
แบบสรุปผู้บริหาร 

(Executive Summary) 

 

1. รายละเอยีดเกี่ยวกบัโครงการวจัิย / แผนงานวจัิย 

1.1 ช่ือเร่ือง 

(ภาษาไทย)       โรคปริทนัตแ์ละโรคหวัใจและหลอดเลือด 

 (ภาษาองักฤษ)  Periodontal Disease and Cardiovascular Disease 

1.2 ช่ือคณะผูว้จิยั 

ผูอ้าํนวยการแผนงาน 
รศ.ทญ.ดร.รังสินี มหานนท ์ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 

โทรศพัท ์0-2218-8861-2 โทรสาร 0-2218-8861 

ผูร่้วมงานวิจยั 
ผศ.ทญ.อรอนงค ์ วนิชจกัร์วงศ ์ ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์

มหาวทิยาลยั โทรศพัท ์ 0-2218-8850  โทรสาร  0-2218-8851 
รศ.ทญ.นวลฉว ี หงษป์ระสงค ์ ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์

มหาวทิยาลยั โทรศพัท ์ 0-2218-8850  โทรสาร  0-2218-8851 
ผศ.ทญ.สุวภา ประภากมล ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 

โทรศพัท ์ 0-2218-8850  โทรสาร  0-2218-8851 
ผศ.ทพ.ถิรพฒัน์ เปรมศิรินิรันดร์ ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์

มหาวทิยาลยั โทรศพัท ์ 0-2218-8850  โทรสาร  0-2218-8851 
ผศ.ทพ.สุพจน์ ตามสายลม ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 

โทรศพัท ์ 0-2218-8850  โทรสาร  0-2218-8851 
ผศ.ทญ.อรวรรณ จรัสกุลางกรู ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์

มหาวทิยาลยั โทรศพัท ์ 0-2218-8850  โทรสาร  0-2218-8851 
อ.ทพ.ขจร กงัสดาลพิภพ ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 

โทรศพัท ์ 0-2218-8850  โทรสาร  0-2218-8851 
อ.ทญ.วทิิตา คงศกัด์ิ ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 

โทรศพัท ์ 0-2218-8850  โทรสาร  0-2218-8851 
อ.ทญ.ดร.จนัทรกร แจ่มไพบูลย ์ ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์

มหาวทิยาลยั โทรศพัท ์ 0-2218-8850  โทรสาร  0-2218-8851 
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รศ.ทพ.ดร.กิตติ ต.รุ่งเรือง ภาควชิาจุลชีววทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์    จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 

โทรศพัท ์ 0-2218-8680  โทรสาร  0-2218-8680 
อ.ทพญ. พรรณวดี พนัธยั ภาควชิาปริทนัตวทิยา คณะทนัตแพทยศาสตร์ มหาวทิยาลยัเชียงใหม่   

โทรศพัท:์  053-944467  

ศ.นพ.รัชตะ  รัชตะนาวนิ ภาควชิาอายรุศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ โรงพยาบาลรามาธิบดี โทรศพัท ์

0-2201-1714 โทรสาร 0-2201-1715 
ศ.นพ.ปิยะมิตร  ศรีธรา ภาควชิาอายรุศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ โรงพยาบาลรามาธิบดี โทรศพัท ์

0-2201-1617 โทรสาร 0-2201-1668 
อ.นพ.สุกิจ แยม้วงษ์ ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ โรงพยาบาลรามาธิบดี โทรศพัท ์

0-2201-1617 โทรสาร 0-2201-1668 
ผศ.นพ.สุชาติ ไชยโรจน์ ภาควชิาศลัยศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ โรงพยาบาลรามาธิบดี โทรศพัท ์

0-2201-1617 โทรสาร 0-2201-1668 
อ.นพ.ปริญญ์ สาธกกิจ ภาควิชาศลัยศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ โรงพยาบาลรามาธิบดี โทรศพัท ์

0-2201-1617 โทรสาร 0-2201-1668 
พญ.นงนุช องักุราภินนัท ์ การไฟฟ้าฝ่ายผลิตแห่งประเทศไทย ฝ่ายการแพทยแ์ละอนามยั  การไฟฟ้า

ฝ่ายผลิต บางกรวย นนทบุรี โทรศพัท ์0-2436-5816 
1.3 งบประมาณและระยะเวลาทาํวจิยั 

ไดรั้บงบประมาณ ประจาํปีงบประมาณ พ.ศ.2553 งบประมาณท่ีไดรั้บ 2,906,800 บาท 

ระยะเวลาทาํการวจิยั 17 เดือน ตั้งแต่ 29 ตุลาคม 2553 ถึง มีนาคม 2555 

 

2. สรุปโครงการวจัิย 

 

ขอ้มูลทางระบาดวิทยาท่ีผ่านมาเสนอว่าโรคปริทนัตอ์กัเสบมีความสัมพนัธ์กบัการเกิดโรคหวัใจและหลอด

เลือด แต่อยา่งไรก็ตามยงัขาดขอ้สรุปท่ีชดัเจน โครงการวิจยัชุดน้ีเป็นการทาํงานต่อเน่ือง 2 ปี มีวตัถุประสงค์

เพื่อศึกษาความสัมพันธ์ของโรคปริทันต์อักเสบและโรคหัวใจและหลอดเลือดอย่างมีระบบ และมี

วตัถุประสงคจ์าํเพาะ ดงัน้ี 

 1. ศึกษาทางระบาดวิทยาระยะยาว สภาวะปริทนัตใ์นพนกังานการไฟฟ้าฝ่ายผลิตแห่งประเทศไทย

และศึกษาความสัมพนัธ์ระหวา่งโรคปริทนัตอ์กัเสบกบัโรคหวัใจและหลอดเลือด 

 2. ศึกษาปริมาณความชุกของเช้ือก่อโรคปริทันต์อักเสบ (Porphyromonas gingivalis, Pg; 

Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Aa; Tannerella forsythia, Tf) ในคราบจุลินทรียข์องพนกังานการ

ไฟฟ้าฝ่ายผลิตแห่งประเทศไทย โดยวิธีเรียลไทมพ์ีซีอาร์ (real-time PCR) และศึกษาความสัมพนัธ์ระหวา่ง

เช้ือดงักล่าวกบัการเกิดโรคปริทนัต ์การเสียชีวติ และการเจบ็ป่วยจากโรคหวัใจและหลอดเลือด 
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 3. ศึกษาบทบาทของ inflammasome activation และ Toll-like receptor activation ในระบบ

ภูมิคุม้กนัอินเนตของเซลลเ์ยือ่บุหลอดเลือดแดงมนุษย ์

 4. ศึกษาผลกระทบของบุหร่ีท่ีมีต่อ inflammasome activation ของเซลลเ์ยือ่บุหลอดเลือดแดงมนุษย ์

 5. ศึกษาบทบาทของ T cells ใน atherosclerosis โดยวดัความถ่ีของ antigen specific T cells ในเลือด

ของผูป่้วย acute coronary artery syndrome กบั ผูท่ี้มีหลอดเลือดหวัใจปกติ  

จากการวิเคราะห์โรคทั้งสองอย่างมีหลักเกณฑ์ และติดตามการสํารวจในกลุ่มตวัอย่าง EGAT 

จาํนวน 2,005 คน เวลา 5 ปี พบวา่กลุ่มตวัอยา่งส่วนใหญ่ ร้อยละ 66.3 มีการลุกลามของโรคปริทนัตอ์กัเสบ 

ในขณะท่ีอุบติัการณ์ของโรคหวัใจและหลอดเลือดพบเพียงร้อยละ 2.6 ในช่วงเวลา 5 ปี จากการวิเคราะห์โดย

สถิติ Pearson chi-square test, Binary logistic regression และ Survival anylysis ไม่พบความสัมพนัธ์ของ

โรคปริทนัต์อกัเสบ ณ จุดเร่ิมตน้และอุบติัการณ์ของโรคหวัใจและหลอดเลือดในช่วง 5 ปี และเม่ือติดตาม

ต่อไปในปีท่ี 7 จากขอ้มูลแบบสอบถามซ่ึงมีขอ้ดอ้ยในแง่ความเท่ียงตรง ขอ้มูลล่าสุดในปีท่ี 7 พบการเพิ่มข้ึน

ของอุบติัการณ์โรคหวัใจและหลอดเลือดเป็นร้อยละ 4.6 ถึงแมจ้ะมีแนวโนม้ของค่าสถิติในแง่ความสัมพนัธ์

ของโรคทั้งสองมากข้ึน แต่ก็ไม่มีนยัสําคญัทางสถิติ ดงันั้นการติดตามอุบติัการณ์ของโรคต่อไปในปีท่ี 10 

(พ.ศ.2555) น้ีอาจจะนาํไปสู่ขอ้สรุปท่ีชดัเจน 

จากการวเิคราะห์เช้ือก่อโรคปริทนัตจ์ากคราบจุลินทรียใ์ตเ้หงือกในกลุ่มตวัอยา่ง EGAT โดยใชว้ธีี

Realtime PCR และนาํมาทาํ ROC curve analysis พบวา่ปริมาณ Pg สามารถบอกการมีโรคปริทนัตอ์กัเสบได้

ดีท่ีสุด และเม่ือทาํการวิเคราะห์ถดถอยโลจิสติค  โดยปรับค่าตวัแปรรบกวนต่างๆ ไดแ้ก่ อาย ุ เพศ การสูบ

บุหร่ี และโรคเบาหวาน พบวา่คนท่ีพบเช้ือ Pg จะมีความเส่ียงต่อการเป็นโรคปริทนัตอ์กัเสบเป็น 6.0 เท่า 

ขณะท่ีการตรวจพบเช้ือ Aa และ Tf จะเพิ่มความเส่ียงเป็น 3.2 เท่า  และ 3.5 เท่า ตามลาํดบั เม่ือทาํการ

วเิคราะห์ถดถอยโลจิสติค จากขอ้มูลระบาดวทิยาเบ้ืองตน้ ไม่พบความสัมพนัธ์อยา่งมีนยัสาํคญัทางสถิติ

ระหวา่งเช้ือก่อโรคปริทนัตก์บัการเป็นโรคหวัใจและหลอดเลือด ดงันั้นการศึกษาระยะยาวจะช่วยใหไ้ด้

ขอ้สรุปท่ีชดัเจนมากข้ึน 

จากการศึกษาในหลอดทดลองเก่ียวกบับทบาทของปัจจยัเส่ียงต่างๆของโรคหวัใจและหลอดเลือด 

เช่น เช้ือก่อโรคปริทนัต ์ cholesterol และบุหร่ี ท่ีมีต่อ inflammatory response ของ HCAEC ซ่ึงนาํไปสู่การ

ผลิต mediators หรือ cytokines นั้น ผลการวิเคราะห์ HCAEC พบวา่เซลล์ชนิดน้ีมีการแสดงออกของ Toll-

like receptors (TLRs) หลากหลายชนิดซ่ึงเป็น innate immune receptor ท่ีสาํคญัในการตอบสนองต่อเช้ือโรค 

เม่ือกระตุน้ HCAEC ผา่นทาง TLR เช่น กระตุน้ดว้ย Pg LPS พบวา่ HCAEC ผลิต IL-8 และ MCP-1 ซ่ึงมี

ความสําคญัในการ recruit และ activate immune cells นอกจากน้ี cholesterol และ cigarette smoke extract ก็

สามารถกระตุน้การผลิต IL-8 ได้เช่นกนั นอกจากน้ียงัได้ทาํการศึกษาการกระตุน้ HCAEC ผ่านทาง 

inflammasome โดยใช ้Pg LPS หรือ prototype: Escherichia coli LPS เป็น signal ท่ี 1 และใช ้cholesterol 

crystals หรือ prototype: Adenosine 5'-triphosphate disodium salt (ATP) เป็น signal ท่ี 2 ผูว้ิจยัไม่พบการ

ผลิต IL-1β ซ่ึงเป็น product ของ inflammasome activation ในขณะเดียวกนัการกระตุน้ดงักล่าวนาํไปสู่การ
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ผลิต IL-8 จาก HCAEC และใน system น้ีสามารถกระตุน้ control cell : THP-1 macrophage ให้ผลิต IL-1β 

ในระดบัสูงได ้ดงันั้นผูว้จิยัจึงคิดวา่ IL-1β ท่ีตรวจพบเป็นปริมาณสูงในรอยโรค atherosclerosis นั้นไม่น่าจะ

มีผลมาจาก inflammasome activation ของ HCAEC แต่อาจสืบเน่ืองจากกลไกของ inflammasome activation 

ของเซลลอ่ื์น เช่น macrophage ซ่ึงในปัจจุบนัยงัขาดขอ้มูลใน primary human macrophage ท่ี induce โดย Pg 

LPS และ cholesterol crystals จึงควรมีการศึกษาต่อไป      

 การศึกษาบทบาทของ T cells ใน atherosclerosis นั้นไม่ควรทาํการทดลองต่อไป เม่ือกลุ่มผูว้ิจยั

พบวา่ synthetic peptide ของ P. gingivalis GroEL จาก commercial source ไม่สามารถกระตุน้ peripheral 

blood mononuclear cell (PBMC) ในผูป่้วย acute coronary artery syndrome 3 ราย ผูป่้วยโรคปริทนัตอ์กัเสบ 

2 ราย และผูป่้วยท่ีมีหลอดเลือดปกติ 1 ราย รวมทั้งตวักระตุน้อ่ืน คือ human heat shock protein 60 และ 

oxidized LDL ก็ไม่สามารถกระตุน้ T cells ได ้ในขณะท่ี positive control antigen คือ Staphylococcal 

enterotoxin B (SEB ) สามารถกระตุน้ PBMC ให้ผลิต intracellular cytokine IFN-γ และ IL-2 ไดอ้ยา่ง

ชดัเจน  

จะเห็นไดว้า่ผลงานวิจยั 2 ปี ของโครงการวิจยัชุดนั้นยงัไม่สามารถสรุปผลอยา่งชดัเจนไดถึ้งแมว้่า

การศึกษาระบาดวิทยาระยะยาว 5 ปีจะไม่พบความสัมพนัธ์ระหว่างโรคปริทนัต์อกัเสบและโรคหัวใจและ

หลอดเลือด ดงัท่ีกล่าวขา้งตน้วา่ระยะเวลาสาํรวจอาจจะสั้นเกินไป ซ่ึงโดยทัว่ไปจะใชเ้วลาติดตามการสํารวจ

ประมาณ 10-20 ปี และในกลุ่มประชากรจาํนวนมาก รวมทั้งกลุ่มประชากรในระดบัอายุต่างๆกนั ดงันั้นควร

มีการศึกษาเพิ่มเติมอยา่งต่อเน่ือง   ส่วนขอ้มูลระบาดวทิยาของเช้ือก่อโรคปริทนัตใ์นคราบจุลินทรียใ์ตเ้หงือก

นั้นเป็นขอ้มูลท่ีได้จากตวัอย่างขนาดใหญ่ท่ียงัไม่เคยมีรายงาน และใช้เทคนิคท่ี sensitive และ standard 

ผลงานวิจยัให้องคค์วามรู้ใหม่อยา่งเด่นชดัของบทบาทเช้ือทั้ง 3 ชนิดในโรคปริทนัตอ์กัเสบในกลุ่มตวัอยา่ง

ของประชากรไทย หากแต่ว่ายงัขาดข้อมูลท่ีชัดเจนของอุบติัการณ์โรคหัวใจและหลอดเลือดเพื่อนํามา

วิเคราะห์หาความสัมพันธ์ของโรคทั้ งสอง นอกจากน้ียงัเป็นท่ีทราบดีว่ายงัมีเช้ือแบคทีเรียชนิดอ่ืนๆ  

นอกเหนือจาก Pg, Aa และ Tf  เช่น Prevotella intermedia,  Treponema denticola ท่ียงัขาดการศึกษา ใน

งานวิจยัทางดา้นระบบภูมิคุม้กนัอินเนตของเซลล์เยื่อบุหลอดเลือดมนุษยบ์่งช้ีวา่ เซลล์ชนิดน้ีไม่สามารถถูก

กระตุน้ผ่านทาง inflammasome activation ด้วยเช้ือก่อโรคปริทนัต์อกัเสบ  P. gingivalis LPS และ 

cholesterol crystal แต่ในขณะเดียวกนัเซลลช์นิดน้ียงัคงถูกกระตุน้ผา่นทาง Toll-loke receptor ได ้   สารส่ือ

อกัเสบชนิดท่ีสําคญัซ่ึงเป็นผลผลิตจากการกระตุน้ผ่านทาง inflammasome คือ IL-1β สามารถพบเป็น

ปริมาณมากใน human atherosclerotic lesion นั้นไม่น่าจะเป็นผลมาจากการกระตุน้ผา่นทาง inflammasome 

ของเซลล์เยื่อบุหลอดเลือดมนุษย ์แต่มาจากเซลล์ชนิดอ่ืน เช่น macrophage กลุ่มผูว้ิจยัได ้establish model 

ของ inflammasome activation ใน human immortalized cell lines คือ THP-1 macrophage ไดส้ําเร็จ และเร่ิม

พฒันาการเล้ียงใน human primary macrophage ชนิด M1 และ M2 พร้อมท่ีจะเจาะลึกถึงบทบาทของ 

subpopulation M1 และ M2 ในแง่ inflammasome activation โดยเช้ือก่อโรคปริทนัตอ์กัเสบ และ cholesterol 
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crystals ซ่ึงน่าจะเป็นกลไกสําคญัในการเช่ือมโยงโรคปริทนัตอ์กัเสบและโรคหวัใจและหลอดเลือด และยงั

ขาดการศึกษาวจิยั 

ประโยชน์ท่ีไดรั้บ คือการสร้างฐานขอ้มูลท่ีละเอียดและถูกตอ้งทางดา้นสภาวะปริทนัตแ์ละเช้ือก่อ

โรคปริทนัตอ์กัเสบ รวมทั้งการเจบ็ป่วยและการเสียชีวิตจากโรคหวัใจและหลอดเลือดในกลุ่มประชากรไทย 

ซ่ึงขอ้มูลสําคญัน้ีเป็นประโยชน์ต่อกระทรวงสาธารณสุข และเป็นขอ้มูลพื้นฐานเพื่อศึกษาในระยะยาวถึง

ความสัมพนัธ์ระหวา่งโรคปริทนัตอ์กัเสบกบัโรคหวัใจละหลอดเลือด รวมทั้งสร้างองคค์วามรู้ใหม่เก่ียวกบั

บทบาทของโรคปริทนัต์อกัเสบท่ีมีต่อโรคหัวใจและหลอดเลือด ความรู้ความเข้าใจท่ีได้มีการเผยแพร่

ผลงานวจิยัในงานประชุมเสนอผลงานโครงการวิจยัระยะยาวถึงอิทธิพลของปัจจยัเส่ียงต่อการเกิดโรคหวัใจ

หลอดเลือดและเมแทบอลิซึมในพนกังานการไฟฟ้าฝ่ายผลิตแห่งประเทศไทยเร่ือง “EGAT กบังานปริทนัต ์

(Periodontal research in EGAT) Epidemiology Microbiology & Immunology ผศ.ทญ.อรวรรณ จรัสกุลาง

กรู, ผศ.ทพ.ดร.กิตติ  ต.รุ่งเรือง, อ.ทญ.ดร.จนัทรกร แจ่มไพบูลย”์ วนัท่ี 15 ธนัวาคม 2553  

ทางคณะผูว้ิจยัหวงัเป็นอยา่งยิ่งวา่ โครงการวิจยัน้ีจะให้ขอ้มูลท่ีสําคญัต่อการกระทรวงสาธารณสุข

ทางดา้นสภาวะปริทนัตใ์นประชากรไทย แลว้ยงัทาํให้ทราบวา่โรคปริทนัตแ์ละโรคหลอดเลือดและหวัใจมี

ความสัมพนัธ์กนัหรือไม่ ซ่ึงถา้หากผลกระทบน้ีไดรั้บการวจิยัและยนืยนัอยา่งมีระบบ การควบคุมการติดเช้ือ

จากโรคปริทนัตอ์กัเสบก็จะนาํไปสู่การป้องกนัหรือยบัย ั้งการเกิดหรือความรุนแรงของโรคหลอดเลือดและ

หวัใจอยา่งมีประสิทธิภาพ และมีประโยชน์อยา่งมากต่อกิจกรรม  การป้องกนั  การรักษา  และส่งเสริมสุขภาพ

ของประชาชน 

 

3. บทคัดย่อภาษาไทยและบทคัดย่อภาษาองักฤษ (Abstract) 

บทคัดย่อ 

จากการวเิคราะห์โรคทั้งสองอยา่งมีหลกัเกณฑ ์และติดตามการสาํรวจในกลุ่มตวัอยา่ง EGAT เวลา 5 

ปี พบวา่กลุ่มตวัอยา่งส่วนใหญ่ ร้อยละ 66.3 มีการลุกลามของโรคปริทนัตอ์กัเสบ ในขณะท่ีอุบติัการณ์ของ

โรคหวัใจและหลอดเลือดพบเพียงร้อยละ 2.6 ในช่วงเวลา 5 ปี จากการวิเคราะห์โดยสถิติ Pearson chi-square 

test, Binary logistic regression และ Survival anylysis ไม่พบความสัมพนัธ์ของโรคปริทนัตอ์กัเสบ ณ 

จุดเร่ิมตน้และอุบติัการณ์ของโรคหวัใจและหลอดเลือดในช่วง 5 ปี และ ขอ้มูลล่าสุดในปีท่ี 7 ดว้ยการ

สัมภาษณ์ซกัประวติัทางโทรศพัทแ์ละการส่งแบบสอบถาม แสดงการเพิ่มข้ึนของอุบติัการณ์โรคหวัใจและ

หลอดเลือดเป็นร้อยละ 4.6 ถึงแมจ้ะมีแนวโนม้ของความสัมพนัธ์ของโรคทั้งสอง แต่ก็ไม่มีนยัสาํคญัทาง

สถิติ ดงันั้นการติดตามอุบติัการณ์ของโรคต่อไปในปีท่ี 10 (พ.ศ.2555) น้ีอาจจะนาํไปสู่ขอ้สรุปท่ีชดัเจน 

จากการวเิคราะห์เช้ือก่อโรคปริทนัตจ์ากคราบจุลินทรียใ์ตเ้หงือกในกลุ่มตวัอยา่ง EGAT โดยใชว้ธีี

Realtime PCR และนาํมาทาํ ROC curve analysis พบวา่ปริมาณ Pg สามารถบอกการมีโรคปริทนัตอ์กัเสบได้

ดีท่ีสุด และเม่ือทาํการวิเคราะห์ถดถอยโลจิสติค  โดยปรับค่าตวัแปรรบกวนต่างๆ ไดแ้ก่ อาย ุ เพศ การสูบ

บุหร่ี และโรคเบาหวาน พบวา่คนท่ีพบเช้ือ Pg จะมีความเส่ียงต่อการเป็นโรคปริทนัตอ์กัเสบเป็น 6.0 เท่า 
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ขณะท่ีการตรวจพบเช้ือ Aa และ Tf จะเพิ่มความเส่ียงเป็น 3.2 เท่า  และ 3.5 เท่า ตามลาํดบั เม่ือทาํการ

วเิคราะห์ถดถอยโลจิสติค จากขอ้มูลระบาดวทิยาเบ้ืองตน้ ไม่พบความสัมพนัธ์อยา่งมีนยัสาํคญัทางสถิติ

ระหวา่งเช้ือก่อโรคปริทนัตก์บัการเป็นโรคหวัใจและหลอดเลือด ดงันั้นการศึกษาระยะยาวจะช่วยใหไ้ด้

ขอ้สรุปท่ีชดัเจนมากข้ึน 

จากการศึกษาในหลอดทดลองเก่ียวกบัปัจจยัเส่ียงต่างๆของโรคหวัใจและหลอดเลือด เช่น เช้ือก่อ

โรคปริทนัต ์ cholesterol และบุหร่ี ใน inflammatory response ของ HCAEC ซ่ึงนาํไปสู่การผลิต mediators 

หรือ cytokine นั้น ผลการวเิคราะห์ HCAEC พบวา่เซลลช์นิดน้ีมีการแสดงออกของ Toll-like receptors 

(TLRs) หลากหลายชนิดซ่ึงเป็น innate immune receptor ท่ีสาํคญัในการตอบสนองต่อเช้ือโรค เพื่อกระตุน้ 

HCAEC ผา่นทาง TLR เช่น กระตุน้ดว้ย Pg LPS พบวา่ HCAEC ผลิต IL-8 และ MCP-1 ซ่ึงมีความสาํคญัใน

การ recruit และ activate immune cells นอกจากน้ี cholesterol และ cigarette smoke extract ก็สามารถ

กระตุน้การผลิต IL-8 ไดเ้ช่นกนั นอกจากน้ียงัไดท้าํการศึกษาการกระตุน้ HCAEC ผา่นทาง inflammasome 

โดยใช ้ Pg LPS หรือ prototype: Escherichia coli LPS เป็น signal ท่ี 1 และใช ้ cholesterol crystals หรือ 

prototype: Adenosine 5'-triphosphate disodium salt (ATP) เป็น signal ท่ี 2 ผูว้จิยัไม่พบการผลิต IL-1β ซ่ึง

เป็น product ของ inflammasome activation ในขณะเดียวกนัการกระตุน้ดงักล่าวนาํไปสู่การผลิต IL-8 จาก 

HCAEC และใน system น้ีสามารถกระตุน้ control cell : THP-1 macrophage ใหผ้ลิต IL-1β ในระดบัสูงได ้

ดงันั้นผูว้ิจยัจึงคิดวา่ IL-1β ท่ีตรวจพบเป็นปริมาณสูงในรอยโรค atherosclerosis นั้นไม่น่าจะมีผลมาจาก 

inflammasome activation ของ HCAEC แต่อาจสืบเน่ืองจากกลไกของ inflammasome activation ของเซลล์

อ่ืน เช่น macrophage ซ่ึงในปัจจุบนัยงัขาดขอ้มูลใน primary human macrophage ท่ี induce โดย Pg LPS และ 

cholesterol crystals จึงควรมีการศึกษาต่อไป      

 

Abstract 

 

Previous epidemiology data has suggested association between periodontitis and cardiovascular 

disease. However, it remains inconclusive and needs further investigations. Our two year-research aims to 

systemically investigate the link between the two diseases.  The longtitudinal study of periodontal status 

and incidence of cardiovascular diseases in the employees of the Electricity Generating Authority of 

Thailand (EGAT) workers was conducted. In addition, underlying disease mechanisms that link between 

the two diseases were investigated. These include the study of the role of periodontal key pathogens 

(Porphyromonas gingivalis (Pg),  Aggregatibacter actinomycetemcomitans (Aa) and Tannerella forsythia 

(Tf)  and the role of host immunity, of particular the innate immune response of human coronary artery 

endothelial cells (HCAEC). 
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Standard diagnosis of periodontal disease and cardiovascular disease was carried out in a 5 year 

survey in 2005 EGAT workers. Incidence of periodontal disease progression was 66.3% while 2.6% had 

incidence of cardiovascular disease during 5 years. No association was found between periodontitis and 

cardiovascular diseases as anlysed by using Pearson chi-square test, Binary logistic regression and 

survival analysis. Additional 7 year- follow up data, which was acquired by questionairs, interviews and 

medical records showed 4.6% with the incidence of cardiovascular disease. This increase of such 

incidence after 7 yr seems to indicate a trend towards the link between the two diseases, however the 

significant association was not found. Further analysis using a 10 year-follow up study of the 

cardiovascular disease in 2012 may be required to clarify this association. 

Realtime RT-PCR analysis was used to quantitate three key periodontal pathogens from 

subgingival plaque of EGAT workers. ROC curve analysis showed the quantity of Pg was the best 

predictor for chronic periodontitis. After age, gender, smoking status and diabetes were adjusted for in 

logistic regression analysis, persons with Pg above the threshold level were 6.0 times more likely to have 

chronic periodontitis than persons having these microorganisms below the threshold level.  The presence 

of Aa or Tf above the threshold level also represented significant risks of having chronic periodontitis 

with the odds ratio of 3.2 and 3.5, respectively. Using logistic regression analysis of crossectional data, 

there was no significant association between these 3 microorganisms or chronic periodontitis and 

cardiovascular disease in this study population. Longtitudinal study may be required to confirm the 

association. 

In vitro study of human coronary artery endothelial cells (HCAEC) was carried out to investigate 

the inflammatory response of the cells to risk factors in cardiovascular disease, including key periodontal 

pathogens, cholesterol and smoking. HCAEC were found to express a variety of innate sensing receptors 

called Toll-like receptors. TLR activation is known to be critical for pathogen elimination. Pg LPS, a 

TLR2 ligand, activated HCAEC to produce IL-8 and MCP-1. Both of these cytokines are important for 

immune cell recruitment and activation. Like Pg LPS, cholesterol and cigarette smoke extract were shown 

to induce IL-8 from HCAEC. Besides TLR activation, the role of innate immune response via 

inflammasome activation in HCAEC was investigated. A key periodontal pathogen- Pg LPS or the 

prototype: Escherichia coli LPS were used as the first signal and cholesterol crystals or the prototype: 

Adenosine 5'-triphosphate disodium salt (ATP) were used as the second signal for inflammasome 

activation. No IL-1β, an inflammasome product, was detected. However, under the same culture condition, 

high levels of IL-8 production were detected from activated HCAEC culture. THP-1 macrophages were 

used as positive control cells for inflammasome activation. Unlike HCAEC, these activated macrophages 
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secreted high levels of IL-1β under the same culture system. It is known that high IL-1β levels have been 

observed in human atherosclerotic lesion. The source of this cytokine is not likely to be derived from 

inflammasome activation in HCAEC but rather from other cell types such as activated tissue macrophage. 

Research into the ability of cholestoral crystals and Pg LPS in primary human macrophage is further 

required. 
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