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Abstract

 เพื�อัศ์ึกษ์าลักษ์ณะขอังตัวรัับทรัานีเซึ่ีย์นีท์รัีเซึ่ปเตอัรั์โพเทนีเชีย์ลวานีิลลอัย์ด์ 1(Transient receptor potential vanilloid 

subtype 1, TRPV1) ในีเซึ่ลล์ปรัะสาทขอังเส้นีปรัะสาทคู่ที� 5 และความสัมพันีธ์ิ์ขอังตัวรัับทรัานีเซีึ่ย์นีท์รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 

1 กับซัึ่บสแตนีซ์ึ่ พี (Substance P, SP) รัะหว่างการัได้รัับแรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นี  หนูีทดลอังสาย์พันีธ์ิ์วิสตาร์ั (Wistar) เพศ์ผู้ 8 สัปดาห์ จำานีวนี 

25 ตัว ได้รัับแรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีต่อัเนืี�อังขนีาด 50 กรััมเป็นีเวลา 12 ชั�วโมง 24 ชั�วโมง 3 วันี และ 7 วันี ส่วนีกล่่มควบค่มไม่ได้รัับแรัง 

คะแนีนีค่าความเจ็บปวดที�แสดงอัอักขอังใบหน้ีา (Rat Grimace Scale Scores, RGS scores) ใช้เพื�อัวัดพฤติกรัรัมความเจ็บปวด ความ

สัมพันีธ์ิ์ขอังตัวรัับทรัานีเซีึ่ย์นีท์รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 1และซัึ่บสแตนีซ์ึ่ พีปรัะเมินีด้วย์วิธีิ์ทางอิัมมูโนีฟุ้ลูอัอัเรัสเซึ่นีท์ คะแนีนีค่า

ความเจ็บปวดที�แสดงอัอักขอังใบหน้ีาเพิ�มขึ�นีอัย่์างมีนัีย์สำาคัญที�เวลา 24 ชั�วโมง และ 3 วันี การัวัดขนีาดเซึ่ลล์พบว่าเซึ่ลล์ที�แสดงอัอักขอังตัวรัับ

ทรัานีเซีึ่ย์นีท์รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 1 ปรัะมาณ 75 - 84 เปอัเซึ่นีต์ เป็นีเซึ่ลล์ขนีาดเล็กถึงกลาง ร้ัอัย์ละขอังเซึ่ลล์ที�แสดงอัอัก

ขอังตัวรัับทรัานีเซีึ่ย์นีท์รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 1 และสารัสื�อัปรัะสาทซัึ่บสแตนีซ์ึ่ พีและร้ัอัย์ละการัแสดงอัอักร่ัวมกันีรัะหว่างตัว 

รัับทรัานีเซีึ่ย์นีท์รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 1 และซัึ่บสแตนีซ์ึ่ พีเพิ�มขึ�นีอัย่์างมีนัีย์สำาคัญในี 24 ชั�วโมงและวันีที� 3 เมื�อัเทีย์บกับกล่่มควบค่ม 

ความสัมพันีธ์ิ์ขอังคะแนีนีค่าความเจ็บปวดที�แสดงอัอักขอังใบหน้ีากับตัวรัับทรัานีเซีึ่ย์นีท์รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 1 และซัึ่บสแตนีซ์ึ่ พี

กับตัวรัับทรัานีเซีึ่ย์นีท์รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 1 เป็นีความสัมพันีธ์ิ์เชิงบวก  แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีกรัะต้่นีให้เกิดความเจ็บปวด

โดย์การักรัะต้่นีการัแสดงอัอักขอังตัวรัับทรัานีเซีึ่ย์นีท์รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 1 ซึึ่�งชักนีำาให้หลั�งซัึ่บสแตนีซ์ึ่ พี ตัวรัับทรัานีเซีึ่ย์นีท์

รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 1 เป็นีเป้าหมาย์หนึี�งในีการัรัักษ์าที�สำาคัญเพื�อัลดความเจ็บปวด

คำาสำาคัญ : ตัวรัับความรู้ัสึกเจ็บปวด, การัเคลื�อันีฟัุ้นี, เซึ่ลล์ปรัะสาทขอังเส้นีปรัะสาทคู่ที� 5 

 To evaluate the characteristics of TRPV1 receptor in trigeminal ganglion neurons and the interaction of TRPV1 

with SP after orthodontic force application.  Twenty five 8-week-old Wistar rats were applied continuous orthodontic 

force (50 g) on both maxillary first molars at 12 hours, 24 hours, 3 days, and 7 days. Control group received any no 

intervention. Rat grimace scale scores (RGS scores) was used to measure orthodontic pain. The relationship of TRPV1 

with SP was evaluated using double immunofluorescence staining.  Application of orthodontic force increased the 
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RGS score at 24 hours and 3 days, compared to control group. Cell size measurements showed that TRPV1 expressing 

trigeminal neurons is derived from of small and medium diameter. Moreover, the percentages of TRPV1- and SP- 

positive cells relative to the total number of cells and the percentages of trigeminal neurons co-expressing TRPV1/SP 

significantly increased at 24 hours and 3 days. Correlation coefficients indicated RGS scores correlated positively 

with the levels of TRPV1. TRPV1 was also correlated positively with the levels of SP.  Orthodontic force activates 

orthodontic pain via stimulation of expressed TRPV1, which induce SP releasing. TRPV1 serves as one of important 

therapeutic target to decrease orthodontic pain.

Keywords : Nociceptors, Tooth movement, Trigeminal neuron

Received date:   Revised date:   Accepted date:

Doi:

ติดต่อเก่�ยวิกับับัทควิาม :

ชิดชนีก ลีธิ์นีะก่ล, อันี่สาขาวิชาทนัีตกรัรัมจัดฟุ้นัี สาขาวิชาทนัีตกรัรัมปอ้ังกันี คณะทนัีตแพทย์ศ์าสตรั์ มหาวิทย์าลัย์สงขลานีครันิีทรั์ จังหวัดสงขลา 90112 

ปรัะเทศ์ไทย์ โทรัศั์พท์: 0-7428-7600 อีัเมล: chidchanok.l@psu.ac.th or nokleethanakul@yahoo.com

Correspondence to :

Chidchanok Leethanakul, Department of Preventive Dentistry, Faculty of Dentistry, Prince of Songkla University, Hat Yai, Songkhla, 

90112, Thailand.Tel: 0-7428-7600 Email: chidchanok.l@psu.ac.th or nokleethanakul@yahoo.com

บัทนำา
 ความเจ็บปวดทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีเป็นีปัญหาหนึี�งขอัง

การัรัักษ์าทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นี ส่งผลให้ผู้ป่วย์ไม่ต้อังการัเข้ารัับการั

รัักษ์าหรืัอัรัับการัรัักษ์าไม่ต่อัเนืี�อัง แม้ว่าความเจ็บปวดนีี�มีรัะดับน้ีอัย์

ถึงปานีกลางแต่อัย่์างไรัก็ตามอัาจส่งผลถึงค่ณภาพชีวิตด้านีส่ขภาพได้1 

ความเจ็บปวดทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีเกิดจากการัให้แรังทางทันีตกรัรัม

จัดฟัุ้นีสู่ตัวฟัุ้นีเพื�อัให้เกิดการัเคลื�อันีที�ขอังฟัุ้นีไปในีตำาแหน่ีงใหม่ แรังนีี�

กรัะต้่นีให้เกิดการัตอับสนีอังและการัเปลี�ย์นีแปลงทางชีวโมเลก่ล 

ภาย์ในีช่อังว่างเนืี�อัเยื์�อัปริัทันีต์ (Periodontal ligament space) รัวม

ถึงกรัะต้่นีปลาย์ปรัะสาทรัับความรู้ัสึก (Sensory nerve ending) 

ที�อัยู่์ในีเนืี�อัเยื์�อัปริัทันีต์2 หลั�งสารัที�เกี�ย์วข้อังกับกรัะบวนีการัอัักเสบ

และทำาให้เกิดความเจ็บปวดในีรัะย์ะแรักขอังการัได้รัับแรัง3 ความ

เจ็บปวดทางทันีตกรัรัมจัดฟุ้ันีนีี�เรัิ�มเกิดขึ�นีหลังจากได้รัับแรังทาง 

ทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีเป็นีเวลา 12 ชั�วโมง และสูงส่ดในีเวลา 1 วันี จากนัี�นี

จะค่อัย์ ๆ  ลดลงในีวันีที� 3 ถึง 74 และกลับสู่รัะดับปกติในี 1 เดือันี 

 ตัวรัับทรัานีเซีึ่ย์นีท์รีัเซึ่ปเตอัร์ัโพเทนีเชีย์ลวานิีลลอัย์ด์ 1 

(Transient receptor potential vanilloid subtype 1, TRPV1) เป็นี 

ตัวรัับความรู้ัสึกเจ็บปวดที�มาจากหลาย์ทาง (Polymodal receptor) 

เช่นี ความร้ัอันีที�อ่ัณหภูมิมากกว่า 52 อังศ์าเซึ่ลเซีึ่ย์ส กรัดที�มีค่าความ

เป็นีกรัดด่างน้ีอัย์กว่า 6.9 กรัะแสไฟุ้ฟุ้้าและสารัแคปไซึ่ซิึ่นี ตัวรัับความ

รู้ัสึกนีี�พบมากในีเซึ่ลล์ปรัะสาทนีำาเข้าความรู้ัสึก (Sensory afferent 

neuron) เช่นี ปมปรัะสาทไขสันีหลัง (Dorsal root ganglion, DRG) 

ปมปรัะสาทขอังปรัะสาทสมอังคู่ที� 5 (Trigeminal ganglion, TG)5 

การัศึ์กษ์าขอัง SHIMIZU และคณะ6 พบการัย้์อัมติด TRPV1 (TRPV1-

immunoreactivity) ในีเส้นีใย์ปรัะสาทส่วนีเยื์�อัห้่มสมอังชั�นีนีอักที�

ส่งมาจากปมปรัะสาทขอังปรัะสาทสมอังคู่ที� 5 นีอักจากนีี�การักรัะต้่นี

TRPV1 จะเกิดขบวนีการัฟุ้อัสฟุ้อัรีัเลชั�นี (Phosphorylation) จาก

การักรัะต้่นีขอังโปรัตีนีไคเนีส (Protein kinase) นีำาไปสู่การัเปลี�ย์นีแปลง

ความไวต่อัการักรัะต้่นีขอังความรู้ัสึกเจ็บปวด (Pain sensitivity)7 ปม

ปรัะสาทขอังปรัะสาทสมอังคู่ที� 5 ปรัะกอับด้วย์เซึ่ลล์ปรัะสาทตัวที�หนึี�ง 

(First order neuron) ขอังรัะบบกาย์สัมผัสทั�วไป (Somatosensory

system) ที�ส่งมาจากตัวรัับและปลาย์ปรัะสาทที�ไม่มีเปลือักห้่มในี 

เนืี�อัเยื์�อับริัเวณใบหน้ีาและช่อังปาก แสดงว่า TRPV1 มีบทบาทสำาคัญ

ต่อัการัส่งสัญญาณความเจ็บปวดจากช่อังปากและใบหน้ีา8 นีอักจากนีี�

การัศึ์กษ์าที�ผ่านีมาในีหนูีทดลอังพบว่า เมื�อัให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นี

พบความสัมพันีธิ์์ขอัง TRPV1 กับการัหลั�งสารัสื�อัปรัะสาทชนีิด 

แคลซิึ่โทนิีนี ย์ีนี รีัเลทเตด เปปไทด์ (Calcitonin gene-related 

peptide, CGRP) ซึึ่�งเป็นีสารัสื�อัปรัะสาทที�มีบทบาทสำาคัญในีรัะย์ะ

แรักขอังการัเคลื�อันีฟุ้ันีในีการัตอับสนีอังต่อัการัอัักเสบ โดย์เพิ�ม 
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วิัสดุอุปีกรณ์์และวิิธั่การการัไหลเวีย์นีขอังหลอัดเลือัดและการัซึึ่มผ่านีขอังเซึ่ลล์ที�ผนัีงหลอัด

เลือัดกรัะต้่นีรัะบบภูมิค้่มกันีและชักนีำาเซึ่ลล์ที�เกี�ย์วข้อังกับการัอัักเสบ 

เช่นี เซึ่ลล์แมกโครัฟุ้าจ (Macrophage) และโมโนีไซึ่ต์ (Monocyte) 

เข้ามายั์งบริัเวณที�ได้รัับแรังเคลื�อันีฟัุ้นีนัี�นี อัย่์างไรัก็ตามสารัสื�อัปรัะสาท

เหล่านีี�ยั์งมีส่วนีในีการัควบค่มการัปรัับรูัปกรัะดูกทั�งการัสร้ัางและ

การัละลาย์กรัะดูกอีักด้วย์9 

 ซัึ่บสแตนีซ์ึ่ พี (Substance P, SP) เป็นีหนึี�งในีสารัสื�อั 

ปรัะสาทขอังความเจ็บปวดและทำาหน้ีาที�ในีรัะบบภูมิค้่มกันีโดย์ SP 

กรัะต่้นีการัสรั้างสารัไซึ่โตไคนี์และคีโมไคนี์ ทำาให้เกิดการักรัะต่้นี 

การัเคลื�อันีที�ขอังเซึ่ลล์เม็ดเลือัดขาวมาบรัิเวณที�มีการัอัักเสบ10,11  

อัย่์างไรัก็ตามการัศึ์กษ์าที�ผ่านีมายั์งไม่พบการัศึ์กษ์าเรืั�อังความสัมพันีธ์ิ์

ขอัง TRPV1 กับการัหลั�งสารัสื�อัปรัะสาทชนิีด SP ในีทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นี 

ดังนัี�นีวัตถ่ปรัะสงค์ขอังการัศึ์กษ์านีี� คือั เพื�อัดูผลขอังแรังทางทันีตกรัรัม

จัดฟัุ้นีที�ทำาให้เกิดความเจ็บปวดต่อัการัแสดงอัอักขอัง TRPV1 และ

สารัสื�อัปรัะสาท SP 

สัตว์ิทดลอง (Animal)

 หนูีขาวใหญ่สาย์พันีธ์ิ์วิสตาร์ั เพศ์ผู้ นีำ�าหนัีก 200–250 กรััม 

อัาย่์ 2 เดือันี จากบริัษั์ท โนีมูรัะ สย์าม อิันีเตอัร์ัเนีชั�นีแนีล จำากัด ขั�นีตอันี 

การัทดลอังได้รัับการัอัน่ีมัติให้ดำาเนิีนีการัเลี�ย์งและใช้สัตว์จากคณะ 

กรัรัมการัจรัรัย์าบรัรัณสัตว์ทดลอังมหาวิทย์าลัย์สงขลานีครัินีทรั์ 

เลขที� ศ์ธิ์ 0521.11/139 สัตว์ทดลอังถูกเลี�ย์งก่อันีการัทดลอังอัย่์างน้ีอัย์ 

1 สัปดาห์ รัะหว่างการัทดลอังสัตว์ทดลอังถูกเลี�ย์งในีสถานีที�สะอัาด

ได้รัับอัาหารัสำาเร็ัจรูัปอััดเม็ดใส่ภาชนีะสำาหรัับให้อัาหารัแขวนีในีกรัง

และนีำ�าผ่านีเครืั�อังกรัอังชนิีด reverse osmosis เพีย์งพอัตลอัดทั�งวันี 

มีการัควบคม่เวลากลางวนัีกลางคนืีโดย์การักำาหนีดเปิด-ปิดไฟุ้ฟุ้้า 

ท่ก 12 ชั�วโมง และอัยู่์ในีห้อังที�มีการัควบค่มอ่ัณหภูมิ กล่่มการัทดลอัง

แบ่งอัอักตามช่วงเวลา คือั กล่่มควบค่มไม่ได้รัับแรังและกล่่มให้แรัง 

เคลื�อันีที�ฟัุ้นี 12 ชั�วโมง 1 วันี 3 วันี และ 7 วันีดังแสดงตามรูัปที� 1A

รููปท่ี่� 1	 A.	แผันผัังแสดงเวลาการที่ดลอง	B.	ภัาพการต่ดสปร่งน่กเกลไที่เที่เน่ยมชื้น่ด	close	coil	ระหว่างฟั้นกรามซ่ิ�ท่ี่�หน้�งบนไปยังฟั้นตัดหน้าเพ้�อให้แรงใน 

	 การเคล้�อนฟั้น	50	กรัม	C.	แผันภัาพแสดงพ้�นท่ี่�การว่เคราะห์ผัลบร่เวณ์แขนงเส้นประสาที่แมกซ่ิลลาร่	(Maxillary	branch)	ของปมประสาที่ของประสาที่สมองค่่ 

	 ท่ี่�	5ในพ้�นท่ี่�ส่�เหล่�ยมส่ขาว

Figure 1	 A.	Timeline	of	the	experiment.	B.	Coil-springs	were	inserted	between	the	incisors	and	maxillary	first	molars	the	springs	were

		 activated	to	exert	50	g	force.	C.	Representative	analysis	area	of	the	maxillary	branch	of	the	trigeminal	ganglion	(white	rectangle)
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ขั�นตอนการติดเคร้�องม้อ (Force application)

 หนูีที�ได้รัับการัให้แรังเคลื�อันีฟัุ้นีที�จะถูกทำาให้สลบโดย์การั

ให้ย์าเคตามีนี (Ketamine) ปริัมาณ 30 มิลลิกรััมต่อักิโลกรััมร่ัวมกับ

ไซึ่ลาซีึ่นี (Xylazine) ปริัมาณ 10 มิลลิกรััมต่อักิโลกรััมเข้าทางช่อังท้อัง 

การัให้แรังเคลื�อันีฟัุ้นีทำาโดย์การัติดสปริังนิีกเกิลไทเทเนีีย์มชนิีด close 

coil รัะหว่างฟัุ้นีกรัามซีึ่�ที�หนึี�งบนีไปย์ังฟัุ้นีตัดหน้ีาทั�งสอังข้าง ตัว 

สปรัิงย์ึดกับฟุ้ันีโดย์การัใช้ลวดลิเกเจอัรั์ (Ligature wire) ขนีาด 

0.008 นีิ�ว พันีรัอับตัวฟุ้ันีและใช้เรัซึ่ินีคอัมโพสิตที�ไหลแผ่ได้ที�มี 

การับ่มตัวด้วย์แสง (Flowable light cure resin composite) ฉีด

บนีลวดทั�งด้านีแก้มและด้านีเพดานีเพื�อักันีไม่ให้ลวดเคลื�อันีที�หล่ด 

อัอักจากฟัุ้นี แรังสปริังที�ให้แก่ฟัุ้นีกรัามซีึ่�ที�หนึี�งในีการัเคลื�อันีที�ไปทาง

ใกล้กลางมีขนีาด 50 กรััม12 ดังแสดงตามรูัปที� 1B

การวิิเคราะห์พฤติกรรมควิามเจ็บัปีวิด (Pain behavior analysis)

 การัวิเครัาะห์พฤติกรัรัมความเจ็บปวดในีการัศึ์กษ์านีี�ใช้วิธีิ์ 

ปรัะเมินีค่าความเจ็บปวดที�แสดงอัอักขอังใบหน้ีา (Rat Grimace 

Scale, RGS)13 โดย์นีำาหนูีทดลอังใส่กล่อังพลาสติกใสขนีาด 10 x 10 

x 25 ลูกบาศ์ก์เซึ่นีติเมตรั ในีสิ�งแวดล้อัมที�สงบ ทำาการัเก็บข้อัมูลในีช่วง 

active phase คือั 12 dark phase ในีวันีที� 1 3 และ 7 ด้วย์กล้อัง

วิดีโอัสอังตัววางอัยู่์ด้านีหน้ีาและหลังกล่อัง เป็นีเวลา 30 นีาที และ

นีำามาแปลงเป็นีรูัปภาพจำานีวนี 10 ภาพ มีรัะย์ะห่างท่ก ๆ 3 นีาที 

รัวมเป็นี 20 ภาพต่อัหนูี 1 ตัว การัวิเครัาะห์คะแนีนีค่าความเจ็บ

ปวดที�แสดงอัอักขอังใบหน้ีาอ้ัางอิังจากการัศึ์กษ์าขอัง Sotocinal 

และคณะ14 คะแนีนีค่าความเจ็บปวดขอังแต่ละภาพพิจารัณาจาก

การัเฉลี�ย์คะแนีนีขอัง 4 ลักษ์ณะขอังใบหน้ีาส่วนีตา หู จมูก และ

หนีวด โดย์แต่ละส่วนีมีค่าคะแนีนี 0 ถึง 2 ดังแสดงตามรูัปที� 2 โดย์

ไม่รัวมรัะย์ะเวลาที�หนูีเกลาหน้ีาหรืัอัหลับ 

    1. ลักษ์ณะการัเปิดตา

       คะแนีนี 0 คือั เปิดตาปกติ

       คะแนีนี 1 คือั หรีั�ตาไม่เกินีครึั�งหนึี�ง

       คะแนีนี 2 คือั หรีั�ตาเกินีครึั�งหนึี�ง

    2. ลักษ์ณะสันีจมูกและร่ัอังรัะหว่างจมูกกับแก้ม

           คะแนีนี 0 คือั พบสันีจมูกและมีร่ัอังรัะหว่างจมูกกับแก้มชัดเจนี 

              คะแนีนี 1 คือั พบสันีจมูกและมีร่ัอังรัะหว่างจมูกกับแก้มไม่ชัดเจนี 

           คะแนีนี 2 คือัไม่พบพบสันีจมูกและมีร่ัอังรัะหว่างจมูกกับแก้ม

    3. ลักษ์ณะรูัปร่ัางและตำาแหน่ีงหู

       คะแนีนี 0 คือัใบหูรูัปร่ัางกลมตั�งตรังกับหัว

       คะแนีนี 1 คือัใบหูลู่และเอีัย์งอัอักจากหัวไม่เกินี 45 อังศ์า

       คะแนีนี 2 คือัใบหูลู่และเอีัย์งอัอักจากหัวเกินีกว่า 45 อังศ์า

    4. ลักษ์ณะหนีวด

          คะแนีนี 0 คือัหนีวดปกติจะกรัะจาย์และไม่เกร็ังและเอีัย์งตำ�า

       เข้าหาใบหน้ีา

       คะแนีนี 1 คือัหนีวดเกร็ังและลู่รัวมกันี

            คะแนีนี 2 คือัหนีวดเกร็ังและลู่รัวมกันีชัดเจนีและเอีัย์งตั�งฉากใบหน้ีา 

หลังจากนัี�นีทำาการัเฉลี�ย์คะแนีนีจาก 20 ภาพขอังหนูี 1 ตัว ทำาการั

วิเครัาะห์หนูีทดลอังกล่ม่ควบค่มและกล่่มให้แรังเคลื�อันีที�ฟัุ้นี 1 วันี 

3 วันี และ 7 วันี กล่่มละ 5 ตัว

รููปท่ี่� 2	 การให้คะแนนค่าความเจ็บปวดท่ี่�แสดงออกของใบหน้า
Figure 2	 Rat	Grimace	Scale	scoring
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การเตร่ยมตัวิอย่างและการย�อมอิมม้โนฟล้ออเรสเซนท์ (Histological 

procedure and immunofluorescence staining) 

 หลังจากเก็บข้อัมูลพฤติกรัรัมความเจ็บปวด หนูีทดลอัง

กล่่มควบค่มและกล่่มให้แรังเคลื�อันีที�ฟัุ้นี 12 ชั�วโมง 1 วันี 3 วันี และ 

7 วันี ถูกวางย์าสลบและทำาการ่ัณย์ฆ่าต ด้วย์วิธีิ์ perfusion โดย์

สารันีำ�า Phosphate Buffer Saline (PBS) ความเข้มข้นี 0.1 โมลาร์ั 

ปรัิมาตรั 400 มิลลิลิตรั ตามด้วย์ paraformaldehyde (PFA) 

ความเข้มข้นีร้ัอัย์ละ 4 ปริัมาตรั 400 มิลลิลิตรั จากนัี�นีจึงผ่าเปิด 

กะโหลกเพื�อัเก็บส่วนี ปมปรัะสาทขอังปรัะสาทสมอังคู่ที� 5 นีำาชิ�นี

เนืี�อัเยื์�อัแช่สารั PFA ร้ัอัย์ละ 4 ที�อ่ัณหภูมิ 4 อังศ์าเซึ่ลเซีึ่ย์ส เป็นีเวลา 

3 วันี เพื�อัป้อังกันีการัเสื�อัมสลาย์และคงสภาพขอังเนีื�อัเย์ื�อัด้วย์ 

ตามด้วย์สารัซูึ่โครัส (Sucrose) ที�ความเข้มข้นีร้ัอัย์ละ 30 เพื�อัป้อังกันี

อัันีตรัาย์จากการัเกิดผนึีกนีำ�าแข็ง (Cryoprotection) เนืี�อัเย์ื�อัปม 

ปรัะสาทขอังปรัะสาทสมอังคู่ที� 5 ถูกแช่ในีนีำ�าย์าตัวกลางช่วย์ย์ึด 

ตัวอัย่์างเนืี�อัเยื์�อั (Tissue freezing medium) และตัดที�ความหนีา 

5 ไมโครัเมตรั มีรัะย์ะห่าง 50 ไมโครัเมตรัตามแนีว sagittal ด้วย์

เครืั�อังตัดเย์็นี

 จากนัี�นีทำาการัคืนีสภาพแอันีติเจนี (Antigen retrieval 

technique) โดย์นีำาสไลด์แช่ สารันีำ�า Citrate Buffer ความเข้มข้นี 10 

มิลลิโมลาร์ั ที�มีค่า pH เท่ากับ 6.0 เป็นีเวลา 10 นีาที ที�อ่ัณหภูมิ 80 

อังศ์าเซึ่ลเซีึ่ย์ส ล้างด้วย์ PBS 10 นีาที 3 ครัั�ง บ่มในี 10% normal 

donkey serum ในี PBS ที�มีส่วนีผสมขอัง Triton X-100 ร้ัอัย์ละ 

0.25 เป็นีเวลา 60 นีาที ที�อ่ัณหภูมิห้อัง ตามลำาดับ หลังจากนัี�นี

บ่มไว้ข้ามคืนีด้วย์แอันีติบอัดี ชนิีดที� 1 (Primary antibody) คือั 

polyclonal rabbit anti-TRPV1 และ polyclonal guinea pig 

anti-Substance P โดย์ใช้อััตรัาส่วนี 1:500 ละลาย์กับ normal 

donkey serum ร้ัอัย์ละ 5 ในี PBS ที�ผสม Triton X-100 ร้ัอัย์ละ 

0.25 ล้างด้วย์ PBS 10 นีาที 3 ครัั�งบ่มด้วย์แอันีติบอัดี ชนิีดที� 2 

(Second antibody) donkey anti-guinea pig IgG-Brilliant Violet 

421 และ donkey anti-rabbit IgG- Cyanine (Cy3) เป็นีเวลา 

60 นีาที ที�อ่ัณหภูมิห้อัง นีำาตัวอัย่์างสไลด์ดูผลผ่านีกล้อังจ่ลทรัรัศ์น์ี

ฟุ้ลูอัอัเรัสเซึ่นีท์ กล่่มควบค่มเชิงลบ (Negative control) ทำาการั

ย์้อัมเช่นีเดีย์วกันีกับกล่่มอืั�นีแต่ไม่ย์้อัมด้วย์แอันีติบอัดี ชนิีดที� 1

การเก็บัข�อม้ล (Data collection)

 การัเก็บผลการัทดลอังขอังท่กกล่่มทำาการักำาหนีดกรัอับ

ตำาแหน่ีงที�สนีใจ (Regions of interest) คือั บริัเวณจากจ่ดแย์ก 

(Bifurcation) ขอังแขนีงเส้นีปรัะสาทแมกซึ่ิลลารัี (Maxillary 

branch) และเส้นีปรัะสาทแมนีดิบ่ลาร์ั (Mandibular branch) 

ขอังปมปรัะสาทขอังปรัะสาทสมอังคู่ที� 5 ขนีานีตามแนีวขอัง 

แขนีงเส้นีปรัะสาทแมกซิึ่ลลารีั ขนีาด 500 × 1000 ตารัางไมโครัเมตรั 

ดังแสดงตามรูัปที� 1C การัวิเครัาะห์จำานีวนีเซึ่ลล์ปรัะสาทในีกรัอับ 

ตำาแหน่ีงที�สนีใจมีจำานีวนีแต่ละกล่่มการัทดลอังอัยู่์ที� 2360 – 2885 

เซึ่ลล์ แบ่งขนีาดเส้นีผ่าศู์นีย์์กลางเซึ่ลล์ตามการัศึ์กษ์าขอัง Messlinger 

และ Russo15 อัอักเป็นี 3 ขนีาด คือั ขนีาดเล็ก (ขนีาดเล็กกว่า 20 

ไมโครัเมตรั) ขนีาดกลาง (ขนีาด 20 - 35 ไมโครัเมตรั) และขนีาดใหญ่ 

(ขนีาดใหญ่กว่า 35 ไมโครัเมตรั) และการัวิเครัาะหจ์ำานีวนีเซึ่ลล ์

ปรัะสาทที�แสดงอัอักขอัง TRPV1 และ SP ทั�งหมดในีตำาแหน่ีงที�สนีใจ

โดย์ใช้โปรัแกรัม Zen software version 2.6 blue edition (Carl 

Zeiss, Oberkochen, Germany)

สถิูติท่�ใชื้�ในการวิิเคราะห์ข�อม้ล (statistical analysis)

 ข้อัมูลการัทดลอังวิเครัาะห์โดย์ใช้โปรัแกรัมสถิติ SPSS 

(version 17.0, SPSS Inc.) ข้อัมูลขอังผลพฤติกรัรัมความเจ็บปวด

และการัย์้อัมพิเศ์ษ์ทางอิัมมูโนีฟุ้ลูอัอัเรัสเซึ่นีต์แสดงเป็นีค่ามัชฌิิม 

เลขคณิตและส่วนีเบี�ย์งเบนีมาตรัฐานี พิจารัณาการัแจกแจงแบบปกติ

ด้วย์สถิติ Shapiro-Wilk test ทดสอับความแตกต่างขอังค่าเฉลี�ย์

ในีแต่ละกล่่มขอังข้อัมูลพฤติกรัรัมความเจ็บปวด และค่าการัย้์อัม 

พิเศ์ษ์ทางอิัมมูโนีฟุ้ลูอัอัเรัสเซึ่นีต์ในีแต่ละช่วงเวลาหลังจากการัได้รัับ

แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีโดย์ใช้สถิติ One way analysis of variance 

(One-way ANOVA) การัทดสอับสมม่ติฐานีกำาหนีดรัะดับนัีย์สำาคัญ

ที� 0.05

ผู้ลการศึกษาของการให�แรงการเคล้�อนฟันต่อคะแนนค่าควิาม 

เจ็บัปีวิดท่�แสดงออกของใบัหน�า 

 คะแนีนีค่าความเจ็บปวดที�แสดงอัอักขอังใบหน้ีาหลังรัับ

แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีเพิ�มขึ�นีอัย่์างมีนัีย์สำาคัญและมีค่าสูงส่ดที� 24 

ชั�วโมงเมื�อัเทีย์บกับกล่่มควบค่ม และยั์งคงเพิ�มขึ�นีอัย่์างมีนัีย์สำาคัญ

ในีวันีที� 3 จากนัี�นีมีค่าลดลงถึงรัะดับปกติในีวันีที� 7 (รูัปที� 3) ผล

การัศ์ึกษ์านีี�บ่งบอักการัให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟุ้ันีกรัะต่้นีความ

เจ็บปวดขึ�นี

รููปท่ี่� 3	 กราฟ้แสดงคะแนนค่าความเจ็บปวดท่ี่�แสดงออกของใบหน้าหลัง
	 รับแรงที่างทัี่นตกรรมจัดฟั้น
Figure 3 Line graph showing rat grimace scale score following  
 the application of orthodontic force
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ผู้ลการศึกษาของการให�แรงการเคล้�อนฟันต่อการแสดงออกของ 

TRPV1 และ SP ทางการย�อมอิมม้โนฟล้ออเรสเซนต์

 เมื�อัให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีบนีตัวฟัุ้นีร้ัอัย์ละขอังเซึ่ลล์ 

ที�แสดงอัอักขอัง TRPV1 และสารัสื�อัปรัะสาท SP เพิ�มขึ�นีอัย์่างมี 

นัีย์สำาคัญในีวันีที� 1 และ 3 (p < 0.05) เมื�อัเทีย์บกับกล่่มควบค่ม 

(รูัปที� 4B) นีอักจากนีี�ค่าร้ัอัย์ละขอังการัแสดงอัอักร่ัวมกันีในีเซึ่ลล์

เดีย์วกันี (Percentages of cells co-expressing) ขอัง TRPV1 

และสารัสื�อัปรัะสาท SP เพิ�มขึ�นีอัย์่างมีนัีย์สำาคัญในีวันีที� 1 และ 3 

(p < 0.05) เมื�อัเทีย์บกับกล่่มควบค่ม (รูัปที� 4C)

รููปท่ี่� 4	 A.	ร่ปการย้อมอ่มม่โนฟ้ล่ออเรสเซินท์ี่	แถูวบน	ค้อ	การย้อม	TRPV1	แถูวกลาง	ค้อ	การย้อมสารส้�อประสาที่	SP	แถูวล่าง	ค้อ	การย้อมร่วมกันของ 

		 TRPV1	และ	SP		B.	กราฟ้แสดงร้อยละของเซิลล์ท่ี่�แสดงออกของ	TRPV1	และร้อยละของเซิลล์ท่ี่�แสดงออกของ	SP		C.	ร้อยละของการแสดงออก 

	 ร่วมกันในเซิลล์เด่ยวกันของ	TRPV1	และ	SP

Figure 4 A. Images of trigeminal neurons stained for TRPV1 (Top panel), SP (middle panel) and merged images (Bottom panel).  B. Bar 

 graph of the percentage of TRPV1 positive cells and SP positive cells relative to total cells.  C. Bar graph of the percentage

  of TRPV1/SP co-expressing cells
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ผู้ลการศึกษาขนาดเซลล์ปีระสาทท่�แสดงออกของ TRPV1 

หลังจากการให�แรงการเคล้�อนฟัน 

 ผลการัศึ์กษ์าพบว่า TRPV1 มีการัแสดงอัอักเซึ่ลล์ปรัะสาทในี

เซึ่ลล์ปรัะสาทขนีาดเล็กถึงขนีาดกลาง (ขนีาดเล็กกว่า 35 ไมโครัเมตรั)  

คิดเป็นีร้ัอัย์ละ 75 - 84 ขอังเซึ่ลล์ที�มีการัแสดงอัอักขอัง TRPV1 เมื�อั

ให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีเป็นีเวลาวันีที� 1 พบการัแสดงอัอักขอัง 

TRPV1 ในีเซึ่ลล์ปรัะสาทขนีาดเล็กถึงขนีาดกลางเพิ�มขึ�นี 19 % และ

ในีเซึ่ลล์ปรัะสาทขนีาดใหญ่ (มากกว่า 35 ไมโครัเมตรั) เพิ�มขึ�นี 1% 

และพบว่าในีวันีที� 3 เซึ่ลล์ปรัะสาทขนีาดเล็กถึงกลางมีการัแสดงอัอัก

ขอัง TRPV1 เพิ�มขึ�นี 14 % และเซึ่ลล์ปรัะสาทขนีาดใหญ่เพิ�มขึ�นี 

1% เมื�อัเทีย์บกับกล่่มควบค่ม (รูัปที� 5)

รููปท่ี่� 5	 กราฟ้แสดงขนาดเซิลล์ประสาที่ท่ี่�ม่การแสดงออกของ	TRPV1	หลังได้รับแรงที่างทัี่นตกรรมจัดฟั้น

Figure 5 Bar graph of cell size distribution analysis of TRPV1 expressing trigeminal neurons following the application of orthodontic force

ผู้ลการศึกษาของควิามสัมพันธ์ัระหว่ิางร�อยละของเซลล์ท่�แสดง

ออกของ TRPV1 กับัพฤติกรรมควิามเจ็บัปีวิดและร�อยละของเซลล์

ท่�แสดงออกของสารส้�อปีระสาท SP

 ผลการัศึ์กษ์าพบความสัมพันีธ์ิ์เชิงบวกรัะหว่างร้ัอัย์ละขอัง

เซึ่ลล์ที�แสดงอัอักขอัง TRPV1 กับคะแนีนีค่าความเจ็บปวดที�แสดง

อัอักขอังใบหน้ีา (p < 0.05, r = 0.625) ดังแสดงตามรูัปที� 6A และ

ความสัมพันีธิ์์เชิงบวกรัะหว่างรั้อัย์ละขอังเซึ่ลล์ที�แสดงอัอักขอัง 

TRPV1 กับรัอ้ัย์ละขอังเซึ่ลลท์ี�แสดงอัอักขอังสารัสื�อัปรัะสาท SP 

(p < 0.05, r = 0.545) ดังแสดงตามรูัปที� 6B

รููปท่ี่� 6	 A.	ความสัมพันธ์ิเช่ื้งบวกระหว่างร้อยละของเซิลล์ท่ี่�แสดงออกของ	TRPV1	กับคะแนนค่าความเจ็บปวดท่ี่�แสดงออกของใบหน้า	

	 B.	ความสัมพันธ์ิเช่ื้งบวกระหว่างร้อยละของเซิลล์ท่ี่�แสดงออกของ	TRPV1	กับร้อยละของเซิลล์ท่ี่�แสดงออกของสารส้�อประสาที่	SP	

Figure 6 A. Positive correlation between the percentages of TRPV1- positive cells and rat grimace scale score. B. Positive correlation

  between the percentages of TRPV1- positive cells and the percentages of SP- positive cells 
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บัทวิิจารณ์์
 ผลการัศึ์กษ์า พบว่า การัให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีกรัะต้่นี 

ให้เกิดความเจ็บปวดทางพฤติกรัรัมและการัเพิ�มขึ�นีขอังร้ัอัย์ละขอัง

เซึ่ลล์ที�แสดงอัอักขอัง TRPV1 และสารัสื�อัปรัะสาท SP รัวมถึงร้ัอัย์ละ

ขอังการัแสดงอัอักร่ัวมกันีในีเซึ่ลล์เดีย์วกันี (Percentages of cells 

co-expressing) ขอัง TRPV1 และสารัสื�อัปรัะสาท SP นีอักจากนีี�ยั์ง

พบความสัมพันีธ์ิ์เชิงบวกรัะหว่างร้ัอัย์ละขอังเซึ่ลล์ที�แสดงอัอักขอัง 

TRPV1 กับพฤติกรัรัมความเจ็บปวดและความสัมพันีธ์ิ์เชิงบวกรัะหว่าง

รั้อัย์ละขอังเซึ่ลล์ที�แสดงอัอักขอัง TRPV1 กับรั้อัย์ละขอังเซึ่ลล์ที� 

แสดงอัอักขอังสารัสื�อัปรัะสาท SP ผลการัศึ์กษ์านีี�แสดงถึงการักรัะต้่นี 

TRPV1 ส่งผลต่อัการัหลั�งขอังสารัสื�อัปรัะสาท SP ที�เกี�ย์วข้อังกับการั

ส่งสัญญาณความเจ็บปวดภาย์หลังการัให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นี

 เนืี�อังจากการัรัับรู้ัความเจ็บปวดเป็นีข้อัมูลขอังแต่ละบ่คคล

ที�มีผลมาจากปรัะสบการัณ์ความเจ็บปวดที�ได้รัับ สภาวะร่ัางกาย์ และ

ชนิีดขอังการัเคลื�อันีฟัุ้นี การัทดลอังนีี�จึงเลือักใช้หนูีขาวใหญ่สาย์พันีธ์ิ์

วิสตาร์ั เพื�อัลดผลจากปัญหาเหล่านีี� การัใช้แรังมาก (Heavy force) 

คือั ขนีาด 50 กรััม เพื�อักรัะต้่นีให้เกิดการัเจ็บปวดฟัุ้นี12 การัศึ์กษ์านีี�

ใช้วิธีิ์ปรัะเมินีค่าความเจ็บปวดที�แสดงอัอักขอังใบหน้ีาเนืี�อังจากเป็นี

วิธีิ์ที�ปฏิิบัติง่าย์ ทำาซึ่ำ�าได้ มีความน่ีาเชื�อัถือัและไม่ก่อัให้เกิดอัันีตรัาย์14  

 การัให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีสามารัถเหนีี�ย์วนีำาให้เกิด 

ความเจ็บปวดในีช่วง 1 ถึง 3 วันีแรักหลังการัให้แรังทางทันีตกรัรัม

จัดฟัุ้นี คิดเป็นีร้ัอัย์ละ 94 ขอังผู้ป่วย์ทั�งหมด22 และลดลงในี 7 วันี4,16,17 

ผลขอังการัศึ์กษ์านีี� พบว่า ค่าความเจ็บปวดที�แสดงอัอักทางใบหน้ีา

ขอังหนูีขาวใหญ่สาย์พันีธ์ิ์วิสตาร์ั สูงขึ�นีอัย์่างมีนัีย์สำาคัญในี วันีที� 1 

และลดลงแต่ย์ังสูงอัย์่างมีนีัย์สำาคัญในีวันีที� 3 หลังจากได้รัับแรัง 

สอัดคล้อังกับการัศึ์กษ์าขอัง Erdinç และ Dinçer17 พบว่า ผู้ป่วย์ให้

ค่ามาตรัวัดความปวดด้วย์สาย์ตา (Visual analog scale, VAS) สูง

อัย์่างมีนัีย์สำาคัญหลังจากได้รัับแรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นี 6 ชั�วโมง

ถึง 4 วันีและมีค่าสูงที�ส่ดในีวันีที� 1 

 นีอักจากนีี�การัศึ์กษ์าที�ผ่านีมา พบว่า การัเกิดความเจ็บปวด

ดังกล่าวนัี�นีสัมพันีธ์ิ์กับการักรัะต้่นีการัทำางานีและการัเพิ�มการัแสดงอัอัก

ขอังตัวรัับความเจ็บปวด TRPV1 ที�เส้นีปรัะสาทสมอังคู่ที� 5 โดย์การั

ศึ์กษ์าขอัง Qiao และคณะ19 ที�กรัะต้่นี TRPV1 ด้วย์แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นี 

พบว่า การัให้แรังมีความสัมพันีธ์ิ์เชิงบวกกับการัแสดงอัอักขอัง TRPV1 

และมีการัแสดงอัอักแบบขึ�นีกับขนีาดแรังที�ให้ (dose dependent) 

นีอักจากนีี�การัศึ์กษ์าขอัง Gao และคณะ20 ยั์งพบว่า เมื�อัใช้สารัยั์บยั์�ง 

TRPV1 หลังจากให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีสามารัถลดพฤติกรัรัม

ความเจ็บปวดขอังหนูีตามการัลดลงขอัง TRPV1 อีักด้วย์

 อัย์่างไรัก็ตาม แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟุ้ันีเป็นีตัวกรัะต่้นี 

เชิงกล การัตอับสนีอังขอังเซึ่ลล์ปรัะสาทต่อัตัวกรัะต้่นีเชิงกลนัี�นีพบ

ในีเส้นีใย์ปรัะสาทขนีาดใหญ่ (A-beta) แตต่ัวรัับความรัู้สึกปวด 

(nociceptors) นัี�นีอัยู่์ในีเซึ่ลล์ที�มีเส้นีใย์ ปรัะสาทขนีาดเล็ก คือั เส้นีใย์ 

ปรัะสาทเอั เดลต้า (A delta fiber) และ ซีึ่ (C fiber) จากผลการั

ศึ์กษ์านีี�พบว่าการัแสดงอัอักขอัง TRPV1 ส่วนีใหญ่นัี�นีพบในีเซึ่ลล์

ปรัะสาทขนีาดเล็กถึงกลาง15 เป็นีไปได้ว่าการักรัะต้่นี TRPV1 นัี�นี

อัาจเป็นีผลทางอั้อัมจากการัเกิดด้วย์แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟุ้ันี 

จากการัศึ์กษ์าขอัง Guo และคณะ23 พบว่า TRPV1 ถูกกรัะต้่นีได้

จากการัเหนีี�ย์วนีำาให้เกิดกรัะบวนีการัอัักเสบ (inflammation) ซึึ่�ง

ผลขอังการัให้แรังเคลื�อันีฟัุ้นีนัี�นีจะทำาให้เกิดการัอัักเสบในีบริัเวณ

รัอับขอังฟัุ้นีที�ได้รัับแรัง การัศึ์กษ์านีี�ด้วย์การัให้ตัวย์ับย์ั�งที�มีความ 

จำาเพาะกับตัวรัับ TRPV1 รัวมถึงการัย์ับย์ั�งการัแสดงอัอักขอัง 

proinflammatory gene สามารัถลดความเจ็บปวดที�เกิดจากการั

ให้แรังทางทันีตกรัรัมได้อัย์่างมีนัีย์สำาคัญทางสถิติ แสดงให้เห็นีว่า 

ความเจ็บปวดที�เกิดขึ�นีจากการัให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีนัี�นีถูก

ควบค่มด้วย์การักรัะต่้นีตัวรัับ TRPV1 ผ่านีการัเหนีี�ย์วนีำาให้เกิด 

กรัะบวนีการัอัักเสบ ซึึ่�งกรัะบวนีการัอัักเสบนัี�นีเกิดขึ�นีภาย์ในี 24 ชั�วโมง 

และตามด้วย์การัตอับสนีอังทางรัะบบภูมิค้่มกันี กรัะบวนีการัอัักเสบ

จึงลดลงและหาย์ไปในีที�ส่ด24 และการัให้การักรัะต้่นี TRPV1 ยั์งส่ง

ผลต่อัการัลดลงขอังขีดจำากัดการักรัะต้่นี (Activation threshold) 

ขอัง TRPV1 ทำาให้เกิดการัเปิดขอังตัวรัับเพิ�มขึ�นี และพบการัเคลื�อันี

ขอังแคลเซีึ่ย์มอิัอัอันีเข้าเซึ่ลล์ (Calcium ion influx) ส่งผลให้เกิด

การัหลั�งสารัสื�อัปรัะสาทเพิ�มขึ�นี

 สารัสื�อัปรัะสาทที�มีบทบาทสำาคัญตัวหนึี�ง คือั SP ซึึ่�งเป็นี

สารัสื�อัปรัะสาทในีกล่่มแทคิไคนิีนี (tachykinins family) ทำาหน้ีาที�

ควบค่มการัอัักเสบและการัส่งสัญญาณความเจ็บปวด การัศึ์กษ์าที�

ผ่านีมาพบรัะดับขอัง SP ยั์งคงมีรัะดับสูงอัย่์างมีนัีย์สำาคัญ หลังได้รัับ

การักรัะต้่นีเป็นีเวลา 3 วันี และพบการัแสดงอัอักร่ัวมกันีในีเซึ่ลล์เดีย์วกันี

ขอัง TRPV1 และสารัสื�อัปรัะสาท SP ที�ปรัะสาทในีคอัเคลีย์ (cochlear) 

และหลอัดเลือัดเวอัทีโบรับาซิึ่ลา (vertebro-basilar arteries vessel)21 

SP พบทั�งที�สมอังและเนืี�อัเยื์�อัปรัะสาทส่วนีปลาย์ (peripheral nerve

tissue) มักพบการัแสดงอัอักรั่วมกันีในีเซึ่ลล์เดีย์วกันีกับสารัสื�อั 

ปรัะสาท CGRP การัทำางานีขอัง SP และ CGRP มีส่วนีที�คล้าย์คลึงกันี 

เช่นี ทำาให้เกิดการัขย์าย์ตัวขอังหลอัดเลือัด (vasodilation) และ 

เกี�ย์วข้อังกับกรัะบวนีการัอัักเสบรัวมถึงการัทำาให้เกิดความเจ็บปวด25,26 

การัศึ์กษ์าที�ผ่านีมาพบว่า แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีสามารัถเพิ�มการั

แสดงอัอักขอัง CGRP เพิ�มขึ�นีอัย์่างมีนัีย์สำาคัญในีวันีที� 127 อัย์่างไรั

ก็ตามการัศึ์กษ์านีี� พบว่า SP เพิ�มขึ�นีอัย่์างมีนัีย์สำาคัญในีวันีที� 1 และ 3 

หลังจากให้แรังทางทันีตกรัรัมจัดฟุ้ันี ซึ่ึ�งสัมพันีธิ์์กันีกับค่าความ 

เจ็บปวดที�แสดงอัอักขอังใบหน้ีา แสดงให้เห็นีการัทำางานีขอัง SP 
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มีฤทธิิ์�อัยู่์นีานี (long lasting action) กลไกที�เป็นีไปได้ขอังการัหลั�ง

สารัสื�อัปรัะสาท SP ผ่านีการักรัะต้่นี TRPV1  คือั เมื�อั TRPV1 ถูก

กรัะต้่นีจะทำาให้เกิดแคลเซีึ่ย์มไอัอันีเข้าสู่เซึ่ลล์ส่งผลโดย์ตรังต่อัการั 

กรัะต้่นีโปรัตีนี Synaptosomal-Associated Protein, 25 (Calcium 

dependent synaptosome formation) ซึ่ึ�งเป็นีโปรัตีนีส่วนี 

ปรัะกอับขอังโครังสร้ัาง SNARE complex ที�มีความสำาคัญในีการั

เชื�อัมขอังเย์ื�อัห่้มถ่งสารัสื�อัปรัะสาทกับเย์ื�อัห่้มเซึ่ลล์ปรัะสาทก่อันี

ซิึ่แนีปส์ (Presynaptic membrane) ส่งผลให้สารัสื�อัปรัะสาทที�

อัย์ู่ภาย์ในีถ่งเกิดการัแพร่ักรัะจาย์อัอักสู่นีอักเซึ่ลล์ (Exocytosis)

 จากผลการัศึ์กษ์านีี�แสดงให้เห็นีว่า SP เป็นีสารัสื�อัปรัะสาท

อีักหนึี�งตัวที�สำาคัญและมีความเกี�ย์วข้อังกับ TRPV1 ซึึ่�งมีบทบาทต่อั

ความเจ็บปวดในีรัะหว่างการัรัักษ์าทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นี ดังนัี�นีเป็นีไปได้ว่า 

การัหาวิธีิ์การัเพื�อัลดการัแสดงอัอักขอัง TRPV1 ที�ส่งผลต่อัการัลดลงขอัง 

SP สามารัถนีำาไปปรัะย์่กต์ใช้ในีการัลดความเจ็บปวดรัะหว่างการั 

รัักษ์าทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นี ถ้าทำาการัลดการัแสดงอัอักขอัง TRPV1 

ที�ส่งผลต่อัการัลดลงขอัง SP สำาหรัับแนีวทางในีการัทำางานีวิจัย์ต่อัไป 

(further study) ผู้วิจัย์เห็นีว่าควรัมีการัย้์อัม isolectin B4 และการัเก็บ

ข้อัมูลจากกล้อังจ่ลทรัรัศ์น์ีแบบคอันีโฟุ้คอัล (Confocal microscope)

เพื�อัการัศึ์กษ์าแบบสามมิติให้ได้ผลชัดเจนียิ์�งขึ�นี และควรัมีการัศึ์กษ์า

เพื�อัดูผลโดย์ตรังจากแรังทางทันีตกรัรัมจัดฟัุ้นีกับเซึ่ลล์ปรัะสาทและ

ผลทางอ้ัอัมผ่านีการักรัะต้่นีด้วย์สารัชักนีำาการัอัักเสบ (Inflammatory 

mediator) เพื�อัดูการัแสดงอัอักขอัง TRPV1
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