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บทคัดยอ 
 

แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย กอใหเกิดความเจ็บปวดและสงผลตอคุณภาพชีวิตของผูปวย
โดยเฉพาะผูปวยท่ีมีโรคทางระบบ การศึกษานี้มีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาผลสารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากสวนวุน
วานหางจระเขตอการหายของแผลในชองปากหนูทดลองในสภาวะเบาหวาน และกลไกท่ีเปนไดในเซลลบุผิว
ชองปาก โดยหนูจะถูกเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวาน และสรางบาดแผลจําลองบริเวณก่ึงกลางเพดานปากดวยการ
ทําพันซไบออปซ่ี แลวทาสารตางๆ (สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 สารคารโบพอลเปลา 
น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด) ทุกวันเปนเวลา 7 วัน หลังจากนั้นทําการวัดขนาด
บาดแผล รวมกับศึกษาลักษณะทางจุลพยาธิวิทยา และทําการศึกษาผลของความคงตัวของสารอะซีแมนแนน
เม่ือเก็บรักษาท่ีสภาวะเรงเปนเวลา 3 และ 6 เดือนดวยการสังเกตสเปคตรัม 1H NMR นอกจากนี้ทําการศึกษา
ผลของสารอะซีแมนแนนความเขมขนตางๆ (0.25  0.5  1  2  และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร) ตอการเคลื่อนท่ี
ของเซลลบุผิวชองปากมนุษยโดยเทคนิคการขูดพ้ืนจานเพาะเลี้ยงเซลลเพ่ือสรางบาดแผลจําลอง ถายภาพเซลล
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ท่ีเวลา 0  4 และ 8 ชั่วโมง นํามาคํานวณรอยละการเคลื่อนท่ีของเซลล ศึกษาผลตอการเปลี่ยนสภาพของเซลล
โดยวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น ของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และ
เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ท่ีระยะเวลา 24 และ 48 ชั่วโมง และศึกษาฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพดวยวิธีดิสก 
ดิฟฟวชั่น ผลการศึกษาพบวา หนูกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวากลุม
ท่ีทาสารคารโบพอลเปลา น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p<0.05, n=5) และมีการสรางชั้นเยื่อบุผิวใหมปกปดบาดแผลเร็วกวากลุมทดสอบอ่ืน นอกจากนี้บาดแผลท่ี
ไดรับสารอะซีแมนแนนท้ังสองความเขมขนมีปริมาณคอลลาเจนมากกวากลุมท่ีไดรับน้ําเกลือปราศจากเชื้อ
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=5) เม่ือเก็บสารอะซีแมนแนนในสภาวะเรงเปนเวลา 3 และ 6 เดือน
พบวา ยังคงมีสเปคตรัมของอะซีแมนแนนสอดคลองกับสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม จากการศึกษาในเซลลบุ
ผิวชองปากพบวา เม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1 และ 2 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 
8 ชั่วโมง เซลลมีการเคลื่อนท่ีมากกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3) นอกจากนี้เม่ือ
เซลลไดรับสารเปนเวลา 24 และ 48 ชั่วโมงพบวา ลักษณะของเซลลเปลี่ยนไปสูลักษณะการเปลี่ยนสภาพโดย
สูญเสียลักษณะหลายเหลี่ยมไป และเซลลกลมใหญข้ึน และเซลลท่ีไดรับสารความเขมขน 0.25 และ 1 
มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 48 ชั่วโมง มีการแสดงออกของยีนทรานกลูตามิเนส1 มากกวากลุมควบคุมอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3)   ผลการทดสอบฤทธิ์ตานจุลชีพพบวา สารอะซีแมนแนนไมมีฤทธิ์โดยตรง
ในการตานเชื้อ Staphylococcus aureus เชื้อ Pseudomonas aeruginosa และเชื้อ Candida albicans  
จึงสรุปไดวา สารอะซีแมนแนนมีผลกระตุนการหายของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน โดยมีกลไกท่ี
เปนไปไดคือ การกระตุนการเคลื่อนท่ี และเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก โดยไมมีฤทธิ์การตานจุลชีพ 
และสารอะซีแมนแนนยังคงอยูภายหลังเก็บในสภาวะเรงเปนเวลา 6 เดือน 
คําสําคัญ วานหางจระเข สารอะซีแมนแนน หนูทดลอง แผลในชองปาก เบาหวาน เซลลบุผิวชองปาก การ
เคลื่อนท่ีของเซลล การเปลี่ยนสภาพ ความคงตัว ฤทธิ์ตานจุลชีพ 

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 
 

ความสําคัญและท่ีมาของปญหา 
วานหางจระเข เปนพืชสมุนไพรท่ีปลูกไดงาย สามารถพบไดท่ัวไปตามครัวเรือน และมีการนําสวนวุน

มาใชรักษาแผลบริเวณผิวหนังมาชานาน แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย และรบกวนการใช
ชีวิตประจําวันของผูปวย เนื่องจากทําใหเกิดความเจ็บปวด เค้ียวอาหาร และพูดสื่อสารไมสะดวก การรักษา
แผลในชองปากในปจจุบันจะเนนการรักษาตามอาการ ไดแก ใหยาบรรเทาอาการปวดหรือยาชาเฉพาะท่ีเพ่ือ
บรรเทาอาการปวด และยาสเตอรอยดเพ่ือลดการอักเสบบริเวณท่ีเปนแผล  แตอยางไรก็ตามยังไมมีสารซ่ึง
กระตุนการหายของบาดแผลในชองปากไดโดยตรง และการใชยาสเตอรรอยดติดตอกันเปนเวลานาน อาจทําให
เกิดการติดเชื้อซํ้าในชองปากได นอกจากนี้การใชยาสเตอรอยดเปนขอควรระวังในผูปวยเบาหวาน  ซ่ึงแผลของ
ผูปวยเบาหวานจะมีการหายของแผลท่ีชากวาแผลปกติ กอใหเกิดโอกาสติดเชื้อซํ้าไดสูง   

สารอะซีแมนแนนซ่ึงเปนสารกลุมพอลิซัคคาไรดท่ีสกัดไดจากวุนวานหางจระเข มีความสามารถในการ
กระตุนการทํางานของเม็ดเลือดขาว ตานมะเร็งในสัตวทดลอง นอกจากนี้ยังสามารถเหนี่ยวนําการเพ่ิมจํานวน
เซลลของเซลลสรางเสนใยเหงือก กระตุนการสรางเสนใยคอลลาเจน และวาสคูลาเอนโดธีเลียล โกรทแฟคเตอร
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ซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีจําเปนตอการสรางหลอดเลือดใหม เพ่ือนําออกซิเจนและสารอาหารท่ีจําเปนเขามาสู
บาดแผล  

คณะผูวิจัยเล็งเห็นความเปนไปไดในการนําสารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากวุนวานหางจระเขมาใชในการ
ประยุกตรักษาแผลในชองปากในผูปวยเบาหวาน โดยมุงเนนการศึกษาผลของการสงเสริมการหายของแผล 
และอธิบายกลไกของการสงเสริมการหายของแผลดังกลาว โดยเฉพาะอยางยิ่งกลไกซ่ึงเก่ียวของกับเซลลบุผิว
ชองปากซ่ึงเปนเซลลท่ีทําหนาท่ีในการสรางชั้นเยื่อบุผิวข้ึนใหม เพ่ือปดปากแผลและปกปองเนื้อเยื่อท่ีอยูดานใต 
อีกท้ังยังศึกษาฤทธิ์ตานเชื้อ และความคงตัวของสารอะซีแมนแนน เพ่ือใหสามารถอธิบายการออกฤทธิ์ของ
สมุนไพรไดดวยหลักการทางวิทยาศาสตรท่ีถูกตอง และเปนแนวทางในการพัฒนาสารสกัดจากวุนวานหาง
จระเขเปนยาในการรักษาแผลในชองปากเพ่ือเปนทางเลือกแกผูปวยเบาหวานตอไป 

วัตถุประสงคของโครงการวิจัย 
เพ่ือศึกษาความเปนไปไดในการนําสารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากสวนวุนวานหางจระเขมาใชในการ

สงเสริมการหายของแผลในชองปากในผูปวยเบาหวาน พรอมท้ังสามารถอธิบายกลไก หรือการออกฤทธิ์ของ
สารไดโดยมีขอมูลทางวิทยาศาสตรสนับสนุน 

รายละเอียดความเช่ือมโยงระหวางโครงการวิจัยยอย 
โครงการยอยท่ี 1 คือ การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากสวนวุนวานหางจระเขตอแผลใน

ชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน และโครงการยอยท่ี 2 คือ ผลของสารอะซีแมนแนนจากซ่ึงสกัดสวนวุนวาน
หางจระเขตอการเคลื่อนท่ี และการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก ท้ังสองโครงการมีความเชื่อมโยงกัน
โดยมุงเนนศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนท่ีเก่ียวของกับเซลลในชองปากท้ังในสภาวะจําลองในหองปฏิบัติการ 
และในสภาพชองปากจริงในสัตวทดลอง โดยผลการศึกษาในหองปฏิบัติการจะชวยสนับสนุน และอธิบายผลใน
สัตวทดลอง ซ่ึงเปนขอมูลในการพัฒนาสารสกัดจากสวนวุนวานหางจระเขเปนยาในการรักษาแผลในชองปาก
ตอไป โดยมีการวิจัยเชื่อมโยงกันดังแผนภาพ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

การเตรียมสารอะซีแมนแนน 

การศึกษาผลตอแผลในชองปาก
หนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน 

การศึกษาผลตอเซลลบุผิวชองปากมนุษย 

ขนาดของแผล 

ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยา 

การเคลื่อนท่ี 

การเปลี่ยนสภาพ 

   สนับสนุน & อธิบาย 

การพัฒนาเปนผลิตภัณฑในอนาคต 

ความคงตัวของสารอะซีแมนแนน ฤทธิ์ตานจุลชีพ 
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สรุปผลการวิจัย 
สารอะซีแมนแนนกระตุนการหายของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน โดยมีกลไกท่ีเปนไป

ได คือ การกระตุนการเคลื่อนท่ี และเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก แตสารอะซีแมนแนนไมมีฤทธิ์ในการ
ตานเชื้อจุลชีพ และสารอะซีแมนแนนยังคงอยูเม่ือเก็บรักษาในสภาวะเรงเปนเวลา 6 เดือน อยางไรก็ตาม
การศึกษานี้เปนการทดลองในสัตวและหองปฏิบัติการท่ีมีจํานวนตัวอยางจํากัด สัตวทดลองถูกเหนี่ยวนําใหเปน
เบาหวานโดยการฉีดสาร ทําใหการพัฒนาการเกิดโรคเบาหวานแตกตางจากในผูปวยจริง จึงสามารถจําลอง
เนื้อเยื่อในสภาวะท่ีเปนเบาหวานไดเพียงระดับหนึ่ง และไมอาจแสดงถึงภาวะแทรกซอนตาง ๆ ท่ีเกิดข้ึนใน
มนุษยไดครบทุกสภาวะ และถึงแมการศึกษาผลตอเซลลบุผิวชองปากมนุษยในหองปฏิบัติการจะทําใหสามารถ
สรุปผลของสารตอเซลลไดอยางจําเพาะ แตสภาวะจริงในรางกายนั้นเซลลแตละชนิด และเมทริกซระหวาง
เซลลจะมีปฏิกิริยาและสงผลตอกันและกัน และเนื้อเยื่อไดรับผลจากระดับน้ําตาลในเลือดสูงอยางตอเนื่อง 
ดังนั้นจึงมีความจําเปนในการศึกษาในผูปวยเบาหวานท่ีแทจริงตอไป 

 

ประโยชนท่ีไดรับ 
ทราบผลของสารอะซีแมนแนนตอแผลในชองปากในสภาวะท่ีเปนเบาหวาน และสามารถอธิบายถึง

กลไกการออกฤทธิ์ท่ีเปนไปไดดวยหลักการทางวิทยาศาสตร  ทําใหสารอะซีแมนแนนเปนสารทางเลือกท่ีเปนไป
ไดในการพัฒนาเพ่ือใชรักษาแผลในชองปากในผูปวยเบาหวานตอไป 

หนวยงานท่ีนําผลงานวิจัยไปใชประโยชน 
เกษตรกรผูผลิตวานหางจระเข เนื่องจากผลการวิจัยนี้จะเปนการเพ่ิมมูลคาใหวานหางจระเขในทาง

การแพทย 
คณะทันตแพทยศาสตร และคณะเภสัชศาสตร เนื่องจากผลการวิจัยจะเปนขอมูลเบื้องตนเพ่ือพัฒนา

รูปแบบของสารอะซีแมนแนนใหผลิตภัณฑท่ีเหมาะสมเพ่ือใชในชองปาก และการศึกษาวิจัยในสภาวะจริงใน
ชองปากผูปวยเบาหวานตอไป 
 ผูปวยเบาหวาน เนื่องจากผลการวิจัยจะนําไปสูการพัฒนาผลิตภัณฑเพ่ือเปนทางเลือกของผูปวยใน
การใชรักษาแผลในชองปากในอนาคต 
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แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย กอใหเกิดความเจ็บปวดและสงผลตอการใชชีวิตประจําวัน
ของผูปวย โดยเฉพาะผูปวยท่ีมีภาวะซ่ึงทําใหการหายของแผลชาลง เชน เบาหวาน การศึกษานี้มีวัตถุประสงค
เพ่ือศึกษาผลสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในชองปากหนูทดลองในสภาวะเบาหวาน โดยหนูจะถูก
เหนี่ยวนําใหเปนเบาหวานโดยฉีดสารสเตร็ปโทโซโทซิน สรางบาดแผลจําลองบริเวณก่ึงกลางเพดานปากดวย
การทําพันซไบออปซ่ี และทาสารทดสอบตางๆ (สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 สารคารโบ
พอลเปลา น้ําเกลือปราศจากเชื้อ   และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด) ทุกวันเปนเวลา 7 วัน หลังจากนั้นทํา
การวัดขนาดบาดแผล ณ วันท่ี 7 และศึกษาลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาโดยการยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน 
และศึกษาการสรางคอลลาเจนบริเวณบาดแผลดวยการยอมสีแมซซองส ไตรโครม นอกจากนี้ยังทําการศึกษา
ผลของความคงตัวของสารอะซีแมนแนนเม่ือเก็บรักษาท่ีสภาวะเรงเปนเวลา 3 และ 6 เดือนดวยการสังเกต
สเปคตรัม 1H nuclear magnetic resonance (NMR) ผลการศึกษาพบวา หนูทดลองกลุมท่ีไดรับการทา
สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวากลุมท่ีไดรับการทาสารคารโบพอลเปลา 
น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=5) 
การศึกษาลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาพบวา บาดแผลท่ีไดรับการทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 
มีการสรางชั้นเยื่อบุผิวใหมปกปดบาดแผลเร็วกวากลุมทดสอบอ่ืน และบาดแผลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนท้ัง
สองความเขมขนมีปริมาณคอลลาเจนมากกวากลุมท่ีไดรับน้ําเกลือปราศจากเชื้ออยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p<0.05, n=5) เม่ือวิเคราะหสารอะซีแมนแนนท่ีเก็บในสภาวะเรงเปนเวลา 3 และ 6 เดือนพบวา ยังคงมี
สเปคตรัมของอะซีแมนแนนสอดคลองกับสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม ดังนั้นจึงสรุปไดวา สารอะซีแมนแนนมี
ผลกระตุนการหายของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน และสารอะซีแมนแนนยังคงอยูภายหลังจาก
การเก็บในสภาวะเรงเปนเวลา 6 เดือน 
 
คําสําคัญ วานหางจระเข สารอะซีแมนแนน หนูทดลอง แผลในชองปาก 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 
 

แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย และกอใหเกิดความเจ็บปวด สงผลกระทบตอคุณภาพชีวิต
ของผูปวย โดยเฉพาะในผูปวยท่ีมีโรคทางระบบ ผูปวยท่ีไดรับยากดภูมิคุมกันหรือมีภาวะขาดสารอาหาร เปน
ตน(1) โรคเบาหวานเปนโรคทางระบบท่ีมีความบกพรองของการสรางและ/หรือการทําหนาท่ีของอินซูลิน ทําให
เกิดภาวะน้ําตาลในเลือดสูง นําไปสูโรคแทรกซอนหลายประการ รวมไปถึงความผิดปกติของขบวนการหายของ
แผล ไดแก การขาดออกซิเจนบริเวณบาดแผล ความผิดปกติของเม็ดเลือดขาวในการตอตานเชื้อโรค(2, 3) ความ
บกพรองในการสรางเสนใยคอลลาเจนมาทดแทนเนื้อเยื่อท่ีเสียหาย(2, 4, 5) จึงทําใหบาดแผลของผูปวยเบาหวาน
หายชา และงายตอการเกิดการติดเชื้อซํ้า(2-4) มีการศึกษามากมายมุงเนนวิธีการเพ่ือชวยสงเสริมการหายของ
แผลเบาหวาน เชน การใชสารโกรทแฟคเตอร(6-9) และการใหออกซิเจนเขมขน(10, 11) อยางไรก็ตามวิธีการ
ดังกลาวมีคาใชจายสูง ข้ันตอนสลับซับซอน โดยเฉพาะอยางยิ่งขอคํานึงในแงความปลอดภัยเนื่องจากสารโกรท
แฟคเตอรผลิตจากเทคนิคพันธุวิศวกรรม คณะผูวิจัยจึงมีความสนใจศึกษาการนําวานหางจระเข ซ่ึงเปนพืช
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สมุนไพรท่ีใชในการรักษาแผลบริเวณผิวหนังมาประยุกตใชในการรักษาบาดแผลในชองปากในผูปวยเบาหวาน 
มีรายงานในหนูทดลองท่ีเปนเบาหวานพบวา วุนวานหางจระเขสามารถลดระดับน้ําตาลในเลือด สงเสริมการ
สรางเสนใยคอลลาเจนบริเวณผิวหนัง และมีการหายของแผลท่ีเร็วข้ึน(12) 

สารอะซีแมนแนนเปนสารกลุมพอลิซัคคาไรดท่ีสกัดไดจากวุนวานหางจระเข มีความสามารถในการ
กระตุนการทํางานของเม็ดเลือดขาว (13, 14) ตานมะเร็งในสัตวทดลอง(15) จากการศึกษากอนหนานี้ของ
คณะผูวิจัยพบวา สารอะซีแมนแนนสามารถสงเสริมการหายของแผลในชองปากของหนูทดลอง โดยสารอะซี
แมนแนนสามารถเหนี่ยวนําการเพ่ิมจํานวนเซลลของเซลลสรางเสนใยเหงือก กระตุนการสรางเสนใยคอลลา
เจน และวาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟคเตอรซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีจําเปนตอการสรางหลอดเลือดใหม เพ่ือ
นําออกซิเจนและสารอาหารท่ีจําเปนเขามาสูบาดแผล(16) คณะผูวิจัยจึงเล็งเห็นความเปนไปไดในการนําสารอะ
ซีแมนแนนมาใชเปนสารออกฤทธิ์หลักในยาสมานแผลเพ่ือสงเสริมการหายของแผลในชองปากในผูปวย
เบาหวาน ดังนั้นจึงมีแนวคิดจะทําการศึกษาเบื้องตนในหนูทดลองท่ีเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวาน ประโยชนท่ีได
จากการศึกษานี้จะเปนการสรางองคความรูเก่ียวกับสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในชองปากในภาวะ
เบาหวาน และเปนประโยชนแกการพัฒนานําสารอะซีแมนแนนมาใชในทางทันตกรรมตอไปในอนาคต 

 
 
 
 
 
 
 
 

การทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 

การหายของแผลในชองปาก(17-19) และแผลเบาหวาน 

 การหายของแผลในชองปากมีข้ันตอนคลายกับการหายของบาดแผลท่ัวไปของรางกาย โดยสามารถ

แบงไดเปน 3 ข้ันตอนท่ีคาบเก่ียวตอเนื่องกันไป ไมสามารถแบงแยกไดอยางชัดเจน ไดแก ระยะอักเสบ 

(inflammatory phase) ระยะการสรางเนื้อเยื่อใหม (proliferative phase) และการปรับปรุงเนื้อเยื่อท่ีสราง

ข้ึนใหม (remodeling phase) 

 เม่ือเกิดบาดแผลและมีการฉีกขาดของหลอดเลือด เซลลบุหลอดเลือด (endothelial cells) และเกร็ด

เลือด (platelets) จะมีการสรางลิ่มเลือด (blood clot) เพ่ือหยุดการสูญเสียเลือดออกจากรางกาย ในลิ่มเลือด

ท่ีสรางข้ึนนี้จะมีไซโตไคนตางๆ (cytokines) เชน อินเตอรลิวคิน-1 (interleukin-1), ทูเมอรเนคโครซิสแฟค

เตอร-แอลฟา (tumor necrosis factor-α), ทรานฟอรมมิงโกรทแฟคเตอร-เบตา (transforming growth 

factor-β) ซ่ึงจะเหนี่ยวนําใหนิวโทรฟล (neurophils) และแมคโครฟาจ (macrophages) เขามาสูบาดแผล

เพ่ือทําลายสิ่งแปลกปลอม เชื้อโรคและเนื้อเยื่อท่ีตาย 

 ระยะตอมาบาดแผลจะเขาสูระยะการสรางเนื้อเยื่อใหม โดยเซลลบุผิว (epithelial cells) บริเวณขอบ

ของบาดแผลจะเริ่มเพ่ิมจํานวน (proliferation) และเคลื่อนท่ี (migration) เขาสูบริเวณบาดแผลเพ่ือปองกัน
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การติดเชื้อและการสูญเสียน้ํา ในขณะเดียวกันเซลลสรางเสนใย (fibroblasts) ก็มีการเพ่ิมจํานวน เคลื่อนท่ี 

และสรางโปรตีนตางๆ เพ่ือสรางเนื้อเยื่อใหม โปรตีนตางๆ เหลานี้ เชน เคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร-1 

(keratinocyte growth factor-1; KGF-1) ซ่ึงสามารถสงเสริมการเพ่ิมจํานวนของเซลลบุผิว วาสคูลาเอนโดธี

เลียลโกรทแฟคเตอร (vascular endothelial growth factor; VEGF) ซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีมีผลเหนี่ยวนํา

การสรางหลอดเลือดใหม (angiogenesis) เพ่ือนําสารอาหารและออกซิเจนเขาสูบริเวณบาดแผล คอลลาเจน

ชนิดท่ีหนึ่ง (type I collagen) ซ่ึงเปนเมทริกซระหวางเซลล (extracellular matrix) ทําใหเนื้อเยื่อท่ีสรางข้ึน

ใหมมีความแข็งแรงข้ึน 

 เม่ือเวลาผานไป บาดแผลจะเขาสูระยะปรับปรุงเนื้อเยื่อ เพ่ือปรับปรุงเสนใยคอลลาเจนท่ีสรางข้ึนใหม

ใหมีความเปนระเบียบ มีการเชื่อมโยงระหวางเสนใยมากข้ึน เพ่ือเพ่ิมความแข็งแรงใหกับเนื้อเยื่อท่ีสรางใหม 

บาดแผลในผูปวยเบาหวานเปนบาดแผลเรื้อรังท่ีมีความผิดปกติของกระบวนการหายของแผล 

เนื่องมาจากหลายสาเหตุ ไดแก ความผิดปกติของหลอดเลือดขนาดเล็กทําใหบาดแผลขาดออกซิเจนและ

สารอาหารมาเลี้ยง การทํางานของเม็ดเลือดขาวบกพรองท้ังในแงการเคลื่อนท่ีเขาสูบริเวณบาดแผลและการ

กําจัดเชื้อโรค(2, 3) เซลลสรางเสนใยมีการเพ่ิมจํานวนลดลง(4) การสรางเสนใยคอลลาเจนลดลง(2, 5) ทําใหแผลใน

ผูปวยเบาหวานหายชา และงายตอการติดเชื้อซํ้า ถึงแมวาการรักษาแผลเรื้อรังจะอาศัยหลักการการควบคุม

และกําจัดสาเหตุของการเกิดแผลนั้น(2) แตหากสามารถควบคุมระดับน้ําตาล รวมกับการสงเสริมการหาย

บริเวณบาดแผลใหเร็วข้ึน จะเปนการลดความทรมาน และสงเสริมคุณภาพชีวิตของผูปวยเบาหวานใหดียิ่งข้ึน 

วานหางจระเข 

 วานหางจระเขเปนพืชสมุนไพรท่ีมีการใชแพรหลายมาชานาน โดยใชทาบริเวณผิวหนังท้ังในแงการ

รักษาบาดแผลไฟไหม น้ํารอนลวก น้ําแข็งกัด และการนํามาเปนสวนผสมในเครื่องสําอางหลายชนิด(20, 21) 

วานหางจระเขมีชื่อทางวิทยาศาสตรวา Aloe barbadensis Miller (Aloe vera Linn.) เปนพืชใน

วงศ Liliaceae มีลักษณะเปนพืชอวบน้ํา สามารถปลูกและขยายพันธุไดงายแมในท่ีกันดาร(22) ใบมีลักษณะ

เรียวยาว มีหนามตาขอบใบ ใบมีเปลือกหนาสีเขียวเขมซ่ึงคิดเปนรอยละ 20-30 ของน้ําหนักใบท้ังหมด และ

เนื้อดานในมีลักษณะเปนวุนใสซ่ึงเปนสวนท่ีมีการสะสมน้ํา คิดเปนรอยละ 70-80 ของน้ําหนักใบท้ังหมด(23) 

สวนวุนใสดานในนี้เองเปนสวนท่ีมีการนํามาใชทาบริเวณผิวหนังเพ่ือบรรเทาอาการตาง ๆ    วุนใสของวานหาง

จระเขประกอบดวยน้ํารอยละ 90-99 และสวนประกอบอ่ืน ๆ ไดแก คารโบไฮเดรต วิตามิน เกลือแร และ

เอนไซมตาง ๆ(22, 23)  

มีรายงานผลทางชีววิทยา (biological activity) ของวุนวานหางจระเขมากมาย เชน มีผลเพ่ิมความ

ชุมชื้นบริเวณผิวหนัง (24) ลดการเกิดผื่นอักเสบ (erythema, iirritant contact dermatitis)(25) ตานเชื้อ

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) และสงเสริมการหายของแผลบริเวณผิวหนัง(12, 20, 30, 31) นอกจากนี้ยังมี

รายงานในหนูทดลองท่ีเปนเบาหวานพบวา การบริโภค (oral administration) วุนของวานหางจระเขสามารถ

ลดระดับน้ําตาลในเลือด และการบริโภคและการทาวุนวานหางจระเขสามารถสามารถสงเสริมการหายของแผล

บริเวณผิวหนังได(12) 
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สารอะซีแมนแนน 

สารอะซีแมนแนนเปนสารพอลิแซคคาไรดหลักท่ีสกัดไดจากวุนวานหางจระเข มีลักษณะโครงสราง

เปนแมนโนสตอกันเปนสายยาว (β-(1,4)-polymannose) การวิเคราะหทางเคมีพบวา สารอะซีแมนแนนประ

กอบดวยแมนโนสถึงรอยละ 93.4 และกลูโคสและกาแลคโตสประมาณรอยละ 3(13, 14) 

การศึกษาในหนูทดลอง และสุนัขโดยใหบริโภคสารอะซีแมนแนนพบวา   การใหสารอะซีแมนแนน 

ความเขมขน 4,000 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัวตอวันในหนูทดลองเปนเวลา 14 วัน และการใหสารอะ

ซีแมนแนนความเขมขน 1,500 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัวตอวันในสุนัขเปนเวลา 90 วันไมกอใหเกิด

ภาวะเปนพิษเกิดข้ึน(32) 

สารอะซีแมนแนนมีคุณสมบัติกระตุนระบบภูมิคุมกัน (immunostimulant activity) โดยกระตุน

การทํางานของแมคโครฟาจ และเดนไดรติกเซลล (dendritic cells) กระตุนการสรางไซโตไคนหลายชนิดจาก

แมคโครฟาจ เชน กรานูโลไซทโคโลนีสติมูเลติ้งแฟคเตอร (granulocyte colony- stimulating factor) สเต็ม

เซลลแฟคเตอร (stem cell factor) อินเตอรลิวคิน-6 (interleukin-6) และทูเมอรเนคโครซิสแฟคเตอร-

แอลฟา(13, 33, 34) 

การศึกษาในหนูทดลองพบวา สารอะซีแมนแนนสามารถสงเสริมการหายของบาดแผลในชองปาก

เม่ือทาอยางตอเนื่องเปนเวลา 7 วัน และการศึกษาในระดับเซลลพบวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการ

เพ่ิมจํานวนของเซลลสรางเสนใยเหงือก (gingival fibroblasts) อีกท้ังเหนี่ยวนําการสรางเคอราติโนไซทโกรท

แฟคเตอร-1 วาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟคเตอร และคอลลาเจนชนิดท่ีหนึ่งจากเซลลสรางเสนใยเหงือก(16) 

จึงมีความเปนไปไดท่ีสารอะซีแมนแนนจะสามารถสงเสริมการหายของแผลในชองปากของผูปวยเบาหวานได

เชนเดียวกับแผลปกติ โดยผานกระบวนการท้ังการเพ่ิมจํานวนเซลล และสงเสริมการสรางโกรทแฟคเตอรและ

โปรตีนท่ีเก่ียวของ 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 

การเตรียมสารอะซีแมนแนนจากวานหางจระเข(16)  

 การเตรียมสารอะซีแมนแนน ทําตามวิธีท่ีผูวิจัยเคยรายงานมากอนหนานี้ กลาวโดยยอคือ นําใบวาน

หางจระเข พันธุ Aloe barbadensis MILLER  ท่ีมีความกวางบริเวณโคนใบ 6-10 เซนติเมตรมาลางใหสะอาด

ดวยน้ํากลั่น และลอกสวนผิวท่ีเปนสีเขียวออก เหลือแตสวนวุนใส ลางดวยน้ํากลั่นเพ่ือกําจัดสวนยางท่ีอาจ

ปนเปอนกับสวนวุน  จากนั้นหั่นสวนวุนใสเปนชิ้นเล็กๆ ขนาดประมาณ 2x2x2 มิลลิเมตร แลวทําใหละเอียดดวย

เครื่องโฮโมจีไนเซอร (homogenizer; Wheaton, NJ, USA) จากนั้นทําการปนแยกกากดวยเครื่องป น

ตกตะกอนและตกตะกอนดวยแอลกอฮอล ทําใหแหงและเก็บท่ีอุณหภูมิ –20 องศาเซลเซียส ปริมาณสารอะซี

แมนแนนท่ีเตรียมไดคิดเปนรอยละ 0.2 

การพิสูจนเอกลักษณของสารอะซีแมนแนน(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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 ข้ันตอนการพิสูจนเอกลักษณดวยเครื่อง high performance liquid chromatography โดยยอ คือ 

สารอะซีแมนแนนท่ีเตรียมไดจะถูกวิเคราะหดวยเครื่อง high performance liquid chromatography 

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

column (8x300 mm; Shodex, Japan) และมีน้ําเปนเฟสเคลื่อนท่ี (mobile phase) ท่ีอุณหภูมิ 40 องศา

เซลเซียส และ flow rate 0.8 มิลลิลิตรตอนาที 

 ข้ันตอนการพิสูจนเอกลักษณดวย FTIR spectroscopy โดยยอ คือ ผสมสารอะซีแมนแนนท่ีเตรียมได

เขากับผงโปแตสเซียม โบรไมด  (potassium bromide) และวิเคราะหดวยเครื่อง Spectrum One FTIR 

spectrometer (PerkinElmer, Waltham, MC, USA) โดยบันทึกคาท่ีชวงความยาวคลื่น 4000-400 cm-1  

การทดสอบสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีถูกเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวาน 

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

โดยผานการพิจารณาจากคณะกรรมการกํากับการเลี้ยง และการใชสัตว มหาวิทยาลัยนเรศวร (เลขท่ีโครงการ 

NU-AE550101 เลขท่ีเอกสารรับรอง 55 04 0011)  โดยหนูทดลองท่ีใชในการศึกษานี้  คือ หนูแรทพันธุ 

Sprague-Dawley เพศผูอายุ 8 สัปดาห น้ําหนักเฉลี่ย 300-400 กรัม จํานวน 25 ตัวจากสํานักสัตวทดลอง

แหงชาติ ซ่ึงจะถูกเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวานโดยการฉีดสารสเตร็ปโทโซโทซิน (streptozotocin, Sigma; St 

Louis, MO, USA) ความเขมขน 65 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัว ลวงหนากอนวันทําการศึกษา 2 วัน ใน

วันทําการศึกษาจะวัดระดับน้ําตาลในเลือดของหนูทดลองดวยเครื่องแอคคู-เช็ค เพอรพอรมา (ACCU-CHEK 

Performa, Roche diagnostics GmbH, Germany)   โดยหนูทดลองท่ีมีระดับน้ําตาลในเลือดมากกวา 200 

มิลลิกรัมตอเดซิลิตรจะถือวาเปนเบาหวาน จากนั้นแบงหนูทดลองออกเปน 5 กลุมทดลอง (treatment) กลุมละ 

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) ฉีดเขาชองทอง ขนาด 40 มิลลิกรัมตอกรัมของ

น้ําหนักตัว   เม่ือหนูสลบจึงสรางแผลบริเวณก่ึงกลางเพดานขนาดเสนผาศูนยกลาง 3 มิลลิเมตรโดยใชพันซ

ไบออปซ่ี (punch biopsy; Stiefel®; Italy) และหามเลือดจนหยุดสนิทดวยสําลีพันปลายไม แลวจึงทาสาร

ทดสอบตามลําดับดังนี้ 

 กลุมท่ี 1 ทาสารคารโบพอลเปลา (carbopol, Lubrizol, USA) ซ่ึงเปนเจลเบส (gel base) เพ่ือให

สารอะซีแมนแนนอยูในรูปท่ีเหมาะสมกับการทาในชองปาก 

  กลุมท่ี 2 และ 3 ทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 ซ่ึงเตรียมในคารโบพอล  

 กลุมท่ี 4 ทาน้ําเกลือปราศจากเชื้อ 

 กลุมท่ี 5 ทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด (triamcinolone acetonide 0.1% in dental paste; 

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

 หนูแตละกลุมจะถูกทําใหสลบดวยการดมสารไอโซฟลูเรน (isoflurane; Baxter, Guayama, Puerto 

Rico) และทาสารทดสอบวันละหนึ่ งครั้งจนครบ 7 วัน จึงใหการการุณฆาต (euthanasia) โดยใชกาซ

คารบอนไดออกไซดเกินขนาด (CO2 overdose) แลวเก็บขากรรไกรบน ถายภาพในลักษณะตั้งฉากกับบาดแผล 

โดยใชกลองจุลทรรศนสเตอริโอ (stereomicroscope BX50, Olympus; Japan) และวิเคราะหขนาดของ

บาดแผลดวยโปรแกรมเซลลเซนส ไดเมนชั่น รุน 1.3 (CellSens Dimension, version 1.3, Olympus) 
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 หลังจากถายภาพเสร็จสิ้น ขากรรไกรบนของหนูจะผานขบวนการเตรียมสไลดทางจุลพยาธิวิทยา โดย

แชลงในสารบัฟเฟอรฟอรมาลิน (buffered formalin) ความเขมขนรอยละ 10  ทันที เปนเวลา 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

ตัวอยางผานขบวนการดึงน้ําออก (dehydration) โดยใชแอลกอฮอลท่ีมีความเขมขนระดับตาง ๆ จากรอยละ 

30, 50, 70, 90 และ 100 ตามลําดับ และผานการทําใหเนื้อเยื่อใส (clearing) โดยใชสารไซลีน (xylene) และ

ฝงชิ้นเนื้อเยื่อ (embedding) ลงในพาราฟน (paraffin)  จากนั้นตัดเนื้อเยื่อใหเปนแผนบางความหนาประมาณ 

5 ไมครอนดวยเครื่องตัดชิ้นเนื้อ (ultramicrotome machine)  นําเนื้อเยื่อท่ีไดไปวางบนแผนสไลด ละลาย

พาราฟนออกจากแผนเนื้อเยื่อ (deparaffinization) โดยใชสารไซลีน และผานขบวนการนําน้ํากลับเขาเนื้อเยื่อ

อยางสมบูรณ (rehydration) ดวยเอธานอล (ethanol) ยอมสีโดยใชสฮีีมาทอคซิลินและอีโอซิน (hematoxylin 

& eosin staining; H&E) และสีแมซซองส ไตรโครม (Masson’s trichrome staining) แลวทําการผนึกแผน

เนื้อเยื่อ (mounting) ดวยสารเปอเมาท (permount) ทําการอานผล และถายภาพดวยกลองจุลทรรศนชนิดแสง

สวาง (light microscope, Olympus) และโปรแกรมเซลลเซนส  และทําการวิเคราะหปริมาณคอลลาเจน

บริเวณบาดแผลในสไลดท่ียอมสีแมซซองส ไตรโครม โดยวิเคราะหในพ้ืนท่ีบริเวณขอบแผลใตตอเยื่อบุผิวท่ี

สรางใหมขนาด 2,500 ตารางไมโครเมตร จํานวน 10 ตําแหนง ท่ีกําลังขยาย 20 เทาโดยใชโปรแกรมเซลลเซนส 

แลวจึงนํามาหาคาเฉลี่ยของหนูแตละตัว 

การทดสอบความคงตัวของสารอะซีแมนแนนหลังจากเก็บรักษาในสภาวะเรง 

 ทดสอบความคงตัวของอะซีแมนแนนโดยดัดแปลงจากวิธีของ WHO(36)   เริ่มจากนําผงอะซีแมนแนนปริ

มาณ 5 มิลลิกรัม เก็บรักษาในภาชนะปดและอยูในสภาวะเรง ท่ีอุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส ความชื้นสัมพัทธ

รอยละ 75  เปนระยะเวลา 3 และ 6 เดือน   เม่ือครบตามระยะเวลาท่ีกําหนด ตรวจสอบสเปคตรัม 1H NMR 

โดยใชวิธีท่ีดัดแปลงจาก Bozzi และคณะ และ Ray และ Aswatha (2013)(37, 38) เริ่มจากทําละลายผงอะซีแมน

แนนดวยดิวทีเรียมออกไซด (deuterium oxide) ใหเปนความเขมขน 5 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ปริมาณ 1 

มิลลิลิตร   แลวนําใสหลอด NMR   และตรวจสอบสเปกตรัมของ 1H NMR ท่ี 400 MHz ดวยเครื่องสเปคโตร

โฟโตมิ เตอร  Bruker ADVANCE 400 โดยใชหั วโพรบ BBI (broadband inverse probehead) ขนาด 5 

มิลลิเมตร ท่ีอุณหภูมิ 60 องศาเซลเซียส 128 รอบ 

การวิเคราะหผลการทดลอง 

 ประเมินผลของสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลโดยการเปรียบเทียบขนาดของบาดแผลของกลุม

ทดลองตาง ๆ ในรูปคาเฉลี่ยและความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน (Mean±SE) และทําการวิเคราะหความแตกตาง

ระหวางกลุมใชโปรแกรมเอสพีเอสเอส รุนท่ี 11.5 (Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 

program version 11.5; SPSS, Inc., Chicago, IL, USA) โดยใชสถิติการวิเคราะหความแปรปรวนแบบทาง

เดียว (one way analysis of variance, one way ANOVA) และการวิเคราะหความแตกตางของคาเฉลี่ยแบบ

จับคูพหุคูณแบบดันแคน (Duncan multiple comparison test) ท่ีระดับความเชื่อม่ันรอยละ 95  



13 
 

 นําเสนอลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลของหนูทดลองในกลุมตาง ๆ ในรูปแบบการบรรยาย

เปรียบเทียบ และแสดงปริมาณคอลลาเจนบริเวณบาดแผลในรูปคาเฉลี่ยและความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน และ

ทําการวิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมใชโปรแกรมเอสพีเอสเอส รุนท่ี 11.5 โดยใชสถิติการวิเคราะหความ

แปรปรวนแบบทางเดียว และการวิเคราะหความแตกตางของคาเฉลี่ยแบบจับคูพหุคูณแบบดันแคน ท่ีระดับ

ความเชื่อม่ันรอยละ 95 

 ความคงตัวของสารอะซีแมนแนนนําเสนอในรูปของการเปรียบเทียบการคงอยูของสารอะซีแมนแนน

เม่ือเก็บในสภาวะเรงเทียบกับสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ผลการวิจัย 
 
การเตรียม และพิสูจนเอกลักษณสารอะซีแมนแนน 

จากการวิเคราะหดวย high performance liquid chromatography พบวา สารอะซีแมนแนนท่ี
เตรียมไดมี peak เดียว (ภาพท่ี 1) 
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ภาพท่ี 1 ผลจากเครื่อง High performance liquid chromatography ของสารอะซีแมนแนน 

จากการวิเคราะหดวย FTIR spectroscopy พบวา สารอะซีแมนแนนท่ีเตรียมไดมี spectrum ของ 
functional group แสดงดังภาพท่ี 2 ซ่ึง spectrum ดังกลาวมีความสอดคลองกับรายงานของ McAnalley(39) 
แสดงดังภาพท่ี 3 

เม่ือพิจารณารวมกันระหวางการวิเคราะหดวย high performance liquid chromatography และ 
FTIR spectroscopy จึงชี้ใหเห็นวาสารท่ีเตรียมไดเปนสารอะซีแมนแนนท่ีมีความบริสุทธิ์ 
 

 
ภาพท่ี 2 spectrum ของสารอะซีแมนแนนจากการวิเคราะหดวย FTIR spectroscopy 
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ภาพท่ี 3 FTIR spectrum ของสารอะซีแมนแนนจากรายงานของ McAnalley(39) 

ผลของสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในชองปากหนูทดลองในสภาวะท่ีเปนเบาหวาน 
หนูทดลองท่ีไดรับการเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวานดวยสารสเตร็ปโทโซโทซิน และทาดวยน้ําเกลือ

ปราศจากเชื้อ ยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1  และสาร
คารโบพอลเปลา มีคาระดับน้ําตาลในเลือดเฉลี่ย 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 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 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 

จากการวิเคราะหขนาดแผลเม่ือทาสารทดสอบเปนเวลา 7 วันพบวา หนูทดลองกลุมท่ีทาน้ําเกลือ
ปราศจากเชื้อ กลุมท่ีทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด กลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 
และ 1 และกลุมท่ีทาสารคารโบพอลเปลา มีขนาดของแผลเฉลี่ย 2.96±0.54   7.36±1.30   0.88±0.51   
1.64±0.73 และ 2.53±0.84 ตารางมิลลิเมตรตามลําดับ  โดยหนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความ
เขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวากลุมท่ีทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และ
สารคารโบพอลเปลา อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=5)    ในขณะท่ีหนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซี
แมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 มีขนาดแผลไมตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p>0.05, n=5) 
แสดงดังภาพท่ี 4 และภาพท่ี 5 

อยางไรก็ตามเม่ือทาสารทดสอบทุกชนิดเปนเวลา 7 วัน ไมพบหนูทดลองกลุมใดท่ีมีแผลปดอยาง
สมบูรณ 



16 
 

 
ภาพท่ี 4 ตัวอยางแผลบริเวณเพดานปากหนูทดลองท่ีเหนี่ยวนําใหเปนเบาหวาน 

และทาสารทดสอบเปนเวลา 7 วัน (A) ทาสารคารโบพอลเปลา;  
(B) ทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5; (C) ทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 1; 
 (D) ทาดวยน้ําเกลือปราศจากเชื้อ; (E) ทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดความเขมขนรอยละ 0.1 

 

 
ภาพท่ี 5 การวิเคราะหขนาดแผลท่ีทาดวยสารทดสอบเปนเวลา 7 วันพบวา หนูทดลองท่ีทาสารอะซีแมนแนน 

ความเขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวากลุมท่ีไดรับการทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด  
น้ําเกลือปราศจากเชื้อ และสารคารโบพอลเปลา อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  

(p<0.05, n=5; ตัวอักษร a, b, c และ d แสดงใหเห็นถึงความแตกตางระหวางกลุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ) 
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ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของแผลในชองปากหนูทดลองในสภาวะท่ีเปนเบาหวาน 
 เม่ือศึกษาลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของแผลในชองปากหนูทดลองท่ีเปนเบาหวาน และทาดวยสาร
ทดสอบตาง ๆ เปนเวลา 7 วัน โดยการยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน และสีแมซซองส ไตรโครม พบวา กลุมท่ี
ไดรับการทาสารอะซีแมนแนนเขมขนรอยละ 0.5 มีการสรางชั้นเยื่อบุผิวใหมปกปดบาดแผลเร็วกวากลุมท่ีทา
ดวยน้ําเกลือปราศจากเชื้อ ยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด และคารโบพอลเปลา ท้ังนี้ในการวัดระยะการสราง
ชั้นเยื่อบุผิวใหมอางอิงจากแนวสมมติของขอบเขตท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล ซ่ึงสังเกตจากรองรอยท่ี
กระดูกบริเวณเพดานถูกกดเปนรอยหวาํ (ภาพท่ี 6 7 8 และ 9)  
 เม่ือพิจารณาในชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันพบวา แผลของกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 
และ 1 มีการสรางเนื้อเยื่อเก่ียวพันขางใตใหมสัมพันธกับชั้นเยื่อบุผิวท่ีถูกสรางข้ึนใหม และมีการสรางคอลลา
เจนในชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันมากกวากลุมท่ีไดรับการทาดวยสารคารโบพอลเปลา ยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโท
ไนด และน้ําเกลือ โดยแผลในกลุมท่ีทาดวยสารอะซีแมนแนนท้ังสองความเขมขน สารคารโบพอลเปลา และยา
ไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด มีการสรางคอลลาเจนมากกวากลุมท่ีไดรับน้ําเกลือปราศจากเชื้ออยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (p<0.05, n=5; ภาพท่ี 11) ในขณะท่ีปริมาณเม็ดเลือดขาวท่ีเก่ียวของกับขบวนการอักเสบ ไดแก นิว
โทรฟลล แมคโครฟาจ และลิมโฟไซต ในชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันใกลเคียงกันในทุกกลุมทดลอง 

 
ภาพท่ี 6 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขน 

รอยละ 0.5 เปนเวลา 7 วัน (เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 7 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขน 

รอยละ 1 เปนเวลา 7 วัน (เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 8 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทาสารคารโบพอลเปลาเปนเวลา 7 วัน 

(เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 9 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทาน้ําเกลือปราศจากเชื้อเปนเวลา 7 วัน 

(เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 10 ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของบาดแผลหนูทดลองกลุมท่ีทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด 

เปนเวลา 7 วัน (เสนทึบสีดําแสดงตําแหนงท่ีเครื่องมือกดเพ่ือสรางบาดแผล;  
ยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน กําลังขยาย 10 เทา) 
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ภาพท่ี 11 การวิเคราะหชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันของบาดแผลท่ียอมดวยสีแมซซองส ไตรโครม 

พบวา แผลท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 และ 1 มีปริมาณคอลลาเจนมากกวากลุมท่ี 
ทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด สารคารโบพอลเปลา และน้ําเกลือปราศจากเชื้อ  

(* แสดงใหเห็นถึงความแตกตางระหวางกลุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติกับกลุมทดลองอ่ืนๆ; p<0.05, n=5) 

ความคงตัวของสารอะซีแมนแนนหลังจากเก็บรักษาในสภาวะเรง 
หลังจากเก็บสารอะซีแมนแนนในสภาวะเรงเปนเวลานาน 3 และ 6 เดือนพบวา สารอะซีแมนแนน

ยังคงมีลักษณะเปนผง ไมมีการจับตัวเปนกอน และยังคงละลายในน้ํากลั่นบริสุทธิ์  จากการตรวจสอบ 
สเปคตรัม 1H NMR พบหมูอะเซติลซ่ึงบงบอกถึงอะซีแมนแนนไดจากสเปคตรัมไดท่ีตําแหนง 2.119 – 2.215 
ppm (ภาพท่ี 12 และ 13) ในขณะเดียวกันเม่ือเปรียบเทียบกับสเปคตรัมสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม พบ
หมูอะเซติลท่ีตําแหนงใกลเคียงกัน (ภาพท่ี 14)  
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ภาพท่ี 12 สเปคตรัม 1H NMR ของสารอะซีแมนแนนท่ีเก็บไวในสภาวะเรงเปนเวลานาน 6 เดือน  
(ตําแหนงลูกศรเปนตําแหนงหมูอะเซติล) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ภาพท่ี 13 สเปคตรัม 1H NMR ของสารอะซีแมนแนนท่ีเก็บไวในสภาวะเรงเปนเวลานาน 3 เดือน 
(ตําแหนงลูกศรเปนตําแหนงหมูอะเซติล) 
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ภาพท่ี 14 สเปคตรัม 1H NMR ของสารอะซีแมนแนนท่ีผลิตใหม 
(ตําแหนงลูกศรเปนตําแหนงหมูอะเซติล) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

การอภิปรายและวิจารณผลการวิจัย 
 

 แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย ทําใหเกิดความเจ็บปวดแกผูปวย เนื่องจากเนื้อเยื่อในชองปาก

มีการเคลื่อนไหวสูง และไดรับการระคายเคืองไดงายจากอาหารหรือเครื่องดื่มในชีวิตประจําวัน(1) แนวทางการ

รักษาแผลในชองปากปจจุบันยังคงเปนการรักษาตามอาการ โดยแนะนําใหผูปวยใชยาในกลุมสเตอรอยดรอยทา

เฉพาะท่ีเพ่ือลดการอักเสบ(40) 

 โรคเบาหวานเปนโรคทางระบบท่ีกอใหเกิดภาวะแทรกซอนหลายระบบในรางกาย รวมท้ังผลกระทบตอ

การหายของบาดแผล โดยพบวาผูปวยโรคเบาหวานมีความเสี่ยงตอการเปนแผลเรื้อรัง เนื่องจากความผิดปกติ

ของหลอดเลือดขนาดเล็กทําใหบาดแผลขาดออกซิเจนและสารอาหารมาเลี้ยง การทํางานของเม็ดเลือดขาว
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บกพรองท้ังในแงการเคลื่อนท่ีเขาสูบริเวณบาดแผลและการกําจัดเชื้อโรค(2, 3) ลดอัตราการสรางเซลลสรางเสน

ใย(4) และลดอัตราการสรางเสนใยคอลลาเจน(2, 5) ดังนั้นการพัฒนาคุณภาพชีวิตของผูปวยโดยการคนควาสาร

ทางเลือก โดยเฉพาะอยางยิ่งสารซ่ึงสามารถกระตุนการหายของแผลไดโดยตรงจึงมีความสําคัญ มีการรายงานถึง

ผลของสมุนไพรหลายชนิดในการสงเสริมการหายของแผลเบาหวานบรเิวณผิวหนัง(41-43) แตอยางไรก็ตามยังไมมี

รายงานผลของสมุนไพรตอการหายของแผลในชองปากในสภาวะเบาหวาน 

 วุนวานหางจระเขประกอบดวยสารหลายชนิด โดยมีน้ําเปนสวนใหญ พอลิแชคคารไรด และสารอ่ืน ๆ 

ไดแก กรดอะมิโน เอนไซมตาง ๆ วิตามินเอ วิตามินซี วิตามินอี แมกนีเซียม สังกะสี แคลเซียม ลิกนิน (lignins) 

ซาโปนิน (saponins) และสเตอรรอล (sterols) เปนตน(21-23)   วุนวานหางจระเขเปนสมุนไพรท่ีใชในการรักษา

แผลบริเวณผิวหนังมาชานาน โดยเฉพาะอยางยิ่งแผลไฟไหม(44) นอกจากนี้ยังมีรายงานพบวา วุนวานหางจระเข

สามารถรักษาแผลในกระเพาะอาหาร(45, 46) และรอยโรคไลเคน พลานัสในชองปาก(47)   การศึกษาในสัตวทดลอง

พบวา บาดแผลบริเวณผิวหนังท่ีทาวุนวานหางจระเขมีการหายของแผลท่ีเร็วกวาและมีการอักเสบท่ีนอยกวาแผล

ปกติ(48, 49) การรับประทานวุนวานหางจระเขสามารถลดระดับน้ําตาลในเลือดหนูทดลอง(12, 50) และมนุษย(51) 

 สารอะซีแมนแนนเปนพอลิแซคคาไรดหลักจากวุนของวานหางจระเข(23) สามารถกระตุนการทํางานของ

เม็ดเลือดขาว โดยกระตุนการสรางไซโตไคนหลายชนิดจากแมคโครฟาจ(13, 33, 34) และสามารถกระตุนการเพ่ิม

จํานวนของเซลลสรางเสนใยเหงือก และสงเสริมการสรางโกรทแฟคเตอรหลายชนิดท่ีเก่ียวของกับการหายของ

แผล ไดแก เคอราติโนไซท โกรทแฟคเตอร-1 และวาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟคเตอร(16) ดังนั้นสารอะซีแมน

แนนจึงนาจะมีบทบาทตอท้ังระยะการอักเสบ และระยะการสรางเนื้อเยื่อใหมของการหายของแผล 

 การศึกษานี้ไดจําลองลักษณะแผลในชองปากในสภาวะเปนโรคเบาหวาน โดยการเหนี่ยวนําหนูทดลอง

ใหเปนเบาหวานโดยฉีดสารสเตร็ปโทโซโทซิน  ซ่ึงสารนี้จะทําลายเบตา เซลลของตับออนโดยตรงทําใหไม

สามารถผลิตอินซูลินได ทําใหเมตาบอลิซึมของน้ําตาล โปรตีน และไขมันในรางกายเปลี่ยนแปลงไป (52)  

โรคเบาหวานแบงออกเปน 2 ชนิด ไดแก โรคเบาหวานแบบท่ี 1 ซ่ึงเกิดจากการทําลายเบตา เซลลเนื่องจาก

ความผิดปกติของระบบภูมิคุมกัน และโรคเบาหวานแบบท่ี 2 ซ่ึงเกิดจากรางกายไมสามารถนําอินซูลินท่ีผลิตได

ไปใชรวมกับมีการผลิตอินซูลินท่ีลดลง ผูปวยเหลานี้ประมาณหนึ่งในสามจะมีการตายของเบตาเซลลเนื่องจาก

ขบวนการอะพอพโทซิส (apoptosis)  ดังนั้นจะเห็นวาการเกิดเบาหวานท้ังสองแบบนี้จะมีการผลิตอินซูลินไม

เพียงพอ ทําใหเกิดการดําเนินของโรคเบาหวาน และภาวะแทรกซอนตาง ๆ เกิดข้ึน(53)  ถึงแมวาภาวะจําลอง

เบาหวานในการศึกษานี้ไมอาจแสดงการเกิดเบาหวานท่ีเก่ียวของกับความอวน หรือการเกิดเบาหวานท่ีมีการ

พัฒนาของโรคอยางชา ๆ และภาวะแทรกซอนตาง ๆ ท่ีเกิดข้ึนในมนุษยไดครบทุกสภาวะ แตภาวะจําลองนี้ก็

สามารถแสดงถึงลักษณะการมีน้ําตาลในเลือด หรือเนื้อเยื่อปริมาณสูงซ่ึงสงผลตอการหายของแผลในชองปาก

ได(52-55) 

 การศึกษานี้พบวา หนูทดลองกลุมท่ีทาสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 มีขนาดแผลเล็กกวา

หนูทดลองท่ีทาสารคารโบพอลเปลา น้ําเกลือ และยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ                    

ถึงแมวาแผลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 จะมีขนาดเล็กกวาแผลท่ีไดรับสารอะซีแมนแน

นความเขมขนรอยละ 1 แตความแตกตางนี้ไมมีนัยสําคัญทางสถิติ ผลการศึกษานี้สอดคลองกับผลการศึกษา

กอนหนานี้ของคณะผูวิจัยซ่ึงพบวา สารอะซีแมนแนนความเขมขนรอยละ 0.5 สามารถกระตุนการหายของแผล
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ในชองปากหนูทดลองในสภาวะปกติเม่ือเปรียบเทียบกับยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนด น้ําเกลือ และสารคาร

โบพอลเปลา(16) โดยผลนี้อาจเนื่องมาจากสารอะซีแมนแนนกระตุนการหายของแผลท้ังระยะการอักเสบโดยการ

กระตุนหลั่งไซโตไคนจากแมคโครฟาจ(13, 33, 34) และระยะการสรางเนื้อเยื่อใหมกระตุนการเพ่ิมจํานวนและการ

ทํางานของเซลลสรางเสนใยเหงือกในการสรางโกรทแฟคเตอร และคอลลาเจน(16) 

 อยางไรก็ตามหนูทดลองกลุมท่ีทาสารคารโบพอลเปลามีขนาดแผลท่ีเล็กกวากลุมท่ีทายาไตรแอมซิโน

โลน อะเซโทไนด ผลการศึกษาท่ีพบอาจเนื่องจากสารคารโบพอลเปลามีผลในการปองกันบาดแผลจากการ

ระคายเคืองจากสภาพแวดลอมในชองปาก ทําใหเกิดสภาวะท่ีเหมาะสมตอการหายของแผล(16, 56)  

 ในขณะท่ีหนูทดลองกลุมท่ีทายาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดซ่ึงเปนยาท่ีแนะนําใหใชทาแผลในชอง

ปากท่ัวไป มีขนาดของแผลใหญท่ีสุด อาจเนื่องจากยาไตรแอมซิโนโลน อะเซโทไนดเปนยาในกลุมสเตอรอยด ซ่ึง

ออกฤทธิ์ในการลดการอักเสบของเนื้อเยื่อ(57) แตในสภาวะเบาหวาน เม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟล และโมโนซัยท

จะมีการตอบสนองตอสารเหนี่ยวนําใหเคลื่อนท่ี (chemotaxis) นอยลง มีความสามารถในการกําจัดเชื้อโรคได

นอยลง (3, 53, 58)  และมีไซโตไคนท่ีเก่ียวของกับการอักเสบในกระแสเลือดสูงข้ึนทําใหบริเวณเนื้อเยื่อมีการอักเสบ

ยาวนานกวาปกติ(53, 55, 58) จึงอาจทําใหเซลลและเนื้อเยื่อบริเวณบาดแผลท่ีไดรับยาไมสามารถตอบสนองไดอยาง

เหมาะสม ถึงแมจะมีการศึกษาชี้ใหเห็นวา ยาสเตอรอยดสามารถลดการบวม และความเจ็บปวดของแผลจากการ

ทําศัลยกรรมในชองปาก โดยไมมีผลเพ่ิมความเสี่ยงตอการติดเชื้อในชองปาก และไมยั้บยั้งการหายของแผล(59) 

แตในขณะเดียวกันก็มีรายงานการศึกษาพบวา ยาในกลุมสเตอรอยดยับยั้งการหายของบาดแผลโดยมีผลตอ

หลายขบวนการในการหายของแผล(60) ไดแก ยับยั้งขบวนการอักเสบโดยการลดการสรางพรอสตาไซคลินและไซ

โตไคนตาง ๆ(60, 61) ลดจํานวนเม็ดเลือดขาวท่ีเขามาสูบริเวณบาดแผล(60) ยับยั้งการสรางเนื้อเยื่อใหมโดยการยั้บ

การการแบงตัวของเซลลบุผิวและเซลลสรางเสนใย(60) ยับยั้งการสรางหลอดเลือดใหม(62-64) ยับยั้งการสราง

คอลลาเจน(65, 66) ดังนั้นบทบาทของยาสเตอรอยดตอการหายของแผลในชองปาก โดยเฉพาะอยางยิ่งในสภาวะ

เบาหวานจึงควรมีการศึกษาตอไป 
 การยอมสีแมซซองส ไตรโครมเปนเทคนิคท่ีนิยมใชในการสังเกตปริมาณคอลลาเจนในตัวอยางทางจุล
พยาธิวิทยา(67-69) โดยเสนใยคอลลาเจนจะติดสีฟาหรือน้ําเงิน ในขณะท่ีเคอราตินของเซลลบุผิวจะติดสีแดง ไซ
โตพลาซึมของเซลลตางๆ จะติดสีแดงหรือชมพู และนิวเคลียสของเซลลจะติดสีน้ําตาลเขมหรือดํา ทําใหเห็น
ลักษณะของเสนใยคอลลาเจนไดชัดเจนกวาการยอมสีฮีมาทอคซิลินและอีโอซิน(68, 69) การศึกษากอนหนานี้
เก่ียวกับลักษณะจุลพยาธิวิทยาของแผลเบาหวานพบวา แผลจะมีเสนใยคอลลาเจนท่ีบาง และกระจายตัว และ
เซลลสรางเสนใยเหงือกซ่ึงเปนเซลลท่ีทําหนาท่ีในการสรางคอลลาเจนมีลักษณะแตกตางไปจากปกติ มีการเพ่ิม
จํานวนและการเคลื่อนท่ีลดลง(70-72) โดยคาดวาเกิดจากการสงสัญญาณผานการจับกันของแอดวานส ไกลเคชั่น 
เอน โพรดักท (advanced glycation end-products; AGEs) ท่ีเกิดในสภาวะเบาหวานกับตัวรับ (receptor 
for advanced glycation end-products; RACE)(73)  ในการศึกษานี้เม่ือหนูทดลองไดรับสารอะซีแมนแนนท้ัง
สองความเขมขนพบวา บาดแผลมีปริมาณคอลลาเจนมากกวากลุมท่ีไดรับน้ําเกลืออยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
สอดคลองกับการศึกษาของ Chithra และคณะท่ีพบวา วุนวานหางจระเขสามารถกระตุนการสรางคอลลาเจน 
และการหายของแผลบริเวณผิวหนังหนูท่ีเปนเบาหวาน(12) และจากการศึกษากอนหนานี้ของคณะผูวิจัยท่ีพบวา 
สารอะซีแมนแนนกระตุนการสรางคอลลาเจนจากเซลลสรางเสนใยเหงือก(16) ดังนั้นสารอะซีแมนแนนจึงเปนสาร
ออกฤทธิ์ในวุนวานหางจระเขท่ีสงเสริมการสรางคอลลาเจนในบาดแผลท่ีเปนเบาหวาน อยางไรก็ตามถึงแมวา
ปริมาณคอลลาเจนในบาดแผลของกลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนมากกวากลุมท่ีไดรับสารคารโบพอลเปลา และ
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ยาไตรแอมซิโนไลน อะเซโทไนด แตความแตกตางนี้ไมมีนัยสําคัญทางสถิติ อาจเนื่องมาจากในสภาวะเบาหวาน
ซ่ึงมีแอดวานส ไกลเคชั่น เอน โพรดักท อาจทําใหเซลลสรางเสนใยไมสามารถตอบสนองตอการกระตุนคอลลา
เจนไดอยางสมบูรณ 
 เม่ือพิจารณาระดับน้ําตาลในเลือดพบวา หนูทดลองกลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนมีระดับน้ําตาลใน
เลือดในวันท่ีไดรับการผาตัดใหเกิดแผลในชองปาก และเม่ือไดรับสารทดสอบครบ 7 วัน ไมแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ แสดงใหเห็นวา สารอะซีแมนแนนไมมีผลลดระดับน้ําตาลในเลือด ซ่ึงแตกตางผลของวุนวาน
หางจระเขซ่ึงสามารถลดระดับน้ําตาลในเลือดได(12, 50, 51, 74) อาจเนื่องมาจากการศึกษาผลของการลดระดับ
น้ําตาลของวุนวานหางจระเขเปนการบริโภคในปริมาณสูงกวาปริมาณสารอะซีแมนแนนท่ีใชทาแผลในการศึกษา
นี้ และอาจเปนผลจากการออกฤทธิ์รวมกันของสารหลากหลายในวุนวานหางจระเข อาจจะมิไดเปนเพียงผลจาก
สารอะซีแมนแนนเพียงสารเดียว 
 ความคงตัวของสารออกฤทธิ์ และผลิตภัณฑเปนขอมูลสําคัญในข้ันตอนการพัฒนาสูการนําไปใช
ประโยชน โดยทําใหสามารถกําหนดสภาวะการเก็บรักษา และอายุการเก็บรักษา (shelf life) ท่ีเหมาะสม(75) 
คณะผูวิจัยจึงศึกษาความคงตัวของสารอะซีแมนแนนในเบื้องตน ในการบงชี้ถึงสารอะซีแมนแนนจากวุนวานหาง
จระเขดวยการใชเทคนิก 1H NMR ดัดแปลงจาก Bozzi และคณะ และ Ray และ Aswatha   ผลการทดลองพบ
รูปแบบของสเปคตรัมมีความคลายคลึงกับ Ray และ Aswatha (ภาพท่ี 15)(38)    โดยปกติสารอะซีแมนแนนมี
กลุมแมนแนนท่ีถูกอะเซติเลตท่ีตําแหนง 2 3 และ 6   ดังนั้นจึงสังเกตุอะซีแมนแนนจากหมูอะเซติลท่ีตําแหนง
ของสเปคตรัมประมาณ 2.00 - 2.26 ppm(37)  จากการทดลองนี้ พบหมูอะเซติลในตําแหนงใกลเคียงกัน คือ 
2.119 – 2.215 ppm 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี 15 สเปคตรัม 1H NMR ของสารอะซีแมนแนนจากการทดลองของ Ray และ Aswatha 

พบหมูอะเซติลท่ีตําแหนงลูกศรชี้(38) 
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 ในการทดสอบความคงตัวของสารสําคัญในระยะเวลาการทดลองจํากัด มักใชสภาวะเรงเพ่ือจําลอง

สถานการณระยะเวลาจริง ดังนั้นตามแนวทางของ WHO(36) จึงไดเสนอใหทดสอบท่ีอุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส 

ความชื้นสัมพัทธรอยละ 75 เปนระยะเวลา 6 เดือน   ซ่ึงจากการทดลองนี้พบวาหมูอะเซติล ซ่ึงบงบอกถึงสารอะ

ซีแมนแนนนั้นยังคงอยูโดยตลอด ท่ี 3 และ 6 เดือน เม่ือเปรียบเทียบกับขณะผลิตใหม ผลการทดลองนี้เปนเพียง

ขอมูลเบื้องตนเก่ียวกับความคงตัวของสารอะซีแมนแนน เพ่ือการพัฒนารูปแบบในการเตรียมสารอะซีแมนแนน

ใหเหมาะสมในการใชในชองปากตอไป 

 

สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 
  

 ผลการวิจัยนี้สรุปวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการหายของแผลในชองปากในสภาวะเปน

เบาหวานในหนูทดลอง แสดงใหเห็นวาสารอะซีแมนแนนเปนสารทางเลือกในการรักษาในแผลในชองปากใน

สภาวะเบาหวานท่ีควรพัฒนาตอไปเพ่ือนําไปสูการใชในผูปวย ดังนั้นความคงตัว และการพัฒนารูปแบบสารอะซี

แมนแนนใหเหมาะสมกับการใชในชองปาก มีความจําเปนตองศึกษาตอไป 

 การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการหายของแผลในสภาวะท่ีมีความบกพรองอ่ืน ๆ หรือสวนอ่ืน

ของรางกาย มีความนาสนใจในการศึกษาตอไป เนื่องจากจะเปนการสรางทางเลือกใหกับผูปวย และเปนการเพ่ิม

มูลคาใหวุนวานหางจระเข และสมุนไพรตอไป 
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บทคัดยอ 

 
เยื่อบุผิวชองปากเปนเนื้อเยื่อท่ีทําหนาท่ีในการปกปองชองปากจากสิ่งระคายเคืองตาง ๆ    การฉีก

ขาดของชั้นเยื่อบุผิวนี้ทําใหเกิดบาดแผล โดยเซลลบุผิวชองปากจะเคลื่อนท่ีและเปลี่ยนสภาพเพ่ือซอมแซมชั้น
เยื่อบุผิวท่ีฉีกขาด ลดโอกาสเกิดการติดเชื้อ และความเจ็บปวด การศึกษานี้มีวัตถุประสงคเพ่ือศึกษาผลของ
สารอะซีแมนแนนซ่ึงสกัดจากสวนวุนวานหางจระเขตอการเคลื่อนท่ี และการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชอง
ปาก โดยทําการเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากมนุษยจากชิ้นเหงือกจากการผาตัดฟนคุดของอาสาสมัครท่ีสุขภาพ
แข็งแรง จากนั้นศึกษาผลของสารอะซีแมนแนน (ความเขมขน 0.25  0.5  1  2  และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร) 
ตอการเคลื่อนท่ีของเซลลโดยใชเทคนิคการขูดพ้ืนจานเพาะเลี้ยงเซลลเพ่ือสรางบาดแผลจําลอง และถายภาพ
เซลลท่ีเวลา 0 4 และ 8 ชั่วโมง นํามาคํานวณรอยละการเคลื่อนท่ีของเซลล      ผลของสารอะซีแมนแนนตอ
การเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากศึกษาโดยใชวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น ของ
ยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ท่ีระยะเวลา 24 และ 48 ชั่วโมง 
นอกจากนี้ยังศึกษาฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพ (เชื้อ Staphylococcus aureus เชื้อ Pseudomonas aeruginosa 
และเชื้อ Candida albicans) ดวยวิธีดิสก ดิฟฟวชั่น     ผลการศึกษาพบวา เม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความ
เขมขน 0.25  0.5  1 และ 2 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 8 ชั่วโมง เซลลบุผิวชองปากมีการเคลื่อนท่ีมากกวา
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กลุมควบคุมท่ีไมไดรับสารอะซีแมนแนนไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3) นอกจากนี้เม่ือเซลลไดรับ
สารอะซีแมนแนนเปนเวลา 24 และ 48 ชั่วโมงพบวา ลักษณะของเซลลเปลี่ยนไปสูลักษณะการเปลี่ยนสภาพ
โดยสูญเสียลักษณะหลายเหลี่ยมไป และเซลลกลมใหญข้ึน และเซลลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 
0.25 และ 1 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 48 ชั่วโมงมีการแสดงออกของยีนทรานกลูตามิเนส1 มากกวากลุม
ควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3)      ผลการทดสอบฤทธิ์ตานจุลชีพพบวา สารอะซีแมนแนน
ไม มีฤทธิ์ โดยตรงในการตานเชื้อ Staphylococcus aureus เชื้อ Pseudomonas aeruginosa และเชื้อ 
Candida albicans ดังนั้นจึงสรุปไดวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการเคลื่อนท่ี และการเปลี่ยนสภาพ
ของเซลลบุผิวชองปาก 

 
คําสําคัญ เซลลบุผิวชองปาก สารอะซีแมนแนน วานหางจระเข การเคลื่อนท่ี การเปลี่ยนสภาพ  

  ฤทธิ์ตานจุลชีพ 

 
 
 
 
 

 
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 
 

แผลในชองปากเปนรอยโรคท่ีพบไดบอย และกอใหเกิดความเจ็บปวด สงผลกระทบถึงคุณภาพชีวิต
ของผูปวย(1)  การรักษาแผลในชองปากในปจจุบันเนนการรักษาตามอาการ ไดแก การใหยาสเตอรอยดทา
เฉพาะท่ีเพ่ือบรรเทาอาการอักเสบ การใหยาชาทาเฉพาะท่ีเพ่ือบรรเทาอาการปวด(2) โดยยังไมมียาหรือสาร
ออกฤทธิ์ซ่ึงสงเสริมขบวนการหายของบาดแผลในชองปากโดยตรง และนอกจากนี้การไดรับยาสเตอรอยด
ติดตอกันเปนเวลานานจะสงผลใหเกิดการติดเชื้อซํ้าในชองปาก(3)  ดังนั้นคณะผูวิจัยจึงมีแนวคิดในการนําวุน
วานหางจระเขซ่ึงเปนสมุนไพรท่ีมีการใชในการรักษาแผลบริเวณผิวหนังมาใชในการรักษาแผลในชองปาก 

สารอะซีแมนแนนเปนสารพอลิแซ็กคาไรดซ่ึงสกัดไดจากวุนวานหางจระเข  ซ่ึงจากการศึกษากอนหนา
นี้ของคณะผูวิจัยพบวา สารอะซีแมนแนนมีผลตอเซลลสรางเสนใยเหงือก (gingival fibroblasts) ซ่ึงเปนเซลล
ท่ีจําเปนตอการหายของแผล โดยกระตุนการเพ่ิมจํานวนเซลล (proliferation) และเหนี่ยวนําการหลั่งวาสคูลา 
เอนโดธีเลียล โกรทแฟคเตอร (vascular endothelial growth factor; VEGF) ซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีมี
บทบาทในการสรางเสนเลือดใหม (angiogenesis) เขามาหลอเลี้ยงบาดแผล  และยังสงเสริมการสรางเสนใย
คอลลาเจนใหเพ่ิมข้ึนดวย(4)  อยางไรก็ตามในการหายของบาดแผลตองอาศัยเซลลบุผิว (epithelial cells) ใน
การสรางชั้นเยื่อบุผิวข้ึนใหม (re-epithelialization) ปดปากแผลเพ่ือลดการติดเชื้อ การเจ็บปวด และระคาย
เคือง โดยขบวนการนี้ตองมีการเคลื่อนท่ีเขาสูบาดแผลของเซลลบุผิวท่ีอยูขางเคียง เพ่ิมจํานวนและเปลี่ยน
สภาพใหกลายเปนชั้นเยื่อบุผิวปกติ หากแตผลของสารอะซีแมนแนนตอเซลลบุผิวชองปาก และฤทธิ์การตาน
เชื้อจุลชีพ (antimicrobial activity) ของสารอะซีแมนแนนยังไมมีรายงานมากอน 

ดังนั้นคณะผูวิจัยจึงมีความสนใจศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเคลื่อนท่ีและการเปลี่ยนสภาพ
ของเซลลบุผิวชองปาก ซ่ึงเปนอีกขบวนการหนึ่งซ่ึงมีบทบาทสําคัญในการหายของแผล และฤทธิ์การตานเชื้อ
จุลชีพของสารอะซีแมนแนน ประโยชนท่ีไดจากการศึกษานี้จะแสดงใหเห็นถึงกลไก ความปลอดภัยของสารอะ
ซีแมนแนนตอเซลลในชองปาก  และเปนองคความรูในการนําสารสกัดจากวุนวานหางจระเขมาใชในทางทันตก
รรม เปนการตอยอดภูมิปญญาทองถ่ินและสงเสริมมูลคาทางเศรษฐกิจของวานหางจระเขตอไป 
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การทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 

การหายของแผลในชองปาก(1, 2) 

 การหายของแผลในชองปากมีข้ันตอนคลายกับการหายของบาดแผลท่ัวไปของรางกาย โดยสามารถ

แบงไดเปน 3 ข้ันตอนท่ีคาบเก่ียวตอเนื่องกันไป ไมสามารถแบงแยกไดอยางชัดเจน ไดแก ระยะอักเสบ 

(inflammatory phase) ระยะการสรางเนื้อเยื่อใหม (proliferative phase) และระยะการปรับปรุงเนื้อเยื่อท่ี

สรางข้ึนใหม (remodeling phase) 

 เม่ือเกิดบาดแผลและมีการฉีกขาดของหลอดเลือด เซลลบุหลอดเลือด (endothelial cells) และเกร็ด

เลือด (platelets) จะมีการสรางลิ่มเลือด (blood clot) เพ่ือหยุดการสูญเสียเลือดออกจากรางกาย ในลิ่มเลือด

ท่ีสรางข้ึนนี้จะมีไซโตไคนตางๆ (cytokines) เชน อินเตอรลิวคิน-1 (interleukin-1) ทูเมอรเนคโครซิสแฟค

เตอร-แอลฟา (tumor necrosis factor-α) ทรานฟอรมมิงโกรทแฟคเตอร-เบตา (transforming growth 

factor-β) เหนี่ยวนําใหนิวโทรฟล (neurophils) และแมคโครฟาจ (macrophages) เขามาสูบาดแผลเพ่ือ

ทําลายสิ่งแปลกปลอม เชื้อโรคและเนื้อเยื่อท่ีตาย 

 ระยะตอมาบาดแผลจะเขาสูระยะการสรางเนื้อเยื่อใหม โดยเซลลบุผิวบริเวณขอบของบาดแผลจะเริ่ม

เคลื่อนท่ี (migration) เขาสูบริเวณบาดแผล และเพ่ิมจํานวนเพ่ือปองกันการติดเชื้อและการสูญเสียน้ํา ใน

ขณะเดียวกันเซลลสรางเสนใยก็มีการเคลื่อนท่ี เพ่ิมจํานวนและสรางโปรตีนตาง ๆ เพ่ือสรางเนื้อเยื่อใหม 

โปรตีนตางๆ เหลานี้ เชน เคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร-1 (keratinocyte growth factor-1; KGF-1) ซ่ึง

สามารถสงเสริมการเพ่ิมจํานวนของเซลลบุผิว   วาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟคเตอรซ่ึงเปนโกรทแฟคเตอรท่ีมี

ผลเหนี่ยวนําการสรางหลอดเลือดใหม เพ่ือนําสารอาหารและออกซิเจนเขาสูบริเวณบาดแผล คอลลาเจนชนิดท่ี 

1 (type I collagen) ซ่ึงเปนเมทริกซระหวางเซลล (extracellular matrix) ทําใหเนื้อเยื่อท่ีสรางข้ึนใหมมี

ความแข็งแรงข้ึน 

 เม่ือเวลาผานไป บาดแผลจะเขาสูระยะปรับปรุงเนื้อเยื่อ เพ่ือปรับปรุงเสนใยคอลลาเจนท่ีสรางข้ึนใหม

ใหมีความเปนระเบียบ มีการเชื่อมโยงระหวางเสนใยมากข้ึน เพ่ือเพ่ิมความแข็งแรงใหกับเนื้อเยื่อท่ีสรางใหม 

การเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวบริเวณบาดแผล(5) 

 ภายในเวลาไมก่ีชั่วโมงภายหลังเกิดบาดแผล รางกายจะพยายามสรางชั้นบุผิวข้ึนใหม โดยเซลลบุผิว

จากบริเวณขางเคียงจะเกิดการหดตัว (retraction) ของโทโนฟลาเมนต (tonofilament) ภายในเซลล เกิดการ

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

จากเซลลขางเคียงและเนื้อเยื่อเก่ียวพันดานใต พรอมท้ังเกิดการสรางเสนใยแอคติน (actin filament) ในไซ
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โทพลาซึม (cytoplasm) เพ่ือเกิดการเคลื่อนท่ีของเซลล  การเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวอาจถูกกระตุนไดโดยอีพิ

เดอรมอล  โกรทแฟคเตอร  (epidermal growth factor) ทรานฟอรม มิ งโกรทแฟคเตอร  แอลฟา 

(transforming growth factor-α)  และเคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร ขบวนการเคลื่อนท่ีของเซลลนี้ตอง

อาศัยปฏิ กิริยา (interaction) ระหวางอินทิกริน (integrin) ชนิดตาง ๆ และเมทริกซระหวางเซลล ใน

ขณะเดียวกันก็ตองอาศัยเอมไซมคอลลาจีเนส (collagenase) เพ่ือสลายเมทริกซเหลานั้นอีกดวย 

 

การเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 

 เยื่อบุ ผิวชองปาก (oral mucosa) มีลักษณะชั้นบุผิวเปน  stratified squamous epithelium 

ประกอบดวยชั้นตาง ๆ 4 ชั้น (strata) จากชั้นลางสุดซ่ึงติดกับเนื้อเยื่อเก่ียวพันไปจนถึงชั้นบนสุดซ่ึงติดกับชอง

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

ตามลําดับ  เซลลท่ีอยูในชั้น stratum basale จะเปนชั้นท่ีมีความสามารถในการเพ่ิมจํานวนมากท่ีสุด และเม่ือ

เปลี่ยนสภาพ (differentiation) สูเซลลในชั้นสูงข้ึนจะมีการสรางไซโตเคอราติน (cytokeratin) และโปรตีนท่ี

เก่ียวของชนิดตาง ๆ(6) โดยเม่ือเซลลบุผิวอยูในชั้น stratum basale จะมีการสรางเคอราติน K5 (keratin K5) 

และเคอราติน K14 และเม่ือเซลลมีการเปลี่ยนสภาพสูชั้นสูงข้ึนจะมีการสรางเคอราติน K1 และเคอราติน K10 

ซ่ึงถือเปนตัวบงชี้ของการเปลี่ยนสภาพในระยะแรก (early differentiation marker)(7) นอกจากนี้ยังมีโปรตีน

ซ่ึงเปนตัวบงชี้ของการเปลี่ยนสภาพในระยะทาย (late differentiation marker) ท่ีสําคัญ ไดแก ฟแลคกริน 

(filaggrin) ซ่ึงเปนสวนประกอบหลักของเคอราโตไฮยาลิน กรานูล (keratohyalin granule) ในชั้น stratum 

granulosum(8) และ เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 (transglutaminase1) ซ่ึงมีบทบาทสําคัญในการสราง 

cornified cell envelope ซ่ึงเปนชั้นหนาของโปรตีนท่ีอยูภายในเยื่อหุมเซลลของเซลลในชั้น stratum 

corneum(7) 

 ความเขมขนของแคลเซียมเปนปจจัยท่ีมีผลตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิว โดยแคลเซียมความ

เขมขนสูงจะเหนี่ยวนําใหเกิดการเปลี่ยนสภาพ และมีผลตอการยึดเกาะระหวางเซลลบุผิวโดยเดสโมโซม 

(desmosome)(8, 9) ซ่ึงเปนลักษณะเดนของเซลลในชั้น stratum spinosum ในขณะท่ีการไดรับวิตามิน A 

(vitamin A) มากเกินไปจะมีผลยับยั้งการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิว(8, 9)  

เคอราติน 

 เคอราติน หรือไซโตเคอราติน (cytokeratin) เปนอินเตอรมี เดียท ฟลาเมนท (intermediate 

filament) ซ่ึงทําหนาท่ีเปนโครงรางของเซลลท่ีพบเฉพาะในเซลลบุผิว(9, 10) มีลักษณะเปนเกลียวแอลฟา (α-

helical coils)(9) ขนาดเสนผาศูนยกลางประมาณ 6 – 25 นาโนเมตร(10) ในมนุษยเคอราทินจะอยูในลักษณะ

เปนคู โดยสายหนึ่งมีสมบัติเปนกรด อีกสายหนึ่งจะมีสมบัติเปนเบส(9, 10) มีน้ําหนักโมเลกุล (molecular 

weight) ประมาณ 44 – 66 กิโลดาลตัน เสนใยเคอราตินจะรวมตัวกันเปนโครงรางขนาดใหญกระจายอยูท่ัวไป

ในไซโตพลาสซึมของเซลล(9)   ใน stratified squamous epithelium เม่ือเซลลบุผิวมีการเปลี่ยนสภาพจะมี

การสรางเคอราตินชนิดตาง ๆ เปลี่ยนแปลงไปเม่ือเซลลเคลื่อนท่ีข้ึนสูชั้นบน  โดยเคอราติน K5 และเคอราติน 

K14 เปนคูเคอราตินท่ีพบมากในชั้น stratum basale และพบลดลงเม่ือเซลลเคลื่อนท่ีข้ึนสูชั้น stratum 

spinosum  สวนเคอราติน K1 และเคอราติน K10 เปนคูเคอราตินท่ีพบมากในชั้น stratum spinosum และ
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ลดลงเม่ือเซลลเคลื่อนข้ึนสูชั้น stratum granulosum(10)       นอกจากการเปลี่ยนแปลงการแสดงออกของ

คูเคอราตินจะแสดงถึงการเปลี่ยนสภาพของเยื่อบุผิวชองปากท่ีปกติดังท่ีกลาวมาแลว การเปลี่ยนแปลงการ

แสดงออกของคูเคอราตินอ่ืน ๆ ยังสัมพันธกับภาวะผิดปกติของเยื่อบุผิวชองปากได เชน epithelial dysplasia 

และ squamous cell carcinoma เปนตน(10) 

 

ฟแลคกริน 

 ฟแลคกรินเปนโปรตีนขนาดเล็กซ่ึงถูกสรางและสะสมในเคอราโตไฮยาลิน กรานูลของเซลลในชั้น 

stratum granulosum ในรูปโปรฟแลคกริน   เม่ือเซลลเปลี่ยนสภาพข้ึนสูชั้น stratum corneum โปรฟ

แลคกรินจะถูกเปลี่ยนเปนฟแลคกริน(8, 9) โดยเอนไซมโปรตีน ฟอสฟาเทส PP2A (protein phosphatase 

PP2A)  โปรฟแลคกริน เอนโดโปรตินเนส1 (profilaggrin endoproteinase 1) และคัลเพน (calpain)(8)     ฟ

แลคกรินทําใหเกิดพันธะไดซัลไฟด (disulphide bond) ระหวางสายของเคอราติน เคอราตินจึงจับตัวแนน

ข้ึน(8, 10) นอกจากนี้ยังเชื่อวา ฟแลคกรินมีบทบาทเก่ียวกับการสลายนิวเคลียสของเซลลบุผิวในชั้น stratum 

corneum อีกดวย เม่ือเซลลมีการเปลี่ยนสภาพข้ึนสูชั้นบนของชั้น stratum corneum ฟแลคกรินจะสลาย

กลายเปนกรดอะมิโนท่ีมีบทบาทในการรักษาออสโมลาริตี (osmolarity) และความยืดหยุน (flexibility) ของ

เซลลบุผิว หากมีการแสดงออกของฟแลคกรินมากเกิดไปจะทําใหชั้นเคราตินยุบตัวลง เกาะกันรอบ ๆ 

นิวเคลียส ในขณะท่ีในโรค ichthyosis vulgaris เปนโรคท่ีเกิดจากการสรางโปรฟแลคกรินนอยลงหรือไมสราง

เลย จะพบผิวหนังของผูปวยมีลักษณะแหง(8) 

เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 

 เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ทําหนาท่ีในการสรางพันธะโควาเลนต ε-(γ-กลูตามิล)ไลซีน (ε-(γ-

glutamyl)lysine) ระหวางโปรตีนหลายชนิด เชน โลริคริน (loricrin) อินโวลูคริน (involucrin) และโปรตีน

ขนาดเล็กซ่ึงมีโพรลีนมาก (small proline-rich proteins; SPRs) เพ่ือสรางเปน cornified cell envelope(8) 

เปนชั้นความหนาประมาณ 15 นาโนเมตรท่ีมีลักษณะแข็ง (rigidity) และไมละลายน้ํา (insolubility) อยู

ภายใต เยื่อหุมเซลลของเซลลบุผิวเม่ือเซลล เขาสู ระยะสุดทายของการเปลี่ยนสภาพในชั้น stratum 

corneum (8, 11)  cornified cell envelope นี้มีสวนทําใหชั้นบุผิวมีสมบัติเปนดานก้ัน (barrier function) ซ่ึง

เปนหนาท่ีสําคัญประการหนึ่งของชั้นบุผิว  นอกจากนี้เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ยังมีบทบาทในการสราง

พันธะระหวาง ω-ไฮดรอกซีเซราไมด (ω-hydroxyceramide) เขากับโปรตีนของ cornified cell envelope 

เกิดเปนชั้นบางของไขมันเพ่ือปองกันการสูญเสียน้ํา และการซึมผานของสารตาง ๆ เขาสูรางกาย(12) เอนไซมท

รานกลูตามิเนสถูกสรางในรูปไมมีฤทธิ์ (inactive) ขนาดประมาณ 106 กิโลดาลตัน โดยมีการสรางนอยมากใน

เซลลบุผิวท่ีกําลังแบงตัวเพ่ิมจํานวน แตมีการสรางเพ่ิมมากข้ึนเม่ือเซลลบุผิวมีการเปลี่ยนสภาพ(12) โดยเฉพาะ

อยางยิ่งในชั้น stratum granulosum(13)  เอนไซมสวนใหญจะจับกับเยื่อหุมเซลลของเซลลบุผิว และจะถูกทํา

ใหมีฤทธิ์ (active) โดยการตัดของเอนไซมใหเปนกลุมรวม (complex) ขนาด 10/67/33 กิโลดาลตัน(12) ในหนู

พันธุแทของการกลายพันธุ (homozygous mutation) ของยีนทรานกลูตามินเนส1 พบวาผิวหนังมีความ

ผิดปกติของการสราง cornified cell envelope ทําใหชั้นบุผิวมีสภาพใหซึมผานได (permeability) มากข้ึน 
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และหนูจะตายภายในระยะเวลาไมนานหลังเกิดเนื่องจากการสูญเสียน้ํา(12) เม่ือนําผิวหนังของหนูท่ีมีการกลาย

พันธุนี้ไปปลูกถาย (graft) บน athymic nude mice พบวา มีการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวมาปดบาดแผลชา 

และมีการหายของแผลชา แสดงใหเห็นถึงบทบาทของเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ตอการหายของแผลบริเวณ

ผิวหนัง(14) 

 

 

วานหางจระเข 

 วานหางจระเขเปนพืชสมุนไพรท่ีมีการใชแพรหลายมาชานานโดยการทาบริเวณผิวหนังท้ังในแงการ

รักษาบาดแผลไฟไหม น้ํารอนลวก น้ําแข็งกัด และการนํามาเปนสวนผสมในเครื่องสําอางหลายชนิด 

 วานหางจระเขมีชื่อทางวิทยาศาสตรวา Aloe barbadensis Miller (Aloe vera Linn.) เปนพืชใน

วงศ Liliaceae มีลักษณะเปนพืชอวบน้ํา สามารถปลูกและขยายพันธุไดงายแมในท่ีกันดาร(15) ใบมีลักษณะ

เรียวยาว มีหนามตาขอบใบ ใบนี้มีเปลือกหนาสีเขียวเขมคิดเปนรอยละ 20-30 ของน้ําหนักใบท้ังหมด และเนื้อ

ดานในมีลักษณะเปนวุนใสซ่ึงเปนสวนท่ีมีการสะสมน้ําคิดเปนรอยละ 70-80 ของน้ําหนักใบท้ังหมด(16) สวนวุน

ใสดานในนี้เองเปนสวนท่ีมีการนํามาใชทาบริเวณผิวหนังเพ่ือบรรเทาอาการตาง ๆ    วุนวานหางจระเข

ประกอบดวยน้ํารอยละ 90-99 สวนประกอบอ่ืน ๆ ไดแก คารโบไฮเดรต วิตามิน เกลือแร และเอนไซมตาง 

ๆ(15, 16)  

 มีรายงานผลทางชีววิทยา (biological activity) ของวุนวานหางจระเขมากมาย เชน เพ่ิมความชุมชื้น

บริเวณผิวหนัง(17) ลดการเกิดผื่นอักเสบ (erythema, iirritant contact dermatitis)(18) ตานเชื้อแบคทีเรีย 

(antibacterial activity) เชื้อรา (antifungal activity) และตานการอักเสบ (antiinflammatory activity)(19, 

20) และสงเสริมการหายของแผลบริเวณผิวหนัง(21-24) นอกจากนี้ยังมีรายงานในหนูทดลองท่ีเปนเบาหวานพบวา

การบริโภค (oral administration) สวนวุนวานหางจระเขสามารถลดระดับน้ําตาลในเลือด และการบริโภค

และการทาวุนวานหางจระเขสามารถสามารถสงเสริมการหายของแผลบริเวณผิวหนังได(22) 

สารอะซีแมนแนน 

 สารอะซีแมนแนนเปนสารพอลิแซ็กคาไรดหลักท่ีสกัดไดจากสวนวุนของวานหางจระเข มีลักษณะ

โครงสรางเปนแมนโนสตอกันเปนสายยาว (β-(1,4)-polymannose) การวิเคราะหทางเคมีพบวาสารอะซีแมน

แนนประกอบดวยแมนโนสถึงรอยละ 93.4 และกลูโคสและกาแลคโตสประมาณรอยละ 3(25, 26) 

 การศึกษาในหนูทดลองและสุนัขโดยใหบริโภคสารอะซีแมนแนนพบวา การใหสารอะซีแมนแนนความ

เขมขน 4,000 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัวตอวันในหนูทดลองเปนเวลา 14 วัน และการใหสารอะซี

แมนแนนความเขมขน 1,500 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมของน้ําหนักตัวตอวันในสุนัขเปนเวลา 90 วันไมกอใหเกิด

ภาวะเปนพิษเกิดข้ึน(27) 

 สารอะซีแมนแนนมีคุณสมบัติกระตุนระบบภูมิคุมกัน (immunostimulant activity) โดยกระตุนการ

ทํางานของแมคโครฟาจ และเดนไดรติกเซลล (dendritic cells) กระตุนการสรางไซโตไคนหลายชนิดจากแมค
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โครฟาจ เชน กรานูโลไซทโคโลนีสติมูเลติ้งแฟคเตอร (granulocyte colony- stimulating factor) สเต็ม

เซลลแฟคเตอร (stem cell factor) อินเตอรลิวคิน-6 และทูเมอรเนคโครซิสแฟคเตอร-แอลฟา(25, 28, 29) 

 การศึกษาในเซลลสรางเสนใยเหงือกพบวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการเพ่ิมจํานวนของเซลล

สรางเสนใยเหงือก อีกท้ังเหนี่ยวนําการสรางเคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร-1 วาสคูลาเอนโดธีเลียลโกรทแฟค

เตอร และคอลลาเจนชนิดท่ีหนึ่ง(4) อยางไรก็ตามผลของสารอะซีแมนแนนตอการเคลื่อนท่ี และการเปลี่ยน

สภาพของเซลลบุผิวชองปาก และฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพของสารอะซีแมนแนน ซ่ึงจะเปนประโยชนในการสงเสริม

การหายของแผล ยังไมเคยมีรายงานมากอน 

เชื้อ Staphylococcus aureus 

 เชื้อ Staphylococcus aureus เปนเชื้อแบคทีเรียแกรมบวกรูปรางกลม (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

คารบอนไดออกไซด ท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส แตเชื้อสามารถทนตอสภาพแวดลอมท่ีเปนเกลือสูง ความเปน

กรดดางท่ีผิดปกติ และอุณหภูมิสูงได อีกท้ังยังสามารถมีชีวิตอยูในอากาศแหงไดเปนเวลาหลายเดือน สามารถ

ตานทานตอสารฆาเชื้อ (disinfectant) และยาปฏิชีวนะ (antibiotic) หลายชนิด(30) 

 เชื้อ Staphylococcus aureus สามารถพบไดบริเวณผิวหนัง และเยื่อเมือกตางๆ ของรางกาย และ

เปนสาเหตุสําคัญท่ีทําใหเกิดการติดเชื้อฉวยโอกาส (opportunistic infection) แกผูปวย ทําใหเกิดการติดเชื้อ

เฉพาะท่ี เปนหนอง (abscess) และการติดเชื้อทางระบบ (systemic infection) รวมท้ังการติดเชื้อใน

โรงพยาบาล (nosocomial infection) ดวย(30)  

 ในทางทันตกรรมยังไม เปนท่ีแนชัดวา เชื้อ Staphylococcus aureus เปนจุลินทรียประจําถ่ิน 

(normal flora) หรือไม(31-33) แตมีรายงานการพบเชื้อ Staphylococcus aureus ในชองปากของผูปวยเด็ก 

ผูสูงอายุ(31, 32) และผูปวยท่ีมีโรคทางระบบ เชน โรคขออักเสบรูมาตอยด (rheumatoid arthritis) และมะเร็ง

เม็ดเลือดบางชนิด(31) และพบวาเชื้อ Staphylococcus aureus เก่ียวของกับการติดเชื้อบริเวณชองปากหลาย

ชนิด เชน มุมปากอักเสบ (angular cheilitis)(31, 32) กระดูกขากรรไกรอักเสบเปนหนอง (osteomyelitis of the 

jaw) ตอมน้ําลายหนาหูอักเสบ (parotitis) การติดเชื้อในคลองรากฟน (endodontic infection)(31, 33) ปาก

อักเสบเหตุฟนปลอม (denture stomatitis) และเยื่อบุชองปากอักเสบ (oral mucositis) ในผูสูงอายุ(31) 

เชื้อ Pseudomonas aeruginosa 

 เชื้อ Pseudomonas aeruginosa เปนเชื้อแบคทีเรียแกรมลบรูปรางแทง (gram-negative rod) ชนิด

ออปลิเกต แอโรบ (obligate aerobe) ซ่ึงสามารถพบไดท้ังในดิน น้ํา น้ําลาย ผิวหนังและในลําไสของคนปกติ 

เนื่องจากเชื้อนี้ทนตออุณหภูมิสูง อากาศแหง สบู สียอม สารฆาเชื้อ และยาตางๆ จึงทําใหเชื้อนี้ปนเปอนอุปกรณ

ทางการแพทยตางๆ ได ทําใหเกิดการติดเชื้อในโรงพยาบาล(30) และคลินิคทันตกรรม(34) และทําใหเกิดการติด

เชื้อฉวยโอกาสในผูปวยท่ี มีภู มิคุมกันตํ่า เชน เกิดฝนท่ีผิวหนัง (skin rash) เกิดหนอง โรคปอดอักเสบ 

(pneumonia) การติดเชื้อทางเดินปสสาวะ (urinary tract infection) เยื่อบุหัวใจอักเสบ (endocarditis) และ

เยื่อหุมสมองอักเสบ (meningitis) เปนตน(30) 

เชื้อ Candida albicans 
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 เชื้อ Candida albicans เปนเชื้อราซ่ึงเปนจุลินทรียประจําถ่ินในชองปาก อวัยวะเพศ ลําไสใหญ และ

ผิวหนังของมนุษย ซ่ึงสามารถทําใหเกิดการติดเชื้อฉวยโอกาสเกิดเปนโรคราแคนดิดา (candidiasis) ในผู ท่ี

ภูมิคุมกันต่ํา เชน ผูปวยท่ีอายุนอยมาก ผูปวยท่ีไดรับเคมีบําบัด ผูปวยภาวะภูมิคุมกันบกพรอง เปนตน(30) 

 เชื้อ Candida albicans มีความสามารถในการยึดเกาะบนพ้ืนผิววัสดุทางการแพทยไดหลายชนิด ใน

ชองปากเชื้อสามารถยึดเกาะกับวัสดุฐานฟนปลอมได จึงทําใหเปนสาเหตุสําคัญของการติดเชื้อราในชองปาก ทํา

ใหเกิดอาการปากอักเสบเหตุฟนปลอม และมุมปากอักเสบ โดยเฉพาะอยางยิ่งผูปวยสูงอายุท่ีมีโรคทางระบบรวม

ดวย เชน โรคเบาหวาน(35-37) นอกจากนี้ยังมีการศึกษาพบวา ในผูปวยท่ีมีภูมิคุมกันบกพรองและมีการติดเชื้อ 

Candida albicans รวมอาจสงเสริมการเกิดฟนผุในผูปวยใหมากข้ึน(38) 
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วิธีการดําเนินการวิจัย 
 

การเตรียมสารอะซีแมนแนนจากสวนวุนของวานหางจระเข และการพิสูจนเอกลักษณ 

 ข้ันตอนการเตรียมสารอะซีแมนแนน และการพิสูจนเอกลักษณดวยเทคนิค high performance 

liquid chromatography และ fourier transformed infrared spectroscopy ดําเนินการตามข้ันตอนท่ี

นําเสนอไวในโครงการยอยท่ี 1  

การเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากมนุษย 

 เซลลบุผิวชองปากมนุษยเพาะเลี้ยงจากชิ้นเหงือกท่ีไดจากการผาตัดฟนคุดจากอาสาสมัครท่ีมีสุขภาพดี 

ไมมีโรคทางระบบ และไมไดรับการวินิจฉัยวาเปนฝาปดเหงือกอักเสบ (pericoronitis)  ซ่ึงมีอายุระหวาง 18-

30 ป ณ โรงพยาบาลทันตกรรม คณะทันตแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยนเรศวร (ไดรับการรับรองโครงการวิจัย

ในมนุษย โดยคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย มหาวิทยาลัยนเรศวร เลขท่ี 54 02 04 0016) โดยวิธี

เพาะเลี้ยงดัดแปลงจากวิธีของ Oda และคณะ(39) กลาวโดยยอคือ หั่นชิ้นเหงือกท่ีไดเปนชิ้นเล็ก ๆ และบมดวย

เอนไซมดิสเปส (dispase; Invitrogen) ความเขมขนรอยละ 0.4 ท่ีอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียสเปนเวลาหนึ่งคืน 

จากนั้นแยกชั้นบุผิวและชั้นเนื้อเยื่อเก่ียวพันออกจากกันโดยใชปากคีบ นําชั้นบุผิวท่ีไดมายอยใหเปนเซลลเดี่ยว

โดยใชเอนไซมทริปซินความเขมขนรอยละ 0.25     นําเซลลท่ีไดมาทําการเพาะเลี้ยงในอาหารเลี้ยงเซลล

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) ความเขมขน 0.15 มิลลิโมลาร ภายใตอุณหภูมิ 

37 องศาเซลเซียส สภาวะคารบอนไดออกไซดความเขมขนรอยละ 5 จนมีความหนาแนนประมาณรอยละ 80 

(80% confluence) จึงทําการเพาะเซลลตอชวง (subculture) สูจานเพาะเลี้ยงท่ีขนาดใหญ ข้ึนโดยใช

เอนไซมทริปซิน ความเขมขนรอยละ 0.25 จนมีจํานวนเซลลตามตองการจึงนําไปทําการทดสอบ และในการ

ทดลองทุกครั้งจะใชเซลลท่ีไดจากการเพาะเซลลตอชวงในรุน (passage) ท่ีสามถึงหา 

การศึกษาลักษณะของเซลลบุผิวชองปากท่ีเพาะเลี้ยงได 

ศึกษาลักษณะทางจุลกายวิภาคศาสตร โดยใชกลองจุลทรรศนหัวกลับชนิดใชแสง (inverted light 

microscope; Olympus, Shibuya-ku, Tokyo, Japan) และศึกษาการแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวของกับการ

เปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากท่ีเพาะเลี้ยงไดในสภาวะปกติ โดยศึกษาการแสดงออกของยีนเคอราติน K5 

เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ดวยวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรี
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แอคชั่น (reverse transcription polymerase chain reaction, RT-PCR) วิธีการโดยสังเขปคือ ทําการแยก

อารเอนเอ (RNA extraction) โดยใชชุดแยกอารเอ็นเอ (RNeasy Mini kit; Qiagen GmbH, Germany) 

จากนั้นทําการสังเคราะห cDNA (cDNA synthesis) จาก RNA ท่ีไดดวยชุด 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

ไพรเมอร (primer) ของยีนท่ีตองการศึกษา (ตารางท่ี 1) โดยมีกลีเซอรัลดีไฮด 3-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส 

(glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase; GAPDH) เปนตัวควบคุมภายใน (internal control)  

ในขณะเดียวกันก็ศึกษาการแสดงออกของยีนคอลลาเจน 1 ซ่ึงจะพบการแสดงออกเฉพาะเซลลสรางเสนใย

เทานั้น โดยปฏิกริยาโพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่นท่ีใชมีอุณหภูมิ denature 94 องศาเซลเซียส 15 วินาที 

อุณหภูมิ anneal 55 องศาเซลเซียส 15 วินาที และอุณหภูมิ extend 72 องศาเซลเซียส 1 นาที เปนจํานวน 

30 รอบ นําผลผลิตท่ีได (PCR products) มาทําการแยกโดยใชเทคนิคอะกาโรส เจล อิเลคโตรโฟริซิส โดย

ใชอะกาโรส เจลความเขมขนรอยละ 1.5 จากนั้นถายภาพแถบ PCR products โดยใชชุดถายภาพ UV/white 

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

 

ตารางแสดงลําดับเบสของไพรเมอรของยีนท่ีใชในการศึกษานี้ 

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 

ฟแลคกริน 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 

การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวชองปาก 

เซลลบุผิวชองปากท่ีไดจากการเพาะเลี้ยง จะถูกหวานในจานเพาะเลี้ยงเซลลชนิด 24 หลุม (24-

well  tissue culture plate; Nunc, Denmark) จํานวน 8x104 เซลลตอหลุม เม่ือเซลลเกาะจานเพาะเลี้ยง

จึงจําลองการเกิดแผลดวยวิธีการขูด (scratching assay) โดยลากปลายปเปต (pipette tip) ขนาด 10 

ไมโครลิตร ตลอดความยาวของเสนผานศูนยกลางของหลุมผานเซลลท่ีหนาแนนอยูบริเวณกนหลุม(42) ลางเศษ

เซลลท่ีไมยึดติดกับจานเพาะเลี้ยงออกดวยสารละลายฟอสเฟสบัฟเฟอรเซไลน (phosphate buffer saline) 2 

ครั้ง แลวจึงทดสอบดวยสารอะซีแมนแนนในความเขมขนตาง ๆ (0.25  0.5  1  2 และ 4 มิลลิกรัมตอ
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มิลลิลิตร) เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม คือ กลุมท่ีไมไดรับสารอะซีแมนแนน ไดรับเพียงอาหารเลี้ยงเซลลปกติ 

ทําการบันทึกภาพดวยกลองถายภาพภายใตกลองจุลทรรศนหัวกลับชนิดใชแสงซ่ึงมีกําลังขยายของหัววัตถุ 4 

เทา (objective piece 4x) ท่ีระยะเวลา 0  4 และ 8 ชั่วโมงภายหลังไดรับสาร พ้ืนท่ีของบาดแผลจําลองจะถูก

วัดและคํานวณจากภาพถายโดยใชโปรแกรมเซลลเซนส ไดเมนชั่น รุน 1.3 (CellSens Dimension, version 

1.3, Olympus) พ้ืนท่ีบาดแผลจําลองท่ีไดจะนํามาคํานวณเปนรอยละการเคลื่อนของเซลลโดยใชสูตร 

รอยละการเคลื่อนท่ีของเซลล = (พ้ืนท่ีบาดแผลจําลอง ณ 0 ช่ัวโมง – พ้ืนท่ีบาดแผลจําลอง ณ 4 หรือ 8 ช่ัวโมง) x 100 

  พ้ืนท่ีบาดแผลจําลอง ณ 0 ช่ัวโมง 

การทดลองจะถูกทําซํ้าท้ังหมด 3 ครั้ง  รอยละการเคลื่อนท่ีของเซลลท่ีไดนําเสนอในรูปคาเฉลี่ยและ

ความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน (Mean±SE) และทําการวิเคราะหความแตกตางระหวางกลุมใชโปรแกรมเอสพี

เอสเอสรุน 11.5 (Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) program version 11.5; SPSS, 

Inc., Chicago, IL, USA) โดยใชสถิติการวิเคราะหความแปรปรวนแบบทางเดียว (one way analysis of 

variance, one way ANOVA) และการวิเคราะหความแตกตางของคาเฉลี่ยแบบจับคูพหุคูณแบบดันแคน 

(Duncan multiple comparison) ท่ีระดับความเชื่อม่ันรอยละ 95 

การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 

โดยศึกษาการแสดงออกของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตา

มิเนส1 ดวยวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น วิธีการโดยสังเขป คือ เซลลบุผิวชองปากจะ

ถูกหวานในจานเพาะเลี้ยงขนาด 100 มิลลิเมตร และทําการเพาะเลี้ยงจนแนน (confluence) แลวจึงทดสอบ

ดวยสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ กัน เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม คือ กลุมท่ีไมไดรับสารอะซีแมน

แนน เม่ือครบกําหนดเวลา 24 ชั่วโมงจึงแยกอารเอนเอ โดยใชชุดแยกอารเอ็นเอ จากนั้นทําการสังเคราะห 

cDNA (cDNA synthesis) จาก RNA และทําปฏิกริยาโพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่นดวยเอนไซมแทค ดีเอ็นเอ โพ

ลิเมอรเรส และไพรเมอร (primer) ของยีนท่ีตองการศึกษา โดยมีกลีเซอรัลดีไฮด 3-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส 

เปนตัวควบคุมภายใน นําผลผลิตท่ีได (PCR products) มาทําการแยกโดยใชเทคนิคอะกาโรส เจล อิเลคโตรโฟ

ริซิส โดยใชอะกาโรส เจลความเขมขนรอยละ 1.5 จากนั้นถายภาพ และวิเคราะหความเขมของแถบ PCR 

products โดยใชชุดถายภาพ UV/white Darkroom & Transillunimator และโปรแกรม LabWorks 4.0 

(UVP Bioimaging system) เพ่ือเปรียบเทียบความเขมของแถบระหวางกลุมทดสอบดวยสารอะซีแมนแนน 

และกลุมควบคุม ทําการทดลองซํ้าท้ังหมด 3 ครั้ง โดยคาความเขมของแถบของ PCR product ท่ีตองการ

ศึกษาจะถูกนําเสนอในรูปคาเฉลี่ยและความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน (Mean±SE) และทําการวิเคราะหความ

แตกตางระหวางกลุมใชโปรแกรมเอสพีเอสเอส โดยใชสถิติการวิเคราะหความแปรปรวนแบบทางเดียว และการ

วิเคราะหความแตกตางของคาเฉลี่ยแบบจับคูพหุคูณแบบดันแคน (Duncan multiple comparison) ท่ีระดับ

ความเชื่อม่ันรอยละ 95 

 

การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการตานเชื้อจุลชีพ 
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 โดยวิธีการดิสก ดิฟฟวชัน (disc diffusion assay)(43) โดยทําการทดสอบกับเชื้อแบคทีเรีย 2 ชนิด 

ไดแก 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) ข้ันตอนทดสอบโดยยอคือ เตรียมเชื้อความเขมขน 106 colony 

forming units ตอมิลลิลิตร ซ่ึงเทากับ 0.5 McFarland standard โดยวัดจากคาการดูดกลืนแสงดวยเครื่อง UV 

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

MA, USA) ท่ีความยาวคลื่นแสง 600 นาโนเมตร ใหมีคาเทากับ 0.1 จากนั้นนําเชื้อมาเกลี่ยใหกระจายบนจาน

เพาะเลี้ยงเชื้อท่ีมีอาหารเลี้ยงเชื้อ Mueller Hinton ชนิดแข็ง (DifcoTM, Becton Dickinson microbiology 

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

จากนั้นปเปตสารอะซีแมนแนนความเขมขน 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรปริมาณ 20 ไมโครลิตร หยดลงบนดิสก

เสนผาศูนยกลาง 6 มิลลิเมตร ท้ิงไวใหแหง นําไปวางบนจานเพาะเลี้ยง กดใหแนบกับอาหารเลี้ยงเชื้อ โดยมี

แผนดิสก ท่ีมียาปฏิชีวนะแวนโคมัยซิน (vancomycin; ; OXOID antimicrobial susceptibility test disc, 

Hants, UK) เปนตัวควบคุมบวกสําหรับเชื้อ Staphylococcus aureus แผนดิสกท่ีมียาปฏิชีวนะเจนตามัยซิน 

(gentamycin; OXOID) เปนตัวควบคุมบวกสําหรับเชื้อ Pseudomonas aeruginosa และแผนดิสกท่ีมียา

นิสแตติน (nystatin; OXOID) เปนตัวควบคุมบวกสําหรับเชื้อรา และมีน้ํากลั่นเปนตัวควบคุมลบ นําจาน

เพาะเลี้ยงเก็บท่ีตูเย็นอุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียสขามคืน จากนั้นนําจานเพาะเลี้ยงไปบมในตูเพาะเลี้ยงท่ีอุณหภูมิ 

37 องศาเซลเซียส เปนเวลา 24 ชั่วโมง จึงนําจานเพาะเลี้ยงออกมาวัดความกวางของวงใสเพ่ือแปลผล ทําการ

ทดลองซํ้า 3 ครั้ง 
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ผลการวิจัย 
 

การเตรียม และพิสูจนเอกลักษณสารอะซีแมนแนน 

 สารอะซีแมนแนนท่ีใชในการศึกษานี้ เตรียม และพิสูจนเอกลักษณดังแสดงผลดวยเทคนิค high 

performance liquid chromatography และ fourier transformed infrared spectroscopy ดั งแสดงใน

โครงการยอยท่ี 1 

การเพาะเลี้ยงและการวิเคราะหลักษณะของเซลลบุผิวชองปาก 
การเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากไดเซลลซ่ึงมีลักษณะเปนเซลลหลายเหลี่ยม (polygonal) โดยพบ

เซลลหลายขนาดปะปนกัน แสดงดังภาพท่ี 1 และภาพท่ี 2 
 

 
ภาพท่ี 1 เซลลบุผิวชองปากมนุษยท่ีเพาะเลี้ยงได (กําลังขยาย 4 เทา) 
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ภาพท่ี 2 เซลลบุผิวชองปากมนุษยท่ีเพาะเลี้ยงได (กําลังขยาย 10 เทา) 

 
เม่ือทําการวิเคราะหลักษณะการแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชอง

ปาก โดยใชวิธีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น พบวาเซลลบุผิวชองปากท่ีเพาะเลี้ยงไดมีการ
แสดงออกของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ซ่ึงเปนยีนท่ี
แสดงออกในระยะตางกันของการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก โดยไมพบการแสดงออกของยีนคอลลา
เจน 1 ซ่ึงเปนยีนท่ีพบการแสดงออกเฉพาะในเซลลสรางเสนใยในเนื้อเยื่อเก่ียวพัน (ภาพท่ี 3) แสดงใหเห็นวา
เทคนิคการเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากในการศึกษานี้ ทําใหไดเซลลบุผิวชองปากโดยไมมีเซลลสรางเสนใยเจือ
ปน และสามารถมีการแสดงออกของยีนท่ีเปนลักษณะของเซลลบุผิวได 
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ภาพท่ี 3 การแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยนสภาพเซลลบุผิวชองปากจากอาสาสมัคร3 ราย โดยวิธี

รีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น; GAPDH (เลนท่ี 1)  คอลลาเจนชนิดท่ี 1 (เลนท่ี 2)   
เคอราติน K5 (เลนท่ี 3) เคอราติน K1 (เลนท่ี 4) ฟแลคกริน (เลนท่ี 5)  

และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 (เลนท่ี 6) 

 
ผลของสารอะซีแมนแนนตอการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวชองปาก 
 เม่ือเซลลบุผิวชองปากไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1  2 และ 4 มิลลิกรัมตอ 
มิลลิลิตรเปนเวลา 4 ชั่วโมงพบวา เซลลทุกกลุมในการศึกษามีการเคลื่อนท่ีไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติ (ไมแสดงผล) แตเม่ือเซลลบุผิวชองปากไดรับสารอะซีแมนแนนเปนเวลา 8 ชั่วโมงพบวา เซลลกลุมท่ีไดรับ
สารอะซีแมนแนนทุกความเขมขนมีการเคลื่อนท่ีเขาปดชองวางของบาดแผลจําลองมากกวากลุมควบคุม (ไมได
รับสารอะซีแมนแนน) โดยเซลลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1  2 และ 4 มิลลิกรัมตอ
มิลลิลิตรมีการเคลื่อนท่ีเปน 2.35  2.26  1.98  2.18 และ 1.84 เทาเม่ือเทียบกับกลุมควบคุม ตามลําดับ เม่ือ
วิเคราะหทางสถิติพบวา เซลลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1 และ 2 มิลลิกรัมตอ
มิลลิลิตรมีการเคลื่อนท่ีมากกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05, n=3)  (ภาพท่ี 5) 
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ภาพท่ี 4 ลักษณะบาดแผลจําลองของเซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนน 
ความเขมขน 0.25 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร (B และ B’) และกลุมควบคุม (A และ A’)  

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

 

 
ภาพท่ี 5 รอยละการเคลื่อนท่ีของเซลลเม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตางๆ เปนเวลา 8 ชั่วโมง  

เม่ือเทียบกับ ณ เวลา 0 ชั่วโมง  
(* แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ p<0.05, n=3) 

ผลของสารอะซีแมนแนนตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 
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 เม่ือทําการศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากดวยวิธีรีเวิรส 
ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น  โดยศึกษาแสดงออกของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน 
และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ซ่ึงเปนโปรตีนท่ีพบในระยะตาง ๆ ของการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก 
พบวา ในเซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ เปนเวลา 24 ชั่วโมง มีการแสดงออก
ของยีนเคอราติน K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 ไมแตกตางจากกลุมควบคุม
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (ภาพท่ี 6) อยางไรก็ตามเม่ือสังเกตุลักษณะของเซลลพบวา เม่ือเซลลบุผิวชองปาก
ไดรับสารอะซีแมนแนนท่ีความเขมขนเพ่ิมข้ึน เซลลจะสูญเสียลักษณะหลายเหลี่ยมไป มีลักษณะกลมใหญข้ึน 
และแบนลง (ภาพท่ี 7) 

 เม่ือเซลลบุผิวชองปากไดรับสารอะซีแมนแนนเปนเวลา 48 ชั่วโมงพบวา กลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนน

มีการแสดงออกของยีนเคอราติน K5 ในลักษณะคงท่ี สวนการแสดงออกของยีนเคอราติน K1 มีแนวโนมลดลง

เม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 1 2 และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร     และการแสดงออกของยีนฟ

แลคกรินมีแนวโนมเพ่ิมข้ึนท่ีเม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25 0.5 1 และ 2 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร 

และมีแนวโนมลดลงท่ีความเขมขน 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร แตอยางไรก็ตามแนวโนมเหลานี้ไมแตกตางกันอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม 

  ในขณะท่ีพบวา กลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนมีแนวโนมการแสดงออกของเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 

ซ่ึงเปนโปรตีนท่ีแสดงออกในระยะทายของการเปลี่ยนสภาพเพ่ิมข้ึน โดยเซลลท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความ

เขมขน 0.25 และ 1 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรมีการแสดงออกของเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 มากกวากลุมควบคุม

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) (ภาพท่ี 8) และเม่ือศึกษาลักษณะของเซลลประกอบพบวา เซลลกลุมท่ี

ไดรับสารอะซีแมนแนนมีการสูญเสียลักษณะหลายเหลี่ยม มีลักษณะกลมใหญข้ึน บางบริเวณมีการเชื่อมตอกับ

เซลลขางเคียง โดยพบลักษณะนี้เพ่ิมข้ึนตามความเขมขนของสารอะซีแมนแนนท่ีเพ่ิมข้ึน (ภาพท่ี 9) 

 

 

 



53 
 

 
ภาพท่ี 6 ผลการแสดงออกยีนเคอราติน K5 (KRT5) เคอราติน K1 (KRT1) ฟแลคกริน (FLG) และเอนไซม 

ทรานกลูตามิเนส (TGM1) ในเซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ  
เปนเวลา 24 ชั่วโมง ดวยวธิีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น 

 โดยมีกลีเซอรัลดีไฮด 3-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส (GAPDH) เปนตัวควบคุมภายใน (n=3) 
 

 
ภาพท่ี 7 ลักษณะของเซลลเม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ เปนเวลา 24 ชัว่โมง 

(A) กลุมควบคุม; (B-F) กลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1  2  

   และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ตามลําดับ 
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ภาพท่ี 8 ผลการแสดงออกยีนเคอราติน K5 (KRT5) เคอราติน K1 (KRT1) ฟแลคกริน (FLG) และเอนไซม 

ทรานกลูตามิเนส (TGM1) ในเซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ  
เปนเวลา 48 ชั่วโมง ดวยวธิีรีเวิรส ทรานสคริปชั่น โพลิเมอรเรส เชนรีแอคชั่น  

โดยมีกลีเซอรัลดีไฮด 3-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส (GAPDH) เปนตัวควบคุมภายใน  
(* แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ p<0.05, n=3) 

 

 
ภาพท่ี 9 ลักษณะของเซลลเม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขนตาง ๆ เปนเวลา 48 ชัว่โมง 

(A) กลุมควบคุม; (B-F) กลุมท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1  2  

   และ 4 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตร ตามลําดับ 

ผลของสารอะซีแมนแนนตอการตานเชื้อจุลชีพ 
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 เม่ือทําการทดสอบสารอะซีแมนแนนตอเชื้ อ Staphylococcus aureus เชื้ อ Pseudomonas 

aeruginosa และเชื้อ Candida albicans เปนเวลา 24 ชั่วโมงพบวา ไมเกิดวงใสรอบแผนดิสกท่ีมีสารอะซี

แมนแนน เชนเดียวกันในกลุมควบคุมลบซ่ึงเปนแผนดิสกท่ีมีน้ํากลั่น ในขณะท่ีแผนดิสกยาปฏิชีวนะซ่ึงเปนกลุม

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) ดังนั้นจึงแปลผลไดวา สารอะซีแมนแนนไมมีฤทธิ์ตานเชื้อ Staphylococcus aureus 

เชื้อ Pseudomonas aeruginosa และเชื้อ Candida albicans 
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ภาพท่ี 10 ตัวอยางการทดสอบฤทธิ์ตานเชื้อ Staphylococcus aureus ของสารอะซีแมนแนน  

ไมพบวงใสซ่ึงแสดงถึงฤทธิ์ตานเชื้อ ในขณะท่ีกลุมควบคุมบวก คือ ยาแวนโคมัยซินเกิดวงใส 

ภาพท่ี 11 ตัวอยางการทดสอบฤทธิ์ตานเชื้อ Pseudomonas aeruginosa ของสารอะซีแมนแนน  

ไมพบวงใสซ่ึงแสดงถึงฤทธิ์ตานเชื้อ ในขณะท่ีกลุมควบคุมบวก คือ ยาเจนตามัยซินเกิดวงใส 
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ภาพท่ี 12 ตัวอยางการทดสอบฤทธิ์ตานเชื้อ Candida albicans ของสารอะซีแมนแนน 

ไมพบวงใสซ่ึงแสดงถึงฤทธิ์ตานเชื้อ ในขณะท่ีกลุมควบคุมบวก คือ ยานิสเตตินเกิดวงใส 
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การอภิปรายและวิจารณผลการวิจัย 
 

 เยื่อบุผิวชองปากเปนเนื้อเยื่อท่ีมีความสําคัญ เนื่องจากเปนทําหนาท่ีเนื้อเยื่อชั้นแรกท่ีสัมผัสกับสิ่ง

แปลกปลอมท่ีเขาสูรางกายทางชองปาก ทําหนาท่ีในการปกปองเนื้อเยื่อเก่ียวพันท่ีอยูดานใตจากการระคายเคือง

ตาง ๆ นอกจากนี้ชั้นบุผิวชองปากยังมีความสามารถในการผลิตสารตานเชื้อจุลชีพ เชน เบตา ดีเฟนซิน (β-

defensin) ไดอีกดวย เยื่อบุผิวชองปากประกอบดวยเซลลบุผิวชองปากเรียงตัวเปนชั้นตาง ๆ 4 ชั้น เรียงตัวจาก

ชั้นลางท่ีติดกับเนื้ อเยื่อเก่ียวพันสูชั้นบนซ่ึงติดกับชองปาก ไดแก  ชั้น stratum basale  ชั้น stratum 

spinosum  ชั้น stratum granulosum และชั้น stratum corneum ตามลําดับ  เซลลบุผิวชองปากท่ีอยูในแต

ละชั้นจะมีลักษณะและสมบัติท่ีแตกตางกัน โดยเซลลท่ีอยูในชั้น stratum basale จะมีขนาดเล็ก เปนเซลลท่ีมี

ความสามารถในการแบงตัวมากท่ีสุด ทําหนาท่ีแบงตัวทดแทนเซลลบุผิวชองปากท่ีมีการพัฒนาเปลี่ยนสภาพสู

ชั้นตอไป เม่ือเซลลมีการพัฒนาเปลี่ยนสภาพสูชั้นท่ีอยูสูงข้ึนเซลลจะมีขนาดใหญข้ึน และแบนลง มีการสราง

โปรตีนตาง ๆ ท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยนสภาพ ทําใหเกิดการสรางชั้นเคอราตินและ cornified cell envelope 

เพ่ือปกปองเยื่อบุผิวชองปากตอไป(6, 7) 

 การทําลาย หรือฉีกขาดของเยื่อบุผิวชองปากทําใหเกิดบาดแผลข้ึน ทําใหเนื้อเยื่อเก่ียวพันท่ีอยูขางใต

สัมผัสตอสิ่งแวดลอมในชองปาก และเชื้อแบคทีเรียซ่ึงมีจํานวนมากในชองปาก เกิดการเจ็บปวดแกผูปวย(1) การ

รักษาแผลในชองปากในปจจุบันเปนการรักษาตามอาการ ไดแก การแนะนําผูปวยใหรักษาความสะอาดในชอง

ปาก และใชยาสเตอรอยดทาเฉพาะท่ีเพ่ือบรรเทาการอักเสบ(44)  การศึกษาสารซ่ึงสามารถกระตุนใหเกิดการ

เคลื่อนท่ี รวมไปถึงการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปาก เพ่ือคืนสภาพเยื่อบุผิวชองปากใหสมบูรณจึงมี

ประโยชนในการพัฒนาคุณภาพชีวิตของผูปวยเปนอยางยิ่ง  

 สารอะซีแมนแนนเปนพอลิแซคคาไรดหลักจากสวนวุนของวานหางจระเข(16) สามารถกระตุนการหาย

ของแผลไดโดยกระตุนการทํางานของเม็ดเลือดขาว โดยกระตุนการสรางไซโตไคนหลายชนิดจากแมคโครฟาจ(25, 

28, 29)     และสามารถกระตุนการเพ่ิมจํานวนของเซลลสรางเสนใยเหงือก และสงเสริมการสรางโกรทแฟคเตอร 

หลายชนิดท่ีเก่ียวของกับการหายของแผล ไดแก เคอราติโนไซท โกรทแฟคเตอร-1 และวาสคูลาเอนโดธีเลียลโก

รทแฟคเตอร(4)  อยางไรก็ตามการศึกษาผลของสารสกัดจากสมุนไพรตอการเคลื่อนท่ีหรือการเปลี่ยนสภาพของ

เซลลบุผิวชองปากยังมีจํากัด(45)  โดยเฉพาะอยางยิ่งผลของสารอะซีแมนแนน หรือสารในกลุมพอลิแซคคาไรดตอ

การเคลื่อนท่ีและการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากยังไมเคยมีรายงานมากอน 

 เนื่องจากวิธีในการเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากมีหลายวิธี โดยวิธีดั้งเดิมสวนใหญมีอาศัยชั้นเนื้อเยื่อ

เก่ียวพัน หรือเซลลสรางเสนใยเหงือกเปนชั้นรองพ้ืนชวยในการเพาะเลี้ยง (feeder layer)(46) จึงทําใหผล

การศึกษาของสารท่ีไดอาจเปนผลทางออมจากชั้นเพาะเลี้ยงเหลานี้(47) ดังนั้นการศึกษานี้จึงเลือกใชวิธีการ

เพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากจากชิ้นเหงือกของอาสาสมัครจากการผาฟนคุด โดยการใชเอนไซมดิสเปสแยกชั้น

เนื้อเยื่อเก่ียวพันดานใตออก ทําการยอยชั้นเยื่อบุผิวชองปากใหไดเซลลบุผิวชองปากท่ีเปนเซลลเดี่ยวโดยใช

เอนไซมทริปซิน แลวจึงนําเซลลท่ีไดมาเพาะเลี้ยง ทําใหไดเซลลบุผิวชองปากซ่ึงมีลักษณะเปนเซลลขนาดเล็ก 

รูปรางหลายเหลี่ยม ซ่ึงสามารถเพ่ิมจํานวนไดจนมีจํานวนเพียงพอท่ีใชในการศึกษาตอไป และพบเซลลซ่ึงมีขนาด

ใหญ และรูปรางคอนขางกลมไดจํานวนเล็กนอย ซ่ึงลักษณะของเซลลบุผิวท่ีไดนี้สอดคลองกับรายงานกอนหนา



60 
 

ของ Zhou และคณะ(48) โดยไมพบเซลลลักษณะรูปกระสวย ซ่ึงเปนลักษณะของเซลลสรางเสนใยในการ

เพาะเลี้ยง เม่ือทําการศึกษาการแสดงออกของยีนท่ีแสดงออกถึงลักษณะการเปนเซลลบุผิว ไดแก ยีนเคอราติน 

K5 เคอราติน K1 ฟแลคกริน และเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 พบวา เซลลบุผิวชองปากท่ีทําการเพาะเลี้ยงได

สามารถมีการแสดงออกของยีนของเซลลบุผิวได โดยไมพบการแสดงออกของคอลลาเจน1 ซ่ึงจะพบในเซลลสราง

เสนใย แสดงใหเห็นวา เทคนิคการเพาะเลี้ยงเซลลบุผิวชองปากท่ีใชในการศึกษานี้ทําใหไดผลการศึกษาท่ีมาจาก

เซลลบุผิวชองปากเพียงอยางเดียว โดยไมมีการเจือปนของเซลลสรางใย และเซลลบุผิวชองปากท่ีเพาะเลี้ยงได

สามารถแสดงออกยีนท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากได  

 การศึกษานี้เลือกใชวิธีการขูดเพ่ือศึกษาการเคลื่อนท่ีของเซลล เนื่องจากเปนวิธีท่ีไดรับการยอมรับ ทํา

ไดงาย และสามารถจําลองการเคลื่อนท่ีในของลักษณะการเกิดแผลฉีกขาดบริเวณชั้นเยื่อบุผิวได(42) ผลการศึกษา

พบวา เม่ือไดรับสารอะซีแมนแนนความเขมขน 0.25  0.5  1 และ 2 มิลลิกรัมตอมิลลิลิตรเปนเวลา 8 ชั่วโมง 

เซลลบุผิวชองปากจะมีการเคลื่อนท่ีเพ่ิมข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยสารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการ

เคลื่อนท่ีไดประมาณ 2 เทาเม่ือเทียบกับกลุมท่ีไมไดรับสารอะซีแมนแนน จากการศึกษากอนหนานี้ของ

คณะผูวิจัยท่ีพบวา สารอะซีแมนแนนไมมีผลในการกระตุนการเพ่ิมจํานวนของเซลลบุผิวชองปาก(49) ดังนั้นผล

ของการเคลื่อนท่ีในการปดบาดแผลจําลองนี้จึงไมมีผลของการเพ่ิมจํานวนเซลลเขามาเก่ียวของ และผลกระตุน

การเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวชองปากนี้สนับสนุนผลของสารอะซีแมนแนนตอการกระตุนการหายของแผลในชอง

ปากหนูทดลองท่ีพบวา หนูทดลองกลุมท่ีรับสารอะซีแมนแนนจะมีการสรางชั้นเยื่อบุผิวใหมท่ีเร็วกวา(4) แสดงให

เห็นวา สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการหายของแผลในชองปากไดโดยการกระตุนการเคลื่อนท่ีของเซลลบุ

ผิว ทําใหแผลปดไดเร็วข้ึน  

 โกรทแฟคเตอร และไซโตไคน เชน อิพิเดอรมอลโกรทแฟคเตอร เคอราติโนไซทโกรทแฟคเตอร  ทราน

ฟอรมมิงโกรทแฟคเตอร แอลฟา และเมทริกซระหวางเซลล (extracellular matrix) เชน คอลลาเจน ลามินิน 

เปนปจจัยท่ีสําคัญในการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิว(50-53) ซ่ึงโกรทแฟคเตอร ไซโตไคน และเมทริกซระหวางเซลลมี

บทบาทท่ีตางกันเก่ียวกับการเคลื่อนท่ีโดยพบวา เมทริกซระหวางเซลลเพียงอยางเดียวสามารถเหนี่ยวนําใหเกิด

การเคลื่อนท่ีของเซลลได ในขณะท่ีโกรทแฟคเตอรเพียงอยางเดียวไมสามารถเหนี่ยวนําใหเกิดการเคลื่อนท่ีของ

เซลลได แตโกรทแฟคเตอรจะทําหนาท่ีสงเสริมการเคลื่อนท่ีใหมีทิศทางมากข้ึน(51) เนื่องจากสารอะซีแมนแนน

เปนสารพอลิแซคคาไรดซ่ึงมีลักษณะโครงสรางขนาดใหญ(54) จึงมีความเปนไปไดท่ีสารอะซีแมนแนนจะมีผลตอ

การเคลื่อนท่ีในลักษณะท่ีทําหนาท่ีคลายเมทริกซระหวางเซลลในการเหนี่ยวนําใหเกิดการเคลื่อนท่ีของเซลล   

 การศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิวชองปากพบวา เม่ือไดรับสารอะซี

แมนแนนเปนเวลา 48 ชั่วโมง เซลลบุผิวชองปากมีการแสดงออกของยีนเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 เพ่ิมข้ึนอยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติ เอนไซมทรานกลูตามิเนสเปนเอนไซมท่ีทําหนาท่ีในการเชื่อมโยงโมเลกุล (crosslink) ของ

โปรตีน เชน โลริคริน (locicrin) อินโวลูคริน (involucrin) และเคอราโตไฮยาลิน (keratohyalin) เพ่ือสรางเปน 

cornified cell envelope ของชั้นบุผิว(12) เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 หรืออิพิเดอรมอล ทรานกลูตามิเนส 

(epidermal transglutaminase) มีการสรางนอยในเซลลบุผิวท่ีกําลังเพ่ิมจํานวน แตจะมีการสรางมากข้ึนใน

เซลลท่ีกําลังเปลี่ยนสภาพเขาสูระยะทาย โดยจะพบบนผิวเซลลในสวนบนของชั้น stratum spinosum  และชั้น 

stratum granulosum(55, 56) เอนไซมทรานกลูตามิเนส1 จึงเปนตัวชี้วัดของการเปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิว(13, 
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57) นอกจากนี้เซลลบุผิวชองปากท่ีไดรับสารอะซีแมนแนนยังมีลักษณะของเซลลท่ีเปลี่ยนไป โดยเซลลมีลักษณะ

กลม แบนมากข้ึน มีเซลลบางตําแหนงมีเชื่อมตอกับเซลลขางเคียง ลักษณะการเปลี่ยนแปลงของเซลลท่ีพบนี้

สอดคลองกับรายงานของ Hsu และคณะท่ีศึกษาถึงผลของสารโพลิฟนอล (polyphenol) จากชาเขียวตอการ

เปลี่ยนสภาพของเซลลบุผิว(58) อยางไรก็ตามการศึกษานี้ศึกษาการแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวของกับการเปลี่ยน

สภาพในระดับเอ็มอารเอ็นเอ (mRNA) จากเซลลเพาะเลี้ยงลักษณะแบบชั้นเดียว (monolayer) ซ่ึงมีรายงานวา 

มีการเปลี่ยนสภาพไมสมบูรณเม่ือเปรียบเทียบกับการเพาะเลี้ยงในลักษณะออรแกโนไทปค (organotypic 

culture) โดยมีคอลลาเจน และ/หรือเซลลสรางเสนใย เนื่องจากโกรทแฟคเตอรจากเซลลสรางเสนใย และเม 

ทริกซระหวางเซลลจะสงเสริมการเปลี่ยนสภาพของเซลลไดใกลเคียงกับลักษณะของเยื่อบุผิวชองปากปกติ(59-61) 

จึงควรทําการศึกษาการแสดงออกในระดับโปรตีนของการเพาะเลี้ยงในลักษณะออรแกโนไทปคตอไปในอนาคต 

 อยางไรก็ตามถึงแมจะมีการศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนอยางกวางขวางท้ังในเซลลในระบบ

ภูมิคุมกัน เชน แมคโครฟาจ เดนไดรติคเซลล(28, 29, 62) และเซลลหลายชนิดในชองปาก(4, 63, 64) ยังไมมีรายงานถึง

ตัวรับ (receptor) ของสารอะซีแมนแนนบนผิวเซลล ดังนั้นกลไกในระดับโมเลกุลของสารอะซีแมนแนนตอเซลล

บุผิวชองปากจึงยังตองมีการศึกษาตอไป 

 การศึกษาของ Alemdar และ Agaoglu พบวา วานหางจระเขมีฤทธิ์ตานจุลชีพ(65) รวมกับปจจุบันมี

การศึกษาพบวาสารพอลิแซคคาไรดสกัดจากพืช และสัตวหลายชนิดมีฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพ(66, 67) ดังนั้นคณะผูวิจัย

จึงดําเนินการทดสอบฤทธิ์ตานเชื้อจุลชีพของสารอะซีแมนแนนพบวา สารอะซีแมนแนนซ่ึงเปนสารพอลิแซคคา

ไรดจากวุนวานหางจระเขไมมีฤทธิ์โดยตรงในการตานเชื้อ Staphylococcus aureus เชื้อ Pseudomonas 

aeruginosa และเชื้อ Candida albicans แตกตางจากสารพอลิแซคคาไรดจากเปลือกของผลทุเรียนมีฤทธิ์การ

ตานเชื้อ Staphylococcus aureus แตไมมีฤทธิ์การตานเชื้อ Candida albicans(66) และสารพอลิแซคคาไรด

จากปลาหมึกซ่ึงสามารถตานเชื้อ Staphylococcus aureus และเชื้อ Pseudomonas aeruginosa(67) แสดง

ใหเห็นถึงความจําเพาะของสารพอลิแซคคาไรดตอฤทธิ์การตานจุลชีพชนิดตาง ๆ และสนับสนุนขอเสนอแนะของ 

Alemdar และ Agaoglu ท่ีวา สารซ่ึงมีฤทธิ์ตานจุลชีพในวานหางจระเขเปนสารในกลุมแอนทราควิโนน 

(anthraquinones)(65) 

 เนื่องจากเซลลบุผิวชองปากสามารถผลิตสารเบตา ดีเฟนซิน แคลโปรเทคติน (calprotectin) และแคที

ลิซิดิน (cathelicidin) ซ่ึงมีฤทธิ์ในการตานเชื้อจุลชีพ(68, 69) อีกท้ังยังไมมีรายงานถึงผลของสารอะซีแมนแนนตอ

การสรางสารตานจุลชีพเหลานี้ ดังนั้นผลของโดยออมของสารอะซีแมนแนนตอตานจุลชีพ โดยการ เห นี่ ย ว นํ า

การสรางสารตานจุลชีพจากเซลลบุผิวชองปากจึงควรมีการศึกษาตอไป 
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สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 
 

 สารอะซีแมนแนนสามารถกระตุนการเคลื่อนท่ีของเซลลบุผิวชองปากอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เม่ือ

เซลลไดรับสารอะซีแมนแนนเปนเวลา 8 ชั่วโมง และสารอะซีแมนแนนสามารถทําใหเซลลบุผิวชองปากมี

ลักษณะเขาสูระยะการเปลี่ยนสภาพเม่ือศึกษาดวยลักษณะจุลกายวิภาคศาสตร และมีการเพ่ิมข้ึนของการ

แสดงออกของยีนเอนไซมทรานกลูตามิเนส1 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติเม่ือไดรับสารเปนเวลา 48 ชั่วโมง 

 ผลการศึกษานี้สนับสนุน และอธิบาย ผลการกระตุนการหายของแผลในชองปากของสารอะซีแมนแนน 

 ดังนั้นการพัฒนารูปแบบของสารอะซีแมนแนนใหเหมาะสมแกการนําไปใชกับสิ่งแวดลอมในชองปากใน

สภาวะจริงจึงควรมีการศึกษาตอไป และการศึกษาผลของสารอะซีแมนแนนตอเนื้อเยื่ออ่ืนของรางกายท่ีมีความ

บกพรองในการหายของแผลอาจนําไปสูการพัฒนาเพ่ือใชในรูปแบบอ่ืนตอไป 
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