray และ Aswatha (2013)(37, 38) เริ่มจากทําละลายผงอะซีแมน

แนนดวยดิวทีเรียมออกไซด (deuterium oxide) ใหเปนความเขมขน 5 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ปริมาณ 1 

มิลลิลิตร   แลวนําใสหลอด NMR   และตรวจสอบสเปกตรัมของ 1H NMR ท่ี 400 MHz ดวยเครื่องสเปคโตร

โฟโตมิ เตอร  Bruker ADVANCE 400 โดยใชหั วโพรบ BBI (broadband inverse probehead) ขนาด 5 

มิลลิเมตร ท่ีอุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส 128 รอบ 

การวิเคราะหผลการทดลอง 

 ประเมินผลของสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลโดยการเปรียบเทียบขนาดของบาดแผลของกลุม

ทดลองตาง ๆ ในรูปคาเฉลี่ยและความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน (Mean±SE) และทําการวิเคราะหความแตกตาง

ระหวางกลุมใชโปรแกรมเอสพีเอสเอส รุนท่ี 11.5 (Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 

program version 11.5; SPSS, Inc., Chicago, IL, USA) โดยใชสถิติการวิเคราะหความแปรปรวนแบบทาง

เดียว (one way analysis of variance, one way ANOVA) และการวิเคราะหความแตกตางของคาเฉลี่ยแบบ

จับคูพหุคูณแบบดันแคน (Duncan multiple comparison test) ท่ีระดับความเชื่อม่ันรอยละ 95  
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 นําเสนอลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลของหนูทดลองในกลุมตาง ๆ ในรูปแบบการบรรยาย

เปรียบเทียบ และแสดงปริมาณคอลลาเจนบริเวณบาดแผลในรูปคาเฉลี่ยและความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน และ

ทําการวิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมใชโปรแกรมเอสพีเอสเอส รุนท่ี 11.5 โดยใชสถิติการวิเคราะหความ

แปรปรวนแบบทางเดียว และการวิเคราะหความแตกตางของคาเฉลี่ยแบบจับคูพหุคูณแบบดันแคน ท่ีระดับ

ความเชื่อม่ันรอยละ 95 

 ความคงตัวของสารอะซีแมนแนนนําเสนอในรูปของการเปรียบเทียบการคงอยูของสารอะซีแมนแนน

เม่ือเก็บในสภาวะเรงเทียบกับสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ผลการวิจัย 
 
การเตรียม และพิสูจนเอกลักษณสารอะซีแมนแนน 

จากการวิเคราะหดวย high performance liquid chromatography พบวา สารอะซีแมนแนนท่ี
เตรียมไดมี peak เดียว (ภาพท่ี 1) 
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ภาพท่ี 1 ผลจากเครื่อง High performance liquid chromatography ของสารอะซีแมนแนน 

จากการวิเคราะหดวย FTIR spectroscopy พบวา สารอะซีแมนแนนท่ีเตรียมไดมี spectrum ของ 
functional group แสดงดังภาพท่ี 2 ซ่ึง spectrum ดังกลาวมีความสอดคลองกับรายงานของ McAnalley(39) 
แสดงดังภาพท่ี 3 

เม่ือพิจารณารวมกันระหวางการวิเคราะหดวย high performance liquid chromatography และ 
FTIR spectroscopy จึงชี้ใหเห็นวาสารท่ีเตรียมไดเปนสารอะซีแมนแนนท่ีมีความบริสุทธิ์ 
 

 
ภาพท่ี 2 spectrum ของสารอะซีแมนแนนจากการวิเคราะหดวย FTIR spectroscopy 
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ภาพท่ี 3 FTIR spectrum ของสารอะซีแมนแนนจากรายงานของ McAnalley(39) 

ผลของสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในชองปากหนูทดลองในสภาวะท่ีเปนเบาหวาน 
หนูทดลองท่ีไดรับการเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวานดวยสารสเตร็ปโทโซโทซิน และทาดวยน้ําเกลือ

ปราศจากเชื้อ ยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1  และสาร
คารโบพอลเปลา มีคาระดับน้ําตาลในเลือดเฉลี่ย ณ 7 วัน ตามลําดับดังนี้ 534.00±107.38   532.60±44.31  
347.2±83.54   404.00±135.51  และ 518.60±119.64 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร และมีน้ําหนักตัวเฉลี่ย ณ 7 วัน 
333.00±23.32   324.40±48.73   346.60±26.19   329.00±30.36 และ 322.80±29.20 กรัม ตามลําดับ 

จากการวิเคราะหขนาดแผลเม่ือทาสารทดสอบเปนเวลา 7 วันพบวา หนูทดลองกลุมท่ีทาน้ําเกลือ
ปราศจากเชื้อ กลุมท่ีทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด กลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 
และ 1 และกลุมท่ีทาสารคารโบพอลเปลา มีขนาดของแผลเฉลี่ย 2.96±0.54   7.36±1.30   0.88±0.51   
1.64±0.73 และ 2.53±0.84 ตารางมิลลิเมตรตามลําดับ  โดยหนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความ
เขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวากลุมท่ีทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และ
สารคารโบพอลเปลา อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=5)    ในขณะท่ีหนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซี
แมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 มีขนาดแผลไมตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05, n=5) 
แสดงดังภาพท่ี 4 และภาพท่ี 5 

อยางไรก็ตามเม่ือทาสารทดสอบทุกชนิดเปนเวลา 7 วัน ไมพบหนูทดลองกลุมใดท่ีมีแผลปดอยาง
สมบูรณ 
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ภาพท่ี 4 ตัวอยางแผลบริเวณเพดานปากหนูทดลองท่ีเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวาน 

และทาสารทดสอบเปนเวลา 7 วัน (A) ทาสารคารโบพอลเปลา;  
(B) ทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5; (C) ทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 1; 
 (D) ทาดวยน้ําเกลือปราศจากเชื้อ; (E) ทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดความเขมขนรอยละ 0.1 

 

 
ภาพท่ี 5 การวิเคราะหขนาดแผลท่ีทาดวยสารทดสอบเปนเวลา 7 วันพบวา หนูทดลองท่ีทาสารอะซีแมนแนน 

ความเขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวากลุมท่ีไดรับการทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด  
น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และสารคารโบพอลเปลา อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  

(p<0.05, n=5; ตัวอักษร a, b, c และ d แสดงใหเห็นถึงความแตกตางระหวางกลุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ) 
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ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของแผลในชองปากหนูทดลองในสภาวะท่ีเปนเบาหวาน 
 เม่ือศึกษาลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน และทาดวยสาร
ทดสอบตาง ๆ เปนเวลา 7 วัน โดยการยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน และสีแมซซองส ไตรโครม พบวา กลุมท่ี
ไดรับการทาสารอะซีแมนแนนเขมขนรอยละ 0.5 มีการสรางชั้นเยื่อบุผิวใหมปกปดบาดแผลเร็วกวากลุมท่ีทา
ดวยน้ําเกลือปราศจากเชื้อ ยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด และคารโบพอลเปลา ท้ังนี้ในการวัดระยะการสราง
ชั้นเยื่อบุผิวใหมอางอิงจากแนวสมมติของขอบเขตท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล ซ่ึงสังเกตจากรองรอยท่ี
กระดูกบริเวณเพดานถูกกดเปนรอยหวาํ (ภาพท่ี 6 7 8 และ 9)  
 เม่ือพิจารณาในชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันพบวา แผลของกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 
และ 1 มีการสรางเนื้อเยื่อเก่ียวพันขางใตใหมสัมพันธกับชั้นเยื่อบุผิวท่ีถูกสรางข้ึนใหม และมีการสรางคอลลา
เจนในชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันมากกวากลุมท่ีไดรับการทาดวยสารคารโบพอลเปลา ยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโท
ไนด และน้ําเกลือ โดยแผลในกลุมท่ีทาดวยสารอะซีแมนแนนท้ังสองความเขมขน สารคารโบพอลเปลา และยา
ไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด มีการสรางคอลลาเจนมากกวากลุมท่ีไดรับน้ําเกลือปราศจากเชื้ออยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (p<0.05, n=5; ภาพท่ี 11) ในขณะท่ีปริมาณเม็ดเลือดขาวท่ีเก่ียวของกับขบวนการอักเสบ ไดแก นิว
โทรฟลล แมคโครฟาจ และลิมโฟไซต ในชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันใกลเคียงกันในทุกกลุมทดลอง 

 
ภาพท่ี 6 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขน 

รอยละ 0.5 เปนเวลา 7 วัน (เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 7 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขน 

รอยละ 1 เปนเวลา 7 วัน (เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 8 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทาสารคารโบพอลเปลาเปนเวลา 7 วัน 

(เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 9 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทาน้ําเกลือปราศจากเชื้อเปนเวลา 7 วัน 

(เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 10 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด 

เปนเวลา 7 วัน (เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 11 การวิเคราะหชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันของบาดแผลท่ียอมดวยสีแมซซองส ไตรโครม 

พบวา แผลท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 มีปริมาณคอลลาเจนมากกวากลุมท่ี 
ทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด สารคารโบพอลเปลา และน้ําเกลือปราศจากเชื้อ  

(* แสดงใหเห็นถึงความแตกตางระหวางกลุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติกับกลุมทดลองอ่ืนๆ; p<0.05, n=5) 

ความคงตัวของสารอะซีแมนแนนหลังจากเก็บรักษาในสภาวะเรง 
หลังจากเก็บสารอะซีแมนแนนในสภาวะเรงเปนเวลานาน 3 และ 6 เดือนพบวา สารอะซีแมนแนน

ยังคงมีลักษณะเปนผง ไมมีการจับตัวเปนกอน และยังคงละลายในน้ํากลั่นบริสุทธิ์  จากการตรวจสอบ 
สเปคตรัม 1H NMR พบหมูอะเซติลซ่ึงบงบอกถึงอะซีแมนแนนไดจากสเปคตรัมไดท่ีตําแหนง 2.119 – 2.215 
ppm (ภาพท่ี 12 และ 13) ในขณะเดียวกันเม่ือเปรียบเทียบกับสเปคตรัมสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม พบ
หมูอะเซติลท่ีตําแหนงใกลเคียงกัน (ภาพท่ี 14)  
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ภาพท่ี 12 สเปคตรัม 1H NMR ของสารอะซีแมนแนนท่ีเก็บไวในสภาวะเรงเปนเวลานาน 6 เดือน  
(ตําแหนงลูกศรเปนตําแหนงหมูอะเซติล) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพท่ี 13 สเปคตรัม 1H NMR ของสารอะซีแมนแนนท่ีเก็บไวในสภาวะเรงเปนเวลานาน 3 เดือน 
(ตําแหนงลูกศรเปนตําแหนงหมูอะเซติล) 
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ภาพท่ี 14 สเปคตรัม 1H NMR ของสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม 
(ตําแหนงลูกศรเปนตําแหนงหมูอะเซติล) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

การอภิปรายและวิจารณผลการวิจัย 
 

 แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย ทําใหเกิดความเจ็บปวดแกผูปวย เนื่องจากเนื้อเยื่อในชองปาก

มีการเคลื่อนไหวสูง และไดรับการระคายเคืองไดงายจากอาหารหรือเครื่องดื่มในชีวิตประจําวัน(1) แนวทางการ

รักษาแผลในชองปากปจจุบันยังคงเปนการรักษาตามอาการ โดยแนะนําใหผูปวยใชยาในกลุมสเตอรอยดรอยทา

เฉพาะท่ีเพ่ือลดการอักเสบ(40) 

 โรคเบาหวานเปนโรคทางระบบท่ีกอใหเกิดภาวะแทรกซอนหลายระบบในรางกาย รวมท้ังผลกระทบตอ

การหายของบาดแผล โดยพบวาผูปวยโรคเบาหวานมีความเสี่ยงตอการเปนแผลเรื้อรัง เนื่องจากความผิดปกติ

ของหลอดเลือดขนาดเล็กทําใหบาดแผลขาดออกซิเจนและสารอาหารมาเลี้ยง การทํางานของเม็ดเลือดขาว
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บกพรองท้ังในแงการเคลื่อนท่ีเขาสูบริเวณบาดแผลและการกําจัดเชื้อโรค(2, 3) ลดอัตราการสรางเซลลสรางเสน

ใย(4) และลดอัตราการสรางเสนใยคอลลาเจน(2, 5) ดังนั้นการพัฒนาคุณภาพชีวิตของผูปวยโดยการคนควาสาร

ทางเลือก โดยเฉพาะอยางยิ่งสารซ่ึงสามารถกระตุนการหายของแผลไดโดยตรงจึงมีความสําคัญ มีการรายงานถึง

ผลของสมุนไพรหลายชนิดในการสงเสริมการหายของแผลเบาหวานบรเิวณผิวหนัง(41-43) แตอยางไรก็ตามยังไมมี

รายงานผลของสมุนไพรตอการหายของแผลในชองปากในสภาวะเบาหวาน 

 วุนวานหางจระเขประกอบดวยสารหลายชนิด โดยมีน้ําเปนสวนใหญ พอลิแชคคารไรด และสารอ่ืน ๆ 

ไดแก กรดอะมิโน เอนไซมตาง ๆ วิตามินเอ วิตามินซี วิตามินอี แมกนีเซียม สังกะสี แคลเซียม ลิกนิน (lignins) 

ซาโปนิน (saponins) และสเตอรรอล (sterols) เปนตน(21-23)   วุนวานหางจระเขเปนสมุนไพรท่ีใชในการรักษา

แผลบริเวณผิวหนังมาชานาน โดยเฉพาะอยางยิ่งแผลไฟไหม(44) นอกจากนี้ยังมีรายงานพบวา วุนวานหางจระเข

สามารถรักษาแผลในกระเพาะอาหาร(45, 46) และรอยโรคไลเคน พลานัสในชองปาก(47)   การศึกษาในสัตวทดลอง

พบวา บาดแผลบริเวณผิวหนังท่ีทาวุนวานหางจระเขมีการหายของแผลท่ีเร็วกวาและมีการอักเสบท่ีนอยกวาแผล

ปกติ(48, 49) การรับประทานวุนวานหางจระเขสามารถลดระดับน้ําตาลในเลือดหนูทดลอง(12, 50) และมนุษย(51) 

 สารอะซีแมนแนนเปนพอลิแซคคาไรดหลักจากวุนของวานหางจระเข(23) สามารถกระตุนการทํางานของ

เม็ดเลือดขาว โดยกระตุนการสรางไซโตไคนหลายชนิดจากแมคโครฟาจ(13, 33, 34) และสามารถกระตุนการเพ่ิม

จํานวนของเซลลสรางเสนใยเหงือก และสงเสริมการสรางโกรทแฟคเตอรหลายชนิดท่ีเก่ียวของกับการหายของ

แผล ไดแก เคอราติโนไซท โกรทแฟคเตอร-1 และวาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟคเตอร(16) ดังนั้นสารอะซีแมน

แนนจึงนาจะมีบทบาทตอท้ังระยะการอักเสบ และระยะการสรางเนื้อเยื่อใหมของการหายของแผล 

 การศึกษานี้ไดจําลองลักษณะแผลในชองปากในสภาวะเปนโรคเบาหวาน โดยการเหนี่ยวนําหนูทดลอง

ใหเปนเบาหวานโดยฉีดสารสเตร็ปโทโซโทซิน  ซ่ึงสารนี้จะทําลายเบตา เซลลของตับออนโดยตรงทําใหไม

สามารถผลิตอินซูลินได ทําใหเมตาบอลิซึมของน้ําตาล โปรตีน และไขมันในรางกายเปลี่ยนแปลงไป (52)  

โรคเบาหวานแบงออกเปน 2 ชนิด ไดแก โรคเบาหวานแบบท่ี 1 ซ่ึงเกิดจากการทําลายเบตา เซลลเนื่องจาก

ความผิดปกติของระบบภูมิคุมกัน และโรคเบาหวานแบบท่ี 2 ซ่ึงเกิดจากรางกายไมสามารถนําอินซูลินท่ีผลิตได

ไปใชรวมกับมีการผลิตอินซูลินท่ีลดลง ผูปวยเหลานี้ประมาณหนึ่งในสามจะมีการตายของเบตาเซลลเนื่องจาก

ขบวนการอะพอพโทซิส (apoptosis)  ดังนั้นจะเห็นวาการเกิดเบาหวานท้ังสองแบบนี้จะมีการผลิตอินซูลินไม

เพียงพอ ทําใหเกิดการดําเนินของโรคเบาหวาน และภาวะแทรกซอนตาง ๆ เกิดข้ึน(53)  ถึงแมวาภาวะจําลอง

เบาหวานในการศึกษานี้ไมอาจแสดงการเกิดเบาหวานท่ีเก่ียวของกับความอวน หรือการเกิดเบาหวานท่ีมีการ

พัฒนาของโรคอยางชา ๆ และภาวะแทรกซอนตาง ๆ ท่ีเกิดข้ึนในมนุษยไดครบทุกสภาวะ แตภาวะจําลองนี้ก็

สามารถแสดงถึงลักษณะการมีน้ําตาลในเลือด หรือเนื้อเยื่อปริมาณสูงซ่ึงสงผลตอการหายของแผลในชองปาก

ได(52-55) 

 การศึกษานี้พบวา หนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวา

หนูทดลองท่ีทาสารคารโบพอลเปลา น้ําเกลือ และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ                    

ถึงแมวาแผลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 จะมีขนาดเล็กกวาแผลท่ีไดรับสารอะซีแมนแน

นความเขมขนรอยละ 1 แตความแตกตางนี้ไมมีนัยสําคัญทางสถิติ ผลการศึกษานี้สอดคลองกับผลการศึกษา

กอนหนานี้ของคณะผูวิจัยซ่ึงพบวา สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 สามารถกระตุนการหายของแผล
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ในชองปากหนูทดลองในสภาวะปกติเม่ือเปรียบเทียบกับยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด น้ําเกลือ และสารคาร

โบพอลเปลา(16) โดยผลนี้อาจเนื่องมาจากสารอะซีแมนแนนกระตุนการหายของแผลท้ังระยะการอักเสบโดยการ

กระตุนหลั่งไซโตไคนจากแมคโครฟาจ(13, 33, 34) และระยะการสรางเนื้อเยื่อใหมกระตุนการเพ่ิมจํานวนและการ

ทํางานของเซลลสรางเสนใยเหงือกในการสรางโกรทแฟคเตอร และคอลลาเจน(16) 

 อยางไรก็ตามหนูทดลองกลุมท่ีทาสารคารโบพอลเปลามีขนาดแผลท่ีเล็กกวากลุมท่ีทายาไตรแอมซิโน

โลน อะเซโทไนด ผลการศึกษาท่ีพบอาจเนื่องจากสารคารโบพอลเปลามีผลในการปองกันบาดแผลจากการ

ระคายเคืองจากสภาพแวดลอมในชองปาก ทําใหเกิดสภาวะท่ีเหมาะสมตอการหายของแผล(16, 56)  

 ในขณะท่ีหนูทดลองกลุมท่ีทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดซ่ึงเปนยาท่ีแนะนําใหใชทาแผลในชอง

ปากท่ัวไป มีขนาดของแผลใหญท่ีสุด อาจเนื่องจากยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดเปนยาในกลุมสเตอรอยด ซ่ึง

ออกฤทธิ์ในการลดการอักเสบของเนื้อเยื่อ(57) แตในสภาวะเบาหวาน เม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟล และโมโนซัยท

จะมีการตอบสนองตอสารเหนี่ยวนําใหเคลื่อนท่ี (chemotaxis) นอยลง มีความสามารถในการกําจัดเชื้อโรคได

นอยลง (3, 53, 58)  และมีไซโตไคนท่ีเก่ียวของกับการอักเสบในกระแสเลือดสูงข้ึนทําใหบริเวณเนื้อเยื่อมีการอักเสบ

ยาวนานกวาปกติ(53, 55, 58) จึงอาจทําใหเซลลและเนื้อเยื่อบริเวณบาดแผลท่ีไดรับยาไมสามารถตอบสนองไดอยาง

เหมาะสม ถึงแมจะมีการศึกษาชี้ใหเห็นวา ยาสเตอรอยดสามารถลดการบวม และความเจ็บปวดของแผลจากการ

ทําศัลยกรรมในชองปาก โดยไมมีผลเพ่ิมความเสี่ยงตอการติดเชื้อในชองปาก และไมยั้บยั้งการหายของแผล(59) 

แตในขณะเดียวกันก็มีรายงานการศึกษาพบวา ยาในกลุมสเตอรอยดยับยั้งการหายของบาดแผลโดยมีผลตอ

หลายขบวนการในการหายของแผล(60) ไดแก ยับยั้งขบวนการอักเสบโดยการลดการสรางพรอสตาไซคลินและไซ

โตไคนตาง ๆ(60, 61) ลดจํานวนเม็ดเลือดขาวท่ีเขามาสูบริเวณบาดแผล(60) ยับยั้งการสรางเนื้อเยื่อใหมโดยการยั้บ

การการแบงตัวของเซลลบุผิวและเซลลสรางเสนใย(60) ยับยั้งการสรางหลอดเลือดใหม(62-64) ยับยั้งการสราง

คอลลาเจน(65, 66) ดังนั้นบทบาทของยาสเตอรอยดตอการหายของแผลในชองปาก โดยเฉพาะอยางยิ่งในสภาวะ

เบาหวานจึงควรมีการศึกษาตอไป 
 การยอมสีแมซซองส ไตรโครมเปนเทคนิคท่ีนิยมใชในการสังเกตปริมาณคอลลาเจนในตัวอยางทางจุล
พยาธิวิทยา(67-69) โดยเสนใยคอลลาเจนจะติดสีฟาหรือน้ําเงิน ในขณะท่ีเคอราตินของเซลลบุผิวจะติดสีแดง ไซ
โตพลาซึมของเซลลตางๆ จะติดสีแดงหรือชมพู และนิวเคลียสของเซลลจะติดสีน้ําตาลเขมหรือดํา ทําใหเห็น
ลักษณะของเสนใยคอลลาเจนไดชัดเจนกวาการยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน(68, 69) การศึกษากอนหนานี้
เก่ียวกับลักษณะจุลพยาธิวิทยาของแผลเบาหวานพบวา แผลจะมีเสนใยคอลลาเจนท่ีบาง และกระจายตัว และ
เซลลสรางเสนใยเหงือกซ่ึงเปนเซลลท่ีทําหนาท่ีในการสรางคอลลาเจนมีลักษณะแตกตางไปจากปกติ มีการเพ่ิม
จํานวนและการเคลื่อนท่ีลดลง(70-72) โดยคาดวาเกิดจากการสงสัญญาณผานการจับกันของแอดวานส ไกลเคชั่น 
เอน โพรดักท (advanced glycation end-products; AGEs) ท่ีเกิดในสภาวะเบาหวานกับตัวรับ (receptor 
for advanced glycation end-products; RACE)(73)  ในการศึกษานี้เม่ือหนูทดลองไดรับสารอะซีแมนแนนท้ัง
สองความเขมขนพบวา บาดแผลมีปริมาณคอลลาเจนมากกวากลุมท่ีไดรับน้ําเกลืออยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
สอดคลองกับการศึกษาของ Chithra และคณะท่ีพบวา วุนวานหางจระเขสามารถกระตุนการสรางคอลลาเจน 
และการหายของแผลบริเวณผิวหนังหนูท่ีเปนเบาหวาน(12) และจากการศึกษากอนหนานี้ของคณะผูวิจัยท่ีพบวา 
สารอะซีแมนแนนกระตุนการสรางคอลลาเจนจากเซลลสรางเสนใยเหงือก(16) ดังนั้นสารอะซีแมนแนนจึงเปนสาร
ออกฤทธิ์ในวุนวานหางจระเขท่ีสงเสริมการสรางคอลลาเจนในบาดแผลท่ีเปนเบาหวาน อยางไรก็ตามถึงแมวา
ปริมาณคอลลาเจนในบาดแผลของกลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนมากกวากลุมท่ีไดรับสารคารโบพอลเปลา และ
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ยาไตรแอมซิโนไลน อะเซโทไนด แตความแตกตางนี้ไมมีนัยสําคัญทางสถิติ อาจเนื่องมาจากในสภาวะเบาหวาน
ซ่ึงมีแอดวานส ไกลเคชั่น เอน โพรดักท อาจทําใหเซลลสรางเสนใยไมสามารถตอบสนองตอการกระตุนคอลลา
เจนไดอยางสมบูรณ 
 เม่ือพิจารณาระดับน้ําตาลในเลือดพบวา หนูทดลองกลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนมีระดับน้ําตาลใน
เลือดในวันท่ีไดรับการผาตัดใหเกิดแผลในชองปาก และเม่ือไดรับสารทดสอบครบ 7 วัน ไมแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ แสดงใหเห็นวา สารอะซีแมนแนนไมมีผลลดระดับน้ําตาลในเลือด ซ่ึงแตกตางผลของวุนวาน
หางจระเขซ่ึงสามารถลดระดับน้ําตาลในเลือดได(12, 50, 51, 74) อาจเนื่องมาจากการศึกษาผลของการลดระดับ
น้ําตาลของวุนวานหางจระเขเปนการบริโภคในปริมาณสูงกวาปริมาณสารอะซีแมนแนนท่ีใชทาแผลในการศึกษา
นี้ และอาจเปนผลจากการออกฤทธิ์รวมกันของสารหลากหลายในวุนวานหางจระเข อาจจะมิไดเปนเพียงผลจาก
สารอะซีแมนแนนเพียงสารเดียว 
 ความคงตัวของสารออกฤทธิ์ และผลิตภัณฑเปนขอมูลสําคัญในข้ันตอนการพัฒนาสูการนําไปใช
ประโยชน โดยทําใหสามารถกําหนดสภาวะการเก็บรักษา และอายุการเก็บรักษา (shelf life) ท่ีเหมาะสม(75) 
คณะผูวิจัยจึงศึกษาความคงตัวของสารอะซีแมนแนนในเบื้องตน ในการบงชี้ถึงสารอะซีแมนแนนจากวุนวานหาง
จระเขดวยการใชเทคนิก 1H NMR ดัดแปลงจาก Bozzi และคณะ และ Ray และ Aswatha   ผลการทดลองพบ
รูปแบบของสเปคตรัมมีความคลายคลึงกับ Ray และ Aswatha (ภาพท่ี 15)(38)    โดยปกติสารอะซีแมนแนนมี
กลุมแมนแนนท่ีถูกอะเซติเลตท่ีตําแหนง 2 3 และ 6   ดังนั้นจึงสังเกตุอะซีแมนแนนจากหมูอะเซติลท่ีตําแหนง
ของสเปคตรัมประมาณ 2.00 - 2.26 ppm(37)  จากการทดลองนี้ พบหมูอะเซติลในตําแหนงใกลเคียงกัน คือ 
2.119 – 2.215 ppm 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี 15 สเปคตรัม 1H NMR ของสารอะซีแมนแนนจากการทดลองของ Ray และ Aswatha 

พบหมูอะเซติลท่ีตําแหนงลูกศรชี้(38) 
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 ในการทดสอบความคงตัวของสารสําคัญในระยะเวลาการทดลองจํากัด มักใชสภาวะเรงเพ่ือจําลอง

สถานการณระยะเวลาจริง ดังนั้นตามแนวทางของ WHO(36) จึงไดเสนอใหทดสอบท่ีอุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส 

ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนระยะเวลา 6 เดือน   ซ่ึงจากการทดลองนี้พบวาหมูอะเซติล ซ่ึงบงบอกถึงสารอะ

ซีแมนแนนนั้นยังคงอยูโดยตลอด ท่ี 3 และ 6 เดือน เม่ือเปรียบเทียบกับขณะผลิตใหม ผลการทดลองนี้เปนเพียง

ขอมูลเบื้องตนเก่ียวกับความคงตัวของสารอะซีแมนแนน เพ่ือการพัฒนารูปแบบในการเตรียมสารอะซีแมนแนน

ใหเหมาะสมในการใชในชองปากตอไป 

 

สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 
  

 ผลการวิจัยนี้สรุปวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการหายของแผลในชองปากในสภาวะเปน

เบาหวานในหนูทดลอง แสดงใหเห็นวาสารอะซีแมนแนนเปนสารทางเลือกในการรักษาในแผลในชองปากใน

สภาวะเบาหวานท่ีควรพัฒนาตอไปเพ่ือนําไปสูการใชในผูปวย ดังนั้นความคงตัว และการพัฒนารูปแบบสารอะซี

แมนแนนใหเหมาะสมกับการใชในชองปาก มีความจําเปนตองศึกษาตอไป 

 การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในสภาวะท่ีมีความบกพรองอ่ืน ๆ หรือสวนอ่ืน

ของรางกาย มีความนาสนใจในการศึกษาตอไป เนื่องจากจะเปนการสรางทางเลือกใหกับผูปวย และเปนการเพ่ิม

มูลคาใหวุนวานหางจระเข และสมุนไพรตอไป 

 

 

 

 

 
บรรณานุกรม 

 
1. Munoz-Corcuera M, Esparza-Gomez G, Gonzalez-Moles MA, Bascones-Martinez A. 

Oral ulcers: clinical aspects. A tool for dermatologists. Part I. Acute ulcers. Clin Exp Dermatol. 
2009;34(3):289-94. 

2. Ekmektzoglou KA, Zografos GC. A concomitant review of the effects of diabetes 
mellitus and hypothyroidism in wound healing. World J Gastroenterol. 2006;12(17):2721-9. 

3. Falanga V. Wound healing and its impairment in the diabetic foot. Lancet. 
2005;366(9498):1736-43. 

4. Hehenberger K, Heilborn JD, Brismar K, Hansson A. Inhibited proliferation of 
fibroblasts derived from chronic diabetic wounds and normal dermal fibroblasts treated with 
high glucose is associated with increased formation of l-lactate. Wound Repair Regen. 
1998;6(2):135-41. 



29 
 

5. Craig RG, Yu Z, Xu L, Barr R, Ramamurthy N, Boland J, et al. A chemically modified 
tetracycline inhibits streptozotocin-induced diabetic depression of skin collagen synthesis and 
steady-state type I procollagen mRNA. Biochim Biophys Acta. 1998;1402(3):250-60. 

6. Goldman R. Growth factors and chronic wound healing: past, present, and future. 
Adv Skin Wound Care. 2004;17(1):24-35. 

7. Branski LK, Pereira CT, Herndon DN, Jeschke MG. Gene therapy in wound healing: 
present status and future directions. Gene Ther. 2007;14(1):1-10. 

8. Jarvis CI. Becaplermin (Regranex) for diabetic foot ulcers. Am Fam Physician. 
2008;78(2):255. 

9. Kwon MJ, An S, Choi S, Nam K, Jung HS, Yoon CS, et al. Effective healing of diabetic 
skin wounds by using nonviral gene therapy based on minicircle vascular endothelial growth 
factor DNA and a cationic dendrimer. J Gene Med. 2012;14(4):272-8. 

10. Goldstein LJ. Hyperbaric oxygen for chronic wound. Dermatol Ther. 2013;26(3):207-
14. 

11. Aydin F, Kaya A, Karapinar L, Kumbaraci M, Imerci A, Karapinar H, et al. IGF-1 
increases with hyperbaric oxygen therapy and promotes wound healing in diabetic foot ulcers. 
J Diabetes Res. 2013;2013:567834. 

12. Chithra P, Sajithlal GB, Chandrakasan G. Influence of Aloe vera on the healing of 
dermal wounds in diabetic rats. J Ethnopharmacol. 1998;59(3):195-201. 

13. Talmadge J, Chavez J, Jacobs L, Munger C, Chinnah T, Chow JT, et al. Fractionation 
of Aloe vera L. inner gel, purification and molecular profiling of activity. Int Immunopharmacol. 
2004;4(14):1757-73. 

14. Turner CE, Williamson DA, Stroud PA, Talley DJ. Evaluation and comparison of 
commercially available Aloe vera L. products using size exclusion chromatography with 
refractive index and multi-angle laser light scattering detection. Int Immunopharmacol. 
2004;4(14):1727-37. 

15. Kent EM. Use of an immunostimulant as an aid in treatment and management of 
fibrosarcoma in three cats. Feline Practice. 1993;21(6):13-7. 

16. Jettanacheawchankit S, Sasithanasate S, Sangvanich P, Banlunara W, Thunyakitpisal 
P. Acemannan stimulates gingival fibroblast proliferation; expressions of keratinocyte growth 
factor-1, vascular endothelial growth factor, and type I collagen; and wound healing. J 
Pharmacol Sci. 2009;109(4):525-31. 

17. Singer AJ, Clark RA. Cutaneous wound healing. N Engl J Med. 1999;341(10):738-46. 
18. Aukhil I. Biology of wound healing. Periodontol 2000. 2000;22:44-50. 
19. Hakkinen L, Uitto VJ, Larjava H. Cell biology of gingival wound healing. Periodontol 

2000. 2000;24:127-52. 
20. Reynolds T, Dweck AC. Aloe vera leaf gel: a review update. J Ethnopharmacol. 

1999;68(1-3):3-37. 



30 
 

21. Sharrif Moghaddasi M. Aloe vera chemicals and usages. Adv Environ Biol. 
2010;4(3):464-8. 

22. Boudreau MD, Beland FA. An evaluation of the biological and toxicological 
properties of Aloe barbadensis (miller), Aloe vera. J Environ Sci Health C Environ Carcinog 
Ecotoxicol Rev. 2006;24(1):103-54. 

23. Femenia A, Sanchez ES, Simal S, Rossello C. Compositional features of 
polysaccharides from Aloe vera (Aloe barbadensis Miller) plant tissue. Carbohydrate Polymers. 
1999;39:109-17. 

24. Dal'Belo SE, Gaspar LR, Maia Campos PM. Moisturizing effect of cosmetic 
formulations containing Aloe vera extract in different concentrations assessed by skin 
bioengineering techniques. Skin Res Technol. 2006;12(4):241-6. 

25. West DP, Zhu YF. Evaluation of Aloe vera gel gloves in the treatment of dry skin 
associated with occupational exposure. Am J Infect Control. 2003;31(1):40-2. 

26. Fani M, Kohanteb J. Inhibitory activity of Aloe vera gel on some clinically isolated 
cariogenic and periodontopathic bacteria. J Oral Sci. 2012;54(1):15-21. 

27. Alemdar S, Agaoglu S. Investigation of In vitro antimicrobial activity of Aloe vera 
juice. J Anim Vet Adv. 2009;8(1):99-102. 

28. Wynn RL. Aloe vera gel: update for dentistry. Gen Dent. 2005;53(1):6-9. 
29. Vazquez B, Avila G, Segura D, Escalante B. Antiinflammatory activity of extracts from 

Aloe vera gel. J Ethnopharmacol. 1996;55(1):69-75. 
30. Chithra P, Sajithlal GB, Chandrakasan G. Influence of Aloe vera on collagen 

characteristics in healing dermal wounds in rats. Mol Cell Biochem. 1998;181(1-2):71-6. 
31. Chithra P, Sajithlal GB, Chandrakasan G. Influence of Aloe vera on the 

glycosaminoglycans in the matrix of healing dermal wounds in rats. J Ethnopharmacol. 
1998;59(3):179-86. 

32. Fogleman RW, Shellenberger TE, Balmer MF, Carpenter RH, McAnalley BH. 
Subchronic oral administration of acemannan in the rat and dog. Vet Hum Toxicol. 
1992;34(2):144-7. 

33. Zhang L, Tizard IR. Activation of a mouse macrophage cell line by acemannan: the 
major carbohydrate fraction from Aloe vera gel. Immunopharmacology. 1996;35(2):119-28. 

34. Djeraba A, Quere P. In vivo macrophage activation in chickens with Acemannan, a 
complex carbohydrate extracted from Aloe vera. Int J Immunopharmacol. 2000;22(5):365-72. 

35. Kim YH, Choi MY, Kim YS, Park CH, Lee JH, Chung IY, et al. Triamcinolone acetonide 
protects the rat retina from STZ-induced acute inflammation and early vascular leakage. Life 
Sci. 2007;81(14):1167-73. 

36. WHO. Annex 2. Stability testing of active pharmaceutical ingredients and finished 
pharmaceutical products. World Health Organization. 2009. 



31 
 

37. Bozzi A, Perrin C, Austin S, Arce Vera F. Quality and authenticity of commercial aloe 
vera gel powders. Food Chem. 2007;103(1):22-30. 

38. Ray A, Aswatha SM. An analysis of the influence of growth periods on physical 
appearance, and acemannan and elemental distribution of Aloe vera L. gel. Ind Crop Prod. 
2013;48:36-42. 

39. McAnalley BH, inventor Carrington Laboratories, Inc, assignee. Process for 
preparation of aloe products. United States patent 4851224. 1989 Jul 25. 

40. Akintoye SO, Greenberg MS. Recurrent aphthous stomatitis. Dent Clin North Am. 
2005;49(1):31-47. 

41. Gupta A, Upadhyay NK, Sawhney RC, Kumar R. A poly-herbal formulation 
accelerates normal and impaired diabetic wound healing. Wound Repair Regen. 
2008;16(6):784-90. 

42. Tam JC, Lau KM, Liu CL, To MH, Kwok HF, Lai KK, et al. The in vivo and in vitro 
diabetic wound healing effects of a 2-herb formula and its mechanisms of action. J 
Ethnopharmacol. 2011;134(3):831-8. 

43. Nayak SB, Pinto Pereira L, Maharaj D. Wound healing activity of Carica papaya L. in 
experimentally induced diabetic rats. Indian J Exp Biol. 2007;45(8):739-43. 

44. Maethaisong R, Chaiyakunapruk N, Niruntraporn S, Kongkaew C. The efficacy of aloe 
vera used for burn wound healing: a systematic review. Burns. 2007;33(6):713-8. 

45. Eamlamnam K, Patumraj S, Visedopas M, Thong-Ngam D. Effects of Aloe vera and 
sucralfate on gastric microcirculatory changes, cytokine levels and gastric ulcer healing in rats. 
World J Gastroenterol. 2006;12(13):2034-9. 

46. Mahattanadul S. Antigastric ulcer properties of Aloe vera. Songklanakarin J Sci 
Technol. 1996;18(1):49-57. 

47. Choonhakarn C, Busaracome P, Sripanidkulchai B, Sarakarn P. The efficacy of aloe 
vera gel in the treatment of oral lichen planus: a randomized controlled trial. Brit J Dermatol. 
2008;158(3):573-7. 

48. Oryan A, Naeini AT, Nikahval B, Gorjian E. Effect of aqueous extract of Aloe vera on 
experimental cutaneous wound healing in rat. Vet Arhiv. 2010;80(4):509-22. 

49. Subramanian S, Kumar DS, Arulselvan P. Wound healing potential of Aloe vera leaf 
gel studied in experimental rabbits. Asian J Biochem. 2006;1(2):178-85. 

50. Kim K, Kim H, Kwon J, Lee S, Kong H, Im S-A, et al. Hypoglycemic and 
hypolipidemic effects of processed Aloe vera gel in a mouse model of non-insulin-dependent 
diabetes mellitus. Phytomedicine. 2009;16:856-63. 

51. Huseini HF, Kianbakht S, Hajiaghaee R, Dabaghian FH. Anti-hyperglycemic and anti-
hypercholesterolemic effects of Aloe vera leaf gel in hyperlipidemic type 2 diabetic patients: A 
randomized double-blind placebo-controlled clinical trial. Planta Med. 2012;78(4):311-6. 



32 
 

52. Srinivasan K, Ramarao P. Animal models in type 2 diabetes research: an overview. 
Indian J Med Res. 2007;125(3):451-72. 

53. Graves DT, Liu R, Alikhani M, Al-Mashat H, Trackman PC. Diabetes-enhanced 
inflammation and apoptosis--impact on periodontal pathology. J Dent Res. 2006;85(1):15-21. 

54. Wei M, Ong L, Smith MT, Ross FB, Schmid K, Hoey AJ, et al. The streptozotocin-
diabetic rat as a model of the chronic complications of human diabetes. Heart Lung Circ. 
2003;12(1):44-50. 

55. Silva JA, Lorencini M, Reis JR, Carvalho HF, Cagnon VH, Stach-Machado DR. The 
influence of type I diabetes mellitus in periodontal disease induced changes of the gingival 
epithelium and connective tissue. Tissue cell. 2008;40(4):283-92. 

56. Pal K, Banthia AK, Majumdar DK. Polymeric hydrogels: Characterization and 
biomedical applications - A mini review. Des Monomers Polym. 2009;12:197-220. 

57. Scully C. Clinical practice. Aphthous ulceration. N Engl J Med. 2006;355(2):165-72. 
58. Abiko Y, Selimovic D. The mechanism of protracted wound healing on oral mucosa 

in diabetes. Review. Bosn J Basic Med Sci. 2010;10(3):186-91. 
59. Dan AEB, Thygensen TH, Pinholt EM. Corticosteroid administration in oral and 

orthognathic surgery: a systematic review of the literature and meta-analysis. J Oral Maxillofac 
Surg. 2010;68(9):2207-20. 

60. Karukonda SRK, Flynn TC, Boh EE, McBurney EI, Russo GG, Millikan LE. The effects of 
drugs on wound healing: part 1. Int J Dermatol. 2000;39(4):250-7. 

61. Schäcke H, Döcke WD, Asadullah K. Mechanisms involved in the side effects of 
glucocorticoids. Pharmacol Ther. 2002;96(1):23-43. 

62. Spandau UHM, Sauder G, Schubert U, Hammes H-P, Jonas JB. Effect of 
triamcinolone acetonide on proliferation of retinal endothelial cells in vitro and in vivo. Br J 
Ophthalmol. 2005;89(6):745-7. 

63. Hartnett ME, Martiniuk DJ, Saito Y, Geisen P, Peterson LJ, McColm JR. Triamcinolone 
reduces neovascularization, capillary density and IGF-1 receptor phosphorylation in a model of 
oxygen-induced retinopathy. 2006;47(11):4975-82. 

64. Gal P, Kilik R, Mokry M, Vidinsky B, Vasilenko T, Mozes S, et al. Simple method of 
open skin wound healing model in corticosteroid-treated and diabetic rats: standardization of 
semi-quantitative and quantitative histological assessments. Vet Med-Czech. 2008;53(12):652-9. 

65. Ponec M, Kempenaar JA, Van Der Meulen-Van Harskamp GA, Bachra BN. Effects of 
glucocoticosteroids on cultured human skin fibroblasts - IV. Specific decrease in the synthesis 
of collagen but no effect on its hydroxylation. Biochem Pharmacol. 2979;28:2777-83. 

66. Hein T, Mauch C, Hatamochi A, Krieg TH. Influence of corticosteroids on 
chemotactic response and collagen metabolism of human skin fibroblasts. Biochem 
Pharmacol. 1988;37(14):2723-9. 



33 
 

67. Braiman-Wiksman L, Solomonik I, Spira R, Tennenbaum T. Novel insights into 
wound healing sequence of events. Toxicol Pathol. 2007;35(6):767-79. 

68. Ukong S, Ampawong S, Kengkoom K. Collagen measurement and staining pattern of 
wound healing comparison with fixations and stains. JMST. 2008;22:37-41. 

69. Suvik A, Effendy AWM. The use of modified masson's trichrome staining in collagen 
evaluation in wound healing study. MJVR. 2012;3(1):39-47. 

70. Brem H, Tomic-Canic M. Cellular and molecular basis of wound healing in diabetes. 
J Clin Invest. 2007;117(5):1219-22. 

71. Desta T, Li J, Chino T, Graves DT. Altered fibroblast proliferation and apoptosis in 
diabetic gingival wounds. J Dent Res. 2010;89(6):609-14. 

72. Devlin H, Garland H, Sloan P. Healing of tooth extraction sockets in experimental 
diabetes mellitus. J Oral Maxillofac Surg. 1996;54(9):1087-91. 

73. Goova MT, Li J, Kislinger T, Qu W, Lu Y, Bucciarelli LG, et al. Blockade of receptor 
for advanced glycation end-products restores effective wound healing in diabetic mice. Am J 
Pathol. 2001;159(2):513-25. 

74. Atiba A, Ueno H, Uzuka Y. The effect of aloe vera oral administration on cutaneous 
wound healing in type 2 diabetic rats. J Vet Med Sci. 2011;73(5):583-9. 

75. Bajaj S, Singla D, Sakhuja N. Stability testing of pharmaceutical products. J App 
Pharm Sci. 2012;2(3):129-38. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
โครงการยอยที่ 2 

 
 

 



34 
 

 
ผลของสารอะซีแมนแนนจากซึ่งสกัดสวนวุนวานหางจระเขตอ 

การเคลื่อนที่ และการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 
Study of acemannan, Aloe vera gel extract, on oral epithelial cell migration  

and differentiation 
 

 
 

หัวหนาโครงการวิจัย 
อ.ทญ.ดร.สุวมิล เจตนาเช่ียวชาญกิจ 

ภาควิชาชีววิทยาชองปาก คณะทันตแพทยศาสตร 
มหาวิทยาลัยนเรศวร 

 
 

 
ผูรวมวิจัย 

ศ.ทพ.ดร.พสุธา ธัญญะกจิไพศาล 
ภาควิชากายวิภาคศาสตร คณะทันตแพทยศาสตร 

จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
 

 
 
 

ไดรับทุนอุดหนุนการวิจัยจากสํานักงานคณะกรรมการวิจัยแหงชาติ 
พ.ศ. 2557 

ชื่อโครงการ  ผลของสารอะซีแมนแนนจากซ่ึงสกัดสวนวุนวานหางจระเขตอการเคลื่อนท่ี และ 
การเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 
Study of acemannan, Aloe vera gel extract, on oral epithelial cell migration  
and differentiation 

ระยะเวลาทําวิจัย  1  ป  8  เดือน ตั้งแต 31 สิงหาคม 2555 ถึง 30 เมษายน 2557 
คณะผูวิจัย 1. อ.ทญ.ดร. สุวิมล เจตนาเชีย่วชาญกิจ 

ภาควิชาชีววิทยาชองปาก คณะทันตแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยนเรศวร 
ต.ทาโพธิ์ อ.เมือง จ.พิษณุโลก 65000 
โทรศัพท 055-966-066 

2. ศ.ทพ.ดร. พสุธา ธัญญะกิจไพศาล 



35 
 

ภาควิชากายวิภาคศาสตร คณะทันตแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย 
ถนนอังรีดูนังต เขตปทุมวัน กทม. 10330 
โทรศัพท 0-2218-8885 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
บทคัดยอ 

 
เยื่อบุผิวชองปากเปนเนื้อเยื่อท่ีทําหนาท่ีในการปกปองชองปากจากสิ่งระคายเคืองตาง ๆ    การฉีก

ขาดของชั้นเยื่อบุผิวนี้ทําใหเกิดบาดแผล โดยเซลลบุผิวชองปากจะเคลื่อนท่ีและเปลี่ยนสภาพเพ่ือซอมแซมชั้น
เยื่อบุผิวท่ีฉีกขาด ลดโอกาสเกิดการติดเชื้อ และความเจ็บปวด การศึกษานี้มีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาผลของ
สารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากสวนวุนวานหางจระเขตอการเคลื่อนท่ี และการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชอง
ปาก โดยทําการเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากมนุษยจากชิ้นเหงือกจากการผาตัดฟนคุดของอาสาสมัครท่ีสุขภาพ
แข็งแรง จากนั้นศึกษาผลของสารอะซีแมนแนน (ความเขมขน 0.25  0.5  1  2  และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร) 
ตอการเคลื่อนท่ีของเซลลโดยใชเทคนิคการขูดพ้ืนจานเพาะเลี้ยงเซลลเพ่ือสรางบาดแผลจําลอง และถายภาพ
เซลลท่ีเวลา 0 4 และ 8 ชั่วโมง นํามาคํานวณรอยละการเคลื่อนท่ีของเซลล      ผลของสารอะซีแมนแนนตอ
การเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากศึกษาโดยใชวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น ของ
ยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ท่ีระยะเวลา 24 และ 48 ชั่วโมง 
นอกจากนี้ยังศึกษาฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพ (เชื้อ Staphylococcus aureus เชื้อ Pseudomonas aeruginosa 
และเชื้อ Candida albicans) ดวยวิธีดิสก ดิฟฟวชั่น     ผลการศึกษาพบวา เม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความ
เขมขน 0.25  0.5  1 และ 2 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 8 ชั่วโมง เซลลบุผิวชองปากมีการเคลื่อนท่ีมากกวา
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กลุมควบคุมท่ีไมไดรับสารอะซีแมนแนนไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3) นอกจากนี้เม่ือเซลลไดรับ
สารอะซีแมนแนนเปนเวลา 24 และ 48 ชั่วโมงพบวา ลักษณะของเซลลเปลี่ยนไปสูลักษณะการเปลี่ยนสภาพ
โดยสูญเสียลักษณะหลายเหลี่ยมไป และเซลลกลมใหญข้ึน และเซลลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 
0.25 และ 1 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 48 ชั่วโมงมีการแสดงออกของยีนทรานกลูตามิเนส1 มากกวากลุม
ควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3)      ผลการทดสอบฤทธิ์ตานจุลชีพพบวา สารอะซีแมนแนน
ไม มีฤทธิ์ โดยตรงในการตานเชื้อ Staphylococcus aureus เชื้อ Pseudomonas aeruginosa และเชื้อ 
Candida albicans ดังนั้นจึงสรุปไดวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการเคลื่อนท่ี และการเปลี่ยนสภาพ
ของเซลลบุผิวชองปาก 

 
คําสําคัญ เซลลบุผิวชองปาก สารอะซีแมนแนน วานหางจระเข การเคลื่อนท่ี การเปลี่ยนสภาพ  

  ฤทธิ์ตานจุลชีพ 

 
 
 
 
 

 
Abstract 

 
 Oral epithelium is the protective layer of the oral cavity.  The disruption of oral 
epithelium causes ulcer and pain.  As a response to injury, oral epithelial cells migrate and 
differentiate to restore the tissue integrity.  The objective of this study was to evaluate the 
effect of acemannan on oral epithelial cell migration and differentiation.  The oral epithelial 
cells were prepared from gingival tissue obtained from the surgical removal of the impacted 
tooth from healthy volunteers.  The effect of acemannan at various concentrations (0.25, 
0.5, 1, 2 and 4 mg/ml) on cell migration was studied by in vitro scratch wound assay.  The 
pictures of cells were taken at 0, 4 and 8 hours and then the percentage of cell migration of 
each group was calculated.  The effect of acemannan on oral epithelial cell differentiation 
was evaluated by the reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR) of keratin K5, 
keratin K1, filaggrin, transglutaminase1 at 24 and 48 hours.  The antimicrobial activity of 
acemannan on Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa and Candida albicans was 
performed by disk diffusion assay.  From this study, Acemannan at concentrations of 0.25, 
0.5, 1 and 2 mg/ml significantly stimulate oral epithelial cell migration as compared to 
untreated control group at 8 hours (p<0.05, n=3). After cells were treated with acemannan 
for 24 and 48 hours, the cell morphology was changed to the differentiated phenotype, lost 
of polygonal feature with large round shape.  From the RT-PCR at 48 hours, acemannan at 
concentrations 0.25 and 1 mg/ml significantly induced the expression of the epithelial late 
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differentiation marker, transglutaminase1, as compared to untreated control group (p<0.05, 
n=3). The disk diffuction assay showed that acemannan did not have antimicrobial activity 
on Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa and Candida albicans. In conclusion, 
Acemannan stimulated oral epithelial cell migration and differentiation 
 
Key word: Oral epithelial cell, acemannan, Aloe vera, migration, differentiation,  
    antimicrobial activity 
 

 
 

 
 

บทนํา 
 

แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย และกอใหเกิดความเจ็บปวด สงผลกระทบถึงคุณภาพชีวิต
ของผูปวย(1)  การรักษาแผลในชองปากในปจจุบันเนนการรักษาตามอาการ ไดแก การใหยาสเตอรอยดทา
เฉพาะท่ีเพ่ือบรรเทาอาการอักเสบ การใหยาชาทาเฉพาะท่ีเพ่ือบรรเทาอาการปวด(2) โดยยังไมมียาหรือสาร
ออกฤทธิ์ซ่ึงสงเสริมขบวนการหายของบาดแผลในชองปากโดยตรง และนอกจากนี้การไดรับยาสเตอรอยด
ติดตอกันเปนเวลานานจะสงผลใหเกิดการติดเชื้อซํ้าในชองปาก(3)  ดังนั้นคณะผูวิจัยจึงมีแนวคิดในการนําวุน
วานหางจระเขซ่ึงเปนสมุนไพรท่ีมีการใชในการรักษาแผลบริเวณผิวหนังมาใชในการรักษาแผลในชองปาก 

สารอะซีแมนแนนเปนสารพอลิแซ็กคาไรดซ่ึงสกัดไดจากวุนวานหางจระเข  ซ่ึงจากการศึกษากอนหนา
นี้ของคณะผูวิจัยพบวา สารอะซีแมนแนนมีผลตอเซลลสรางเสนใยเหงือก (gingival fibroblasts) ซ่ึงเปนเซลล
ท่ีจําเปนตอการหายของแผล โดยกระตุนการเพ่ิมจํานวนเซลล (proliferation) และเหนี่ยวนําการหลั่งวาสคูลา 
เอนโดธีเลียล โกรทแฟคเตอร (vascular endothelial growth factor; VEGF) ซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีมี
บทบาทในการสรางเสนเลือดใหม (angiogenesis) เขามาหลอเลี้ยงบาดแผล  และยังสงเสริมการสรางเสนใย
คอลลาเจนใหเพ่ิมข้ึนดวย(4)  อยางไรก็ตามในการหายของบาดแผลตองอาศัยเซลลบุผิว (epithelial cells) ใน
การสรางชั้นเยื่อบุผิวข้ึนใหม (re-epithelialization) ปดปากแผลเพ่ือลดการติดเชื้อ การเจ็บปวด และระคาย
เคือง โดยขบวนการนี้ตองมีการเคลื่อนท่ีเขาสูบาดแผลของเซลลบุผิวท่ีอยูขางเคียง เพ่ิมจํานวนและเปลี่ยน
สภาพใหกลายเปนชั้นเยื่อบุผิวปกติ หากแตผลของสารอะซีแมนแนนตอเซลลบุผิวชองปาก และฤทธิ์การตาน
เชื้อจุลชีพ (antimicrobial activity) ของสารอะซีแมนแนนยังไมมีรายงานมากอน 

ดังนั้นคณะผูวิจัยจึงมีความสนใจศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเคลื่อนท่ีและการเปลี่ยนสภาพ
ของเซลลบุผิวชองปาก ซ่ึงเปนอีกขบวนการหนึ่งซ่ึงมีบทบาทสําคัญในการหายของแผล และฤทธิ์การตานเชื้อ
จุลชีพของสารอะซีแมนแนน ประโยชนท่ีไดจากการศึกษานี้จะแสดงใหเห็นถึงกลไก ความปลอดภัยของสารอะ
ซีแมนแนนตอเซลลในชองปาก  และเปนองคความรูในการนําสารสกัดจากวุนวานหางจระเขมาใชในทางทันตก
รรม เปนการตอยอดภูมิปญญาทองถ่ินและสงเสริมมูลคาทางเศรษฐกิจของวานหางจระเขตอไป 
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การทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 

การหายของแผลในชองปาก(1, 2) 

 การหายของแผลในชองปากมีข้ันตอนคลายกับการหายของบาดแผลท่ัวไปของรางกาย โดยสามารถ

แบงไดเปน 3 ข้ันตอนท่ีคาบเก่ียวตอเนื่องกันไป ไมสามารถแบงแยกไดอยางชัดเจน ไดแก ระยะอักเสบ 

(inflammatory phase) ระยะการสรางเนื้อเยื่อใหม (proliferative phase) และระยะการปรับปรุงเนื้อเยื่อท่ี

สรางข้ึนใหม (remodeling phase) 

 เม่ือเกิดบาดแผลและมีการฉีกขาดของหลอดเลือด เซลลบุหลอดเลือด (endothelial cells) และเกร็ด

เลือด (platelets) จะมีการสรางลิ่มเลือด (blood clot) เพ่ือหยุดการสูญเสียเลือดออกจากรางกาย ในลิ่มเลือด

ท่ีสรางข้ึนนี้จะมีไซโตไคนตางๆ (cytokines) เชน อินเตอรลิวคิน-1 (interleukin-1) ทูเมอรเนคโครซิสแฟค

เตอร-แอลฟา (tumor necrosis factor-α) ทรานฟอรมมิงโกรทแฟคเตอร-เบตา (transforming growth 

factor-β) เหนี่ยวนําใหนิวโทรฟล (neurophils) และแมคโครฟาจ (macrophages) เขามาสูบาดแผลเพ่ือ

ทําลายสิ่งแปลกปลอม เชื้อโรคและเนื้อเยื่อท่ีตาย 

 ระยะตอมาบาดแผลจะเขาสูระยะการสรางเนื้อเยื่อใหม โดยเซลลบุผิวบริเวณขอบของบาดแผลจะเริ่ม

เคลื่อนท่ี (migration) เขาสูบริเวณบาดแผล และเพ่ิมจํานวนเพ่ือปองกันการติดเชื้อและการสูญเสียน้ํา ใน

ขณะเดียวกันเซลลสรางเสนใยก็มีการเคลื่อนท่ี เพ่ิมจํานวนและสรางโปรตีนตาง ๆ เพ่ือสรางเนื้อเยื่อใหม 

โปรตีนตางๆ เหลานี้ เชน เคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร-1 (keratinocyte growth factor-1; KGF-1) ซ่ึง

สามารถสงเสริมการเพ่ิมจํานวนของเซลลบุผิว   วาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟคเตอรซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีมี

ผลเหนี่ยวนําการสรางหลอดเลือดใหม เพ่ือนําสารอาหารและออกซิเจนเขาสูบริเวณบาดแผล คอลลาเจนชนิดท่ี 

1 (type I collagen) ซ่ึงเปนเมทริกซระหวางเซลล (extracellular matrix) ทําใหเนื้อเยื่อท่ีสรางข้ึนใหมมี

ความแข็งแรงข้ึน 

 เม่ือเวลาผานไป บาดแผลจะเขาสูระยะปรับปรุงเนื้อเยื่อ เพ่ือปรับปรุงเสนใยคอลลาเจนท่ีสรางข้ึนใหม

ใหมีความเปนระเบียบ มีการเชื่อมโยงระหวางเสนใยมากข้ึน เพ่ือเพ่ิมความแข็งแรงใหกับเนื้อเยื่อท่ีสรางใหม 

การเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวบริเวณบาดแผล(5) 

 ภายในเวลาไมก่ีชั่วโมงภายหลังเกิดบาดแผล รางกายจะพยายามสรางชั้นบุผิวข้ึนใหม โดยเซลลบุผิว

จากบริเวณขางเคียงจะเกิดการหดตัว (retraction) ของโทโนฟลาเมนต (tonofilament) ภายในเซลล เกิดการ

สลายตัว (dissolution) ของเดสโมโซม (desmosome) และเฮมิเดสโมโซม (desmosome) เพ่ือหลุดตัวออก

จากเซลลขางเคียงและเนื้อเยื่อเก่ียวพันดานใต พรอมท้ังเกิดการสรางเสนใยแอคติน (actin filament) ในไซ
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โทพลาซึม (cytoplasm) เพ่ือเกิดการเคลื่อนท่ีของเซลล  การเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวอาจถูกกระตุนไดโดยอีพิ

เดอรมอล  โกรทแฟคเตอร  (epidermal growth factor) ทรานฟอรม มิ งโกรทแฟคเตอร  แอลฟา 

(transforming growth factor-α)  และเคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร ขบวนการเคลื่อนท่ีของเซลลนี้ตอง

อาศัยปฏิ กิริยา (interaction) ระหวางอินทิกริน (integrin) ชนิดตาง ๆ และเมทริกซระหวางเซลล ใน

ขณะเดียวกันก็ตองอาศัยเอมไซมคอลลาจีเนส (collagenase) เพ่ือสลายเมทริกซเหลานั้นอีกดวย 

 

การเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 

 เยื่อบุ ผิวชองปาก (oral mucosa) มีลักษณะชั้นบุผิวเปน  stratified squamous epithelium 

ประกอบดวยชั้นตาง ๆ 4 ชั้น (strata) จากชั้นลางสุดซ่ึงติดกับเนื้อเยื่อเก่ียวพันไปจนถึงชั้นบนสุดซ่ึงติดกับชอง

ป าก  ได แก  stratum basale  stratum spinosum  stratum granulosum และ stratum corneum 

ตามลําดับ  เซลลท่ีอยูในชั้น stratum basale จะเปนชั้นท่ีมีความสามารถในการเพ่ิมจํานวนมากท่ีสุด และเม่ือ

เปลี่ยนสภาพ (differentiation) สูเซลลในชั้นสูงข้ึนจะมีการสรางไซโตเคอราติน (cytokeratin) และโปรตีนท่ี

เก่ียวของชนิดตาง ๆ(6) โดยเม่ือเซลลบุผิวอยูในชั้น stratum basale จะมีการสรางเคอราติน K5 (keratin K5) 

และเคอราติน K14 และเม่ือเซลลมีการเปลี่ยนสภาพสูชั้นสูงข้ึนจะมีการสรางเคอราติน K1 และเคอราติน K10 

ซ่ึงถือเปนตัวบงชี้ของการเปลี่ยนสภาพในระยะแรก (early differentiation marker)(7) นอกจากนี้ยังมีโปรตีน

ซ่ึงเปนตัวบงชี้ของการเปลี่ยนสภาพในระยะทาย (late differentiation marker) ท่ีสําคัญ ไดแก ฟแลคกริน 

(filaggrin) ซ่ึงเปนสวนประกอบหลักของเคอราโตไฮยาลิน กรานูล (keratohyalin granule) ในชั้น stratum 

granulosum(8) และ เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 (transglutaminase1) ซ่ึงมีบทบาทสําคัญในการสราง 

cornified cell envelope ซ่ึงเปนชั้นหนาของโปรตีนท่ีอยูภายในเยื่อหุมเซลลของเซลลในชั้น stratum 

corneum(7) 

 ความเขมขนของแคลเซียมเปนปจจัยท่ีมีผลตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิว โดยแคลเซียมความ

เขมขนสูงจะเหนี่ยวนําใหเกิดการเปลี่ยนสภาพ และมีผลตอการยึดเกาะระหวางเซลลบุผิวโดยเดสโมโซม 

(desmosome)(8, 9) ซ่ึงเปนลักษณะเดนของเซลลในชั้น stratum spinosum ในขณะท่ีการไดรับวิตามิน A 

(vitamin A) มากเกินไปจะมีผลยับยั้งการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิว(8, 9)  

เคอราติน 

 เคอราติน หรือไซโตเคอราติน (cytokeratin) เปนอินเตอรมี เดียท ฟลาเมนท (intermediate 

filament) ซ่ึงทําหนาท่ีเปนโครงรางของเซลลท่ีพบเฉพาะในเซลลบุผิว(9, 10) มีลักษณะเปนเกลียวแอลฟา (α-

helical coils)(9) ขนาดเสนผาศูนยกลางประมาณ 6 – 25 นาโนเมตร(10) ในมนุษยเคอราทินจะอยูในลักษณะ

เปนคู โดยสายหนึ่งมีสมบัติเปนกรด อีกสายหนึ่งจะมีสมบัติเปนเบส(9, 10) มีน้ําหนักโมเลกุล (molecular 

weight) ประมาณ 44 – 66 กิโลดาลตัน เสนใยเคอราตินจะรวมตัวกันเปนโครงรางขนาดใหญกระจายอยูท่ัวไป

ในไซโตพลาสซึมของเซลล(9)   ใน stratified squamous epithelium เม่ือเซลลบุผิวมีการเปลี่ยนสภาพจะมี

การสรางเคอราตินชนิดตาง ๆ เปลี่ยนแปลงไปเม่ือเซลลเคลื่อนท่ีข้ึนสูชั้นบน  โดยเคอราติน K5 และเคอราติน 

K14 เปนคูเคอราตินท่ีพบมากในชั้น stratum basale และพบลดลงเม่ือเซลลเคลื่อนท่ีข้ึนสูชั้น stratum 

spinosum  สวนเคอราติน K1 และเคอราติน K10 เปนคูเคอราตินท่ีพบมากในชั้น stratum spinosum และ
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ลดลงเม่ือเซลลเคลื่อนข้ึนสูชั้น stratum granulosum(10)       นอกจากการเปลี่ยนแปลงการแสดงออกของ

คูเคอราตินจะแสดงถึงการเปลี่ยนสภาพของเยื่อบุผิวชองปากท่ีปกติดังท่ีกลาวมาแลว การเปลี่ยนแปลงการ

แสดงออกของคูเคอราตินอ่ืน ๆ ยังสัมพันธกับภาวะผิดปกติของเยื่อบุผิวชองปากได เชน epithelial dysplasia 

และ squamous cell carcinoma เปนตน(10) 

 

ฟแลคกริน 

 ฟแลคกรินเปนโปรตีนขนาดเล็กซ่ึงถูกสรางและสะสมในเคอราโตไฮยาลิน กรานูลของเซลลในชั้น 

stratum granulosum ในรูปโปรฟแลคกริน   เม่ือเซลลเปลี่ยนสภาพข้ึนสูชั้น stratum corneum โปรฟ

แลคกรินจะถูกเปลี่ยนเปนฟแลคกริน(8, 9) โดยเอนไซมโปรตีน ฟอสฟาเทส PP2A (protein phosphatase 

PP2A)  โปรฟแลคกริน เอนโดโปรตินเนส1 (profilaggrin endoproteinase 1) และคัลเพน (calpain)(8)     ฟ

แลคกรินทําใหเกิดพันธะไดซัลไฟด (disulphide bond) ระหวางสายของเคอราติน เคอราตินจึงจับตัวแนน

ข้ึน(8, 10) นอกจากนี้ยังเชื่อวา ฟแลคกรินมีบทบาทเก่ียวกับการสลายนิวเคลียสของเซลลบุผิวในชั้น stratum 

corneum อีกดวย เม่ือเซลลมีการเปลี่ยนสภาพข้ึนสูชั้นบนของชั้น stratum corneum ฟแลคกรินจะสลาย

กลายเปนกรดอะมิโนท่ีมีบทบาทในการรักษาออสโมลาริตี (osmolarity) และความยืดหยุน (flexibility) ของ

เซลลบุผิว หากมีการแสดงออกของฟแลคกรินมากเกิดไปจะทําใหชั้นเคราตินยุบตัวลง เกาะกันรอบ ๆ 

นิวเคลียส ในขณะท่ีในโรค ichthyosis vulgaris เปนโรคท่ีเกิดจากการสรางโปรฟแลคกรินนอยลงหรือไมสราง

เลย จะพบผิวหนังของผูปวยมีลักษณะแหง(8) 

เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 

 เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ทําหนาท่ีในการสรางพันธะโควาเลนต ε-(γ-กลูตามิล)ไลซีน (ε-(γ-

glutamyl)lysine) ระหวางโปรตีนหลายชนิด เชน โลริคริน (loricrin) อินโวลูคริน (involucrin) และโปรตีน

ขนาดเล็กซ่ึงมีโพรลีนมาก (small proline-rich proteins; SPRs) เพ่ือสรางเปน cornified cell envelope(8) 

เปนชั้นความหนาประมาณ 15 นาโนเมตรท่ีมีลักษณะแข็ง (rigidity) และไมละลายน้ํา (insolubility) อยู

ภายใต เยื่อหุมเซลลของเซลลบุผิวเม่ือเซลล เขาสู ระยะสุดทายของการเปลี่ยนสภาพในชั้น stratum 

corneum (8, 11)  cornified cell envelope นี้มีสวนทําใหชั้นบุผิวมีสมบัติเปนดานก้ัน (barrier function) ซ่ึง

เปนหนาท่ีสําคัญประการหนึ่งของชั้นบุผิว  นอกจากนี้เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ยังมีบทบาทในการสราง

พันธะระหวาง ω-ไฮดรอกซีเซราไมด (ω-hydroxyceramide) เขากับโปรตีนของ cornified cell envelope 

เกิดเปนชั้นบางของไขมันเพ่ือปองกันการสูญเสียน้ํา และการซึมผานของสารตาง ๆ เขาสูรางกาย(12) เอนไซมท

รานกลูตามิเนสถูกสรางในรูปไมมีฤทธิ์ (inactive) ขนาดประมาณ 106 กิโลดาลตัน โดยมีการสรางนอยมากใน

เซลลบุผิวท่ีกําลังแบงตัวเพ่ิมจํานวน แตมีการสรางเพ่ิมมากข้ึนเม่ือเซลลบุผิวมีการเปลี่ยนสภาพ(12) โดยเฉพาะ

อยางยิ่งในชั้น stratum granulosum(13)  เอนไซมสวนใหญจะจับกับเยื่อหุมเซลลของเซลลบุผิว และจะถูกทํา

ใหมีฤทธิ์ (active) โดยการตัดของเอนไซมใหเปนกลุมรวม (complex) ขนาด 10/67/33 กิโลดาลตัน(12) ในหนู

พันธุแทของการกลายพันธุ (homozygous mutation) ของยีนทรานกลูตามินเนส1 พบวาผิวหนังมีความ

ผิดปกติของการสราง cornified cell envelope ทําใหชั้นบุผิวมีสภาพใหซึมผานได (permeability) มากข้ึน 



41 
 

และหนูจะตายภายในระยะเวลาไมนานหลังเกิดเนื่องจากการสูญเสียน้ํา(12) เม่ือนําผิวหนังของหนูท่ีมีการกลาย

พันธุนี้ไปปลูกถาย (graft) บน athymic nude mice พบวา มีการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวมาปดบาดแผลชา 

และมีการหายของแผลชา แสดงใหเห็นถึงบทบาทของเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ตอการหายของแผลบริเวณ

ผิวหนัง(14) 

 

 

วานหางจระเข 

 วานหางจระเขเปนพืชสมุนไพรท่ีมีการใชแพรหลายมาชานานโดยการทาบริเวณผิวหนังท้ังในแงการ

รักษาบาดแผลไฟไหม น้ํารอนลวก น้ําแข็งกัด และการนํามาเปนสวนผสมในเครื่องสําอางหลายชนิด 

 วานหางจระเขมีชื่อทางวิทยาศาสตรวา Aloe barbadensis Miller (Aloe vera Linn.) เปนพืชใน

วงศ Liliaceae มีลักษณะเปนพืชอวบน้ํา สามารถปลูกและขยายพันธุไดงายแมในท่ีกันดาร(15) ใบมีลักษณะ

เรียวยาว มีหนามตาขอบใบ ใบนี้มีเปลือกหนาสีเขียวเขมคิดเปนรอยละ 20-30 ของน้ําหนักใบท้ังหมด และเนื้อ

ดานในมีลักษณะเปนวุนใสซ่ึงเปนสวนท่ีมีการสะสมน้ําคิดเปนรอยละ 70-80 ของน้ําหนักใบท้ังหมด(16) สวนวุน

ใสดานในนี้เองเปนสวนท่ีมีการนํามาใชทาบริเวณผิวหนังเพ่ือบรรเทาอาการตาง ๆ    วุนวานหางจระเข

ประกอบดวยน้ํารอยละ 90-99 สวนประกอบอ่ืน ๆ ไดแก คารโบไฮเดรต วิตามิน เกลือแร และเอนไซมตาง 

ๆ(15, 16)  

 มีรายงานผลทางชีววิทยา (biological activity) ของวุนวานหางจระเขมากมาย เชน เพ่ิมความชุมชื้น

บริเวณผิวหนัง(17) ลดการเกิดผื่นอักเสบ (erythema, iirritant contact dermatitis)(18) ตานเชื้อแบคทีเรีย 

(antibacterial activity) เชื้อรา (antifungal activity) และตานการอักเสบ (antiinflammatory activity)(19, 

20) และสงเสริมการหายของแผลบริเวณผิวหนัง(21-24) นอกจากนี้ยังมีรายงานในหนูทดลองท่ีเปนเบาหวานพบวา

การบริโภค (oral administration) สวนวุนวานหางจระเขสามารถลดระดับน้ําตาลในเลือด และการบริโภค

และการทาวุนวานหางจระเขสามารถสามารถสงเสริมการหายของแผลบริเวณผิวหนังได(22) 

สารอะซีแมนแนน 

 สารอะซีแมนแนนเปนสารพอลิแซ็กคาไรดหลักท่ีสกัดไดจากสวนวุนของวานหางจระเข มีลักษณะ

โครงสรางเปนแมนโนสตอกันเปนสายยาว (β-(1,4)-polymannose) การวิเคราะหทางเคมีพบวาสารอะซีแมน

แนนประกอบดวยแมนโนสถึงรอยละ 93.4 และกลูโคสและกาแลคโตสประมาณรอยละ 3(25, 26) 

 การศึกษาในหนูทดลองและสุนัขโดยใหบริโภคสารอะซีแมนแนนพบวา การใหสารอะซีแมนแนนความ

เขมขน 4,000 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัวตอวันในหนูทดลองเปนเวลา 14 วัน และการใหสารอะซี

แมนแนนความเขมขน 1,500 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัวตอวันในสุนัขเปนเวลา 90 วันไมกอใหเกิด

ภาวะเปนพิษเกิดข้ึน(27) 

 สารอะซีแมนแนนมีคุณสมบัติกระตุนระบบภูมิคุมกัน (immunostimulant activity) โดยกระตุนการ

ทํางานของแมคโครฟาจ และเดนไดรติกเซลล (dendritic cells) กระตุนการสรางไซโตไคนหลายชนิดจากแมค
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โครฟาจ เชน กรานูโลไซทโคโลนีสติมูเลติ้งแฟคเตอร (granulocyte colony- stimulating factor) สเต็ม

เซลลแฟคเตอร (stem cell factor) อินเตอรลิวคิน-6 และทูเมอรเนคโครซิสแฟคเตอร-แอลฟา(25, 28, 29) 

 การศึกษาในเซลลสรางเสนใยเหงือกพบวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการเพ่ิมจํานวนของเซลล

สรางเสนใยเหงือก อีกท้ังเหนี่ยวนําการสรางเคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร-1 วาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟค

เตอร และคอลลาเจนชนิดท่ีหนึ่ง(4) อยางไรก็ตามผลของสารอะซีแมนแนนตอการเคลื่อนท่ี และการเปลี่ยน

สภาพของเซลลบุผิวชองปาก และฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพของสารอะซีแมนแนน ซ่ึงจะเปนประโยชนในการสงเสริม

การหายของแผล ยังไมเคยมีรายงานมากอน 

เชื้อ Staphylococcus aureus 

 เชื้อ Staphylococcus aureus เปนเชื้อแบคทีเรียแกรมบวกรูปรางกลม (gram-positive cocci) 

ชนิ ดแฟ คัล เท ที ฟ  แอนแอโรบ  (facultative anaerobe) เติ บ โต ได ดี ในสภ าวะ ท่ี มี ออก ซิ เจน  และ

คารบอนไดออกไซด ท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส แตเชื้อสามารถทนตอสภาพแวดลอมท่ีเปนเกลือสูง ความเปน

กรดดางท่ีผิดปกติ และอุณหภูมิสูงได อีกท้ังยังสามารถมีชีวิตอยูในอากาศแหงไดเปนเวลาหลายเดือน สามารถ

ตานทานตอสารฆาเชื้อ (disinfectant) และยาปฏิชีวนะ (antibiotic) หลายชนิด(30) 

 เชื้อ Staphylococcus aureus สามารถพบไดบริเวณผิวหนัง และเยื่อเมือกตางๆ ของรางกาย และ

เปนสาเหตุสําคัญท่ีทําใหเกิดการติดเชื้อฉวยโอกาส (opportunistic infection) แกผูปวย ทําใหเกิดการติดเชื้อ

เฉพาะท่ี เปนหนอง (abscess) และการติดเชื้อทางระบบ (systemic infection) รวมท้ังการติดเชื้อใน

โรงพยาบาล (nosocomial infection) ดวย(30)  

 ในทางทันตกรรมยังไม เปนท่ีแนชัดวา เชื้อ Staphylococcus aureus เปนจุลินทรียประจําถ่ิน 

(normal flora) หรือไม(31-33) แตมีรายงานการพบเชื้อ Staphylococcus aureus ในชองปากของผูปวยเด็ก 

ผูสูงอายุ(31, 32) และผูปวยท่ีมีโรคทางระบบ เชน โรคขออักเสบรูมาตอยด (rheumatoid arthritis) และมะเร็ง

เม็ดเลือดบางชนิด(31) และพบวาเชื้อ Staphylococcus aureus เก่ียวของกับการติดเชื้อบริเวณชองปากหลาย

ชนิด เชน มุมปากอักเสบ (angular cheilitis)(31, 32) กระดูกขากรรไกรอักเสบเปนหนอง (osteomyelitis of the 

jaw) ตอมน้ําลายหนาหูอักเสบ (parotitis) การติดเชื้อในคลองรากฟน (endodontic infection)(31, 33) ปาก

อักเสบเหตุฟนปลอม (denture stomatitis) และเยื่อบุชองปากอักเสบ (oral mucositis) ในผูสูงอายุ(31) 

เชื้อ Pseudomonas aeruginosa 

 เชื้อ Pseudomonas aeruginosa เปนเชื้อแบคทีเรียแกรมลบรูปรางแทง (gram-negative rod) ชนิด

ออปลิเกต แอโรบ (obligate aerobe) ซ่ึงสามารถพบไดท้ังในดิน น้ํา น้ําลาย ผิวหนังและในลําไสของคนปกติ 

เนื่องจากเชื้อนี้ทนตออุณหภูมิสูง อากาศแหง สบู สียอม สารฆาเชื้อ และยาตางๆ จึงทําใหเชื้อนี้ปนเปอนอุปกรณ

ทางการแพทยตางๆ ได ทําใหเกิดการติดเชื้อในโรงพยาบาล(30) และคลินิคทันตกรรม(34) และทําใหเกิดการติด

เชื้อฉวยโอกาสในผูปวยท่ี มีภู มิคุมกันตํ่า เชน เกิดฝนท่ีผิวหนัง (skin rash) เกิดหนอง โรคปอดอักเสบ 

(pneumonia) การติดเชื้อทางเดินปสสาวะ (urinary tract infection) เยื่อบุหัวใจอักเสบ (endocarditis) และ

เยื่อหุมสมองอักเสบ (meningitis) เปนตน(30) 

เชื้อ Candida albicans 
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 เชื้อ Candida albicans เปนเชื้อราซ่ึงเปนจุลินทรียประจําถ่ินในชองปาก อวัยวะเพศ ลําไสใหญ และ

ผิวหนังของมนุษย ซ่ึงสามารถทําใหเกิดการติดเชื้อฉวยโอกาสเกิดเปนโรคราแคนดิดา (candidiasis) ในผู ท่ี

ภูมิคุมกันต่ํา เชน ผูปวยท่ีอายุนอยมาก ผูปวยท่ีไดรับเคมีบําบัด ผูปวยภาวะภูมิคุมกันบกพรอง เปนตน(30) 

 เชื้อ Candida albicans มีความสามารถในการยึดเกาะบนพ้ืนผิววัสดุทางการแพทยไดหลายชนิด ใน

ชองปากเชื้อสามารถยึดเกาะกับวัสดุฐานฟนปลอมได จึงทําใหเปนสาเหตุสําคัญของการติดเชื้อราในชองปาก ทํา

ใหเกิดอาการปากอักเสบเหตุฟนปลอม และมุมปากอักเสบ โดยเฉพาะอยางยิ่งผูปวยสูงอายุท่ีมีโรคทางระบบรวม

ดวย เชน โรคเบาหวาน(35-37) นอกจากนี้ยังมีการศึกษาพบวา ในผูปวยท่ีมีภูมิคุมกันบกพรองและมีการติดเชื้อ 

Candida albicans รวมอาจสงเสริมการเกิดฟนผุในผูปวยใหมากข้ึน(38) 
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วิธีการดําเนินการวิจัย 
 

การเตรียมสารอะซีแมนแนนจากสวนวุนของวานหางจระเข และการพิสูจนเอกลักษณ 

 ข้ันตอนการเตรียมสารอะซีแมนแนน และการพิสูจนเอกลักษณดวยเทคนิค high performance 

liquid chromatography และ fourier transformed infrared spectroscopy ดําเนินการตามข้ันตอนท่ี

นําเสนอไวในโครงการยอยท่ี 1  

การเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากมนุษย 

 เซลลบุผิวชองปากมนุษยเพาะเลี้ยงจากชิ้นเหงือกท่ีไดจากการผาตัดฟนคุดจากอาสาสมัครท่ีมีสุขภาพดี 

ไมมีโรคทางระบบ และไมไดรับการวินิจฉัยวาเปนฝาปดเหงือกอักเสบ (pericoronitis)  ซ่ึงมีอายุระหวาง 18-

30 ป ณ โรงพยาบาลทันตกรรม คณะทันตแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยนเรศวร (ไดรับการรับรองโครงการวิจัย

ในมนุษย โดยคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย มหาวิทยาลัยนเรศวร เลขท่ี 54 02 04 0016) โดยวิธี

เพาะเลี้ยงดัดแปลงจากวิธีของ Oda และคณะ(39) กลาวโดยยอคือ หั่นชิ้นเหงือกท่ีไดเปนชิ้นเล็ก ๆ และบมดวย

เอนไซมดิสเปส (dispase; Invitrogen) ความเขมขนรอยละ 0.4 ท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียสเปนเวลาหนึ่งคืน 

จากนั้นแยกชั้นบุผิวและชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันออกจากกันโดยใชปากคีบ นําชั้นบุผิวท่ีไดมายอยใหเปนเซลลเดี่ยว

โดยใชเอนไซมทริปซินความเขมขนรอยละ 0.25     นําเซลลท่ีไดมาทําการเพาะเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเซลล

ชนิดเคอราติโนไซท เบซัล มีเดียม (keratinocyte basal medium, KBM; Lonza, Walkersville, MD, USA) 

ท่ีมีอาหารเสริม (KBM SingleQuots; Lonza) และแคลเซียมคลอไรด (calcium chloride, CaCl2; Asia 

Pacific Specialty Chemicals Limited, NSW, Australia) ความเขมขน 0.15 มิลลิโมลาร ภายใตอุณหภูมิ 

37 องศาเซลเซียส สภาวะคารบอนไดออกไซดความเขมขนรอยละ 5 จนมีความหนาแนนประมาณรอยละ 80 

(80% confluence) จึงทําการเพาะเซลลตอชวง (subculture) สูจานเพาะเลี้ยงท่ีขนาดใหญ ข้ึนโดยใช

เอนไซมทริปซิน ความเขมขนรอยละ 0.25 จนมีจํานวนเซลลตามตองการจึงนําไปทําการทดสอบ และในการ

ทดลองทุกครั้งจะใชเซลลท่ีไดจากการเพาะเซลลตอชวงในรุน (passage) ท่ีสามถึงหา 

การศึกษาลักษณะของเซลลบุผิวชองปากท่ีเพาะเลี้ยงได 

ศึกษาลักษณะทางจุลกายวิภาคศาสตร โดยใชกลองจุลทรรศนหัวกลับชนิดใชแสง (inverted light 

microscope; Olympus, Shibuya-ku, Tokyo, Japan) และศึกษาการแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวของกับการ

เปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากท่ีเพาะเลี้ยงไดในสภาวะปกติ โดยศึกษาการแสดงออกของยีนเคอราติน K5 

เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ดวยวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรี
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แอคชั่น (reverse transcription polymerase chain reaction, RT-PCR) วิธีการโดยสังเขปคือ ทําการแยก

อารเอนเอ (RNA extraction) โดยใชชุดแยกอารเอ็นเอ (RNeasy Mini kit; Qiagen GmbH, Germany) 

จากนั้นทําการสังเคราะห cDNA (cDNA synthesis) จาก RNA ท่ีไดดวยชุด SuperScript III First-strand 

synthesis supermix (Invitrogen, USA) และ ทํ าป ฏิ ก ริ ย า โพ ลิ เม อร เรส  เชน รี แอคชั่ น ด วย เครื่ อ ง 

Mastercycler gradient (Eppendorf, Germany) และชุด Platinum PCR SuperMIx (Invitrogen) และ

ไพรเมอร (primer) ของยีนท่ีตองการศึกษา (ตารางท่ี 1) โดยมีกลีเซอรัลดีไฮด 3-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส 

(glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase; GAPDH) เปนตัวควบคุมภายใน (internal control)  

ในขณะเดียวกันก็ศึกษาการแสดงออกของยีนคอลลาเจน 1 ซ่ึงจะพบการแสดงออกเฉพาะเซลลสรางเสนใย

เทานั้น โดยปฏิกริยาโพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่นท่ีใชมีอุณหภูมิ denature 94 องศาเซลเซียส 15 วินาที 

อุณหภูมิ anneal 55 องศาเซลเซียส 15 วินาที และอุณหภูมิ extend 72 องศาเซลเซียส 1 นาที เปนจํานวน 

30 รอบ นําผลผลิตท่ีได (PCR products) มาทําการแยกโดยใชเทคนิคอะกาโรส เจล อิเลคโตรโฟริซิส โดย

ใชอะกาโรส เจลความเขมขนรอยละ 1.5 จากนั้นถายภาพแถบ PCR products โดยใชชุดถายภาพ UV/white 

Darkroom & Transillunimator (UVP Bioimaging system, CA, USA) 

 

ตารางแสดงลําดับเบสของไพรเมอรของยีนท่ีใชในการศึกษานี้ 

ยีน ลําดับเบส ขนาดของ PCR product 

เคอราติน K5(40) Fwd    5’- CCC AGT ATG AGG AGA TTG CCA ACC -3’ 
Rev     5’- TAT CCA GAG GAA ACA CTG CTT GTG -3’ 

475 bp 

เคอราติน K1(41) Fwd    5’- CCT TAC TCT ACC TTG CTC CTA C -3’ 
Rev     5’- GCC ACC ACC ACC ATA ACC -3’ 

332 bp 

ฟแลคกริน Fwd    5’- CCT GAA GAA TCC AGA TGA CCC AG -3’    

Rev     5’- TGG GCT CTT GGA TCT TCC CTT -3 
301 bp 

ทรานกลูตามิเนส1 Fwd    5’- CTC ATC GGA AAC AAC CCC GA -3’  
Rev     5’- AAA CTG GCC GTA GTT CCA GG -3’     

378 bp 

คอลลาเจนชนิดท่ี 1 Fwd    5’- CCC CAG CCA CAA AGA GTC TAC -3’ 

Rev     5’- TCC CTT GGG TCC CTC GAC -3’ 
382bp 

GAPDH Fwd    5’- TGC CAC CCA GAA GAC TGT GGA T -3’ 
Rev     5’- TCT CTC TCT TCC TCT TGT GCT C -3’ 

510 bp 

การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวชองปาก 

เซลลบุผิวชองปากท่ีไดจากการเพาะเลี้ยง จะถูกหวานในจานเพาะเลี้ยงเซลลชนิด 24 หลุม (24-

well  tissue culture plate; Nunc, Denmark) จํานวน 8x104 เซลลตอหลุม เม่ือเซลลเกาะจานเพาะเลี้ยง

จึงจําลองการเกิดแผลดวยวิธีการขูด (scratching assay) โดยลากปลายปเปต (pipette tip) ขนาด 10 

ไมโครลิตร ตลอดความยาวของเสนผานศูนยกลางของหลุมผานเซลลท่ีหนาแนนอยูบริเวณกนหลุม(42) ลางเศษ

เซลลท่ีไมยึดติดกับจานเพาะเลี้ยงออกดวยสารละลายฟอสเฟสบัฟเฟอรเซไลน (phosphate buffer saline) 2 

ครั้ง แลวจึงทดสอบดวยสารอะซีแมนแนนในความเขมขนตาง ๆ (0.25  0.5  1  2 และ 4 มิลลิกรัมตอ
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มิลลิลิตร) เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม คือ กลุมท่ีไมไดรับสารอะซีแมนแนน ไดรับเพียงอาหารเลี้ยงเซลลปกติ 

ทําการบันทึกภาพดวยกลองถายภาพภายใตกลองจุลทรรศนหัวกลับชนิดใชแสงซ่ึงมีกําลังขยายของหัววัตถุ 4 

เทา (objective piece 4x) ท่ีระยะเวลา 0  4 และ 8 ชั่วโมงภายหลังไดรับสาร พ้ืนท่ีของบาดแผลจําลองจะถูก

วัดและคํานวณจากภาพถายโดยใชโปรแกรมเซลลเซนส ไดเมนชั่น รุน 1.3 (CellSens Dimension, version 

1.3, Olympus) พ้ืนท่ีบาดแผลจําลองท่ีไดจะนํามาคํานวณเปนรอยละการเคลื่อนของเซลลโดยใชสูตร 

รอยละการเคลื่อนท่ีของเซลล = (พ้ืนท่ีบาดแผลจําลอง ณ 0 ช่ัวโมง – พ้ืนท่ีบาดแผลจําลอง ณ 4 หรือ 8 ช่ัวโมง) x 100 

  พ้ืนท่ีบาดแผลจําลอง ณ 0 ช่ัวโมง 

การทดลองจะถูกทําซํ้าท้ังหมด 3 ครั้ง  รอยละการเคลื่อนท่ีของเซลลท่ีไดนําเสนอในรูปคาเฉลี่ยและ

ความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน (Mean±SE) และทําการวิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมใชโปรแกรมเอสพี

เอสเอสรุน 11.5 (Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) program version 11.5; SPSS, 

Inc., Chicago, IL, USA) โดยใชสถิติการวิเคราะหความแปรปรวนแบบทางเดียว (one way analysis of 

variance, one way ANOVA) และการวิเคราะหความแตกตางของคาเฉลี่ยแบบจับคูพหุคูณแบบดันแคน 

(Duncan multiple comparison) ท่ีระดับความเชื่อม่ันรอยละ 95 

การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 

โดยศึกษาการแสดงออกของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตา

มิเนส1 ดวยวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น วิธีการโดยสังเขป คือ เซลลบุผิวชองปากจะ

ถูกหวานในจานเพาะเลี้ยงขนาด 100 มิลลิเมตร และทําการเพาะเลี้ยงจนแนน (confluence) แลวจึงทดสอบ

ดวยสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ กัน เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม คือ กลุมท่ีไมไดรับสารอะซีแมน

แนน เม่ือครบกําหนดเวลา 24 ชั่วโมงจึงแยกอารเอนเอ โดยใชชุดแยกอารเอ็นเอ จากนั้นทําการสังเคราะห 

cDNA (cDNA synthesis) จาก RNA และทําปฏิกริยาโพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่นดวยเอนไซมแทค ดีเอ็นเอ โพ

ลิเมอรเรส และไพรเมอร (primer) ของยีนท่ีตองการศึกษา โดยมีกลีเซอรัลดีไฮด 3-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส 

เปนตัวควบคุมภายใน นําผลผลิตท่ีได (PCR products) มาทําการแยกโดยใชเทคนิคอะกาโรส เจล อิเลคโตรโฟ

ริซิส โดยใชอะกาโรส เจลความเขมขนรอยละ 1.5 จากนั้นถายภาพ และวิเคราะหความเขมของแถบ PCR 

products โดยใชชุดถายภาพ UV/white Darkroom & Transillunimator และโปรแกรม LabWorks 4.0 

(UVP Bioimaging system) เพ่ือเปรียบเทียบความเขมของแถบระหวางกลุมทดสอบดวยสารอะซีแมนแนน 

และกลุมควบคุม ทําการทดลองซํ้าท้ังหมด 3 ครั้ง โดยคาความเขมของแถบของ PCR product ท่ีตองการ

ศึกษาจะถูกนําเสนอในรูปคาเฉลี่ยและความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน (Mean±SE) และทําการวิเคราะหความ

แตกตางระหวางกลุมใชโปรแกรมเอสพีเอสเอส โดยใชสถิติการวิเคราะหความแปรปรวนแบบทางเดียว และการ

วิเคราะหความแตกตางของคาเฉลี่ยแบบจับคูพหุคูณแบบดันแคน (Duncan multiple comparison) ท่ีระดับ

ความเชื่อม่ันรอยละ 95 

 

การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการตานเชื้อจุลชีพ 
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 โดยวิธีการดิสก ดิฟฟวชัน (disc diffusion assay)(43) โดยทําการทดสอบกับเชื้อแบคทีเรีย 2 ชนิด 

ไดแก เชื้อ Staphylococcus aureus สายพันธุ ATCC 25923 และเชื้อ Pseudomonas aeruginosa สาย

พันธุ  ATCC 27853 และเชื้อรา 1 ชนิด คือ เชื้อ Candida albicans สายพันธุ ATCC 90028 (American 

Type Culture Collection, VA, USA) ข้ันตอนทดสอบโดยยอคือ เตรียมเชื้อความเขมขน 106 colony 

forming units ตอมิลลิลิตร ซ่ึงเทากับ 0.5 McFarland standard โดยวัดจากคาการดูดกลืนแสงดวยเครื่อง UV 

spectrophotometer (GenesysTM 10 UV/visible scanning spectrophotometer, Thermo Scientific, 

MA, USA) ท่ีความยาวคลื่นแสง 600 นาโนเมตร ใหมีคาเทากับ 0.1 จากนั้นนําเชื้อมาเกลี่ยใหกระจายบนจาน

เพาะเลี้ยงเชื้อท่ีมีอาหารเลี้ยงเชื้อ Mueller Hinton ชนิดแข็ง (DifcoTM, Becton Dickinson microbiology 

system, MD, USA) สําหรับเชื้อแบคทีเรียและอาหารเลี้ยงเชื้อ Sabouraud Dextrose ชนิดแข็ง (DifcoTM) 

จากนั้นปเปตสารอะซีแมนแนนความเขมขน 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรปริมาณ 20 ไมโครลิตร หยดลงบนดิสก

เสนผาศูนยกลาง 6 มิลลิเมตร ท้ิงไวใหแหง นําไปวางบนจานเพาะเลี้ยง กดใหแนบกับอาหารเลี้ยงเชื้อ โดยมี

แผนดิสก ท่ีมียาปฏิชีวนะแวนโคมัยซิน (vancomycin; ; OXOID antimicrobial susceptibility test disc, 

Hants, UK) เปนตัวควบคุมบวกสําหรับเชื้อ Staphylococcus aureus แผนดิสกท่ีมียาปฏิชีวนะเจนตามัยซิน 

(gentamycin; OXOID) เปนตัวควบคุมบวกสําหรับเชื้อ Pseudomonas aeruginosa และแผนดิสกท่ีมียา

นิสแตติน (nystatin; OXOID) เปนตัวควบคุมบวกสําหรับเชื้อรา และมีน้ํากลั่นเปนตัวควบคุมลบ นําจาน

เพาะเลี้ยงเก็บท่ีตูเย็นอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียสขามคืน จากนั้นนําจานเพาะเลี้ยงไปบมในตูเพาะเลี้ยงท่ีอุณหภูมิ 

37 องศาเซลเซียส เปนเวลา 24 ชั่วโมง จึงนําจานเพาะเลี้ยงออกมาวัดความกวางของวงใสเพ่ือแปลผล ทําการ

ทดลองซํ้า 3 ครั้ง 
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ผลการวิจัย 
 

การเตรียม และพิสูจนเอกลักษณสารอะซีแมนแนน 

 สารอะซีแมนแนนท่ีใชในการศึกษานี้ เตรียม และพิสูจนเอกลักษณดังแสดงผลดวยเทคนิค high 

performance liquid chromatography และ fourier transformed infrared spectroscopy ดั งแสดงใน

โครงการยอยท่ี 1 

การเพาะเลี้ยงและการวิเคราะหลักษณะของเซลลบุผิวชองปาก 
การเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากไดเซลลซ่ึงมีลักษณะเปนเซลลหลายเหลี่ยม (polygonal) โดยพบ

เซลลหลายขนาดปะปนกัน แสดงดังภาพท่ี 1 และภาพท่ี 2 
 

 
ภาพท่ี 1 เซลลบุผิวชองปากมนุษยท่ีเพาะเลี้ยงได (กําลังขยาย 4 เทา) 
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ภาพท่ี 2 เซลลบุผิวชองปากมนุษยท่ีเพาะเลี้ยงได (กําลังขยาย 10 เทา) 

 
เม่ือทําการวิเคราะหลักษณะการแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชอง

ปาก โดยใชวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น พบวาเซลลบุผิวชองปากท่ีเพาะเลี้ยงไดมีการ
แสดงออกของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ซ่ึงเปนยีนท่ี
แสดงออกในระยะตางกันของการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก โดยไมพบการแสดงออกของยีนคอลลา
เจน 1 ซ่ึงเปนยีนท่ีพบการแสดงออกเฉพาะในเซลลสรางเสนใยในเนื้อเยื่อเก่ียวพัน (ภาพท่ี 3) แสดงใหเห็นวา
เทคนิคการเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากในการศึกษานี้ ทําใหไดเซลลบุผิวชองปากโดยไมมีเซลลสรางเสนใยเจือ
ปน และสามารถมีการแสดงออกของยีนท่ีเปนลักษณะของเซลลบุผิวได 
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ภาพท่ี 3 การแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยนสภาพเซลลบุผิวชองปากจากอาสาสมัคร3 ราย โดยวิธี

รีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น; GAPDH (เลนท่ี 1)  คอลลาเจนชนิดท่ี 1 (เลนท่ี 2)   
เคอราติน K5 (เลนท่ี 3) เคอราติน K1 (เลนท่ี 4) ฟแลคกริน (เลนท่ี 5)  

และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 (เลนท่ี 6) 

 
ผลของสารอะซีแมนแนนตอการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวชองปาก 
 เม่ือเซลลบุผิวชองปากไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1  2 และ 4 มิลลิกรัมตอ 
มิลลิลิตรเปนเวลา 4 ชั่วโมงพบวา เซลลทุกกลุมในการศึกษามีการเคลื่อนท่ีไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (ไมแสดงผล) แตเม่ือเซลลบุผิวชองปากไดรับสารอะซีแมนแนนเปนเวลา 8 ชั่วโมงพบวา เซลลกลุมท่ีไดรับ
สารอะซีแมนแนนทุกความเขมขนมีการเคลื่อนท่ีเขาปดชองวางของบาดแผลจําลองมากกวากลุมควบคุม (ไมได
รับสารอะซีแมนแนน) โดยเซลลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1  2 และ 4 มิลลิกรัมตอ
มิลลิลิตรมีการเคลื่อนท่ีเปน 2.35  2.26  1.98  2.18 และ 1.84 เทาเม่ือเทียบกับกลุมควบคุม ตามลําดับ เม่ือ
วิเคราะหทางสถิติพบวา เซลลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1 และ 2 มิลลิกรัมตอ
มิลลิลิตรมีการเคลื่อนท่ีมากกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3)  (ภาพท่ี 5) 
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ภาพท่ี 4 ลักษณะบาดแผลจําลองของเซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนน 
ความเขมขน 0.25 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร (B และ B’) และกลุมควบคุม (A และ A’)  

ท่ีเวลา 0 (A และ B) และ 8 ชั่วโมง (A’ และ B’)  

 

 
ภาพท่ี 5 รอยละการเคลื่อนท่ีของเซลลเม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตางๆ เปนเวลา 8 ชั่วโมง  

เม่ือเทียบกับ ณ เวลา 0 ชั่วโมง  
(* แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ p<0.05, n=3) 

ผลของสารอะซีแมนแนนตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 
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 เม่ือทําการศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากดวยวิธีรีเวิรส 
ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น  โดยศึกษาแสดงออกของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน 
และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ซ่ึงเปนโปรตีนท่ีพบในระยะตาง ๆ ของการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 
พบวา ในเซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ เปนเวลา 24 ชั่วโมง มีการแสดงออก
ของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ไมแตกตางจากกลุมควบคุม
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (ภาพท่ี 6) อยางไรก็ตามเม่ือสังเกตุลักษณะของเซลลพบวา เม่ือเซลลบุผิวชองปาก
ไดรับสารอะซีแมนแนนท่ีความเขมขนเพ่ิมข้ึน เซลลจะสูญเสียลักษณะหลายเหลี่ยมไป มีลักษณะกลมใหญข้ึน 
และแบนลง (ภาพท่ี 7) 

 เม่ือเซลลบุผิวชองปากไดรับสารอะซีแมนแนนเปนเวลา 48 ชั่วโมงพบวา กลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนน

มีการแสดงออกของยีนเคอราติน K5 ในลักษณะคงท่ี สวนการแสดงออกของยีนเคอราติน K1 มีแนวโนมลดลง

เม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 1 2 และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร     และการแสดงออกของยีนฟ

แลคกรินมีแนวโนมเพ่ิมข้ึนท่ีเม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25 0.5 1 และ 2 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร 

และมีแนวโนมลดลงท่ีความเขมขน 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร แตอยางไรก็ตามแนวโนมเหลานี้ไมแตกตางกันอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม 

  ในขณะท่ีพบวา กลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนมีแนวโนมการแสดงออกของเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 

ซ่ึงเปนโปรตีนท่ีแสดงออกในระยะทายของการเปลี่ยนสภาพเพ่ิมข้ึน โดยเซลลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความ

เขมขน 0.25 และ 1 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรมีการแสดงออกของเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 มากกวากลุมควบคุม

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) (ภาพท่ี 8) และเม่ือศึกษาลักษณะของเซลลประกอบพบวา เซลลกลุมท่ี

ไดรับสารอะซีแมนแนนมีการสูญเสียลักษณะหลายเหลี่ยม มีลักษณะกลมใหญข้ึน บางบริเวณมีการเชื่อมตอกับ

เซลลขางเคียง โดยพบลักษณะนี้เพ่ิมข้ึนตามความเขมขนของสารอะซีแมนแนนท่ีเพ่ิมข้ึน (ภาพท่ี 9) 
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ภาพท่ี 6 ผลการแสดงออกยีนเคอราติน K5 (KRT5) เคอราติน K1 (KRT1) ฟแลคกริน (FLG) และเอนไซม 

ทรานกลูตามิเนส (TGM1) ในเซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ  
เปนเวลา 24 ชั่วโมง ดวยวธิีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น 

 โดยมีกลีเซอรัลดีไฮด 3-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส (GAPDH) เปนตัวควบคุมภายใน (n=3) 
 

 
ภาพท่ี 7 ลักษณะของเซลลเม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ เปนเวลา 24 ชัว่โมง 

(A) กลุมควบคุม; (B-F) กลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1  2  

   และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ตามลําดับ 
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ภาพท่ี 8 ผลการแสดงออกยีนเคอราติน K5 (KRT5) เคอราติน K1 (KRT1) ฟแลคกริน (FLG) และเอนไซม 

ทรานกลูตามิเนส (TGM1) ในเซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ  
เปนเวลา 48 ชั่วโมง ดวยวธิีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น  

โดยมีกลีเซอรัลดีไฮด 3-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส (GAPDH) เปนตัวควบคุมภายใน  
(* แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ p<0.05, n=3) 

 

 
ภาพท่ี 9 ลักษณะของเซลลเม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ เปนเวลา 48 ชัว่โมง 

(A) กลุมควบคุม; (B-F) กลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1  2  

   และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ตามลําดับ 

ผลของสารอะซีแมนแนนตอการตานเชื้อจุลชีพ 
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 เม่ือทําการทดสอบสารอะซีแมนแนนตอเชื้ อ Staphylococcus aureus เชื้ อ Pseudomonas 

aeruginosa และเชื้อ Candida albicans เปนเวลา 24 ชั่วโมงพบวา ไมเกิดวงใสรอบแผนดิสกท่ีมีสารอะซี

แมนแนน เชนเดียวกันในกลุมควบคุมลบซ่ึงเปนแผนดิสกท่ีมีน้ํากลั่น ในขณะท่ีแผนดิสกยาปฏิชีวนะซ่ึงเปนกลุม

ควบคุมบวกเกิดวงใสข้ึน โดยยาแวนโคมัยซินเม่ือทดสอบกับเชื้อ Staphylococcus aureus พบวงใสขนาด  

30.25 ± 0.03 มิลลิเมตร ยาเจนตามัยซินเม่ือทดสอบกับเชื้อ Pseudomonas aeruginosa พบวงใสขนาด 

30.27 ± 0.19 มิลลิเมตร และยานิสเตตินเม่ือทดสอบกับเชื้อ Candida albicans พบวงใสขนาด 34.15 ± 

0.29 มิลลิเมตร (n=3) ดังนั้นจึงแปลผลไดวา สารอะซีแมนแนนไมมีฤทธิ์ตานเชื้อ Staphylococcus aureus 

เชื้อ Pseudomonas aeruginosa และเชื้อ Candida albicans 
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ภาพท่ี 10 ตัวอยางการทดสอบฤทธิ์ตานเชื้อ Staphylococcus aureus ของสารอะซีแมนแนน  

ไมพบวงใสซ่ึงแสดงถึงฤทธิ์ตานเชื้อ ในขณะท่ีกลุมควบคุมบวก คือ ยาแวนโคมัยซินเกิดวงใส 

ภาพท่ี 11 ตัวอยางการทดสอบฤทธิ์ตานเชื้อ Pseudomonas aeruginosa ของสารอะซีแมนแนน  

ไมพบวงใสซ่ึงแสดงถึงฤทธิ์ตานเชื้อ ในขณะท่ีกลุมควบคุมบวก คือ ยาเจนตามัยซินเกิดวงใส 
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ภาพท่ี 12 ตัวอยางการทดสอบฤทธิ์ตานเชื้อ Candida albicans ของสารอะซีแมนแนน 

ไมพบวงใสซ่ึงแสดงถึงฤทธิ์ตานเชื้อ ในขณะท่ีกลุมควบคุมบวก คือ ยานิสเตตินเกิดวงใส 
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การอภิปรายและวิจารณผลการวิจัย 
 

 เยื่อบุผิวชองปากเปนเนื้อเยื่อท่ีมีความสําคัญ เนื่องจากเปนทําหนาท่ีเนื้อเยื่อชั้นแรกท่ีสัมผัสกับสิ่ง

แปลกปลอมท่ีเขาสูรางกายทางชองปาก ทําหนาท่ีในการปกปองเนื้อเยื่อเก่ียวพันท่ีอยูดานใตจากการระคายเคือง

ตาง ๆ นอกจากนี้ชั้นบุผิวชองปากยังมีความสามารถในการผลิตสารตานเชื้อจุลชีพ เชน เบตา ดีเฟนซิน (β-

defensin) ไดอีกดวย เยื่อบุผิวชองปากประกอบดวยเซลลบุผิวชองปากเรียงตัวเปนชั้นตาง ๆ 4 ชั้น เรียงตัวจาก

ชั้นลางท่ีติดกับเนื้ อเยื่อเก่ียวพันสูชั้นบนซ่ึงติดกับชองปาก ไดแก  ชั้น stratum basale  ชั้น stratum 

spinosum  ชั้น stratum granulosum และชั้น stratum corneum ตามลําดับ  เซลลบุผิวชองปากท่ีอยูในแต

ละชั้นจะมีลักษณะและสมบัติท่ีแตกตางกัน โดยเซลลท่ีอยูในชั้น stratum basale จะมีขนาดเล็ก เปนเซลลท่ีมี

ความสามารถในการแบงตัวมากท่ีสุด ทําหนาท่ีแบงตัวทดแทนเซลลบุผิวชองปากท่ีมีการพัฒนาเปลี่ยนสภาพสู

ชั้นตอไป เม่ือเซลลมีการพัฒนาเปลี่ยนสภาพสูชั้นท่ีอยูสูงข้ึนเซลลจะมีขนาดใหญข้ึน และแบนลง มีการสราง

โปรตีนตาง ๆ ท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยนสภาพ ทําใหเกิดการสรางชั้นเคอราตินและ cornified cell envelope 

เพ่ือปกปองเยื่อบุผิวชองปากตอไป(6, 7) 

 การทําลาย หรือฉีกขาดของเยื่อบุผิวชองปากทําใหเกิดบาดแผลข้ึน ทําใหเนื้อเยื่อเก่ียวพันท่ีอยูขางใต

สัมผัสตอสิ่งแวดลอมในชองปาก และเชื้อแบคทีเรียซ่ึงมีจํานวนมากในชองปาก เกิดการเจ็บปวดแกผูปวย(1) การ

รักษาแผลในชองปากในปจจุบันเปนการรักษาตามอาการ ไดแก การแนะนําผูปวยใหรักษาความสะอาดในชอง

ปาก และใชยาสเตอรอยดทาเฉพาะท่ีเพ่ือบรรเทาการอักเสบ(44)  การศึกษาสารซ่ึงสามารถกระตุนใหเกิดการ

เคลื่อนท่ี รวมไปถึงการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก เพ่ือคืนสภาพเยื่อบุผิวชองปากใหสมบูรณจึงมี

ประโยชนในการพัฒนาคุณภาพชีวิตของผูปวยเปนอยางยิ่ง  

 สารอะซีแมนแนนเปนพอลิแซคคาไรดหลักจากสวนวุนของวานหางจระเข(16) สามารถกระตุนการหาย

ของแผลไดโดยกระตุนการทํางานของเม็ดเลือดขาว โดยกระตุนการสรางไซโตไคนหลายชนิดจากแมคโครฟาจ(25, 

28, 29)     และสามารถกระตุนการเพ่ิมจํานวนของเซลลสรางเสนใยเหงือก และสงเสริมการสรางโกรทแฟคเตอร 

หลายชนิดท่ีเก่ียวของกับการหายของแผล ไดแก เคอราติโนไซท โกรทแฟคเตอร-1 และวาสคูลาเอนโดธีเลียลโก

รทแฟคเตอร(4)  อยางไรก็ตามการศึกษาผลของสารสกัดจากสมุนไพรตอการเคลื่อนท่ีหรือการเปลี่ยนสภาพของ

เซลลบุผิวชองปากยังมีจํากัด(45)  โดยเฉพาะอยางยิ่งผลของสารอะซีแมนแนน หรือสารในกลุมพอลิแซคคาไรดตอ

การเคลื่อนท่ีและการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากยังไมเคยมีรายงานมากอน 

 เนื่องจากวิธีในการเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากมีหลายวิธี โดยวิธีดั้งเดิมสวนใหญมีอาศัยชั้นเนื้อเยื่อ

เก่ียวพัน หรือเซลลสรางเสนใยเหงือกเปนชั้นรองพ้ืนชวยในการเพาะเลี้ยง (feeder layer)(46) จึงทําใหผล

การศึกษาของสารท่ีไดอาจเปนผลทางออมจากชั้นเพาะเลี้ยงเหลานี้(47) ดังนั้นการศึกษานี้จึงเลือกใชวิธีการ

เพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากจากชิ้นเหงือกของอาสาสมัครจากการผาฟนคุด โดยการใชเอนไซมดิสเปสแยกชั้น

เนื้อเยื่อเก่ียวพันดานใตออก ทําการยอยชั้นเยื่อบุผิวชองปากใหไดเซลลบุผิวชองปากท่ีเปนเซลลเดี่ยวโดยใช

เอนไซมทริปซิน แลวจึงนําเซลลท่ีไดมาเพาะเลี้ยง ทําใหไดเซลลบุผิวชองปากซ่ึงมีลักษณะเปนเซลลขนาดเล็ก 

รูปรางหลายเหลี่ยม ซ่ึงสามารถเพ่ิมจํานวนไดจนมีจํานวนเพียงพอท่ีใชในการศึกษาตอไป และพบเซลลซ่ึงมีขนาด

ใหญ และรูปรางคอนขางกลมไดจํานวนเล็กนอย ซ่ึงลักษณะของเซลลบุผิวท่ีไดนี้สอดคลองกับรายงานกอนหนา
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ของ Zhou และคณะ(48) โดยไมพบเซลลลักษณะรูปกระสวย ซ่ึงเปนลักษณะของเซลลสรางเสนใยในการ

เพาะเลี้ยง เม่ือทําการศึกษาการแสดงออกของยีนท่ีแสดงออกถึงลักษณะการเปนเซลลบุผิว ไดแก ยีนเคอราติน 

K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 พบวา เซลลบุผิวชองปากท่ีทําการเพาะเลี้ยงได

สามารถมีการแสดงออกของยีนของเซลลบุผิวได โดยไมพบการแสดงออกของคอลลาเจน1 ซ่ึงจะพบในเซลลสราง

เสนใย แสดงใหเห็นวา เทคนิคการเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากท่ีใชในการศึกษานี้ทําใหไดผลการศึกษาท่ีมาจาก

เซลลบุผิวชองปากเพียงอยางเดียว โดยไมมีการเจือปนของเซลลสรางใย และเซลลบุผิวชองปากท่ีเพาะเลี้ยงได

สามารถแสดงออกยีนท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากได  

 การศึกษานี้เลือกใชวิธีการขูดเพ่ือศึกษาการเคลื่อนท่ีของเซลล เนื่องจากเปนวิธีท่ีไดรับการยอมรับ ทํา

ไดงาย และสามารถจําลองการเคลื่อนท่ีในของลักษณะการเกิดแผลฉีกขาดบริเวณชั้นเยื่อบุผิวได(42) ผลการศึกษา

พบวา เม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1 และ 2 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 8 ชั่วโมง 

เซลลบุผิวชองปากจะมีการเคลื่อนท่ีเพ่ิมข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยสารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการ

เคลื่อนท่ีไดประมาณ 2 เทาเม่ือเทียบกับกลุมท่ีไมไดรับสารอะซีแมนแนน จากการศึกษากอนหนานี้ของ

คณะผูวิจัยท่ีพบวา สารอะซีแมนแนนไมมีผลในการกระตุนการเพ่ิมจํานวนของเซลลบุผิวชองปาก(49) ดังนั้นผล

ของการเคลื่อนท่ีในการปดบาดแผลจําลองนี้จึงไมมีผลของการเพ่ิมจํานวนเซลลเขามาเก่ียวของ และผลกระตุน

การเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวชองปากนี้สนับสนุนผลของสารอะซีแมนแนนตอการกระตุนการหายของแผลในชอง

ปากหนูทดลองท่ีพบวา หนูทดลองกลุมท่ีรับสารอะซีแมนแนนจะมีการสรางชั้นเยื่อบุผิวใหมท่ีเร็วกวา(4) แสดงให

เห็นวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการหายของแผลในชองปากไดโดยการกระตุนการเคลื่อนท่ีของเซลลบุ

ผิว ทําใหแผลปดไดเร็วข้ึน  

 โกรทแฟคเตอร และไซโตไคน เชน อิพิเดอรมอลโกรทแฟคเตอร เคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร  ทราน

ฟอรมมิงโกรทแฟคเตอร แอลฟา และเมทริกซระหวางเซลล (extracellular matrix) เชน คอลลาเจน ลามินิน 

เปนปจจัยท่ีสําคัญในการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิว(50-53) ซ่ึงโกรทแฟคเตอร ไซโตไคน และเมทริกซระหวางเซลลมี

บทบาทท่ีตางกันเก่ียวกับการเคลื่อนท่ีโดยพบวา เมทริกซระหวางเซลลเพียงอยางเดียวสามารถเหนี่ยวนําใหเกิด

การเคลื่อนท่ีของเซลลได ในขณะท่ีโกรทแฟคเตอรเพียงอยางเดียวไมสามารถเหนี่ยวนําใหเกิดการเคลื่อนท่ีของ

เซลลได แตโกรทแฟคเตอรจะทําหนาท่ีสงเสริมการเคลื่อนท่ีใหมีทิศทางมากข้ึน(51) เนื่องจากสารอะซีแมนแนน

เปนสารพอลิแซคคาไรดซ่ึงมีลักษณะโครงสรางขนาดใหญ(54) จึงมีความเปนไปไดท่ีสารอะซีแมนแนนจะมีผลตอ

การเคลื่อนท่ีในลักษณะท่ีทําหนาท่ีคลายเมทริกซระหวางเซลลในการเหนี่ยวนําใหเกิดการเคลื่อนท่ีของเซลล   

 การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากพบวา เม่ือไดรับสารอะซี

แมนแนนเปนเวลา 48 ชั่วโมง เซลลบุผิวชองปากมีการแสดงออกของยีนเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 เพ่ิมข้ึนอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติ เอนไซมทรานกลูตามิเนสเปนเอนไซมท่ีทําหนาท่ีในการเชื่อมโยงโมเลกุล (crosslink) ของ

โปรตีน เชน โลริคริน (locicrin) อินโวลูคริน (involucrin) และเคอราโตไฮยาลิน (keratohyalin) เพ่ือสรางเปน 

cornified cell envelope ของชั้นบุผิว(12) เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 หรืออิพิเดอรมอล ทรานกลูตามิเนส 

(epidermal transglutaminase) มีการสรางนอยในเซลลบุผิวท่ีกําลังเพ่ิมจํานวน แตจะมีการสรางมากข้ึนใน

เซลลท่ีกําลังเปลี่ยนสภาพเขาสูระยะทาย โดยจะพบบนผิวเซลลในสวนบนของชั้น stratum spinosum  และชั้น 

stratum granulosum(55, 56) เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 จึงเปนตัวชี้วัดของการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิว(13, 
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57) นอกจากนี้เซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนยังมีลักษณะของเซลลท่ีเปลี่ยนไป โดยเซลลมีลักษณะ

กลม แบนมากข้ึน มีเซลลบางตําแหนงมีเชื่อมตอกับเซลลขางเคียง ลักษณะการเปลี่ยนแปลงของเซลลท่ีพบนี้

สอดคลองกับรายงานของ Hsu และคณะท่ีศึกษาถึงผลของสารโพลิฟนอล (polyphenol) จากชาเขียวตอการ

เปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิว(58) อยางไรก็ตามการศึกษานี้ศึกษาการแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยน

สภาพในระดับเอ็มอารเอ็นเอ (mRNA) จากเซลลเพาะเลี้ยงลักษณะแบบชั้นเดียว (monolayer) ซ่ึงมีรายงานวา 

มีการเปลี่ยนสภาพไมสมบูรณเม่ือเปรียบเทียบกับการเพาะเลี้ยงในลักษณะออรแกโนไทปค (organotypic 

culture) โดยมีคอลลาเจน และ/หรือเซลลสรางเสนใย เนื่องจากโกรทแฟคเตอรจากเซลลสรางเสนใย และเม 

ทริกซระหวางเซลลจะสงเสริมการเปลี่ยนสภาพของเซลลไดใกลเคียงกับลักษณะของเยื่อบุผิวชองปากปกติ(59-61) 

จึงควรทําการศึกษาการแสดงออกในระดับโปรตีนของการเพาะเลี้ยงในลักษณะออรแกโนไทปคตอไปในอนาคต 

 อยางไรก็ตามถึงแมจะมีการศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนอยางกวางขวางท้ังในเซลลในระบบ

ภูมิคุมกัน เชน แมคโครฟาจ เดนไดรติคเซลล(28, 29, 62) และเซลลหลายชนิดในชองปาก(4, 63, 64) ยังไมมีรายงานถึง

ตัวรับ (receptor) ของสารอะซีแมนแนนบนผิวเซลล ดังนั้นกลไกในระดับโมเลกุลของสารอะซีแมนแนนตอเซลล

บุผิวชองปากจึงยังตองมีการศึกษาตอไป 

 การศึกษาของ Alemdar และ Agaoglu พบวา วานหางจระเขมีฤทธิ์ตานจุลชีพ(65) รวมกับปจจุบันมี

การศึกษาพบวาสารพอลิแซคคาไรดสกัดจากพืช และสัตวหลายชนิดมีฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพ(66, 67) ดังนั้นคณะผูวิจัย

จึงดําเนินการทดสอบฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพของสารอะซีแมนแนนพบวา สารอะซีแมนแนนซ่ึงเปนสารพอลิแซคคา

ไรดจากวุนวานหางจระเขไมมีฤทธิ์โดยตรงในการตานเชื้อ Staphylococcus aureus เชื้อ Pseudomonas 

aeruginosa และเชื้อ Candida albicans แตกตางจากสารพอลิแซคคาไรดจากเปลือกของผลทุเรียนมีฤทธิ์การ

ตานเชื้อ Staphylococcus aureus แตไมมีฤทธิ์การตานเชื้อ Candida albicans(66) และสารพอลิแซคคาไรด

จากปลาหมึกซ่ึงสามารถตานเชื้อ Staphylococcus aureus และเชื้อ Pseudomonas aeruginosa(67) แสดง

ใหเห็นถึงความจําเพาะของสารพอลิแซคคาไรดตอฤทธิ์การตานจุลชีพชนิดตาง ๆ และสนับสนุนขอเสนอแนะของ 

Alemdar และ Agaoglu ท่ีวา สารซ่ึงมีฤทธิ์ตานจุลชีพในวานหางจระเขเปนสารในกลุมแอนทราควิโนน 

(anthraquinones)(65) 

 เนื่องจากเซลลบุผิวชองปากสามารถผลิตสารเบตา ดีเฟนซิน แคลโปรเทคติน (calprotectin) และแคที

ลิซิดิน (cathelicidin) ซ่ึงมีฤทธิ์ในการตานเชื้อจุลชีพ(68, 69) อีกท้ังยังไมมีรายงานถึงผลของสารอะซีแมนแนนตอ

การสรางสารตานจุลชีพเหลานี้ ดังนั้นผลของโดยออมของสารอะซีแมนแนนตอตานจุลชีพ โดยการ เห นี่ ย ว นํ า

การสรางสารตานจุลชีพจากเซลลบุผิวชองปากจึงควรมีการศึกษาตอไป 
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สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 
 

 สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวชองปากอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือ

เซลลไดรับสารอะซีแมนแนนเปนเวลา 8 ชั่วโมง และสารอะซีแมนแนนสามารถทําใหเซลลบุผิวชองปากมี

ลักษณะเขาสูระยะการเปลี่ยนสภาพเม่ือศึกษาดวยลักษณะจุลกายวิภาคศาสตร และมีการเพ่ิมข้ึนของการ

แสดงออกของยีนเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือไดรับสารเปนเวลา 48 ชั่วโมง 

 ผลการศึกษานี้สนับสนุน และอธิบาย ผลการกระตุนการหายของแผลในชองปากของสารอะซีแมนแนน 

 ดังนั้นการพัฒนารูปแบบของสารอะซีแมนแนนใหเหมาะสมแกการนําไปใชกับสิ่งแวดลอมในชองปากใน

สภาวะจริงจึงควรมีการศึกษาตอไป และการศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอเนื้อเยื่ออ่ืนของรางกายท่ีมีความ

บกพรองในการหายของแผลอาจนําไปสูการพัฒนาเพ่ือใชในรูปแบบอ่ืนตอไป 
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หลัก 

4. สูตรน้ําดื่มเสริมทดแทนท่ีมีสารสกัดสวนวุนของวานหางจระเข ในผูปวยท่ีปากแหงเหตุน้ําลายนอย 

5. สูตรยาเรงการสรางกระดูกท่ีมีสวนผสมของสารอะซีแมนแนนสกัดจากสวนวุนวางหางจระเขและ

คอลลาเจน  

6. กรรมวิธีการสกัดสารสกัดสวนวุนวานหางจระเขท่ีมีผลเรงการเพ่ิมจํานวน ของเซลลสรางเสนใยของ

เนื้อเยื่อเหงือก  เอ็นยึดปริทันตและเนื้อเยื่อโพรงฟน 

  

 ส่ิงประดิษฐ 

1. น้ํายาบวนปากสมุนไพรท่ีมีสารโพลีแซคคาไรดจากเปลือกทุเรียน เพ่ือการรักษาและปองกันการเกิด

โรคฟนผุ โรคปริทันต และแผลในชองปาก 

2. ยาสีฟนสมุนไพรท่ีมีสารโพลีแซคคาไรดจากเปลือกทุเรียน เพ่ือการรักษาและปองกันการเกิดโรคฟนผุ 

โรคปริทันต และแผลในชองปาก 

3. ยาสมานแผลในชองปากท่ีมีสารอะซีแมนแนนสกัดจากสวนวุนวานหางจระเข 

4. ยาเรงการสรางกระดูกท่ีมีสวนผสมของสารอะซีแมนแนนสกัดจากสวนวุนวางหางจระเขและคอลลา

เจน  

 

6. รางวัล 

 1. The first winner award in the 13th Student Clinician Program, Santara Grand Hotel, 

Bangkok, Thailand. 15 December 2010 (Dental student, 2010) 

 2. The first winner award in Dental Material category, Faculty of Dentistry, 

Chulalongkorn University, Bangkok, Thailand (Senior student project, 2009) 

 3. The first winner of Travel Award Competition, International Association of Dental 

Research – Southeast Asia Division, 21st Annual Meeting, Bali, Indonesia (Ph.D student, 2007) 
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 4. The winner, the 2nd Hiroshima Conference, Dental school, Hiroshima University, 

Hiroshima, Japan (Ph.D student, 2007) 

 5. Charles T. Kean Memorial Award, International Association of Dental Research – 

Southeast Asia Division, 21st Annual Meeting, Bali, Indonesia (Ph.D student, 2007) 

 6. The first winner award in Dental Material category, Faculty of Dentistry, 

Chulalongkorn University, Bangkok, Thailand (Senior student project, 2006) 

 7. The runner up award in the 6th Student Clinician Program, Central Convention 

Hotel, Bangkok, Thailand.  December 2003 (Dental student, 2010) 

 8. The first winner award in Oral Biology category, Faculty of Dentistry, Chulalongkorn 

University, Bangkok, Thailand (Senior student project, 2002) 
 


