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การศึกษานีมี้วตัถปุระสงคเ์พื่อเปรียบเทียบ ผลของน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติก ที่มีส่วนผสมของ

กญัชา และ พรอพอลิส ในการลดสารสื่ออกัเสบชนิดทเูมอรเ์น็คโครซิสแฟคเตอรอ์ลัฟ่า (TNF-α) โดยเตรยีมน า้ยา
บว้นปากโพรไบโอติก สตูรผสมสารสกดักญัชา (CBD) สตูรผสมพรอพอลิส และสตูรผสมทัง้กญัชาและพรอพอลิส 
ทัง้หมด 4 สตูร น ามาการทดสอบในหอ้งปฏิบตัิการ กบัเซลลโ์มโนไซด ์THP-1 ที่ถกูกระตุน้ดว้ยลิโพพอลิแซ็กคา

ไรดบ์ริสทุธ์ิ (LPS) ใหเ้กิดการหลั่ง TNF-α และตรวจวดัความสามารถในการยบัยัง้การหลั่ง TNF-α ของตวัแปร
ต่างๆ ดว้ยวิธี Sandwich ELISA และน าผลมาเปรียบเทียบกัน ผลวิจัยพบว่า น า้ยาบว้นปากทั้ง 4 สูตร ไดแ้ก่ 
น า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกผสมกบัพรอพอลิสรอ้ยละ 1, น า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกผสมกบัพรอพอลิสรอ้ยละ 5, 
น า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกผสมสารสกัดกัญชารอ้ยละ 1 และพรอพอลิสรอ้ยละ 1, น า้ยาบว้นปากโพรไบโอติก

ผสมสารสกดักญัชารอ้ยละ 1 และพรอพอลิสรอ้ยละ 5 มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้ TNF-α มากกว่ารอ้ยละ 90 และมี

ประสิทธิภาพในการลดการหลั่ง TNF-α มากกว่าน า้ยาบว้นปากจากน า้เลีย้งโพรไบโอติกอย่างมีนยัส าคญัทาง

สถิติ (p<0.05) และพบว่าน า้ยาบว้นปากสตูรที่มีประสิทธิภาพลดการหลั่ง TNF-α ไดด้ีที่สดุ คือ สตูรน า้ยาบว้น

ปากโพรไบโอติกผสมกบัพรอพอลิสรอ้ยละ 5 ที่มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้ TNF-α เท่ากบั รอ้ยละ 92.96 
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The objective of this study is to compare the effectiveness of probiotic mouthwash 

formulation with cannabis extracts (CBD) and propolis on the reduction of tumor necrosis factor-

alpha (TNF-α) levels. The four different probiotic mouthwash formulations were prepared by adding 
the cannabis extract (CBD), propolis and both. The in vitro study was performed using THP-1 

monocytic cells, producing TNF-α activated by lipopolysaccharide (LPS). The reduction of TNF-α 
was then measured by Sandwich ELISA technique. The results showed that the formulation of 
probiotics with 1% propolis, probiotics with 5% propolis, probiotics with 1% CBD and 1% propolis, 

and the formulation of probiotics with 1% CBD and 5% propolis show the percentage of TNF-α 
inhibition more than 90% when compared with the control group. Moreover, all the formulations show 

more effective TNF-α inhibition at a statistically significant level (p<0.05) when compared with 
probiotic mouthwash alone. While the optimal formulation was probiotics with 5% propolis with the 

TNF-α percentage inhibition of 92.96% 
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บทที ่1 
บทน า 

ภมิูหลัง 
โพรไบโอติก หมายถึง จลุินทรยีท์ี่มีชีวิต ซึง่เมื่อรา่งกายไดร้บัในปรมิาณที่เพียงพอจะท าให้

เกิดผลที่เป็นประโยชนต์่อสขุภาพ1, 2 โดยจลุินทรียเ์หลา่นีอ้าจเป็น แบคทีเรีย หรือยีสต ์สว่นใหญ่จะ
นิยมใชแ้บคทีเรยีกลุม่แลคโตบาซิลลสั และไบไฟโดแบคทีเรยีม ซึง่เป็นแบคทีเรียที่สามารถผลิตกรด
แลคติกได ้ส่วนยีสตท์ี่จัดเป็นโพรไบโอติก คือ Saccharomyces boulardii โดยโพรไบโอติกจาก
เชือ้แต่ละชนิด แต่ละสายพนัธุ ์จะส่งผลต่อรา่งกายต่างกนั3 ผลของโพรไบโอติกต่อร่างกาย ไดแ้ก่ 
(1) คงสมดลุของเชือ้ที่เป็นประโยชนต์่อร่างกายและเชือ้ก่อโรค3 โดยส่งเสริมการเจริญเติบโตของ
จลุินทรียท์ี่ส่งผลดีต่อรา่งกาย4 และขดัขวางการเจริญเติบโตของเชือ้ก่อโรค4, 5 (2) ขดัขวางการก่อ
ตัวของเชือ้ก่อโรคบนเนือ้เยื่อ5 (3) ส่งเสริมเกราะป้องกันต่อการติดเชือ้ โดยกระตุน้การสรา้งเยื่อ
เมือกบริเวณทางเดินอาหาร3-5 (4) ผลิตสารที่เป็นพิษต่อเชือ้ก่อโรค3 (5) ส่งเสริมระบบภูมิคุม้กัน 
โดยกระตุน้การสรา้งอิมมูโนโกลบูลิน3, 5 และกระตุน้ความสามารถในการก าจัดเชือ้ก่อโรคของ
ระบบภมูิคุม้กนั3 ตา้นการอกัเสบโดยลดการหลั่งสารก่อการอกัเสบต่างๆ3, 5, 6 

ปัจจุบนัไดมี้การศึกษาเก่ียวกับการน าโพรไบโอติกมาใชร้่วมกับทัง้ทางการแพทย ์และ
ทางทันตกรรม โดยทางการแพทย์นิยมน ามารกัษาโรคระบบทางเดินอาหารต่างๆ เช่น ภาวะ
ทอ้งเสียจากไวรสัโรตาในเด็ก, ภาวะทอ้งเสียที่เก่ียวขอ้งกับการไดร้บัยาปฏิชีวนะ3, 5, 7, โรคล าไส้
แปรปรวน (Irritable bowel syndrome)3, 7, โรคล าไสใ้หญ่อักเสบเรือ้รงั (Ulcerative colitis), โรค
โครหน์ (Crohn’s disease)7, 8, โรคกระเพาะอาหารที่มีสาเหตจุากเชือ้ H. Pylori 5, 7 และยงัน ามาใช้
รกัษารว่มกบัการรกัษามะเรง็5 ภมูิแพ้3, 5 การติดเชือ้บรเิวณแผลผ่าตดั การติดเชือ้ทางเดินปัสสาวะ5 
รวมถึงใชร้่วมกบัการรกัษาภาวะเมแทบอลิกซินโดรมหรือภาวะอว้นลงพุง9, 10 และโรคตบัแข็ง11, 12 
ในทางทนัตกรรมเองก็มีการศึกษาโพรไบโอติกในการลดอตัราการเกิดฟันผุ13, 14 การใชร้ว่มในการ
รกัษาโรคปริทนัต์14, 15 การลดกลิ่นปาก14 การรกัษาการติดเชือ้ราในช่องปาก16 และการใชร้่วมใน
การรกัษาคลองรากฟัน17, 18 ในขณะที่งานทางศลัยกรรมซึ่งมกัจะเก่ียวขอ้งกบัการเกิดกระบวนการ
อกัเสบเพื่อน าไปสูก่ารหายของแผล ยงัมีการศกึษาเพียงเลก็นอ้ยในการน าโพรไบโอติกมาใชร้ว่มใน
การรกัษา จึงยงัเป็นประเด็นที่น่าสนใจ และน่าท าการศึกษาเพิ่มเติม เพื่อน าผลที่ไดม้าปรบัใชใ้น
การสง่เสรมิผลการรกัษาหลงัการท าศลัยกรรมในช่องปากตอ่ไป 

กระบวนการหายของแผล (Wound healing) สามารถแบ่งออกไดเ้ป็น 4 ระยะที่ส  าคัญ 
ไดแ้ก่ (1) ระยะการเกิดลิ่มเลือด และการแข็งตวัของเลือด (2) ระยะการอกัเสบ แบ่งเป็นระยะตน้ 
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และระยะหลงั (3) ระยะการสรา้งเนือ้เยื่อทดแทน และ (4) ระยะการปรบัสมดลุโครงสรา้งของแผล 
19-23 โดยกระบวนการหายของแผลที่ดีควรจะเกิดเรียงตามล าดับของแต่ระยะ มีการคาบเก่ียว
ต่อเนื่องกนัในแต่ละระยะ และใชเ้วลาในแต่ละระยะอย่างเหมาะสม หากมีขัน้ตอนใดผิดปกติ ขาด
หายไป หรือใช้ระยะเวลานานกว่าปกติ จะส่งผลให้แผลไม่หาย หรือเกิดแผลเรือ้รังได้ 21, 22 
กระบวนการที่มักส่งผลต่อการเกิดแผลเรือ้รงัคือกระบวนการอักเสบ หรือ Inflammatory phase 
อาจเกิดจากการถกูขดัขวางหรือมีการยืดเยือ้ของระยะอกัเสบนานผิดปกติและไม่เขา้สู่ระยะต่อไป
ของการหายของแผล โดยเซลลท์ี่มีบทบาทส าคญั คือ แมคโครฟาจ (Macrophages) ที่จะพบมาก
ในช่วงระยะหลังของการอักเสบ21, 23, 24 มีบทบาทในการก าจัดเซลลท์ี่ตาย, ก าจัดเชือ้โรคบริเวณ
แผล, หลั่งไซโตไคนท์ี่สง่เสรมิกระบวนการอกัเสบ และดงึดดูเซลลอ์ื่นๆมาสูบ่รเิวณบาดแผลเพื่อเขา้
สู่ระยะต่อไปของกระบวนการหายของแผล21, 23, 24 ตัวอย่างไซโตไคน์ที่หลั่งออกมา เช่น Nitric 

Oxide, IL-1, IL-6, TNF-𝛼, Platelet derived growth factor (PDGF), Vascular endothelial 
growth factor (VEGF) เป็นตน้23, 24 

Tumor necrosis factor-alpha (TNF-𝛼) เป็นหนึ่ งใน  proinflammatory cytokines ที่
หลั่งจากแมคโครฟาจในระยะอักเสบ ซึ่งมีบทบาทส าคัญต่อกระบวนการหายของแผล22, 25 และ
หากมีปริมาณที่สงูผิดปกติจะเป็นสาเหตุหนึ่งของการเกิดแผลเรือ้รงัได้ 22, 25 การศึกษาเพื่อรกัษา

ภาวะผิดปกติของการอกัเสบของแผลสว่นใหญ่ จงึมุ่งเนน้ไปที่การลดระดบัของ TNF-𝛼 25 จากการ
วิจยัที่ผ่านมาของกลุม่วิจยั พบวา่โพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 สามารถลด

ปริมาณ TNF-𝛼 จากแผล หลังผ่าตัดฟันกรามซี่ที่ 3 ไดอ้ย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ26 และน ามา
พัฒนาต่อเป็นน า้ยาบว้นปาก เพื่อง่ายต่อการใชง้าน โดยไดมี้การเพิ่มสารสกัดจากกัญชา  และ
พบว่าสูตรน า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมของโพรไบโอติกและสารสกัดกัญชา สามารถลดปริมาณ 

TNF-𝛼 ไดด้ีมากขึน้กวา่โพรไบโอติกเพียงอย่างเดียว27  
กญัชาไดถ้กูน ามาใชท้างการแพทยร์ว่มในการรกัษาในหลายๆดา้น เช่น ใชบ้รรเทาอาการ

เจ็บปวด ลมชัก28-31 รักษากล้ามเนื ้อหดเกร็ง ลดการอักเสบ อาการนอนไม่หลับ และต้อหิน  
เน่ืองจากกัญชามีฤทธ์ิผ่อนคลายและช่วยให้สงบ 28, 29, 32-34 ซึ่งส่วนใหญ่ เป็นฤทธ์ิจากสาร 
Cannabidiol (CBD) โดยพบวา่ เม่ือไดร้บัในขนาดต ่าจะออกฤทธ์ิกระตุน้ระบบประสาท แต่หากให้
ในขนาดปานกลางถึงมากจะออกฤทธ์ิผ่อนคลายได้28 และยังสามารถใชร้กัษาการติดเชือ้จาก
แบคทีเรียและเชือ้ราไดด้ว้ย33 นอกจากนี ้ยงัมีการศึกษาพบว่า สาร CBD จากกญัชาอาจใชใ้นการ
รกัษาภาวะผิดปกติที่เกิดจากการใช้สารโอปิออยด,์ โคเคน และสารกระตุน้จิตประสาทอื่นๆได้28, 33 
รวมถึงสามารถใชร้่วมในการรกัษาโรคทางระบบหลอดเลือดและหัวใจ โรคทางระบบประสาท 
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มะเรง็ และโรคทางระบบเมแทบอลิกได ้และยงัพบว่าสามารถช่วยส่งเสริมการหายของแผลไดอ้ีก
ดว้ย32 มีการศกึษามากมายยืนยนัว่า กญัชามีคณุสมบตัิหลากหลายทัง้ตา้นการอกัเสบ ตา้นอนมุลู
อิสระ ตา้นจุลินทรียไ์ด้35, 36 ในทางทนัตกรรมเองก็มีการศึกษาเก่ียวกบัการน ากญัชามาใชร้ว่มกับ
การรกัษาเช่นกนั จากฤทธ์ิบรรเทาปวด ตา้นการอกัเสบและยบัยัง้เชือ้แบคทีเรียของกญัชา พบว่ามี
การน ากัญชามารกัษาอาการปวดจากฟันและเหงือก รกัษาและป้องกันฟันผุ รวมถึงลดอาการ
เหงือกอกัเสบ โดยใชเ้ป็นยาตา้นเชือ้จุลินทรีย ์ยาฆ่าเชือ้เพื่อส่งเสริมสขุภาพช่องปากของผูป่้วย 37 
ทัง้นี ้นอกจากกญัชาแลว้ ยงัมีสารสกดัอีกหลายชนิด ท่ีมีฤทธ์ิตา้นการอกัเสบ และสง่เสรมิการหาย
ของแผลได ้อาจมีสารสกดัท่ีสามารถเสรมิฤทธ์ิโพรไบโอติกไดดี้เช่นกนั หรืออาจมากกว่ากญัชา ไป
จนถึงอาจเสรมิฤทธ์ิกญัชาและโพรไบโอติกไดม้ากขึน้ไปกวา่เดิม 

พรอพอลิส (Propolis) หรือ กาวผึง้ (Bee glue) เป็นสารเหนียวสีน า้ตาลที่ถูกเก็บสะสม
โดยผึง้งาน จากใบและเปลือกของตน้ไมห้ลากหลายชนิด เมื่อสารเหนียวจากตน้ไมถ้กูเก็บมาจะถกู
ผสมกับเอนไซม์ของผึง้กลายเป็น พรอพอลิส38-42 คุณสมบัติและสารประกอบทางเคมีของ
พรอพอลิสจะแตกต่างกนัไปตามแหล่งพืน้ที่ต่างๆ ขึน้กบัชนิดพนัธุไ์มแ้ละลกัษณะภูมิประเทศของ
แถบนัน้38, 40-43 โดยพรอพอลิสจากแต่ละที่จะมีสีและเนือ้สมัผสัต่างกนัไป เนื่องจากภมูิประเทศและ
ภมูิอากาศที่ต่างกนั 39, 40 สารต่างๆที่พบในพรอพอลิสมีมากกว่า 300 ชนิด39, 42, 44 โดยปรมิาณและ
ชนิดสารที่พบจะต่างกนัไปในพรอพอลิสแต่ละชนิดดว้ย40 สารออกฤทธ์ิส าคญัในพรอพอลิส ไดแ้ก่ 
โพลีฟีนอล กลุม่ฟลาโวนอยด์38-40 นอกจากนี ้พรอพอลิสยงัอดุมไปดว้ย แรธ่าต ุและวิตามิน38, 39, 41 
ในปัจจบุนัมีการน าพรอพอลิสมาใชเ้ป็นสว่นประกอบของยาและผลิตภณัฑต์่างๆหลายชนิด ไดแ้ก่ 
ย า สี ฟั น  
ยาอม น า้ยาบว้นปาก ครีม ยาแกไ้อ สบู่ หมากฝรั่ง แชมพ ูไปจนถึง ลกูอม และเคก้ 38, 40 จากการที่
พรอพอลิสมีองคป์ระกอบทางเคมีที่หลากหลาย และคุณสมบตัิที่แตกต่างกัน ท าใหพ้รอพอลิสมี
ฤทธ์ิมากมาย ท่ีสง่เสรมิการรกัษาโรคต่างๆได ้โดยสามารถช่วยยบัยัง้การเกิดแผล สง่เสรมิการหาย
ของแผล ตา้นการเกิดอาการแพ ้ป้องกันการบาดเจ็บของระบบหลอดเลือดและหวัใจ ไต และตบั 
อีกทั้งยังมีฤทธ์ิการตา้นเชือ้แบคทีเรีย เชือ้รา เชือ้ไวรสั ฤทธ์ิตา้นการเกิดมะเร็ง ตา้นอนุมูลอิสระ 
และตา้นการอกัเสบอีกดว้ย38-41, 43, 45 

มีการศึกษามากมายน าพรอพอลิสมาใชร้่วมกับการรกัษาทางทันตกรรม จากฤทธ์ิการ
ตา้นเชือ้แบคทีเรียต่างๆ ซึ่งครอบคลมุถึงการตา้นเชือ้ก่อโรคในช่องปากไดห้ลายชนิด 46-48 รวมถึง
ความสามารถในการส่งเสริมการหายของแผลภายในช่องปาก 46, 49 มีการศึกษาคุณสมบัติของ
พรอพอลิสในการน ามาใชเ้ป็นน า้ยาลา้งคลองรากฟัน หรือน ามาท าเป็นยาส าหรบัใส่คลองรากฟัน
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ระหว่างการรกัษา46 และยงัพบว่าพรอพอลิสสามารถใชร้กัษาอาการเสียวฟันไดด้ีใกลเ้คียงกบัสาร
ลดอาการเสียวฟันอื่นๆ46 รวมถึงมีบทบาทในกระบวนการซ่อมแซมโพรงประสาทฟัน 40, 45, 46 
พรอพอลิสยังส่งผลดีต่อโรคทางปริทันต์ โดยสามารถต้านเชื ้อแบคทีเรียที่ เป็นสาเหตุของ  
โรคปรทินัต์46, 48 การตา้นการอกัเสบของเหงือก ลดการเกิดคราบจุลินทรียซ์ึ่งเป็นปัจจยัส าคญัของ
การเกิดโรคปรทินัต์46-48 ลดภาวะมีเลือดออกจากเหงือก47, 48 และลดรอ่งลกึปรทินัต์47, 48 นอกจากนี ้
พรอพอลิสยงัสามารถลดการเกิด recurrent aphthous ulcers ไดด้ี46, 47 และพบว่าน า้ยาบว้นปาก
จากพรอพอลิสสามารถการลดการเกิดภาวะเยื่อบุช่องปากอักเสบ (oral mucositis) ในผูป่้วยที่
ไดร้บัรงัสีรกัษา และเคมีบ าบดัไดอ้ย่างมีประสิทธิภาพ47, 50 

การศึกษานีจ้ึงมีเป้าหมายในการเปรียบเทียบประสิทธิภาพของน า้ยาบว้นปากโพรไบโอ
ติกที่มีสว่นผสมของสารสกดัจากกญัชา และน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกที่มีสว่นผสมของพรอพอลิส 
รวมถึงน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกที่มีส่วนผสมของทัง้สารสกัดจากกัญชาและพรอพอลิส ว่าจะ
ใหผ้ลที่ดีแตกต่างกนัอย่างไรในการตา้นการอกัเสบ ส่วนผสมเพิ่มเติมทัง้สองชนิดจะสามารถเสริม
ฤทธ์ิของโพรไบโอติก หรือเสริมฤทธ์ิกนัเองไดห้รือไม่ และสามารถน าไปต่อยอดศึกษาผลดา้นอื่นๆ
จากสว่นผสมต่างๆเพิ่มเติม หากการวิจยันีป้ระสบความส าเรจ็ในการพฒันาสตูร จะมีประโยชนต์่อ
ทัง้งานสาขาศลัยกรรมที่ตอ้งการการหายของแผลที่ดี หรืออาจน าไปใชร้่วมกบัโรคทางช่องปากที่
เกิดจากการอกัเสบของเนือ้เย่ือไดอ้ีกดว้ย 

วัตถุประสงคข์องงานวิจัย 
เพื่ อเปรียบเทียบประสิทธิภาพของน ้ายาบ้วนปากที่ มีส่วนผสมของโพรไบโอติก

Lactobacillus paracasei MSMC39-1 ที่ผสมร่วมกับสารสกัดกัญชาในการศึกษาก่อนหนา้ กับ
สตูรโพรไบโอติกผสมกบัสารสกัดพรอพอลิส และสตูรโพรไบโอติกผสมกับสารสกดักญัชาร่วมกับ

สารสกดัพรอพอลิส ในการลดสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-𝛼 

ขอบเขตของการวิจัย 
เป็นการวิจยัในหอ้งทดลอง ในการพฒันาสตูรน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติก Lactobacillus 

paracasei MSMC39-1 ผสมกับสารสกัดพรอพอลิส และสูตรที่ผสมสารสกัดกัญชาร่วมกับสาร

สกดัพรอพอลิส เพื่อศกึษาผลในการลดปรมิาณสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-𝛼 เปรียบเทียบกบัผลของ
สูตรที่ผสมสารสกัดกัญชา โดยท าการทดสอบกับเซลล์ human monocytic cell line (ATCC, 

TIB202) ชนิด THP-1 วดัผลโดยการวดัระดบั TNF-𝛼 ดว้ย ELISA Bioassay 
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ตัวแปร 
ตวัแปรอิสระ : 

- น า้ยาบว้นปากสูตรโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 ผสม
กบัสารสกดัพรอพอลิส  

- น า้ยาบว้นปากสูตรโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 ผสม
กบัสารสกดัพรอพอลิสและสารสกดักญัชา 

- สารสกดัพรอพอลิส 
ตวัแปรตาม : 

-ปรมิาณสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-𝛼 
ตวัแปรควบคมุบวก : 

- สารสกดักญัชา  
- น ้ า เก ลื อ  0.9% ที่ ผ สมน ้ า เลี ้ย ง โพ รไบ โอติ ก  Lactobacillus paracasei 

MSMC39-1 ที่ความเขม้ขน้ 10% v/v 
ตวัแปรควบคมุลบ : 

- อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว (RPMI 1640) 

กรอบแนวคิดในการวิจัย 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  

ตัวแปรอิสระ 

-น า้ยาบว้นปากสตูรโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei 

MSMC39-1 ผสมกบัสารสกดัพรอพอลิส 

-น า้ยาบว้นปากสตูรโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei 

MSMC39-1 ผสมกบัสารสกดัพรอพอลิส และสารสกดักญัชา 

- สารสกดัพรอพอลิส 

- น า้ยาบว้นปากสตูรโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei 
MSMC39-1 ผสมกบัสารสกดักญัชา 1% 

ตัวแปรตาม 

ปรมิาณสารสื่ออกัเสบ TNF-𝛼 

ตัวแปรควบคุมบวก 

- สารสกดักญัชา 

- น า้เกลือ 0.9% ที่ผสมน า้เลีย้งโพรไบโอติก

Lactobacillus paracasei MSMC39-1 ที่ความ

เขม้ขน้ 10% v/v 

ตัวแปรควบคุมลบ 

อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว 

(RPMI 1640) 
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ประโยชนท์ีค่าดว่าจะได้รับ 
1. ไดท้ราบผลของน า้ยาบว้นปากสตูรโพรไบโอติกที่มีสว่นผสมของสารสกดัพรอพอลิสใน

การลดสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-𝛼 และเปรียบเทียบผลกับสูตรที่ผสมกับสารสกัดกัญชา รวมถึง
สตูรผสมสารสกดักญัชาและสารสกดัพรอพอลิส และไดส้ตูรท่ีออกฤทธ์ิไดดี้ท่ีสดุ 

2. สามารถน าสตูรน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกที่ใหผ้ลลดส่ืออกัเสบชนิด TNF-𝛼 ไดด้ีท่ีสดุ
ไปประยุกตใ์ชร้่วมกับการรกัษาผูป่้วย ในการลดการอกัเสบหลงัผ่าตัด เพื่อเพิ่มผลการรกัษาทาง  
ทนัตกรรมใหด้ียิ่งขึน้ หรือน าไปใชร้ว่มกบัรกัษาโรคทางช่องปากอื่นๆ ที่เก่ียวขอ้งกบัการอกัเสบของ
เนือ้เย่ือได ้

สมมตฐิานของการวิจัย 
H0: ผลในการเปลี่ยนแปลงปริมาณสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-𝛼 ของน า้ยาบว้นปากสตูร

โพรไบโอติกผสมกับสารสกัดพรอพอลิส สูตรโพรไบโอติกผสมกับสารสกัดกัญชา และ สูตร 
โพรไบโอติกผสมกบัสารสกดักญัชาและสารสกดัพรอพอลิสไม่มีความแตกต่างกนั 

H1: -น า้ยาบว้นปากสตูรโพรไบโอติกผสมกบัสารสกดัพรอพอลิสลดปรมิาณสารสื่ออกัเสบ

ชนิดTNF-𝛼 ไดม้ากกวา่สตูรโพรไบโอติกผสมกบัสารสกดักญัชา 
 -น า้ยาบว้นปากสตูรโพรไบโอติกผสมกบัสารสกดักญัชาและสารสกดัพรอพอลิสลด

ปริมาณสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-𝛼 ไดม้ากกว่าสตูรโพรไบโอติกผสมกบัสารสกดักญัชา และสตูร
โ พ ร ไ บ โ อ ติ ก ผ ส ม กั บ ส า ร ส กั ด พ ร อ พ อ ลิ ส



 

บทที ่2 
เอกสารและงานวิจัยทีเ่กีย่วข้อง 

โพรไบโอตกิ (Probiotics) 
โพรไบโอติก เป็นค าในภาษากรีก หมายความว่า “เพื่อชีวิต”3 ค าว่า โพรไบโอติก ถูกใช้

ครัง้แรกเพื่อสื่อถึง สารท่ีถกูหลั่งจากจลุินทรียช์นิดหนึ่งที่สง่ผลกระตุน้การเจรญิเติบโตของจลุินทรีย์
ชนิดอื่นๆ5 ในปี พ.ศ.2555 ส  านักงานคณะกรรมการอาหารและยา ได้ออกประกาศกระทรวง
สาธารณสุข ให้ความหมายของค าว่า จุลินทรียโ์พรไบโอติก ตามนิยามของ The international 
scientific association for probiotics and prebiotics (ISAPP), FAO และ WHO ว่าหมายถึง 
จุลินทรียท์ี่ มีชีวิต ซึ่งเม่ือร่างกายไดร้บัในปริมาณที่เพียงพอจะท าให้เกิดผลที่เป็นประโยชน์ต่อ
สขุภาพ1, 2  

ปัจจบุนัมีการใชโ้พรไบโอติกเป็นสว่นประกอบหรือผลิตออกมาในรูปแบบต่างๆ ทัง้อาหาร 
และอาหารเสรมิ ซึ่งในแต่ละรูปแบบ อาจประกอบไปดว้ยโพรไบโอติกหนึ่งหรือหลายชนิด และเป็น
จุลินทรียท์ี่ต่างกนั โดยจุลินทรียท์ี่จดัเป็นโพรไบโอติก อาจเป็นแบคทีเรีย หรือ ยีสต์ก็ได ้ส่วนใหญ่
นิยมใชแ้บคทีเรียที่มีความสามารถในการผลิตกรดแลคติก ไดแ้ก่ แบคทีเรียกลุ่มแลคโตบาซิลลสั 
และ ไบไฟโดแบคทีเรียม ในขณะที่ยีสตท์ี่ส่งผลดีต่อร่างกาย และมกัพบว่าถูกใชเ้ป็นโพรไบโอติก 
คือ Saccharomyces boulardii ซึ่งโพรไบโอติกจากเชือ้แต่ละชนิด รวมถึงเชือ้ชนิดเดียวกนัแต่คน
ละสายพนัธุ ์จะสง่ผลตอ่รา่งกายดว้ยกลไกที่ต่างกนัดว้ย3 

ผลของโพรไบโอติกต่อรา่งกายไดถ้กูอธิบายไวห้ลายประเด็น กล่าวคือ ช่วยคงสมดลุของ
เชือ้ที่เป็นประโยชนต์่อรา่งกายและเชือ้ก่อโรค3 โดยโพรไบโอติกมีความสามารถในการขดัขวางการ
เจริญเติบโตของจุลินทรียก์่อโรคในร่างกาย4, 5 และขัดขวางการเกาะตัวของเชือ้ก่อโรคกับเยื่อบุ
ล  าไส้5 กระตุน้การสรา้งเยื่อเมือกบรเิวณทางเดินอาหาร สง่เสรมิเกาะปอ้งกนัตอ่การติดเชือ้ก่อโรค3-5 
ยับยั้งการออกฤทธ์ิของสารท่ีเป็นพิษต่อร่างกายโดยเชือ้ก่อโรค4, 5 โพรไบโอติกยังส่งเสริมการ
เจริญเติบโตของจุลินทรียช์นิดอื่นๆที่ส่งผลดีต่อร่างกาย 4 และสามารถผลิตสาร เช่น ไฮโดรเจน 
เปอรอ์อกไซด ์และกรดต่างๆ ที่เป็นพิษต่อเชื ้อก่อโรคไดอ้ีกดว้ย3 นอกจากการส่งผลต่อสมดุลของ
เชือ้จลุินทรยีต์่างๆขา้งตน้แลว้ ยงัมีการอธิบายถึงผลของโพรไบโอติกต่อระบบภมูิคุม้กนัวา่ สามารถ
ส่งเสริมการสรา้งอิมมูโนโกลบูลิน ส่งผลต่อการปล่อยไซโตไคน์ต่างๆ3, 5 และยังช่วยกระตุ้น
ความสามารถในการก าจดัเชือ้ก่อโรคของระบบภมูิคุม้กนัของรา่งกายไดอ้ีกดว้ย3 
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โพรไบโอตกิกับการแพทย ์
โพรไบโอติกไดถ้กูศกึษา และน ามาใชป้ระกอบการรกัษาทางการแพทยต์่างๆมากมาย 

โดยสว่นใหญ่จะเป็นการรกัษาเก่ียวกบัความผิดปกติของโรคทางระบบทางเดินอาหาร ไดแ้ก่ ภาวะ
ล าไสเ้น่าอกัเสบ (Necrotizing Enterocolitis) ในทารกที่เกิดจากการขาดจลุินทรียแ์ลคโตบาซิลลสั 
ในตอนแรกเกิด ทารกจะมีอาการทอ้งเสีย ถ่ายเป็นเลือด อาเจียน และมีหวัใจเตน้ชา้ โดยพบว่าการ
ไดร้บัจุลินทรียเ์หล่านีส้ามารถลดโอกาสการเกิดภาวะนีไ้ด้5 และยังมีการใชโ้พรไบโอติกในการ
ป้องกัน และรกัษา ภาวะทอ้งเสียจากสาเหตุต่างๆ เช่น ภาวะทอ้งเสียจากไวรสัโรตาในเด็ก และ
ภาวะทอ้งเสียที่เก่ียวขอ้งกับการไดร้บัยาปฏิชีวนะ3, 5, 7 โดยเฉพาะยาปฏิชีวนะท่ีออกฤทธ์ิกวา้ง 
สง่ผลใหส้มดลุของจลุินทรยีเ์สียไป โพรไบโอติกจึงสามารถปอ้งกนั และรกัษาภาวะนีไ้ดเ้ช่นกนั5 

มีการศกึษา พบว่าโพรไบโอติกสามารถลดการเกิดแก๊ส ลดภาวะทอ้งอืด ในผูป่้วยโรค
ล าไสแ้ปรปรวน (Irritable bowel syndrome)3, 7 ซึ่งจะมีอาการปวดทอ้ง ทอ้งอืด ลมเยอะ โดยคาด
ว่าเกิดจากการที่เชือ้จุลินทรียเ์จริญเติบโตมากกว่าปกติจึงมีการเกิดแก๊สที่มาก ทั้งนีย้ังตอ้งการ
การศึกษาเพิ่มเติมถึงปริมาณที่เหมาะสมที่ควรใช้ในการรกัษาโรคดังกล่าว3 โพรไบโอติกยังถูก
ศึกษาในการน ามารกัษาโรคล าไสอ้กัเสบเรือ้รงั (Inflammatory bowel disease)7, 8 เช่น โรคล าไส้
ใหญ่อกัเสบเรือ้รงั (Ulcerative colitis) และ โรคโครหน์ (Crohn’s disease) ซึ่งเก่ียวขอ้งกบัระบบ
ภมูิคุม้กนัและการขาดสมดลุของเชือ้แบคทีเรีย โดยพบว่าโพรไบโอติกมีความสามารถในการตา้น
การอกัเสบ ผ่านขัน้ตอนการหลั่งของไซโตไคนท์ี่ต่างกนัในจลุินทรียแ์ต่ละชนิด3, 5, 6 และยงัพบว่ามี
การใชโ้พรไบโอติกในการรกัษาโรคกระเพาะอาหารที่มีสาเหตจุากเชือ้ H. Pylori 5, 7 ที่มกัไดร้บัยา
ปฏิชีวนะในการรกัษา โดยพบว่าการใชโ้พรไบโอติกนัน้มีผลยบัยัง้ และลดการอกัเสบของกระเพาะ
อาหารท่ีเกิดจากเชือ้แบคทีเรยีขา้งตน้ได ้และยงัช่วยลดอาการขา้งเคียงที่อาจเกิดจากการรกัษาโรค
จากเชือ้นีไ้ดอ้ีกดว้ย5 ในขณะเดียวกันก็มีการศึกษาในการใชโ้พรไบโอติกร่วมในการรกัษามะเร็ง 
พบวา่โพรไบโอติกสามารถจบักบัสารที่สง่เสรมิการก่อมะเรง็ และขดัขวางการเจรญิเติบโตของเชือ้ที่
มีความสามารถในการเปลี่ยน procarcinogens ไปเป็น carcinogens5 ในส่วนของการใช ้ 
โพรไบโอติกรกัษาภูมิแพ ้พบว่าสามารถรกัษาภาวะการเกิดโรคผ่ืนภูมิแพผ้ิวหนังได้3, 5 รวมไปถึง
การน ามารกัษาและป้องกนัภาวะติดเชือ้ของแผลผ่าตดับรเิวณช่องคลอด และทางเดินปัสสาวะได้
ดว้ย 5 

นอกจากการใชเ้พื่อรกัษาหรือป้องกนัโรคทางระบบทางเดินอาหารแลว้ ยงัมีการน า
โพรไบโอติกมาใชร้ว่มในการรกัษาภาวะเมแทบอลิกซินโดรมหรือภาวะอว้นลงพงุ ซึ่งเป็นภาวะที่มกั
เกิดตามมาหลงัจากภาวะอว้น ผูป่้วยจะมีปรมิาณไตรกลีเซอไรด ์คลอเรสเตอรอล รวมถึงความดนั
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โลหิตไม่ปกติ มีความเสี่ยงต่อการเป็นโรคหวัใจ9 และพบว่ามีความเก่ียวขอ้งกบัการขาดสมดลุของ
เชือ้จลุินทรียใ์นระบบทางเดินอาหารของผูป่้วย10 หลายการศึกษาพบว่าโพรไบโอติกสามารถช่วย
ลดปัญหาเหลา่นีไ้ด ้รวมถึงยงัลดการหลั่งสารก่อการอกัเสบในรา่งกายที่เก่ียวขอ้งกบัภาวะนีไ้ด้9, 10 

โรคตับแข็ง (Liver cirrhosis) จัดเป็นโรคตับชนิดเรือ้รงัชนิดหนึ่ง ซึ่งพบว่าเก่ียวขอ้ง
กับความสัมพันธ์ระหว่างทางเดินอาหารและตับ  (gut-liver axis) เม่ือมีภาวะการอักเสบของ
รา่งกายจะท าใหค้วามรุนแรงของโรคเพิ่มขึน้ การเปลี่ยนแปลงของผนงัทางเดินอาหารที่อ่อนแอลง 
การขาดสมดลุของจลุินทรียใ์นทางเดินอาหาร รวมถึงการหลั่งสารพิษจากจลุินทรยีเ์หลา่นี ้ก็เป็นอีก
ปัจจัยส าคัญต่อการด าเนินของโรค 11, 12 ในการรักษามักมีการใช้ยาปฏิชีวนะและพบว่าเกิด
ผลขา้งเคียงจากยามากมาย11 เม่ือศึกษาผลของโพรไบโอติกพบว่า โพรไบโอติกสามารถป้องกัน
การติดเชือ้ได ้และส่งผลดีต่อการท างานของตับ รวมถึงปรบัสมดุลของเชือ้จุลินทรียใ์นทางเดิน
อาหาร12 ลดสารพิษจากเชือ้ก่อโรค และยังพบว่าเอนไซม ์รวมถึงสารอักเสบมีการหลั่งลดลง11 
อย่างไรก็ตามยงัคงตอ้งการการศึกษาเพิ่มเติมถึงผลิตภณัฑแ์ละชนิดของโพรไบโอติกที่เหมาะสมที่
จะน ามาใชต้่อไป12 

นอกจากทางการแพทยแ์ลว้ยงัพบว่ามีการศึกษาในการน าโพรไบโอติกมาใชใ้นทาง
ปศุสตัวด์ว้ย โดยมีการศึกษาถึงชนิด ปริมาณ ระยะเวลา และวิธีที่จะใหโ้พรไบโอติกในการเลีย้ง
สตัวน์  า้ เช่น ปลานิล และ กุง้ เป็นตน้ โดยการใหอ้าจท าการผสมลงในน า้หรือในอาหาร51 อาจท า
เป็นอาหารเม็ด เป็นผง เป็นแผ่น หรือเคลือบบนอาหารส าเรจ็รูป52 พบว่าโพรไบโอติกสามารถเพิ่ม
คุณภาพของน ้า เพิ่มภูมิคุ้มกันและลดโอกาสการติดโรคของสัตวน์  ้า รวมถึงยังเพิ่มอัตราการ
เจริญเติบโตและอตัราการรอดชีวิตของสตัวน์  า้เหล่านีไ้ดอ้ีกดว้ย51 นอกจากนีย้งัมีการน าไปใชก้ับ
สตัวปี์กอย่างเช่น ไก่ สง่ผลเพิ่มอตัราการเจรญิเติบโต เพิ่มคณุภาพของเนือ้ไก่ ลดโอกาสการติดเชือ้ 
เพิ่มอตัราการผลิตและคณุภาพของไข่ ใชร้ว่มในการเลีย้งสกุรส่งผลลดอตัราการเจ็บป่วย ลดอตัรา
การตาย นอกจากนีย้งัสามารถใชใ้นการเลีย้งแพะ และววันมเพื่อเพิ่มผลผลิตน า้นมไดอ้ีกดว้ย53 

 
โพรไบโอตกิกับทันตกรรม 

เป็นที่รูก้นัดีว่าจลุินทรียใ์นช่องปากนัน้มีมากมายหลายชนิด และมีปฏิสมัพนัธต์่อกนั
อย่างเป็นระบบ มีทั้งที่อยู่อย่างอิสระ และเกาะตัวกันเป็นคราบจุลินทรีย์บนผิวฟัน 13 การน า 
โพรไบโอติกมาใชร้ว่มกบัการรกัษาทางทนัตกรรมในสาขาตา่งๆไดถ้กูศกึษาอย่างกวา้งขวาง โดยผล
ของโพรไบโอติกมีทัง้ที่ส่งผลโดยตรงต่อเชือ้ก่อโรคในคราบจุลินทรีย ์ไดแ้ก่ การส่งผลใหจุ้ลินทรีย์
ชนิดอื่นๆไปจับตวักับโปรตีน, ไปแข่งขนัแย่งจับกับจุลินทรียช์นิดอื่นในช่องปาก, หลั่งสารที่ยบัยัง้
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การเจริญเติบโตของเชือ้ก่อโรค รวมถึงยังส่งผลทางออ้มต่อร่างกายในการส่งเสริมกระบวนการ
ท าลายเชื ้อของระบบภูมิคุ้มกันของร่างกาย , ควบคุม mucosal permeability, สรา้งสารต้าน 
อนุมูลอิสระ และยังสามารถขัดขวางการสร้างคราบจุลินทรีย์ได้อีกด้วย 14 โดยพบการน า 
โพรไบโอติกมาใชศ้กึษาในทางทนัตกรรมในดา้นต่างๆ ดงันี ้

ฟันผ ุมีสาเหตจุากหลายปัจจยัรว่มกนั ประกอบไปดว้ย เชือ้จลุินทรยี,์ ลกัษณะเฉพาะ
ของแต่ละบุคคล และอาหารที่ได้รับ โดยปัจจัยหลักที่ส่ งผลก่อฟันผุก็คือเชื ้อจุลินทรีย์15 ที่ มี
ความสามารถในการเกาะติดกบัผิวฟันและเนือ้เยื่อช่องปาก13 โดยเชือ้ที่เป็นสาเหตขุองฟันผ ุไดแ้ก่ 
Streptococcus mutans และ Lactobacillus spp.13, 15 โดย S. mutans เป็นจุลินทรียท์ี่สามารถ
สรา้งกรดจากการย่อยสลายน า้ตาล และเป็นสาเหตหุลกัของการเกิดฟันผุ13 จากการศึกษาพบว่า 
โพรไบโอติกสามารถลดปริมาณเชื ้อ S. mutans ในน ้าลาย และอาจส่งผลป้องกันฟันผุได้15 
นอกจากนีผ้ลของโพรไบโอติกที่ส่งผลต่อการป้องกันฟันผุ ยังถูกอธิบายไวเ้พิ่มเติมว่า สามารถ
ยับยั้งการก่อตัวของคราบจุลินทรียโ์ดยการแย่งพืน้ที่การเกาะติดของเชือ้ก่อโรคบนผิวฟัน และ  
ก่อตวัเป็นชัน้คราบจลุินทรียข์องตวัเองและป้องกนัการเกาะตัวของเชือ้ก่อโรคบนเนือ้เยื่อช่องปาก 
ส่งผลต่อความคงสภาพของคราบจุลินทรียเ์ดิมที่เกิดขึน้ก่อนหนา้ รวมถึงสามารถแย่งสารอาหาร
ส่งผลให้เชื ้อก่อโรคมีโอกาสการเจริญ เติบโตลดลง สร้างสารต้านเชื ้อจุลินทรีย์อื่ น  เช่น  
ไฮโดรเจนเพอรอ์อกไซด์ แบคเทอริโอซิน ส่งเสริมความสามารถในการต้านเชือ้ของน ้าลาย13  
ชนิดของจุลินทรียท์ี่นิยมน ามาศึกษาผลของโพรไบโอติกต่อการป้องกันฟันผุ เช่น Lactobacillus 
rhamnosus, Lactobacillus reuteri, และLactobacillus paracasei เป็นตน้ 13 

โรคปรทินัตเ์กิดขึน้จากจลุินทรียก์่อโรคบรเิวณขอบเหงือกหรือรอ่งเหงือก รว่มกบัผูร้บั
เชือ้ที่ไวต่อการเกิดโรค เกิดการอกัเสบของอวยัวะปริทนัตแ์ละเกิดการท าลายเนือ้เยื่อและกระดูก
ตามมา การรกัษาโดยปกติ จะมุ่งเนน้ที่การก าจดัหินปนู คราบจลุินทรีย ์และเกลารากฟันเพื่อก าจดั
เชือ้ อาจมีการท าศลัยป์ริทนัตร์ว่มดว้ยในบางกรณี และบางครัง้อาจใหก้ารรกัษาดว้ยยาปฏิชีวนะ
ร่วมด้วยเช่นกัน 15 โพรไบโอติกเป็นทางเลือกหนึ่งในการใช้เป็นส่วนเสริมในการรักษาเพื่อ
ผลการรกัษาที่ดียิ่งขึน้ โดยพบว่าโพรไบโอติกสามารถตา้นการเจริญเติบโตของเชือ้ก่อโรคปริทนัต์
ได ้เม่ือใส่เพิ่มในผลิตภัณฑปิ์ดแผลทางปริทนัต์14 และยงัสามารถเกาะติดกับเนือ้เยื่อช่องปากได้
ดีกวา่เชือ้ก่อโรคปรทินัต ์ท าใหเ้กิดไบโอฟิลม์ที่ไม่สง่ผลเสียตอ่อวยัวะปรทินัต ์นอกจากนีย้งัสง่ผลต่อ
การหลั่งสารก่อการอกัเสบ และเอนไซมท์ี่ท  าลายเนือ้เยื่อปรทินัต ์ที่เป็นปัจจยัส าคญัต่อการด าเนิน
ของโรคปริทันตอ์ีกดว้ย15 อย่างไรก็ตามในการศึกษาการใชโ้พรไบโอติกกับผูป่้วยที่ไม่ไดร้บัการ
รกัษาโรคปริทันตเ์บือ้งตน้นั้น พบว่าไม่ไดใ้หผ้ลแตกต่างจากการไม่ไดร้บัโพรไบโอติก ดังนัน้การ
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รกัษาความสะอาด และสขุภาพช่องปากที่ดีในผูป่้วยที่มีความเสี่ยงเกิดโรคปรทินัตไ์ดส้งูยงัคงเป็น
สิ่งที่ส  าคญัท่ีสดุในการปอ้งกนัการเกิดโรคปรทินัต ์โพรไบโอติกไม่สามารถทดแทนการแปรงฟันดว้ย
วิธีที่ถกูตอ้งได ้ควรเป็นเพียงตวัเลือกเพิ่มเติมในการรกัษาเท่านัน้15 

กลิ่นปาก (Halitosis) เกิดจากการผลิตสารระเหยที่มีส่วนประกอบของซลัเฟอรโ์ดย
เชือ้ Fusobacterium nucleatum พบว่าโพรไบโอติกสามารถยบัยัง้การปล่อยสารดงักล่าว และยงั
สามารถปล่อยไฮโดรเจนเพอออกไซดย์บัยัง้การเจริญเติบโตของเชือ้ดงักล่าวไดอ้ีกดว้ย อย่างไรก็
ตามยงัคงตอ้งการการศกึษาเพิ่มเติมถึงประสิทธิภาพในการน ามาใชต้่อไป14 

การติดเชื ้อราในช่องปาก (Candidiasis) ส่วนใหญ่เกิดจากการติดเชื ้อรากลุ่ม 
Candida spp. เป็นการติดเชือ้แบบฉวยโอกาส (Opportunistic) ในภาวะปกติ จะพบเชือ้ราชนิดนี ้
ไดใ้นช่องปากอยู่แลว้ แต่เม่ือมีการเปลี่ยนแปลงของภาวะต่างๆ เช่น การถกูกดภมูิคุม้กนัในการติด
เชือ้ HIV, การไดร้บัการฉายรงัสี หรือไดร้บัยาสเตียรร์อยด ์ยาปฏิชีวนะ เป็นระยะเวลานาน รวมถึง
การมีภาวะปากแหง้จากการฉายรงัสี หรือจากภาวะของกลุ่มอาการโจเกรน รวมไปถึงขนาดที่ไม่
พอดีของฟันปลอม ลว้นเป็นการสง่เสรมิใหเ้กิดการติดเชือ้ราในช่องปาก ซึง่สปีชีสท์ี่พบว่าก่อใหเ้กิด
โรคไดบ้อ่ยที่สดุคือ Candida albicans  โดยปกติแลว้ในการรกัษาเชือ้รามกัจะใหย้าตา้นเชือ้รา แต่
ผลขา้งเคียงของยาชนิดนีค้่อนขา้งจะกระทบต่อผูป่้วยมาก เช่น การคลื่นไส ้อาเจียน และทอ้งเสีย 
ในปัจจุบนัไดมี้การศึกษาทัง้ในหอ้งทดลอง และทางคลินิกถึงผลของโพรไบโอติกต่อเชือ้รา พบว่า
โพรไบโอติกสามารถช่วยปรบัสมดุลของเชือ้ให้เข้าสู่ภาวะปกติ มีฤทธ์ิต้านเชือ้รา ยับยั้งการ
เจริญเติบโตของเชือ้ราได  ้รวมไปถึงยงัลดการเกิดไฮฟี (hyphae) และการจบัตวักนัเป็นไบโอฟิลม์
ของเชือ้รา ซึ่งเป็นกระบวนการส าคัญของเชือ้ราในการก่อโรคดังกล่าว โดยโพรไบโอติกที่ มี
ก า ร ศึ ก ษ า  ไ ด้ แ ก่  Streptococcus salivarius, Lactobacillus rhamnosus แ ล ะ 
Lactobacillus reuteri พบว่าเม่ือใหโ้พรไบโอติกสค์วบคู่กับการใหย้าตา้นเชือ้ราในการรกัษา จะ
เกิดการเสริมฤทธ์ิกนัไดดี้ จึงสามารถพิจารณาโพรไบโอติกเป็นทางเลือกในการรกัษาการติดเชือ้รา
ในช่องปาก รวมถึงทางเลือกในการปอ้งกนัการเกิดการติดเชือ้ราในช่องปาก ในผูป่้วยที่มีภมูิคุม้กนั
บกพรอ่งได้16 

การใช้โพรไบโอติกร่วมกับรกัษารากฟัน ฟันที่ตอ้งรกัษารากฟันเกิดจากการที่เชือ้
แบคทีเรียลกุลามจากรอยผใุนตวัฟันเขา้สู่โพรงประสาทฟัน และเกิดการอกัเสบรอบๆรากฟัน จาก
การศึกษาทางคลินิกพบว่าโพรไบโอติกมีคณุสมบตัิในการตา้นเชือ้ Enterococcus faecalis ที่มกั
พบเม่ือมีการอกัเสบรอบปลายยรากฟันเกิดขึน้ และเม่ือน าโพรไบโอติกมาใชเ้ป็นยาใสใ่นคลองราก
ฟันระหว่างการรกัษารากฟัน ก็พบว่ามีปริมาณเชือ้ดังกล่าวลดลงอย่างมีนัยส าคัญ 17 รวมไปถึง
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การศกึษาทางหอ้งทดลองยงัพบวา่ โพรไบโอติกสามารถลดการอกัเสบบรเิวณปลายรากฟันได ้โดย
พบว่าท าใหป้ริมาณสารก่อการอกัเสบลดลง และมีสารตา้นการอกัเสบที่มากขึน้ในฟันที่มีรากฟัน
อกัเสบของสตัวท์ดลองที่ไดร้บัโพรไบโอติก18 

ส่วนในงานศัลยกรรมในช่องปาก พบว่าไม่ค่อยมีการศึกษาถึงประโยชน์ในแง่มุม
ต่างๆของโพรไบโอติกที่ส่งผลต่องานทางศลัยกรรมเท่าใดนกั โดยมีการศึกษาที่ศึกษาเก่ียวกบัผล
ของโพรไบโอติก Lactobacillus reuteri ต่อการหายของแผลหลงัผ่าตดัฟันกรามลา่งซี่ที่สาม พบว่า
ไม่มีความแตกต่างของการหายของแผล หรือปรมิาณเชือ้จลุินทรียท์ี่ส่งผลเสียต่อการหายของแผล
ระหว่างการใชห้รือไม่ใชโ้พรไบโอติก แต่พบว่าผู้ป่วยมีอาการบวมและอตัราลางานนอ้ยกว่ากลุ่มที่
ไม่ไดร้บัโพรไบโอติก ซึง่การศกึษานีเ้องก็ยงัมีขอ้จ ากดัหลายอย่าง54  

จากการทบทวนวรรณกรรมขา้งตน้ พบว่าผลของโพรไบโอติกสามารถอธิบายได ้2 
กระบวนการ คือ (1) การสง่ผลต่อเชือ้ก่อโรคต่างๆ ในแง่การยบัยัง้การเจรญิเติบโต ขดัขวางการยดึ
เกาะของเชือ้เหล่านี ้ปรบัสมดุลส่งเสริมการเจริญเติบโตของเชือ้ที่มีประโยชน์ต่อร่างกาย และ   
(2) การส่งผลโดยตรงต่อร่างกาย ในการส่งเสริมภาวะภูมิคุม้กัน ตา้นการอัก เสบโดยลดการหลั่ง
สารก่อการอกัเสบต่างๆ ซึ่งในงานทางศลัยกรรมช่องปาก เป็นหตัถการที่มกัจะท าใหเ้กิดแผล และ
การอักเสบของเนือ้เยื่อ อย่างหลีกเลี่ยงไม่ได ้และตอ้งการการส่งเสริมการหายของแผลที่ดีเพื่อ
ผลการรกัษาที่ดีตามมา ซึ่งเป็นแง่มุมที่ยังควรมีการศึกษาเพิ่มเติมถึงผลของโพรไบโอติกต่อ 
กระบวนการอกัเสบและการหายของแผล ว่าจะมีผลส่งเสริมการหายของแผลไดผ้่านกระบวนการ
ขา้งตน้อย่างไรไดบ้า้ง เพื่อน ามาพฒันาผลการรกัษาทางศลัยกรรมช่องปากตอ่ไป 

 

กระบวนการอักเสบและการหายของแผล 
กระบวนการหายของแผลเป็นกระบวนการที่เกิดขึน้อย่างต่อเนื่องและคาบเก่ียวกนัของ

ขัน้ตอนต่างๆอย่างเป็นล าดบั ไดแ้ก่ การเกิดลิ่มเลือด การแข็งตวัของเลือด การอกัเสบ การสรา้ง
เนือ้เยื่อทั่วไปและเนือ้เยื่อเก่ียวพนั การสรา้งสารเคลือบเซลล ์(Extracellular matrix) หลงัจากนั้น
จึงเกิดการปรบัโครงสรา้งของแผล (Remodeling) จนแผลหายสมบูรณแ์ละเกิดกระบวนการเพิ่ม
ความแข็งแรงของแผลจนกลายเป็นเนือ้เยื่อปกติ 19-22 โดยกระบวนการเหล่านีจ้ะสามารถแบ่ง
ออกเป็นขัน้ตอนใหญ่ๆไดท้ัง้หมด  4 ขัน้ตอน ดงันี ้ 

1.ระยะการเกิดลิ่มเลือด และการแข็งตวัของเลือด (Coagulation and homeostasis 
phase) เป็นขัน้ตอนแรกที่เกิดขึน้ทนัทีหลงัการเกิดแผล หลอดเลือดจะเกิดการหดตวัเพื่อส่งเสริม
การหยดุไหลของเลือด หลงัจากนัน้จะเกิดกระบวนการการแข็งตวัของเลือดผ่านแฟคเตอรต์่างๆ ทัง้
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ทาง Intrinsic pathway และ Extrinsic pathway น าไปสู่การเกาะตวักนัของเกล็ดเลือด และมีการ
ปล่อยสารเหนี่ยวน าการเกิดลิ่มเลือดตามมา19, 20 ลิ่มเลือดนีน้อกจากจะมีบทบาทในการหา้มเลือด
แลว้ ยงัมีบทบาทในการเป็นพืน้ที่ส  าหรบัเซลลต์่างๆที่จะเขา้มามีบทบาทในกระบวนการหายของ
แผลในบรเิวณนัน้ๆต่อไป หลงัจากนัน้เกล็ดเลือดจะหลั่งโกรทแฟคเตอรแ์ละไซโตไคน ์เช่น  platelet 

derived growth factor (PDGF), transforming growth factor-β (TGF-β) ซึ่งจะท าหนา้ที่ดึงดูด
เซลลท์ี่สง่เสรมิการหายของแผลเช่น เม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลล,์ แมคโครฟาจ, เซลลเ์ยื่อบชุัน้ใน
ของหลอดเลือด (Endothelial cells) และ ไฟโบรบลาสต ์มาที่บรเิวณบาดแผล19, 21 นอกจากนีเ้กลด็
เลือดยังมีสารที่ท  าให้เกิดการขยายตัวของหลอดเลือดและเพิ่ม การซึมผ่านผนังหลอเลือด 
(Vascular permeability) เป็นสาเหตขุองการบวมของแผลซึง่สง่ผลสูข่ัน้ตอนการอกัเสบต่อไป19  

2.ระยะการอักเสบ (Inflammatory phase) เป็นขั้นตอนที่ ระบบภูมิคุ้มกันจะมี
บทบาทส าคญัในการก าจดัเชือ้บรเิวณบาดแผล โดยขัน้ตอนนีจ้ะแบ่งออกเป็น 2 ระยะ ไดแ้ก่ 

2.1.การอักเสบระยะต้น (Early inflammatory phase) เริ่มตั้งแต่ช่วงท้ายของ
ขัน้ตอนการหยดุของเลือด จะมีการเหนี่ยวน านิวโทรฟิลลม์าที่บรเิวณบาดแผล ซึ่งมีบทบาทส าคญั
ในการก าจดัเชือ้แบคทีเรีย สิ่งแปลกปลอมต่างๆ และเนือ้เย่ือที่ถกูท าลาย19-21 โดยการฟาโกไซโทซิส 
และท าลายดว้ยเอนไซมต์่างๆ ในกระบวนการเหนี่ยวน านิวโทรฟิลลน์ี ้สารท่ีมีบทบาทส าคญั ไดแ้ก่ 

TGF-β, Complement รวมถึงสารอื่นๆ ที่ผลิตจากเชือ้แบคทีเรียและเกล็ดเลือด โดยจะเกิดขึน้
ในช่วง 24-36 ชั่วโมงแรกหลงัเกิดแผล19 นิวโทรฟิลลเ์องก็สามารถหลั่งสารกระตุน้การอักเสบได้
เช่นกนั ซึ่งเป็นการสง่เสรมิใหเ้กิดการตอบสนองของรา่งกายไดม้ากขึน้23 เม่ือเชือ้แบคทีเรยีถกูก าจดั
จนหมดนิวโทรฟิลลจ์ะคอ่ยๆลดบทบาทลง เกิดการตายของเซลล ์และถกูก าจดัในระยะต่อไป19 

2.2.การอกัเสบระยะหลงั (Late inflammatory phase) ระยะนีจ้ะเกิดช่วง 48-72 
ชั่วโมงหลงัเกิดบาดแผล เซลลท์ี่มีบทบาทส าคญัคือแมคโครฟาจ เป็นเซลลท์ี่เปลี่ยนแปลงมาจาก 
เม็ดเลือดขาวชนิดโมโนไซท ์เม่ือมาถึงบริเวณบาดแผล จะถกูดึงดดูมาที่บรเิวณแผลโดยสารต่างๆ 

เช่น Clotting factor, Complement, PDGF และ TGF-β เป็นต้น แมคโครฟาจจะมาท าหน้าที่ 
ฟาโกไซโทซิสต่อจากนิวโทรฟิลล ์และจะมีอายุยาวกว่า เป็นเซลลท์ี่มีความส าคัญอย่างมากต่อ
กระบวนการอกัเสบ เป็นแหล่งของโกรทแฟคเตอรต์่างๆ รวมถึง ยงัมีบทบาทในการกระตุน้ เซลล์
เคราติโนไซท,์ ไฟโบรบลาสต ์และ เซลลเ์ยื่อบุชัน้ในหลอดเลือด ซึ่งมีความจ าเป็นต่อกระบวนการ
หายของแผลในขั้นตอนต่อๆไป การขาดเซลล์โมโนไซท์และแมคโครฟาจ จะส่งผลให้เกิดการ
ผิดปกติของกระบวนการหายของแผล จากการขาดกระบวนการก าจัดสิ่งแปลกปลอมที่เพียงพอ 
ความผิดปกติในการแบ่งตัวและเจริญเติบโตของไฟโบรบลาสต ์และการสรา้งหลอดเลือดใหม่ที่
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ล่าชา้ลง ส่งผลใหเ้กิดการหายของแผลที่อ่อนแอกว่าปกติ และเซลลส์ดุทา้ยที่จะถกูเหนี่ยวน ามาที่
บริเวณบาดแผลในระยะนีค้ือ เม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟไซท ์ซึ่งจะพบไดใ้นช่วงหลงัจาก 72 ชั่วโมง
หลงัการเกิดแผล19 

3.ระยะการสรา้งเนือ้เยื่อทดแทน (Proliferative phase) หลังจากที่สิ่งแปลกปลอม
และเชือ้แบคทีเรียถกูก าจดัจนหมดแลว้ ก็จะเขา้สู่กระบวนการซ่อมแซมของเนือ้เยื่อ โดยจะเริ่มใน
วนัที่ 3 และเกิดต่อเนื่องจนถึงช่วงสปัดาหท์ี่ 2 หลงัเกิดการบาดเจ็บ จะเกิดการเคลื่อนยา้ยของเซลล์
ไฟโบรบลาสต ์เขา้สู่บริเวณบาดแผล มีการสรา้งสารเคลือบเซลล ์นบัเป็นช่วงของการเกิดเนือ้เยื่อ
แกรนเูลชนั (Granulation tissue) ที่บาดแผล19 โดยกระบวนการย่อยๆ ที่เกิดขึน้จะมี ดงันี ้

3.1.การเคลื่อนตวัมาของไฟโบรบลาสต ์(Fibroblast migration) เกิดขึน้ในวนัที่ 3 
ของการเกิดแผล เซลล์ไฟโบรบลาสตจ์ะถูกเหนี่ยวน าโดยโกรทแฟคเตอรท์ี่หลั่งจากเซลลอ์ักเสบ 
และเกล็ดเลือด เม่ือไฟโบรบลาสตม์าถึงบริเวณบาดแผลจะสรา้งโปรตีนต่างๆ เช่น Hyaluronan, 
Fibronectin, Proteoglycan, Type1 และ Type3 procollagen19, 20 ซึ่งเป็นส่วนประกอบส าคัญ
ของสารเคลือบเซลล์21 หลงัจากนัน้จะเกิดการหดตวัของแผล สง่เสรมิใหเ้กิดขอบแผลท่ีชดัเจน 19 

3.2.การสงัเคราะหค์อลลาเจน (Collagen synthesis)  เป็นกระบวนการที่เกิดขึน้
โดยเซลลไ์ฟโบรบลาสต ์คอลลาเจนจดัเป็นองคป์ระกอบส าคญัในทกุขัน้ตอนของการหายของแผล 
และมีบทบาทส าคญัในช่วงการสรา้งเนือ้เยื่อทดแทนและช่วงการปรบัสมดลุโครงสรา้งของแผล ซึ่ง
สว่นใหญ่ในเนือ้เย่ือปกติมกัจะพบคอลลาเจนชนิดที่ 1 และชนิดท่ี 319 

3.3.การสรา้งหลอดเลือดใหม่และการสรา้งเนือ้เยื่อแกรนูเลชัน (Angiogenesis 
and granulation tissue formation) การสรา้งหลอดเลือดใหม่เริ่มจากการดึงดดูเซลลเ์ยื่อบุชัน้ใน
ของหลอดเลือด  โดยสารกระตุ้นการสร้างหลอดเลือดต่างๆ สารที่ มีบทบาทส าคัญ ได้แก่ 
Fibroblast growth factor (FGF), vascular endothelial growth factor (VEGF) การสรา้งหลอด
เลือดใหม่จะเกิดจากบริเวณหลอดเลือดเดิมรอบๆบาดแผล สรา้งเขา้สู่บริเวณแผล และเกิดเป็น
รา่งแหของหลอดเลือดใหม่ในบรเิวณบาดแผลตอ่ไป19 

3.4.การสรา้งเยื่อบผุิว (Epithelialization) หลงัจากการสรา้งหลอดเลือดเสรจ็สิน้
จะมีเซลลเ์ยื่อบุ (epithelial cells) เคลื่อนที่มาจากบริเวณขอบแผล เกิดเป็นชั้นของเซลล ์และ
หลงัจากนัน้จงึมีการสรา้ง Basement membrane ขึน้ตอ่ไป19 

4.ระยะการปรบัสมดลุโครงสรา้งของแผล (Remodeling phase) ขัน้ตอนสดุทา้ยของ
กระบวนการหายของแผล เป็นขัน้ตอนส าคญัในการเกิดชัน้เนือ้เยื่อบผุิวใหม่ และการเกิดแผลเป็น 
โดยจะเกิดการท าลายและการสรา้งองคป์ระกอบต่างๆของการหายของแผลอย่างมีสมดลุ ในระยะ
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นี ้กลุม่ของคอลลาเจน จะมีขนาดใหญ่ขึน้ สง่ผลใหค้วามแข็งแรงของแผลดีขึน้ นอกจากนีจ้ะมีการ
ท าลายคอลลาเจนเดิมที่มีการเรียงตวัไม่ดี โดยเอนไซม ์Matrix metalloproteinase (MMP) ที่หลั่ง
จากนิวโทรฟิลล,์ แมคโครฟาจ และไฟโบรบลาสต์ หลังจากนั้นจึงสรา้งคอลลาเจนใหม่ที่เป็น
ระเบียบมากขึน้19 

หลงัจากกระบวนหายของแผลสิน้สดุลงไฟโบรบลาสต ์และแมคโครฟาจ จะลดจ านวนลง
โดยเกิดกระบวนการตายของเซลล ์การสรา้งหลอดเลือดใหม่จะหยุดลง ปริมาณเลือดที่ไปเลีย้งที่
บาดแผลจะลดลง และเกิดการหายของแผลที่สมบูรณซ์ึ่งมีจ านวนเซลลแ์ละหลอดเลือดที่ลดลง มี
ความแข็งแรงที่มากขึน้19 

ในภาวะปกติการหายของแผลจะเกิดเป็นระยะตามล าดับ ในช่วงเวลาที่ถูกต้องและ
เหมาะสม หากกระบวนการหายของแผลไม่เป็นไปตามล าดบั ช่วงเวลา และระยะเวลาตามปกติ 
หากระยะใดระยะหนึ่งถกูขดัขวาง หรือมีระยะเวลานานกว่าปกติ จะสง่ผลใหเ้กิดการหายของแผล
ที่ชา้ หรอืเป็นแผลเรือ้รงั21 โดยแผลเรือ้รงัสว่นใหญ่มกัจะพบความผิดปกติในระยะของการอกัเสบ ที่
ใชเ้วลานานหรอืไม่สมบรูณ ์ท าใหไ้ม่สามารถเขา้สูร่ะยะต่อไปได้21, 22 

ปัจจัยอื่นๆที่ส่งผลต่อการหายของแผล ได้แก่ ออกซิเจน โดยปริมาณออกซิเจนที่
เหมาะสมนั้นมีความส าคัญในการหายของแผล ภาวะขาดออกซิเจนจะกระตุน้การหลั่งสารที่
ส่งเสริมการหายของแผล รวมถึงการสรา้งหลอดเลือด ในขณะที่ออกซิเจนเองก็มีความส าคญัใน
การหายของแผลเช่นกนั การติดเชือ้บรเิวณบาดแผลเป็นอีกปัจจยัส าคญัที่จะสง่ผลเสียต่อการหาย
ของแผล กล่าวคือ เชือ้แบคทีเรีย และสารพิษที่เชือ้ผลิต จะท าใหก้ารหลั่งสารอกัเสบมีมากขึน้และ

นานขึน้ เช่น interleukin-1 (IL-1), Tumor necrosis factor-alpha (TNF-𝛼) และส่งผลให้ระยะ
อกัเสบมีเวลานานเกินควร สง่ผลสูก่ารเป็นแผลเรือ้รงั นอกจากนี ้อายขุองผูป่้วยก็เป็นอีกหนึ่งปัจจยั
ที่ท  าใหก้ระบวนการหายของแผลเกิดชา้ลง เนื่องจากการตอบสนองของเซลล ์และการหลั่งสาร
ต่างๆจะเกิดขึน้ช้าลง ผู้ป่วยเบาหวาน ผู้ป่วยที่ได้รบัยาสเตียรอยด์ ยาต้านการอักเสบที่ไม่ใช่ 
เสตียรอยด ์(NSAIDs) ผูไ้ดร้บัเคมีบ าบดั พฤติกรรมการดื่มแอลกอฮอล ์สูบบุหรี่ รวมไปถึงภาวะ
ทางโภชนาการ ลว้นสง่ผลตอ่กระบวนการหายของบาดแผลทัง้สิน้21 

 
แมคโครฟาจ (Macrophages) 

ในระยะของกระบวนการอกัเสบมีเซลลท์ี่มีบทบาทส าคญั และสารส าคญัต่างๆที่หลั่ง
จากเซลลเ์หล่านีม้ากมายที่จะส่งผลต่อการหายของแผล โดยแมคโครฟาจจัดเป็นเซลลห์นึ่งที่มี
บทบาทเด่นในกระบวนการหายของแผล21, 23, 24 ในช่วงแรกของกระบวนการ แมคโครฟาจจะปลอ่ย
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ไซโตไคนท์ี่ส่งเสริมกระบวนการอกัเสบ พรอ้มทัง้ดึงดูดลิมโฟไซทม์าที่บริเวณบาดแผล และยงัท า
หนา้ที่ก  าจดัเซลลต์ายในบริเวณนัน้ๆ เช่น นิวโทรฟิลล ์เพื่อจดัการสภาพแวดลอ้มใหเ้หมาะสมต่อ
กระบวนการต่อๆไป หลงัจากนัน้แมคโครฟาจจะมีการเปลี่ยนแปลงลกัษณะจากเดิม ซึง่จะสามารถ
กระตุน้เคราติโนไซท,์ ไฟโบรบลาสต ์และกระบวนการสรา้งหลอดเลือดเพื่อเขา้สู่ระยะต่อไป21 จะ
เห็นไดว้่า แมคโครฟาจมีความส าคญัต่อการเปลี่ยนผ่านจากระยะอกัเสบสู่ระยะการสรา้งเนือ้เย่ือ21, 

23 หากขาดเซลลน์ีไ้ปจะท าใหเ้กิดการสรา้งเนือ้เยื่อที่ลดลงหรือเกิดการคั่งของเลือด รวมไปถึงระยะ
ต่างๆของการหายของแผลจะไม่สามารถเกิดต่อเนื่องกนัไดอ้ย่างเหมาะสม23 

แมคโครฟาจที่พบบริเวณแผลมาจาก 2 แหล่งดว้ยกัน ไดแ้ก่ แมคโครฟาจเดิมที่อยู่
บริเวณผิวหนงัตัง้แต่แรกเกิด และ แมคโครฟาจที่เปลี่ยนมาจากโมโนไซท ์ที่ถูกเหนี่ยวน ามาที่แผล 
และถูกกระตุ้นในช่วงแรกของการเกิดบาดแผล 24 เม่ือแมคโครฟาจเคลื่อนที่มาที่แผลแล้วจะ
เปลี่ยนแปลงไปเป็นลกัษณะต่างๆ และจะมีบทบาทต่างกนัในระยะต่างๆ ตัง้แต่กระตุน้การอกัเสบ 
ยบัยัง้การอักเสบ และส่งเสริมการสรา้งเนือ้เยื่อ จะเห็นว่าเป็นการเกิดขึน้อย่างมีล าดับเพื่อเขา้สู่
ระยะต่อไปของการหายของแผล 

เริ่มต้นจากในระยะแรกที่ เข้ามาบริเวณบาดแผล จะเปลี่ยนลักษณะไปเป็น  
แมคโครฟาจ ชนิด M1 ซึ่งมีบทบาทส าคัญในการกระตุ้นการอักเสบ เก่ียวขอ้งกับกระบวนการ 
ฟาโกไซโทซิส และการผลิตสารกระตุน้การอกัเสบต่างๆ23, 24 ไดแ้ก่ Nitric oxide, Reactive oxygen 

species (ROS), IL-1, IL-6 และ TNF-𝛼 และยงัผลิต MMP ที่จะท าลายสารเคลือบเซลล ์เพื่อเพิ่ม
พืน้ที่ใหก้บัเซลลอ์กัเสบอื่นๆที่จะถูกเหนี่ยวน ามาในภายหลงั24 หลงัจากนัน้จะเปลี่ยนชนิดต่อเป็น 
ชนิด M2 ที่มีส่วนเก่ียวขอ้งในการผลิตสารตา้นการอกัเสบ23, 24 มีการสรา้งสารที่กระตุน้การแบ่งตวั
ของเซลล ์เช่น  PDGF, Insulin-like growth factor, VEDF 24 เป็นการเริ่มกระบวนการแบ่งตวัของ 
ไฟโบรบลาสต ์การเกิดเนือ้เยื่อแกรนูเลชัน การสรา้งหลอดเลือด23, 24 และสรา้งสารที่ส่งเสริมการ
สรา้งสารเคลือบเซลล ์น าไปสู่การปิดของแผลและเกิดแผลเป็น24 ในการส่งเสริมการสรา้งหลอด
เลือดแมคโครฟาจ จะเคลื่อนที่ไปยงัหลอดเลือดท่ีสรา้งขึน้ใหม่ และสง่เสริมการเชื่อมต่อกนั รวมทัง้
ส่งเสริมการคงสภาพของหลอดเลือด24 กระบวนการเปลี่ยนแปลงของแมคโครฟาจจาก M1 เป็น 
M2 มีความส าคญัอย่างมากต่อหายของแผล หากกระบวนการนีไ้ม่เกิดขึน้ การหายของแผลจะคง
อยู่ในระยะอกัเสบ และท าใหแ้ผลไม่หาย หรือเกิดเป็นแผลเรือ้รงั เช่น ในผูป่้วยเบาหวาน เป็นตน้23, 

24  
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โกรทแฟคเตอรแ์ละไซโตไคน ์
มีโกรทแฟคเตอรห์ลายชนิดที่ถูกผลิตจากเซลลช์นิดต่างๆ และมีบทบาทส าคัญต่อ

กระบวนการหายของแผล ในที่นีจ้ะยกตวัอย่างบางชนิด ที่มีความส าคญัและโดดเด่น ดงันี ้ 
- Platelet-derived growth factor family (PDGFs) เป็นโกรทแฟคเตอรต์วัแรกที่

ถกูหลั่งออกมาหลงัจากเกิดบาดแผล มีความสามารถในการเหนี่ยวน าเซลลช์นิดต่างๆใหเ้คลื่อนตวั
มายงับรเิวณบาดแผล เช่น นิวโทรฟิลล,์ โมโนไซท,์ ไฟโบรบลาสต ์และยงัสง่เสรมิการแบง่ตวัของไฟ
โบรบลาสต์ รวมถึงการสรา้งสารเคลือเซลลอ์ีกด้วย โดย PDGFs จะถูกหลั่งจากเกล็ดเลือดใน
ระยะแรกของการหายของแผล55 

- Fibroblast growth factor family (FGFs) มีบทบาทในการกระตุน้การแบ่งตัว
ของเซลลห์ลายชนิด เช่น เซลล์เยื่อบุผิว, ไฟโบรบลาสต ์, เคราติโนไซท ์และยงัถูกพบว่าสามารถ
ส่งเสริมการอยู่รอดของเซลลใ์นภาวะเครียด รวมถึงพบว่า FGF1 และ FGF2 มีบทบาทในการ
กระตุน้การสรา้งหลอดเลือดใหม่55 

- Vascular endothelial growth factor family (VEGF) มีบทบาทส าคญัอย่างยิ่ง
ในกระบวนการสรา้งหลอดเลือดใหม่ในกระบวนการหายของแผล จะถกูหลั่งหลงัเกิดบาดแผลโดย 
เคราติโนไซท ์และ แมคโครฟาจ55  

- Transforming growth factor-β (TGF-β) ถูกหลั่ งจากเกล็ดเลือดเป็นส่วน
ใหญ่ พบไดท้นัทีหลงัเกิดแผล และมีบทบาทส าคญัในการดึงดดูเซลลอ์ื่นๆ เช่น นิวโทรฟิลล,์ แมค

โครฟาจ และ ไฟโบรบลาสต ์มาที่แผล หลงัจากนัน้เซลลเ์หลา่นีย้งัเพิ่มปรมิาณของ TGF-β ในเวลา

ต่อมาดว้ย ซึง่TGF-β มีบทบาทส าคญัในการกระตุน้การเจรญิเติบโตของไฟโบรบลาสต ์และยบัยัง้
การเจรญิเติบโตของเซลลช์นิดอื่นๆ เช่น เคราติโนไซท์55 

Proinflammatory cytokine มีหลายชนิด และมีบทบาทแตกต่างกนัในแต่ละขัน้ตอน
ของกระบวนการหายของเซลล ์เช่น กระตุน้การแบง่ตวัของเคราติโนไซท ์และ ไฟโบรบลาสต,์ สรา้ง
และท าลายสารเคลือบเซลล,์ ควบคมุการตอบสนองของระบบภูมิคุม้กนั เซลลท์ี่เป็นแหล่งส าคญั
ของไซโตไคนเ์หล่านีค้ือ แมคโครฟาจ ซึ่งไซโตไคนเ์หล่านีมี้ความส าคญัอย่างมากต่อกระบวนการ
หายของแผล โดยหลงัจากที่แผลหายดีแลว้จะพบว่าปริมาณของสารเหล่านีจ้ะลดลงอย่างมาก 55 
ตัวอย่างของ Proinflammatory cytokine ที่ส  าคัญ เช่น Interleukin-6 จากการศึกษาพบว่าหนูที่
ขาด IL-6 จะเกิดกระบวนการหายของแผลช้ากว่าหนูปกติถึง 3 เท่าและมีการสรา้งเนื่อเยื่อ 
แกรนูเลชันที่ผิดปกติ แต่ในทางตรงขา้มหากมีปริมาณ IL-6 มากเกินไปก็จะท าใหเ้กิดแผลเป็นที่
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มากขึ ้น เช่นกัน 55 และ proinflammatory cytokine อีกชนิดที่ มีความส าคัญอย่างมากต่อ

กระบวนการหายของแผล คือ tumor necrosis factor-alpha (TNF-𝛼) 

ภาพประกอบ 1 Growth factor , cytokine ต่างๆ และผลต่อกระบวนการหายของแผล 

ที่ ม า  : Werner S, Grose R. Regulation of wound healing by growth factors and 
cytokines. Physiol Rev. 2003;83(3):835-70. eng. 2003/07/05. 

Tumor necrosis factor-alpha (TNF-𝜶)  
TNF-𝛼 เป็นหนึ่งใน Proinflammatory cytokine ที่ถูกหลั่งหลงัเกิดการบาดเจ็บ การติด

เชือ้ หรือจากการกระตุน้ของ Lipopolysaccharide (LPS) จากแบคทีเรีย และถกูพบว่าเป็นสารตวั

แรกๆที่ถกูหลั่งออกมามากที่สดุในเนือ้เยื่อที่มีการอกัเสบ25 TNF-𝛼 จึงถือว่าเป็นตวัควบคมุหลกัใน
บรรดา Proinflammatory cytokine ทั้งหมด และยังสามารถเพิ่มปริมาณของสารอื่นได้ เช่น 

Prostaglandin และ Platelet activating factor โดยเซลลท์ี่สามารถสรา้ง TNF-𝛼 ไดจ้ะเป็นเซลล์
กลุ่มโมโนไซท ์เช่น แมคโครฟาจ, ไมโครเกลีย, เซลลล์งัเกอรฮ์นัส ์เป็นตน้ พบว่าการแสดงออกของ

ยีนสข์อง TNF-𝛼 จะถูกควบคุมในระดับของ Transcription ดว้ยตัวแปร ไดแ้ก่ Nuclear factor 

kappa b (NFκB) และ  Nuclear factor T cells (NF-AT)25 TNF-𝛼 ถื อว่ า มี ความส าคัญ ต่ อ

กระบวนการอักเสบ ที่จ  าเป็นต้องเกิดในกระบวนการหายของแผล โดยพบว่า TNF-𝛼 มีส่วน
เก่ียวขอ้งในกระบวนการก าจัดเซลลท์ี่ตายแลว้ของแมคโครฟาจ ซึ่งเป็นกระบวนการที่ส  าคัญต่อ

กระบวนการหายของแผล25 และ TNF-𝛼 ยังส่งเสริมกระบวนการหายของแผล ผ่านโดยกระตุน้ 
Bone morphogenetic protein (BMP) และการเคลื่อนที่ของเซลลเ์ยื่อบผุิวอีกดว้ย22 

ในขณะเดียวกนั TNF-𝛼 ก็ถูกพบว่ามีความเก่ียวขอ้งกบัการเกิดแผลเรือ้รงั จากการที่มี
ความส าคญัในการกระตุน้และการเหนี่ยวน าเซลลอ์กัเสบอื่นๆ รวมถึงยงัมีบทบาทส าคญัต่อการ
เกิดโรคที่เก่ียวขอ้งกบัการอักเสบเรือ้รงัของอวยัวะต่างๆอีกดว้ย25 โดยเม่ือเกิดแผลเรือ้รงัมกัจะพบ
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ระดับ TNF-𝛼 ที่สูงขึน้ทั้งปริมาณในบริเวณนั้นๆ และปริมาณทั่วร่างกาย และพบว่าการยับยั้ง 

TNF-𝛼 เป็นกระบวนการส าคญัในการรกัษากระบวนการหายของแผลที่ผิดปกติ22 จึงมีการศึกษา
มากมายเก่ียวกับการรกัษาโรคที่เกิดจากความผิดปกติของกระบวนการอกัเสบของร่างกาย โดย

มุ่งเนน้ไปที่การจดัการกบั TNF-𝛼 25 

ภาพประกอบ 2 บทบาทของ TNF-𝛼 ต่อการเกิดแผลเรือ้รงั 

ที่ ม า  : Parameswaran N, Patial S. Tumor necrosis factor-α signaling in 
macrophages. Crit Rev Eukaryot Gene Expr. 2010;20(2):87-103. eng. 

จากการวิจัยที่ผ่านมาของกลุ่มวิจัย ในการศึกษาผลของโพรไบโอติก Lactobacillus 
paracasei MSMC39-1 ต่อการสง่เสรมิการหายของแผลหลงัผ่าตดัฟันกรามซี่ที่ 3 ผ่านการควบคมุ

ปริมาณ TNF-𝛼 พบว่าเม่ือใชน้  า้เลีย้งโพรไบโอติกลา้งบริเวณแผลผ่าตดั และชุบผา้ก๊อซใหผู้ป่้วย

กดัหลงัผ่าตดั ตรวจพบปรมิาณ TNF-𝛼 จากน า้เหลืองเหงือกบรเิวณผ่าตดัลดลงอย่างมีนยัส าคญั
ทางสถิติ บ่งบอกไดว้่าโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 นีส้ามารถยับยั้งการ

สรา้ง TNF-𝛼 ได ้และถึงแมว้่าจะไม่พบความแตกต่างทางสถิติ แต่พบว่าผูป่้วยในกลุ่มทดลองมี
อาการปวด บวม และอา้ปากไม่ขึน้ นอ้ยกว่าในกลุ่มควบคมุ จึงกล่าวไดว้่าโพรไบโอติกยงัส่งผลดี
ต่อภาวะขา้งเคียงตา่งๆหลงัผ่าตดัฟันกรามซี่ที่ 3 ดว้ย26 และกลุม่วิจยัยงัไดต้่อยอดการศกึษาในการ
น าโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 มาพฒันาเป็นน า้ยาบว้นปาก เพื่อสง่เสรมิ
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กระบวนการหายของแผลหลังผ่าตัด โดยท าการพัฒนาสูตรน ้ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมของ 
โพรไบโอติก และสารสกดักญัชา พบว่า สตูรที่มีส่วนผสมของโพรไบโอติกความเขม้ขน้ 10% และ

สารสกัดกัญชา 1% ใหผ้ลดีที่สุดในการยับยั้งการหลั่ง TNF-𝛼 โดยพบว่ามีปริมาณต ่ากว่ากลุ่ม
ควบคุมลบถึงกว่า 70% จึงสามารถสรุปได้ว่า สารสกัดกัญชา มีคุณสมบัติเสริมฤทธ์ิต้านการ

อกัเสบ ในการยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 ของโพรไบโอติกไดด้ี27 
 

กัญชา (Cannabis) 
กัญชา ในภาษาอังกฤษเรียกว่า Marijuana หรือ cannabis มีช่ือทางวิทยาศาสตรว์่า 

Cannabis sativa L. จดัอยู่ใน Family Cannabaceae29, 33 Genus Cannabis56 กัญชาเป็นพืชที่มี
ที่มาจากเอเชียตอนกลาง29, 33 ล  าต้นสามารถโตได้สูงถึง 3 เมตร หรือน้อยกว่านั้น ขึ ้นกับ
สภาพแวดลอ้ม ลกัษณะใบเป็นใบประกอบแบบนิว้มือ มี 5-7 ใบในแต่ละกา้น ลกัษณะดอก จะมี
ดอกเพศผูแ้ละดอกเพศเมียแยกกัน33 โดยดอกเพศเมียจะมีลกัษณะของ Trichome structure ซึ่ง
เป็นแหลง่ของสารออกฤทธ์ิส าคญัของกญัชา30, 33, 35, 57 พืชอีกชนิดท่ีมีลกัษณะคลา้ยกญัชาและเป็น
สายพนัธใ์กลช้ิด คือ กญัชง (Hemp) สามารถแยกออกจากกนัไดด้ว้ยลกัษณะใบที่จะมีขนาดบาง 
สีอ่อนกวา่ ลกัษณะของกา้น  การแตกก่ิง และดอก รวมถึงสดัสว่นสารออกฤทธ์ิจะตา่งกนั29, 33 

ภาพประกอบ 3 ลกัษณะใบและดอกของตน้กญัชา 

ที่ ม า  : Sommano SR, Chittasupho C, Ruksiriwanich W, Jantrawut P. The 
cannabis terpenes. Molecules. 2020;25(24). eng. 2020/12/12. 
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ปัจจุบันพบว่ามีการน ากัญชามาใชไ้ดห้ลายวัตถุประสงคร์วมถึงทางการแพทย ์แต่ใน
ขณะเดียวกนัก็เป็นพืชท่ีถกูหา้มปลกูในหลายประเทศเน่ืองจากมีสารออกฤทธ์ิต่อจิตประสาท33 พบ
สารเหลา่นีใ้นกญัชามากถึง 500 ชนิด สารที่ไดร้บัการศึกษาถึงมากที่สดุคือ Cannabinoids ซึ่งก็มี
มากถึง 104 ชนิด และ 2 ชนิดที่ไดร้บัการศึกษาคุณสมบตัิทางเภสชัวิทยามากที่สดุ ไดแ้ก่ Tetra-
hydrocannabinol (THC) และ Cannabidiol (CBD)28 จากการศกึษาพบวา่ฤทธ์ิของกญัชาท่ีสง่ผล
ต่อจิตประสาทมีความเก่ียวขอ้งกับปริมาณสาร THC ในขณะที่ CBD มีแนวโนม้จะส่งผลตรงกัน
ขา้ม28, 30 CBD เป็นสารประกอบ Terpenophenol ชนิดหนึ่ง ประกอบไปดว้ยคารบ์อน 21 อะตอม 
วงแหวนไซโคลเฮกซีน วงแหวนฟีโนลิก และเพนทิลไซดเ์ชน32, 34, 35 โดยคณุสมบตัิทางเคมีของ CBD 
จะขึน้กบัต าแหน่งของหมู่ไฮดรอกซิลรอบๆวงแหวนฟีโนลิก32 ดงัภาพที่ 4 โดย A คือวงแหวนไซโคล
เฮกซีน, B คือวงแหวนฟีโนลิก 

ภาพประกอบ 4 โครงสรา้งทางโมเลกลุของ CBD  

ที่ ม า : Atalay S, Jarocka-Karpowicz I, Skrzydlewska E. Antioxidative and anti-
inflammatory properties of cannabidiol. Antioxidants (Basel). 2019;9(1). eng. 
2019/12/29. 

ร่ า ง ก า ย ข อ ง เ ร า เ อ ง ก็ มี ส า ร  Endogenous cannabinoids30, 56 ใ น ร ะ บ บ 
Endocannabinoid system (ECS) ที่ เก่ียวข้องและมีความส าคัญกับการควบคุมสมดุลของ
รา่งกายในระบบอื่นๆหลายระบบ30, 32, 56 สารดงักล่าวที่มกัมีการกล่าวถึง ไดแ้ก่ Anadamide และ 
2-arachidonylglycerol 30, 56 และในระบบนีป้ระกอบดว้ย Cannabinoid receptor ที่ส  าคญัอีก 2 
ชนิด ได้แก่ CB1 และ CB2 receptors ซึ่งเป็น G-protein coupled receptor ซึ่งจะพบปริมาณ
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ของแต่ละชนิดในแต่ละบริเวณต่างกัน กล่าวคือ CB1 receptors มักจะพบมากบริเวณระบบ
ประสาทส่วนกลางที่ เซลล์ประสาทก่อนไซแนปส์ (Presynaptic neuron) เช่น ในสมอง และ 
ไขสนัหลงั สว่น CB2 receptors พบปรมิาณมากในเซลลข์องระบบภมูิคุม้กนั และเนือ้เย่ือต่างๆ 56 

ภาพประกอบ 5 กลไกและโมเลกลุที่เก่ียวขอ้งในระบบ Endocannabinoid system (ECS)  

ที่ มา : VanDolah HJ, Bauer BA, Mauck KF. Clinicians' guide to cannabidiol and 
hemp oils. Mayo Clin Proc. 2019;94(9):1840-51. eng. 2019/08/27. 
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ภาพประกอบ 6 ผลของสาร Endocannabinoid ต่อระบบต่างๆของรา่งกาย ผา่น 
Endocannabinoid  system (ECS)  

ที่มา: Page RL, 2nd, Allen LA, Kloner RA, Carriker CR, Martel C, Morris AA, et al. 
Medical marijuana, recreational cannabis, and cardiovascular health: A scientific 
statement from the american heart association. Circulation. 2020;142(10):e131-e52. eng. 
2020/08/06. 

สาร Cannabinoids ที่ไดจ้ากพืช หรือ Phytocannabinoids สามารถมีบทบาทในระบบ 
ECS ได้เช่น เดียวกัน 30 นอกจากนี ้ยัง มีสารที่ ได้จากการสังเคราะห์ เรียกว่า   Synthetic 
cannabinoids30, 56 สารเหล่านีจ้ะมีโครงสรา้งและคุณสมบัติทางชีวภาพคลา้ยกับ  Endogenous 
cannabinoids32 ซึ่งในกญัชาพบว่ามีสาร Phytocannabinoids มากกว่า 80 ชนิด ซึ่งรวมถึง THC 
และ CBD ดงัที่กล่าวแลว้ขา้งตน้30 สาร THC จะจบัไดท้ัง้กบั CB1 และ CB2 receptor ของระบบ 
ECS30, 56 จึงส่งผลต่อระบบประสาทท าให้มีอาการมึนเมา ส่วน CBD จะไม่ได้จับ receptors 
โดยตรง56 แต่จะส่งผลไดห้ลากหลายทาง เช่น การยบัยัง้การน ากลบัไปใชใ้หม่ (Reuptake) หรือ
การสลาย30 และเพิ่มประสิทธิภาพของสาร Endocannabinoids ของรา่งกาย56 กระตุน้และสง่เสรมิ
การท างานของ Receptor ต่างๆ30 รวมถึงสง่ผลตอ่การท างานของ CB1 receptors56 
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ภาพประกอบ 7 สาร cannabinoids ที่พบในรา่งกาย ที่ไดจ้ากพืช และที่ไดจ้ากการสงัเคราะห ์ 

ที่ มา : VanDolah HJ, Bauer BA, Mauck KF. Clinicians' guide to cannabidiol and 
hemp oils. Mayo Clin Proc. 2019;94(9):1840-51. eng. 2019/08/27. 

 

กัญชากับการแพทย ์
กัญชาไดถู้กน ามาใชท้างการแพทยร์่วมในการรกัษาในหลายๆดา้น เช่น ใชบ้รรเทา

อาการเจ็บปวด ลมชกั28-31 รกัษากลา้มเนือ้หดเกรง็ ลดการอกัเสบ อาการนอนไม่หลบั และตอ้หิน 
เน่ืองจากมีฤทธ์ิผ่อนคลายและช่วยใหส้งบ28, 29, 32-34 ส่วนใหญ่เป็นฤทธ์ิจาก CBD โดยพบว่าเม่ือ
ไดร้บัในขนาดต ่า จะออกฤทธ์ิกระตุน้ระบบประสาท แต่หากใหใ้นขนาดปานกลางถึงมากจะออก
ฤทธ์ิผ่อนคลายได้28 และกัญชายังสามารถใชร้กัษาการติดเชือ้จากแบคทีเรียและเชือ้ราไดด้ว้ย 33 
สว่นกญัชงเองก็สามารถรกัษาภาวะซมึเศรา้ ปวดหวั คลื่นไส ้และภาวะไม่อยากอาหารไดเ้ช่นกนั29 
ส า ร  Synthetic cannabinoids ห ล าย ตั ว ยั ง ได้ รับ ก า ร รับ รอ งจ า ก  US Food and Drug 
Administration (FDA) ในการใช้ร่วมกับการรักษาโรคหลายๆโรคอีกด้วย 28 นอกจากนี ้ ยังมี
การศึกษาพบว่า สาร CBD จากกญัชาอาจใชใ้นการรกัษาภาวะผิดปกติที่เกิดจากการใชส้ารโอปิ
ออยด,์ โคเคน และสารกระตุน้จิตประสาทอื่นได้28, 33 รวมถึงใชร้ว่มในการรกัษาโรคทางระบบหลอด
เลือดและหัวใจ โรคทางระบบประสาท มะเร็ง และโรคทางระบบเมแทบอลิก และยังพบว่าสาร 
Phytocannabinoid ในพืชนีย้งัช่วยส่งเสริมการหายของแผลจากการศึกษาในหนู โดยพบว่าสาร
ดงักลา่วจะสง่เสรมิการท างานของ Endothelial growth factor (VEGF)ได้32 
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มีการศึกษาและสรุปเป็นหลกัฐานประกอบการยืนยนัผลทางการรกัษาของกญัชาใน
หลายๆโรคในระดับต่างๆ การรกัษาที่มีหลกัฐานประกอบในระดับปานกลางถึงสูง ไดแ้ก่ การใช้
กัญชารกัษาและบรรเทาภาวะปวดเรือ้รงั หรือภาวะปวดจากระบบประสาท พบว่ามีการควบคุม
ภาวะดงักล่าวผ่านระบบ ECS และพบว่าสาร THC ในกัญชาออกฤทธ์ิระงบัปวดและตา้นอาการ
ปวดผิดปกติต่างๆ31 การใชร้กัษาภาวะกลา้มเนือ้หดเกร็งที่เก่ียวขอ้งกับ โรคปลอกประสาทเสื่อม
แข็ง (Multiple sclerosis) และ โรคลมชัก ส่วนในหลักฐานประกอบระดับปานกลาง ไดแ้ก่ การ
รกัษาโรคระบบทางเดินอาหาร, การติดเชือ้ HIV ในขณะที่การน ามาใชร้กัษาตอ้หิน ภาวะเครียด
หลงัประสบอบุตัิเหต ุและโรคพากินสนัพบวา่มีหลกัฐานประกอบในระดบัต ่า31 

ในขณะที่มีการน ากญัชามาใชป้ระโยชนอ์ย่างกวา้งขวาง ก็มีรายงานถึงผลขา้งเคียง 
และอาการไม่พึงประสงคท์ี่เกิดจากกญัชาเช่นกนั จึงมีค าแนะน าในการเลือกใชก้ญัชาในผูป่้วยว่า 
ควรค านึงถึงโรคประจ าตวั ภาวะต่างๆ และยาที่ผูป่้วยไดร้บั58 โดยหา้มใชใ้นผูป่้วยตัง้ครรภ ์หรือให้
นมบตุร58, 59 และระมดัระวงัในผูป่้วยที่บกพรอ่งทางภมูิคุม้กนัจากการปนเป้ือนของเชือ้ในสารสกดั
กญัชา, ผูป่้วยสงูอายุซึ่งมีความสามารถในการท าลายสารออกฤทธ์ิในกัญชาไดช้า้ รวมถึงผูป่้วย
โรคตบั เน่ืองจากสารออกฤทธ์ิของกญัชาจะถกูท าลายท่ีตบัก่อนขบัออกจากรา่งกาย ผูป่้วยโรคตบั
มกัมีการท างานของตบัที่ไม่สมบรูณท์ าใหล้ดความสามารถในการท าลายสารเหลา่นัน้ดว้ย ในขณะ
ที่ผูป่้วยโรคไต พบว่าสามารถใชก้ัญชาในการรกัษาได ้แต่ควรใหใ้นปริมาณที่ต  ่า 58 นอกจากนีย้ัง
ตอ้งค านึงถึงยาที่ผูป่้วยไดร้บั เนื่องจากพบวากญัชาและยาบางชนิดอาจสง่ผลตอ่กนัได ้โดยจะเป็น
ยากลุม่ที่เก่ียวขอ้งกบัเอนไซมไ์ซโตโครมในตบั เช่น ยาในกลุม่กนัชกั, ยาฆ่าเชือ้รา และยาปฏิชีวนะ
บางชนิด58, 59 ผลขา้งเคียงต่างๆของกญัชาที่น่าเป็นกังวล มกัมาจากสาร THC ซึ่งออกฤทธ์ิต่อจิต
ประสาท เช่น อาการวิงเวียน คลื่นไส ้ปากแห้ง สับสน และ มึนงง ในขณะที่สาร CBD จะเกิด
ผลขา้งเคียงนอ้ยกว่า และไม่เป็นที่น่ากงัวลมากนกั จึงแนะน าใหใ้ชส้ารสกดักญัชาที่มีสดัส่วนของ  
CBD เป็นส่วนใหญ่ในการรกัษาผูป่้วย และเริ่มใชใ้นปรมิาณนอ้ยๆก่อน จึงค่อยๆเพิ่มความเขม้ขน้ 
รว่มกบัการติดตามอาการ และผลการรกัษาอย่างใกลช้ิด จะช่วยลดอนัตรายที่อาจเกิดจากกญัชา
ได้58, 59 ฤทธ์ิต่างๆของกญัชาท่ีมีการศึกษาว่ามีประโยชนต์่อการน ามาประกอบการรกัษา สามารถ
อธิบายได ้ดงันี ้
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ฤทธิต้์านการอักเสบและต้านอนุมูลอิสระ 
ฤทธ์ิต้านอนุมูลอิสระของกัญชาพบว่าเกิดจาก Cannabidiol (CBD) พบว่า CBD 

ส่งผลต่อปฏิกิริยารีดอกซข์องร่างกาย ผ่านการเปลี่ยนแปลงระดับและการท างานของทั้งสาร  
ออกซิแดนท ์และสารตา้นอนุมลูอิสระ โดย CBD จะส่งผลเหมือนสารตา้นอนมุลูอิสระอื่นๆในการ
รบกวนกระบวนการการเกิดอนุมูลอิสระ (Free radical chain reactions) การเข้าจับกับ 
อนุมูลอิสระ (Free radical) หรือเปล่ียนอนุมูลอิสระเหล่านั้นใหอ้ยู่ในรูปแบบท่ีไม่ออกฤทธ์ิ หรือ
ออกฤทธ์ิน้อยลง และยังส่งผลลดการเกิด Reactive oxygen species (ROS) ดว้ย ผลการตา้น
อนุมลูอิสระของ CBD นีจ้ะส่งผลผ่านการควบคุมที่ระดบั Transcription ของโปรตีน ซึ่งเก่ียวขอ้ง
กับ Antioxidant gene พบว่าผลในการตา้นอนุมูลอิสระที่โดดเด่นที่สดุของ CBD คือ การลดการ
เกิดการเปลี่ยนแปลงของโปรตีน และไขมนัโดย ROS ส่งผลใหไ้ม่เกิดการเปลี่ยนแปลงอื่นๆทัง้การ
สง่สญัญาณ และการเกิดเมแทบอลิซมึของเซลล ์32 

ภาพประกอบ 8 ผลการต้านอนุมูลอิสระของ CBD 

ที่ ม า : Atalay S, Jarocka-Karpowicz I, Skrzydlewska E. Antioxidative and anti-
inflammatory properties of cannabidiol. Antioxidants (Basel). 2019;9(1). eng. 
2019/12/29. 
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ในทางออ้ม Endocannabinoid system สามารถควบคมุเมแทบอลิซึมของเซลลโ์ดย
ควบคุมผ่านสมดุลการเกิดรีดอกซ ์ซึ่ง CBD ในกัญชาสามารถช่วยส่งเสริมกระบวนการนีไ้ด ้โดย
พบว่า CBD จะช่วยเพิ่มปรมิาณของ Anandamide (AEA) และสง่ผลต่อการกระตุน้หรือยบัยัง้การ
ส่งสญัญาณผ่าน Cannabinoid receptors (CB1,CB2)32, 34 เม่ือ CB1 receptor ถูกกระตุน้จะท า

ให้มีการเพิ่มการสรา้ง ROS และการหลั่ ง pro-inflammatory เช่น  tumor necrosis factor 𝛼 

(TNF-𝛼) โดยพบวา่ CBD มีผลควบคมุยบัยัง้ CB1 receptor ได ้ในขณะเดียวกนั การกระตุน้ CB2 

receptor จะท าใหล้ดระดับของ ROS และ TNF-𝛼 ซึ่ง CBD เองก็เป็นสารที่สามารถเขา้จับและ
กระตุน้ Receptor ดงักลา่วไดอ้ย่างออ่นๆเช่นกนั32, 35 

ภาพประกอบ 9 ผลการตา้นอนมุลูอิสระทางออ้มของ CBD ผ่าน Endocannabinoid system 

ที่ ม า : Atalay S, Jarocka-Karpowicz I, Skrzydlewska E. Antioxidative and anti-
inflammatory properties of cannabidiol. Antioxidants (Basel). 2019;9(1). eng. 
2019/12/29. 

จากกระบวนการดงักล่าว จึงสามารถกล่าวไดว้่า CBD เองก็มีผลตา้นการอกัเสบได้
ดว้ย มีการศึกษายืนยนัผลว่า CBD สามารถลดระดบั Proinflammatory cytokine32, 34 ยบัยัง้การ
แบ่งตวัของเซลลท์ี, กระตุน้การอะพอพโทซิสของเซลลท์ี, ลดการเคลื่อนตวัและเกาะตวัของเซลล์
ระบบภูมิคุม้กัน ผ่านความสามารถในการยับยั้ง CB2 receptor และความสามารถในการเพิ่ม
ปริมาณ AEA รวมถึงการกระตุน้ผ่าน MAPK pathway ที่มีบทบาทในการควบคุมการมีชีวิต การ
แบ่งตวั และการตายของเซลล์32 นอกจากจะสง่ผลต่อ Cannabinoid receptor แลว้ CBD ยงัสง่ผล
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ต่อ receptor อื่นๆอีกหลายชนิดในการส่งผลตา้นการอักเสบโดยส่งผลผ่านระบบภูมิคุม้กันของ

รา่งกาย32 มีการศกึษาหลายการศกึษาพบว่า CBD สามารถลดการสรา้ง TNF-𝛼 ที่ถกูกระตุน้จาก 
LPS ผ่าน adenosine A2A receptors โดยเฉพาะในเซลลไ์มโครเกลีย34 

Endocannabinoid system ถกูพบวา่มีสว่นเก่ียวขอ้งกบัระบบภมูิคุม้กนัของรา่งกาย
โดยการควบคมุผ่านการเคลื่อนที่ของเซลลต์น้แบบต่างๆ การก าหนดหนา้ที่และการเคลื่อนยา้ยของ
เซลลใ์นระบบภูมิคุ้มกันแต่ก าเนิด (Innate immune cell) และยังควบคุมระบบภูมิคุ้มกันแบบ
จ าเพาะ (Adaptive immunity) ดว้ย35 ในทิศทางเดียวกนันีเ้อง CBD ก็สง่ผลถึงระบบภมูิคุม้กนัของ
ร่างกายในหลายกระบวนการ เช่น ในกระบวนการของระบบภูมิคุม้กันแต่ก าเนิด พบว่า CBD 
เหนี่ยวน าการเกิดอะพอพโทซิสของโมโนไซท ์และยงัส่งผลต่อแมคโครฟาจ โดยเจาะจงที่การลด
ปริมาณ Nitric oxide ผ่านการลดปริมาณ Inducible nitric oxide synthase (iNOS) และการ

ยับยั้ง Nuclear factor-κB (NF-κB) ซึ่งส่งผลต่อการหลั่ง TNF-𝛼 และ IL-6 รวมไปถึงยังพบว่า 
CBD สง่ผลเปลี่ยนแปลงการท างานของนิวโทรฟิลลอ์ีกดว้ย โดยสรุปจงึสามารถกลา่วไดว้า่ CBD มี
ผลในการต้านการอักเสบ และกดการท างานของระบบภูมิคุ้มกัน ผ่านการขัดขวางการหลั่ ง 
ไซโตไคน์, คีโมไคน์, ยับยั้งการท างานของเซลล์ระบบภูมิคุ้มกัน โดยตรงผ่านการควบคุม 
Transcription factors และสง่ผลตอ่การเกิดอะพอพโทซิสของเซลลร์ะบบภมูิคุม้กนับางชนิด34 

ภาพประกอบ 10 ผลของ CBD ในการกดการท างานของภมูิคุม้กนัโดยสรุป 

ที่ ม า : Nichols JM, Kaplan BLF. Immune responses regulated by cannabidiol. 
Cannabis Cannabinoid Res. 2020;5(1):12-31. eng. 2020/04/24. 
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ฤทธิต้์านจุลนิทรีย ์
นอกจากการน ามารว่มกบัการรกัษาต่างๆจาก ฤทธ์ิการตา้นสารอนมุลูอิสระและตา้น

อกัเสบแลว้ ยงัมีการศกึษาอย่างแพรห่ลายถึงฤทธ์ิตา้นเชือ้จลิุนทรยี ์ทัง้เชือ้แบคทีเรยีและเชือ้ราของ
สาร CBD ในกญัชา ทัง้จากสารสกดัจากใบ กา้น และเมล็ด พบว่ามีความสามารถในการตา้นเชือ้
แบคทีเรียดือ้ยา และเชือ้ราหลายชนิด ในส่วนของการศึกษาจากสาร Cannabinoid พบว่ามีฤทธ์ิ
ทัง้ยบัยัง้การเจรญิเติบโตและฆ่าเชือ้แบคทีเรียได ้(Bacteriostatic and bactericidal) โดยพบว่ามี
ฤทธ์ิตา้นเชือ้แบคทีเรียในระดบัมาก และฤทธ์ิตา้นเชือ้ราแบบอ่อนๆ โดยความสามารถในการตา้น
เชือ้จะขึน้กบัโครงสรา้งทางเคมีของสาร Cannabinoid นัน้ เช่นเดียวกนักบัสาร Endocannabinoid 
ในรา่งกายอย่าง Anandamide (AEA) ก็พบว่าสามารถยบัยัง้การเกิดไบโอฟิลม์ได้35 นอกจากนีย้งั
พบความสามารถในการเสริมฤทธ์ิของยาปฏิชีวนะในการตา้นเชือ้จลิุนทรียข์อง Cannabinoid อีก
ดว้ย35, 36 

มีการศึกษามากมายถึงผลของ CBD ต่อเชือ้แบคทีเรียชนิดต่างๆ พบว่า CBD มีฤทธ์ิ
ต้ า น เชื ้ อ ทั้ ง  เ ชื ้ อ แ บ ค ที เรี ย แ ก รม บ วก  เช่ น  Staphylococcus aureus, Streptococcus 
pneumoniae, Clostridioides difficile รวมถึ ง  Methicillin-resistant Staphylococcus aureus 
(MRSA) เชือ้แบคทีเรียแกรมลบ และเชือ้ Anaerobe 36, 60 โดยกลไกพบวา่เกิดโดยการเปลี่ยนแปลง
โครงสรา้ง Lipopolysaccharide ของแบคทีเรียและซึมเขา้ผ่านเขา้ไปภายในเซลล ์ยบัยัง้การสรา้ง
โปรตีน DNA RNA และ Peptidoglycan ของเชือ้แบคทีเรยี36 

 
กัญชากับทันตกรรม 

ในทางทันตกรรมเองก็มีการศึกษาเก่ียวกับการน ากัญชามาใช้ร่วมกับการรกัษา
เช่นกนั จากคณุสมบตัิบรรเทาปวด ตา้นการอกัเสบและยบัยัง้เชือ้แบคทีเรียของกญัชา จึงมีการน า
กัญชามาศึกษา ในการรกัษาอาการปวดจากฟันและเหงือก รกัษาและป้องกันฟันผุ รวมถึงลด
อาการเหงือกอักเสบดว้ย โดยกัญชาสามารถใชเ้ป็นยาตา้นเชือ้จุลินทรีย ์ยาฆ่าเชือ้เพื่อส่งเสริม
สุขภาพช่องปากของผู้ป่วย37 จากการที่  Cannabinoid สามารถจับกับ CB2 receptor ดังที่ได้
อธิบายไวน้ัน้ พบวา่มี Receptor เหลา่นีส้ามารถถกูพบไดท้ี่ต่อมน า้ลาย จงึอาจเป็นปัจจยัส าคญัใน
การน ามาศึกษาการรกัษาโรคในช่องปากต่างๆได ้โดยพบว่า กลไกนีท้  าใหเ้กิดการขัดขวางการ
ยบัยัง้ผลของ AEA ต่อการหลั่งน า้ลาย ท าใหส้ง่ผลเพิ่มการหลั่งของน า้ลายได้37 

ในปัจจบุนัมีการน า Cannabinoids มาใชใ้นทางทนัตกรรมในหลายสาขาวิชา โดยทัง้ 
THC และ CBD เองมีฤทธ์ิบรรเทาอาการปวดได ้จึงอาจสามารถน ามาใชป้ระโยชนใ์นการควบคมุ
อาการเจ็บปวดในการถอนฟันทัง้ระหวา่งและหลงัการรกัษาได้37 มีการศกึษาหลายการศกึษาพบว่า
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การเกิด Burning mouth syndrome (BMS) มีการเพิ่มขึน้ของ CB2 และการลดลงของ CB1 
receptor จึงกล่าวไดว้่า ECS อาจเป็นเป้าหมายที่ดีในการรกัษา BMS รวมถึง Cannabinoids ก็
เป็นสารที่มีประสิทธิผลและมีความปลอดภยัในการลดอาการของ BMS ได้37 CBD ยงัน ามาใชใ้น
การรกัษาและป้องกนัการเกิดฟันผุได ้จากฤทธ์ิตา้นเชือ้แบคทีเรียดงัที่ไดก้ล่าวแลว้ และใชใ้นการ
รกัษาหรือบรรเทาความวิตกกังวลระหว่างท าฟันในผูป่้วยไดด้ว้ย มีการศึกษาหนึ่งแนะน าการให ้
CBD ทางใตล้ิน้ 15-30 มิลลิกรมั ก่อนเริ่มท าหัตถการเพื่อช่วยลดความวิตกกังวลและลดอาการ
เจ็บจากการท าหตัถการ37 ส่วนการรกัษาโรคทางปรทินัตเ์องก็พบว่า ECS ส่งผลควบคมุหรือยบัยัง้
การอกัเสบของเซลลย์ึดปริทนัตร์อบฟันไดด้ี จึงสามารถกล่าวไดว้่า Cannabinoids มีคณุสมบตัิที่
เหมาะต่อการรกัษาโรคปริทนัต ์ทัง้ลดเชือ้แบคทีเรีย, ตา้นการอกัเสบ, ตา้นอนุมลูอิสระ และออก
ฤทธ์ิลดปวด37 ยิ่งไปกวา่นัน้ยงัอาจมีประโยชนใ์นการรกัษามะเรง็ช่องปาก เนื่องจากพบว่าในมะเรง็
บางชนิดจะพบปริมาณ CB1 และ CB2 เพิ่มขึน้ รวมถึง Cannabinoids เองยังมีคุณสมบัติ ตา้น
อนุมูลอิสระ, ตา้นการแพร่กระจายของมะเร็ง, ตา้นการเกิดมะเร็ง, ตา้นการเกิดหลอดเลือดใหม่ 
และกระตุน้การตายของมะเรง็บางชนิดไดด้ว้ย นอกจากนีแ้ลว้คณุสมบตัิการตา้นอนมุลูอิสระของ 
CBD ยงัอาจใชร้กัษาภาวะช่องปากอกัเสบ (oral mucositis) หลงัฉายรงัสีรกัษาไดอ้ีกดว้ย37 

มีการศึกษาพบว่า Cannabinoid มีประสิทธิภาพในการลดโคโลนีของเชือ้แบคทีเรีย
ในคราบพลคัไดด้ีกวา่ยาสีฟันในทอ้งตลาด60 จากคณุสมบตัิการยบัยัง้ความสามารถในการสรา้งไบ
โอฟิลม์ของเชือ้แบคทีเรีย ลดกิจกรรมต่างๆของเชือ้ในไบโอฟิลม์ และท าใหเ้กิดการเปลี่ยนแปลง
ลกัษณะของผิวเซลลแ์บคทีเรีย60 อีกการศึกษาท าการเปรียบเทียบการน า CBD มาท าน า้ยาบว้น
ปาก พบว่าใหผ้ลฆ่าเชือ้แบคทีเรียไดเ้ทียบเท่า คลอเฮกซิดีน 0.2%61 จึงอาจกล่าวไดว้่าสารจาก
กัญชาอาจเป็นอีกทางเลือกที่ มีประสิทธิภาพในการใชเ้ติมในผลิตภัณฑ์ดูแลช่องปาก37 และใน
การศึกษาการผสม CBD ลงในผงขดัฟัน เปรียบเทียบกบัการขดัดว้ยผงขดัปกติ พบว่าสามารถลด
ปรมิาณเชือ้แบคทีเรียหลงัขดัฟันไดอ้ย่างมีนยัส าคญั เนื่องจากผงขดัปกติไม่สามารถยบัยัง้การเกิด
คราบพลัคของเชือ้แบคทีเรียได้ เม่ือเติม CBD เพิ่มในผงขัดแล้วท าให้เกิดการยับยั้ง และลด
ความสามารถในการยดึเกาะกนัของเชือ้ ท าใหค้วามสามารถในการสรา้งคราบพลคัลดลง62 จากที่
กล่าวมา จะเห็นไดว้่าคุณสมบัติต่างๆของกัญชาสามารถน ามาประยุกตส์่งเสริมการรกัษาทาง  
ทนัตกรรมไดห้ลายทาง และยงัคงเป็นที่น่าสนใจในการศกึษาเพิ่มเติมต่อไป  

จากความรูข้องผูว้ิจัย ยังมีสารออกฤทธ์ิอ่ืนๆอีกหลายชนิดท่ีส่งผล ตา้นการอกัเสบ 
และส่งเสริมการหายของแผลได ้จึงเป็นที่น่าสนใจว่าจะสามารถเพิ่มเติมสารชนิดอื่นๆเพื่อเพิ่มผล
ของการตา้นการอกัเสบในน า้ยาบว้นปากสตูรใหม่ไดด้ียิ่งขึน้ 
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พรอพอลิส (Propolis) 
ค าว่า Propolis เป็นค าจากภาษากรีก โดยเกิดจากค าสองค า ได้แก่ Pro หมายถึง 

ดา้นหนา้ หรือ ทางเขา้สู่ และค าว่า Prolis หมายถึง ชมุชน หรือ เมือง เม่ือรวมกนัจึงสื่อถึงสารที่ใช้
เพื่อปกป้องรงัของผึง้38, 40, 45 โดยทั่วไปพรอพอลิสจะเป็นที่รูจ้กัในอีกช่ือว่า กาวผึง้ (Bee glue) เป็น
สารเหนียวสีน า้ตาลที่ถูกเก็บสะสมโดยผึง้งาน จากใบและเปลือกของตน้ไมห้ลากหลายชนิด เม่ือ
สารเหนียวจากตน้ไมถู้กเก็บมาจะถูกผสมกับเอนไซมข์องผึง้กลายเป็น พรอพอลิส น ามาใชเ้ป็น
วสัดชุ่วยสรา้งรงัผึง้ ปกป้องรงัผึง้จากเชือ้แบคทีเรียและเชือ้รา รวมถึงสตัวแ์ละสิ่งแปลกปลอมอื่นๆ
38-42 และยงัเป็นสารยดึรงัผึง้เขา้กบัสิ่งที่รงัผึง้เกาะอยู่ ท าใหพ้ืน้ผิวดา้นในรงัเรียบเนียน และควบคมุ
อุณหภูมิภายในรงัผึง้ใหอ้ยู่ที่ประมาณ 35 องศาเซลเซียส ช่วยควบคุมระดับความชืน้ และการ
ไหลเวียนของอากาศอย่างเหมาะสม40, 45 

คณุสมบตัิและสารประกอบทางเคมีของพรอพอลิสจะแตกตา่งกนัไปตามแหลง่พืน้ที่ต่างๆ 
ขึน้กบัชนิดพนัธไ์มแ้ละลกัษณะภมูิประเทศของแถบนัน้38, 40-43 โดยพรอพอลิสจากแต่ละท่ีจะมีสีและ
เนือ้สมัผสัต่างกนัไป39, 40 เนื่องจากภูมิประเทศและภูมิอากาศที่ต่างกัน พรอพอลิสจากที่ต่างๆถูก
น ามาเรียกเป็นช่ือชนิดของพรอพอลิส และชนิดที่เป็นที่รูจ้กักนัดี ไดแ้ก่ พรอพอลิสบราซิล, ไตห้วนั, 
จีน, โอกินาวา, อินเดีย, ตุรกี, โปแลนด,์ กรีซ, คิวบา และ อัฟริกา39 ในอดีต การวดัคุณภาพของ
พรอพอลิสจะพิจารณาจากปัจจยัจากแหล่งก าเนิดต่างๆ เช่น ชนิดของผึง้ ชนิดของพนัธุไ์ม ้สภาพ
ภูมิอากาศ ดังกล่าวขา้งต้น แต่ในปัจจุบันมีการใชเ้ทคโนโลยีต่างๆในการช่วยวัดและประเมิน
คุณสมบตัิของพรอพอลิสชนิดต่างๆ ตามลกัษณะ ชนิด และปริมาณของสารเคมีที่ตรวจพบ 38, 63 
โดยทั่วไปพรอพอลิสจะมีสีเขียว แดง หรือสีน า้ตาล41 มีลักษณะแข็งในอุณหภูมิต ่า อ่อนนุ่มใน
อณุหภมูิสงู และละลายไดใ้นอณุหภมูิ 60 ถึง 70 องศาเซลเซียส เม่ือจะน ามาใชม้กัตอ้งน ามาสกดั
เป็นสารสกดัดว้ยตวัท าละลายที่เหมาะสมก่อน เช่น เอทานอล เมทานอล คลอโรฟอรม์ อีเทอร ์และ 
อะซิโตน เป็นตน้ ซึ่งการสกัดพรอพอลิสในสารละลายต่างชนิดกันก็จะท าใหไ้ดอ้งคป์ระกอบของ
สารภายในพรอพอลิสที่ต่างกัน 41, 43 ตัวท าละลายที่ มีคุณสมบัติดีและเป็นที่นิยมน ามาสกัด
พรอพอลิส คือ เอทานอล38, 40 

องค์ประกอบหลักของพรอพอลิส ประกอบไปด้วยเรซิ่น (Resin) (40%-50%), ขี ้ผึง้ 
(25%-30%), องคป์ระกอบอื่นๆที่พบในพรอพอลิสไดแ้ก่ น า้มนัหอมระเหย และ Aromatic acids 
(8%-10%), เศษเกสรตา่งๆ(3%-5%), Organic acid และ Amino acid (1%-3%) และยงัมีวิตามิน
และแร่ธาตุต่างๆเป็นองค์ประกอบอีกประมาณ 1% เช่น แมกนี เซียม , แคลเซียม , เหล็ก , 
โพแทสเซียม, ฟอสฟอรสั, ซิงค ์และ วิตามินซี, เอ, บีรวม เป็นตน้38-40, 44, 45 
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ภาพประกอบ 11 สัดส่วนองค์ประกอบของพรอพอลิส 

ที่มา: Przybyłek I, Karpiński TM. Antibacterial properties of propolis. Molecules. 
2019;24(11). eng. 2019/05/31. 

สารต่างๆที่พบในพรอพอลิสมีมากกว่า 300 ชนิด39, 42, 44 ปริมาณและชนิดสารที่พบจะ
ต่างกันไปในพรอพอลิสแต่ละชนิด ตามภูมิอากาศ40 โดยส่วนใหญ่จะพบสารชนิดโพลีฟีนอล, 
เอสเทอร,์ ฟีโนลิก, อัลดีไฮด ์และคีโตน38-40 สารโพลีฟีนอลสามารถแบ่งออกเป็น ฟลาโวนอยด ์
(Flavonoids) และ สารที่ไม่ใช่ฟลาโวนอยด ์(Nonflavonoids) คือ กรดฟีโนลิก ไดแ้ก่ อนุพนัธข์อง
กรดเบนโซอิก เช่น กรดแกลลิก และอนุพนัธข์องกรดซินนามิก เช่น กรดคาเฟอิก43 ในขณะที่สาร
กลุ่มฟลาโวนอยด์ที่มักพบในพรอพอลิสมี 12 ชนิด ได้แก่ Pinocembrin, Acacetin, Chrysin, 
Rutin, Luteolin, Kaempferol, Apigenin, Myricetin, Catechin, Naringenin, Galangin, แ ล ะ 
Quercetin38, 45 สารดงักลา่วเหลา่นีถื้อเป็นสารออกฤทธ์ิหลกั (Active components) นอกจากนีย้งั
มีอีกหลายสารที่พบในพรอพอลิส เช่น Caffeic acid phenethyl ester (CAPE), Nemorosone, 
Tannins, Terpenes เป็นตน้39  

จะเห็นไดว้่าพรอพอลิสอุดมไปดว้ย แร่ธาตุ วิตามิน และสารประกอบทางชีวภาพต่างๆ
มากมาย รวมถึงสารออกฤทธ์ิจากโพลีฟีนอลต่างๆ จึงท าใหพ้รอพอลิสมีคณุสมบตัิที่เหมาะในการ
น ามาใชเ้ป็นทางเลือกในการใชร้ว่มกบัการรกัษาต่างๆเพื่อส่งเสรมิผลการรกัษา หรือเป็นทางเลือก
ในการรกัษาได้38, 39, 41 
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พรอพอลสิกับการแพทย ์
มีประวตัิการน าพรอพอลิสมาใชใ้นทางการแพทยย์าวนานกว่า 3000 ปี โดยพบว่า

ชาวอียิปต์โบราณใช้พรอพอลิสร่วมในการกักเก็บศพมัมม่ีเพื่อคงสภาพ ชาวกรีกและเยอรมัน
น ามาใชเ้ป็นส่วนประกอบของน า้ยาบว้นปากเพื่อฆ่าเชือ้ และเป็นยาช่วยสง่เสรมิการหายของแผล
38 , 40 นิยมน ามาใช้ในการรักษาอาการต่างๆ เช่น อาการเจ็บคอ , เนื ้อเยื่อช่องปากอักเสบ
(Mucositis), แผลในกระเพาะอาหาร, ผ่ืนคนั, การติดเชือ้แบคทีเรีย, เชือ้ไวรสั และเชือ้รา รวมถึงใช้
ร่วมในการรกัษามะเร็ง39 ปัจจุบันเองก็มีการน าพรอพอลิสมาใชเ้ป็นส่วนประกอบของยาและ
ผลิตภณัฑต์่างๆหลายชนิด ไดแ้ก่ ยาสีฟัน, ยาอม, น า้ยาบว้นปาก, ครีม, ยาแกไ้อ, สบู่, หมากฝรั่ง, 
แชมพู ไปจนถึงลกูอม และเคก้38, 40 โดยเฉพาะผลิตภณัฑท์างผิวหนังก็นิยมน าพรอพอลิสมาเป็น
สว่นประกอบ ทัง้ครีม, ยาขีผ้ึง้ และยงัพบวา่พรอพอลิสมีประสิทธิผลท่ีดีต่อการรกัษาสิวอีกดว้ย45 

มีการศึกษามากมายพบว่า สารออกฤทธ์ิในพรอพอลิสมีคุณสมบติัช่วยป้องกันการ
บาดเจ็บของตบัจากสารออกซิแดนทต์่างๆ รวมถึงจากการบริโภคแอลกอฮอลท์ี่มาก โดยส่งเสริม
การฟ้ืนตวัของเซลล์38 ช่วยเพิ่มระดบักลตูาไธโอน และลดการเกิด Lipid peroxidation และยงัลด
โอกาสการเกิดพิษของสารปรอทต่อตับ จึงกล่าวไดว้่าพรอพอลิสมีคุณสมบัติในการปกป้องตับ 
(Hepatoprotective)40 

พรอพอลิสยงัสามารถน าไปใชร้ว่มกบัการรกัษาภาวะเมแทบอลิกซินโดรมหรือภาวะ
อว้นลงพงุ และโรคเรือ้รงัอื่นๆไดด้ว้ย และพรอพอลิสยงัถกูรายงานว่าสามารถป้องกนัการบาดเจ็บ
ของระบบประสาทได ้คณุสมบตัิดงักลา่วของพรอพอลิสจะช่วยปอ้งกนัการเสื่อมของระบบความจ า
ตามอาย ุและการเกิดพยาธิสภาพต่างๆของสมอง เช่นโรคอลัไซเมอร ์พบวา่เม่ือไดร้บัในปรมิาณต ่า 
พรอพอลิสจะสามารถลดอาการวิตกกงัวล และลดอาการซึมเศรา้ได ้โดยกลไกต่างๆนีจ้ะเกิดผ่าน
ฤทธ์ิการตา้นอนมุลูอิสระ, ตา้นการอกัเสบ และการควบคมุผ่านระบบภมูิคุม้กนัของรา่งกาย อีกทัง้
ยังพบว่าสารฟลาโวนอยด์ชนิด Pinocembrin ในพรอพอลิส สามารถส่งเสริมการรกัษาโรคทาง
ระบบหัวใจและหลอดเลือด โดยใหผ้ลลดไขมันในเสน้เลือดดีเม่ือใชร้่วมกับยา Simvastatin ส่วน
สาร CAPE ในพรอพอลิสก็สามารถยบัยัง้การเกิดการเกาะตวักนัของเกล็ดเลือดซึ่งน าไปสู่การเกิด
ล่ิมเลือด พรอพอลิสยงัมีฤทธ์ิปกป้องเนือ้เย่ือของหวัใจไดอี้กดว้ย38 โดยเช่ือว่าผลต่างๆเหล่านีเ้กิด
จากคณุสมบตัิการตา้นอนมุลูอิสระของพรอพอลิส41 
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จากที่ไดก้ลา่วขา้งตน้แลว้ การที่พรอพอลิสมีองคป์ระกอบทางเคมีที่หลากหลาย และ
คุณสมบัติท่ีแตกต่างกัน ท าให้พรอพอลิสมีฤทธ์ิมากมาย ท่ีส่งเสริมการรกัษาโรคต่างๆได ้โดย
สามารถช่วยยับยั้งการเกิดแผล ส่งเสริมการหายของแผล ตา้นการเกิดอาการแพ้ ป้องกันการ
บาดเจ็บของระบบหลอดเลือดและหวัใจ, ไต และตบั อีกทัง้ยงัมีฤทธ์ิการตา้นเชือ้แบคทีเรยี, เชือ้รา, 
เชือ้ไวรสั, ฤทธ์ิตา้นการเกิดมะเร็ง, ตา้นอนุมลูอิสระ และตา้นการอกัเสบอีกดว้ย38-41, 43, 45 โดยจะ
อธิบายตอ่ไป ดงันี ้

ภาพประกอบ 12 คุณสมบัติตา่งๆของพรอพอลิส 

ที่มา  : Pasupuleti VR, Sammugam L, Ramesh N, Gan SH. Honey, propolis, and 
royal jelly: A comprehensive review of their biological actions and health benefits. Oxid 
Med Cell Longev. 2017;2017:1259510. eng. 2017/08/18. 

 
ฤทธิต้์านเชือ้ 

ฤทธ์ิตา้นเชือ้แบคทีเรยี 
พรอพอลิสมีฤทธ์ิในการตา้นเชือ้แบคทีเรยีจากการมีองคป์ระกอบทางเคมีของสาร

หลายชนิดร่วมกัน โดยสารแต่ละชนิดใหฤ้ทธ์ิในกลไกท่ีต่างกัน ชนิดของสารท่ีหลากหลายและ
สดัสว่นที่แตกต่างกนันีส้ง่ผลดีต่อการตา้นเชือ้แบคทีเรียรวมถึงลดโอกาสการเกิดการดือ้ยาของเชือ้
ต่อพรอพอลิส44, 64 
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กลไกการตา้นเชือ้แบคทีเรียของพรอพอลิสแบ่งออกไดเ้ป็น 2 ระดับ คือ 1).การ
ส่งผลโดยตรงต่อเชือ้ และ 2).ผ่านการกระตุน้การท างานของระบบภมูิคุม้กนัของรา่งกาย38, 44 การ
ส่งผลต่อเชือ้เกิดจากคณุสมบตัิในการเพิ่ม Cell membrane permeability, การขดัขวางการสรา้ง
พลังงาน, ลดการเคลื่อนที่ของเชือ้38, 41, 42, 44, 64, ยับยั้งกระบวนการถอดรหัสพันธุกรรมของเชือ้
แบคทีเรีย41, 42, 64, ยังยับยั้งการสังเคราะห์ Nucleic acid และการเกิดไบโอฟิล์มของเชื ้อ41, 64 
โดยสารที่ท  าให้เกิดคุณสมบัติดังกล่าวคือฟลาโวนอยด์ ไดแ้ก่ Galangin, Pinocembrin, Rutin, 
Quercetin, Naringenin และ CAPE  นอกจากนี ้ สาร Galangin, Pinocembrin และ CAPE ยัง
สามารถยบัยัง้กระบวนการ RNA polymerase ของเชือ้แบคทีเรียไดด้ว้ย42 กลา่วคือพรอพอลิสจะมี
ฤท ธ์ิฆ่ าเชื ้อแบคที เรีย  (Bactericidal) ผ่ านการยับยั้งการแบ่ งเซลล์ , ท าลายผนังเซลล์ , 
ไซโตพลาสซึมของเซลล ์และยบัยัง้การสงัเคราะหโ์ปรตีน40, 41, 63 ในส่วนของการกระตุน้การท างาน
ของระบบภูมิคุม้กันจะเกิดร่วมกับการตา้นการอักเสบ ในการตา้นการเกิด  Prostaglandin และ 

Nitric oxide ผ่านการควบคมุ NF-κB44 

ภาพประกอบ 13 กลไกการออกฤทธ์ิโดยตรงตอ่เชือ้ในการตา้นเชือ้แบคทีเรยีของพรอพอลิส 

ที่มา: Przybyłek I, Karpiński TM. Antibacterial properties of propolis. Molecules. 
2019;24(11). eng. 2019/05/31. 

พรอพอลิสมีผลต่อเชือ้แบคทีเรียมากกว่า 600 ชนิด ทั้งในกลุ่ม Aerobe และ 
Anaerobe64 แกรมบวกและแกรมลบ เช่น เชือ้กลุ่ม MRSA, VRE, Streptococcus และรวมถึงเชือ้ 
H. pylori 38, 41, 42 โดยพบว่าส่งผลต่อเชือ้แกรมบวกมากกว่าแกรมลบ38, 40, 44, 64 เนื่องจากลกัษณะ
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ของเยื่อหุม้เซลลภ์ายนอกของเชือ้แกรมลบที่มี Bacterial hydrolytic enzyme ซึ่งสามารถท าลาย 
และลดประสิทธิผลของสารประกอบบางชนิดในพรอพอลิสได้38, 44, 64 ในส่วนของเชือ้แบคทีเรียใน
ช่องปาก พบว่าสาร Pinocembrin และ Apigenin ส่งผลยบัยัง้เชือ้ Streptococcus mutans ไดด้ี 
โดยพบว่าใหผ้ลดีกว่าคลอเฮกซิดีน มีหลายการศึกษาพบว่า Pinocembrin มีผลต่อเชือ้หลายชนิด 
ได้แก่  S. mutans, S. sobrinus, S. aureus, E. faecalis, L. monocytogenes, P. aeruginosa 
และ K. pneumoniae และ Apigenin ส่งผลต่อเชือ้แกรมลบไดดี้ โดยทัง้สองสารนีย้งัเสรมิฤทธ์ิกนั
ในการยบัยัง้เชือ้กลุม่ MRSA ดว้ย44 

 
ฤทธ์ิตา้นเชือ้รา 

พรอพอลิสสามารถตา้นเชือ้ราได ้โดยยบัยัง้การเจรญิเติบโตของเชือ้รา และสง่ผล
ฆ่าเชือ้รา ผ่านการกระตุน้การเกิดอะพอพโทซิส ผ่านกระบวนการการส่งสญัญาณต่างๆ และยัง
ขดัขวางการแสดงออกของยีนสต์่างๆของเชือ้รา ส่งผลสู่ความผิดปกติในการยึดเกาะของเชือ้, การ
เกิดไบโอฟิลม์ และ การเปลี่ยนแปลงรูปร่างจาก Yeast-like ไปเป็นแบบไฮฟี (Hyphae)64 โดย
พบว่าสามารถยบัยัง้เชือ้รากลุ่ม Aflatoxin, สามารถลดการเจริญเติบโตของ Aspergillus flavus40 
และยงัมีผลต่อเชือ้รา Candida spp. หลายชนิด40, 42, 64 องคป์ระกอบส าคญัของพรอพอลิสที่สง่ผล
ดังกล่าว คือ Pinocembrin ซึ่งส่งผลต่อการเจิญเติบโต การหายใจ และสมดุลพลงังานของเชือ้, 
ท าลายโครงสรา้งของไฮฟี น าไปสูก่ารแตกของเยื่อหุม้เซลลแ์ละเกิดความผิดปกติทางเมแทบอลิซมึ
40, 64 พบว่าพรอพอลิสจากออสเตรเลียมีผลยับยั้ง  C. albicans ได้ดี เนื่ องจากมีปริมาณ 
Pinocembrin มาก 40  ใน ขณ ะ เดี ย วกั น  CAPE ก็ มี ฤท ธ์ิต้ าน เชื ้อ  C. albicans, C. krusei,  
C. tropicalis ไดเ้ช่นกนั42 และ ฟลาโวนอยดเ์องก็มีฤทธ์ิฆา่เชือ้รา (Fungiicidal) ต่อเชือ้หลายๆชนิด
อีกดว้ย40 

 
ฤทธ์ิตา้นเชือ้ไวรสั 

พรอพอลิสมีความสามารถในการตา้นเชือ้ไวรสั โดยสามารถยบัยัง้การเขา้สูเ่ซลล์
ของไวรสั และขดัขวางการแบ่งตัวของไวรสัโดยการท าลายสาย RNA ของเชือ้ไวรสั40, 64 ฤทธ์ิการ
ตา้นเชือ้ไวรสัดังกล่าวมีแนวโน้มจะขึน้กับการมีสาร CAPE ซึ่งพบว่าส่งผลยับยั้งกระบวนการ
ข้างต้นของไวรสั41, 42 ร่วมกับความสามารถของพรอพอลิสในการกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันของ
รา่งกาย เช่น การกระตุน้การหลั่ง IFN- γ ซึ่งสง่ผลต่อการเคลื่อนตวัของลิมโฟไซท ์มาที่บรเิวณที่ติด
เชื ้อ และการควบคุมระดับของคะตะเลส (Catalase) ที่ มีความส าคัญในกระบวนการต้าน 
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อนุมูลอิสระของเซลลท์ี่ติดเชื ้อ ลว้นส่งผลต่อการตา้นเชือ้ไวรสัของพรอพอลิสทัง้สิน้64 โดยพบว่า
พรอพอลิสสามารถต้านเชือ้ Herpes simplex virus-2 ได้ดี และสามารถต้านเชือ้ไวรสัไข้หวัด
ใหญ่40, ไวรสัอะดีโน, ไวรสัโรตา, ไวรสัเดงกี, ไวรสัโปลิโอ, ไวรสัรูเบลล่า, ไวรสัหัด  และไวรสัอื่นๆ 
รวมถึงไวรสัโคโรน่าไดด้ีเช่นกนั40, 64 มีการศกึษาพบว่าผลของยาทาที่มีสว่นผสมของพรอพอลิสจาก
แคนาดา ใหผ้ลตา้นเชือ้ไวรสัไดด้ีกวา่ยา Acyclovir และ ยาหลอก ในการรกัษา HSV-242 โดยสารที่
พ บ ว่ าส าม ารถต้าน เชื ้อ  Herpes virus ได้  คื อ  Galangin, Kaempferol และ  Quercetin64 
นอกจากนีย้ังพบว่าพรอพอลิสสามารถตา้นเชือ้ HIV ได ้โดยไม่ส่งผลกระทบต่อฤทธ์ิของยาตา้น
อย่าง Zidovudine หรอื Indinavir64 

 
ฤทธิต้์านการเกิดมะเร็ง 

จากการศกึษาพบวา่พรอพอลิสมีความสามารถในการตา้นมะเรง็หลายชนิด ทัง้มะเรง็
บริเวณศรีษะและล าคอ มะเร็งที่ปอด, ตับ, สมอง, ตบัอ่อน, ไต, ต่อมลูกหมาก, ผิวหนัง, เตา้นม, 
ช่องปาก, ทางเดินอาหาร, กระเพาะ และ ล าไส ้เป็นตน้39, 40 โดยการควบคมุผ่านทางโมเลกลุที่ท  า

หน้าที่ส่งสัญญาณต่างๆ เช่น COX, Lipoxygenase, NOS, NF-κB, p53, p21, MAOKs, MMPs 
เป็นต้น39 

พรอพอลิสมีฤทธ์ิต้านมะเร็งท่ี มีกลไกคล้ายคลึงสารเคมีบ าบัด จากการเป็น 
Phytonutrient ที่มีคณุสมบตัิการตา้นมะเรง็ที่สง่ผลต่อเปา้หมายไดห้ลายต าแหน่ง หลายกลไก เช่น 
Pro-apoptotic, Autophagy, Cytotoxicity, ต้านการแบ่งตัวของเซลล์ในการหยุดการเกิด Cell 
cycle, ตา้นการเคลื่อนที่ของเซลล,์ สง่ผลยบัยัง้การเกิด Metastatic และการรุกรานของเซลลม์ะเรง็
39, 40, 42, 50 และยงัส่งผลตา้นการสรา้งหลอดเลือด, ตา้นการกลายพนัธข์องเซลล์ หรือกระบวนการ
ผิดปกติของยีนส ์ผ่านการควบคุม Tumor suppressor genes และ Oncogenes นอกจากนีย้ัง
สามารถควบคมุระบบภูมิคุม้กนัของรา่งกาย โดยการควบคมุการท างานของเซลลบ์ี, เซลลท์ี และ 
Natural killers cells ไดอ้ีกดว้ย39, 40 โดยผลเหล่านีจ้ะเกิดเฉพาะกับเซลลเ์นือ้งอกหรือเซลลม์ะเร็ง
เท่านัน้ ไม่ส่งผลต่อเซลลป์กติ45 ดว้ยคุณสมบัติเหล่านี ้ร่วมกับคุณสมบัติในการตา้นการอักเสบ 
ตา้นสารอนมุลูอิสระ จงึสง่เสรมิฤทธ์ิการตา้นมะเรง็ของพรอพอลิสไดอ้ย่างดี39, 40 
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ภาพประกอบ 14 ฤทธ์ิตา้นมะเรง็ท่ีมีกลไกคลา้ยคลงึสารเคมีบ าบดัของพรอพอลิส 

ที่มา : Chiu H-F, Han Y-C, Shen Y-C, Golovinskaia O, Venkatakrishnan K, Wang 
C-K. Chemopreventive and chemotherapeutic effect of propolis and its constituents: A 
mini-review. J Cancer Prev. 2020;25(2):70-8. eng. 

สว่นประกอบในพรอพอลิสที่สง่ผลยบัยัง้การแบ่งตวัของเซลลม์ะเรง็ ไดแ้ก่ Galangin, 
Cardanol, Nemorosone, Chrysin 40 โดยพรอพอลิสส่งผลต่อการแบ่งตัวของเซลลม์ะเร็งผ่าน
หลายกลไก เช่น การยบัยัง้ที่กระบวนการต่างๆใน Cell cycle, ลดการสรา้งไซคลิน, เพิ่มปริมาณ 
p21 และ p53, ยบัยัง้การสงัเคราะหโ์ปรตีนที่จ  าเป็นต่อการแบ่งเซลล์ และลดการท างานของทิวบู
ลินในไมโครทิวบลู เป็นตน้ 50 

ในสว่นของการสง่เสรมิการเกิดอะพอพโทซิสของเซลลม์ะเรง็จากพรอพอลิส เกิดจาก
ทั้ง 2 กลไกในการเกิดอะพอพโทซิส ไดแ้ก่ 1).การกระตุน้ภายในเซลล ์(Intrinsic pathway) จาก 
ไมโตคอนเดรีย ผ่านการตรวจพบการท าลายของ DNA, การขาดไซโตไคน ์และ2).การกระตุน้จาก
ภายนอก (Extrinsic pathway) คือการกระตุ้นผ่านตัวรบัสัญญาณบนผิวเซลล์ โดยพบว่าสาร 
Artepillin C สามารถกระตุน้การเกิดอะพอพโทซิส ผ่านการท าใหเ้กิดการท าลาย DNA เป็นชิน้, 
CAPE จะส่งผลต่อ Caspase3/7 ทั้งสองสารจึงส่งผลต่อ Intrinsic pathway เช่นเดียวกันกับสาร 
Chrysin ในขณะที่สาร Galangin ถูกพบว่าส่งผลต่อ Extrinsic pathway ผ่านการส่งเสริมการรบั
สญัญาณบนผิวเซลล์50 

กลไกอื่นๆที่ส่งผลตา้นการเกิดมะเรง็ของพรอพอลิส คือการตา้นการเกิดหลอดเลือด
ใหม่ ซึ่งเป็นปัจจยัส าคญัในการน าสารอาหารไปเลีย้งเซลลม์ะเรง็ใหเ้จรญิเติบโตไว โดย CAPE จะ
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ส่งผลยับยั้งการสร้าง VEGF ส่งผลต่อการยับยั้งการเกิดเส้นเลือดใหม่  ส่วนการต้านการ 
Metastasis ของเซลลม์ะเร็งเกิดจากสาร CA, CAPE, Artepillin C และ Nemorosone ผ่านการ
ควบคุมการสรา้งโปรตีน Wnt2 และ FAK ซึ่งมีบทบาทส าคัญในการเกิดการแบ่งเซลลแ์ละการ
เคลื่อนที่ของเซลล ์โดยควบคมุผ่าน MAPK, PI3K/AKT pathways50 

นอกจากความสามารถในการตา้นการเกิดมะเรง็แลว้ พรอพอลิสยงัถกูพบว่าสามารถ
ปกป้องเซลลป์กติจากการรกัษาดว้ยรงัสีหรือเคมีบ าบัด  ลดผลขา้งเคียงจากการรกัษาได ้จาก
ความสามารถในการตา้นการอกัเสบและตา้นอนุมลูอิสระ จึงสามารถกล่าวไดว้่านอกจากจะตา้น
การเกิด และการลกุลามของมะเรง็แลว้ พรอพอลิสยงัมีฤทธ์ิเป็น Radio-protective อีกดว้ย50  

 
ฤทธิต้์านอนุมูลอิสระ และ ฤทธิต้์านการอักเสบ 

จากการที่พรอพอลิสมีสารฟีโนลิกในปรมิาณมาก ซึ่งถือเป็นสารตา้นอนมุลูอิสระทาง
ธรรมชาติ ที่มีกลไกในการยบัยัง้ปฏิกิริยาต่างๆของเอนไซมห์ลายชนิด, ยบัยัง้การเกิด ROS และ
รว่มในกระบวนการต่างๆกบัสารตา้นอนมุลูอิสระอื่นๆ63 ดว้ยเหตนุี ้พรอพอลิสจงึมีความสามารถใน
การต้านอนุมูลอิสระ และก าจัดอนุมูลอิสระ (Free radical)ได้ดี40-42 โดยสารเหล่านั้น ได้แก่ 
Pinocembrin, Chrysin และ Pinobanksin42  มีการศกึษาพบว่า Galangin และ Pinocembrin คือ
สารส าคัญในพรอพอลิสท่ีมีฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระ พบว่าสารสกัดพรอพอลิสในน า้จะมีฤทธ์ิตา้น
อนุมูลอิสระมากกว่าสารสกัดในเอทานอล เนื่องจากมีปริมาณโพลีฟีนอลมากกว่า และพบว่า 
Galangin จะมีฤทธ์ิมากกว่า Pinocembrin ในทัง้สองสารสกัด กระบวนการตา้นอนุมลูอิสระของ
พรอพอลิสจะเกิดผ่านการท าลายอนุมลูอิสระ, ป้องกันการสลายตวั และการเกิดออกซิเดชั่นของ
วิตามินซี, ไขมนั, Nucleic acid, โปรตีน และสารประกอบอื่นๆ โดยการเติมไฮโดรเจนใหก้ับอนมุลู
อิสระ40, 65 นอกจากนี ้Vanillin และ Phenolic acids ในพรอพอลิส สามารถผ่านเขา้สูช่ัน้ ผิวชัน้หนงั
ก าพรา้ (Epidermis) และ ชั้นหนังแท้ (Dermis) และช่วยปกป้องเซลลจ์ากอนุมูลอิสระ ซึ่งเป็น
สาเหตขุองกระบวนการแก่ และการเสื่อมสภาพของเซลล ์และยงัเป็นสาเหตขุองโรคต่างๆ เช่น โรค
พากินสนั, อลัไซเมอร,์ ขอ้อกัเสบ, มะเรง็, เบาหวาน, โรคทางระบบหวัใจและหลอดเลือด และโรค
เก่ียวกบัตบั ดงัไดก้ลา่วแลว้ขา้งตน้40, 66   

จากการที่  ROS เป็นหนึ่งในปัจจัยที่กระตุ้น NF-κB และน าไปสู่การเกิดการหลั่ง 

Phospholipase A2, COX-2, NOS และ ไซโตไคน์ ต่างๆ เช่น  TNF-𝛼, IL-1ß ซึ่งน าไปสู่การ
ท าลายเนือ้เยื่อ และการอักเสบ65 จึงกล่าวไดว้่า จากความสามารถในการตา้นอนุมูลอิสระของ
พรอพอลิส ส่งผลใหเ้กิดฤทธ์ิการตา้นการอกัเสบไปพรอ้มๆกนั65, 67 ซึ่งฤทธ์ิต่างๆเหล่านีเ้กิดขึน้จาก
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กรดฟีโนลิกและฟลาโวนอยด์ เช่น Galangin และ Quercetin ที่ส่งผลยับยั้ง Cyclooxygenase 
และยับยั้งการเกิด Prostaglandin, ก าจัดอนุมูลอิสระ, ยับยั้งการสังเคราะห์ Nitric oxide, ลด
ปริมาณสาร Proinflammatory cytokines และมีคุณสมบัติในการกดการท างานของระบบ
ภมูิคุม้กนั41, 65  

จากการศึกษา พบว่าผลการตา้นอกัเสบของพรอพอลิสมีความใกลเ้คียงกบัยาตา้น
การอกัเสบที่ไม่ใช่เสตียรอยด ์(NSAIDs)63 สารฟลาโวนอยด ์ในพรอพอลิสสามารถยบัยัง้การสรา้ง 
Leukotrienes และ Prostaglandins ของเซลล์เม็ ด เลื อดขาว  รวมถึ งยั้บ ยั้ งก ระบวนการ 
Myeloperoxidase และ NADPH-oxidase ได ้นอกจากนี ้CAPE เองก็มีส่วนในกระบวนการตา้น
การอกัเสบเช่นเดียวกนั40 โดยพบว่า CAPE มีฤทธ์ิตา้นการอกัเสบท่ีดี สง่ผลต่อการส่งสญัญาณใน 

NF-κB pathway รวมถึง Pathway อื่นๆ และส่งผลถึงการยบัยัง้การหลั่งเอนไซมต์่างๆที่เกิดจาก
การส่งสัญญาณขา้งตน้ เช่น Cyclooxygenase, MMP, Inducible nitric oxide synthase42, 65, 67 
ในขณะเดียวกันยังมีการศึกษาชีว้่า Pinocembrin ในพรอพอลิสสามารถลดระดับคีโมไคน ์และ 

Proinflammatory cytokines ได้หลายชนิด เช่น TNF-𝛼, Interleukin-1beta (IL-1ß), Inducible 

nitric oxide synthase (iNOS) ผ่านการควบคุมที่ NF-κB เช่นเดียวกัน41 จากการศึกษาผลของ

พรอพอลิสต่อปริมาณ TNF-𝛼 และ iNOS พบว่า พรอพอลิสจะส่งผลลดปริมาณของสารทัง้สอง
แปรผันตามความเขม้ขน้68  ผลการตา้นการอักเสบของพรอพอลิสมักถูกน ามาใชใ้นรูปแบบของ
น า้ยาบว้นปาก พบว่าสารฟีโนลิก เช่น CAPE สามารถตา้นการอักเสบของเหงือกได ้และพบว่า
น ้ายาบ้วนปากที่ มีส่วนผสมของพรอพอลิสจากบราซิลให้ผลต้านเหงือกอักเสบได้เท่ากับ  
คลอเฮกซิดีน42 
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ภาพประกอบ 15 กลไกการตา้นอนมุลูอิสระ และการตา้นการอกัเสบของพรอพอลิส 

ที่ ม า : Oryan A, Alemzadeh E, Moshiri A. Potential role of propolis in wound 
healing: Biological properties and therapeutic activities. Biomed Pharmacother. 
2018;98:469-83. eng. 2017/12/30. 

 
พรอพอลสิกับการหายของแผล 

สารประกอบในพรอพอลิสยังถูกพบว่าส่งผลที่ดีต่อการหายของแผล โดยจะช่วย
ส่งเสริมการซ่อมแซมและการสรา้งใหม่ของเนือ้เยื่อที่ไดร้บัการบาดเจ็บไดดี้ เป็นผลจากฤทธ์ิการ
ควบคมุระบบภูมิคุม้กนั การตา้นอนุมลูอิสระ ตา้นการอกัเสบ ตา้นเชือ้แบคทีเรีย และส่งเสริมการ
สร้างคอลลาเจน 40-42, 45, 63, 65 รวมถึงยังช่วยกระตุ้นการท างานของเอนไซม์ต่างๆ, กระตุ้น
กระบวนการเมแทบอลิซึมของเซลล์ และกระตุ้นการไหลเวียนของเลือด  ซึ่งเป็นผลจากสาร
Bioflavonoids, Arginine, วิตามินและแร่ธาตุต่างๆในพรอพอลิส40  ผลการตา้นอนุมูลอิสระของ
พรอพอลิสดงัที่อธิบายไวก้่อนหนา้ มีส่วนช่วยในการหายของแผลไดด้ี รวมถึงการตา้นการอกัเสบ
ซึ่งเป็นหนึ่งในกระบวนการการหายของแผล, การตา้นเชือ้แบคทีเรียท าใหล้ดโอกาสการติดเชือ้ซึ่ง
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ส่งผลดีต่อการหายของแผล, การส่งเสริมการกระตุ้นการสรา้งคอลลาเจน ชนิดที่ 1 และ 3, การ
สง่เสรมิการสรา้ง Glycosaminoglycans (GAGs) และการสง่เสรมิการสรา้งเนือ้เย่ือใหม่ ทัง้หมดนี ้
ประกอบกนัลว้นท าใหพ้รอพอลิสมีคณุสมบตัิท่ีดีต่อการหายของแผลทัง้สิน้63 

ภาพประกอบ 16 กระบวนการที่สง่ผลสง่เสรมิการหายของแผลของพรอพอลิส 

ที่ ม า : Stojko M, Wolny D, Włodarczyk J. Nonwoven releasing propolis as a 
potential new wound healing method-a review. Molecules. 2021;26(18). eng. 
2021/09/29. 

นอกจากคุณสมบัติขา้งตน้แลว้ พรอพอลิสยังส่งผลดีต่อการหายของแผลจากการ
สง่ผลต่อปรมิาณ Fibronectin ซึ่งเป็น ไกลโคโปรตีนชนิดหนึ่งที่มีความส าคญัต่อกระบวนการต่างๆ
ของเซลล ์เช่น การเคลื่อนที่, การแบ่งตวั, การสง่สญัญาณ, การตาย, การยดึเกาะ, การพฒันาของ
เซลล ์รวมถึงการสรา้งหลอดเลือด, การสรา้งคอลลาเจน, การเกิดลิ่มเลือด และการท างานของ
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เกล็ดเลือด และยงัมีบทบาทต่อกระบวนการหายของแผล ในการเกิดเนือ้เยื่อแกรนเูลชนัที่ดี45 สาร
ต่างๆในพรอพอลิส เช่น ฟลาโวนอยด,์ สารประกอบฟีโนลิก, terpenes และเอนไซมต์่างๆ สามารถ
สง่เสรมิการสรา้ง Fibronectin ทัง้สิน้ สว่น Quercetin และ Resveratrol จะมีบทบาทในการยบัยัง้
กระบวนการสลายของ Fibronectin 45, 63  

นอกจากนีย้งัพบว่าคณุสมบตัิที่มีบทบาทส าคญัในการส่งเสริมการหายของแผลของ
พรอพอลิส ได้แก่การต้านการอักเสบ และการต้านอนุมูลอิสระ โดยพบว่าพรอพอลิสช่วยลด 
Oxidative stress บริเวณบาดแผล ผ่านการส่งเสริมการแสดงออกของยีนส์สร้างสารต้าน  
อนมุลูอิสระตา่งๆ ผ่านการเพิ่มการสรา้งคอลลาเจน และเพิ่มการมีชีวิตรอดของเซลล์41 

ภาพประกอบ 17 ผลของพรอพอลิสต่อกระบวนการหายของแผลผ่านการควบคมุปรมิาณ 
fibronectin 

ที่ มา : Pasupuleti VR, Sammugam L, Ramesh N, Gan SH. Honey, propolis, and 
royal jelly: A comprehensive review of their biological actions and health benefits. Oxid 
Med Cell Longev. 2017;2017:1259510. eng. 2017/08/1 
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พรอพอลสิกับทันตกรรม 
จากคุณสมบัติต่างๆของพรอพอลิสข้างต้นท าให้มีการศึกษามากมายในการน า

พรอพอลิสมาใชร้ว่มกบัการรกัษาทางทนัตกรรม จากฤทธ์ิการตา้นเชือ้แบคทีเรียต่างๆ ทัง้ Aerobic 
และ Anaerobic ในการมีฤทธ์ิฆ่าเชือ้แบคทีเรียไดแ้บบต ่าๆ คณุสมบตัินีค้รอบคลมุถึงการตา้นเชือ้
ก่อโรคในช่องปากได้หลายชนิด เช่น Streptococcus mutans, Lactobacillus acidophilus, 
Lactobacillus rhamnosus, Actinomyces naeslundii, Prevotella oralis, Prevotella 
melaninogenica, Prevotella intermedia, Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium 
nucleatum รวมถึง Candida albicans 46-48 และยังสามารถเสริมฤทธ์ิยาปฏิชีวนะไดด้้วย โดย
คณุสมบตัิที่ไดส้่วนใหญ่มาจากสารฟลาโวนอยด ์และกรดคาเฟอิก46, 69 พบว่าพรอพอลิสสามารถ
ปรบัสมดุลเชือ้แบคทีเรียในช่องปากไดด้ีในการเพิ่มเชือ้แบคทีเรียประจ าถิ่น ลดเชือ้ก่อโรคในช่อง
ปาก47 

มีการศกึษาพบว่า พรอพอลิสมีความสามารถในการสง่เสรมิการหายของแผลภายใน
ช่องปาก โดยผลจากการบว้นน า้ยาบว้นปากพรอพอลิสหลงัถอนฟันท าใหแ้ผลหายไวขึน้ 46, 49 จาก
ความสามารถในการกระตุน้การสรา้งคอลลาเจน และยงัสง่เสรมิการตา้นการอกัเสบและลดอาการ
ปวดของแผล46 การศกึษาใชพ้รอพอลิสเป็นตวักลางในการเก็บฟันที่หลดุจากเบา้เนื่องจากอบุตัิเหต ุ
พบว่าเซลลย์ดึปรทินัตร์อบฟันสามารถคงความมีชีวิตไดด้ีกว่าการแช่ในน า้เกลือ และนม 46 ในส่วน
ของการรกัษารากฟัน ก็พบว่าพรอพอลิสสามารถยบัยัง้การเจรญิเติบโต, การแบ่งตวั และตา้นเชือ้ 
E. faecalis ได้ดี สามารถน ามาใช้เป็นน ้ายาล้างคลองรากฟันที่ให้ผลดีใกล้เคียงกับ Sodium 
hypochlorite และยงัสามารถน ามาท าเป็นยาส าหรบัใสค่ลองรากฟันระหว่างการรกัษา โดยน ามา
ผสมกบั Calcium hydroxide จะใหผ้ลที่ดีขึน้46  นอกจากเชือ้ในคลองรากฟัน ยงัพบว่าพรอพอลิส 
สามารถป้องกันการเกิดฟันผุได้ โดยการส่งผลยับยั้งเอนไซม์ Glucosyltransferase ของเชื ้อ 
Streptococcus mutans ได้46, 70 รวมถึงลดอตัราการเกิดคราบจุลินทรียซ์ึ่งเป็นสาเหตุส  าคัญของ
ฟันผุ47 ยิ่งไปกว่านัน้ยงัพบว่าพรอพอลิสสามารถลดการปนเป้ือนเชือ้ Streptococcus บนขนแปรง
สีฟันได้47 

คุณสมบัติอีกอย่างที่ถูกพบว่ามีประโยชนท์างทันตกรรมคือ สามารถอุดรูพรุนของ 
Dentinal tubules ได ้และพบวา่พรอพอลิสสามารถใชใ้นการรกัษาอาการเสียวฟันไดด้ีใกลเ้คียงกบั
สารลดอาการเสียวฟันอื่นๆ46 พรอพอลิสยังถูกพบว่ามีบทบาทในกระบวนการซ่อมแซมโพรง
ประสาทฟัน40, 45, 46 ซึ่งใหผ้ลดีใกลเ้คียงกับสารอื่นๆ เช่น MTA, Calcium hydroxide เนื่องจากมี
คณุสมบตัิในการยึดเกาะจากการที่เป็นสารเหนียว มีการศึกษาในหนู พบว่าการใชพ้รอพอลิสท า 
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Dental pulp capping สามารถชะลอการเกิดการอักเสบของโพรงประสาทฟัน และกระตุน้การ
สรา้งเนือ้ฟันใหม่ไดด้ี46 

ผลของพรอพอลิสต่อการรกัษาโรคทางปริทนัตเ์องก็มีการศึกษาเช่นกนั จากผลการ
ตา้นเชือ้แบคทีเรียที่เป็นสาเหตุของโรคปริทันต์46, 48, การตา้นการอักเสบของเหงือก, ลดการเกิด
คราบจลุินทรียซ์ึ่งเป็นปัจจยัส าคญัของการเกิดโรคปรทินัต์46-48, ลดการอกัเสบและมีเลือดออกจาก
เหงือก47, 48, ลดรอ่งลกึปรทินัต์47, 48, และพบวา่ยงัสง่ผลปอ้งกนัการก่อตวัของคราบหินปนู รวมไปถึง
กระตุน้การสรา้งโปรตีน และคอลลาเจน ส่งผลดีต่อโครงสรา้งของเหงือกอีกดว้ย 46 อีกปัจจัยที่
น  าไปสู่โรคปริทันตค์ือการเกิด Oxidative stress ที่เนือ้เยื่อปริทันต ์พบว่าพรอพอลิสส่งผลดีต่อ
ภาวะดงักล่าว จากคณุสมบตัิการตา้นสารอนมุลูอิสระ และยงัสง่ผลดีต่อภาวะการเป็นโรคปรทินัต์
ที่เก่ียวขอ้งกบัโรคเบาหวาน โดยพบว่าส่งผลดีต่อค่าการวดัภาวะปริทนัตต์่างๆ จะเห็นว่าผลดีของ
พรอพอลิสต่อโรคทางปริทนัตเ์กิดจากคณุสมบตัิที่หลากหลายของพรอพอลิส ไดแ้ก่ การตา้นเชือ้, 
การลดการอักเสบ และตา้นอนุมูลอิสระร่วมกัน48 โดยเฉพาะคุณสมบัติการตา้นการอักเสบของ
พรอพอลิสท าใหมี้ฤทธ์ิท่ีเหนือกวา่คลอเฮกซิดีน69 

มากไปกว่านัน้ ยงัมีการศึกษาการใชพ้รอพอลิสในการรกัษารอยโรคในช่องปาก โดย
พบว่าน ้ายาบ้วนปากจากพรอพอลิสสามารถลดการเกิดภาวะเยื่อบุช่องปากอักเสบ (oral 
mucositis) ในผูป่้วยที่ไดร้บัรงัสีรกัษา และเคมีบ าบดัไดอ้ย่างมีประสิทธิภาพ 47, 50 จากการศึกษา
พบว่าเม่ือใชน้  า้ยาบว้นปากจากพรอพอลิสในผูป่้วยมีผลลดการเกิดภาวะเยื่อบชุ่องปากอกัเสบ ลง
ไดใ้นอาทิตยท์ี่ 3 และ 4 หลงัการฉายแสงต่างจากกลุ่มควบคมุอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ และยงั
ลดภาวะกลืนล าบาก (dysphagia) ในอาทิตยท์ี่ 4 หลงัการฉายแสงไดอ้ย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ
เช่นกนั71 มีการวิเคราะหส์รุปจากหลายการศึกษาว่าน า้ยาบว้นปากจากพรอพอลิสมีประสิทธิภาพ
เพียงพอ และปลอดภยัต่อการใชร้กัษาการเกิดภาวะเยื่อบุช่องปากอกัเสบ จากการท ารงัสีรกัษา
และเคมีบ าบดั47, 50, 71 พรอพอลิสยังถูกพบว่ามารถลดการเกิดแผลรอ้นในที่เป็นซ า้ๆ (Recurrent 
aphthous ulcers) ไดด้ี โดยเกิดเป็นสารเหนียวปกป้องบนแผล ลดการระคายเคือง รว่มกบัผลลด
อาการปวด, การตา้นการอกัเสบ และกระตุน้ภูมิคุม้กันของร่างกาย ลว้นส่งผลลดการเกิดซ า้ของ
รอยโรคได้46, 47 

ในการศึกษาผลของพรอพอลิสทางทันตกรรม นิยมใชพ้รอพอลิสเป็นส่วนผสมของ
น า้ยาบว้นปาก โดยส่วนใหญ่จะศกึษาผลในการตา้นเชือ้แบคทีเรีย และตา้นการอกัเสบ โดยพบว่า
ใหผ้ลตา้นเชือ้แบคทีเรียไดเ้ทียบเท่าคลอเฮกซิดีน และยงัมีผลขา้งเคียงนอ้ยกว่า ส่งผลเป็นพิษต่อ
เซลล ์ไฟโบรบลาสตเ์หงือกนอ้ยกว่า45, 46 และยงัพบว่าเม่ือน าพรอพอลิสและคลอเฮกซิดีนมาผสม
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กนัจะสง่ผลเสรมิฤทธ์ิตา้นเชือ้แบคทีเรียไดดี้ยิ่งขึน้49 พรอพอลิสในน า้ยาบว้นปากยงัมีประสิทธิภาพ
ในการรกัษาการอกัเสบของเหงือก จากการศึกษาพบว่าน า้ยาบว้นปากพรอพอลิสสามารถลดการ
เกิดคราบจุลินทรีย ์และลดการอักเสบของเนือ้เยื่อปริทันตไ์ดด้ีอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ใหผ้ล
เทียบเท่าและไม่เกิดผลขา้งเคียงต่างๆแบบคลอเฮกซิดีน69, 72 น า้ยาบว้นปากพรอพอลิสยงัส่งเสริม
การหายของแผลผ่าตดัไดด้ี และสามารถช่วยลดภาวะมีกลิ่นปากไดอ้ีกดว้ย40, 45 และท่ีแตกตา่งจาก
น า้ยาบว้นปากอื่นๆคือสามารถกลืนได ้ไม่เพียงไม่เกิดอันตราย แต่ยังไดผ้ลดีจากพรอพอลิสต่อ
รา่งกายไดด้ว้ย46 มีหลายการศกึษายืนยนัวา่ พรอพอลิสนัน้ไม่เป็นพิษต่อรา่งกาย ทัง้นีป้รมิาณท่ีจะ
สง่ผลเสียต่อรา่งกายไดค้ือ 1.4 มิลลิกรมัต่อกิโลกรมั หรือ 70 มิลลิกรมัต่อวนั อาการไม่พึงประสงค์
ที่อาจเกิดได ้มีเพียงอาการแพท้ี่เกิดในบางคน จะมีอาการแดงของผิว มีผ่ืน บวม หรือคนัได ้โดย
พบว่าคนที่แพ้ละอองเกสร มักจะแพ้พรอพอลิสดว้ย ในหลายการศึกษาต่างกล่าวว่าพรอพอลิ
สเป็นสารที่เหมาะจะน ามาท าเป็นน า้ยาบว้นปาก เนื่องจากสามารถส่งผลดีไดห้ลากหลายต่อช่อง
ปาก46 

จากการศึกษาก่อนหนา้ในกลุ่มวิจัยเดียวกนั พบว่าในการทดสอบส่วนผสมระหว่าง

โพรไบโอติก 10% สารสกัดกัญชา 1% เป็นสูตรที่ใหผ้ลลดสารสื่ออักเสบชนิด TNF-𝛼 ไดด้ีที่สุด 
และไม่พบว่ามีความ เป็นพิษต่อ เซลล์ เม่ื อท าการทดสอบโดยการใส่การกระตุ้น โดย 
lipopolysaccharide (LPS) พรอ้มกบัส่วนผสมดงักล่าว ลงในเซลล์ Human monocytic cell line 

และทดสอบปรมิาณสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-𝛼 พบว่ามีปรมิาณที่ลดลงมากที่สดุเม่ือเวลาผ่านไป

เป็นเวลา 3 ชั่วโมง 30 นาที ซึ่งสามารถกลา่วไดว้า่กระบวนการการยบัยัง้ TNF-𝛼 ของโพรไบโอติก
และสารสกัดกัญชานี ้เกิดขึน้ในระดับ transcription27 ซึ่งสอดคลอ้งกับการศึกษาของ Nichols 

และคณะ ที่พบว่ากัญชาจะยับยั้งผ่าน Transcription factor คือ Nuclear factor-κB (NF-κB) 
ของเซลลใ์นระบบภมูิคุม้กนัสง่ผลยบัยัง้การอกัเสบได้34 

ในการศึกษานีมุ้่งหวงัจะพฒันาสตูรเพิ่มเติมเพ่ือศึกษาผลหลงัเพิ่มสารออกฤทธ์ิจาก
พรอพอลิสลงในสตูรน า้ยาบว้นปากเพื่อเพิ่มประสิทธิภาพ จากคุณสมบตัิในการตา้นการอกัเสบ 
และตา้นอนุมลูอิสระ ซึ่งคลา้ยคลึงกบักญัชาและโพรไบโอติก รวมถึงคณุสมบตัิการตา้นจุลินทรีย ์
ลดการเกิดคราบจุลินทรีย ์ที่ช่วยส่งผลลดการเกิดการอกัเสบทางออ้ม ในขณะเดียวกันยงัหวงัผล
เพิ่มประโยชนด์า้นอื่น จากคณุสมบตัิในการสง่เสรมิการหายของแผลของพรอพอลิส เพื่อใหไ้ดส้ตูร
น า้ยาบว้นปากที่มีคณุสมบตัิที่หลากหลายในการสง่เสรมิที่ระยะต่างๆของการหายของแผล ดงัที่ได้
กลา่วมาแลว้  
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ถึงแมจ้ะมีการศึกษามากมายในการทดสอบผลในดา้นต่างๆของน า้ยาบว้นปากจาก
พรอพอลิส แต่มีการศึกษาเพียงไม่มาก ที่ท  าการระบุ และทดสอบระหว่างความเข้มข้นของ
พรอพอลิสท่ีต่างกนั โดยการศกึษาของ Ozan และคณะ ในปี ค.ศ. 2007 ไดเ้ปรียบเทียบน า้ยาบว้น
ปากจากพรอพอลิสที่ความเขม้ขน้ต่างๆ ไดแ้ก่ 1%, 2.5%, 5% และ 10% พบว่า ใหผ้ลตา้นเชือ้
แบคทีเรียในช่องปาก ไดแ้ก่ Streptococcus spp. และ Candida spp. ไดด้ีในทุกความเข้มข้น 
ในขณะที่ความเป็นพิษต่อเซลลพ์บเพียงระดบัต ่าในความเขม้ขน้ 10% ในขณะที่คลอเฮกซิดีนพบ
ความเป็นพิษตอ่เซลลร์ะดบัปานกลาง73  

การศึกษานีจ้ึงจะศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพในการลดสารสื่ออักเสบชนิด 

TNF-𝛼 ระหวา่งสตูรน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกที่ผสมกญัชา กบัสตูรผสมพรอพอลิส และสตูรผสม
กญัชาและพรอพอลิส โดยใชค้วามเขม้ขน้ของน า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% และสารสกดักญัชาเขม้ขน้ 

1% ซึ่งเป็นความเขม้ขน้ที่ใหผ้ลลดสารสื่ออกัเสบชนิด TNF-𝛼 ไดด้ีที่สดุจากการศึกษาในกลุม่วิจยั
ก่อนหนา้27 และใชส้ารสกดัพรอพอลิส ความเขม้ขน้ 1% และ 5% ซึ่งเป็นความเขม้ขน้ต ่าที่สดุ และ
สงูที่สดุที่ไม่เป็นพิษต่อเซลล์73 ว่าแต่ละสตูรจะใหผ้ลที่ดีแตกต่างกันอย่างไร ส่วนผสมเพิ่มเติมทัง้
สองชนิดจะสามารถเสรมิฤทธ์ิของโพรไบโอติก หรือเสรมิฤทธ์ิกนัเองไดห้รือไม่ และคาดหวงัว่าหาก
การวิจยันีป้ระสบความส าเรจ็ในการพฒันาสตูร จะไดน้ า้ยาบว้นปากที่มีประโยชนต์่อทัง้งานสาขา
ศลัยกรรมที่ตอ้งการการหายของแผลที่ดี หรืออาจน าไปใชร้่วมกับโรคทางช่องปากที่เกิดจากการ
อกัเสบของเนือ้เย่ือไดอ้ีกดว้ย 



 

บทที ่3 
วิธีด าเนินการวิจัย 

วัสดุและอุปกรณ ์
1. Propolis extracts 
2. Cannabidol (CBD) 
3. Sodium saccharine (commercial grade) 
4. MRS broth (Oxoid, Basingstoke, Hampshire, UK) 
5. Lipopolysaccharide from E.coli (Sigma, USA) 
6. Cell lines: THP-1 monocytic cells (ATCC, TIB 202) 
7. Fetal bovine serum (Gibco-Invitrogen, USA) 
8. Bovine serum album (BSA: Sigma, USA) 
9. RPMI 1640 (Gibco-Invitrogen, USA) 
10. Hemocytometer (Hausser Scientific, USA) 
11. ELISA plate: 96-well plate : High binding (Corning, USA) 
12. ELISA kit (R&D Systems, USA) 

13. Recombinant human TNF-𝛼 (R&D Systems, USA) 
14. BioTek®Synergy™ HT (Multi-Detection Microplate Reader, USA) 
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วิธีการ 
วิธีการทดลองจะแบง่ออกเป็น 4 ขัน้ตอน ดงันี ้
ขั้นตอนที่ 1 เตรียมน ้าเลี้ยงโพรไบโอติก (Probiotic supernatant) Lactobacillus 

paracasei MSMC39-1 
- เพาะเลีย้ง Lactobacillus paracasei MSMC39-1 ในอาหารเหลว (MRS broth 

(Oxoid, Basingstoke, Hampshire, UK)) ในสภาวะที่ไม่มีออกซิเจน ที่อุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา 
48 ชั่วโมง  

- น าโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 ที่เพาะเลีย้งไว ้มาเจือจาง
ในอาหารเหลว ใหไ้ดป้รมิาณ 108 เซลล/์มิลลิลิตร และเลีย้งในภาวะไม่มีออกซิเจน ที่อณุหภมูิ 37oC 
เป็นเวลาอีก 48 ชั่วโมง หลังจากนั้นจึงแยกเอาส่วนน า้เลีย้ง (Supernatant) โดยน าไปกรองดว้ย

กระดาษกรองปลอดเชือ้ขนาด 0.22 𝜇m (Sigma,USA) และเก็บรกัษาไวท้ี่อณุภูมิ -20oC จนกว่า
จะน ามาใช ้

 
ขั้นตอนที ่2  

2.1 เตรียมน ้ายาบ้วนปากจากน ้าเลี้ยงโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei 
MSMC39-1 และส่วนผสมจากสารสกัดพรอพอลิส ปริมาณ 10 มิลลิลิตร (ชุดที ่1) 

- น าน า้เลีย้งโพรไบโอติกที่เก็บไวม้าละลายน า้แข็งในอณุหภมูิหอ้ง 
- ปรบัความเขม้ขน้ของน า้เลีย้งโพรไบโอติก โดยน ามาเจือจางกบัน า้เกลือ 0.9% 

ใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ 10% v/v 
- เตรียมพรอพอลิสที่ความเขม้ขน้ 1% และ 5% v/v 
- เตรียมโซเดียม แซคคารนิความเขม้ขน้ 0.9% v/v 
- ตวงส่วนผสมขา้งตน้เขา้ดว้ยกัน และเติมน า้เกลือ ใหไ้ดป้ริมาณ 10 ml จะได้

น า้ยาบ้วนปากจากน ้าเลีย้งโพรไบโอติกและสารสกัดพรอพอลิส 2 สูตร ที่มีความเข้มข้นของ
พรอพอลิสต่างกนั  
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ตาราง 1 ส่วนผสมของน ้ายาบ้วนปากจากน ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก  Lactobacillus paracasei 
MSMC39-1 และสารสกดัพรอพอลิสทัง้ 2 สตูร 

 

2.2 เตรียมน ้ายาบ้วนปากจากน ้าเลี้ยงโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei 
MSMC39-1 และส่วนผสมจากสารสกัดพรอพอลิสร่วมกับสารสกัดกัญชา ปริมาณ 10 
มิลลิลิตร (ชุดที ่2) 

ใช้วิ ธีการเช่น เดียวกับชุดที่  1 และเพิ่ ม  Cannabidiol (CBD) จากสูตรที่ มี
ประสิทธิภาพดีท่ีสดุจากการศกึษาก่อนหนา้ คือ 1%  

ตาราง 2 ส่วนผสมของน ้ายาบ้วนปากจากน ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก  Lactobacillus paracasei 
MSMC39-1 สารสกดัพรอพอลิส และสารสกดักญัชา ทัง้ 2 สตูร 

  

ส่วนประกอบ 
ปริมาณ 

หน้าทีข่องสาร 
สตูร 1 (พรอพอลิส 1%) สตูร 2 (พรอพอลิส 5%) 

พรอพอลิส (ml) 0.1 0.5 สารออกฤทธ์ิ 
น า้เลีย้งโพรไบโอตกิ 10% 
(ml) 

1 1 สารออกฤทธ์ิ 

โซเดยีม แซคคาริน 0.9% 
(ml) 

0.33 0.33 สารแตง่รส 

น า้เกลือ ปรับปริมาณใหไ้ด้ 
(ml) 

10 10 ตวัท าละลาย 

ส่วนประกอบ 
ปริมาณ 

หน้าทีข่องสาร สตูร 1 (พรอพอลิส 1%) สตูร 2 (พรอพอลิส 5%) 

พรอพอลิส (ml) 0.1 0.5 สารออกฤทธ์ิ 
CBD (ml) 0.1 0.1 สารออกฤทธ์ิ 
น า้เลีย้งโพรไบโอตกิ 10% 
(ml) 

1 1 สารออกฤทธ์ิ 

โซเดยีม แซคคาริน 0.9% 
(ml) 

0.33 0.33 สารแตง่รส 

น า้เกลือ ปรับปริมาณใหไ้ด้ 
(ml) 

10 10 ตวัท าละลาย 



  51 

หลงัจากเตรียมน า้ยาบว้นปากจะไดส้ตูรน า้ยาบว้นปากทัง้หมด 4 สตูร ไดแ้ก ่
สูตรที่  1 น ้ายาบ้วนปากที่ มีส่วนผสมของน ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก 10%,

พรอพอลิส 1% 
สูตรที่  2 น ้ายาบ้วนปากที่ มีส่วนผสมของน ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก 10%, 

พรอพอลิส 5% 
สตูรที่ 3 น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมของน า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดั

กญัชา 1% และพรอพอลิส 1% 
สตูรที่ 4 น า้ยาบว้นปากที่มีส่วนผสมของน า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดั

กญัชา 1% และพรอพอลิส 5% 
 จากนัน้จัดแบ่งสารที่เตรียมไวท้ัง้หมดออกเป็น 3 กลุ่ม เพื่อทดลองกับ Human 

monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 ไดแ้ก่ กลุ่มทดลอง, กลุ่มควบคมุลบ และกลุ่ม
ควบคมุบวก ดงันี ้

กลุ่มทดลอง 
ชุดที่  1 น ้ายาบ้วนปากจากน ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก  Lactobacillus paracasei 

MSMC39-1 และสว่นผสมจากสารสกดัพรอพอลิส ทัง้ 2 สตูร ไดแ้ก่ 
ชุดที่  2 น ้ายาบ้วนปากจากน ้าเลี ้ยงโพรไบโอติก  Lactobacillus paracasei 

MSMC39-1 และสว่นผสมจากสารสกดัพรอพอลิสรว่มกบัสารสกดักญัชา ทัง้ 2 สตูร 
สารสกดัพรอพอลิส ความเขม้ขน้ 1% และ 5% 
น า้ยาบว้นปากจากน า้เลีย้งโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 

และสว่นผสมจากสารสกดักญัชา 1% 
กลุ่มควบคุมลบ 

อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว (RPMI 1640) 
กลุ่มควบคุมบวก 

สารสกดักญัชา ความเขม้ขน้ 1% 
น า้เกลือ 0.9% ที่ผสมน า้เลีย้งโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-

1 ที่ความเขม้ขน้ 10% v/v 
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ขั้นตอนที ่3 เพาะเลีย้ง Human monocytic cell line ชนิด THP-1  
เพาะเลีย้ง Human monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1  

เลี ้ยง Human monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 ด้วย RPMI 
1640 (Gibco-Invitrogen, USA) เส ริ ม ด้ ว ย  10% Heat-inactive fetal bovine serum (FBS; 
Gibco-Invitrogen, USA) และบ่มที่อณุหภมูิ 37oC, 5% CO2 จากนัน้ เจือจางใหไ้ด ้5 x 105 เซลล/์
มิลลิเมตร แลว้เพาะลงในถาดเลีย้งเซลลช์นิด 96 หลุม กน้แบน (Corning, USA) โดยท าการนับ
เซลล์ด้วย ฮีโมไซโตมิ เตอร์ (Hemocytometer) ภายใต้กล้องจุลทรรศน์หัวกลับ  (Inverted 
microscope (Nikon TMS No.300679: Nikon, Japan)) 

 
ขั้นตอนที่ 4 ทดสอบความเป็นพิษต่อเซลลข์องน ้ายาบ้วนปาก ชุดที่1 และชุดที่2 

ด้วย MTT assay  
เติมน ้ายาบ้วนปากแต่ละสูตร รวมถึงกลุ่มควบคุมบวก และกลุ่มควบคุมลบ 

ปริมาณ 100 𝜇l ลงใน ถาดเลีย้งเซลลช์นิด 96 หลมุ กน้แบน (Corning, USA) ที่มีเซลล ์Human 
monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 หลุมละ 50,000 เซลล ์ในน า้เลีย้งเซลล ์100 

𝜇l สตูรละ 3 หลมุ จากนัน้น าไปบม่ที่อณุหภมูิ 37oC, 5%CO2 เป็นเวลา 3 ชั่วโมง 30 นาที เม่ือครบ
เวลาน าไปป่ันเหวี่ยงที่ 4,000 rpm เป็นเวลา 10 นาที ดดูสารออก และเติม MTT ความเขม้ขน้ 0.5 

mg/ml หลมุละ 100 𝜇l และบ่มที่อณุหภมูิ 37oC, 5%CO2 เป็นเวลาอีก 2-4 ชั่วโมง น าไปป่ันเหวี่ยง

อีกครัง้ที่ 4,000 rpm เป็นเวลา 10 นาที ดดูสารออกและเติม DMSO หลมุละ 100 𝜇l แลว้จ าไปวดั
ค่าการดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 595 nm น าค่าที่ไดข้องแต่ละสตูรมาแปรผลความมีชีวิตของ
เซลล ์ตามสตูร  

 
 
 

เม่ือ ODt คือ ค่าดดูกลืนแสงของสารละลายตวัอย่าง 
และ ODn คือ ค่าดดูกลืนแสงของตวัแปรควบคมุลบ 

  

เปอรเ์ซ็นตค์วามมีชีวิตของเซลล ์= (100 x ODt) ÷ ODn 
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ขั้นตอนที่ 5 ทดสอบน ้ายาบ้วนปากชุดที่1 และชุดที่2 พร้อมกับการกระตุ้นการ

หล่ัง TNF-𝜶 และวิเคราะหเ์ปอรเ์ซ็นตก์ารยับยัง้การหล่ัง TNF-𝜶 
ทดสอบน ้ายาบ้วนปากบ้วนปากจากน ้าเลี้ยงโพรไบโอติก  Lactobacillus 

paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมจากสารสกัดพรอพอลิส (ชุดที ่1) และน ้ายาบ้วนปาก
จากน ้าเลีย้งโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 และส่วนผสมจากสารสกัด
พรอพอลิสร่วม กับสารสกัดกัญชา (ชุดที ่2) 

เติ ม  LPS (Lipopolysaccharide) บริสุท ธ์ิ  ท่ี ได้จาก  Escherichia coli ชนิ ด 

O127:B8 (Sigma, USA) ปริมาณ 5𝜇l (ความเขม้ขน้สดุทา้ย 100 ng/ml) และน า้ยาบว้นปากแต่
ละสูตร รวมถึงกลุ่มควบคุมบวก และกลุ่มควบคุมลบ ใส่ลงใน Human monocytic cell line 
(ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 สูตรละ 3 หลุม จากนั้นน าไปบ่มที่อุณหภูมิ 37oC, 5%CO2 เป็น

เวลา 3 ชั่วโมง 30 นาที จากนัน้เก็บน า้เลีย้งไปตรวจระดบัของ TNF-𝛼 โดยน าไปป่ันเหวี่ยงที่ 3,000 

rpm เป็นเวลา 5 นาที และน าไปวดัปรมิาณ TNF-𝛼 ดว้ย ELISA ต่อไป 
 
วัดความสามารถในการยับยัง้การหล่ัง TNF-𝜶 

ในการวดัระดบัของ TNF-𝛼 ที่อยู่ในน า้เลีย้งที่เตรียมไวข้า้งตน้ ดว้ย ELISA จะท า
ตามคู่มือของบริษัท (R&D Systems, USA) เริ่มจากการน าถาดหลุมจ านวน 96 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 
pH7.4 ข้ามคืน จากนั้นล้าง Antibodies ส่วนเกินออกด้วย PBS ผสมกับ 0.05% Tween 20 
(PBST) แล้ว เติ ม  1% (w/v) Bovine serum album (BSA: Sigma, USA) ที่ เ จื อ จ า งใน  PBS 

(Reagent diluent) ปริมาณหลุมละ 300 𝜇l ทิง้ไวเ้ป็นเวลา 2 ชั่วโมง แลว้จึงลา้งออกดว้ย PBST 
อีก 3 รอบ 

ใช้  Recombinant human TNF-𝛼 เป็ น สารละลายมาต รฐาน  (Standard 
diluted) โดยการเจือจางด้วย PBS (Reagent diluent) ให้ได้ความเข้มข้น  ดังนี ้ 1.953, 3.906, 
7.812, 15.625, 31.5, 62.5, 125, 250 และ  500 pg/ml หลังจากนั้นท าการใส่สารละลาย

มาตรฐาน หรือสารตวัอย่างลงไปในหลมุ ปรมิาณหลมุละ 100 𝜇l ทิง้ไวใ้นตูบ้่มขา้มคืน จากนัน้น า
ออกมาลา้งดว้ย PBST อีก 3 รอบ แลว้เติม Streptavidin-horseradish peroxidase หลมุละ 100 

𝜇l ทิง้ไว ้20 นาที ลา้งออกดว้ย PBST 3 รอบ เติม TMB (Tetramethyl benzidine) ปริมาณหลุม

ละ 100 𝜇l เพื่อใหเ้กิดปฏิกิรยิาการเปลี่ยนสี ทิง้ไว ้20 นาที จากนัน้หยดุปฏิกิรยิาดว้ย H2SO4 หลมุ

ละ 50 𝜇l แลว้น าไปวดัค่าการดดูกลืนแสงดว้ยเครื่อง BioTek®Synergy™ HT (Multi-Detection 
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Microplate Reader, USA) ที่ความยาวคลื่น 450 nm น าค่าที่ไดไ้ปสรา้งกราฟค่ามาตรฐาน (S 
tandard curve) และค านวณหาปริมาณสารตัวอย่างต่อไป โดยกระบวนการทั้งหมดท าภายใต้
อณุหภมูิหอ้ง 

จากนัน้ท าการทดลองซ า้ทัง้หมด 3 ครัง้ โดยท าการเตรียมการและทดสอบใหม่
ตามขัน้ตอนที่ 1-3 และ 5 

 

การวิเคราะหเ์ปอรเ์ซ็นตก์ารยับยัง้การหล่ัง TNF-𝜶 
ค านวณจากสตูร 

 
 
 

เม่ือสารละลายตวัอย่าง คือ ปรมิาณ TNF-𝛼 จากน า้เลีย้งที่ใสน่  า้ยาบว้นปาก
แต่ละสตูร (pg/ml) 

และตวัควบคมุลบ คือ ปรมิาณ TNF-𝛼 จากน า้เลีย้งที่ไดจ้ากกลุม่ควบคมุลบ 
(pg/ml) 

 

สถติทิีใ่ช้ในการวิเคราะหข์้อมูล 
น าผลการศึกษาที่ไดม้าวิเคราะห์ทางสถิติโดยใช้โปรแกรม GraphPad Prism 

เวอรช์นั 10.0.2 โดย 
1. หาค่าเฉลี่ย และสว่นเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

2. น าผลการลดปรมิาณ TNF-𝛼 ของแตล่ะกลุม่ตวัแปร มาวิเคราะหท์างสถิติ
เปรียบเทียบกนัดว้ย Kruskal-Wallis test  

การทดสอบข้อมูลทั้งหมดจะตั้งค่าระดับนัยส าคัญ (significant level) ที่
ความเชื่อมั่นรอ้ยละ 95 (P<0.05) 

เปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 = 100 x (1-(สารละลายตวัอย่าง ÷ ตวัควบคมุลบ)) 



 

บทที ่4  
ผลการวิเคราะหข้์อมูล 

การศกึษานีมี้วตัถปุระสงคเ์พื่อเปรียบเทียบประสิทธิภาพของน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติก
ที่มีส่วนผสมของกญัชา กบัน า้ยาบ้วนปากโพรไบโอติกที่มีส่วนผสมของกญัชา และพรอพอลิส ใน
การลดสารสื่ออักเสบทูเมอรเ์นคโครซิสแฟคเตอรอ์ัลฟ่า โดยศึกษาในหลอดทดลอง ทดสอบกับ
เซลล ์Human monocytic cell line (ATCC, TIB202) ชนิด THP-1 และวดัผลดว้ยวิธี ELISA โดย
ทดสอบความเป็นพิษตอ่เซลลข์องสารท่ีจะใชท้ดลองก่อน ดว้ยวิธี MTT assay ไดผ้ลดงันี ้

ผลการทดสอบความเป็นพษิต่อเซลลข์องสูตรน า้ยาบ้วนปากทีมี่ส่วนผสมของโพรไบโอติก 
Lactobacillus paracasei MSMC39-1 สารสกัดพรอพอลิส และสารสกัดจากกัญชาด้วย 
MTT assay 

จากการทดสอบการมีชีวิตของเซลลห์ลงัทดสอบดว้ยน า้ยาบว้นปากสตูรต่างๆ เป็นเวลา 
3 ชั่วโมง 30 นาที ซึ่งเป็นระยะเวลาเท่ากับการทดสอบผลการยับยั้งการหลั่งสารสื่ออักเสบชนิด 

TNF-𝛼 ในขัน้ตอนตอ่ไป เม่ือเติมสาร MTT และน าผลค่าการดดูกลืนแสงมาค านวณเปอรเ์ซ็นตก์าร
มีชีวิตรอดของเซลล ์พบว่า น า้ยาบว้นปากทัง้ 4 สตูร ไดแ้ก่ สูตรที่ 1 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, 
พรอพอลิส 1%), สตูรที่ 2 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 5%), สตูรที่ 3 (น า้เลีย้งโพรไบโอ
ติก 10%, สารสกดักญัชา 1% และพรอพอลิส 1%) และสตูรที่ 4 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สาร
สกัดกัญชา 1% และพรอพอลิส 5%) มีเปอรเ์ซ็นต์การมีชีวิตรอดของเซลล์ เท่ากับ 94.74%, 
103.36%, 168.05%, 212.63% ตามล าดบั ส่วนน า้ยาบว้นปากสตูรจากการศึกษาก่อนหนา้ (น า้
เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 1%) ไดผ้ล 196.17% ในขณะเดียวกนั สารสกดัพรอพอลิส 
1% และ 5% ไดผ้ลเท่ากับ 127.58%, 124.02% ตามล าดับ และสารอื่นๆที่ท  าการทดสอบไดแ้ก่ 
สารสกัดกัญชา 1% น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% และน า้เกลือ 0.9% พบว่ามีเปอรเ์ซ็นตก์ารมีชีวิต
รอดของเซลล ์เท่ากับ 240.23%, 101.97% และ 91.07% ตามล าดบั เม่ือเทียบกับเทียบกับเซลล์
ในน า้เลีย้งเซลล ์(ภาพประกอบ 18)  
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ภาพประกอบ 18 เปอรเ์ซ็นตก์ารมีชีวิตรอดของเซลล ์เมื่อท าการทดสอบความเป็นพษิตอ่เซลลข์อง
น า้ยาบว้นปากสตูรตา่งๆ และตวัแปรควบคมุ เป็นเวลา 3 ชั่วโมง 30 นาท ี

ผลการทดสอบการยับยัง้การหล่ังสารอักเสบชนิด TNF-𝜶 ของน า้ยาบ้วนปากทีมี่ส่วนผสม
ของโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 สารสกัดพรอพอลิส และสารสกัด
จากกัญชา 

จากการทดสอบโดยการเติมน า้ยาบว้นปาก และตวัแปรตา่งๆ ลงในเซลลท์ี่ถกูกระตุน้ดว้ย 

LPS เป็นเวลา 3 ชั่วโมง 30 นาที และวดัผลดว้ยวิธี ELISA เนื่องจากพบว่าค่า TNF-𝛼 มีระดบัที่ต  ่า
มาก ไม่สามารถเทียบเคียงกราฟมาตรฐานและค านวณเป็นหน่วยพิโคกรมัได ้จงึน าเสนอเป็นผลคา่
ดูดกลืนแสงที่วดัไดจ้ากการทดลองแทน จากการทดลองซ า้ทัง้หมด 3 การทดลอง ผลค่าดูดกลืน
แสงเฉลี่ยของสารสกดัพรอพอลิส 1% และ 5% เท่ากบั 0.0835 และ 0.0783 ตามล าดบั ในขณะที่ 
ค่าดดูกลืนแสงเฉลี่ยของน า้ยาบว้นปาก สตูรที่ 1 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 1%), สตูร
ที่ 2 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 5%), สูตรที่ 3 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกัด
กญัชา 1% และพรอพอลิส 1%) และสตูรที่ 4 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 1% และ
พรอพอลิส 5%) เท่ากับ 0.0856, 0.0758, 0.0841 และ 0.0823 ตามล าดับ พบว่าไดค้่านอ้ยกว่า 
สตูรน า้ยาบว้นปากจากการศึกษาก่อนหนา้ (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกัดกญัชา 1%) ที่มี
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ค่าเฉลี่ยการดดูกลืนแสงเท่ากบั 0.3602 และ นอ้ยกวา่ตวัแปรควบคมุบวก คือ สารสกดักญัชา 1%, 
น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% และตวัแปรควบคมุลบ คือ อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว ที่ไดค้่าดดูกลืน
แสงเท่ากบั 0.5337, 0.9338 และ 1.0765 ตามล าดบั (ตาราง 3) 

ตาราง 3 ค่าการดดูกลืนแสง และเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เทียบกบัอาหารเลีย้งเซลล์
ชนิดเหลว ของน า้ยาบว้นปากสตูรตา่งๆ และตวัแปรควบคมุ 

สตูร ส่วนผสม คา่การดดูกลืนแสง 
เปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง 

TNF-𝛼 เทียบกบัอาหารเลีย้ง
เซลลช์นิดเหลว 

1 น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 1% 0.0856 92.05% 
2 น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 5% 0.0758 92.96% 

3 
น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 
1% และพรอพอลิส 1% 

0.0841 92.18% 

4 
น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 
1% และพรอพอลิส 5% 

0.0823 92.35% 

 สารสกดัพรอพอลิส 1% 0.0835 92.24% 
 สารสกดัพรอพอลิส 5% 0.0783 92.73% 
 เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 1% 0.3602 66.54% 
 สารสกดักญัชา 1% 0.5337 50.42% 
 น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% 0.9338 13.25% 
 อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว 1.0765  

 
เม่ือทดสอบทางสถิติที่ความเช่ือมั่นรอ้ยละ 95 พบวา่ ผลค่าดดูกลืนแสง หรือปรมิาณสาร

สื่ออกัเสบ TNF-𝛼 ที่วดัไดจ้ากการทดสอบสารสกัดพรอพอลิส และสูตรน า้ยาบว้นปากที่ท  าการ
ทดลองทัง้ 4 สตูร มีปรมิาณนอ้ยกวา่ตวัแปรควบคมุลบ คือ อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว และตวัแปร
ควบคมุบวก คือ น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% อย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (ภาพประกอบ 19 และ 20) 
ในขณะที่การทดสอบสารสกัดพรอพอลิส 5% และน า้ยาบว้นปากสูตรที่ 2 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 

10%, พรอพอลิส 5%) พบว่ามีปริมาณสารสื่ออกัเสบ TNF-𝛼 ต ่ากว่าสารสกดักญัชา 1% อย่างมี
นยัส าคญัทางสถิติเช่นกนั (ภาพประกอบ 21)  
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ภาพประกอบ 19 แผนภมูิแสดงค่าดดูกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm ของน า้ยาบว้นปากสตูร
ต่างๆ เทียบกบัอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลวเป็นตวัแปรควบคมุลบ 
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ภาพประกอบ 20 แผนภมูิแสดงค่าดดูกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm ของน า้ยาบว้นปากสตูร
ต่างๆ เทียบกบัน า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% เป็นตวัแปรควบคมุบวก 
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ภาพประกอบ 21 แผนภมูิแสดงค่าดดูกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 450 nm ของน า้ยาบว้นปากสตูร
ต่างๆ เทียบกบัสารสกดักญัชา 1% เป็นตวัแปรควบคมุบวก 

ผลการค านวณเปอรเ์ซ็นตก์ารยับยั้งการหล่ัง TNF-𝜶 ของน ้ายาบ้วนปากที่มีส่วนผสมของ
โพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 สารสกัดพรอพอลิส และสารสกัดจาก
กัญชา 

หลงัจากน าค่าเฉลี่ยค่าดดูกลืนแสงที่ทดสอบไดจ้ากตวัแปรแต่ละชนิดขา้งตน้มาค านวณ

เปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เทียบกบัอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว พบว่า สตูรน า้ยาบว้น

ปากที่มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยับยั้งการหลั่ง TNF-𝛼 ที่ดีที่สุด คือ สูตรที่ 2 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, 
พรอพอลิส 5%) เท่ากับ 92.96% ในขณะที่น  า้ยาบว้นปากสูตรอื่นๆ ไดแ้ก่ สูตรที่ 1 (น า้เลีย้งโพร
ไบโอติก 10%, พรอพอลิส 1%), สูตรที่ 3 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกัดกัญชา 1% และ
พรอพอลิส 1%) และสตูรที่ 4 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 1% และพรอพอลิส 5%) 
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พบว่า มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เท่ากบั 92.05%, 92.18% และ 92.35% ตามล าดบั 

ส่วนเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 ของสารสกดัพรอพอลิส 1% และ 5% เท่ากบั 92.24% 

และ 92.73% ตามล าดบั ตวัแปรทัง้หมดนีพ้บว่ามีความสามารถในการยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 ได้
ดีกวา่ สตูรน า้ยาบว้นปากจากการศกึษาก่อนหนา้ (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 1%) 
และตวัแปรควบคมุบวก คือ สารสกดักญัชา 1% และน า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% ที่มีเปอรเ์ซ็นตก์าร

ยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เท่ากบั 66.54%, 50.42% และ 13.25% ตามล าดบั (ตาราง 3) 
เม่ือทดสอบทางสถิติที่ความเช่ือมั่นรอ้ยละ 95 พบว่า สารสกดัพรอพอลิส 1% และ 5% 

รวมถึง น า้ยาบว้นปากทัง้ 4 สตูร มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 สงูกว่า น า้เลีย้งโพรไบโอ
ติก 10% อย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (ภาพประกอบ 22) ในขณะเดียวกนั พบวา่ สารสกดัพรอพอลิส 
1% และ 5% น า้ยาบว้นปาก สตูรที่ 2 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 5%), สตูรที่ 3 (น า้
เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกัดกญัชา 1% และพรอพอลิส 1%) และสตูรที่ 4 (น า้เลีย้งโพรไบโอ

ติก 10%, สารสกดักญัชา 1% และพรอพอลิส 5%) มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 สงูกว่า 
สารสกดักญัชา 1% อย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (ภาพประกอบ 23) และเม่ือเทียบกบัน า้ยาบว้นปาก
โพรไบโอติกผสมสารสกดักญัชา สตูรจากการศึกษาก่อนหนา้ พบว่า สารสกดัพรอพอลิส 5% และ
น า้ยาบว้นปาก สูตรที่ 2 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 5%) มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยับยัง้การ

หลั่ง TNF-𝛼 ที่สงูกวา่อย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (ภาพประกอบ 24)  
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ภาพประกอบ 22 แผนภมูิแสดงเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เทียบกบัอาหารเลีย้งเซลล์
ชนิดเหลว ของน า้ยาบว้นปากสตูรตา่งๆ และน า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%  
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ภาพประกอบ 23 แผนภมูิแสดงเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เทียบกบัอาหารเลีย้งเซลล์
ชนิดเหลว ของน า้ยาบว้นปากสตูรตา่งๆ และ สารสกดักญัชา 1% 
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ภาพประกอบ 24 แผนภมูิแสดงเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เทียบกบัอาหารเลีย้งเซลล์
ชนิดเหลว ของน า้ยาบว้นปากสตูรตา่งๆ และน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกผสมสารสกดักญัชา 1% 

จากการศกึษาก่อนหนา้ 

 



 

บทที ่5  
อภปิรายผล สรุปผลการวิจัย และข้อเสนอแนะ 

อภปิรายผลการวิจัย 
ปัจจุบนัการศึกษาเก่ียวกับประโยขนข์องโพรไบโอติกก าลงัไดร้บัความสนใจอย่างมาก 

รวมถึงในทางทนัตกรรม โดยพบว่าสามารถใชป้ระโยชนข์องโพรไบโอติกใหเ้กิดผลดีตอ่การรกัษาใน
หลายดา้น13, 14 การศกึษาประสิทธิภาพของโพรไบโอติกโดย Ladda และคณะ พบว่าโพรไบโอติกที่
คดัแยกจากเด็กแรกเกิดในไทย มีความสามารถในการตา้นการอกัเสบได ้โพรไบโอติกที่ศึกษา คือ 
Lactobacillus paracasei MSMC39-1 ได้ รับ ก า รยื น ยั น ว่ า น ้ า เลี ้ ย ง  (supernatant) ข อ ง 

โพรไบโอติกชนิดนี ้ มีความสามารถในการยับยั้งการหลั่งสารสื่ออักเสบ TNF-𝛼 จาก THP-1 
monocytic cells ไดอ้ย่างมีประสิทธิภาพ74 โพรไบโอติกชนิดนีพ้บว่ามีประสิทธิภาพในการปอ้งกนั
การเกิดโรคต่างๆในตบัเม่ือศึกษาในหนูทดลอง75 และมีประสิทธิภาพในการลดอาการอกัเสบของ
สิวในการศึกษาในผูป่้วย76 ต่อมา Banjonjit และคณะ ไดน้ าโพรไบโอติกชนิดเดียวกันมาใชเ้ป็น

น ้ายาล้างแผลในผู้ป่วยหลังผ่าตัดฟันกรามซี่ที่  3 พบว่า ปริมาณสารสื่ออักเสบ TNF-𝛼 ใน

น า้เหลืองเหงือกของกลุ่มทดลองต ่ากว่ากลุ่มควบคุม และมีเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 
สงูกวา่กลุม่ควบคมุอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ26 จากผลการศกึษานี ้Nisapa และคณะ ไดศ้กึษาต่อ
โดยพฒันาเป็นสตูรน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติก เพื่อใหส้ะดวกต่อการใชง้าน และไดเ้พิ่มสารสกัด

กญัชาเพื่อเพิ่มประสิทธิภาพในการลดการอกัเสบของโพรไบโอติก พบวา่สตูรที่ใหผ้ลยบัยัง้ TNF-𝛼 
ไดด้ีที่สุดและไม่เป็นพิษต่อเซลล ์คือสตูรที่มีส่วนผสมของโพรไบโอติก  10% และสารสกัดกัญชา 
1%27   

การศกึษานีท้  าการศกึษาเปรยีบเทียบประสิทธิภาพของน า้ยาบว้นปากจากโพรไบโอติก ที่

มีส่วนผสมของกัญชา และพรอพอลิส ในการลดการหลั่ง TNF-𝛼 จากเซลลโ์มโนไซต ์ Human 

monocytic cell line ชนิด THP-1 โดยการกระตุน้การหลั่ง TNF-𝛼 ดว้ย LPS พรอ้มๆกับใส่น า้ยา

บ้วนปากสูตรต่างๆ และวัดปริมาณการหลั่ ง TNF-𝛼 ด้วยวิธี sandwich ELISA โดยก่อนเริ่ม

ทดสอบความสามารถในการยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 ของน า้ยาบว้นปากสตูรตา่งๆ จะทดสอบความ
เป็นพิษต่อเซลลข์องน า้ยาบว้นปากแต่ละสตูรก่อน เพื่อยืนยนัว่าน า้ยาบว้นปากสตูรนัน้ๆ ส่งผลให้

ปริมาณ TNF-𝛼 เป็นผลที่เกิดจากการยับยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 ของเซลล ์โดยไม่ไดเ้กิดจากน า้ยา
บว้นปากสตูรนัน้ๆเป็นพิษต่อเซลลท์ าใหมี้ปริมาณลดลง หรือท าใหเ้ซลลต์าย จนไม่สามารถหลั่ง 

TNF-𝛼 ได ้โดยการทดสอบความเป็นพิษต่อเซลลใ์นการทดลองนี ้โดยวิธี MTT assay ซึ่งเป็นวิธี
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มาตรฐานในการทดสอบการมีชีวิตของเซลล ์รวมถึงใชใ้นการวดั การเพิ่มจ านวนหรือการแบ่งตวั
ของเซลล ์ทดสอบความเป็นพิษของยา และ กระบวนการเผาผลาญหรือการท างานของไมโทคอน
เดรียของเซลล์77  

หลักการของ MTT assay คือ กระบวนการเปลี่ยนสาร MTT เป็น ฟอรม์าซาน ซึ่งเป็น
กระบวนการที่เกิดขึน้ไดใ้นเซลลท์ี่ยังมีชีวิตอยู่เท่านัน้77, 78 โดยสาร MTT จะสามารถผ่านเยื่อหุม้
เซลล ์และเยื่อหุ้มไมโทคอนเดรียได้77 และถูกเปลี่ยนเป็นสารฟอรม์าซานซึ่งมีสีม่วงอมฟ้า ซึ่ง
สามารถตรวจวดัผลไดโ้ดยการวดัการดดูกลืนแสง77, 79 หากจ านวนเซลลท์ี่มีชีวิตลดลง จะส่งผลให้
กระบวนการเปลี่ยนสารดงักล่าวลดลง จึงจะแปรผนัโดยตรงกบัปริมาณสารฟอรม์าซานที่มีสีม่วง
อมฟ้า และสามารถน าค่าความเขม้แสงที่ไดม้าค านวณเป็นเปอรเ์ซ็นตก์ารมีชีวิตรอดของเซลลเ์พื่อ
แสดงผลได้80 

จากผลการทดสอบความเป็นพิษต่อเซลลข์องสตูรน า้ยาบว้นปากทัง้ 4 สตูร ไดแ้ก่ สตูรที่ 
1 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 1%), สูตรที่ 2 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 
5%), สตูรที่ 3 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 1% และพรอพอลิส 1%), สตูรที่ 4 (น า้
เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกัดกัญชา 1% และพรอพอลิส 5%), สารสกัดพรอพอลิส 1% และ 
5%, สูตรน า้ยาบว้นปากจากการศึกษาก่อนหนา้ (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, รสกัดกัญชา 1%) 
และ ตวัแปรควบคมุบวก คือ น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% และสารสกดักญัชา 1% พบวา่มีเปอรเ์ซ็นต์
การมี ชีวิตรอดของเซลล์ คือ 94.74%, 103.36%, 168.05%, 212.63%, 127.58%, 124.02%, 
196.97%, 101.97% และ 240.23% ตามล าดบั เม่ือเทียบกบั อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว เป็นตวั
แปรควบคมุลบ ทัง้นี ้ตาม ISO 10993-5 กล่าวเก่ียวกบัเครื่องมือที่ใชใ้นการทดสอบความเป็นพิษ
ต่อเซลลใ์นหอ้งทดลอง กล่าวว่า ในการทดสอบ MTT assays หากค่าเปอรเ์ซ็นตค์วามมีชีวิตรอด
ของเซลลต์ ่ากวา่ 70% จงึจะถือว่าสารนัน้ๆ มีความเป็นพิษต่อเซลล์80 จงึสามารถกลา่วไดว้่า น า้ยา
บว้นปากทุกสตูร สารสกดัพรอพอลิส และตวัแปรควบคมุบวก ไม่มีความเป็นพิษต่อเซลล ์ในส่วน
ของสารสกดัพรอพอลิส, น า้ยาบว้นปากสตูรที่ 2,3,4 รวมถึงสตูรจากการศึกษาก่อนหนา้ และตวั
แปรควบคมุบวก ที่มีค่าเปอรเ์ซ็นตก์ารมีชีวิตรอดของเซลล์มากกว่า 100% นัน้ จากการศึกษาของ 
Ghasemi และคณะ กล่าวว่า มีตวัแปรหลายอย่างที่ส่งผลต่อการอ่านผลการทดสอบดว้ยวิธี MTT 
หนึ่งในนั้นคือ จ านวนเซลลแ์ละความหนาแน่นของเซลลใ์นท าการทดสอบ โดยพบว่า การเพิ่ม
จ านวนเซลลใ์นหลุมตอนเริ่มตน้ทดสอบ จะท าใหค้่าการดูดกลืนแสงเพิ่มขึ ้นดว้ย เม่ือทดสอบใน
ความเขม้ขน้ของสาร MTT และระยะเวลาบ่ม MTT เท่ากนั77 นอกจากนี ้การทดสอบ MTT assay 
ตามหลกัการดงักล่าวขา้งตน้ คือการเปลี่ยนรูปจากสาร MTT เป็นผลึกฟอรม์าซาน โดยส่วนใหญ่
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เกิดขึน้ในไมโทคอนเดรียของเซลล ์จึงเป็นการบ่งบอกโดยตรงถึงอตัราการเกิดกระบวนการดงักลา่ว
ของเซลล์77 สอดคล้องกันกับการศึกษาของ Buranaamnuay ซึ่งระบุว่า ระดับความเข้มของสี
ผลึกฟอรม์าซานที่ตรวจได ้บ่งบอกถึงจ านวนเซลลท์ี่ยงัมีชีวิต และยงัมีกระบวนการภายในเซลล์
เกิดขึน้81 ดังนั้นจึงอาจกล่าวไดว้่า น า้ยาบว้นปากสูตรขา้งตน้ อาจส่งผลกระตุน้ให้ เซลลมี์การ
แบ่งตัวเพิ่มขึน้ หรือกระตุน้ใหเ้ซลลมี์อตัราการเกิดกระบวนการต่างๆภายในเซลลเ์พิ่มขึน้ จึงเกิด
การเปลี่ยนสาร MTT เป็นผลกึฟอรม์าซานเพิ่มขึน้ ท าใหว้ดัไดค้่าดูดกลืนแสงที่เพิ่มขึน้ และมากกว่า
ตวัแปรควบคมุลบ ซึ่งจ าเป็นตอ้งท าการศกึษาดว้ยวิธีอื่นๆที่มีความเหมาะสม และจ าเพาะต่อสิ่งที่
ตอ้งการศกึษาต่อไป  

ในการทดสอบการยับยั้งการหลั่ง TNF-𝛼 ของน า้ยาบ้วนปาก อ่านผลดว้ยการวัดค่า

ดูดกลืนแสง และน ามาเทียบกับกราฟมาตรฐาน เพื่อค านวณเป็นปริมาณสารสื่ออกัเสบ TNF-𝛼 

แต่เนื่องจากปรมิาณ TNF-𝛼 ของกลุม่ทดลองมีระดบัต ่ากว่าค่ามาตรฐานที่น  ามาเทียบ โดยอยู่ใน
ระดบัพิโคกรมั จึงจ าเป็นตอ้งแสดงผลเป็นค่าดูดกลืนแสง โดยจากสมการของกราฟมาตรฐานจะ

ไดผ้ลว่าค่าดดูกลืนแสงที่ไดจ้ะมีค่าแปรผนัตรงกบัปรมิาณ TNF-𝛼 นั่นคือ ค่าดดูกลืนแสงที่มากจะ

บง่บอกถึงปรมิาณ TNF-𝛼 ที่มากเช่นกนั และไดน้ าค่ามาค านวณเป็นเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง 

TNF-𝛼 เม่ือเทียบกบัตวัแปรควบคมุลบ คือ อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว 
จากผลการทดสอบพบว่า น า้ยาบว้นปากจากโพรไบโอติกความเขม้ขน้ 10% ที่ไดจ้ากน า้

เลีย้ง (supernatant) โพรไบโอติก Lactobacillus paracasei MSMC39-1 ซึ่งก าหนดให้เป็นตัว
แปรควบคมุบวก มีความสามารถในการตา้นการอกัเสบ ตามผลการศึกษาก่อนหนา้ที่ไดย้ืนยนัผล

มาแล้ว โดยคุณสมบัติการยับยั้งการหลั่ง TNF-𝛼 ของโพรไบโอติก Lactobacillus paracasei 
MSMC39-1 คาดว่าเกิดจาก Protein Immunomodolin ที่มีน า้หนักโมเลกุลต ่ากว่า 30kDa ซึ่งพบ
ในน า้เลีย้งโพรไบโอติกดงักล่าว โดยเม่ือทดสอบดว้ยเอนไซม ์peoteinase K ความสามารถในการ
ตา้นการอกัเสบของน า้เลีย้งโพรไบโอติกนีจ้ะลดลง เนื่องจาก Immunomodolin จากแบคทีเรียกลุม่
นีจ้ะถกูท าลายโดยเอนไซมด์งักลา่ว74 

จากการศึกษาของ Nisapa และคณะ ไดผ้ลการทดสอบสูตรที่มีประสิทธิภาพสูงสุดใน

การยับยั้งการหลั่ง TNF-𝛼 คือสูตรน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกผสมสารสกัดกัญชา 1% พบว่ามี

เปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เท่ากบั 83.79% เม่ือเทียบกบัอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว27 

ในขณะที่ การทดลองนีท้ดสอบสตูรดงักล่าวไดผ้ลเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เม่ือเทียบ
กบัอาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว ไดผ้ลเท่ากับ 66.54% จากผลที่ไดพ้บว่าเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การ

หลั่ง TNF-𝛼 ของน า้ยาบว้นปากสูตรโพรไบโอติกผสมสารสกัดกัญชา 1% มีความแตกต่างกัน
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ประมาณ 17% อาจเป็นเพราะสารสกดักญัชาไม่สามารถละลายในน า้ได ้ในสตูรน า้ยาบว้นปากนี ้
สารสกดักญัชาจึงเป็นสารละลายในรูปแบบของน า้มนักญัชาที่มีการแบ่งชัน้กบัส่วนประกอบของ
สารอื่นๆในสตูร เม่ือแบ่งมาท าการทดลองแต่ละครัง้ในปริมาณ 100 ไมโครลิตร จึงอาจมีปริมาณ
ของน า้มันกัญชาในแต่ละครัง้ แต่ละการทดลองไม่เท่ากัน  อย่างไรก็ตามผลเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้

การหลั่ง TNF-𝛼 ของทัง้ 2 การทดลอง พบวา่เม่ือเพิ่มสารสกดักญัชาลงในน า้ยาบว้นปากโพรไบโอ

ติกจะเพิ่มความสามารถในการยบัยัง้ TNF-𝛼 ไดด้ีขึน้เช่นเดียวกนั คณุสมบตัิการตา้นการอกัเสบ
ของกัญชาที่พบในทั้ง 2 การศึกษานี ้ สอดคล้องกับที่  Gugliandolo และคณะ ได้สรุปไว้ว่า 

Cannabidiol (CBD) ที่พบในกัญชามีผลลดการแสดงออกผ่าน NF-κB ซึ่งมีส่วนส าคัญในการ

ควบคุมการอักเสบในระดับ transcription ของสารสื่ออักเสบต่างๆ รวมถึง TNF-𝛼 ดว้ย82 ยิ่งไป
กว่านัน้ Wang และคณะ พบว่า CBD มีกลไกการตา้นอกัเสบที่คลา้ยคลงึกบัยา dexamethasone 
โดย CBD จะมีบทบาทในการควบคมุการกระตุน้ MAPK pathway ผ่าน JNK และ ERK signaling 

pathways ซึ่ ง มี ผ ล ต่ อ  NF-κB แ ล ะส่ งผ ล ล ด ก า รห ลั่ ง  TNF-𝛼 ต าม ม า  ใน ขณ ะที่ ย า 
dexamethasone จะส่งผลผ่านเพียงแค่ ERK เท่านัน้83 Peyravian และคณะ พบว่า CBD ส่งผล

ลดปริมาณ mRNA ของ TNF-𝛼 รวมถึงสารสื่ออักเสบชนิดอื่นๆดว้ยเช่นกัน84 ในขณะเดียวกัน 
Kongkadee และคณะ ไดศ้ึกษาเจาะจงถึงกระบวนการตา้นการอักเสบและผลต่อการหายของ
แผลในช่องปากของ CBD ไดผ้ลไปในทางเดียวกนัว่า CBD มีความสามารถในการยบัยัง้การสรา้ง 

TNF-𝛼 ไดด้ี และยังมีประสิทธิภาพในการส่งเสริมการหายของแผลเม่ือทดสอบกับเซลลไ์ฟโบบ
ลาสตเ์หงือกไดด้ีกวา่กลุม่ควบคมุอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ85 

จากผลในการศึกษานีย้งัพบดว้ยว่าเม่ือเพิ่มพรอพอลิสในสตูรน า้ยาบว้นปาก ท าใหไ้ดผ้ล

การยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 ที่สงูถึงมากกวา่ 90% ในทกุสตูร เม่ือเทียบกบัน า้เลีย้งโพรไบโอติก และ

น า้ยาบว้นปากน า้เลีย้งโพรไบโอติกผสมสารกดักญัชา ที่มีเปอรเ์ซ็นตย์บัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 เท่ากบั 
13.25% และ 66.54% ตามล าดบัเท่านัน้ แสดงใหเ้ห็นถึงประสิทธิภาพในการตา้นการอกัเสบของ
พรอพอลิสที่ชดัเจน สอดคลอ้งกบัการศกึษาของ Farukawa และคณะ ที่พบวา่ พรอพอลิสสามารถ 

ลดปรมิาณ TNF-𝛼 และ IL-1ß และยงัส่งเสรมิการหายของแผลในการเพิ่มปรมิาณ keratin1 และ 
keratin5 ไดอ้ีกดว้ย86 นอกจากนี ้Jajali และคณะ ไดอ้ธิบายไวว้่า คณุสมบตัิในการควบคุมระบบ
ภูมิคุม้กันของพรอพอลิส มีบทบาทในการควบคุมหลายส่วนในระบบภูมิคุม้กัน ในส่วนของการ
ควบคุมการเกิดการอักเสบ พบว่าพรอพอลิสส่งผลของต่อระบบภูมิคุม้กันโดยก า เนิด (Innate 
immunity) และส่งผลลดการแสดงออกของยีนสค์วบคุมการอักเสบหลายชนิด รวมถึงสารสื่อ

อกัเสบต่างๆ เช่น TNF-𝛼 และ IL-6 นอกจากนีย้งัพบคณุสมบตัิในการลดสารสื่ออกัเสบดงักลา่วใน



  69 

พรอพอลิสจากหลากหลายพืน้ที่แตกต่างกัน 87 มีการศึกษาถึงสารออกฤทธ์ิในพรอพอลิสซึ่งมี
หลากหลายชนิด เช่น ฟลาโวนอยด ์terpenes และสารประกอบฟีโนลิกสต์่างๆ ท าใหพ้รอพอลิสมี
คณุสมบตัิต่างๆท่ีเป็นประโยชนห์ลากหลาย Zulhendri และคณะ ท าการศกึษาทบทวนวรรณกรรม
อย่างเป็นระบบ ไดส้รุปว่า พรอพอลิสมีความสามารถในการลดสาระส าคญัในกระบวนการอกัเสบ
หลายชนิด หนึ่งในสารออกฤทธ์ิท่ีส่งผลดงักล่าว คือ Caffeic acid phenethyl ester (CAPE) โดย

สง่ผลยบัยัง้การกระตุน้การสง่สญัญาณผ่าน NF-κB นอกจากนีย้งัเกิดจากผลการตา้นอนมุลูอิสระ
จากฟลาโวนอยด ์และพอลีฟีนอล67 จากผลการทดลองในการศึกษานีพ้บว่า เม่ือทดสอบสารสกดั
พ ร อ พ อ ลิ ส ค ว า ม เ ข้ ม ข้ น  5%,  น ้ า ย า บ้ ว น ป า ก 
โพรไบโอติกผสมพรอพอลิส 5% และน ้ายาบ้วนปากโพรไบโอติกผสมสารสกัดกัญชาและ

พรอพอลิส 5% มีเปอรเ์ซ็นตก์ารยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 มากกว่าสารสกดัพรอพอลิสความเขม้ขน้ 
1%, น า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกผสมพรอพอลิส 1% และน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกผสมสารสกดั
กัญชาและพรอพอลิส 1% ตามล าดับ  จะเห็นได้ว่าเม่ือเพิ่มความเข้มข้นของพรอพอลิส 

ความสามารถในการยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 จะเพิ่มขึน้ สอดคลอ้งกบัการศึกษาของ Sahlan และ
คณะ ที่พบว่าคณุสมบตัิตา้นการอกัเสบของพรอพอลิสจะเปลี่ยนไปตามระดบัความเขม้ขน้ โดยใน

ความเขม้ขน้ต ่า พรอพอลิสจะกระตุน้การหลั่ง TNF-𝛼 แต่เม่ือความเขม้ขน้เพิ่มขึน้ พรอพอลิสจะมี

ความสามารถในการยบัยัง้การหลั่ง TNF-𝛼 ที่มากขึน้ไปดว้ย68 
จากการศึกษานีจ้ึงสามารถกล่าวไดว้่าพรอพอลิสมีความสามารถในการเสริมฤทธ์ิการ

ตา้นอักเสบของน า้เลีย้งโพรไบโอติกไดด้ี น า้ยาบว้นปากจากโพรไบโอติกผสมพรอพอลิสจึงเป็น
ส่วนผสมที่มีประสิทธิภาพในการตา้นการอักเสบที่น่าน าไปปรบัใชเ้พื่อประโยชนท์างการรกัษา
ต่อไป 

สรุปผลการวิจัย 
การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิภาพของสูตรน า้ยาบว้นปากจากน า้เลีย้งโพรไบโอติก 

Lactobacillus paracasei MSMC39-1 ผสมกับพรอพอลิส, ผสมสารสกัดกัญชา และพรอพอลิส 
กับ น า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกสูตรผสมสารสกัดกัญชา พบว่า น า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกที่มี
ส่วนผสมของพรอพอลิส และน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกที่มีส่วนผสมของสารสกัดกัญชาและ

พรอพอลิสทุกสูตร มีความสามารถในการยับยั้งการหลั่ง TNF-𝛼 ไดด้ีกว่าน า้เลีย้งโพรไบโอติก 
อย่ า ง มี นั ย ส าคัญ ท างสถิ ติ  ที่ ค ว าม เช่ื อ มั่ น  95% แล ะ มี เป อ ร์เซ็ น ต์ยั บ ยั้ งก า รห ลั่ ง  

TNF-𝛼 ที่มากกวา่สตูรน า้ยาบว้นปากโพรไบโอติกผสมสารสกดักญัชา 1% โดยน า้ยาบว้นปากสตูร
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ที่มีประสิทธิภาพดีที่สดุ คือ น า้ยาบว้นปากสตูรที่ 2 (น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 5%) มี

เปอรเ์ซ็นต์มีเปอรเ์ซ็นต์ยับยั้งการหลั่ ง TNF-𝛼 เท่ากับ 92.96% สูงกว่าสูตรน ้ายาบ้วนปาก 
โพรไบโอติกผสมสารสกดักญัชา 1% อย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ 

ข้อเสนอแนะ 
จากผลการทดลองในหอ้งทดลองนี ้ผูว้ิจยัเห็นว่าควรน าไปศึกษาต่อในผูป่้วยจริง เพื่อหา

สตูรที่ใหผ้ลดีที่สดุในผูป่้วย และประเมินความคิดเห็นเก่ียวกบัรสชาติและความพึงพอใจในการใช้
งานจรงิตอ่ไป 
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ภาคผนวก 

แผนการด าเนินงานวิจัย 

ปี 
(งบประมาณ

) 

กิจกรรม 
เดือนที่ รอ้ยละของ 

กิจกรรมในปีงบประมาณ 1 2 3 4 5 6 7 8 9 
1
0 

1
1 

1
2 

ปีที่ 1 

รวบรวมเอกสารงานวิจยัที่
เก่ียวขอ้ง 

x x x x x x       50 

จดัเตรยีมเอกสารเพื่อขออนญุาต
คณะกรรมการจริยธรรมเพื่อการ
วิจยัในมนษุย ์

    x x x      10 

จดัเตรยีมน า้ยาบว้นปากโพรไบโอ
ติก 

      x X     10 

เก็บรวบรวมขอ้มบูตามขัน้ตอน
วิจยั 

        x x x x 30 

รวม  100 

ปีที่ 2 

วิเคราะหข์อ้มลูที่เก็บจากการ
ทดลอง 

x x x x         30 

ประมวลผลและสรุปผลการวิจยั    x x x x      30 
น าเสนอตอ่คณะกรรมการ
พิจารณาทนุวิจยั 

       x x    10 

ผลวิจยัน าเสนอในงานประชมุและ/
หรอืตีพิมพผ์ลงานวิจยั 

         x x x 30 

รวม  100 
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ตารางแสดงผลค่าดูดกลนืแสง และปริมาณ TNF-𝜶 ของน า้ยาบ้วนปากสูตร
ต่างๆ และตวัแปรควบคุม 
 

สตูร สว่นผสม ค่าการดดูกลืนแสง ปรมิาณ TNF-𝛼 (picogram) 
1 น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 1% 0.0856 -1.44 
2 น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, พรอพอลิส 5% 0.0758 -3.29 

3 
น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 
1% และพรอพอลิส 1% 

0.0841 -0.68 

4 
น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 
1% และพรอพอลิส 5% 

0.0823 -4.28 

 สารสกดัพรอพอลิส 1% 0.0835 -1.29 
 สารสกดัพรอพอลิส 5% 0.0783 -1.74 
 เลีย้งโพรไบโอติก 10%, สารสกดักญัชา 1% 0.3602 93.56 
 สารสกดักญัชา 1% 0.5337 161.42 
 น า้เลีย้งโพรไบโอติก 10% 0.9338 308.64 
 อาหารเลีย้งเซลลช์นิดเหลว 1.0765 353.99 

 



 

ประวัติผู้เขียน 
 

ประวัตผู้ิเขียน 
 

ชื่อ-สกุล ณฐัญาณ ์ ซื่อตรงตระกลู 
ผลงานตพีมิพ ์ - 
รางวลัทีไ่ด้รับ -   
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