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การศึกษาในครัง้นีม้ีวัตถุประสงคเ์พื่อศึกษาผลของน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติก  ผสมสาร

สกัดจากกญัชา (แคนนาบิไดออล,CBD) ต่อการลดระดบัของทูเมอรเ์น็คโครติกแฟคเตอรอ์ลัฟ่า (TNF-α) 
โดยเริ่มจาก เตรียมน า้ยาบว้นปากจากน า้เลีย้งโพรไบโอติกติกสายพนัธุ์ L. paracasei MSMC39-1 ผสม
สารสกัดจากกัญชา (CBD) ที่มีความเขม้ขน้ของ CBD ตัง้แต่ 0.5-1.0 ปริมาตร/ปริมาตร จ านวน 8 สูตร 

มาทดสอบความสามารถในการลดระดบัสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α โดยใชโ้มเดลในการกระตุน้ human 
monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิดTHP-1 ดว้ยลิโพพอลิแซ็กคาไรดบ์ริสุทธิ์ (LPS) ใหเ้กิดการ

หลั่งTNF-α และวัดความสามารถในการยับยั้งการหลั่ง TNF-α ของน า้ยาบว้นปากแต่ละสูตรดว้ยวิธี 
ELISA พบว่าน ้ายาบว้นปากโพรไบโอติก  ผสมสารสกัดจากกัญชา (CBD) มีความสามารถในการลด

ระดับ TNF-α ได้เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม  โดยพบว่าน ้ายาบ้วนปากสูตรที่  1 (น ้ายาบ้วนปากที่มี
สว่นผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.25, น า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และสว่นประกอบอื่นๆของน า้ยา
บว้นปาก), สตูรที่ 2 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.5, น า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ย
ละ 10 และสว่นประกอบอื่นๆของน า้ยาบว้นปาก), สตูรที่ 3 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล 
รอ้ยละ 1, น า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และส่วนประกอบอื่นๆของน า้ยาบว้นปาก), สูตรที่ 7 (น า้ยา
บว้นปากที่มีส่วนผสมน า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และส่วนประกอบอื่นๆของน า้ยาบว้นปาก) และ
น า้ยาบว้นปากสูตรที่ 8 (น ้า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมอ่ืนๆของน า้ยาบว้นปาก) สามารถลดระดับสารสื่อ
อกัเสบไดใ้กลเ้คียงกนัที่ 85-86% สตูรที่ 4 (น า้ยาบว้นปากที่มีสว่นผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.25 และ
น า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10), สตูรที่5 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.5 และ
น า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 ; 0.5%CBD) และสตูรที่ 6 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล 
รอ้ยละ 1 และน า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10) ลดไดท้ี่ 9.86%, 53.84% และ 76.10% ตามล าดับ จาก
ผลการทดลองครั้งนี ้ชี ้ให้เห็น ว่าน ้ายาบ้วนปากโพร ไบโอติก  ผสมสารสกัดจากัญชา  (CBD) มี

ความสามารถในการลดระดบั TNF-α และมีศกัยภาพในการน าไปประยกุตใ์ชท้างคลินิกไดต้่อไป 
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This study is aimed evaluating the effects of a probiotic mouthwash containing 

cannabis extracts (CBD) on the reduction of tumors Necrosis Factor Alpha (TNF-α) levels. 
There were eight probiotic mouthwashes prepared by infusing cannabis extract (CBD) with 

the concentration varied from 0.5-1.0 v/v. The test for TNF- α reduction was performed using 
a lipopolysaccharide (LPS) model to activate type THP-1 human monocytic cell line (ATCC, 

TIB202) to produce TNF- α. To assess the TNF-α level reduction, the ELISA technique was 
performed. The results revealed that a probiotic mouthwash containing CBD could reduce the 

TNF-α level, regardless of its concentration when compared to the control. The optimum ratio 

which could reduce the TNF-α level was in preparation 1: 0.25%, CBD, 10% probiotic 
supernatant and mouthwash ingredient; preparation 2: 0.5% CBD, 10% probiotic supernatant 
and mouthwash ingredient; preparation 3: 1% CBD, 10% probiotic supernatant and 
mouthwash ingredient; preparation 7: 10% probiotic supernatant and mouthwash ingredient; 
and preparation 8: mouthwash ingredient, at an almost similar level of inhibition at 85-86%. For 
preparation 4: 0.25% CBD and 10% probiotic supernatant; and preparation 5: 0.5% CBD and 
10% probiotic supernatant; and preparation 6: 1% CBD and 10% probiotic supernatant, with 
inhibitions at 9.86%, 53.84% and 76.10%, respectively. Therefore, a probiotic mouthwash with 

CBD can reduce TNF-α levels and could potentially be applied in clinical usage.  
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บทที ่1 
บทน า 

ภูมิหลัง 
งานศัลยกรรมช่องปาก เป็นงานผ่าตัดอวัยวะภายในช่องปาก ประกอบด้วยหัตถการ

ต่างๆ อาทิเช่น การผ่าตัดฟันคุด การถอนฟัน การผ่าตัดฟันฝัง การผ่าตัดตกแต่งปุ่ มกระดูก การ
ผ่าตัดเนือ้ยึด การผ่าตัดเพื่อการท าศัลยกรรมรากเทียม เป็นต้น งานศัลยกรรมช่องปากมีความ
เก่ียวขอ้งกับกระบวนการหายของแผลอย่างมาก เนื่องจากหัตถการที่ท านัน้เป็นการผ่าตัดที่ท าให้
เกิดบาดแผล มีผลกระตุน้ร่างกายใหเ้กิดกระบวนการตอบสนองต่อการเกิดบาดแผล1 โดยสว่นมาก
อาการบวมหลังการผ่าตัดในช่องปากนั้น เป็นผลข้างเคียงที่เกิดขึน้ได้เป็นปกติหลังการผ่าตัด 
เนื่องจากการตอบสนองต่อการบาดเจ็บของเนือ้เยื่อระหว่างการท าการผ่าตัด อาการบวมจะบวม
สูงสุดในระยะเวลา 48 ชั่วโมงหลังจากการผ่าตัด2 หลังจากนั้นจะบวมลดลงในวันที่ 4 และหาย
อย่างเกือบเป็นปกติในวนัที่ 73 เนื่องจากอาการบวม เป็นผลมาจากการการอักเสบที่ตอบสนองต่อ
การบาดเจ็บของเนือ้เยื่อ ทนัตแพทยห์ลายท่านจะมีการจ่ายยาสเตียรอยดเ์พื่อลดอาการปวดบวม 
โดยกลไกของยาจะไปท าให้หลอดเลือดมีการหดตัว และกดการหลั่ งสารอักเสบต่าง ๆ เช่น 
Prostaglandins และ Leukotriene ซึ่งเป็นการสื่ออกัเสบที่มีบทบาทส าคญัในกระบวนการเกิดการ
บวม2 

การบวมที่เป็นผลขา้งเคียงจากการผ่าตัดศัลยกรรมช่องปากนั้น เป็นส่วนหนึ่งของการ
ท างานของสารสื่ออักเสบต่าง ๆ ที่อยู่ในกระบวนการตอบสนองของร่างกายต่อการเกิดแผล ซึ่ง
กระบวนการตอบสนองของร่างกายต่อการเกิดแผลนัน้จะพบว่าสามารถแบ่งไดเ้ป็น 3 ขัน้ตอนที่มี
ความต่อเนื่องกัน นั่นคือ ระยะ hemostasis และ inflammatory, ระยะ proliferative และระยะ 
remodeling4 โดยแต่ละระยะของกระบวนการหายของแผลนัน้ จะมีความเก่ียวขอ้งกับเซลลเ์ม็ด
เลือดขาวต่าง ๆ และสารสื่ออักเสบ เซลลท์ี่มีบทบาทมากในกระบวนการหายของแผลนั้น  คือ 
Neutrophils และ Macrophage เซลลท์ั้งสองชนิดนีจ้ะมีบทบาทในการหลั่งสารสื่ออักเสบต่างๆ 
ออกมาเพื่อกระตุน้ใหเ้กิดกระบวนการหายของแผล1 ในขณะเดียวกันสารที่หลั่งออกมาก็เป็นสาร
สื่ออักเสบซึ่งหากมีปริมาณไม่เหมาะสมหรือมากเกินไป จะท าใหก้ารหายของแผลเกิดขึน้ไดไ้ม่ดี 5 
ในแผลที่การหายของแผลมีความบกพร่องจะพบว่ามีปริมาณของ Tumor necrosis factor alpha 

(TNF-α) เฉพาะที่ และในระบบที่สูงขึน้ มีรายงานพบว่า TNF-α มีความสามารถในการเหนี่ยวน า
ใหเ้กิดการหายของแผลที่ชา้ในคนได้6  
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ในการท าหัตถการต่าง ๆ ที่ท าให้เกิดบาดแผลนั้นมีความเสี่ยงที่จะเกิดความซับซ้อน
ทางการรกัษาในผูป่้วยได ้ซึ่งโดยปกติทนัตแพทยล์ว้นมีเป้าหมายเพื่อลดความเสี่ยงที่อาจเกิดขึน้ได้
ทัง้ก่อนท าหัตถการ ระหว่างการท าหัตถการ และหลังการท าหัตถการ เพื่อใหไ้ดผ้ลการรกัษาที่ดี 
โดยมีการใชว้ิธีการต่าง ๆ เพื่อช่วยลดความเสี่ยง หรือการมุ่งหวงัการลดปรมิาณสารสื่ออกัเสบไม่ให้
มากเกินไปในกระบวนการหายของแผลก็เช่นกนั6 

ปัจจุบันนอกจากการใชย้าเพื่อรกัษาและลดภาวะการอักเสบแล้ว การใชจุ้ลินทรีย์ที่มี
ประโยชนก์็เป็นอีกทางหนึ่งซึ่งเป็นที่นิยมในการน ามาใช ้เช่น ในการรกัษาภาวะล าไสอ้กัเสบ หรือ
ผิวหนงัอกัเสบ เป็นตน้ โพรไบโอติก (probiotics) เป็นจลุินทรียท์ี่มีชีวิต เมื่อมีในปรมิาณที่เหมาะสม
จะส่งผลดีต่อสุขภาพร่างกาย ช่วยป้องกนั และรกัษาโรคได ้แต่โพรไปโอติกทุกชนิดไม่ไดม้ีผลลพัธ์
เหมือนกนั แต่ละสายพนัธุ ์แต่ละชนิดต่างมีการท างาน และส่งผลต่อรา่งกายโดยเฉพาะ เชือ้ในสปี
ชีสเ์ดียวกนัแต่เป็นคนละสายพนัธุก์็สง่ผลแตกต่างกนั7, 8 

Lactobacilli เป็นแบคทีเรียแกรมบวกที่ เรียงตัวเป็นเซลลเ์ด่ียวหรือต่อเป็นสาย เป็นเชือ้
ประจ าถิ่นที่พบไดห้ลายอวยัวะ มีคณุสมบัติทนกรด และสามารถผลิตกรดแลคติคได ้มีหลากหลาย
สายพันธุ์  มีบทบาทส าคัญในการควบคุมระบบภูมิคุ้มกัน  มีการศึกษาในคลินิกพบว่ามี
ความสามารถในการป้องกนัและรกัษากระบวนการอกัเสบต่าง ๆ เช่น ล าไสอ้กัเสบ บางสายพนัธุม์ี

ความสามารถในการลดการสรา้ง proinflammatory cytokine เช่น TNF-α ได ้ซึ่งจุลินทรียก์ลุ่มที่มี

รายงานว่าช่วยลด TNF-α ได้คือกลุ่ม Lactobacilli9 จากการศึกษาคน้ควา้วิจัยเปรียบเทียบนั้น
พบว่า Lactobacillus paracasei (L. paracasei ) มีความสามารถในการปรบัเปลี่ยนกระบวนการ

อกัเสบไดดี้ และสามารถลดระดบั TNF-α ได้10 
L. paracasei ทั้งมีชีวิต  และไม่มีชีวิตนั้นมีผลต่อสารสื่ออักเสบที่ถูกกระตุ้นจาก

lipopolysaccharide (LPS) พบว่ามีการยบัยัง้การปล่อย TNF-α และ Interleukin-6 (IL-6) โดย L. 
paracasei มีการกดการเหนี่ยวน าของ LPS ที่ไปจับตัวกับ toll-like receptor 4 (TLR 4) ซึ่งท าให้

เกิด I-κBα phosphorelation โดยการเพิ่มการท างานของตวัควบคมุ (negative regulators) ของ

NF-κB pathway ผ่ านการจับตัวกับTLR 2 และยังยับยั้งการ translocation ของ p50/p65 

subunit ของ Nuclear factor kappa B (NF-κB) จากไซโตซอล (cytosol) ไปยงันิวเคลียส ใน NF-

κB pathway ที่ควบคุมการแสดงออกของสารตัวกลางที่ส  าคัญในกระบวนการอักเสบ เช่น NO, 

COX-2, IL-1, IL-6, IL-8 และ TNF- α ท าใหล้ดการอกัเสบได้10 
ปัจจุบนัมีการน าสมนุไพร และสารสกดัจากธรรมชาติมาใชเ้ป็นทางเลือกในการรกัษาทาง

การแพทยม์ากขึน้ เพื่อลดผลขา้งเคียงจากการใชย้า และลดค่าใชจ้่ายในการรกัษา พบว่าสารสกัด
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จากกญัชาท่ีเรียกว่าแคนาบินอย มีฤทธิ์ในการตา้นเชือ้แบคทีเรียซึ่งเป็นหน่ึงในสาเหตุท่ีท าใหเ้กิด
การหลั่งสารสื่ออกัเสบได้1 โดยเฉพาะในผูท้ี่ไดร้บัการศลัยกรรมช่องปาก ที่อาจท าความสะอาดได้
ไม่ดีเพียงพอ โดยพบว่าจะตา้นเชือ้ในกลุ่มแกรมบวกไดดี้กว่าแกรมลบ11-13 โดยการรบกวนการส่ง
สัญญ าณ  AI-2 quorum sensing signal cascade ในแบคที เรียVibrio harveyi14 ซึ่ งพบว่า
แบคทีเรียก่อโรคปรทินัตน์ัน้ ก็มีระบบการสง่สญัญาณ AI-2 quorum sensing เพื่อใชใ้นการสื่อสาร 
และควบคุมการท างานต่างๆของแบคทีเรียเช่นเดียวกัน ไม่ว่าจะเป็นการสรา้งแผ่นคราบจุลินทรีย์
(biofilm formation), การตอบสนองต่อความเครียด (stress response) และการควบคุมยีนที่
เก่ียวขอ้งกบัปัจจยัก่อโรค (virulence factor gene)15 มีรายงานว่า CBD ที่เป็นสารสกดัจากกญัชา
ตัวหนึ่ง สามารถท าการยับยั้งการสรา้งเยื่อหุ้มเซลล ์ในแบคทีเรียแกรมลบได้อย่างดี และยังมี
ความสามารถในการเพิ่มประสิทธิภาพการฆ่าเชือ้แบคทีเรียของยาปฏิชีวนะทัง้ในแกรมบวกและแก
รมลบไดอี้กดว้ย13 ดว้ยความสามารถเหล่านีแ้คนนาบินอยดจ์ึงน่าจะเป็นสารที่มีศกัยภาพมาปรบั
ใชใ้นการยบัยัง้แบคทีเรียในคราบจุลินทรียไ์ด ้ท าใหม้ีความน่าสนใจในการน ามาเป็นส่วนผสมหนึ่ง
ในการพฒันาสตูรน า้ยาบว้นปาก 

เนื่ องจากงานศัลยกรรมช่องปากเป็นงานที่ท าให้เกิดบาดแผล และเกิดกระตุ้น
กระบวนการหายของแผล ซึ่งมีสารสื่ออกัเสบมาเก่ียวขอ้ง ปรมิาณสารสื่ออกัเสบที่มากเกินไปจะท า
ใหเ้กิดการหายของแผลที่ชา้ลงได ้ปัจจบุนัมีการศึกษาคน้ควา้วิจยัในการน าโพรไบโอติกมาช่วยลด
ภาวะการอักเสบ โดยพบว่าน ้าเลี ้ยงเชื ้อ (supernatant) โพรไบโอติกสายพันธุ์ L. paracasei 
MSMC39-1 ที่แยกไดจ้ากอจุจาระเด็กทารกแรกคลอดที่มีสขุภาพดี ศนูยก์ารแพทยพ์ระเทพฯ มีผล

ลดระดับ TNF-α ได้16 งานวิจัยนี ้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาผลของสูตรน ้ายาบ้วนปากที่มี
สว่นผสมหลกั คือ น า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 และสารกดัจากกญัชาต่อระดบั

ของสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α เพื่อน าไปประยุกตใ์ชร้่วมกบัการท าศลัยกรรมในช่องปาก โดยหวงั
ผลเชิงกายภาพ เช่น ลดการบวม และลดการอ้าปากได้น้อยลง เพื่อให้ผู ้ที่มารบัการรกัษาทาง
ศลัยกรรมช่องปากไดผ้ลการรกัษาที่ดีต่อไป 

วัตถุประสงคข์องงานวิจัย 
เพื่ อศึกษาผลของสูตรน ้ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมหลัก คือ น ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก               

L. paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมของสารสกัดจากกัญชา ว่ามีผลลดระดับของสารสื่อ

อกัเสบชนิด TNF-α หรือไม่ เมื่อเทียบกบัน า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 
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ขอบเขตของงานวิจัย 
การวิจัยนี ้ เป็นการวิจัยในห้องปฏิบัติการ โดยเน้นการพัฒนาสูตรน า้ยาบ้วนปากที่มี

สว่นผสมส าคญั คือ น า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 โดยผสมร่วมกบัสารสกดัจาก

กัญชา เพื่ อออกฤทธิ์ในการลดสารสื่ออักเสบชนิด TNF-α ซึ่งจะทดสอบกับเซลล์ human 
monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 ในห้องปฏิบัติการ โดยวัดระดับของสารสื่อ
อกัเสบดว้ย ELISA Bioassay 

ตัวแปร 
ตัวแปรอิสระ : สูตรน า้ยาบ้วนปากที่มีส่วนผสมส าคัญ คือ น า้เลีย้งโพรไบโอติก L. 

paracasei MSMC39-1 และสารสกดัจากกญัชา 

ตวัแปรตาม : ระดบัของสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α  
ตัวแปรควบคุมบวก : น ้าเกลือ 0.9% ที่ผสม น ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก L. paracasei 

MSMC39-1 ปรมิาณความเขม้ขน้ 10% v/v  
ตวัแปรควบคมุลบ : น า้เกลือ 0.9% และอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว (RPMI 1640) 

กรอบแนวคิดวิจัย 
 
 
 
 
 
 

 

ตัวแปรอิสระ 

น า้ยาบว้นปากที่มี ส่วนผสมส าคญั คือ

น า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei 

MSMC39-1 และสารสกดัจากกญัชา 

ตัวแปรตาม  

ระดบั TNF- α 

ตัวแปรควบคุมบวก  

น า้เกลือ 0.9% ที่ผสม น า้เลีย้งโพรไบโอติก 

L. paracasei MSMC39-1 ปรมิาณความ

เขม้ขน้ 10% v/v 

ตัวแปรควบคุมลบ  

น า้เกลือ 0.9% 

และ  

อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว 

(RPMI1640) 
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ประโยชนท์ีค่าดว่าจะได้รับ 
1. ทราบถึงผลของน ้ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมส าคัญ คือ น ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก L. 

paracasei MSMC39-1 และสารสกดัจากกญัชาที่มีผลต่อระดบัของสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α  
2. สามารถน าผลที่ไดไ้ปประยกุตใ์ชก้บัผูป่้วยในงานทางศลัยกรรมช่องปากเพื่อลดสภาวะ

การอกัเสบภายหลงังานศลัยกรรมช่องปากได ้

สมมติฐานในการวิจัย 
H0: น ้ายาบ้วนปากที่ มี ส่วนผสมส าคัญ  คือ น ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก  L. paracasei 

MSMC39-1 และสารสกดัจากกญัชาไม่มีผลในการเปลี่ยนแปลงระดบั TNF-α  
H1: น ้ายาบ้วนปากที่ มี ส่วนผสมส าคัญ  คือ น ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก  L. paracasei 

MSMC39-1 และสารสกดัจากกญัชามีผลลดระดบั TNF-α 
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บทที ่2 
เอกสารและงานวิจัยทีเ่ก่ียวข้อง 

งานศัลยกรรมในช่องปาก 
งานศัลยกรรมช่องปาก เป็นงานผ่าตัดอวัยวะภายในช่องปาก ประกอบด้วยหัตถการ

ต่างๆ อาทิเช่น การถอนฟัน การผ่าตัดฟันคุด การผ่าตัดฟันฝัง การผ่าตัดตกแต่งปุ่ มกระดูก การ
ผ่าตัดเนือ้ยึด การผ่าตัดเพื่อการท าศัลยกรรมรากเทียม เป็นตน้ 17งานศัลยกรรมช่องปากมีความ
เก่ียวขอ้งกบักระบวนการหายของแผลอย่างมาก เนื่องจากหตัถการที่ท านัน้ เป็นการผ่าตัดที่ท าให้
เกิดบาดแผล มีผลกระตุน้รา่งกายใหเ้กิดกระบวนการตอบสนองต่อการเกิดบาดแผล1  

กระบวนการอักเสบและการหายของแผล 
เป็นกระบวนการเดียวกันกับการตอบสนองต่อการเกิดบาดแผลในที่อ่ืน ๆของร่างกาย 

โดยสามารถแบ่งไดเ้ป็น 3 ขัน้ตอน ไดแ้ก่4, 18 (ภาพประกอบที่ 1 และ2) 
1) ระยะ hemostasis และ inflammatory 
2) ระยะ proliferative 
3) ระยะ remodeling 
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ภาพประกอบ 1 แสดงกระบวนการหายของแผล 

ที่มา: ดดัแปลงจากSchwartz SI, Brunicardi FC, Andersen DK, Billiar TR, Dunn DL, 
Hunter JG, et al. Schwartz's principles of surgery. 2015. 
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ระยะ Hemostasis และ Inflammation 
เป็นระยะ inflammatory เป็นระยะที่มีการปล่อยสาร chemotactic ต่าง ๆ จากแผล 

โดยบรเิวณแผลผ่าตดั จะมีการฉีดขาดของหลอดเลือด ท าใหe้xtracellular matrix (ECM) จะมีการ
สมัผัสกับ platelets และเมื่อคอลลาเจนในชัน้ subendothelial สมัผัสกับ platelets จะกระตุน้ให้
เกิ ดกระบวนการ platelet aggregation, degranulation19 และมี การกระตุ้น  coagulation 
cascade เพื่อใหเ้กิดการหยุดไหลของเลือดโดย fibrin clot จะท าตัวเป็นโครงร่างใหเ้ซลลอ์ักเสบ
ต่าง ๆ เช่น polymorphonuclear leukocytes (PMNs, Neutrophils) และ Monocytes สามารถ
เคลื่อนตวัเขา้มาเกาะได้1  

โดยเมื่อเรียงล าดบัตามเวลาแลว้ เซลลท์ี่มีการเคลื่อนตวัเขา้มาในบาดแผลอนัดบัแรก 
คือเซลล ์PMNs ซึ่งจะมีปริมาณสูงสุดหลังจากการเกิดบาดแผล 24 - 48 ชั่วโมง1 จากการรั่วของ
ผนงัหลอดเลือด การปล่อย prostaglandin การปล่อยสาร chemotaxis ต่าง ๆ อาทิ interleukin-1 

(IL-1), tumor necrosis factor-α (TNF-α), transforming growth factor-β (TGF-β), platelet 
factor-4 หรือสารจากแบคทีเรียทั้งหมดนี ้จะเป็นตัวกระตุ้นที่จะท าให้มีการเพิ่มจ านวนของ 
Neutrophils มากยิ่งขึน้ ซึ่ง PMNs เป็นเซลลห์ลักที่มีการหลั่ง cytokine ต่าง ๆ ในภาวะที่มีการ

อักเสบ โดยเฉพาะ TNF-α ที่เป็นสารที่มีความส าคัญในการเกิดการสรา้งหลอดเลือดและการ
สงัเคราะหค์อลลาเจน1  

เซลลอ์กัเสบกลุม่ต่อมาที่มีการเคลื่อนเขา้มายงัแผลนัน้ คือ macrophage ซึ่งจะมีการ
เพิ่มจ านวนขึน้อย่างมีนยัส าคญัใน 48 - 96 ชั่วโมงหลงัเกิดบาดแผล4 และจะยงัคงอยู่จนกระทั่งเกิด
การหายของแผล โดยมีส่วนเก่ียวข้องกับกระบวนการ phagocytosis, oxygen radical, nitric 
oxide synthesis และโดยเฉพาะการกระตุน้และเรียกเซลลต่์าง ๆ เขา้มาในบาดแผลมากขึน้ผ่าน

ทาง cytokine1, 19 เช่น TNF-α, IL-1 IL-6 และ growth factor ที่หลั่งออกมา หรือจากการที่มีการ
ติดต่อกันระหว่างเซลล ์ท าให้เซลล ์macrophage มีส่วนควบคุมกระบวนการ proliferation ของ
เซลล ์กระบวนการสงัเคราะห ์matrix และการสรา้งหลอดเลือดใหม่  

ส าหรับเซลล์ T Lymphocyte เป็นอีกเซลล์หนึ่งที่จะเข้ามายังบาดแผล โดยจะมี
ปริมาณสูงสุดใน 1 สัปดาห์หลังจากการได้รับการบาดเจ็บ ซึ่ งเป็นช่วงรอยต่อระหว่าง 
inflammatory phase และ proliferative phase มีบทบาทลดการสังเคราะห์คอลลาเจนของ 

fibroblast ผ่าน interferon- (IFN-), TNF-α และ IL-1 โดยที่จะไม่เกิดขึน้ถ้าเซลล์ fibroblast 
และเซลล ์lymphocyte ไม่ไดม้ีการติดต่อกนัโดยตรง1 
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ตาราง 1 แสดง mediator ต่าง ๆ ของ macrophage ที่ผลิตระหว่างการเกิดการหายของแผล 

mediator ต่าง ๆ ของ macrophage ที่ผลิตระหว่างการเกิดการหายของแผล 
กระบวนการฟาโกไซโทซิส
(Phagocytosis) 

Reactive oxygen species, Nitric oxide 

กระบวนการก าจดัเยื่อเนือ้ตาย
(Debridement) 

Collagense, elastase 

การเรียกเซลล์ชนิดอ่ืนๆ และ
การกระตุน้ (Cell recruitment 
and activation) 

Growth factors : platelet-derived growth factor, 
transforming growth factor-β, epithelial growth factor, 
insulin-like growth factor 
Cytokines : tumor necrosis factor-α, Interleukin-1, 6 
Fibrinectin 

กระบวนการสร้างแมทริกซ ์
(Matrix synthesis) 

Growth factors : transforming growth factor-β, epithelial 
growth facto, platelet-derived growth factor 
Cytokines : tumor necrosis factor-α, Interleukin-1, 
interferon-γ 
Enzymes : arginase, collagenase 
Prostaglandins 
Nitric oxide 

กระบวนการสรา้งหลอดเลือด
ใหม่ (Angiogenesis) 

Growth factors : fbroblast growth factor, vascular 
endothelial growth factor 
Cytokines : tumor necrosis factor-α 
Nitric oxide 

ที่มา: ดดัแปลงจาก Schwartz SI, et al. Schwartz's principles of surgery. 2015 
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ระยะ Proliferation 
ระยะ Proliferation นบัเป็นระยะที่สองของกระบวนการหายของแผล โดยจะใชเ้วลา

ประมาณ 4-12 วันหลังจากเกิดบาดแผล20 โดยมี Platelet-derived growth factor (PDGF) เป็น
ตัวกระตุ้นให้ fibroblast เขา้มารวมตัวกันสรา้ง collagen เพื่อท าให้เกิดการหดตัวของบาดแผล 
นอกจากนีร้ะยะนีย้ังเกิดกระบวนการ angiogenesis จากการกระตุ้นของ cytokine ต่าง ๆ เช่น 

TNF-α, TGF-, Vascular endothelial growth factor (VEGF) ดว้ย1, 20 
การสร้าง Matrix 

Collagen มีบทบาทส าคัญในกระบวนการหายของแผล โดยชนิดที่ มี
ความส าคญัต่อกระบวนการหายของแผลนัน้คือ collagen ชนิดที่ 1 ซึ่งเป็นส่วนประกอบหลกัของ 
extracellular matrix และ collagenชนิดที่ 3 ที่จะมีบทบาทส าคัญในการเสริมสรา้งบาดแผล โดย
พบว่าปริมาณเลือดที่มาเลีย้งอย่างเพียงพอ และการปราศจากภาวการณ์ติดเชือ้นั้น ส าคัญต่อ
กระบวนการสรา้งคอลลาเจนอย่างมาก1 

ระยะ Maturation และ Remodeling  
เป็นขัน้ตอนที่มีการจัดเรียงตัว collagen ที่สรา้งมาใหเ้ป็นระเบียบ โดยมีการท าลาย 

collagen เดิ ม  แ ล ะส ร้า ง ให ม่  โด ย ขั้ น ต อน ก า รท า ล ายนั้ น จ ะอ าศั ย เอ น ไซม์  matrix 
metalloprotenase (MMP) โดย collagen ชนิดที่  3 จะถูกแทนที่ เป็น  collagen ชนิดที่  1 เมื่ อ
ระยะเวลาผ่านไปจะมีความแข็งแรงมากขึน้ collagen จะเขา้สู่ภาวะสมดุล โดยระยะแรกจะเกิด
เป็นแผลเป็นที่ไม่สมบูรณ์ มีความนูนแดง เรียกว่า immature scar และใชเ้วลาอีกประมาณ 6–12 
เดือน แผลจึงจะมีความสมบรูณ ์และ collagen จะมีการจดัเรียงตวัที่ดี1 

หัตถการและสารส่ืออักเสบ 
ในการท าหัตถการต่าง ๆ ที่ท าใหเ้กิดบาดแผลนัน้มีความเสี่ยงที่ท าใหเ้กิดความซบัซอ้น

ทางการรกัษาได ้ทนัตแพทยล์ว้นมีเป้าหมายเพื่อลดความเสี่ยงที่อาจเกิดขึน้ได ้ทัง้ก่อนท าหตัถการ 
ระหว่างการท าหัตถการ และหลังการท าหัตถการ เพื่อใหไ้ดผ้ลการรกัษาที่ดี โดยมีการใชว้ิธีการ
ต่างๆ เพื่ อช่วยลดความเสี่ยง เช่น  การปรับเปลี่ยนโภชนาการ การลดการสูบบุหรี่  ซึ่ งมี
ความสมัพันธ์กับการหายของแผล พบว่าการสูบบุหรี่ โรคเบาหวาน ภาวะทุพโภชนาการ การด่ืม
แอลกอฮอล ์อายทุี่มาก การไดร้บัการฉายรงัสีรกัษา หรือการไดร้บัเคมีบ าบดั ลว้นเป็นปัจจยัที่ท าให้
ความเสี่ยงมีเพิ่มขึน้6 

การเปลี่ยนแปลงในระยะ inflammation ในกระบวนการหายของแผลจะท าใหเ้กิดปัญหา
ในการเปลี่ยนผ่านจากแผลฉับพลนัไปเป็นแผลเรือ้รงั โดยสามารถใช ้inflammatory cytokine เป็น 
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marker ในการตรวจประเมินการหายของแผล โดย cytokine ที่มีบทบาทหลกั ไดแ้ก่ IL-1, IL-6, IL-

8, TNF-α6, 21 ซึ่งเป็น cytokine ที่เหนี่ยวน าใหเ้กิดการเคลื่อนเขา้มาของ neutrophils ช่วยส่งเสริม
การ epithelialization กระตุ้น  fibroblast และกระตุ้นกระบวนการหายของแผล  ขณ ะที่ 

proinflammatory cytokine เช่น  TNF-α, IL-1, IL-6 เมื่ อมีการหลั่ งออกมาจะมีการ release 
secondary mediators ต า ม ม า ด้ ว ย ไ ด้ แ ก่  NO, prostaglandins, vasoactive agents, 
endorphins, free-O2 radicals ต่าง ๆ ท าใหเ้กิดการตอบสนองของร่างกายทางระบบ (systemic 
effect) ต่าง ๆ เช่น ไข้ ปวด บวม แดง และรอ้นได้ ซึ่งการที่มี proinflammatory cytokine ที่สูง
พบว่ามีความสมัพนัธก์บัการนอนโรงพยาบาลนานขึน้ หรือการเสียชีวิตได้6 

การมีการอกัเสบที่มากเกินไป ส่งผลใหส้ามารถเปลี่ยนการหายของแผลเป็นแบบเรือ้รงัได ้
เกิดจากการที่แผลที่ไม่สามารถหายไดต้ามกระบวนการการหายของแผล 5 จะพบว่ามีระยะของ 
inflammatory phase ยาวนาน หรือซ า้เดิมขึน้ เกิดการกระตุน้ PMNs และ Macrophage ท าให้
เกิดการหลั่งเอนไซมอ์อกมาย่อยโปรตีนตลอดเวลา5, 20 เกิดการท าลายตวัของ extracellular matrix 
และการลดระดับของ growth factor ท าให้ในขั้นตอน proliferative phase ไม่สามารถเกิด 
granulation หรือ epithelialization ได ้ 

ในแผลเรือ้รงัจะพบว่ามี inflammatory cytokine ที่แตกต่างกันกับแผลเฉียบพลัน โดย

แผลเฉียบพลันนั้นจะมี  TNF-α และ IL-2 สูงสุดในช่วง 2-3 วันแรก และจะลดลง จากนั้น

กระบวนการหายจะด าเนินต่อไปได้ และมี growth factor เช่น PDGF, IL-6, TGF-α, TGF- 

จ านวนมากเพื่อกระตุ้นขั้นตอน Proliferative phase ในขณะที่แผลเรือ้รงันั้นจะพบว่ามี TNF-α 
และ IL-2 สูงตลอดเวลา มี  growth factor ปริมาณที่น้อย และมีเอนไซมย่อยโปรตีน (MMP) 
ท าลาย ECM และส่งผลกลบัไปใหล้ดปรมิาณของ growth factor ท าใหก้ระบวนการหายของแผล
ผิดปกติ6  

Tumor necrosis factor-alpha (TNF-α)  

TNF-α เป็น proinflammatory cytokine ที่เรียกไดว้่าเป็นกุญแจส าคัญในกระบวนการ
อักเสบ22 โดยถูกสร้างมาจาก macrophage และ lymphocyte ระหว่างกระบวนการอักเสบ
เฉียบพลัน โดยทั่วไปจะหลั่งออกมาหลงัจากเนือ้เยื่อไดร้ับอันตราย21, 23มีค่าครึ่งชีวิตอยู่ที่ 15-18 
นาที24 ซึ่งมีผลท าใหเ้กิดการตอบสนองที่หลากหลายภายในเซลล ์ไม่ว่าจะเป็นท าใหเ้กิดการตาย
ของเซลลไ์ด้20 สามารถกระตุน้การ proliferation ของ fibroblast สามารถเหนี่ยวน าใหเ้กิดการสรา้ง
สาร prostaglandin และกระตุน้ใหเ้กิดการแสดงออกของยีน collagenase20 มีคณุสมบติัเดียวกัน
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กับ  IL-1 ที่ เหนี่ ยวน าให้ เกิ ด เป็นแผล เรื ้อ รังได้  มี บทบาทในการเ รียก  neutrophils และ 
macrophage เขา้มาในบริเวณบาดแผล เหนี่ยวน าใหเ้กิดการสรา้ง chemokine และ MMPs ใน

กระบวนการอกัเสบจะพบว่า TNF-α, IL-1, และ IL-6 จะมีความเขม้ขน้สงู25 โดย TNF-α และ IL-1 

เป็น cytokines ที่มีความส าคญัในการตอบสนองอย่างเฉียบพลนั24 ซึ่ง TNF-α จะพบว่ามีค่าสงูขึน้
ตั้งแต่ในชั่ วโมงแรกของการเกิดบาดแผล ถูกปลดปล่อยออกจากเซลล์เยื่อบุผนั งหลอดเลือด 
keratinocyte fibroblast ในบริเวณที่มีบาดแผล และไปกระตุน้ใหเ้ขา้สู่การบวนการอกัเสบโดยการ

เรียกเซลลเ์ม็ดเลือดขาวเขา้มายังบาดแผล26 ในระยะที่มีการอกัเสบ TNF-α จะเปลี่ยนมาถูกผลิต
จาก neutrophils และ macrophages ที่อยู่ที่บาดแผลแทน กระบวนการนี ้ท าให้มีการเพิ่มการ

อกัเสบมากขึน้ TNF-α จะมีปริมาณสงูสดุใน 1 วนัหลงัจากนัน้ และจะลดลงจนถึงระดบัปกติ เกิด
กระบวนการหายของแผลในล าดับอ่ืนๆ ต่อไป นอกเหนือจากนีม้ีการทดลองในหนูพบว่า การมี 

anti-TNF-α สามารถท าใหเ้กิดแผลปิดชา้ลงได้9 ส  าหรบัในแผลที่การหายของแผลมีความบกพรอ่ง 

จะพบว่ามีปริมาณของ TNF-α ทัง้เฉพาะที่ และในระบบสงูขึน้ อีกทัง้มีรายงานในหลายวิจยัพบว่า 

TNF-α มีความสามารถในการเหนี่ยวน าใหเ้กิดการหายของแผลที่ชา้ในคนได ้6 
ตามธรรมชาตินั้นเมื่อมีสิ่งกระตุ้น phospholipase A2 จะเปลี่ยน Phospholipids เป็น 

arachidonic acid ซึ่งจะผ่านเอนไซม์ lipoxygenases เป็น leukotriene ต่าง ๆ และบางส่วนจะ
ผ่านเอนไซม ์cyclooxygenase (COX-1, COX-2) เกิดเป็น Prostaglandins E2 ซึ่งเป็นสารอกัเสบ

ส าคญัที่ท าใหเ้กิดการท าลายของเนือ้เยื่อและกระดกู โดยบทบาทของ TNF-α ต่อ prostaglandins 
นัน้จะท าให ้COX-2 มีการแสดงออกมากขึน้ 

โพรไบโอติก 
โพรไบโอติก เป็นจุลินทรีย์ที่มีชีวิต เมื่อมีในปริมาณที่เหมาะสมจะส่งผลดีต่อสุขภาพ

รา่งกาย ช่วยป้องกนัและรกัษาโรคได้27 จากค าจ ากดัความดงักล่าว จะเห็นว่ามี 2 ค าหลกัๆคือ ตอ้ง
เป็นเซลลท์ี่มีชีวิต และตอ้งไดร้บัในปริมาณที่พอเหมาะ ซึ่งในปัจจุบนัท าใหเ้ป็นที่ถกเถียงกันมาก 
เนื่องจากมีการศึกษาพบว่าผลผลิตของโพรไบโอติก หรือแมแ้ต่ดีเอ็นเอ ก็สามารถใหป้ระโยชนต่์อ
สุขภาพในบางสถานการณ์ได้10 ความเชื่อว่าโพรไบติกมีผลดีนั้น  เกิดจากการที่  Dr. Elie 
Metchnikoff ได้ตั้งข้อสังเกตว่าชาวบัลแกเรียมีอายุยืนยาวน่าจะมาจากการบริโภคโยเกิร ์ต 
(yogurt) ที่มีสว่นประกอบของ Lactobacillus bulgaricus จึงเกิดแนวคิดว่านอกจากเชือ้แบคทีเรีย
ที่ก่อใหเ้กิดโรคแลว้ ในธรรมชาติยังมีเชือ้แบคทีเรียที่มีประโยชนต่์อสุขภาพ27, 28 ซึ่งโพรไบโอติกที่
ใกลต้วัมนษุยม์ากที่สดุคือ เชือ้ประจ าถิ่น (normal flora) ที่มีอยู่แลว้ในรา่งกายของมนษุย์29 
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แนวคิดในการเอาเชือ้ประจ าถิ่นมาใชป้ระโยชน ์เกิดจากการสังเกตว่า โดยปกติแลว้ใน
อวยัวะต่าง ๆ ของรา่งกาย ที่สามารถติดต่อกบัสิ่งแวดลอ้มภายนอก เช่น ระบบทางเดินอาหาร ช่อง
ปาก และช่องคลอด จะมีเชือ้ประจ าถิ่นหลายชนิดอาศัยอยู่ร่วมกัน โดยเชือ้แต่ละชนิดนั้นอาจ
ส่งเสริมหรือยับยัง้การเจริญเติบโตซึ่งกันและกัน เพื่อรกัษาสมดุลทัง้ชนิดและปริมาณของเชือ้ ซึ่ง
หากมีปัจจัยภายในหรือภายนอกใดที่ท าใหเ้ชือ้ก่อโรคเจริญเติบโตและเพิ่มจ านวนมากขึน้จนมี
ปริมาณมากกว่าเชือ้ที่มีประโยชนต่์อรา่งกาย จะท าใหเ้สียสมดลุและส่งผลใหร้า่งกายเกิดโรคต่างๆ 
ตามมาได้30 แต่เชือ้ทุกชนิดไม่ไดผ้ลลัพธ์เหมือนกัน แต่ละสายพันธุ์ แต่ละชนิดต่างมีการท างาน
สง่ผลต่อรา่งกายโดยเฉพาะ7 เชือ้ในสปีชีสเ์ดียวกนัแต่เป็นคนละสายพนัธุก์็สง่ผลแตกต่างกนั7, 8 

Lactobacilli เป็นแบคทีเรียแกรมบวกที่ เรียงตัวเป็นเซลลเ์ด่ียวหรือต่อเป็นสาย เป็นเชือ้
ประจ าถิ่นที่พบได้หลายอวัยวะ 31 มีคุณสมบัติทนกรด และสามารถผลิตกรดแลคติคได้ มี
หลากหลายสายพนัธุ ์มีบทบาทส าคญัในการควบคมุระบบภูมิคุม้กนั มีการศึกษาในคลินิกพบว่ามี
ความสามารถในการปอ้งกนั และรกัษากระบวนการอกัเสบต่าง ๆ เช่น ล าไสอ้กัเสบ บางสายพนัธุม์ี

ความสามารถในการลดการสรา้ง proinflammatory cytokine เช่น TNF-α ได้9 บางสายพันธุ์
พบว่าจะเหนี่ยวน าให้มีการสร้าง IL-10 จาก T-cells จากการศึกษาของ Ki-Yi Sun et al. ที่มี
การศึกษาผลของ L. paracasei ทัง้มีชีวิต และไม่มีชีวิต ต่อสารสื่ออกัเสบที่ถกูกระตุน้จาก LPS นัน้

พบว่ามีการยบัยัง้การปลอ่ย TNF-α และ IL-6 โดย L. paracasei มีการกดการเหนี่ยวน าของ LPS 

ที่จะไปจับตวักับ toll-like receptor 4 (TLR 4) ที่ท าใหเ้กิด I-κBα phosphorelation โดยการเพิ่ม

การท างานของตวัควบคมุ (negative regulators) ของ NF-κB pathway ผ่านการจบัตวักบั TLR 2 

และยังยับยั้งการ translocation ของ p50/p65 subunit ของ NF-κB จากไซโตซอล  ไปยัง

นิวเคลียส ในNF-κB pathway ที่ควบคุมการแสดงออกของสารตัวกลางที่ส  าคัญในกระบวนการ

อักเสบ เช่น  NO, COX-2 , IL-1 , IL-6, IL-8 และ TNF- α ท าให้ลดการอักเสบได้ ซึ่งนับเป็น 
therapeutic effect ของ L. paracasei 10 และยงัพบว่า L. paracasei  มีความสามารถในการลด
การอกัเสบไดดี้ ปรบัเปลี่ยนระบบภมูิคุม้กนัไดม้ากกว่า L. plantarum (ภาพประกอบที่ 2) 
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ภาพประกอบ 2 แสดงกลไกการยบัยัง้การปลอ่ย Proinflammatory cytokines ผ่าน NF-κB 
pathway 

ที่ ม า : ดั ด แ ป ล ง จ า ก  Sun K-Y,et al. Lactobacillus paracasei modulates LPS-
induced inflammatory cytokine release by monocyte-macrophages via the up-regulation 
of negative regulators of NF-kappaB signaling in a TLR2-dependent manner.2017 

องคก์ารอาหารและยาแห่งสหรฐัอเมริกาประกาศให ้Lactobacilli และ Bifidobacteria 
เป็นโพรไบโอติกที่ใชใ้นมนุษยไ์ดอ้ย่างปลอดภยั โดยเป็นที่ยอมรบัในมาตรฐานความปลอดภยัตาม
หลักของ generally recognized as safe (GRAS) status32 การใช้ในคนที่ แข็ งแรงไม่มี โรค
ประจ าตวันัน้นบัว่าปลอดภยั แต่ตอ้งระวงัในการใชโ้พรไบโอติกในคนที่เสี่ยงติดเชือ้ในกระแสเลือด 
โดยในการพัฒนาหรือผลิตไพรไบโอติกขึน้มาในแต่ละสายพันธุ์นั้น  ต้องมีการประเมินความ
ปลอดภัยก่อน เนื่องจากกลไกการท างานของโพรไบโอติกยังตอ้งมีการศึกษาอีกมาก และตอ้งมี
ช่องทางการให้ที่ เหมาะสม เนื่องจากสายพันธุ์ที่ ต่างกันสามารถให้ผลที่แตกต่างกันได้ และ
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การศึกษาการใชโ้พรไบโอติกในประชากร กลุ่มหนึ่งนัน้ ไม่สามารถน ามาอา้งอิงไปถึงประชากรกลุ่ม
อ่ืนได ้จึงยงัตอ้งมีการศกึษาเพิ่มเติม33  

ส าหรบัในประเทศไทยนัน้กระทรวงสาธารณสุขไดป้ระกาศให้โพรไบโอติก Lactobacilli 
เป็นสายพันธุ์ที่ได้รบัการรบัรองจากระทรวง ตามประกาศราชกิจจานุเบกษา เรื่องบัญชีรายชื่อ
จลุินทรียท์ี่ใชเ้ป็นโพรไบโอติกได ้(หนา้ที่ 21 เลม่ที่ 128 ตอนพิเศษ 86) 

การศึกษาโพรไบโอติกที่ เก่ียวข้องกับช่องปากนั้นยังมีไม่มากนัก มี การศึกษาของ 
Teanpaisan และคณะ ในปี 2015 ในการน าโพรไบโอติกสายพนัธุ ์L. paracasei SD1 มาผสมเขา้
กับนมผง แลว้น าไปใหก้ลุ่มทดลองกิน พบว่าสามารถลดจ านวน Streptococcus mutans ที่เป็น
เชือ้ก่อโรคฟันผุลงไดอ้ย่างมีนยัส าคญั34 ต่อมาไดม้ีการศึกษาต่อ พบว่าหากใหน้มผงผสมโพรไบโอ
ติกสายพนัธุ ์L. paracasei SD1 เป็นเวลาต่อเนื่อง มีผลต่อการลดฟันผุได ้โดยผลการทดลองพบว่า 
มีการลดจ านวนเชือ้ Streptococcus mutans และมีภูมิคุม้กัน human neutrophil peptides 1-3 
ในน า้ลายอย่างมีนยัส าคญั34  

ไดม้ีรายงานพบว่าโพรไบโอติกมีความสามารถในการสรา้งสารที่มีความสามารถในการ
ยบัยัง้การเจริญเติบโตของแบคทีเรียได ้เช่น ไอโดรเจนเปอรอ์อกไซด ์(hydrogen peroxide), แบค
ทีรีโอซิน  (bacteriocin) รวมทั้งสารท่ีมีฤท ธิ์ เป็นกรด และสารยับยั้ง  อ่ืนๆ 35 , 36 อีกทั้งยังมี
ความสามารถในการแย่งใชอ้าหาร (substrate) ที่เชือ้ก่อโรคจ าเป็นตอ้งใชใ้นการเติบโต ส่งผลใหม้ี
การลดจ านวนของเชือ้ก่อโรคได้36 

อีกทั้ งยังมี การศึกษาน ้า เลี ้ยงเชื ้อ โพ รไบ โอติก  (probiotic supernatant) ของ L. 
paracasei MSMC39-1 ที่แยกได้จากอุจจาระของเด็กทารกแรกคลอดที่มีสุขภาพดี จากศูนย์
การแพทยส์มเด็จพระเทพฯ (SWUEC 37/2551) เมื่อน าไปทดสอบในห้องปฏิบัติการ (in vitro) 
พบว่า น ้าเลี ้ยงเชื ้อโพรไบโอติกจาก L. paracasei MSMC39-1 มีประสิทธิภาพในการยับยั้ง 

proinflammatory cytokine ชนิด TNF- α ไดอ้ย่างมีนัยส าคัญ16 นอกจากนีก้ารศึกษาใน in vivo 
พบว่าสายพนัธุน์ีช้่วยลดการอกัเสบไดใ้นสตัวท์ดลอง (EC no. SWU-A-012-2562, COA/AE-002-
2563) และสามารถลดการอกัเสบในตบั และ liver fibrosis ได้37 อีกทัง้ยงัพบว่าสายพนัธุน์ีช้่วยลด
การอักเสบของสิวในคนไขส้ิวอักเสบได้38 โดยความสามารถนีเ้ป็นคุณสมบติัเฉพาะของโพรไบโอ
ติกสายพนัธุน์ี ้โดยแต่ละสายพนัธุอ์าจมีคณุสมบติัแตกต่างกนัไป 

 



  16 

น ้ายาบ้วนปาก 
น า้ยาบว้นปากเป็นผลิตภัณฑ์ดูแลช่องปากที่ใชง้่ายช่วย เสริมประสิทธิภาพในการท า

ความสะอาดช่องปาก เพิ่มเติมจากการแปรงฟันจามปกติ โดยเฉพาะในผูท้ี่มีความบกพร่องทาง
ร่างกาย39 ส่วนผสมของน า้ยาบ้วนปวกประกอบไปดว้ย ส่วนผสมพืน้ฐาน ไดแ้ก่ สารท าละลาย, 
สารใหค้วามชุมชื่น, สารลดแรงตึงผิว, สารแต่งรส, สี สารกนับูด, น า้, สารปรบัความเป็นกรด -ด่าง 
ส่วนสารอ่ืนๆ ที่ใส่เพิ่มเติม เช่น ฟลูออไรด์ สารท่ีมีฤทธิ์ต้านเชือ้จุลชีพ เป็นต้น40 โดยสามารถ
น ามาใชใ้นผูป่้วยท่ีมีภาวะภมูิคุม้กนับกพรอ่ง หรือไดร้บัรงัสีรกัษา และเคมีบ าบดัได้41, 42 

น ้ายาบ้วนปากทีม่ีส่วนผสมของแอลกอฮอล ์
แอลกอฮอลม์ีความสามารถเป็นตัวท าละลายที่ดี เมื่อใช้ในความเขม้ขน้ที่เหมาะสม

จะมีฤทธิ์ในการตา้นเชือ้แบคทีเรียได ้เอทานอลนบัเป็นแอลกอฮอลท์ี่มกัใชใ้นการผสมในน า้ยาบว้น
ปาก จะมีความเขม้ขน้ที่ต่างกนัไปในแต่ละสตูร43  

พบว่าการใชน้ า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมของแอลกอฮอลท์ าใหเ้กิดอาการปากแหง้ 
และมีน า้ลายนอ้ยลงได้43 ส่วนอาการแสบรอ้นเนือ้เยื่อภายในช่องปาก พบว่ามาสารถเกิดขึน้ไดใ้น
ผูป่้วยท่ีใชเ้ป็นระยะเวลาต่อเนื่อง โดยอาการแสบรอ้นจะเพิ่มขึน้ตามระยะเวลาที่ใชน้านขึน้44 

จากผลการศึกษาที่ผ่านมาพบสาเหตุหลกัในการเกิดมะเร็งช่องปาก คือ การสูบบุหรี่ 
และการด่ืมสุรา แต่กลไกยังไม่เป็นที่แน่ชัด แต่มีผูส้ันนิษฐานว่าการด่ืมสุรา ก่อใหเ้กิดการระคาย
เคืองต่อเซลล ์ท าใหไ้วต่อสารก่อมะเรง็มากขึน้ หรือเอทานอลอาจไปรบกวนกระบวนการถอดสายดี
เอ็นเอ ท าใหเ้กิดความผิดพลาดจนเกิดเป็นเซลลม์ะเรง็ขึน้ ดว้ยเหตนุีจ้ึงมีขอ้สนันิษฐานว่าเอทานอล
ในน า้ยาบว้นปากก็อาจท าใหเ้กิดผลไดเ้ช่นเดียวกนั45-47 

น ้ายาบ้วนปากทีม่ีส่วนผสมของคลอเฮกซิดีน 
คลอเฮกซิดีนเป็นสารเคมีที่สามารถควบคุมเชื ้อไดอ้ย่างกวา้งขวาง ทัง้เชือ้แบคทีเรีย

แกรมบวกและแกรมลบ และมีความสามารถควบคุมแผ่นคราบจุลินทรียไ์ดอ้ย่างมีประสิทธิภาพ 
จนสามารถใชเ้ป็นมาตรฐานอา้งอิงในการทดสอบน า้ยาบว้นปากควบคมุแผ่นคราบจลุินทรียอ่ื์น ๆ 

กลไกการออกฤทธิ์ของคลอเฮกซิดีนในการตา้นเชือ้แบคทีเรีย เกิดจากการที่คลอเฮกซิ
ดีนมีสารที่มีเป็นประจุบวก จึงเกิดพันธะกับประจุลบบริเวณผิวเซลลข์องเชือ้แบคทีเรีย ท าใหเ้กิด
การสูญเสียสภาพของผิวเซลล ์ก่อใหเ้กิดการรั่วของเซลล ์และท าใหเ้ซลลต์ายในที่สุด นอกจากนี ้
ความสามารถในการยบัยัง้การเจริญเติบโต หรือฆ่าเชือ้ของคลอเฮกซิดีนนัน้  ขึน้อยู่กบัระดบัความ
เขม้ขน้ที่ใช ้โดยความเขม้ขน้สงูก็สามารถที่จะฆ่าเชือ้แบคทีเรียได ้ขณะที่ความเขม้ขน้ต ่าก็จะท าได้
แค่ยบัยัง้การเจรญิเติบโตเชือ้แบคทีเรีย48 
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อีกทั้งยังพบว่ามีความสามารถในการจับตัวบนผิวฟัน ลิน้ น า้ลาย ไบโอฟิลม์ และ
เนือ้เยื่อต่างๆ ภายในช่องปากไดดี้ สง่ผลใหค้อลเฮกซิดีนออกฤทธิ์ไดน้านมากถึง 5 ชม49 

ถึงแมว้่าคลอเฮกซิดีนจะมีความสามารถในการยบัยัง้เชือ้ และแผ่นคราบจุลินทรียไ์ด้
ดี แต่ก็มีขอ้ดอ้ย คือ การก่อใหเ้กิดคราบสีน า้ตาลบนฟัน, ลิน้, และฟันปลอม ซึ่งเกิดจากประจุลบ
ของคลอเฮกซิดีนจบัตวักบัองคป์ระกอบในคราบที่ตกคา้งอยู่ของอาหาร และเครื่องดื่ม (interaction 
of di-cationic antiseptic with dietary chromogens) 50  มี ร าย งาน ถึ ง รส ขม , ก า รรับ รส ที่
เปลี่ยนแปลง และอาการปวดแสบปวดรอ้น ซึ่งอาการจะอยู่เพียงชั่วคราวและหายไปเมื่อหยุดใช้51 
ส  าหรบัคนที่มีความเสี่ยงต่อการเกิดฟันผสุงู แนะน าใหใ้ชน้ า้ยาป้วนปากคลอเฮกซิดีน ความเขม้ขน้
รอ้ยละ 0.12 เป็นระยะเวลา 2 สปัดาห ์ทกุ ๆ 2-3 เดือน เป็นระยะเวลาอย่างนอ้ย 1 ปี52 

น ้ายาบ้วนปากทีม่ีส่วนผสมของน ้ามันหอมระเหย 
น ้ามันหอมระเหย จัดเป็นสารประกอบจ าพวกฟีนอลที่ ไม่มีประจุ  (phenol like 

substance, non-ionic) ประกอบดว้ยสารสกัด 4 ชนิด ได้แก่ ไทมอล(thymol), เมธิลซาลิไซเลท 
(Methyl salicylate), เมนทอล (menthol), และยคูาลิปตอล(eucalyptol) 

สารประกอบประเภทไทมอล (5-methyl-2-isopropylphenol) มีฤทธิ์ในการฆ่าเชือ้
โดยกลไกการยับยัง้เชือ้ เกิดจากการแทรกซึมเขา้สู่เยื่อหุม้เซลล ์และท าให้เกิดการแตกตวัของเยื่อ
หุม้เซลล ์โดยพบว่ามีฤทธิ์ในการฆ่าเชือ้จุลชีพท่ีไม่พึ่งออกซิเจน (obligate anaerobes) และเชือ้ 
Actinobacillus actinomycetemcomitans. ได้มากกว่าเชื ้อจุลชีพกึ่งพึ่งออกซิเจน (facultative 
anaerobes) พบว่าค่าความเขม้ขน้ต ่าสดุที่ยบัยัง้เชือ้ได ้(minimal inhibition concentration) อยู่ที่ 
0.02 -0.09 เปอร์เซ็นต์  ขณ ะที่ ค่ าความ เข้มข้นต ่ าสุดที่ ฆ่ า เชื ้อ ได้  (minimal bactericidal 
concentration) อยู่ที่0.04-0.18 เปอรเ์ซ็นต์53 

สารประกอบประเภทยูคาลิปตอล พบว่าสามารถยับยั้งการยึดเกาะของเชื ้อ 
Streptococcus mutans และสามารถฆ่ า เชื ้อ  Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium 
nucleatum, และ Streptococcus mutans ได้ภายหลังการสัมผัสกับยูคาลิปตอลเป็นเวลา 30 
วินาที54 

การศึกษาในมนุษยใ์นปี 1994 พบว่าหลงัจากการใชน้ า้ยาบว้นปากน า้มนัหอมระเหย
เพียงหนึ่งครัง้สามารถลดปริมาณเชือ้แบคทีเรียในน า้ลายไดเ้ป็นเวลา 5 ชั่วโมง เมื่อเทียบกับกลุ่ม
ควบคุม 55 ทัง้ยังมีการศึกษาพบว่าน า้ยาบว้นปากน า้มันหอมระเหยมีประสิทธิภาพในการลดการ
เกิดคราบจุลินทรียเ์หนือเหงือกและโรคเหงือกอักเสบได้ดี โดยพบว่าหลังการใช้น า้ยาบ้วนปาก
น า้มันหอมระเหยเป็นเวลา 14 วนั ปริมาณเชือ้จุลชีพที่ไม่พึ่ งออกซิเจน เชือ้จุลชีพแกรมลบที่ไม่พึ่ง



  18 

ออกซิ เจน และจุลชีพที่ ส ร้างสารระเหยประกอบซัล เฟอร์  (violatile sulphur compound 
producing organism) ในคราบจลุินทรียล์ดลงรอ้ยละ 56.3-95.356 

มีรายงานถึงผลขา้งเคียงของน า้ยาบว้นปากที่มีส่วนประกอบของน า้มันหอมระเหย 
พบว่าเมื่อใหก้ลุ่มทดลองใชว้ันละ 2 ครัง้ นาน 6 เดือน พบว่าสัดส่วนของเชือ้จุลชีพและเชือ้ฉวย
โอกาสไม่มีการเปลี่ยนแปลงภายหลงัการใช ้

น ้ายาบ้วนปากทีม่ีส่วนผสมของเซทลิไพรดีเนียม คลอไรด ์
โครงสรา้งของเซทิลไพรดีเนียม คลอไรด์ (Cetylpridinium Chloride) มีลกัษณะเป็น

ทัง้ surfactant chains และมีประจุบวก ท าใหเ้ซทิลไพรดีเนียม คลอไรด ์สามารถจับกับพืน้ผิวใน
ช่องปากที่เป็นไขมนั (lipid) และมีประจลุบได้57 

เซทิลไพรดีเนียม คลอไรด์  เป็นสารท่ีออกฤทธิ์ระงับเชื ้อได้หลายกลุ่ม 58 โดย
ความสามารถในการระงับเชือ้ เกิดจากการที่เซทิลไพรดีเนียม คลอไรดม์ีประจุเป็นบวก ท าให้มี
ความสามารถในการแทรกซึมไปในเยื่อหุม้เซลลท์ี่มีประจุลบ ส่งผลใหเ้กิดการซึมผ่านของเยื่อหุม้
เซลล ์ท าใหเ้กิดเซลลแ์ตกตามมา ซึ่งกระบวนการดงักล่าวส่งผลใหเ้กิดการยับยัง้การเจริญเติบโต 
และท าใหเ้กิดการตายของเซลลใ์นที่สดุ59 

ในปี 2003 มีการศกึษาประสิทธิภาพของน า้ยาบว้นปากเซทิลไพรดีเนียม คลอไรด ์ใน
การระงับเชือ้แบคทีเรีย ที่ความเขม้ขน้ 0.05 เทียบกับน า้ยาบว้นปากคลอเฮกซิดีน ความเขม้ขน้ 
0.12 และน า้ยาหลอก (placebo) พบว่าหลังหยุดบว้นน า้ยาบว้นปากเซทิลไพรดีเนียม คลอไรด ์
เป็นเวลา 1.5 ชั่วโมง ปริมาณเชือ้แบคทีเรียในน า้ลายลดลงอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ เมื่อเทียบกบั
กลุม่ยาหลอก แต่หลงับว้นนาน 3 ชั่วโมง พบว่าปรมิาณเชือ้แบคทีเรีย ไม่มีความแตกต่างกนัอย่างมี
นยัส าคญัทางสถิติ60 

การยับยัง้การสรา้งคราบจุลินทรีย ์และการป้องกันโรคเหงือกอักเสบของน า้ยาบว้น
ปากเซทิลไพรดีเนียม คลอไรด ์พบว่ามีการศกึษาที่ความเขม้ขน้แตกต่างกนัไป ทัง้ความเขม้ขน้รอ้ย
ละ 0.0.5 61 , รอ้ยละ 0.07 62,และรอ้ยละ 0.1 63 สามารถป้องกันการเกิดคราบจุลินทรีย ์และการ
เกิดโรคเหงือกอักเสบไดอ้ย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ เมื่อใชห้ลงัการแปรงฟันปกติวนัละ 2 ครัง้ เป็น
ระยะเวลา 6 เดือน ซึ่งมีความสามารถเทียบเท่ากับน า้ยาบว้นปากน า้มันหอมระเหย ที่ไดร้บัการ
รบัรองจากสมาคมทันตแพทยแ์ห่งสหรฐัอเมริกาว่าเป็นน า้ยาบว้นปากที่สามารถป้องกัน และลด
การเกิดคราบจลุินทรียไ์ด้58 

อย่างไรก็ตามเนื่องจากเซทิลไพรดีเนียม คลอไรด์ มีประจุเป็นบวก จึงสามารถ
เกิดปฏิกิริยากับสารที่มีประจุลบได้ ที่สามารถพบได้ในน า้ยาบ้วนปากชนิดอ่ืน, ยาสีฟัน, เซรมั 
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(serum), ไขมัน (lipid), ฟอสโฟลิพิด (phospholipid) และโปรตีน ส่งผลใหค้วามสามารถในการ
ยบัยัง้เชือ้จลุินทรียล์ดลงได้64 

การศึกษาถึงผลขา้งเคียงของน า้ยาบว้นปากเซทิลไพรดีเนียม คลอไรด ์พบว่าการใช้
น า้ยาบว้นปากเซทิลไพรดีเนียม คลอไรด์ ที่ความเขม้ขน้รอ้ยละ 0.05 ไม่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลง
องคป์ระกอบของเชือ้ภายในช่องปาก เมื่อใชเ้ป็นระยะเวลานาน 6 สปัดาห์59  

นอกจากสารออกฤทธิ์ในน า้ยาบว้นปากที่พบไดบ้่อยในปัจจุบนัตามที่กลา่วไปขา้งตน้แลว้ 
ยงัมีสารออกฤทธิ์อีกหลายตวัท่ีใชใ้นน า้ยาบว้นปากซึ่งมีกลไกลการออกฤทธิ์แตกต่างกนัไป ดงัท่ีได้
สรุปไวใ้นตารางที่ 2 
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ตาราง 2 แสดงกลไกการออกฤทธ์ิยบัยัง้การเกิดคราบจลิุนทรีย ์และยบัยัง้เชือ้จลิุนทรีย ์ของส่วนผสมในน า้ยา
บว้นปาก 

กลุม่ของสารออกฤทธิ์ ตวัอย่างสารออกฤทธิ์ กลไกการออกฤทธิ์ 
Bisbiguanide Chlorhexidine ยบัยัง้การเคลื่อนยา้ยน า้ตาลเขา้สู่เซลล์

, ยับยั้งการสร้างกรด, ยับยั้งการน า
ก ร ด อ ะ มิ โ น ไ ป ใ ช้ , ยั บ ยั้ ง ก า ร
สังเคราะห์polysaccharide และการ
ท า ง า น ข อ ง เอ น ไซ ม์ โป ร ตี น เอ ส
( protease activity,  ร บ ก ว น
กระบวนการท างานบรเิวณเยื่อหุม้เซลล์
ของแบคทีเรีย(bacterial membrane) 

Enzymes Mutanase,  
dextranase, 
amyloglucosidase-
glucose oxidase 

ยบัยัง้การสรา้งไบโอฟิลม์ โดยการย่อย
polysaccharides ข อ ง แ บ ค ที เ รี ย , 
ยั บ ยั้ ง ก ระบ วน ก า รไก ล โค ไล ซิ ส
(glycolysis)ของแบคทีเรียโดยการเพิ่ม
การท างานของระบบเพอรอ์อกซิเดสใน
น า้ลาย(salivary peroxidase system)  

Essential oil extracts Menthol,  
thymol,  
eucalyptol,   
methyl salicylate 

ยับยั้งการสรา้งกรดของแบคทีเรีย, ลด
การสัง เคราะห์  lipopolysaccharide 
ของแบคทีเรีย 

Metal salts Zinc,copper, 
stannous ions 

ยบัยัง้การเคลื่อนยา้ยน า้ตาลเขา้สู่เซลล์
,ยับยั้งการสรา้งกรด, การท างานของ
เอนไซมโ์ปรตีนเอส (protease activity) 

Quaternary 
ammonium 
compounds 

Cetylpyridinium 
chloride 

ท าลายเยื่อหุม้เซลลข์องแบคทีเรีย, และ
ยบัยัง้เอนไซมข์องแบคทีเรีย 
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ตาราง 1 (ต่อ) 

กลุม่ของสารออกฤทธิ์ ตวัอย่างสารออกฤทธิ์ กลไกการออกฤทธิ์ 
Phenols Triclosan ยบัยัง้การเคลื่อนยา้ยน า้ตาลเขา้สู่เซลล์

,ยับยั้งการสรา้งกรด, การท างานของ
เอนไซมโ์ปรตีนเอส (protease activity) 

Natural molecules Plant extracts ยั บ ยั้ ง ก า ร ส ร้ า ง ก ร ด  แ ล ะ ก า ร
สงัเคราะหp์olysaccharide 

Surfactants Sodium lauryl sulfate, 
delmopinol 

ท าลายเยื่ อหุ้มเซลล์ของแบคที เรีย,
ยบัยัง้เอนไซมข์องแบคทีเรีย 

ที่มา : ดัดแปลงจาก Jafer M, Patil S, Hosmani J, Bhandi SH, Chalisserry EP, Anil 
S. Chemical plaque control strategies in the prevention of biofilm-associated oral 
diseases. J Contemp Dent Pract. 2016 Apr 1;17(4):337-43. Epub 2016/06/2 

ปัจจุบนัมีการน าสมนุไพร และสารสกดัที่ไดจ้ากธรรมชาติมาใชเ้ป็นทางเลือกในการรกัษา
ทางการแพทยม์ากขึน้ ทัง้นีเ้พื่อหวงัผลในการลดผลขา้งเคียงจากการใชย้า และลดค่าใชจ้่าย พบว่า
สมุนไพรและสารสกัดจากธรรมชาติหลายชนิดมีฤทธิ์ในการฆ่าเชือ้แบคทีเรียได้ ท าให้มีความ
น่าสนใจในการน ามาเป็นสว่นผสมหนึ่ง ในการพฒันาสตูรน า้ยาบว้นปาก 

กัญชา 
กัญชาจัดเป็นพืชที่อยู่ ในวงศ์ Cannabaceae มีชื่อทางวิทยาศาสตรคื์อ Cannabis 

sativa L.  subsp. indica (Lam.)65 ความหลากหลายทางพันธุกรรมขึน้อยู่กับสภาพแวดลอ้ม ถิ่น
ที่อยู่ และการปรบัปรุงสายพันธุ์โดยมนุษย์ ท าใหม้ีสายพันธุ์ที่หลากหลาย การตัง้ชื่อวิทยาศาสตร์
จึงใช้ความแตกต่างกันของปริมาณสารแคนนาบินอยด์ (cannabinoid) เป็นตัวตั้งชื่อทาง
วิทยาศาสตร ์

ส าหรบัสารแคนนาบินอยด์เป็นสารออกฤทธิ์ส  าคัญในกัญชา มี 2 ชนิด หลักที่มีการ
กลา่วถึงคือ tetrahydrocannabinol (THC) และ cannabidiol (CBD) 66  

กัญชาเป็นไมล้ม้ลุก มีอายุ 1 ปี ล าตน้มีลกัษระตรง สูงประมาณ 0.9-1.5 เมตร ใบเด่ียว 
รูปร่างคลา้ยฝ่ามือ เรียงตวัสลบักนั ขอบใบแตกเป็นแฉกประมาณ 5-7 แฉก แต่ละแฉกมรูีปร่างยาว



  22 

รี กวา้งประมาณ 0.3-1.5 เซนติเมตร ยาว 6-10 เซนติเมตร โคนและปลายใบสอบ ขอบใบเป็นฟัน
เลื่อย มีสองเพศแยกตน้กัน ไดแ้ก่เพศผูแ้ละเพศเมีย ออกดอกเป็นช่อกระจุกตัวตามแขนงของใบ
และปลายกิ่ง ช่อดอกและใบของตน้เพศผูเ้รียงตัวกนัห่างๆ  ต่างจากตน้เพศเมียที่เรียงชิดกัน เสกร
ของเพศผูน้ั้นจะมีลักษณะการออกดอกห่างๆกัน แตกต่างจากเพศเมียที่จะออกดอกเป็นกระจุก
ติดๆกนั 67, 68  

 

 

ภาพประกอบ 3 แสดงความแตกต่างกนัทางกายภาพของกญัชาทัง้ 3 สายพนัธุ์ 

ที่ ม า  : ดั ด แป ล งจ าก  McPartland JM. Cannabis Systematics at the Levels of 
Family, Genus, and Species. 2018 

ปัจจุบนัสารออกฤทธิ์ส  าคญัในกัญชาพบว่ามีมากกว่า 545 ชนิด กว่า 100 ชนิด คือ สาร
จ าพวกไฟโตแคนนาบินอยด ์(phytocannabinoids) ท่ีมีฤทธิ์ทางเภสชัวิทยา69 โดยมีโครงสรา้งทาง
เคมีประกอบไปดว้ย สารกลุ่มอลัคิลรีซอรซ์ินอล (alkylresorcinol), ไขมนั, และสารจ าพวกเทอรปี์น 
(terpenes)70 สารแคนนาบินอยดท์ี่ส  าคญัในกญัชาที่พบไดม้าก 2 ชนิดคือ tetrahydrocannabinol 
(THC) และแคนนาบิไดออล (cannabidiol (CBD))71 นอกจากสารกลุ่มแคนนาบินอยดแ์ลว้ที่กล่าว
มาแลว้ ยงัสามารถพบสารอ่ืนๆ ไดอี้กมากกว่า 400 ชนิด เช่น สารกลุม่เทอรปี์นอยด,์ สารกลุ่มฟลา
โวนอยด,์ สารกลุม่อลัคาลอยด,์ อลัเคน, และสเตียรอยด ์เป็นตน้,72 ซึ่งจะพบสารออกฤทธิ์เหลา่นีไ้ด้
มากในส่วนของไทรโครม (trichromes) ที่เป็นส่วนในช่อดอก โดยจะพบในช่อดอกต้นเพศเมีย
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มากกว่าตน้เพศผู ้เมื่อน ามาส่องดว้ยกลอ้งจุลทรรศนจ์ะพบลกัษณะคลา้ยดอกเห็ดเล็กบนผิวช่อ
ดอก  

สารแคนนาบินอยดน์ัน้เกิดจากปฏิกิริยาแอลคิลเลชัน (alkylation) ของสาร 2 ตัว ไดแ้ก่ 
geranyl-pyrophosphate แล ะ  olivetolic acid ท า ให้ ได้ ก รดที่ ชื่ อ ว่ า  cannabigerolic acid 
(CBGA) หลังจากนั้น CBGA จะท าปฏิกิริยากับเอนไซม ์cannabinoid synthase ไดส้ารจ าพวก 
∆9-tetrahydrocannabinolic acid, cannabichromenic acid (CBCA),  แ ล ะ  cannabidiolic 
acid (CBDA) ออกมา จากนัน้จะถูกท าใหอ้ยู่ในรูปแบบที่เป็นกลางดว้ยความรอ้น73 ซึ่งเป็นแคนนา
บินอยดส์ าคญัที่กลา่วไวข้า้งตน้ ไดแ้ก่ ∆9-THC และ CBD โดยพบว่ามีการน ามาใชแ้ละศกึษาเพื่อ
ใชป้ระโยชนท์างการแพทย ์และทนัตกรรมในปัจจบุนั (ภาพประกอบที่ 4 และ5) 

 

ภาพประกอบ 4 แสดงการสงัเคราะหแ์คนนาบินอยดห์ลกัในกญัชา 

ที่ ม า  : ดั ด แ ป ล ง จ า ก  Bonini SA, et al.  Cannabis sativa: A comprehensive 
ethnopharmacological review of a medicinal plant with a long history. 2018  
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ภาพประกอบ 5 แสดงโครงสรา้งทางเคมีของ cannabidiolic acid (CBDA) และการเปลี่ยนเป็น 
cannabidiol (CBD) โดยการ decarboxylation 

ที่ ม า  : ดั ด แ ป ล ง จ า ก  Martinenghi LD, et al. Isolation, Purification, and 
Antimicrobial Characterization of Cannabidiolic Acid and Cannabidiol from Cannabis 
sativa L. 2020  

จากการศึกษาพบว่ากัญชามีกลไกการออกฤทธิ์ โดยประกอบดว้ยการท างานของระบบ
เอนโดแคนนาบินอยด์ (endocannabinoid systems) ที่อยู่ส่วนของระบบประสาทควบคุมของ
มนุษย ์ประกอบดว้ย ตัวรบัแคนนาบินอยด ์(cannabinoid receptors) ส าหรบัแคนนาบินอยดใ์น
ร่างกายมนุษย ์(endocannabinoids) ที่มีการศึกษากันอย่างกวา้งขวาง ไดแ้ก่ anandamide และ 
2-arachidonoylglycerol และยงัมีสว่นของเอนไซมท์ี่ใชใ้นการสรา้งและขจดัแคนนาบินอยด ์ท าให้
สมดุลของร่างกายใหเ้ป็นปกติ ทัง้ในการท างานของระบบประสาท และการท างานทางกายภาพ 
เช่น การตอบสนองขอร่างกายต่อความอยากอาหาร,ความเจ็บปวด, การนอนหลับ, ขบวนการ
อกัเสบ รวมถึงอาการชกั เป็นตน้ ในส่วนของตวัรบัที่ส  าคญั ไดแ้ก่ cannabinoid receptor 1 และ 2 
(CB1 และ CB2) โดยในส่วนของ CB1 พบไดม้ากในสมองซึ่งเป็นระบบประสาทสว่นกลาง ในขณะ
ที่ CB2 จะกระจายอยู่ตามระบบภูมิคุม้กัน และระบบหลอดเลือดทั่วร่างกาย โดยเฉพาะบริเวณที่
ไดร้บัการบาดเจ็บหรือเกิดการอกัเสบ สว่นในสมองนัน้พบไดบ้า้งแต่จะนอ้ยกว่า CB1 
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สารออกฤทธิ์ส  าคัญจากกัญชาส่วนใหญ่จะจับกับตัวรบัทัง้สองชนิดและส่งผลต่อระบบ
ต่างๆ ของร่างกาย โดยขึน้อยู่กับชนิด ปริมาณ รูปแบบการบริหารของสารออกฤทธิ์ของแคนนาบิ
นอยด ์และสภาพของร่างกายของผูท้ี่ไดร้บั โดยสาร THC พบว่าสามารถจบัไดดี้กบัตวัรบั CB1 ท า
ใหม้ีความสามารถออกฤทธิ์ต่อระบบจิตประสาทไดดี้กว่า CBD ที่จะไม่ไดเ้ขา้จบัโดยตรงกับ CB1 
แต่จะไปขัดขวางการจับตัวของ THC ท าให้ endocannabinoids ท างานได้ปกติตามเดิม และ
พบว่าCBD นัน้จะสามารถจบัไดโ้ดยตรงกบั CB2 ท าใหม้ีผลต่อการลดการอกัเสบไดดี้กว่า THC74 

ฤทธิ์ระงับปวด (analgesic effect) 
มีรายงานที่เป็นการวิเคราะหแ์บบอภิมาน (meta-analysis) ในปี 2015 เก่ียวกับการ

ใช้สารออกฤทธิ์ในกัญชาเพื่อช่วยในการช่วยลดอาการปวดในผู้ป่วยท่ีมีอาการปวดเรือ้รงั เช่น 
อาการปวดประสาท (neuropathic pain), อาการปวดจากมะเร็ง, อาการปวดกล้ามเนื ้อ, และ
อาการปวดจากการอักเสบของรูมาตอยด์ เป็นต้น จ านวน 2,454 คน โดยได้รบัยาหลากหลาย
รูปแบบ เช่น ไอระเหย  THC, ไอระเหยของกัญชา, ยาในรูปแบบเม็ด ได้แก่  Nabilone และ 
Dronabinol, รวมถึงเสปรยท์ี่พ่นในช่องปาก (Oromucosal spray เป็นตน้ พบว่าส่วนใหญ่นัน้ยงัไม่
มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม75 ยกเวน้ในผูป่้วยที่มีอาการปวดจาก
โรคปลอกประสาทเสื่อม โดยการไดร้บัยา Dronabinol หรือผูป่้วยปวดประสาทที่ได ้THC/CBD ที่
พบว่ามีอาการปวดลดลงอย่างมีนยัส าคญัเมื่อเทียบกบักลุม่ควบคมุ76-78 

ฤทธิ์ต่อการลดอาการคล่ืนไส้อาเจียน (anti-emetic effect) 
มีรายงานพบว่ามีการใช้ THC และอนุพันธ์ของ THC 3 ชนิด ได้แก่ Dronabinol, 

Nabilone, Levonantradol, และ Nabiximols ในการลดอาการขา้งเคียงของการท าเคมีบ าบดัใน
ผูป่้วยจ านวน 1,772 คน พบว่าสามารถลดอาการคลื่นไสอ้าเจียนได ้เมื่อเทียบกบักลุม่ควบคมุ75  

ฤทธิ์ต่อความอยากอาหาร (appetite stimulation) 
มีการศึกษาการเพิ่มความอยากอาหารในผูป่้วยโรคเอดสโ์ดยการให้ยา Dronaniol 

พบว่าในผูท้ี่ไดร้บัยานัน้มีความอยากอาหารเพิ่มขึน้ ส่งผลใหม้ีน า้หนักตัวที่เพิ่มขึน้ เมื่อเทียบกับ
กลุ่มควบคมุที่ไม่ไดร้บัยา75 อีกทัง้ยงัมีการศกึษาในสตัวท์ดลองพบว่า THC สามารถลดการสญูเสีย
น า้หนกัของหนูบนลอ้เลื่อนได ้อีกทัง้หนูที่ไดร้บั THC นัน้พบว่ามีการเพิ่มระดบัของฮอรโ์มน leptin 
และมีระดบัฮอรโ์มน corticosterone ในกระแสเลือดที่ลดลง79 

ฤทธิ์ต่อโรคลมชัก (epilepsy) 
มีการศึกษาในผูป่้วยโรคชักแบ่งเป็น เด็กจ านวน 72 คน และผูใ้หญ่ 60 คน ดว้ยการ

ให้ CBD (Epidiolex®) ขนาด 5-50 มิลลิกรมั/กิโลกรมั/วัน เป็นเวลา 48 สัปดาห์ พบว่าภายใน
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ระยะเวลา 12 สัปดาห ์ผูป่้วยที่ไดร้บั CBD มีความรุนแรง และความถ่ีของการชักที่ลดลงอย่างมี
นยัส าคญั เมื่อเทียบกบักลุม่ควบคมุ และขนาดของ CBD ที่ใหน้ัน้ไม่มีความเป็นพิษต่อผูป่้วย80 

ฤทธิ์ต่อการลดความวิตกกังวล 
มีรายงานถึงการใช้ CBD ในการคลายอาการวิตกกังวลของผู้ที่ได้รับ THC มาก

เกินไปจากการใชก้ญัชาเกินขนาด พบว่าสามารถลดภาวะกงัวลลงได ้และมีการศึกษาในผูป่้วยที่มี
ภาวะกังวลทั่ วไป (generalized social anxiety disorder) โดยการให้ CBD ขนาด 400-600 
มิลลิกรมั พบว่ายาขนาดดังกลาวมีความปลอดภัย และสามารถช่วยลดอาการกงัวลลงไดอ้ย่างมี
นยัส าคญัทางสถิติ (p<0.001) อีกทัง้ยงัมีการศกึษาใหย้าNabilone ขนาด 1 มิลลิกรมั ใหก้ินวนัละ 
2 ครัง้ เป็นระยะเวลา 28 วนั พบว่าสามารถคลายกงัวลไดอ้ย่างมีนยัส าคญั81 

ฤทธิ์ต้านจุลชีพ (Antimicrobial activity)  
นอกจากการออกฤทธิ์ทางระบบดังท่ีกล่าวมาขา้งตน้แลว้ ยังมีรายงานว่าแคนนาบิ

นอยดย์งัมีฤทธิ์ในการตา้นเชือ้แบคทีเรียไดอี้กดว้ย โดยพบว่าจะตา้นเชือ้กลุ่มแกรมบวก ไดดี้กว่าแก
รมลบ11-13 โดยมีการค้นพบว่าแคนนาบินอยด์สามารถรบกวนการส่งสัญญาณ  AI-2 quorum 
sensing signal cascade ในแบคทีเรีย Vibrio harveyi14 ซึ่งพบว่าแบคทีเรียก่อโรคปริทันตน์ัน้ก็มี
ระบบการส่งสญัญาณ AI-2 quorum sensing เพื่อใชใ้นการสื่อสารและควบคุมการท างานต่างๆ
ของแบคทีเรียเช่นเดียวกัน ไม่ว่าจะเป็นการสรา้งแผ่นคราบจุลินทรีย์  (biofilm formation), การ
ตอบสนองต่อความเครียด (stress response) และการควบคุมยีนที่เก่ียวข้องกับปัจจัยก่อโรค 
(virulence factor gene)15 มีรายงานว่า CBD สามารถท าการยับยั้งการสรา้งเยื่อหุ้มเซลล์ ใน
แบคทีเรียแกรมลบไดอ้ย่างดี และยงัมีความสามารถในการเพิ่มประสิทธิภาพการฆ่าเชือ้แบคทีเรีย
ของยาปฏิชีวนะ ทั้งในแกรมบวกและแกรมลบได้อีกด้วย13 ในการศึกษาของ Wasim และคณะ 
พบว่าสารสกดัจากกญัชานัน้มีความสามารถในการยบัยัง้เชือ้แบคทีเรียไดอ้ย่างดีทัง้กลุม่แกรมบวก 
ไดแ้ก่ Bacillus subtilis, Bacillus pumilus, S. aureus, and Micrococcus flavus และแกรมลบ 
ได้แก่ Proteus vulgaris and Bordetella bronchiseptica11 ดว้ยความสามารถเหล่านี ้แคนนาบิ
นอยดจ์ึงน่าจะเป็นสารที่มีศกัยภาพมาปรบัใชใ้นการยบัยัง้แบคทีเรียในคราบจลุินทรียไ์ด ้

กัญชากับทันตกรรม 
นอกเหนือจากฤทธิ์ท่ีเก่ียวขอ้งกบัการฆ่าเชือ้แบคทีเรียดงัท่ีไดก้ล่าวขา้งตน้แลว้ ยงัมี

การศึกษาของ Beneng และคณะ ที่ศึกษาในเสน้ใยประสาท (nerve fiber) ของฟันพบว่ามีตัวรบั 
CB1 ประกอบอยู่เป็นจ านวนมาก ท าใหแ้คนนาบินอยดม์ีศักยภาพมาปรบัใชใ้นการระงับอาการ
ปวดฟันได้82 ในปี 2021 Xia Qi และคณะ ไดท้ าการประเมินผลของแคนนาบินอยดต่์อกระบวนการ
สรา้งฟัน (odontogenesis ) และกระบวนการสรา้งกระดกู (osteogenesis) ในเซลลโ์พรงประสาท
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ฟันมนุษย ์(Human Dental Pulp Cells :HDPCs) ในหอ้งปฏิบติัการพบว่า THC ที่ความเขม้ขน้ <5 

μmol/L มีความเข้ากันได้ (biocompatible) กับ HDPCs อีกทั้งยังส่งเสริมให้เกิดการแบ่งตัวอีก
ด้วย ซึ่งนั้นหมายถึง THC มีศักยภาพที่ดีที่จะสามารถพัฒนาเป็นวัสดุปิดทับเนื ้อเยื่อโดยตรง 
(direct pulp capping) ได้83 

มีการน า CBD มาผสมในผงขดัฟันเพื่อใชท้ดสอบความสามารถในการช่วยขจดัคราบ
จุลินทรีย์ของ Vasudevan และ Stahl ในปี 2020 โดยผสม CBD 1% โดยน า้หนัก กับผงขัดฟัน
ปกติ แล้วน าไปขัดฟันในอาสาสมัครจ านวน 12 คน เทียบกับการขัดโดยใชผ้งขัดปกติ โดยแบ่ง
ออกเป็น 2 กลุ่ม กลุ่มละ 6 คน กลุ่มแรกใชผ้งขดัฟันที่มีส่วนผสมของ CBD ส่วนกลุ่มที่ 2 ใชผ้งขัด
ฟันปกติ ท าการเก็บตวัอย่างคราบจุลินทรียก์่อน และหลงัการทดลอง พบว่าผงขดัฟันที่มีส่วนผสม
ของ CBD สามารถช่วยลดคราบจุลินทรีย์และฆ่าเชือ้แบคทีเรียในแผ่นคราบจุลทรีย์ได้อย่างมี
นัยส าคัญ84 ในปี 2020 ไดม้ีการศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพในการลดเชือ้แบคทีเรียของยาสี
ฟันที่มีส่วนผสมของแคนนาบินอยด์เทียบกับยาสีฟันที่ไม่มีส่วนผสมของแคนนาบินอยด์ของ 
Manikrao และคณะ โดยใหผู้ท้  าการทดลองใชย้าสีฟันเป็นเวลาสามเดือนติดต่อกนั แลว้มาท าการ
เก็บคราบจุลินทรียไ์ปเพาะเชือ้และตรวจนับปริมาณเชือ้ พบว่าในผูท้ี่ใชย้าสีฟันที่มีส่วนผสมของ
แคนนาบินอยด์มีปริมาณเชือ้น้อยลงอย่างมีนัยส าคัญมีเทียบกับกลุ่มที่ใช้ยาสีฟันที่ใช้ยาสีฟัน
ปกติ85 

ในปี 2020 Vasudevan และ Stahl ไดท้ าการทดลองน าน า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสม
ของสารสกัดจากกัญชา 2 สูตร ไดแ้ก่ CBD และ CBG (Cannabigerol) ในปริมาณน้อยกว่า 1% 
ต่อน า้หนัก มาท าการทดสอบในหอ้งปฏิบัติการเพื่อทดสอบการยับยั้งเชือ้แบคทีเรียที่เก็บมาจาก
คราบจุลินทรีย์ของประชากรจ านวน 72 คน อายุ 18-83 ปี โดยมี 0.2% คลอเฮกซิดีน เป็นตัว
ควบคุมบวก พบว่าทั้งน า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมของ CBD และ CBG มีความสามารถในการ
ยับยั้งเชือ้แบคทีเรียได้ดีไม่แตกต่างกับ 0.2% คลอเฮกซิดีนที่เป็นน า้ยาบ้วนปากมาตรฐานใน
ปัจจบุนั86  

เนื่ องจากงานศัลยกรรมช่องปากเป็นงานที่ท าให้เกิดบาดแผล และเกิดกระตุ้น
กระบวนการหายของแผลซึ่งมีสารสื่ออกัเสบมาเก่ียวขอ้ง ปรมิาณสารสื่ออกัเสบที่มากเกินไปจะท า
ใหเ้กิดการหายของแผลที่ชา้ลง ปัจจบุนัมีการศกึษาคน้ควา้วิจยัในการน าเชือ้จลุินทรียท์ี่มีประโยชน์
มาช่วยลดภาวะการณอ์กัเสบ เบือ้งตน้มีผูส้นใจศึกษาความสมัพันธร์ะหว่างจุลินทรียโ์พรไบโอติก 

L. paracasei ที่มีต่อ TNF-α กับภาวะการอักเสบในช่องปากที่เกิดจากการท าศัลยกรรมในช่อง
ปาก ซึ่งพบการหลั่งสารสื่ออกัเสบตวันี ้งานวิจยันีจ้ึงมีวตัถุประสงคเ์พื่อพฒันาสตูรน า้ยาบว้นปากที่
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มีส่วนผสมของน า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei สายพันธุ์ MSMC39-1 โดยจากงานวิจัยที่ผ่าน

มาพบว่าสามารถลดระดับของสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α ได ้ซึ่งจะน ามาผสมร่วมกบัแคนนาบิได
ออล (CBD) ที่ไดจ้ากกัญชา ที่มีความสามารถในการยับยั้งเชือ้แบคทีเรีย ซึ่งเป็นสาเหตุของการ
เพิ่มการหลั่งสารสื่อการอักเสบได ้โดยเฉพาะในผูท้ี่ไดร้บัการศัลยกรรมช่องปากที่อาจท าความ
สะอาดไดไ้ม่ดีเพียงพอ เพื่อใหน้ าไปประยุกตใ์ชร้ว่มกบัการท าศลัยกรรมในช่องปาก โดยหวงัผลเชิง
กายภาพ เช่น ลดการบวม และลดการอา้ปากไดน้อ้ยลง เพื่อใหผู้ท้ี่มารบัการรกัษาทางศัลยกรรม
ช่องปากไดผ้ลการรกัษาที่ดีต่อไป 
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บทที ่3 
วิธีการด าเนินการวิจัย 

วัสดุ และอุปกรณ ์
1. Cannabidiol (CBD) 
2. Glycerin (commercial grade) 
3. Sodium saccharine (commercial grade) 
4. Polysorbate 80 (commercial grade) 
5. Sodium benzoate (Ajax Finechem Australia, New Zealand) 
6. MRS broth (Oxoid, Basingstoke, Hampshire, UK) 
7. Lipopolysaccharide from E.coli (Sigma, USA) 
8. Cell lines: THP-1 monocytic cells (ATCC, TIB 202) 
9. Fetal bovine serum (Gibco-Invitrogen, USA) 
10. Bovine serum album (BSA:Sigma, USA) 
11. RPMI 1640 (Gibco-Invitrogen, USA) 
12. Hemocytometer (Hausser Scientific, USA) 
13. speed-vacuum drying (Speed vacuum : Rotational Vacuum Concentrator 

RVC 2-18, German) 
14. ELISA plate: 96- well plate: High binding (Corning, USA) 

15. Recombinant human TNF-α (R&D Systems, USA) 
16. ELISA kit (R&D Systems, USA) 
17. BioTek®Synergy™ HT (Multi-Detection Microplate Reader, USA) 
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วิธีการ 
แบ่งวิธีการการทดลองออกเป็น 4 สว่น ดงันี ้
ส่วนที ่1 การเตรียมน ้าเลีย้งโพรไบโอติก (probiotic supernatant) Lactobacillus 

paracasei MSMC39-1  
การเตรียมโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 

ท าการเพาะเลีย้งเชื ้อโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 ในอาหารเหลว 
(MRS broth ((Oxoid, Basingstoke, Hampshire, UK)) ในสภาวะที่ไม่มีออกซิเจนใน ที่อุณหภูมิ 
37ºC เป็นเวลา 48 ชั่วโมง 

การเตรียมน ้าเลีย้งโพรไบโอติกของ L. paracasei MSMC39-1 
น าเชือ้โพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 ที่ท าการเพาะเลีย้งไวใ้นสภาวะที่

ไม่มีออกซิเจน มาท าการเจือจางในอาหารเหลวใหไ้ดป้ริมาณ 109 เซลล/์มิลลิลิตร แลว้ท าการเลีย้ง
ในสภาวะที่ไม่มีออกซิเจนใน ที่อณุหภมูิ 37ºC เป็นเวลา 48 ชั่วโมง จากนัน้ท าการแยกเอาส่วนของ
น า้เลีย้งเชือ้ (supernatant) โดยการป่ันเหวี่ยงที่ 4,000 x g เป็นเวลา 10 นาที แลว้น าไปกรองดว้ย
กระดาษกรองปลอดเชือ้ขนาดกรอง 0.22µm (Sigma, USA) และเก็บรกัษาไวท้ี่อุณหภูมิ -20ºC 
จนกว่าจะมีการน ามาใชต่้อไป   

ส่วนที ่2 การเตรียมสูตรน ้ายาบ้วนปากทีม่ีส่วนผสมของน ้าเลีย้งโพรไบโอติก 
Lactobacillus paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมจากกัญชา 

วิธีการเตรียมน ้ายาบ้วนปากมีส่วนผสมของน ้าเลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei 
MSMC39-1 และส่วนผสมจากกัญชา 

1. น าน า้เลีย้งโพรไอโอติกที่เก็บไวอ้อกมาละลายน า้แข็งในอณุหภมูิหอ้ง 
2. ท าการปรบัความเขม้ขน้ของน า้เลีย้งโพรไบโอติก โดยการเจือจางกบัน า้เกลือ 

0.9% .ใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ 10% ปรมิาตร/ปรมิาตร (v/v) 
3. ชั่งหรือตวงกลีเซอรีนตามปรมิาณของแต่ละสตูร ใสล่งในภาชนะ ผสม CBD, 

พอลิซอเบท 80, โซเดียม เบนโซเอท และโซเดียม แซคคารนิ ที่ชั่งไวแ้ลว้  
4. เติมน า้เลีย้งโพรไบโอติกตามลงไปปรมิาณตามแต่ละสตูร 
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การเตรียมสูตรน ้ายาบ้วนปากทีม่ีส่วนผสมของน ้าเลีย้งโพรไบโอติก L. 
paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมจากกัญชา และน ้ายาบ้วนปากทีไ่ม่มีส่วนผสมของน ้า
เลีย้งโพรไบโอติกL. paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมจากกัญชา 

การเตรียมน า้ยาบว้นปากสตูรที่1-8 ปรมิาณ 10 ml โดยปรบัเปลี่ยนปรมิาณของ 
แคนนาบิไดออล (Cannabidiol, CBD) และน า้เลีย้งโพรไบโอติก ดงัที่ไดแ้สดงไวใ้นตารางที่ 2 

ตาราง 3 แสดงส่วนผสมของน า้ยาบว้นปากสตูรที่1-8 ที่มีส่วนผสมของน า้เลีย้งโพรไบโอติก และแคนนาบิไดออล 
และน า้ยาบว้นปากที่ไม่มีส่วนผสมของน า้เลีย้งโพรไบโอติก และส่วนผสมจากกญัชา 

สตูร (หน่วย) 
ปริมาณในต ารบัยา 

หนา้ที่ของสาร 

1 2 3 4 5 6 7 8 
5%CBD (µl.) 500 1,000 2,000 500 1,000 2,000 - - สาระส าคญั 
กลีเซอรีน 
(µl.) 

2,500 2,500 2,500 - - - 2,500 2,500 
สารใหค้วามชุ่ม
ชื่น 

พอลิซอเบท 
80 (µl) 

100 100 100 - - - 100 100 สารช่วยละลาย 

0.9%โซเดียม 
แซคคาริน (µl) 

333 333 333 - - - 333 333 สารแต่งรส 

น า้เลีย้งโพร
ไบโอติก (µl) 

1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 - 
สาระส าคญั, ตวั
ท าละลาย 

0.9%น า้เกลือ
(µl) 

5,567 5,067 4,067 8,500 8,000 7,000 6,067 7,067 ตวัท าละลาย 

โดย  
สตูรที่ 1 คือ น า้ยาบว้นปากที่มีสว่นผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.25, น า้

เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และสว่นประกอบอ่ืนๆของน า้ยาบว้นปาก ; 0.25%CBD + 10%Pro 
+ Mouthwash (MW) 

สตูรที่ 2 คือ น า้ยาบว้นปากที่มีสว่นผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.5, น า้
เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และสว่นประกอบอ่ืนๆของน า้ยาบว้นปาก ; 0.5%CBD + 10%Pro + 
MW 

สตูรที่ 3 คือ น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 1, น า้เลีย้ง
โพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และสว่นประกอบอ่ืนๆของน า้ยาบว้นปาก ; 1%CBD + 10%Pro + MW 
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สตูรที่ 4 คือ น า้ยาบว้นปากที่มีสว่นผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.25 และ
น า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 ; 0.25%CBD + 10%Pro  

สตูรที่ 5 คือ น า้ยาบว้นปากที่มีสว่นผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.5 และน า้
เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 ; 0.5%CBD + 10%Pro 

สตูรที่ 6 คือ น า้ยาบว้นปากที่มีสว่นผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 1 และน า้
เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 ; 1%CBD + 10%Pro 

สตูรที่ 7 คือ น า้ยาบว้นปากที่มีสว่นผสมน า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และ
สว่นประกอบอ่ืนๆของน า้ยาบว้นปาก ; 10%Pro + MW 

สตูรที่ 8 คือ น า้ยาบว้นปากที่มีสว่ผสมเฉพาะสว่นประกอบอ่ืนๆของน า้ยา
บว้นปาก ; MW 

ตวัควบคมุบวก คือ น า้เลีย้งโพรไบโอติกความเขม้ขน้รอ้ยละ10 ; 10%Pro 
ตวัควบคมุลบ คือ 0.9% น า้เกลือ : NSS และอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว 

(RPMI 1640) : Media  
หมายเหต ุเปอรเ์ซ็นตข์องสารส าคญัที่ระบใุนแต่ละสตูร คือ ความเขม้ขน้

สดุทา้ยที่ไดห้ลงัการผสม 
หลงัจากที่ไดจ้ัดเตรียมสูตรน า้ยาบว้นปาก ที่มีส่วนผสมแตกต่างกัน ซึ่งจัดเป็นกลุ่ม

ตัวอย่างที่จะศึกษากับ  human monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 โดยท าการ
แบ่งกลุ่มตัวอย่างออกเป็นกลุ่ม 3 กลุ่มใหญ่ คือกลุ่มทดลอง, กลุ่มควบคุมลบ, และกลุ่มควบคุม
บวก  

•กลุ่มทดลอง  
น า้ยาบ้วนปากมีส่วนผสมของน า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 

และสว่นผสมจากกญัชา ทัง้ 8 สตูร 
•กลุ่มควบคุมลบ  
กลุม่ควบคมุลบ คือ น า้เกลือ 0.9% และอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว (RPMI 1640) 
•กลุ่มควบคุมบวก 

กลุ่มควบคุมบวก คือ น า้เกลือ 0.9% ที่ผสมน า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei 
MSMC39-1 ปรมิาณความเขม้ขน้ 10% v/v 
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ส่วนที ่3 การเพาะเลีย้ง human monocytic cell line ชนิด THP-1 และการกระตุ้น

ให้เกิดหล่ัง TNF-α 
การเพาะเลีย้ง human monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 

น า human monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 มาเลีย้งในถาด
เลีย้งเซลลช์นิด 96 หลมุ กน้แบน (Corning, USA) โดยเลีย้งดว้ย RPMI 1640 (Gibco-Invitrogen, 
USA) และ เส ริมด้วย  10%  heat-inactivated fetal bovine serum (FBS; Gibco-Invitrogen, 
USA) และบ่มที่อณุหภมูิ 37ºC, 5%CO2 

ส าหรบัการน ามาใชใ้นการทดลอง ท าการเจือจางใหไ้ด้ 5 x 105 เซลล/์มิลลิลิตร 
ท าการเพาะลงในถาดเลี ้ยงเซลล์ชนิด  96 หลุม โดยท าการนับเซลล์ด้วยฮีโมไซโตมิ เตอร ์
(Hemocytometer) ภายใต้กล้องจุลทรรศน์หัวกลับ  (inverted microscope (Nikon TMS No. 
300679: Nikon, Japan)) 

การกระตุ้นให้เกิดหล่ัง TNF-α 
น า human monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 ที่ได้เจือจางไว้

ขา้งตน้มาท าการกระตุน้ใหเ้กิดการหลั่ง TNF-α โดยการเติมลิโพพอลิแซ็กคาไรดบ์ริสุทธิ์ (LPS) ที่
ไดจ้าก Escherichia coli ชนิด O127:B8 (Sigma,USA) ปริมาณ 10 µl (ความเขม้ขน้สดุทา้ย 100 
ng/ml) จากนัน้น าไปบ่มที่อณุหภมูิ 37ºC, 5%CO2 เป็นเวลา 3 ชั่วโมง 30นาที 

ส่วนที ่4 การทดสอบน ้ายาบ้วนปากทีม่ีส่วนผสมของโพรไบโอติก และส่วนผสม

จากกัญชา และการวิเคราะหเ์ปอรเ์ซ็นตก์ารยับย้ังการหล่ัง TNF-α 

การทดสอบน ้ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมของโพรไบโอติก และส่วนผสมจาก
กัญชา 

นำน้ำยาบ้วนปากแต่ละสูตรใส่ลงไปใน human monocytic cell line (ATCC, 

TIB202) ชนิด THP-1 ที่ได้ทำการกระตุ้นให้เกิดการหลั่ง TNF-α ไว้ สูตรละ 3 หลุม แล้วนำไปบ่มที่
อุณหภูมิ 37ºC, 5%CO2 เป็นเวลา 3 ชั่วโมง 30 นาที จากนั้นทำการตรวจความมีชีวิตของเซลล์ โดย
การนับเซลล์ด้วยฮีโมไซโตมิเตอร์ ภายใต้กล้องจุลทรรศน์หัวกลับ แล้วเก็บน้ำเลี้ยงเซลล์ไปตรวจระดับ

ของ TNF-α โดยการนำน้ำเลี้ยงเซลล์ไปปั่นเหวี่ยงที่ 3 ,000 x g เป็นเวลา 5 นาที ที่อุณหภูมิ 4ºC 
จากนั้นนำไปเก็บไว้ที่ อุณหภูมิ -80ºC ทันที เพ่ือวิเคราะห์ความสามารถแล้วนำส่วนที่ได้ไปวัด

ความสามารถในการยับยั้งการหลั่ง TNF-α ด้วยวิธี ELISA ต่อไป  

การวัดความสามารถในการยับย้ังการหล่ัง TNF-α 

ท าการวดัระดบัของ TNF-α ที่อยู่ในน า้เลีย้งเซลลท์ี่เตรียมไดข้า้งตน้ ดว้ยเทคนิค 
ELISA โดยท าตามคู่มือของบริษัท (R&D Systems, USA) เริ่มจากการน าถาดหลุมจ านวน 96 
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หลุม (96-well microtiter plates (Corning,USA)) มาท าการเคลือบ (coated) ดว้ย mouse anti-

human TNF-α antibodies ปริมาณหลุมละ 100 µl โดยเจือจางใน phosphate-buffered saline 
(PBS) ที่ pH 7.4. เป็นเวลาขา้มคืน จากนัน้ท าการลา้ง antibodies ส่วนเกินออกดว้ย PBS ที่ผสม
กับ 0.05% Tween 20 (PBST) แล้วท าการเติม 1% (w/v) bovine serum album (BSA:Sigma, 
USA) ที่เจือจางใน PBS (reagent diluent) ปริมาณหลุมละ 300 µl ทิง้เอาไวเ้ป็นเวลา 2 ชั่วโมง 
หลงัจากนัน้ลา้งออกดว้ย PBST 3 รอบ  

ใช ้recombinant human TNF-α เป็นสารละลายมาตรฐาน (standard diluted) 
โดยท าการเจือใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ต่างๆ ดว้ย PBS (reagent diluent) ดงันี ้3.906, 7.812, 15.625, 
31.5, 62.5, 125, 250, 500, และ 1,000 pg/ml 

ท าการใส่สารละลายมาตรฐาน หรือสารตัวอย่างลงไปในหลุม ปริมาณหลุมละ 

100 μl แลว้ทิง้เอาไวใ้นตูบ้่มขา้มคืน จากนัน้น าออกมาลา้งดว้ย PBST เป็นจ านวน 3 รอบ และท า

การเติม biotinylated goat anti-human TNF-α antibodies ปริมาณหลมุละ100 µl แลว้ทิง้เอาไว้
อีก 2 ชั่ วโมง ก่อนท าการล้างด้วย  PBST อีก 3 รอบ จากนั้นเติม streptavidin-horseradish 
peroxidase ปริมาณหลมุละ 100 µl ทิง้เอาไว ้20 นาที ลา้งออกดว้ย PBST 3 รอบ แลว้เติม TMB 
(tetramethyl benzidine) ปรมิาณหลมุละ 100 µl เพื่อใหเ้กิดปฏิกิรยิาการเปลี่ยนสี ทิง้เอาไวอี้ก 20 
นาที จากนั้นท าการหยุดปฏิกิริยาการเปลี่ยนสีด้วยการเติม H2SO4 ปริมาณหลุมละ 50 µl แล้ว
น าไปวัดค่าการดูดกลืนแสงด้วยเครื่อง  BioTek®Synergy™  HT (Multi-Detection Microplate 
Reader, USA) ที่ความยาวคลื่น 450 nm. น าค่าที่ไดไ้ปสรา้งกราฟมาตรฐาน(standard curve) 
และค านวณหาปรมิาณสารตวัอย่างต่อไป โดยกระบวนการทัง้หมดท าภายใตอ้ณุหภมูิหอ้ง 

โดยจะท าการทดลองทัง้หมด 2 รอบ  
การวิเคราะหเ์ปอรเ์ซ็นตก์ารยับย้ังการหล่ัง TNF-α  

การค านวณเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-α โดยค านวณจากสตูร 

เมื่อสารละลายตวัอย่าง : ค่าการดดูกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm จากน า้เลีย้งเซลล์
ที่ใสน่ า้ยาบว้นปากแต่ละสตูร 

และตวัควบคมุลบ : ค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm จากน า้เลีย้งเชลลท์ี่ได้
จากกลุม่ตวัแปรควบคมุลบ 

เปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-α = 100 × (1-(สารละลายตวัอย่าง ÷ ตวัควบคมุลบ) ) 
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สถิติที่ใช้ในการวิเคราะหข์้อมูล 
การค านวณค่าของข้อมูลที่ได้มาทั้งหมดผ่านโปรแกรมค านวณทางสถิติ GraphPad 

Prism เวอร์ชัน 9.3.1 
1. หลงัจากไดข้อ้มลูทัง้หมดน ามาค านวณหาค่าเฉลี่ย และสว่นเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
2. ท าการทดสอบขอ้มลูดว้ยสถิติ Mann-Whitney test 
3. ท าการทดสอบนัยส าคัญการทดสอบโดยขอ้มูลทัง้หมดที่ ไดจ้ากการวิจัยจะตัง้ค่า

ระดบันยัส าคญั (significant level) ความเชื่อมั่นรอ้ยละ 95 (P<0.05) 
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บทที ่4 
ผลการวิเคราะหข์้อมูล 

การศึกษานีม้ีวตัถุประสงคเ์พื่อศึกษาผลของสตูรน า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมหลกั คือ น า้
เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 ที่มีส่วนผสมของสารสกัดจากกัญชาว่ามีผลในการ
เพิ่มหรือลดฤทธิ์ของน า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 ต่อระดับของสารสื่ออักเสบ

ชนิด TNF-α เป็นการศึกษาในหอ้งปฏิบติัการ โดยเนน้การพัฒนาสตูรน า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสม
ส าคัญ คือ น า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 โดยผสมร่วมกับสารสกัดจากกัญชา 

เพื่อฤทธิ์ในการลดสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α ซึ่งจะทดสอบกบัเซลล ์human monocytic cell line 
(ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 ในหอ้งปฏิบัติการ โดยวัดระดับของสารสื่ออักเสบดว้ย Sandwich 
ELISA  

ในการศึกษานีจ้ะพบว่าสารสื่ออักเสบชนิด TNF-α ที่ไดจ้ากการทดลอง มีระดับต ่ามาก
ในระดับ picogram ในการค านวณหาปริมาณสารสื่ออักเสบนีจ้ึงไม่สามารถเทียบเคียงกราฟ
มาตรฐานได ้ผูว้ิจยัจึงแสดงผลของค่าสารสื่ออกัเสบนีใ้นรูปแบบของค่าการดดูกลืนแสงแทน  

ผลของค่าการดูดกลืนแสงของสูตรน ้ายาบ้วนปากทีม่ีส่วนผสมของน ้าเลีย้งโพรไบโอติก                
L. paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมของสารสกัดจากกัญชา ต่อระดับของสารส่ือ

อักเสบชนิด TNF-α 
ผลการทดลองน ้ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมของน ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก L. paracasei 

MSMC39-1 และส่วนผสมของสารสกัดจากกัญชาต่อระดับของสารสื่ออักเสบชนิด TNF-α โดย

การกระตุน้ใหเ้กิดการหลั่ง TNF-α ใน human monocytic cell line ชนิด THP-1 โดยการเติมลิโพ
พอลิแซ็กคาไรด์บริสุทธิ์ และน า้ยาบ้วนปากสูตรต่างๆ แลว้บ่มไวเ้ป็นเวลา 3 ชม. 30 นาที ก่อน

น าไปวิเคราะหด์ว้ยวิธี ELISA พบว่าน า้ยาบว้นปากทั้ง 8 สูตรมีระดับสารสื่ออักเสบชนิด TNF-α 
นอ้ยกว่าเมื่อเทียบกบัตวัแปรควบคมุลบ ไดแ้ก่ น า้เกลือ 0.9% และอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว ที่มี
ค่าการดูดกลืนแสง เท่ากบั 0.60180 และ 0.89070 ตามล าดับ แต่หากเมื่อน ามาเทียบกบัตัวแปร
ควบคุมบวก คือ น า้เลีย้งโพรไบโอติกความเขม้ขน้รอ้ยละ 10 ที่มีค่าการดูดกลืนแสงที่ 0.43645 

พบว่า 7 จาก 8 สตูร มีระดบัสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α ไดน้อ้ยกว่า ยกเวน้สตูรน า้ยาบว้นปากที่ 4 
คือ น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.25 และน า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 
ที่ไดค่้าการดดูกลืนแสงมากกว่าที่ 0.54255 และนบัเป็นสตูรน า้ยาบว้นปากที่มีระดบัสารสื่ออกัเสบ
ที่มากที่สดุในทัง้ 8 สตูร 
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โดยพบว่าน า้ยาบว้นปากสูตรที่ 1 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 
0.25, น า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และส่วนประกอบอ่ืนๆ ของน า้ยาบว้นปาก), น า้ยาบว้นปาก
สตูรที่ 2 (น า้ยาบว้นปากที่มีสว่นผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0. 5, น า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 
และส่วนประกอบอ่ืนๆ ของน า้ยาบว้นปาก), น า้ยาบว้นปากสูตรที่ 3 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสม
แคนนาบิไดออล รอ้ยละ 1, น า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และส่วนประกอบอ่ืนๆ ของน า้ยาบว้น
ปาก) ,น า้ยาบว้นปากสูตรที่ 7 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมน า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10 และ
ส่วนประกอบอ่ืนๆของน า้ยาบว้นปาก) และน า้ยาบว้นปากสูตรที่ 8 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสม

เฉพาะส่วนประกอบอ่ืนๆของน า้ยาบว้นปาก) มีระดับสารสื่ออักเสบชนิด TNF-α ไดใ้กลเ้คียงกัน 
โดยค่าการดดูกลืนแสงอยู่ที่ 0.08055, 0.07985, 0.08195, 0.07925 และ 0.08530 ตามล าดบั 

ส่วนน า้ยาบ้วนปากสูตรที่  5 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล รอ้ยละ 0.5 
และน า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10) และน า้ยาบว้นปากสตูรที่ 6 (น า้ยาบว้นปากที่มีสว่นผสมแคน
นาบิไดออล รอ้ยละ 1 และน า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10) มีระดบัสารสื่ออกัเสบสงูกว่า สตูรที่ 1, 
2, 3, 7 และ 8 คือมีค่าการดดูกลืนแสงอยู่ที่ 0.27785 และ 0.14380 ตามล าดบั โดยพบว่าสตูรที่ 5 
มีค่าการดกูลืนแสงสงูกว่าสตูรที่ 6  

เมื่อน าขอ้มลูมาวิเคราะหท์างสถิติพบว่า เมื่อน าค่าการดดูกลืนแสงของน า้ยาบว้นปากแต่
ละสตูรมาเทียบกบัค่าที่ไดจ้ากกลุ่มควบคมุบวก คือ น า้เลีย้งโพรไบโอติกปรมิาณความเขม้ขน้ รอ้ย
ละ10 พบว่าน า้ยาบว้นปากทุกสูตรยกเวน้สูตรที่ 4 (น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล 
รอ้ยละ 0.25 และน า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10) มีค่าการดดูกลืนแสงนอ้ยกว่าอย่างมีนยัส าคัญ
ทางสถิติที่ระดบัความเชื่อมั่น 95% แต่น า้ยาบว้นปากสตูรที่ 4 กลบัมีค่าการดดูกลืนแสงที่มากกว่า
ตัวควบคุมบวกอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ระดับความเชื่อมั่น 95% เช่นกัน (ตารางที่  4 และ
ภาพประกอบที่ 6, 7 และ 8) 

เมื่อน าเฉพาะสูตรที่ 4, 5 และ 6 เมื่อเทียบกับตัวแปรควบคุมบวกก็จะพบว่าทุกกลุ่มมี
ความแตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญั โดยสตูรที่ 4 มีระดบัค่าการดดูกลืนแสงมากที่สดุ และมากกว่า
กลุ่มควบคุมบวกอีกดว้ย ส่วนกลุ่มที่ 6 ก็มีค่าการดูกลืนแสงน้อยกว่ากลุ่มที่ 5 อย่างมีนัยส าคัญ 
(ตารางที่ 4 และภาพประกอบที่ 9) 
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ตาราง 4 แสดงผลคา่การดดูกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm และเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-α ของ
น า้ยาบว้นปากสตูรที่1-8 และตวัแปรควบคมุ ภายหลงัการใส่สารเป็นเวลา 3 ชั่วโมง 30นาท ี

สูตร ส่วนประกอบ 
ค่าเฉล่ียการ

ดูดกลืนแสง(OD) 

เปอรเ์ซ็นตก์ารยับยั้ง

การหล่ัง TNF-α เม่ือ
เทยีบกับ NSS(%) 

เปอรเ์ซ็นตก์ารยับยั้ง

การหล่ัง TNF-α เม่ือ
เทยีบกับ Media(%) 

1 0.25% CBD + 10%Pro + MW 0.08055 86.62 90.94 
2 0.5% CBD + 10%Pro + MW 0.07985 86.73 91.02 
3 1% CBD + 10%Pro + MW 0.08195 86.38 90.75 
4 0.25% CBD + 10%Pro 0.54255 9.86 39.06 
5 0.5% CBD + 10%Pro  0.27785 53.84 68.78 
6 1% CBD + 10%Pro  0.14380 76.10 83.79 
7 10%Pro + MW 0.07925 86.83 91.09 
8 MW 0.08530 85.82 90.38 
9 10%Pro (positive control) 0.43645 27.47 50.83 

10 NSS 0.60180 ใชเ้ป็นตวัเทียบ ใชเ้ป็นตวัเทียบ 
11 Media 0.89070 ใชเ้ป็นตวัเทียบ ใชเ้ป็นตวัเทียบ 
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ภาพประกอบ 6 แผนภมูิแสดงผลค่าการดดูกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm ของน า้ยาบว้นปาก
สตูรที่1-8 และตวัแปรควบคมุบวก เมื่อใชน้ า้เกลือ 0.9% เป็นตวัควบคมุลบ 
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ภาพประกอบ 7 แผนภมูิแสดงผลค่าการดดูกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm ของน า้ยาบว้นปาก
สตูรที่1-8 และตวัแปรควบคมุบวก เมื่อใชอ้าหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว เป็นตวัควบคมุลบ 
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ภาพประกอบ 8 แผนภมูิแสดงผลค่าการดดูกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm ของน า้ยาบว้นปาก
สตูรที่1-8 เมื่อใชต้วัควบคมุบวกเป็นตวัเปรียบเทียบ 
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ภาพประกอบ 9 แผนภมูิแสดงผลค่าการดดูกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm ของน า้ยาบว้นปาก
สตูรที่4-6 เมื่อใชต้วัควบคมุบวกเป็นตวัเปรียบเทียบ 
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เปอรเ์ซ็นตก์ารยับย้ังการหล่ังสารส่ืออักเสบชนิด TNF-α ของสูตรน ้ายาบ้วนปากทีม่ี
ส่วนผสมของน ้าเลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมของสารสกัด

จากกัญชา ต่อระดับของสารส่ืออักเสบชนิด TNF-α 

เมื่อน าค่าการดดูกลืนแสงมาค านวณหาเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-α น า้ยาบว้น
ปากสูตรที่  1, 2, 3, 7 และ 8 มีเปอรเ์ซ็นต์การยับยั้งสารสื่ออักเสบได้ใกล้เคียงกันที่  86.62% , 
86.73% , 86.38% , 86.83% และ 85.82% ตามล าดับ เมื่อเทียบกับตัวแปรควบคุมลบที่เป็น
น ้าเกลือ 0.9% และเมื่อเทียบกับตัวแปรควบคุมลบที่ เป็นอาหารเลี ้ยงเซลล์ชนิดเหลว จะได้ 
90.94%, 91.02%, 90.75%, 91.09%, และ 90.38% ตามล าดบั  

ส่วนน ้ายาบ้วนปากสูตรที่  4-6 ที่ไม่มีส่วนประกอบอ่ืนๆ ของน ้ายาบ้วนปาก พบว่ามี

เปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-α อยู่ที่ 9.86%, 53.84%, และ 76.10% ตามล าดบั เมื่อเทียบ
กับตัวแปรควบคุมลบที่เป็นน า้เกลือ 0.9% และ 39.06%, 68.78% และ 83.79% ตามล าดับ เมื่อ
เทียบกบัตวัแปรควบคมุลบที่เป็นอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว  

ส่วนของน า้เลีย้งโพรไบโอติกความเขม้ขน้รอ้ยละ10 ซึ่งเป็นตัวควบคุมบวก จะพบว่ามี
เปอรเ์ซ็นตก์ารยับยั้งการหลั่งสารสื่ออักเสบอยู่ที่ 27.47% เมื่อเทียบกับตัวแปรควบคุมลบที่เป็น
น า้เกลือ 0.9% และ 50.83% เมื่อเทียบกบัตวัแปรควบคมุลบที่เป็นอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว  

เมื่อน าขอ้มูลมาวิเคราะหท์างสถิติก็ไดผ้ลวิเคราะหใ์นทิศทางเดียวกับการวิเคราะหก์่อน

หนา้นี ้กล่าวคือ เมื่อน าเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่งสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α ของสตูรน า้ยาบว้น

ปากแต่ละสตูรมาเทียบกบัเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่งสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α ของตวัควบคมุ
บวก พบว่าน า้ยาบว้นปากทุกสูตรยกเวน้สูตรที่ 4 (น า้ยาบ้วนปากที่มีส่วนผสมแคนนาบิไดออล 
รอ้ยละ 0.25 และน า้เลีย้งโพรไบโอติก รอ้ยละ 10) มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยับยั้งการหลั่งสารสื่ออักเสบ

ชนิด TNF-α ที่มากกว่าอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ระดับความเชื่อมั่น 95% (ตารางที่  4 และ
ภาพประกอบที่ 10 และ 11) 

เมื่อน าเฉพาะสูตรที่ 4, 5 และ6 เมื่อเทียบกับตัวแปรควบคุมบวกก็จะพบว่าทุกกลุ่มมี
ความแตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคัญ โดยสตูรที่ 4 มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่งสารสื่ออกัเสบนอ้ย
ที่สุด และนอ้ยกว่ากลุ่มควบคุมบวกอีกดว้ย ส่วนกลุ่มที่ 6 ก็มี เปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่งสารสื่อ
อกัเสบมากกว่ากลุม่ที่ 5 อย่างมีนยัส าคญั (ตารางที่ 4 และภาพประกอบที่ 12 และ13) 
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ภาพประกอบ 10 แผนภมูิแสดงเปอรเ์ซ็นตก์ารยับยัง้การหลั่ง TNF-α ของน า้ยาบว้นปากสตูรที่ 1-8
และตวัแปรควบคมุบวก เมื่อเทียบกบัตวัแปรควบคมุลบที่เป็นน า้เกลือ 0.9% 
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ภาพประกอบ 11 แผนภมูิแสดงเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-α ของน า้ยาบว้นปากสตูรที่ 1-8
และตวัแปรควบคมุบวก เมื่อเทียบกบัตวัแปรควบคมุลบที่เป็นอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว 
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ภาพประกอบ 12 แผนภมูิแสดงเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-α ของน า้ยาบว้นปากสตูรที่ 4-6
และตวัแปรควบคมุบวก เมื่อเทียบกบัตวัแปรควบคมุลบที่เป็นน า้เกลือ 0.9% 
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ภาพประกอบ 13 แผนภมูิแสดงเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-α ของน า้ยาบว้นปากสตูรที่ 4-6
และตวัแปรควบคมุบวก เมื่อเทียบกบัตวัแปรควบคมุลบที่เป็นอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว 
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บทที ่5 
อภปิรายผล สรุปผลการวิจัย และข้อเสนอแนะ 

อภปิรายผลการวิจัย 
งานศลัยกรรมช่องปาก เป็นงานผ่าตดัอวยัวะภายในช่องปาก เช่น การถอนฟัน การผ่าตดั

ฟันคดุ การผ่าตดัฟันฝัง การแต่งปุ่ มกระดกู การผ่าตดัเนือ้ยดึ การท าศลัยกรรมรากเทียม เป็นตน้ มี
ความเก่ียวขอ้งกับกระบวนการหายของแผลอย่างมาก เนื่องจากหตัถการที่ท านัน้เป็นการผ่าตัดที่
ท าใหเ้กิดบาดแผล มีผลกระตุน้ร่างกายใหเ้กิดกระบวนการตอบสนองต่อการเกิดบาดแผล 1แบ่ง
ออกเป็น 3 ขั้นตอนมีความต่อเนื่องกัน นั่ นคือ ระยะ hemostasis และ inflammatory, ระยะ 
proliferative และระยะ remodeling4 โดยแต่ละระยะของกระบวนการหายของแผลนัน้ จะมีความ
เก่ียวขอ้งกบัเซลลเ์ม็ดเลือดขาวต่าง ๆ และสารสื่ออกัเสบ เซลลท์ี่มีบทบาทมากในกระบวนการหาย
ของแผลนัน้ คือ Neutrophils และ Macrophage เซลลท์ั้งสองชนิดนีจ้ะมีบทบาทในการหลั่งสาร
สื่ออักเสบต่างๆ ออกมาเพื่อกระตุน้ใหเ้กิดกระบวนการหายของแผล1 ในขณะเดียวกันสารที่หลั่ง
ออกมาก็เป็นสารสื่ออกัเสบซึ่งหากมีปรมิาณไม่เหมาะสมหรือมากเกินไป จะท าใหก้ารหายของแผล
เกิดขึน้ไดไ้ม่ดี5  

TNF-α เป็น proinflammatory cytokine ที่เรียกไดว้่าเป็นกุญแจส าคัญในกระบวนการ
อกัเสบ20 เป็นสารสื่ออกัเสบที่เหนี่ยวน าใหเ้กิดการสรา้งสาร prostaglandins ที่จะส่งผลใหเ้กิดการ 
ปวด บวม แดง รอ้น ตามมา อีกทัง้ในแผลที่การหายของแผลมีความบกพร่องจะพบว่ามีปริมาณ

ของ TNF-α ทั้งเฉพาะที่และในระบบที่สูงขึน้ มีรายงานพบว่า TNF-α มีความสามารถในการ
เหนี่ยวน าใหเ้กิดการหายของแผลที่ชา้ในคนได้5  

ปัจจุบันมีการศึกษาคน้ควา้วิจัยในการน าโพรไบโอติกมาช่วยลดภาวะการอักเสบ โดย
พบว่าน ้าเลีย้ง (supernatant) โพรไบโอติกสายพันธุ์ L. paracasei MSMC39-1 มีผลลดระดับ 

TNF-α ไดท้ัง้ในหอ้งปฏิบติัการและสตัวท์ดลอง16 อีกทัง้ยังสามารถลดระดับสารสื่ออักเสบในตับ
หนู37, 87 และการอกัเสบของสิวในคนไขท้ี่มีสิวอกัเสบไดอี้กดว้ย38  

โดยปกติหลังภายหลังการท าศัลยกรรมช่องปาก หากมีการจ่ายน า้ยาบว้นใหแ้ก่คนไข ้
มักจะมีการจ่ายเป็นคลอเฮกซิดีน ซึ่งมีความสามารถในการยับยั้งและฆ่าเชือ้แบคทีเรียไดอ้ย่าง

กวา้งขวาง48 แต่ก็ยงัไม่มีความสามารถในการลดระดบัสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α ได ้งานวิจยันีจ้ึง
มีวัตถุประสงคเ์พื่อพัฒนาสูตรน า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมของน า้เลีย้งโพรไบโอติก L. paracasei 
สายพันธุ์ MSMC39-1 โดยจากงานวิจัยที่ผ่านมาพบว่าสามารถลดระดับของสารสื่ออักเสบชนิด 
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TNF-α ได ้ซึ่งจะน ามาผสมร่วมกับแคนนาบิไดออล (CBD) ที่ไดจ้ากกัญชา ที่มีความสามารถใน
การยบัยัง้เชือ้แบคทีเรีย11-13 ซึ่งเป็นสาเหตขุองการเพิ่มการหลั่งสารสื่อการอกัเสบได้1 โดยเฉพาะใน
ผูท้ี่ไดร้บัการศลัยกรรมช่องปากที่อาจท าความสะอาดไดไ้ม่ดีเพียงพอ  

ในการศึกษานีจ้ะพบว่าสารสื่ออักเสบชนิด TNF-α ที่ไดจ้ากการทดลอง มีระดับต ่ามาก
ในระดับ picogram ในการค านวณหาปริมาณสารสื่ออักเสบนีจ้ึงไม่สามารถเทียบเคียงกราฟ
มาตรฐานได ้ผูว้ิจยัจึงแสดงผลของค่าสารสื่ออกัเสบนีใ้นรูปแบบของค่าการดดูกลืนแสงแทน ซึ่งค่า
การดดูกลืนแสงจะแปลผนัตรงต่อระดบัสารสื่ออกัเสบ กลา่วคือ ยิ่งค่าการดดูกลืนแสงมาก ปรมิาณ
สารสื่ออกัเสบก็มากเช่นกนั88 

จากผลการทดลองน า้ยาบว้นปากทั้ง 8 สูตร มาทดสอบความสามารถในการลดระดับ

สารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α โดยใชโ้มเดลในการกระตุน้ human monocytic cell line (ATCC, TIB 

202) ชนิดTHP-1 ด้วยลิโพพอลิแซ็กคาไรด์บริสุทธิ์  (LPS) ให้เกิดการหลั่ ง TNF-α และวัด

ความสามารถในการยับยั้งการหลั่ง TNF-α ของน า้ยาบว้นปากแต่ละสูตรดว้ยวิธี ELISA พบว่า
น า้ยาบว้นปากทัง้ 8 สูตร มีระดบัสารสื่ออักเสบที่นอ้ยกว่าตวัควบคมุลบ และเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้
การหลั่งสารสื่ออกัเสบที่สงูกว่าอย่างมีนยัส าคัญ แต่ไม่อาจกล่าวไดว้่าน า้ยาบว้นปากทัง้ 8 สูตร มี
ความสามารถในการลดสารสื่ออักเสบไดท้ั้งหมด เนื่องจากจะเห็นไดว้่าน า้ยาบว้นปากสูตรที่ 1 
(0.25% CBD + 10%Pro + MW), สูตรที่ 2 (0.5% CBD + 10%Pro + MW), สูตรที่ 3 (1% CBD 
+ 10%Pro + MW) ,สูตรที่ 7 (10%Pro + MW) และสูตรที่ 8 (MW) ไดค่้าการดูดกลืนแสงที่น้อย
มาก คือ 0.08055, 0.07985, 0.08195, 0.07925 และ 0.08530 ตามล าดับ และมีเปอรเ์ซ็นตก์าร
ยับยั้งการหลั่ งสารสื่ออักเสบเมื่อเทียบกับน ้าเกลือ 0.9% อยู่ที่  86.62%, 83.73%, 46.38%, 
86.83%, และ85.82 ตามล าดับ และเมื่อเทียบกับอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว จะอยู่ที่ 90.94%, 
91.02%, 90.75%, 91.09 % และ ตามล าดบั ซึ่งจะเห็นไดว้่าน า้ยาบว้นปากสูตรที่ 8 ที่มีส่วนผสม
เพียงเฉพาะสว่นประกอบของน า้ยาบว้นปาก ไดแ้ก่ กลีเซอรีน, พอลิซอเบท 80, และ 0.9% โซเดียม
แซคคารีน ละลายในน า้เกลือ 0.9% มีระดับของสารสื่ออักเสบที่ต  ่ามาก ซึ่งเป็นผลเนื่องมาจาก
สว่นผสมเหลา่นีน้่าจะมีผลเป็นพิษต่อ human monocytic cell line ทีใชใ้นการทดลอง  

หากเทียบกับน า้ยาบว้นปากชนิดอ่ืนที่มีการจ่ายหลังไดร้บัการศัลยกรรมช่องปาก ซึ่งมี
ส่วนผสมของน ้ายาบ้วนปากใกล้เคียงกัน  ไม่ว่าจะเป็นคลอเฮกซิดีน หรือน ้ายาบ้วนปากที่มี
ส่วนผสมของน า้มนัหอมระเหย ก็มีการศึกษาของ I.Tsourounakis และคณะ ในปี 2013 พบว่าทัง้ 
0.12% คลอเฮกซิดีน และน า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมของน า้มนัหอมระเหยนั้นมี ผลท าใหเ้ซลลไ์ฟ
โบรบลาสตจ์ากเหงือก (gingival fibroblast) ตายเกือบหมด แมจ้ะท าการเจือจางน า้ยาบว้นปาก
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ทั้งสองเหลือเพียง 20% และใส่ในเซลล์เพี ยงแค่  1 นาทีก็ตาม 89 และในการศึกษาของ 
S.Rajabalian และคณะ ในปี 2009 ก็พบว่าคลอเฮกซิดีนนัน้มีผลยับยัง้การเจริญเติบโตของเซลล์
ไฟโบรบลาสต์จากเหงือก (gingival fibroblast cell line) เช่นกันแม้จะใช้ความเข้มข้นเพียง 
0.001% เท่านัน้90  

ยังมีอีกหลายการศึกษาพบว่าคลอเฮกซิดีนนั้นมีผลเป็นพิษต่อเซลล ์แม้จะใชใ้นความ
เขม้ขน้ที่ต  ่า โดยส่งผลเป็นพิษต่อเซลลท์ี่น ามาเลีย้ง (culture) ไดแ้ก่ เซลลเ์นือ้เยื่อบุผิว (epithelial 
cells), เซลลไ์ฟโบรบลาสตจ์ากเหงือก (gingival fibroblasts), นิวโทรฟิล (neutrophils), เซลลแ์มค
โครฟาจ (macrophages), และเซลลเ์ม็ดเลือดแดง (red blood cells) 91-93 แต่ถึงอย่างนั้นก็ตาม
เมื่อดูผลการศึกษาทางคลินิกก็พบว่า คลอเฮกซิดีนนั้นไม่ได้มีผลต่อการหายของแผลที่เหงือก
แตกต่างกับยาหลอก (placebo) อย่ างมีนัยส าคัญ  โดยวัดจากการเจริญ ของเยื่ อบุผิ ว 
(epithelialization) ภายหลงัการผ่าตดัที่ 6 สปัดาห์94 

เมื่อดูที่ผลของน า้ยาบว้นปากสูตรที่ 5 (0.5% CBD + 10%Pro) และสูตรที่ 6 (1% CBD 

+ 10%Pro) จะเห็นว่ามีความสามารถในการลดระดับ  TNF-α ลงได้อย่างมีนัยส าคัญโดยมี
เปอรเ์ซ็นต์การยับยั้งที่ 53.84% และ 76.10% ตามล าดับเมื่อเทียบกับตัวแปรควบคุมลบที่เป็น
น า้เกลือ 0.9% และ 68.78% และ 83.79% ตามล าดบัเมื่อเทียบกบัตวัแปรควบคมุลบที่เป็นอาหาร
เลีย้งเซลลช์นิดเหลว เช่นเดียวกบัการศึกษาก่อนหนา้ของ Ludda B. และคณะ ในปี 2015 ที่ไดท้ า
การน า้เลีย้งโพรไบโอติกสายพันธุ์ L. paracasei MSMC39-1 ที่ใชใ้นการศึกษานี ้ ไปทดสอบใน

หอ้งปฏิบัติการ (in vitro) พบว่าสามารถการยับยั้ง proinflammatory cytokine ชนิด TNF- α ได้
อย่างมีนยัส าคญั16 ผ่านการกดเหนี่ยวน าของ LPS ที่จะไปจบัตัวกบั toll-like receptor 4 (TLR- 4) 

ที่ ท าให้ เกิด  I-κBα phosphorelation โดยการเพิ่ มการท างานของตัวควบคุม  (negative 

regulators) ของ NF-κB pathway ผ่านการจบัตวักบั TLR 2 และยงัยบัยัง้การ translocation ของ 

p50/p65 subunit ของ NF-κB จากไซโตซอล ไปยังนิวเคลียสใน NF-κB pathway ที่ควบคุม

กระบวนการลอกรหัส (transcription) TNF-α10, 95, 96 รวมถึงมีความสอดคลอ้งกับการศึกษาใน in 
vivo ของ Chittapon และคณะ ในปี 2020 พบว่าโพรไบโอติกสายพันธุ์นีช้่วยลดการอักเสบในตับ 
และ liver fibrosis ในสตัวท์ดลองได้37 อีกทัง้ยงัพบว่าสายพนัธุน์ีช้่วยลดการอกัเสบของสิวในคนไข้
สิวอักเสบได้จาการศึกษาของ Sathikulpakdee S และคณะ ในปี 2022 เมื่อน าเอาน า้เลีย้งโพร
ไบโอติกสายพนัธุ ์L. paracasei MSMC39-1 มาท าเป็นโลชั่น แลว้ใหผู้ป่้วยใชเ้ป็นเวลา 4 สปัดาห ์
38 
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แคนนาบิไดออล (CBD) เป็นสารออกฤทธิ์ส  าคัญท่ีสกัดได้จากส่วนของไทรโครมของ
กญัชาเพศเมีย ซึ่งไดม้ีการศึกษาน ามาใส่ในน า้ยาบว้นปาก และผงขดัฟันในปริมาณนอ้ยกว่า 1% 
ของ Vasudevan และ Stahl มีความสามารถในการยบัยัง้เชือ้แบคทีเรียในคราบจลุินทรียท์ี่เก็บจาก
อาสาสมคัรไดดี้84, 86 น า้ยาบว้นปากสตูรที่ 5 และ 6 ในการศึกษานีจ้ึงมีการใส่ CBD เพื่อหวงัผลใน
การยับยัง้เชือ้แบคทีเรีย11-13 และในการศึกษานีก้็แสดงใหว้่า CBD นัน้มีความสามารถในการลด 

TNF-α ไดเ้ช่นกัน เช่นเดียวกับการศึกษาของ Rangel L.และคณะ ในปี 2019 ที่ไดท้ าการศึกษา
เก่ียวกับความสามารถในการสดสารสื่ออักเสบกลุ่ ม  TNF ของ CBD อนาล็อกของ CBD 
(Dimethyl-Heptyl-Cannabidiol ; DMH-CBD) ในเซลล์แมคโครฟาจ ด้วยการใส่  CBD และ 
DMH-CBD เอาไว้ก่อน 30นาที ก่อนท าการกระตุ้นให้เกิดการอักเสบด้วย LPS พบว่า CBD มี

ความสามารถลดการส่งสญัญาณของ NF-κB pathway ไดท้ี่ความเขม้ขน้ 15 µM และจะเพิ่มมาก
ขึน้ตามความเขม้ขน้ที่เพิ่มขึน้ แต่หากมีความเขม้ขน้สงูขึน้ที่ 58 µM ก็มีผลท าใหเ้ซลลแ์มคโครฟาจ
ตายได้97  

ในการศึกษาที่ผ่านมาจะพบว่า ทัง้น า้เลีย้งโพรไบโอติก และ CBD ต่างมีความสามารถใน

การลดสารสื่ออักเสบชนิด TNF-α ได้16, 37, 38, 97 แต่จากผลของน า้ยาบ้วนปากสูตรที่ 4 (0.25% 

CBD + 10%Pro) ในการศึกษานี ้กลับพบว่ามีความสามารถในการลด TNF-α น้อยกว่ากลุ่ม
ควบคุมบวก และน า้ยาบ้วนปากสูตรอ่ืนอย่างมีนัยส าคัญ ซึ่งพบว่าแม้ว่าจะมีรายงานหลายๆ 
การศกึษาพบว่า CBD จะสามารถลดการอกัเสบได้98-100 แต่ก็มีรายที่ขดัแยง้กนัของ Karmaus และ
คณะ ในปี 2012 ที่ไดท้ าการศึกษาผลของ CBD ที่ใหห้นูไดก้ิน ก่อนกระตุน้การอักเสบที่ปอดดว้ย
การพ่น LPS เขา้ไปในปอด แลว้ท าการตรวจจ านวนเซลลน์ิวโทรฟิล และโมโนไซตจ์ากปอด ดว้ย
การตรวจในน า้สวนลา้งจากทางเดินหายใจ (bronchoalveolar lavage fluid), การตรวจจากผลชิน้
เนือ้ และการสกดั RNA พบว่าหนูที่ใหก้ิน CBD มีจ านวนเซลลน์ิวโทรฟิล และโมโนไซตเ์พิ่มขึน้เมื่อ

เทียบกับกลุ่มควบคุม ควบคู่กันกับมี mRNA ของสารสื่ออักเสบที่มากกว่า ไม่ว่าจะเป็น TNF-α, 
IL-5, IL-23 และ granulocyte colony stimulating factor (Gcsf) โดยยงัไม่ทราบกลไกที่แน่ชดั101 

นอกจากนีอี้กประเด็นที่น่าสนใจในการศึกษานี ้เก่ียวกบัสตูรน า้ยาบว้นปากสตูรที่ 4 ซึ่งมี
ความเขม้ขน้ของ CBD 0.25% ในน า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% ที่พบว่ามีความสามารถในการยบัยัง้

การหลั่ง TNF-α ที่นอ้ยกว่าตวัควบคมุบวกที่เป็นน า้เลีย้งโพรไบโอติกเพียงอย่างเดียว คาดว่าปัจจยั

ที่เก่ียวขอ้งอาจมาจากความเขม้ขน้ของ CBD ที่จะมีผลดีในการยับยั้งการสรา้ง TNF-α มีความ

หลากหลาย เพราะหลายงานวิจยัก่อนหนา้นีแ้สดงค่าความเขม้ขน้ที่นอ้ยที่สดุที่จะช่วยลด TNF-α 

ของ CBD ต่างกนัไป โดยจากการศึกษาครัง้นีห้ากอา้งอิงจากผลการศึกษาที่ได ้พบว่าสดัส่วนของ 
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CBD ที่ผสมกับน า้เลีย้งโพรไบโอติก และใหผ้ลการยับยั้งที่ดีกว่าน า้เลีย้งโพรไบโอติกเพี ยงอย่าง
เดียว คือ มากกว่าหรือเท่ากบั 0.5% ขึน้ไป 

น า้ยาบว้นปากที่หวงัผลใหล้ดสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α ในอดุมคตินัน้ ควรมีผลลระดบั
สารสื่ออักเสบไดโ้ดยไม่เป็นพิษต่อเซลล ์ในการศึกษานีพ้บว่าน า้ยาบว้นปากสูตรที่ 6 (1% CBD + 

10%Pro) มีความสามารถในการยับยั้ง  TNF-α ได้ดีที่ สุดโดยไม่ เป็นพิษต่อเซลล์ human 
monocytic cell line แสดงถึงศกัยภาพที่จะน าไปพฒันาและศกึษาต่อไปในอนาคต 

สรุปผลการวิจัย 
การศึกษาการพัฒนาสูตรน ้ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมของน ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก               

L. paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมของสารสกัดจากกัญชาในครั้งนี ้ แสดงให้เห็นว่ามี

ความสามารถในการลดระดบัสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-α ไดดี้ขึน้ เมื่อเทียบกบัน า้เลีย้งโพรไบโอติก               
L. paracasei MSMC39-1 โดยทดลองใน human monocytic cell line ชนิด THP-1 และพบว่า 

CBD มีผลเพิ่มประสิทธิภาพในการลดระดับสารสื่ออักเสบชนิด  TNF-α ของน า้เลีย้งโพรไบโอติก               
L. paracasei MSMC39-1 ไดดี้ขึน้ และมีศกัยภาพในการน าไปประยุกตใ์ชท้างคลินิกไดต่้อไป โดย

พบว่าน า้ยาบว้นปากสตูรที่ 6 (1% CBD + 10%Pro) มีความสามารถในการลดระดบั TNF-α ไดดี้
ที่สดุ และน า้ยาบว้นปากสตูรที่ 4 (0.25% CBD + 10%Pro) มีความสามารถในการลดระดบั TNF-

α ไดน้อ้ยที่สดุ 

ข้อเสนอแนะ 
การศึกษาเพื่ อพัฒนาสูตรน ้ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมของน ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก                

L. paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมของสารสกัดจากกัญชา เนื่องจากสุดทา้ยหวังใหม้ีการ
น าไปใชก้ับผูป่้วยภายหลงัการไดร้บัการศัลยกรรมช่องปาก ท าใหย้ังตอ้งมีการศึกษาต่อไปอีกทั้ง
ความเป็นพิษต่อเซลลไ์ฟโบรบลาสตจ์ากเหงือก, ความสามารถในการยับยัง้เชือ้แบคทีเรีย รวมถึง
การพฒันารสชาติ และกลิ่นใหดี้ยิ่งขึน้ 
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ปีที่2 เก็บรวบรวมขอ้มลูตามขัน้ตอนวิจยั x x x x         60 

 วิเคราะหข์อ้มลูที่เก็บจากการทดลอง    X x x       20 

 ประมวลผลและสรุปผลการวิจยั       x x x x   10 

 น าเสนอต่อกรรมพิจารณาทุนวิจยั           x x 10 

 รวม  100 

ปีที่3 ผลวิจัยน าเสนอในงานประชุมและ/หรือ 
ตีพิมพผ์ลงานวิจยั 

            100 

 รวม  100 
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