
 

  

  

การแสดงออกของเมทิลทรานสเฟอเรสไลค ์3 ในถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา 
METHYLTRANSFERASE-LIKE 3 EXPRESSION IN DENTIGEROUS CYST AND 

AMELOBLASTOMA 
 

สภุิสรา พชัรามนัต ์ 

บณัฑิตวิทยาลยั มหาวิทยาลยัศรีนครนิทรวิโรฒ 
2567  

 

 



 

  

การแสดงออกของเมทิลทรานสเฟอเรสไลค ์3 ในถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา 
 

สภุิสรา พชัรามนัต ์ 

ปรญิญานิพนธน์ีเ้ป็นสว่นหนึ่งของการศึกษาตามหลกัสตูร 
วิทยาศาสตรมหาบณัฑิต สาขาวิชาวิทยาการช่องปากและแม็กซิลโลเฟเชียล 

คณะทนัตแพทยศาสตร ์มหาวิทยาลยัศรีนครนิทรวิโรฒ 
ปีการศกึษา 2567 

ลิขสิทธิ์ของมหาวิทยาลยัศรีนครนิทรวิโรฒ  
 

 



 

  

METHYLTRANSFERASE-LIKE 3 EXPRESSION IN DENTIGEROUS CYST AND 
AMELOBLASTOMA 

 

SUPISARA PATCHARAMAN 
 

A Thesis Submitted in Partial Fulfillment of the Requirements 
for the Degree of MASTER OF SCIENCE 

(Master of Science Program in Oral and Maxillofacial Sciences) 
Faculty of Dentistry, Srinakharinwirot University 

2024 
Copyright of Srinakharinwirot University 

 

 

 



 

 

ปรญิญานิพนธ ์
เรื่อง 

การแสดงออกของเมทิลทรานสเฟอเรสไลค ์3 ในถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา 
ของ 

สภุิสรา พชัรามนัต ์
  

ไดร้บัอนมุติัจากบณัฑิตวิทยาลยัใหน้บัเป็นสว่นหนึ่งของการศกึษาตามหลกัสตูร 
ปรญิญาวิทยาศาสตรมหาบณัฑิต สาขาวิชาวิทยาการช่องปากและแม็กซิลโลเฟเชียล 

ของมหาวิทยาลยัศรีนครนิทรวิโรฒ 
  

  

  
(รองศาสตราจารย ์นายแพทยฉ์ตัรชยั  เอกปัญญาสกลุ) 

 

คณบดีบณัฑิตวิทยาลยั 
  

  
 

  

  

คณะกรรมการสอบปากเปล่าปรญิญานิพนธ์ 
  

.............................................. ที่ปรกึษาหลกั 
(รองศาสตราจารย ์ดร.ภทัราย ุแต่บรรพกลุ) 

.............................................. ประธาน 
(ผูช้่วยศาสตราจารย ์ดร.ปรมาภรณ ์กลั่น
ฤทธิ์) 

  

.............................................. ที่ปรกึษาร่วม 
(ผูช้่วยศาสตราจารยช์ชัพนัธุ ์อดุมพฒันากร) 

.............................................. กรรมการ 
(รองศาสตราจารย ์ดร.อรุณวรรณ หล าอบุล) 

 

 

 



  ง 

บทคัดย่อภาษาไทย  

ชื่อเรื่อง การแสดงออกของเมทิลทรานสเฟอเรสไลค ์3 ในถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบ
ลาสโตมา 

ผูว้ิจยั สภิุสรา พชัรามนัต ์
ปรญิญา วิทยาศาสตรมหาบณัฑติ 
ปีการศกึษา 2567 
อาจารยท์ี่ปรกึษา รองศาสตราจารย ์ดร. ภทัราย ุแต่บรรพกลุ  
อาจารยท์ี่ปรกึษารว่ม ผูช้่วยศาสตราจารย ์ชชัพนัธุ ์อดุมพฒันากร  

  
ถุงน ้า และเนื ้องอกที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อสรา้งฟันที่พบได้บ่อยไดแ้ก่ถุงน ้าเดนติเจอรัส  และ 

อ ะมี โล บ ล า ส โต ม า  จ าก ก า รศึ ก ษ าที่ ผ่ า น ม าพ บ ว่ า ก า ร เป ล่ี ย น แป ล งท า งพั น ธุ ก ร รม  แ ล ะ 
กระบวนการกลายพันธุ์ เหนื อพั นธุก รรมทั้ ง ใน ระดับดี เอ็ น เอ  และอาร์เอ็ น เอ  มี ค วาม เก่ี ยวข้อ ง 
กับ การพัฒ นาไป เป็ น รอย โรคทั้ งสอ งชนิ ด  แต่ ยั ง ไม่ พ บการศึ กษ าการแสดงออกของ  METTL3 
ในถุ งน ้า  และเนื ้องอกที่ มี สา เหตุจากเนื ้อ เยื่ อสร้างฟันมาก่อน  ซึ่ ง  METTL3 เป็น เอนไซม์ที่ ควบคุม 
กระบวนการเมทิ ลเลชั่ นของกระบวนการดัดแปลงอาร์เอ็น เอ  การศึกษานี ้จึ งมี วัตถุประสงค์เพื่ อ 
ศึ กษ าก ารแสด งออกของ  METTL3 ใน ถุ งน ้ า เด นติ เจ อ รัส  และอะมี โลบลาส โตม าด้ว ย วิ ธี ท า ง 
อิมมู โนฮีสโต เคมี  โดยใช้ชิ ้น เนื ้อถุงน ้า เดนติ เจอรัสจ านวน  30 ตัวอย่าง  ชิ ้น เนื ้ออะมี โลบลาสโตมา 
จ านวน  35 ตัวอย่าง  และชิ ้น เนื ้อถุงหุ้มหน่อฟันจ านวน  7 ตัวอย่าง  ศึกษารูปแบบการติด สี  ร้อยละ 
ของเซลล์ที่ ติด สีย้อม  ความเข้มของการติด สี  และคะแนนอิมมู โนรีแอคทีฟของ  METTL3 วิ เคราะห ์
ข้อ มู ล ด้ ว ย สถิ ติ  One way ANOVA แ ล ะ  สถิ ติ  Kruskal-Wallis test ผลก า รศึ ก ษ า แสด ง ให้ เห็ น ว่ า 
METTL3 มีการแสดงออกในถุงน ้าเดนติ เจอรัส  และอะมี โลบลาสโตมา  โดยพบการติดสีในนิวเคลียส 
ของเซลล์ชั้น เยื่ อบุ ผิวในชิ ้น เนื ้อทั้งสองชนิด  ซึ่ งมีความเข้มระดับปานกลาง  และความเข้ม รุนแรง 
ในขณะที่ถุงหุ้มหน่อฟันส่วนใหญ่ไม่พบการแสดงออกของ  METTL3 ค่าเฉล่ียรอ้ยละของเซลล์ที่ย้อมติดสี 
ความเข้มของการย้อมติดสี  และคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟของการแสดงออกของ  METTL3 สูงที่ สุดใน 
กลุ่มอะมีโลบลาสโตมา รองลงมาได้แก่ถุงน ้าเดนติเจอรัส  และถุงหุ้มหน่อฟัน  (p < 0.01) อีกทั้งยังพบว่า 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน ้ามีค่าเฉล่ียร้อยละของเซลล์ที่ย้อมติดสี  ความเข้มของการย้อมติดสี 
และคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟสูงกว่าอะมี โลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียวที่มีลักษณะทางพยาธิวิทยา  
เป็นมูรลั และอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียวที่มีลักษณะทางพยาธิวิทยาเป็นลูมินัล  และอินทราลูมินัล 
ตามล าดับ จากผลการศึกษาจึงชีใ้ห้เห็นว่า METTL3 อาจมีบทบาทในรอยโรคถุงน า้ และเนือ้งอกที่มีสาเหตุ 
จากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน และอาจมีบทบาทในพฤติกรรมความรุนแรงของรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา 
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Odontogenic cysts and tumors, including dentigerous cyst (DC) and ameloblastoma 

(AM), are common odontogenic lesions. Previous studies have shown that genetic alterations and 
epigenetic mutations, at both the DNA and RNA levels, are associated with their development. 
However, no studies have examined the expression of METTL3, an enzyme that controls the 
methylation process in RNA modification, in odontogenic cysts and tumors. The objective of this 
study is to investigate the expression of METTL3 in DC and AM using immunohistochemical 
methods. A total of 30 DC samples, 35 AM samples, and 7 dental follicle (DF) samples were 
analyzed, The expression pattern, percentage of stained cells, intensity of staining, and 
immunoreactive scores (IRS) were evaluated using One-Way ANOVA and Kruskal-Wallis tests. The 
results indicated that METTL3 was expressed in DC and AM, with moderate to strong nuclear 
staining in epithelial cells in both groups. In the DF group, METTL3 expression was either absent or 
weakly positive in the nucleus of epithelial cells. The average percentage of stained cells, intensity of 
staining, and IRS for METTL3 were highest in the AM, followed by DC and DF (p < 0.01). Additionally, 
conventional AM showed higher METTL3 expression than the mural subtype of unicystic AM and the 
luminal/intraluminal subtypes of unicystic AM. These results suggest that METTL3 might play a role in 
odontogenic cysts and tumors, and could be related to the aggressive behavior of AM. 
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บทที ่1 
บทน า 

ภูมิหลัง 
ฟันเกิดจากการหนาตวัขึน้ของเยื่อบผุิวซึ่งอยู่บรเิวณเหนือกระดกูเบา้ฟัน (alveolar ridge) 

ของขากรรไกรบน และขากรรไกรล่าง เยื่อบุผิวที่หนาขึน้จะกลายเป็นเดนตัล ลามินา  (dental 
lamina) เข้าไปในเอ็กโตเซนไคม์ (ectomesenchyme) เยื่อบุผิวต้นก าเนิดฟัน (odontogenic 
epithelium) จึ งถูก ฝังอยู่ ในกระดูก  ภายหลังการสร้างฟันจะเกิดการสลายของเยื่ อบุผิ ว 
ตน้ก าเนิดฟัน และองคป์ระกอบสรา้งฟันอ่ืนๆ ซึ่งอาจก่อใหเ้กิดเยื่อบุผิวที่ตกคา้งอยู่ในขากรรไกร 
และพฒันาเป็นรอยโรคได้(1) 

รอยโรคที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน (odontogenic lesion) สามารถแบ่งออกไดเ้ป็น
ถุงน ้า  และเนื ้องอก (2 ) หนึ่ งในถุงน ้าที่ มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่ อสร้างฟัน  (odontogenic cyst)  
ที่พบได้มาก  คือ ถุงน า้เดนติเจอรสั (dentigerous cyst; DC) ถุงน า้ชนิดนีเ้ป็นถุงน า้ที่ไม่รุนแรง 
ภายในถุงน ้าเต็มไปด้วยของเหลว ซึ่งพัฒนาอยู่ในกระดูกขากรรไกรล้อมรอบซี่ฟันที่ไม่ขึน้ใน 
ช่องปาก โดยฟันกรามแท้ซี่ที่สาม และฟันเขีย้วบนแท้เป็นฟันที่มีแนวโน้มที่จะไม่ขึน้มากที่สุด  
จึงมีความสัมพันธ์กับถุงน ้าเดนติเจอรัสมากกว่าฟันซี่ อ่ืนในช่องปาก โดยปกติแล้วผู้ป่วยจะ  
ไม่แสดงอาการเว้นแต่กรณีที่มีการอักเสบ ถุงน ้าเดนติเจอรัสมักตรวจพบจากภาพถ่ายรังสี  
โดยลักษณะทางภาพรงัสีที่พบจะมีลักษณะเป็นเงาด าขนาดใหญ่กว่า 3 มิลลิเมตรลอ้มรอบฟัน 
ที่ไม่ขึน้ในช่องปาก ถงุน า้เดนติเจอรสัสามารถรกัษาไดโ้ดยการผ่าตดัควกัถุงน า้ออก (enucleation) 
พร้อมกับการน าฟันที่ยังขึน้ไม่ได้ออกมาด้วย โดยหลังจากได้รับการรักษาแล้วมีอัตราการ 
เป็นซ ้าต ่ า (3) อย่างไรก็ตามมีการรายงานผู้ป่วยพบว่าถุงน ้าเดนติเจอรัสสามารถเกิดการ
เปลี่ยนแปลงของเยื่อบผุิวถงุน า้เป็นเนือ้งอกอะมีโลบลาสโตมาได้(4-6)  

ส าหรับเนื ้องอกที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อสรา้งฟัน (odontogenic tumor) ที่พบได้บ่อย 
คืออะมีโลบลาสโตมา อะมีโลบลาสโตมาเป็นเนือ้งอกชนิดไม่รา้ยแรง (benign tumor) ของกระดูก
ขากรรไกรที่ พ บมากสุด (7) มี เซลล์ต้น ก า เนิ ดจากอวัยวะ เคลื อบ ฟั น  (enamel organ)(8)  
ซึ่งอะมีโลบลาสโตมามักพบในกระดูกขากรรไกรล่าง มากกว่าขากรรไกรบน(7, 9) โดยมักส่งผลให้
กรามขยายใหญ่ขึน้ และท าใหผู้ป่้วยมีใบหนา้ผิดรูป(10) แมว้่าอะมีโลบลาสโตมาจะเป็นเนือ้งอกชนิด
ไม่รา้ยแรง แต่ก็มีพฤติกรรมรุกรานเฉพาะที่ (11, 12) และมีอัตราการกลับเป็นซ า้สูง ดังนั้นผู้ป่วย
จ าเป็นตอ้งไดร้บัการรกัษาโดยการผ่าตดัรอยโรคออกทัง้หมด(8, 13)  
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การจ าแนกประเภทของเนื ้องอกที่ ศีรษะและคอของ WHO ฉบับที่  5 เผยแพร่ในปี  
ค.ศ. 2022 มีการแบ่งประเภทของเนือ้งอกชนิดไม่รา้ยแรงที่เกิดจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน ที่ปรากฏ
ลกัษณะของเซลลท์ี่มีรูปร่างคลา้ยอะมีโลบลาสโตมา (ameloblastic-like cells) เป็น 5 ชนิด ไดแ้ก่ 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้ (conventional/multicystic ameloblastoma) อะมีโลบลาสโตมา
ชนิ ด ถุ งน ้ า เดี ย ว  (unicystic ameloblastoma) อะมี โลบล าส โตม าชนิ ดน อกขาก รรไก ร 
(peripheral/extraosseous ameloblastoma) อะมีโลบลาสโตมาชนิดแพรก่ระจาย (metastasizing 
ameloblastoma) และอะดีนอยด์อะมีโลบลาสโตมา (adenoid ameloblastoma)(14) โดยรอยโรค
ส่วนใหญ่มักพบเป็นอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้ โดยพบมากถึงรอ้ยละ 86(11) ถึงแม้ว่า 
รอยโรคนีจ้ะมีการขยายขนาดที่ชา้ แต่กลับมีการรุกรานเฉพาะที่สูง และมีความสามารถในการ
ท าลายกระดกูทึบได ้(cortex bone) โดยลกัษณะทางภาพรงัสีพบเป็นเงาด าหลายวง นอกจากนัน้
ยังมีอัตราการกลับเป็นซ ้าสูงหากได้รับการรักษาที่ ไม่เหมาะสม (9, 11) ชนิดที่พบรองลงมาคือ 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวซึ่งมีพฤติกรรมการด าเนินโรคคลา้ยรอยโรคถุงน า้เดนติเจอรสั 
ลกัษณะทางภาพรงัสีพบเป็นลักษณะเงาด าวงเดียว และเป็นรอยโรคที่มีความรุนแรง และอัตรา 
การกลบัเป็นซ า้ที่ต  ่ากว่าอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้(12) วิธีการรกัษาของอะมีโลบลาสโตมา
ขึน้อยู่กับหลายปัจจัย เช่นชนิดของเนื ้องอก  และลักษณะทางคลินิก อะมีโลบลาสโตมาชนิด 
ถุงน า้เดียวมีพฤติกรรมรุกรานต ่า จึงมักจะไดร้บัการรกัษาโดยการผ่าตัดเชิงอนุรกัษ์ (conventional 
surgery) ร่วมกบัการขูด (curettage) หรือการจีเ้ย็น (cryosurgery) ในขณะที่อะมีโลบลาสโตมาชนิด
หลายถุงน า้มีอัตราความรุนแรงสูงกว่า และมีโอกาสกลับเป็นซ า้สูง จึงตอ้งรกัษาดว้ยการผ่าตัด
รกัษาแบบเชิงรุก (aggressive surgery) ส่งผลท าใหเ้กิดการสูญเสียที่มากกว่า ซึ่งมักน าไปสู่การ
ผิดรูปของใบหน้า การสูญเสียการท างานของระบบบดเคีย้ว  และภาวะทางจิตใจ จึงต้องมีการ
ศลัยกรรมตกแต่งเพื่อเสรมิสรา้งโครงรา่งของขากรรไกรและใบหนา้ดว้ย (11, 12, 15) 

กลไกระดับโมเลกุลในการพัฒนารอยโรคถุงน ้าเดนติเจอรสั  และอะมีโลบลาสโตมา 
ยงัไม่ทราบแน่ชดัทัง้หมด มีการศึกษาหลายการศกึษาที่พยายามระบุรูปแบบการแสดงออกของยีน
ที่ เก่ียวข้องกับการสังเคราะห์โปรตีน  (protein-coding genes) หรือยีนที่ ไม่ได้มีการแปลรหัส 
(noncoding transcripts) ในรอยโรคที่เกิดจากเนือ้เยื่อสรา้งฟันเพื่อท าความเขา้ใจในกระบวนการ
เกิดโรค (16) มีการศึกษาเก่ียวกับการกลายพันธุ์ทางพันธุกรรม (genetic alteration) ในรอยโรค 
ถุงน า้เดนติเจอรสั โดยศึกษาการกลายพันธุข์องยีน PTCH ในถุงน า้เดนติเจอรสั ผลการศึกษาพบ
การสญูเสียเฮเทอโรไซโกซิตี (loss of heterozygosity) ในบรเิวณยีน PTCH ของถุงน า้เดนติเจอรสั
ซึ่งบ่งชีถ้ึงการท างานที่ผิดปกติของเส้นทางการส่งสัญญาณที่เก่ียวข้องของยีน ในขณะที่ถุงน า้
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ปลายรากฟัน (radicular cyst) ไม่พบการแสดงออกของ PTCH หรือความผิดปกติในยีน PTCH  
ผลการศึกษาบ่ งชี ้ว่าการกลายพันธุ์ของยีน  PTCH อาจมีส่วนเก่ียวข้องกับการเกิดโรค 
ถงุน า้เดนติเจอรสั(17) 

ส าห รับ การศึ กษ า เก่ี ย วกับ การเปลี่ ยน แปลงทางพั น ธุ ก รรม ในการ เกิ ด โรค 
อะมี โลบลาสโตมา  พบว่ามี การกลายพันธุ์ ในกระบวนการ mitogen-activated protein 
kinases/extracellular signal-regulated kinases (MAPK/ERK) โดยยีน BRAF-V600E เป็นการ
กลายพันธุ์ที่พบบ่อยที่สุด (10, 15, 18, 19) และยังพบการกลายพันธุ์ของ smoothened (SMO) gene 
ในอะมีโลบลาสโตมาด้วยเช่นกัน โดยเป็นที่ยอมรับแล้วว่ามักจะพบการกลายพันธุ์ของยีน   
BRAF-V600E ในอะมี โลบลาสโตมาที่ เกิดในขากรรไกรล่าง ในขณะที่การกลายพันธุ์ของ  
SMO gene พบในขากรรไกรบน (15) นอกจากการกลายพันธุ์ในระดับพันธุกรรมแล้วยังพบว่า 
ในถุงน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมามีความผิดปกติของกระบวนการเหนือพันธุกรรม 
(epigenetic mutation) ด้วย ซึ่งพบความผิดปกติของกระบวนการเหนือพันธุกรรมทั้งในระดับ 
ดีเอ็นเอ และอารเ์อ็นเอ(20-23)   

ความผิดปกติของกระบวนการเหนือพันธุกรรมในระดับดีเอ็นเอ ในกระบวนการจ าลอง 
ดีเอ็นเอในมนุษย์จะมีเอนไซม์ที่ส  าคัญได้แก่ DNMT ซึ่งแบ่งออกเป็น 3 ชนิดได้แก่ DNMT1, 
DNMT3a และ DNMT3b มีการศึกษาเปรียบเทียบการแสดงออกของ DNMT3a และ DNMT3b 
ในอะมีโลบลาสโตมา และถุงน า้ที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟันได้แก่ ถุงน า้เดนติเจอรสั ถุงน า้
ปลายรากฟัน  และถุงน ้าโอดอนโตเจนิก เคอราโตซีสต์ ผลการศึกษาพบว่า DNMT3a และ 
DNMT3b มีสว่นเก่ียวขอ้งในกระบวนการเมทิลเลชั่นของอะมีโลบลาสโตมา โดย DNMT3a มีความ
เก่ียวขอ้งกับพฤติกรรมก้าวรา้วของอะมีโลบลาสโตมา เนื่องจากพบการแสดงออก  DNMT3a สูง
เมื่อเปรียบเทียบกบัรอยโรคถุงน า้อ่ืนๆ และการแสดงออกของ DNMT3a ยงัมีความสมัพนัธอ์ย่างมี
นยัส าคญักบัรอยโรคอะมีโลบลาสโตมาที่มีการท าลายกระดกูทึบ ส่วน DNMT3b มีการแสดงออก
สงูในอะมีโลบลาสโตมา แต่ไม่พบความสมัพันธก์ับลกัษณะทางคลินิก ส่วนถุงน า้เดนติเจอรสัพบ
การแสดงออกของ DNMT3a สูงกว่าถุงน า้ชนิดอ่ืนอย่างมีนัยส าคัญ ในขณะที่พบการแสดงออก
ของ DNMT3b ในถุงน ้าเดนติเจอรัสต ่ ากว่าเนื ้อเยื่อช่องปากปกติ และผลการศึกษาพบว่า 
DNMT3a และ DNMT3b ไม่มีความสัมพันธ์อย่างมีนัยส าคัญกับความรุนแรงของถุงน ้า 
เดนติเจอรสั(20) ซึ่งการศึกษานีช้ีใ้หเ้ห็นว่า DNMT3a และ DNMT3b อาจมีบทบาทในกระบวนการ
เหนือพันธุกรรมในระดับดีเอ็นเอของถุงน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา และอีกการศึกษา
หนึ่งพบ DNMT1 และ DNMT3a ทัง้ในนิวเคลียส และไซโตพลาสซึมในรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา 
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ถุงน า้โอดอนโตเจนิก เคอราโตซีสต ์ถุงน า้ปลายรากฟัน และเนือ้งอกอะดีโนมาตอย โอดอนโทจีนิก 
(Adenomatoid odontogenic tumor) ในขณะที่ตวัอย่างเยื่อบุช่องปากปกติพบ DNMT1 แต่ไม่พบ 
DNMT3a และลกัษณะการแสดงออกของ DNMT1 ของตวัอย่างเยื่อบชุ่องปากคลา้ยกบัรอยโรคทุก
ชนิด ดังนั้น DNMT1 จึงอาจจะไม่มีบทบาทในการพัฒนาของถุงน า้ และเนือ้งอกในช่องปาก (22)  
จากการศึกษาที่ผ่านมาจึงอาจจะเป็นขอ้บ่งชีไ้ดว้่าความผิดปกติของกระบวนการเหนือพนัธุกรรม
ในระดบัดีเอ็นเอเกิดขึน้ในถงุน า้ และเนือ้งอกที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน 

กระบวนการเหนือพันธุกรรม (epigenetic) ในระดับอารเ์อ็นเอ เกิดจากกระบวนการ
ดัดแปลงอารเ์อ็นเอ (RNA modification) โดย N6-methyladenosine (m6A) เป็นกระบวนการ
เมทิลเลชั่นที่พบมากที่สุดใน mRNA การดัดแปลง m6A มีส่วนเก่ียวขอ้งในเกือบทุกขั้นตอนใน 
mRNA เมแทบอลิซึม (metabolism)(24, 25) นอกจากนีย้ังส่งผลต่อการประมวลผลของ lncRNAs 
(long non-coding RNAs) และ circRNAs (circular RNAs) ดว้ย (26) N6-methyladenosine 
หรือ m6A ถูกควบคุมโดยกลุ่มเอนไซม์ 3 กลุ่ม ได้แก่ m6A writers หรือ m6A methyltransferases, 
m6A erasers ห รื อ  m6A demethylases แล ะ  m6A readers(27) โด ยMethyltransferase-like 3 
(METTL3) เป็นโปรตีนเอนไซม์ตัวหลักในกลุ่ม RNA methyltransferase ซึ ่ง  METTL3 ม ีบทบาท
ส าคัญในทุกขั้นตอนของวัฏจักรของอารเ์อ็นเอ ที่เก่ียวขอ้งกับ m6A ได้แก่ การตัดแต่ง mRNA 
(pre-mRNA splicing) การส่งออกของอารเ์อ็นเอ (nuclear export) การควบคุมการถอดรหัส 
(translation regulation) การสลายตวัของ mRNA และการประมวลผล miRNA (microRNA)(24)  

ปัจจุบันมีการศึกษาบ่งชี ้ว่าพบความผิดปกติของ METTL3 ในมะเร็งของมนุษย์ และ
ความผิดปกติของการท างานของ METTL3 นั้นยังเก่ียวขอ้งกับการก่อมะเร็งดว้ย(24, 26, 27) โดยใน 
เนือ้งอก หรือมะเร็งบางชนิดมีรายงานว่าการเพิ่มขึน้ของการแสดงออก METTL3 เก่ียวขอ้งกบัการ
ลุกลามอย่างรวดเร็ว และการพยากรณ์โรคที่ไม่ดีของเนือ้งอก ในทางกลับกันมีบางการศึกษาที่
พบว่าการแสดงออกที่เพิ่มขึน้ของ METTL3 เป็นตวัยับยัง้เนือ้งอกบางชนิด(24, 28) ในส่วนของมะเร็ง
ช่องปากชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมา (Oral squamous cell carcinoma; OSCC) มีการศึกษา
พบว่า METTL3 มีการแสดงออกที่มากกว่าปกติในมะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมา
เมื่อเปรียบเทียบกับรอยโรคก่อนมะเร็ง และเนือ้เยื่อช่องปากปกติ (27) รวมถึงเมื่อเปรียบเทียบการ
แสดงออกของ METTL3 ในระยะการแพร่กระจายของต่อมน า้เหลือง (lymph node metastasis) 
พบว่ากลุ่มตัวอย่างที่มีการแพร่กระจายไปยังต่อมน ้าเหลืองพบการแสดงออกของ METTL3  
ที่สงูกว่า นอกจากนีย้งัไดท้ าการศกึษาการยบัยัง้ METTL3 ในหนทูดลองโดยการฉีดเซลลท์ี่ไดย้บัยัง้
การแสดงออกของ METTL3 (METTL3 knockdown cells) ในชั้นใตผ้ิวหนัง พบว่าปริมาตร และ
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น า้หนักของเนือ้งอกต ่ากว่ากลุ่มควบคุมที่ไม่ถูกยับยั้งการแสดงออกของ METTL3 อย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิติ(25)  

ปัจจุบันมีการศึกษาพบว่าความผิดปกติของ m6A และเอนไซมค์วบคุมมีความสมัพันธ์
กบัโรคถุงน า้ และเนือ้งอกที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน(21 ,  23 ,  26) ซึ่งการศึกษาของ Niu และ
ค ณ ะ  ใ น ปี  ค .ศ . 2020 เป็ น ก ารศึ กษ าแ รกที่ ได้ ศึ กษ าความ สั ม พั น ธ์ ขอ ง  m6A กั บ 
อะมีโลบลาสโตมา โดยศึกษาความแตกต่างในการดัดแปลง m6A ระหว่างอะมีโลบลาสโตมา
กับเนื อ้เยื ่อปกติในช่องปาก ซึ่งเผยใหเ้ห็นบทบาทที่เป็นไปไดว้่า mRNA ที่มีกระบวนการ
ดัดแปลง m6A มีความเกี่ยวขอ้งกับการพัฒนาเป็นรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา (21) นอกจากนี ้
การศึกษาของ Udompatanakorn และคณะ ในปี ค.ศ. 2024 พบการแสดงออกของ ALKBH5 ซึ่ง
เป็นเอนไซมใ์นกลุ่ม m6A eraser ในอะมีโลบลาสโตมา และถุงน า้โอดอนโตเจนิกเคอราโตซีสตส์ูง 
เมื่อเปรียบเทียบกับถุงน า้เดนติเจอรสั และถุงหุม้หน่อฟัน ซึ่งบ่งชีว้่ากระบวนการดัดแปลง m6A 
และเอนไซมค์วบคมุ ALKBH5 อาจมีบทบาทในรอยโรคที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน และอาจมี
ความสมัพนัธก์บัพฤติกรรมของถงุน า้ที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟันที่เก่ียวขอ้งกบัพฒันาการได้(23) 

จากการทบทวนวรรณกรรมพบว่าการศึกษาเก่ียวกบัความผิดปกติของกระบวนการเหนือ
พันธุกรรมในระดับอารเ์อ็นเอในถุงน ้า และเนื ้องอกที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อสรา้งฟันยังมีน้อย  
และยังไม่พบการศึกษาการแสดงออกของ METTL3 ในถุงน า้ และเนือ้งอกที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อ
สรา้งฟันมาก่อน ดังนั้นผูว้ิจัยจึงมีความสนใจที่จะศึกษาการแสดงออกของ METTL3 ซึ่งเป็นตัว
ควบคุมกระบวนการเมทิลเลชั่นของ m6A ในถุงน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมาด้วยวิธี
ทางอิมมูโนฮีสโตเคมี เพื่อเพิ่มความเขา้ใจถึงบทบาทของ  METTL3 ในรอยโรคดังกล่าว ผลจาก
การศึกษาครั้งนี ้อาจท าให้เข้าใจพยาธิก าเนิดของถุงน ้าเดนติเจอรัส และอะมีโลบลาสโตมา 
ไดดี้ยิ่งขึน้ 

วัตถุประสงคข์องการวิจัย 
เพื่อเปรียบเทียบการแสดงออกของ METTL3 ในถุงหุม้หน่อฟัน ถุงน า้เดนติเจอรสั และ 

อะมีโลบลาสโตมา 

ความส าคัญของงานวิจัย 
ผลที่ ได้จากการศึ กษ าครั้งนี ้  จ ะท าให้ท ราบการแสดงออกของ  METTL3 ใน 

ถุงหุม้หน่อฟัน ถุงน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมาซึ่งอาจช่วยใหเ้ขา้ใจพยาธิก าเนิดของโรค 
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รวมถึงอาจเห็นแนวโนม้ในการพัฒนา METTL3 เป็นตัวบ่งชีท้างชีวภาพชนิดใหม่ของรอยโรคนีไ้ด้
ในอนาคต 

ค าถามงานวิจัย 
มี ก า รแส ด งออก ขอ ง  METTL3 ใน ถุ งหุ้ ม ห น่ อ ฟั น  ถุ งน ้ า เด น ติ เจ อ รัส  แ ล ะ 

อะมีโลบลาสโตมา หรือไม่ และแตกต่างกนัอย่างไร 

กรอบแนวคิดงานวิจัย 
กลุ่มตัวอย่างทีใ่ช้ในการศกึษา 

ชิน้เนือ้กลุม่ศกึษา แบ่งเป็น 3 กลุม่ ดงันี ้
 ชิน้เนือ้ถงุหุม้หน่อฟัน จ านวน 7 ตวัอย่าง 

ชิน้เนือ้ถุงน า้เดนติเจอรสั จ านวน 30 ตวัอย่าง 
ชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมา จ านวน 35 ตวัอย่าง 

ตัวแปรศึกษา 
ตวัแปรอิสระ 
 ชิน้เนือ้ถงุหุม้หน่อฟัน 

ชิน้เนือ้ถงุน า้เดนติเจอรสั 
ชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมา 

ตวัแปรตาม ไดแ้ก ่การแสดงออกของ METTL3 ในระดบัโปรตีน 
 

 

ภาพประกอบ 1 กรอบแนวคิดในงานวิจยั 
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สมมติฐาน 
1. รูปแบบการแสดงออกของ  METTL3 ในถุงหุ้มหน่อฟัน ถุงน ้าเดนติเจอรัส และ 

อะมีโลบลาสโตมา มีความแตกต่างกัน 
2. จ านวนเซลลท์ี่ยอ้มติดสี ความเขม้ของการยอ้มติดสี และคะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟของ 

METTL3 ในถงุหุม้หน่อฟัน ถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา มีความแตกต่างกัน 
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บทที ่2 
เอกสารและงานวิจัยทีเ่กี่ยวข้อง 

ในการวิจัยครัง้นี ้ผูว้ิจัยไดศ้ึกษาเอกสาร และงานวิจัยที่เก่ียวขอ้ง และไดน้ าเสนอตาม
หวัขอ้ต่อไปนี ้
1.รอยโรคที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน  

1.1 ถงุน า้เดนติเจอรสั 
1.2 อะมีโลบลาสโตมา 

2.พยาธิก าเนิดของถงุน า้ และเนือ้งอกที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน 
2.1 การกลายพนัธุใ์นระดบัพนัธุกรรมของถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา 
2.2 ความผิดปกติของกระบวนการเหนือพันธุกรรมของถุงน ้าเดนติเจอรัส และ 

อะมีโลบลาสโตมา 
3.การดดัแปลงอารเ์อ็นเอ และ N6-methyladenosine (m6A)  

3.1 m6A writers หรือ m6A methyltransferases 
3.2 m6A erasers หรือ demethylases  
3.3 m6A readers 

4.การดดัแปลง m6A ในอารเ์อ็นเอ (m6A modification in RNA) กบัรอยโรคในช่องปาก 
4.1 การดดัแปลง m6A ในอารเ์อ็นเอกบัมะเรง็ช่องปากของมนุษย ์
4.2 การดดัแปลง m6A ในอารเ์อ็นเอกบัถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา 

1.รอยโรคทีม่ีสาเหตุจากเนือ้เย่ือสร้างฟัน 
ถุงน ้า และเนื ้องอกที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อสร้างฟันเป็นรอยโรคของขากรรไกรที่มี

หลากหลายชนิด การสรา้งฟันเป็นกระบวนการที่ซบัซอ้นซึ่งมีความเก่ียวขอ้งกบัเนือ้เยื่อบุผิว  และ
เนือ้เยื่อเก่ียวพัน ส่วนประกอบหลกัของกระบวนการสรา้งฟันมีสามส่วน  ไดแ้ก่ อวัยวะเคลือบฟัน 
ปุ่ มก าเนิดฟัน (dental papilla) และถุงหุม้หน่อฟัน อวยัวะเคลือบฟันเป็นโครงสรา้งเยื่อบุผิวที่ไดม้า
จากเยื่อชัน้นอกของเซลลข์องตัวอ่อน (ectoderm) ในช่องปาก ปุ่ มก าเนิดฟัน และถุงหุม้หน่อฟัน 
เป็นโครงสรา้งของเนือ้เยื่อเก่ียวพนัที่เป็นเอกโตมีเซนไคม์ (ectomesenchymal) โดยพฒันามาจาก
นิวรลัเครสต ์(neural crest)(1-3, 29) ภายหลงัจากการสรา้งฟัน ชัน้บาง ๆ ของเยื่อบผุิวเคลือบฟัน หรือ
ที่ เรียกว่ า เยื่ อบุ หุ้ม ราก เฮิ ร ์ต วิก  (Hertwig epithelial root sheath) จะกระตุ้น ให้ เกิ ดการ
เปลี่ยนแปลงของเซลล์โอดอนโตบลาสบริเวณรากฟัน ในเวลาต่อมาเยื่อบุผิวนี ้จะเกิดการ  
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กระจดักระจาย แต่จะเหลือกลุ่มกอ้นเล็กๆของเนือ้เยื่อบผุิว (rests of Malassez) ในเอ็นยึดปรทินัต ์ 
ซึ่งมีความเชื่อว่าเนื ้อเยื่อที่หลงเหลือนี ้สามารถก่อให้เกิดเป็นรอยโรคที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อ 
สรา้งฟันได้(29)  

ถุงน า้ในขากรรไกรที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟันที่พบมาก  ไดแ้ก่ ถุงน า้ปลายรากฟัน  
ถงุน า้เดนติเจอรสั ถงุน า้หลงเหลือ (residual cyst) และถุงน า้โอดอนโตเจนิกเคอราโตซีสต ์โดยมาก
จะพบถุงน ้าในขากรรไกรในเพศหญิงมากกว่าเพศชาย และมักพบในผู้ป่วยที่มีอายุประมาณ  
40 – 60 ปี ถุงน ้าเหล่านี ้มีการแสดงทางคลินิก  และรังสีวิทยาที่คล้ายคลึงกัน ถึงแม้ว่าจะมี
พฤติกรรม และความรุนแรงที่แตกต่างกัน (3) ในส่วนของเนือ้งอกที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน
เกิดขึน้ในกระดูกของขากรรไกรโดยเฉพาะบริเวณส่วนที่มีฟัน ผูป่้วยอาจมาพบทันตแพทยด์้วย
อาการบวมบริเวณขากรรไกร อาการบวมเหล่านีส้่วนใหญ่พบอาการที่เก่ียวขอ้งกับฟัน  หรือการ
เปลี่ยนแปลงทางภาพรงัสีที่เก่ียวขอ้งกับฟัน เนือ้งอกที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟันมีหลายชนิด 
ได้แก่ เนือ้งอกชนิดไม่รา้ยแรง มะเร็ง (malignant) และเนือ้เยื่อสรา้งฟันที่เจริญผิดปกติท าให้มี
ลักษณะคล้ายเนือ้งอก (tumor-like malformations)(30)

  โดยในการศึกษานีข้อกล่าวละเอียดถึง 
ถุงน ้า  และเนื ้องอกที่ จะท าการศึกษาในงานวิจัยครั้งนี ้  ได้แก่  ถุ งน ้า เดนติ เจอรัส  และ 
อะมีโลบลาสโตมา 

1.1 ถุงน ้าเดนติเจอรัส 
ในกระบวนการสร้างฟันที่ ปกติ เยื่ อบุผิ วสร้างฟันที่ หลงเหลืออยู่ จะรวมตัวกับ 

เนือ้เยื่อบุผิวอ่ืนๆ และเกิดเป็นเนือ้เยื่อบุผิวร่องเหงือกของฟันที่ขึน้ในช่องปาก ซึ่งก่อนการขึน้ของฟัน 
จะมีของเหลวที่สะสมอยู่ระหว่างชั้นเยื่อบุผิว และฟัน เกิดเป็นถุงหุ้มหน่อฟัน การรวมตัวกันของ
ของเหลว และการเจริญที่ผิดปกติก่อใหเ้กิดโรคถุงน า้เดนติเจอรสัได ้ถุงน า้เดนติเจอรสัเป็นถุงน า้ที่มี
ความสมัพนัธก์บัฟันที่ไม่ขึน้ในช่องปาก หรือฟันที่ขึน้ไดบ้างส่วน โดยเยื่อบผุิวถงุน า้จะเชื่อมต่อกบัฟันที่
บริเวณรอยต่อเคลือบฟันกับเคลือบรากฟัน (cemento-enamel junction) ถุงน ้าชนิดนีพ้บได้มากใน
กลุ่มถุงน า้ที่เกิดจากการพัฒนาการ (developmental cyst) ถุงน า้เดนติเจอรสัมักพบร่วมกับฟันกราม
แทซ้ี่ที่สาม และฟันเขีย้วแทบ้นที่ไม่ขึน้มาในช่องปาก ผูป่้วยมักไม่มีอาการ ทนัตแพทยอ์าจตรวจพบได้
จากการที่ฟันแทไ้ม่ขึน้ตามช่วงอายุ  และตรวจพบจากการถ่ายภาพรงัสี กรณีที่ถุงน า้ที่มีขนาดใหญ่อาจ
พบการอกัเสบร่วมดว้ย ผูป่้วยจึงอาจมีอาการปวด และบวมได้(3, 31)  

ลกัษณะทางภาพรงัสีของถุงน า้เดนติเจอรสัพบเป็นเงาโปร่งรงัสีวงเดียวขอบเขตชัดเจน 
มีขอบสีขาวบางลอ้มรอบ และเชื่อมต่อกับฟันที่บริเวณรอยต่อเคลือบฟันกับเคลือบรากฟัน ในกรณีที่ 
ถุงน ้าเดนติเจอรัสมีการอักเสบอาจมีลักษณะทางภาพรังสีเป็นเงาโปร่งรังสีที่มีขอบเขตไม่ชัดเจน  
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(ill-defined borders) พบการละลายของรากฟัน หรือเกิดการเบียดรากฟันซี่ขา้งเคียงอันเนื่องมาจาก
แรงดันของถุงน า้ได ้หากถุงน า้เดนติเจอรสัมีขนาดที่ใหญ่มากอาจพบลกัษณะหลายถุงน า้ที่มีลกัษณะ
คลา้ยรอยโรคอะมีโลบลาสโตมาได้(3) 

ลักษณะทางจุลพยาธิวิทยาของถุงน ้าคือมีเยื่อบุผิวถุงน ้าแบบไม่มีเคอราตินที่บาง
ประมาณ 2 - 3 ชั้น (non-keratinized stratified squamous epithelium) อาจพบการกระจายของ 
เซลลเ์มือก (mucous cell)  มีเยื่อหุม้ไฟบรสั (fibrous capsule) เรียงตัวแบบหลวม ๆ และอาจพบกลุ่ม
ของเยื่ อบุ ผิ วของอวัยวะที่ เก่ี ยวข้องกับการสร้างฟั น  (odontogenic epithelial island) ด้วย  
ในกรณีถุงน า้เดนติเจอรสัที่มีการอักเสบจะพบชั้นเยื่อบุผิวถุงน า้หลายชั้นร่วมกับการเกิดการหนาตัว
ของเรเต เพค (rete peg) ได้(3)  

1.2 อะมีโลบลาสโตมา 
อะมีโลบลาสโตมาเป็นเนื ้องอกชนิดไม่รา้ยแรงของกระดูกขากรรไกรที่พบมากที่สุด (7)  

มีเซลลต์น้ก าเนิดมาจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน(8) อะมีโลบลาสโตมาเป็นเนือ้งอกที่มีพฤติกรรมรุกรานเฉพาะที่ 
และเติบโตอย่างชา้ๆ โดยอะมีโลบลาสโตมามีตน้ก าเนิดจากเนือ้เยื่อเคลือบฟันที่ยงัไม่ผ่านกระบวนการ
เปลี่ยนแปลงของเซลล์(7) เนือ้งอกชนิดนีส้ามารถเกิดขึน้ไดท้ัง้ภายในขากรรไกรล่าง และขากรรไกรบน 
โดยต าแหน่งที่พบบ่อยคือส่วนหลงัของกระดูกขากรรไกรล่างตัง้แต่มุมขากรรไกรถึงเรมัส ผูป่้วยมักมา
ดว้ยอาการใบหน้าบวมโตอย่างชา้ๆ ไม่มีอาการผิดปกติในระยะแรก ต่อมาอาจมีอาการปวด ฟันโยก 
หรือสบฟันไม่ ได้ตามปกติ  บางรายอาจตรวจพบโดยบังเอิญจากการตรวจสุขภาพช่องปาก  
จากภาพถ่ายรงัสีพบว่าอะมีโลบลาสโตมาจะมีการท าลายกระดูก  ซึ่งมักพบในบริเวณที่มีฟันของ
ขากรรไกร และอาจมีลกัษณะเป็นถุงน า้เดียว หรือหลายถุงก็ได ้เนื่องจากอะมีโลบลาสโตมาเติบโตชา้ 
ขอบของรอยโรคมกัจะเห็นไดอ้ย่างชดัเจน และเป็นเสน้ทบึสีขาว  

การจ าแนกประเภทของเนื ้องอกที่ ศีรษะและคอของ WHO ฉบับที่  5 เผยแพร่ในปี  
ค.ศ. 2022 มีการแบ่งประเภทของเนือ้งอกชนิดไม่รา้ยแรงที่เกิดจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน ที่ปรากฏลกัษณะ
ของเซลลท์ี่มีรูปร่างคลา้ยอะมีโลบลาสโตมา เป็น 5 ชนิด ได้แก่ อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้  
อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียว อะมีโลบลาสโตมาชนิดนอกขากรรไกร อะมีโลบลาสโตมาชนิด
แพร่กระจาย และอะดีนอยดอ์ะมีโลบลาสโตมา(14) จากการจ าแนกที่กล่าวมาขา้งตน้อะมีโลบลาสโตมา
ชนิดหลายถุงน า้เป็นชนิดที่พบไดบ้่อยที่สดุ คิดเป็นรอ้ยละ 85 ของอะมีโลบลาสโตมาทัง้หมด และส่วน
ใหญ่เกิดขึน้ช่วงอายุ 30 – 40 ปี(9, 32) พฤติกรรมทางชีวภาพของอะมีโลบลาสโตมาชนิดนี ้มีการขยาย
ขนาดที่ ช้าแต่กลับมีการรุกรานเฉพาะที่สูง และมีความสามารถในการท าลายกระดูกทึบได ้ 
โดยลกัษณะทางภาพรงัสีพบเป็นเงาด าหลายวง นอกจากนัน้ยงัมีอตัราการกลบัเป็นซ า้สงูหากไดร้บัการ
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รกัษาที่ไม่เหมาะสม(9, 11) สามารถจ าแนกตามลกัษณะพยาธิวิทยาออกเป็นเซลลฟ์อลลิคลูาร ์(follicular) 
เพล็กซิฟอรม์ (plexiform) อะแคนโธมาทัส (acanthomatous) และแกรนูล่า (granular) ปัจจุบันเชื่อว่า
ไม่มีความสัมพันธ์ระหว่างรูปแบบทางพยาธิวิทยากับพฤติกรรม หรือการพยากรณ์โรคของเนือ้งอก 
ดงันัน้จึงอาจพบว่าอะมีโลบลาสโตมาชนิดเดียวกนัแต่มีรูปแบบทางพยาธิวิทยาที่แตกต่างกนั(33)  

อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียวเป็นกลุ่มที่พบรองลงมาเป็นล าดับที่สอง โดยมี
ลกัษณะทางคลินิก ลกัษณะทางรงัสีวิทยา และจุลพยาธิวิทยาที่แตกต่างจากอะมีโลบลาสโตมาชนิด
หลายถุงน า้ อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวสามารถพบได้ในขากรรไกรล่างส่วนหลัง และมักพบ
ร่วมกับฟันที่ยังไม่ขึน้คลา้ยกับถุงน า้เดนติเจอรสั ลกัษณะทางภาพรงัสีพบเป็นลกัษณะเงาด าวงเดียว 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวมีลักษณะทางพยาธิวิทยาแบบถุงน า้ที่ปกคลุมด้วยเยื่อบุผิวของ 
อะมีโลบลาสติก(33) สามารถจ าแนกลกัษณะทางพยาธิวิทยาออกเป็น 3 ชนิด โดยจ าแนกตามรูปแบบ
การงอกของเยื ่อบุผ ิวถุงน ้า ไดแ้ก่ ลูมิน ัล (luminal) อินทราลูมิน ัล  (intraluminal) และม ูรลั 
(mural) อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียวที่มีลักษณะทางพยาธิวิทยาเป็นลูมินัล จะมีเยื่อบุผิว 
อ ะ มี โล บ ล า ส โต ม า เรี ย ง ตั ว แ บ บ ตั้ ง ฉ า ก  (palisade)  นิ ว เค ลี ย ส มี ลั ก ษ ณ ะ เป็ น 
ไฮเปอร์โครมาติกโพลาไรซ์  (hyperchromatic nuclei polarized) ส่ วนอะมี โลบลาสโตมาชนิด 
ถุงน ้าเดียวที่มีลักษณะทางพยาธิวิทยาเป็นอินทราลูมินัล เยื่อบุผิวของอะมีโลบลาสโตมาเรียงตัว
เหมือนลูมินัล แต่มีเซลล์เนื ้องอกขยายเข้าไปในช่องว่างของถุงน ้า โดยอะมีโลบลาสโตมาชนิด 
ถุงน า้เดียวที่มีลกัษณะทางพยาธิวิทยาเป็นลมูินลั และอินทราลมูินัลตอบสนองไดดี้กบัการผ่าตดัแบบ
อนุรกัษ์นิยม ในขณะที่อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียวที่มีลักษณะทางพยาธิวิทยาเป็นมูรลัมี
ลักษณะเฉพาะคือกลุ่มเซลล์ของเนื ้องอกแทรกซึมเข้าไปภายในเนื ้อเยื่ อเก่ียวพันคล้ายกับ 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน ้า ดังนั้นอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียวที่มีลักษณะทาง 
พยาธิวิทยาเป็นมรูลัจึงมีพฤติกรรมความความรุนแรง และมีอตัราการกลบัเป็นซ า้ที่สงูกว่า จึงไดร้บัการ
รกัษาในลกัษณะเดียวกบัอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถงุน า้(10, 34)  

อะมีโลบลาสโตมาชนิดนอกขากรรไกร เป็นชนิดที่พบได้น้อยที่สุด โดยคิดเป็นเพียง 
รอ้ยละ 1 ของผูป่้วยโรคนีท้ัง้หมด ส่วนใหญ่จะเกิดกบัผูป่้วยที่มีอายุเฉลี่ย 52 ปี และเกิดขึน้บ่อยที่สดุใน
เหงือกของขากรรไกรล่างและรอยโรคมักจะไม่กลับมาเป็นซ า้(9) อะมีโลบลาสโตมาชนิดแพร่กระจาย 
เดิมเคยถูกจ าแนกกลุ่มใหอ้ยู่ในกลุ่มอะมีโลบลาสโตมาชนิดนอกขากรรไกร ตามเกณฑข์องเนือ้งอกที่
ศี รษ ะแล ะคอของ  WHO ฉบั บ ที่  4 (ปี  ค .ศ . 2017) (34 ) แ ต่ ปั จ จุ บั น ได้ ถู ก แยกออกม า  
โดยอะมีโลบลาสโตมาชนิดแพร่กระจายเป็นชนิดที่พบไดย้าก แมว้่าจะมีความเก่ียวขอ้งกับเนือ้งอกที่ 
ไม่รา้ยแรง แต่ก็สามารถแพร่กระจายไปยังต าแหน่งที่ห่างไกล ท าใหก้ารรกัษาไม่สามารถคาดเดาได ้
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และมีอัตราการกลับเป็นซ ้าสูง(35) ซึ่งต าแหน่งที่พบได้บ่อยที่สุดคือปอด (34) และกลุ่มสุดท้ายคือ 
อะดีนอยดอ์ะมีโลบลาสโตมา เป็นชนิดที่จ  าแนกขึน้มาใหม่ในปี ค.ศ. 2022 รอยโรคชนิดนีเ้ป็นเนือ้งอก
จากเซลล์สร้างเนื ้อเยื่อบุผิวที่มี โครงสร้างแบบคริบรีฟอรม์ (cribriform) มีส่วนประกอบคล้าย 
อะมีโลบลาสโตมา และมีโครงสรา้งคล้ายท่อ นอกจากนี ้ยังแสดงลักษณะของเซลล์เดนตินอยด์ 
(dentinoid) เซลลโ์กสต ์(ghost cells) และเซลลใ์ส (clear cells)(34, 36) รูปแบบทางจุลพยาธิวิทยาผสม
รวมทั ง้ล กัษณ ะเนื อ้ งอกอะม ีโลบลาสโตมาและอะด ีโนมาตอยด ์ และยิ ่ง ไปกว ่านั น้ 
อะดีนอยด์อะมีโลบลาสโตมายังถือเป็นชนิดที่มีคุณสมบัติทางชีวภาพที่มีความรุนแรง (biologically 
aggressive) มากกว่า และมีอตัราการเกิดซ า้สงูกว่าอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถงุน า้อีกดว้ย(36) 

2.พยาธิก าเนิดของถุงน ้า และเนือ้งอกทีม่ีสาเหตุจากเนือ้เย่ือสร้างฟัน 
กลไกระดับโมเลกุลในการพัฒนาไปเป็นรอยโรคที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อสร้างฟัน 

ยงัไม่ทราบแน่ชดัทัง้หมด มีการศึกษาหลายการศกึษาที่พยายามระบุรูปแบบการแสดงออกของยีน
ที่เก่ียวขอ้งกับการสังเคราะหโ์ปรตีน หรือยีนที่ไม่ไดม้ีการแปลรหัสในรอยโรคที่เกิดจากเนือ้เยื่อ 
สรา้งฟันเพื่อท าความเขา้ใจในกระบวนการเกิดโรค (16) นอกจากนีม้ีการศึกษาจ านวนมากไดร้ะบุ
ความสัมพันธ์ระหว่างต าแหน่งทางพันธุกรรมกับการพัฒนารอยโรคที่ มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อ 
สรา้งฟัน(16) ในการทบทวนวรรณกรรมนีไ้ด้สรุปขอ้มูลเก่ียวกับการกลายพันธุ์ในระดับพันธุกรรม 
และความผิดปกติของกระบวนการเหนือพันธุกรรม ในรอยโรคถุงน ้าเดนติเจอรัส  และ 
อะมีโลบลาสโตมาดงันี ้

2.1 การกลายพันธุใ์นระดับพันธุกรรมของถุงน ้าเดนติเจอรัส และอะมีโลบลาสโตมา 
การกลายพันธุ์ในระดับพันธุกรรมรวมถึงความผิดปกติของโครโมโซม (chromosomal 

abnormalities) และการกลายพันธุ์ของยีน (gene mutations) ความผิดปกติของโครโมโซมมักเกิดขึน้
ระหว่างการแบ่งเซลล ์อาจมีความผิดปกติที่จ  านวนโครโมโซม หรือมีโครงสรา้งที่ผิดปกติของโครโมโซม
ตั้งแต่หนึ่ งตัวขึ ้นไป มีการระบุความผิดปกติของโครโมโซมหลายชนิดที่มีความเก่ียวข้องกับ 
ความผิดปกติทางพันธุกรรม และโรคต่างๆ เช่น มะเร็ง ในส่วนของการกลายพันธุ์ของยีนเป็นการ
เปลี่ยนแปลงอย่างถาวรในล าดับของดีเอ็นเอ สิ่งเหล่านีส้ามารถเกิดขึน้ไดใ้นระหว่างการจ าลองตัวเอง
ของดีเอ็นเอ (DNA replication) หรือการตอบสนองต่อปัจจัยดา้นสิ่งแวดลอ้ม การกลายพันธุ์ของยีนมี
หลายประเภท เช่น เบสขาดหายไป (deletion)  หรือมีเบสแทรกเพิ่มเขา้มา (insertion) หรือมีเบสตัวอ่ืน
เขา้มาแทนที่ตวัเดิม (substitution) ซึ่งการกลายพนัธุข์องยีนเหลา่นีส้ามารถท าใหเ้กิดโรคได้(37)  

ถุงน า้เดนติเจอรสัเป็นถุงน า้ที่เกิดจากการเจริญที่ผิดปกติ จึงมีการศึกษาการกลายพันธุ์
ในระดับพันธุกรรมเพื่ ออธิบายพฤติกรรมความรุนแรง และการเจริญของโรค (38) การศึกษาการ 
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กลายพนัธุข์องยีน PTCH ในถุงน า้เดนติเจอรสั โดยผลการศึกษาพบการสญูเสียเฮเทอโรไซโกซิตีของยีน 
PTCH ในถุงน ้าเดนติเจอรสั และยังพบการแสดงออกของ PTCH ในชั้นเยื่อบุผิวถุงน ้าเดนติเจอรัส  
บ่งชีถ้ึงเสน้ทางการส่งสญัญาณ SHH-PTCH-SMO ที่ผิดปกติซึ่งมีความส าคญัต่อการพัฒนา และการ
เปลี่ยนแปลงของเซลล ์โดยการแสดงออกของ PTCH ในถุงน ้าเดนติเจอรสัมีลักษณะคล้ายกับการ
แสดงออกของ PTCH ในถุงน า้โอดอนโตเจนิก เคอราโตซีสต ์ในขณะที่ไม่พบการแสดงออกของ PTCH 
ในถุงน ้าปลายรากฟัน ผลการศึกษาบ่งชี ้ว่าการกลายพันธุ์ของยีน  PTCH อาจมีบทบาทใน 
ถุงน า้เดนติเจอรสั(17) นอกจากนีย้งัมีการศึกษาการแสดงออกของ p63 และ Ki-67 ในถุงน า้เดนติเจอรสั 
และอะมีโลบลาสโตมา โดยยีน p63 เป็นโฮโมโลกัสยีนกับยีน p53 ซึ่งพบการแสดงออกของยีน p63 ที่
ผิวหนงั หลอดอาหาร ต่อมลกูหมาก เตา้นม ต่อมน า้ลาย เยื่อบผุิวช่องปาก และถุงหุม้หน่อฟัน โดย p63 
มีบทบาทเก่ียวขอ้งกับการเพิ่มจ านวน และการเปลี่ยนแปลงของเซลลเ์ยื่อบุผิว ส่วน Ki-67 เป็นตัวบ่งชี ้
ของการแบ่งตัว และเพิ่มจ านวนของเซลลท์ี่มีหน้าที่ในการประเมินกิจกรรมการแบ่งตัวของเซลล ์และ
พฤติกรรมทางชีวภาพของรอยโรคต่างๆ รวมถึงถุงน า้ และเนื ้องอกที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อสรา้งฟัน  
ผลการศึกษาพบการแสดงออกของยีน p63 และ Ki-67 ที่สูงขึน้ในรอยโรคที่มีความรุนแรงมากขึน้ 
กล่าวคือพบการแสดงออกของยีน p63 และ Ki-67 มากที่สุดในอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน ้า 
รองลงมาไดแ้ก่อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียว และถุงน า้เดนติเจอรสัตามล าดบั ซึ่งอาจเป็นขอ้บ่งชี ้
ว่าการแสดงออกของ p63 และ Ki-67 ที่มากเกินไปอาจช่วยวินิจฉัยความรุนแรงของรอยโรคที่มีสาเหตุ
จากเนือ้เยื่อสรา้งฟันได้(29) 

ในปี ค.ศ. 2014 มีการศึกษาที่ท าให้เกิดจุดเปลี่ยนเก่ียวกับสาเหตุของการเกิดรอยโรค 
อะมีโลบลาสโตมา เนื่องจากมีการศึกษาที่ส  าคัญเก่ียวกับการเกิดโรคในระดับพันธุกรรมของเนือ้งอก
ชนิดนีไ้ด้รบัการเผยแพร่(19, 39, 40) การศึกษาเหล่านีร้ายงานการกลายพันธุ์ในเสน้ทางการส่งสัญญาณ 
mitogen-activated protein kinase (MAPK) แ ล ะ  Sonic Hedgehog Signaling Pathway-SMO ใน
รอยโรคอะมีโลบลาสโตมา ซึ่งเป็นที่ทราบกนัดีว่ากลไกการส่งสญัญาณทัง้สองกลไกนีท้  างานในระหว่าง
การพัฒนาของฟัน(41) นอกจากนัน้ยังมีรายงานพบการกลายพันธุ์ของยีนที่อยู่ในเสน้ทางส่งสญัญาณ
ข อ ง  MAPK เช่ น  B-Raf proto-oncogene serine/threonine kinase (BRAF)-V600E, KRAS proto-
oncogene GTPase (KRAS) และ fibroblast growth factor receptors 2 (FGFR2) ทั้งในเนือ้งอกชนิด
ไม่รา้ยแรง(42) และเนือ้งอกชนิดรา้ยแรง หรือมะเรง็ดว้ย(43)  

MAPK เป็นเสน้ทางการส่งสญัญาณภายในเซลลท์ี่ขึน้อยู่กับโปรตีนไคเนสภายในเซลล ์
กลไกการส่ งสัญญาณมีความสัมพันธ์กับการควบคุมการท างานของเซลล์พื ้นฐาน เช่ น  
การเพิ่มจ านวน (proliferation) การอยู่ รอด (survival) การเจริญเติบโต (growth) เมแทบอลิซึม  
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การเค ลื่ อ น ที่ ข อ ง เซ ลล์  (migration) ก ารเป ลี่ ย น สภ าพ ของ เซล ล์  (differentiation) แ ล ะ 
การปรับตัวของเซลล์ (alterations) โดยการเปลี่ยนแปลงในวิ ถีการส่งสัญญาณนี ้อาจน าไปสู่ 
การเจริญเติบโตของเซลลเ์นือ้งอก โดยเฉพาะอย่างยิ่งการกลายพันธุ์ของยีนในวิถีการส่งสัญญาณนี ้
เช่น ยีน BRAF และ KRAS ซึ่ งเป็นตัวส าคัญที่ เก่ียวข้องกับการก่อให้ เกิดมะเร็ง (44) ส  าหรับ 
การกลายพันธุ์ของยีน SMO มีบางการศึกษาไม่พบว่ามีการกลายพันธุ์ในอะมีโลบลาสโตมา (45)  
แต่ขณะเดียวกันก็มีการศึกษาที่พบว่ามีการกลายพันธุ์ของยีน SMO ได้ ประมาณรอ้ยละ 17(40) ถึง 
ร้อยละ 39(39) ซึ่งอะมีโลบลาสโตมาที่มีการกลายพันธุ์ของ SMO พบได้ส่วนใหญ่ในขากรรไกรบน  
(รอ้ยละ 57) ในขณะที่กลุม่ที่มีการกลายพนัธุข์อง BRAF สว่นใหญ่อยู่ในขากรรไกรลา่ง (รอ้ยละ75)(39, 40, 45)  

นอกจากนี ้การศึกษาของ Li และคณะ ในปี ค.ศ. 2022 ได้ท าการศึกษาบทบาทของ 
LncRNA HOXC-AS5 ในการควบคุมการเพิ่มจ านวน การบุกรุก และการตายของเซลล์ ผ่านการมี
ปฏิสัมพันธ์กับยีนเป้าหมาย HOXC13 ในอะมี โลบลาสโตมา ซึ่งผลการศึกษาแสดงให้เห็นว่า 
การแสดงออกที่มากเกินไปของ HOXC-AS5 ท าให้การแสดงออกของ HOXC13 ลดลงรอ้ยละ 18.5  
การเพิ่มจ านวนเซลล์อะมี โลบลาสโตมาลดลงร้อยละ 23.2 และเพิ่มอัตราการตายของเซลล ์
อะมีโลบลาสโตมาเป็นรอ้ยละ 36.59±4.36 ในทางกลับกันเมื่อท าการยับยั้ง LncRNA HOXC-AS5 
ระดับการแสดงออกของ HOXC13 จะเพิ่มขึน้รอ้ยละ 32.6 ดังนั้นจึงสรุปได้ว่า HOXC-AS5 ยับยั้ง 
HOXC13 ส่งผลให้การเพิ่มจ านวนของเซลลอ์ะมีโลบลาสโตมา และความสามารถในการบุกรุกของ
เซลลอ์ะมีโลบลาสโตมาลดลง(46) ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาของ Sun และคณะ ในปี ค.ศ. 2020 ที่
พบว่าความสามารถในการเพิ่มจ านวนเซลลอ์ะมีโลบลาสโตมาลดลงหลงัจากยบัยัง้การแสดงออกของ
ยีน HOXC13 และผลการศึกษายังพบว่ายีน HOXC13 และ HOXC13-AS มีการแสดงออกที่สูงใน
เนือ้เยื่ออะมีโลบลาสโตมาอีกดว้ย(47) 

2.2 กระบวนการเหนือพันธุกรรมของถุงน ้าเดนติเจอรัสและอะมีโลบลาสโตมา 
การกลายพันธุ์ในระดับพันธุกรรมได้รับการพิจารณาแล้วว่าเป็นสาเหตุส  าคัญของ 

การเกิดโรคบางชนิด เช่น เนือ้งอก โดยท าใหเ้กิดการดัดแปลงอย่างถาวรในยีนก่อมะเร็ง (oncogenes) 
และยีนต้านเนื ้องอก การปรับเปลี่ยนเหล่านี ้ก่อให้เกิดการเปลี่ยนแปลงการแสดงออกของโปรตีน  
ซึ่งท าใหเ้กิดความผิดปกติของการควบคมุวฏัจกัรของเซลล ์น าไปสู่การเพิ่มจ านวนเซลล ์และการก่อตัว
ของเนือ้งอกที่ไม่สามารถควบคุมได ้ในท านองเดียวกันความผิดปกติของกระบวนการเหนือพันธุกรรม
สามารถมีอิทธิพลต่อการแสดงออกของพันธุกรรม และมีบทบาทส าคัญในการเริ่มตน้ และการลุกลาม
ของโรคต่างๆ รวมถึงรอยโรคที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟันด้วย กระบวนการเหนือพันธุกรรมเป็น 
การดัดแปลงทางพันธุกรรมที่ไม่มีการเปลี่ยนล าดบัเบสของดีเอ็นเอ แต่อาจมีการเปลี่ยนโครงสรา้งของ
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ดีเอ็นเอ (DNA conformation) หรือปรับเปลี่ยนการแสดงออกทางพันธุกรรม ประเภทหลักของการ
เปลี่ยนแปลงเหล่านีไ้ดแ้ก่ การเติมหมู่เมทิล (methyl) ให้แก่เบสบนสายดีเอ็นเอ การปรบัแต่งโปรตีน
ฮีสโตน (histone modification) การจัดต าแหน่งของนิวคลิโอโซม (neocleosome positioning) และการ
แสดงออกของอารเ์อ็นเอที่ไม่มีการแปรรหสั (non-coding RNA)(48, 49) 

การเติ มหมู่ เมทิ ลบนสายดี เอ็น เอ  มั กเกิ ดขึ ้น ในต าแหน่ งที่ ห้ าของไซโทซี น 
 (cytosine; 5mC) มีความเก่ียวขอ้งกับการปิดการท างานของยีน (gene repression) การกระตุ้นยีน 
การวางต าแหน่ งนิ วคลี โอโซม  และการถอดรหัส  ซึ่ งกระบวนการนี ้ เก่ี ยวข้องกับเอนไซม์  
DNA methyltransferases (DNMTs)(48) ในมนุษย์มี เอนไซม์ DNMTs ที่ส  าคัญแบ่งออกเป็น 3 ชนิด 
ได้ แ ก่  DNMT1, DNMT3a แ ล ะ  DNMT3b ใน ข ณ ะ ที่ มี ก า ร จ า ล อ ง ข อ ง ส า ย ดี เ อ็ น เอ   
(DNA replication) DNMT1 จะท าหน้ าที่ รักษ ารูปแบบของดี เอ็ น เอ เมทิ ล เลชั่ น ให้ เหมื อน 
กั บ ของส าย ดี เอ็ น เอแม่ แบ บ  ดั งนั้ น  DNMT1 จึ ง เป็ น  maintenance methyltransferase ใน 
ขณะที่ DNMT3a และ DNMT3b จะท าหนา้ที่เติมหมู่เมทิลใหก้ับสายดีเอ็นเอที่สูญเสียหมู่เมทิลไปใน
ระหว่างกระบวนการถ่ ายแบบของสายดี เอ็นเอ  ดังนั้น  DNMT3a และ  DNMT3b จึ งจัดเป็น   
de-novo methyltransferase(50) มีการคึกษาเปรียบเทียบการแสดงออกของ DNMT3a และ DNMT3b 
ในถุงน ้าที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อสรา้งฟัน และอะมีโลบลาสโตมา โดยถุงน ้าที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อ 
สร้างฟันที่น ามาศึกษาได้แก่  ถุงน ้าเดนติเจอรัส ถุงน ้าปลายรากฟัน และถุงน ้าโอดอนโตเจนิก-  
เคอราโตซีสต์  ผลการศึกษาพบว่า DNMT3a และ DNMT3b มีส่วนเก่ียวข้องในกระบวนการ 
เมทิลเลชั่ นของอะมี โลบลาสโตมา โดย DNMT3a มีความเก่ียวข้องกับพฤติกรรมก้าวร้าวของ 
อะมีโลบลาสโตมา เนื่องจากพบการแสดงออก DNMT3a สงูเมื่อเปรียบเทียบกบัรอยโรคถุงน า้อ่ืนๆ และ
การแสดงออกของ DNMT3a ยังมีความสมัพันธอ์ย่างมีนัยส าคัญกบัรอยโรคอะมีโลบลาสโตมาที่มีการ
ท าลายกระดูกทึบ ส่วน DNMT3b มีการแสดงออกสูงในอะมีโลบลาสโตมา แต่ไม่พบความสมัพันธ์กับ
ลกัษณะทางคลินิก ส่วนถุงน า้เดนติเจอรสัพบการแสดงออกของ DNMT3a สงูกว่าถุงน า้ชนิดอ่ืนอย่างมี
นยัส าคัญทางสถิติ ในขณะที่พบการแสดงออกของ DNMT3b ในถุงน า้เดนติเจอรสัต ่ากว่าเนือ้เยื่อช่อง
ปากปกติ และผลการศึกษาพบว่า DNMT3a และ DNMT3b ไม่มีความสัมพันธ์อย่างมีนัยส าคัญกับ
ความรุนแรงของถุงน า้เดนติเจอรสั ส่วนถุงน า้ปลายรากฟันที่มีการท าลายกระดูกทึบ และถุงน า้โอดอน
โตเจนิก เคอราโตซีสต์ที่มีลักษณะภาพรงัสีเป็นเงาด าหลายวงมีความสัมพันธ์กับการแสดงออกของ 
DNMT3a จากผลการศึกษาจึงชี ้ให้เห็นว่า DNMT3a และ DNMT3b อาจมีบทบาทในกระบวนการ 
เหนือพนัธุกรรมในระดบัดีเอ็นเอของถงุน า้ และเนือ้งอกที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน(20)  
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นอกจากนั้นยังมีการศึกษาพบการแสดงออกของ DNA methyltransferases ได้แก่ 
DNMT1 และ DNMT3a ในรอยโรคถุ งน ้าปลายรากฟัน ถุ งน ้าโอดอนโตเจนิ ก  เคอราโตซีสต ์ 
เนื ้องอกอะดีโนมาตอย โอดอนโทจีนิก และอะมีโลบลาสโตมา ผลการศึกษาพบว่า DNMT1 มีการ
แสดงออกกระจายในทุกชัน้ของเซลลข์องตัวอย่างทัง้หมด และมีลกัษณะการแสดงออกที่ใกลเ้คียงกับ
เนือ้เยื่อช่องปากปกติ สิ่งนีช้ีใ้หเ้ห็นว่า DNMT1 อาจไม่เก่ียวขอ้งกับการพัฒนาของถุงน า้ และเนือ้งอก 
ที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน ในขณะที่ DNMT3a มีการแสดงออกที่แตกต่างกนั โดยทุกตวัอย่างของ
ถุงน า้ปลายรากฟัน อะมีโลบลาสโตมาส่วนใหญ่ เนือ้งอกอะดีโนมาตอย โอดอนโทจีนิกบางตัวอย่าง 
และถุงน ้าโอดอนเจนิก เคอราโตซีสต์บางตัวอย่างมีการแสดงออกของ DNMT3a ในไซโทพลาสซึม  
ส่วนการแสดงออกของ DNMT3a ในนิวเคลียสพบเฉพาะชัน้พาราเบซลัในตัวอย่างถุงน า้โอดอนเจนิก-  
เคอราโตซีสต์บางตัวอย่างเท่านั้น และไม่พบการแสดงออกของ DNMT3a ในเนื ้อเยื่อช่องปากปกติ 
ดังนั้นการแสดงออกที่ เพิ่มขึน้ของ DNMT3a ในรอยโรคเหล่านี ้สนับสนุนว่ากระบวนการดีเอ็นเอ 
เมทิลเลชั่นมีบทบาทที่เก่ียวขอ้งกบัการพฒันาของรอยโรคที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน(22)  

จากการศึกษาของ do Amaral-Silva และคณะซึ่งตีพิมพ์ในปี ค.ศ. 2021 ได้ศึกษา
ความสัมพันธ์ระหว่างการแสดงออกของ DNMT และ H3K9ac ในรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา และ 
มะเร็งอะมีโลบลาสติกคารซ์ิโนมา โดยมีถุงหุม้หน่อฟันเป็นกลุ่มควบคุม H3K9ac คือปฏิกิริยาที่มีการ
เติมหมู่อะซิติลบนฮีสโตน H3 ที่ไลซีน 9 ซึ่งเป็นการดัดแปลงฮีสโตนชนิดหนึ่ง ผลการศึกษาพบการ
แสดงออกของ H3K9ac DNMT1 และ DNMT3a บริเวณนิวเคลียสของชัน้เยื่อบุผิว และเซลลม์ีเซนไคม์
ในทุกกลุ่มตัวอย่าง ในขณะที่ ไม่พบการแสดงออกของ DNMT3b ในถุงหุ้มหน่อฟัน แต่พบการ
แสดงออกที่ สู งของ DNMT3b ในเซลล์อะมี โลบลาสติ กในกลุ่ มอะมี โลบลาสโตมา และ 
อะมีโลบลาสติกคารซ์ิโนมา แต่เมื่อศึกษาความสมัพันธข์องการแสดงออกของ DNMT กบัลกัษณะทาง
คลินิกพบว่า DNMT1 มีการแสดงออกที่สูงขึ ้นในอะมีโลบลาสโตมาที่มีการกลายพันธุ์ของยีน  
BRAF-V600E ส่วนรอยโรคที่มีการกลับมาเป็นซ า้พบการแสดงออกของ DNMT3b ที่เพิ่มขึน้ ซึ่งอาจ
บ่งชีว้่า DNMT1 และ DNMT3b มีสว่นเก่ียวขอ้งกบัการกลายพนัธุเ์หนือพนัธุกรรมในระดบัดีเอ็นเอ และ
อาจสง่ผลต่อพฤติกรรมความรุนแรง และการกลบัมาเป็นซ า้ของเนือ้งอก(51)  

นอกจากนีย้ังมีการศึกษาการเกิดกระบวนการเมทิลเลชั่นของยีนตา้นมะเร็ง p16 ยีนนี ้
เป็ นตัวยับยั้ งเอนไซม์ไซคลินดี เพนเดนท์ไคเนส (cyclin-dependent kinases) ที่  4 และ 6 ซึ่ ง
กระบวนการเมทิลเลชั่นของยีนส่งผลต่อการควบคุมของวัฏจักรของเซลล ์ยับยั้งการถอดรหัส และ 
มีบทบาทส าคัญในระยะเริ่มตน้ของมะเร็ง พบว่ามีการสูญเสียยีน p16 ซึ่งเป็นยีนตา้นมะเร็งในมะเร็ง
ของมนุษยห์ลายชนิด และนอกจากนีย้งัพบการเมทิลเลชั่นในยีนนีใ้นเนือ้งอกที่เกิดจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน
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ดว้ย การศึกษาของ Khojasteh และคณะ ไดท้ าการศึกษาการเกิดกระบวนการเมทิลเลชั่นของยีน p16 
ในรอยโรคมะเร็งอะมีโลบลาสติกคารซ์ิโนมา อะมีโลบลาสโตมา และถุงหุ้มหน่อฟันของฟันคุดล่าง  
ผลการศึกษาพบว่ามีการเมทิลเลชั่นของยีน p16 ในอะมีโลบลาสติก คารซ์ิโนมาในทุกตัวอย่าง   
ในขณะที่พบการเมทิลเลชั่นของยีน p16 ในอะมีโลบลาสโตมาเพียง 1 ตัวอย่าง และไม่พบการ 
เมทิลเลชั่นในเยื่อหุม้หน่อฟันเลย ซึ่งแสดงใหเ้ห็นว่ากระบวนการเมทิลเลชั่นของยีน p16 อาจมีบทบาท
เก่ียวขอ้งกับพฤติกรรมความรุนแรง และกา้วรา้วในมะเร็งอะมีโลบลาสติกคารซ์ิโนมาในระดับโมเลกุล 
การศึกษานีบ้่งชีว้่ากระบวนการเมทิลเลชั่นของยีน p16 สามารถท าหนา้ที่เป็นตัวบ่งชีก้ารเปลี่ยนแปลง
เป็นมะเร็งในรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา และช่วยแยกความแตกต่างระหว่างมะเร็งอะมีโลบลาสติกคาร์
ซิโนมา และอะมีโลบลาสโตมาได้(52) และอีกการศึกษาหนึ่งได้แก่การศึกษาของ Moreira และคณะ  
ได้ท าการศึกษาการเกิดเมทิลเลชั่นของยีน p16, p21, p27, p53 และ RB1 ในเนือ้งอกที่มีสาเหตุจาก
เนือ้เยื่อสรา้งฟัน ผลการศึกษาพบว่าในรอยโรคอะมีโลบลาสโตมามียีนที่เกิดเมทิลเลชั่นสูงที่สดุคือยีน 
p16 และ p21 เนือ้งอกแคลซิไฟอิงซิสติก โอดอนโทจีนิก มียีนที่เกิดเมทิลเลชั่นสงูที่สุดคือยีน p21 และ 
RB1 ส่วนเนื ้องอกอะดีโนมาตอย โอดอนโทจีนิกมี เพียงบางตัวอย่างเท่านั้นที่ เกิดกระบวนการ 
เมทิลเลชั่นที่ยีน p16 และ p21 ในขณะที่ถุงหุม้หน่อฟันพบการเกิดกระบวนการเมทิลเลชั่นที่ยีน p16, 
p27 และ RB1 ซึ่งจะเห็นว่ารอยโรคทุกชนิดเกิดกระบวนการเมทิลเลชั่นที่ยีน p21 แต่ถุงหุม้หน่อฟันพบ
การเกิดกระบวนการเมทิลเลชั่นที่ต  ่าของยีน p21 ผลการศึกษานี ้ชี ้ให้เห็นว่าการเกิดกระบวนการ 
เมทิลเลชั่นของยีน p21 เป็นกระบวนการที่พบไดท้ั่วไปในเนือ้งอกที่มีสาเหตุเกิดจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน
ประเภทต่างๆ ซึ่งแสดงใหเ้ห็นว่าเกิดการเปลี่ยนแปลงระดบัเหนือพนัธุกรรมในเนือ้งอกเหล่านี ้(53) 

จากการทบทวนวรรณกรรมขา้งต้นจะเห็นได้ว่ากระบวนการเหนือพันธุกรรมในระดับ 
ดีเอ็นเอมีบทบาทในรอยโรคที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน และนอกจากนีก้ารดัดแปลงอารเ์อ็นเอ 
ก็เป็นหนึ่งในกระบวนการเหนือพนัธุกรรมเช่นกนั ซึ่งผูว้ิจยัจะขอกลา่วรายละเอียดในหวัขอ้ถดัไป 

3.การดัดแปลงอารเ์อ็นเอ และ N6-methyladenosine (m6A) 
การดัดแปลงอารเ์อ็นเอเป็นการดัดแปลงทางเคมีแบบย้อนกลับได้บนสายอารเ์อ็นเอ  

ตั้งต้น (substrate RNA) โดยถูกควบคุมโดยเอนไซม์เฉพาะ มีบทบาทส าคัญในการควบคุม
กระบวนการทางชีววิทยาในโรคต่างๆ เช่นการพฒันาของมะเร็ง และโรคบางชนิด ปัจจุบนับทบาท
ของการดัดแปลงอารเ์อ็นเอไดร้บัความสนใจมากขึน้เพื่อท าความเขา้ใจเก่ียวกับโรคของมนุษย์  
การดดัแปลงอารเ์อ็นเอมีบทบาทส าคัญในกระบวนการต่างๆของเซลล ์โดยเฉพาะอย่างยิ่งในการ
ควบคุมความเสถียร และการแปลรหัส mRNA ตัวอย่างเช่น การดัดแปลงอารเ์อ็นเอบางอย่าง
ส่งเสริมความเสถียรของ mRNA และมีผลการแปลรหัสเป็นโปรตีน ในขณะที่การดัดแปลงอ่ืนๆ  
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อาจก าหนดเป้าหมาย mRNA ท าใหเ้กิดการย่อยสลาย และป้องกันการแปลรหสัได้ กลไกของการ

ดัดแปลงอารเ์อ็นเอมีหลากหลายกระบวนการไดแ้ก่ m6A, m5C, m1A, m7G, Ψ, A-to-I editing 
และ ac4C(54)  

N6-methyladenosine (m6A) เป็นกระบวนการเมทิลเลชั่นที่พบมากที่สดุใน mRNA การ
ดั ด แ ป ล ง  m6A (m6A modification) มี ส่ ว น เ ก่ี ย ว ข้ อ ง ใน เกื อ บ ทุ ก ขั้ น ต อ น ใน  mRNA  
เมแทบอลิซึม (24, 25) นอกจากนี ้ยังส่งผลต่อการประมวลผลของ lncRNAs และ circRNAs ด้วย  
m6A ถูกควบคุมโดยกลุ่มเอนไซม์ 3 กลุ่ม ได้แก่ m6A writers หรือ m6A methyltransferases, 
m6A erasers หรือ m6A demethylases และ m6A readers(27)  

3.1 m6A writers หรือ m6A methyltransferases 
m6A เกิดจากการท างานของเมทิลทรานสเฟอเรสคอมเพล็กซ์ (methyltransferase 

complex) ที่ประกอบด้วยโปรตีนตัวหลักคือ METTL3 และโปรตีนตัวเสริมอ่ืนๆ ได้แก่ METTL14, 
WTAP, VIRMA, RBM15 และ ZC3H13(55) กลไกที่ เก่ียวข้องกับ m6A ได้แก่  การตัดแต่ง mRNA  
การส่งออกของอารเ์อ็นเอ การควบคุมการถอดรหัส การสลายตัวของ mRNA และการประมวลผล 
miRNA ซึ่ง METTL3 มีบทบาทส าคัญในทุกขั้นตอนของวัฏจักรของอารเ์อ็นเอ(24) METTL3 เป็นตัวเร่ง
ปฏิกิริยาหลักในกระบวนการ m6A มีการศึกษาชี ้ว่าการเมทิลเลชั่ นโดย METTL3 มีส่วนร่วมใน
กระบวนการทางสรีรวิทยาต่างๆ เช่นการพัฒนาตวัอ่อน การพัฒนาสมอง การสรา้งสเปิรม์ การเปลี่ยน
โปรแกรมเซลลแ์ละการรกัษาสมดุลของทีเซลล ์(T-cell homeostasis)(56) และดว้ยการท างานร่วมกัน
ของ m6A writers โดยเฉพาะอย่างยิ่งใน mRNA มีการศึกษาพบว่ามีความผิดปกติของการแสดงออก
ของ METTL3 ในมะเร็งของมนุษย์(24, 27) โดยในเนือ้งอก หรือมะเร็งบางชนิดการเพิ่มขึน้ของ METTL3 
พบว่ามีความเก่ียวขอ้งกับการลุกลามของมะเร็งอย่างรวดเร็ว รวมทัง้มีการพยากรณ์ของโรคที่ไม่ดีของ
เนื ้องอก ในทางกลับกันมีรายงานในบางการศึกษาพบว่า METTL3 อาจท าหน้าที่เป็นตัวยับยั้งการ
เจรญิเติบโตของเนือ้งอก และมะเรง็บางชนิด(24, 28, 57)  

3.2 m6A erasers หรือ demethylases 
M6A erasers เป็นกลุ่ มเอนไซม์ที่ มี หน้าที่ เอาหมู่ เมทิ ลออกจาก m6A ส่งผลให้

กระบวนการดัดแปลง m6A เป็นกระบวนการที่ผันกลับได ้ได้แก่ Fat mass and obesity-associated 

protein (FTO) และ α- ketoglutarate-dependent dioxygenase homolog 5 (ALKBH5) โดยเอนไซม์

ทั้งสองตัวจัดอยู่ใน กลุ่ม α-ketoglutarate-dependent dioxygenase ท าหน้าที่ เร่งปฏิกิริยาการเกิด
กระบวนการดีเมทิลเลชั่นของ m6A(55) 
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3.3 m6A readers 
m6A reader ท าหน้ าที่ จดจ าและเชื่ อม โยง m6A ไปยั งอาร์เอ็ น เอเป้ าหมาย  

m6A reader ในกลุ่ม YTH domain family ได้แก่  YT521-B homology (YTH) ท าหน้าที่ เป็นโมดูล
ส าหรับการจดจ า m6A YTHDF1 ท าให้เกิดการการถอดรหัส mRNA และการสังเคราะห์โปรตีน 
YTHDF2 ท าให้เกิดการถอดรหัส หรือการสรา้งอารเ์อ็นเอ โดยการคัดเลือก mRNA ที่มีการดัดแปลง 
m6A ท าให้เกิดการสลายตัวของ mRNA YTHDF3 ท าหน้าที่ปรบัปรุงการถอดรหัสอารเ์อ็นเอ ดังนั้น
กลุม่โปรตีนเหล่านีม้ีหนา้ที่ควบคมุกระบวนการเมแทบอลิซมึของ m6A(55) 

4.การดัดแปลง m6A ในอารเ์อ็นเอกับรอยโรคในช่องปาก 
ปัจจุบันมีการศึกษามากมายยืนยันว่าความผิดปกติของกระบวนการเมทิลเลชั่นของ 

m6A มีความสมัพันธ์กับโรครา้ยแรงของมนุษยร์วมถึงเนือ้งอก (26) แต่การศึกษาบทบาทของ m6A 
และตัวควบคมุของ m6A ต่อการเกิดรอยโรคในช่องปากยงัมีไม่มาก โดยขอ้มลูการศึกษาส่วนมาก
จะมีรายงานในมะเรง็ช่องปากชนิดสความสัเซลลค์ารซ์ิโนมาดงันี ้

4.1 การดัดแปลง m6A ในอารเ์อ็นเอกับมะเร็งช่องปากของมนุษย ์
มีการศึกษาพบว่ามะเร็งช่องปากชนิดสความสัเซลลค์ารซ์ิโนมา มีระดบั METTL3 ซึ่งเป็น 

m6A writer สูงกว่าเนื ้อเยื่ อปกติที่ อยู่ ติดกัน และระดับการแสดงออกของ METTL3 ที่ สูงขึ ้นมี
ความสมัพนัธ์เชิงบวกอย่างมีนยัส าคญักบัระยะของเนือ้งอกที่สูงขึน้ การแสดงออกของ METTL3 ที่สูง
นีบ้่งชีถ้ึงการพยากรณ์โรคที่แย่ลง ซึ่งจากผลการศึกษาชีใ้หเ้ห็นว่า METTL3 มีบทบาทส าคัญในการ
พัฒนา และการพยากรณ์โรคของมะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลล์คารซ์ิโนมา (25) การศึกษาของ 
Udompatanakorn และคณะ ไดท้ าการศึกษาการแสดงออกของ METTL3 ในรอยโรคก่อนมะเร็ง และ
มะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมา พบว่าการแสดงออกของ METTL3 ในรอยโรคดิสเพลเชีย
ของเซลลเ์ยื่อบุช่องปาก และมะเร็งช่องปากชนิดสความสัเซลลค์ารซ์ิโนมาสงูกว่าเยื่อบุผิวช่องปากปกติ 
โดยมีการแสดงออกของ METTL3 สูงที่สุดในกลุ่มมะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลล์คารซ์ิโนมา  
โดยลกัษณะการติดสีของ METTL3 ในเยื่อบุผิวช่องปากปกติจะติดสีความเขม้อ่อน และพบการติดสีใน
ชั้นของเยื่อบุผิว ในขณะที่ รอยโรคดิสเพลเชียของเซลล์เยื่อบุช่องปาก และมะเร็งช่องปากชนิด 
สความัสเซลล์คารซ์ิโนมาพบการติดสี METTL3 ความเข้มรุนแรงในชั้นเยื่อบุผิว และตรงกลางของ 
เนื ้องอก ถึงแม้ว่าจะไม่พบความสัมพันธ์ที่มีนัยส าคัญระหว่างการแสดงออกของ METTL3 และ
ลักษณะทางคลินิก แต่การศึกษานีช้ีใ้หเ้ห็นว่า METTL3 อาจมีบทบาทในการเกิดโรคมะเร็งช่องปาก
ชนิดสความสัเซลลค์ารซ์ิโนมา และรอยโรคก่อนมะเรง็(27) 
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การศึกษาของ Ai และคณะ ในปี ค.ศ. 2021 ไดท้ าการศึกษาการแสดงออกของ METTL3 
ในมะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลล์คาร์ซิ โนมา  โดยเพาะเลี ้ยงเซลล์มะเร็งช่องปากชนิด 
สความัสเซลล์คารซ์ิโนมา ได้แก่ SCC-4, CAL-27, SCC-9 และ SCC-25 ผลการศึกษาพบว่ามีการ
แสดงออกของ METTL3 ที่เพิ่มขึน้ในเซลลม์ะเร็งช่องปากชนิดสความสัเซลลค์ารซ์ิโนมาเมื่อเปรียบเทียบ
กับเซลล์เนื ้อเยื่อช่องปากปกติ และยังพบว่าปริมาณของ m6A เพิ่มขึ ้นในเซลล์มะเร็งช่องปาก 
ชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมาอีกดว้ย นอกจากนีผ้ลการศึกษายงัพบว่า METTL3 ส่งผลต่อการท างาน
ของ CD8+ ทีเซลล ์(T cell) และการผลิตไซโตไคนใ์นเซลลม์ะเร็งช่องปากชนิดสความสัเซลลค์ารซ์ิโนมา 
โดยระงบัการกระตุน้ CD8+ ทีเซลล ์ในขณะที่การยับยัง้การแสดงออกของ METTL3 ส่งผลใหเ้กิดการ
กระตุ้นการท างานของ CD8+ ทีเซลลม์ากขึน้ ส่งผลให้ปริมาณไซโตไคน์ก่อมะเร็ง IL-10 (protumor 

cytokine IL-10) ลดลง และเพิ่ มปริมาณของไซโตไคน์ต้านมะเร็ง IL-4 และ IFN-γ นอกจากนี ้
การทดลองในหนูทดลองโดยการฉีดเซลล ์SCC-9 ที่ถูกยบัยัง้การแสดงออกของ METTL3 เขา้ใตผ้ิวหนัง 
ผลการทดลองพบว่าการยบัยัง้การแสดงออกของ METTL3 มีผลลดการแบ่งตวัของเซลลม์ะเร็งช่องปาก
ชนิดสความสัเซลลค์ารซ์ิโนมา และการศึกษากระบวนการขยายเพิ่มปริมาณสารพนัธุกรรมจากดีเอ็นเอ
เป้าหมายโดยใชดี้เอ็นเอต้นแบบ (qRT-PCR) ในเซลลม์ะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมา  
ยังพบอีกว่าการแสดงออกของ METTL3 สัมพันธ์กับการพยากรณ์โรคที่แย่ลงของมะเร็งศีรษะ และ
ล าคอชนิดสความสัเซลลค์ารซ์ิโนมา(58)  

Liu และคณะ ในปี ค.ศ. 2020 ได้ศึกษาการแสดงออกของ m6A เมทิลทรานสเฟอเรส
หลายตัวร่วมกันในการศึกษาเดียว โดยวิเคราะห์ระดับการแสดงออกของเอนไซม์ที่ เก่ียวข้องกับ
กระบวนการเมทิลเลชั่นจากขอ้มูล TCGA RNA sequencing (RNA-seq) ของรอยโรคมะเร็งช่องปาก
ชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมาจ านวน 340 ตัวอย่าง เปรียบเทียบกับเนือ้เยื่อปกติจ านวน 32 ตัวอย่าง 
พบว่ามี การแสดงออกที่ เพิ่ มขึ ้นของ METTL3 และ WTAP ในรอยโรคมะเร็งช่ องปากชนิ ด 
สความสัเซลลค์ารซ์ิโนมา ในขณะที่ METTL14 ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนยัส าคญั อย่างไรก็ตามผล
การศึกษาโดยวิธี qRT-PCR ของเนือ้เยื่อมะเร็งชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมาเปรียบเทียบกับเนือ้เยื่อ
ขา้งเคียง พบว่ามีการเพิ่มขึน้ของการแสดงออกของ METTL3, METTL14 และ WTAP  และยังพบว่า
ระดับการแสดงออกของ METTL3 ที่สูงขึน้มีความสมัพันธ์เชิงบวกอย่างมีนัยส าคัญกับระยะเนือ้งอก 
ขัน้สูง คือเนือ้งอกในระยะ T3 และ T4 มีการแสดงออกของ METTL3 สูงกว่าเนือ้งอกในระยะ T1 และ 
T2 รวมถึงเมื่อเปรียบเทียบการแสดงออกของ METTL3 ในระยะการแพร่กระจายของต่อมน า้เหลือง 
พบว่ากลุ่มตัวอย่างที่มีการแพร่กระจายพบการแสดงออกของ METTL3 ที่สูงกว่า นอกจากนี ้ยังได้
ท าการศึกษาการยับยั้ง METTL3 ในหนูทดลองโดยการฉีดเซลล์ที่ ได้ถูกยับยั้งการแสดงออกของ 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Ai%20Y%5BAuthor%5D
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METTL3 ในชั้นใต้ผิ วหนั ง พบว่ าปริมาตร และน ้ าหนั กของเนื ้องอกต ่ ากว่ ากลุ่ มควบคุม 
อย่างมีนยัส าคญั(25) 

นอกจากนั้นจากการศึกษาของ Wu และคณะ ในปี ค.ศ. 2022 ซึ่งเป็นการศึกษาการ
แสดงออกของ METTL3 และ METTL14 ในรอยโรคมะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลล์คารซ์ิโนมา  
ผลการศึกษาพบการแสดงออกของ METTL3 และ METTL14 ในนิ วเคลี ยสของเซลล์มะเร็ง  
ซึ่งเปอรเ์ซ็นตเ์ฉลี่ยของเซลลท์ี่มีการแสดงออกของ METTL3 และ METTL14 เพิ่มขึน้อย่างมีนัยส าคัญ
ในเนือ้เยื่อมะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมา และนอกจากนีย้ังพบว่าการแสดงออกของ 
METTL3 และ METTL14 มีการแสดงออกที่เพิ่มขึน้อย่างมีนัยส าคัญในระยะของมะเร็งที่สูงขึน้ อีกทั้ง
ยังพบว่ารอ้ยละของเซลลท์ี่มีการแสดงออกของ METTL3 และ METTL14 ที่สูงมีความสมัพันธ์อย่างมี
นัยส าคัญกับอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยที่ลดลง และการยับยั้งการแสดงออกของ METTL3 และ 
METTL14 โดยการน าส่งสารพันธุกรรม siRNA เขา้สู่เซลลเ์ป็นผลให้การเพิ่มจ านวนของเซลลล์ดลง
อย่างมีนยัส าคญั แต่ไม่มีผลอย่างมีนยัส าคญัต่อการเคลื่อนที่ของเซลล ์และการรุกรานของเซลล์(57) 

ในส่วนของ m6A eraser เองพบว่าการแสดงออกที่ผิดปกติ คือมีการแสดงออกที่มาก
เกินไป หรือนอ้ยเกินไป มีผลต่อการด าเนินของโรคมะเร็งศีรษะ และล าคอชนิดสความสัเซลลค์าซิโนมา 
(head and neck squamous cell carcinoma) โดยพบว่าการแสดงออกของ FTO ที่มากขึน้มีแนวโน้ม
ต่อการพยากรณ์โรคที่แย่ลง(59) และในปีค.ศ. 2022 มีการศึกษาของ Jin และคณะ ได้วิเคราะห์จาก
ฐานขอ้มูลจาก TCGA database ของโรคมะเร็งศีรษะและล าคอชนิดสความัสเซลลค์าซิโนมา พบว่า 
ALKBH5 เป็นโปรตีนที่มีการแสดงออกเพิ่มขึน้(60) 

จากการทบทวนวรรณกรรมชีใ้หเ้ห็นว่า m6A และเอนไซมท์ี่ควบคุมการท างานมีบทบาท
ในรอยโรคมะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลล์คารซ์ิโนมาซึ่งเป็นมะเร็งในช่องปากที่พบมากที่สุด  
โดยในหั วข้อต่ อไปจะกล่ าวถึ งรายละเอียดของบทบาทของ m6A ในถุ งน ้ าเดนติ เจอรัส  
และอะมีโลบลาสโตมา 

4.2 การดัดแปลง m6A ในอารเ์อ็นเอกับถุงน ้าเดนติเจอรัส และอะมีโลบลาสโตมา 
การศึกษาเก่ียวกบัความผิดปกติของกระบวนการเหนือพนัธุกรรมในระดับอารเ์อ็นเอของ

ถุงน ้าเดนติเจอรัส และอะมีโบลาสโตมายังมีจ านวนไม่มาก จากการทบทวนวรรณกรรมมีเพียง
การศึกษาเดียวที่ท าการศึกษากระบวนการเหนือพันธุกรรมในระดับอารเ์อ็นเอในถุงน า้เดนติเจอรสั
ไดแ้ก่ การศึกษาของ Udompatanakorn และคณะ ในปี ค.ศ. 2024 โดยท าการศึกษาการแสดงออกของ 
ALKBH5 ในถุงน า้เดนติเจอรสั ถุงน า้โอดอนโตเจนิก เคอราโตซีสต ์และอะมีโลบลาสโตมา ALKBH5 
เป็นเอนไซมใ์นกลุ่ม m6A erasers ท าหน้าที่เร่งปฏิกิริยาการเกิดกระบวนการดีเมทิลเลชั่น ของ m6A 
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โดยดึงหมู่เมทิลออกจากอารเ์อ็นเอเป้าหมาย ผลการศึกษาการแสดงออกของ ALKBH5 พบว่ารอ้ยละ
จ านวนเซลลท์ี่ติดสีของการแสดงออกของ ALKBH5 ในอะมีโลบลาสโตมา และถุงน า้โอดอนโตเจนิก- 
เคอราโตซีสตส์ูงขึน้อย่างมีนัยส าคัญเมื่อเปรียบเทียบกับถุงหุม้หน่อฟัน แต่รอ้ยละจ านวนเซลลท์ี่ติดสี
ของการแสดงออกของ ALKBH5 ในอะมีโลบลาสโตมา ถุงน ้าโอดอนโตเจนิก เคอราโตซีสต์ และ 
ถุงน า้เดนติเจอรสั ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ส่วนความเขม้ของการติดสี และค่าเฉลี่ย
คะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟในอะมีโลบลาสโตมา และถุงน า้โอดอนโตเจนิก เคอราโตซีสตส์ูงขึน้อย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับถุงน า้เดนติเจอรสั และถุงหุม้หน่อฟัน โดยผลจากการศึกษานี ้
สรุปไดว้่ากระบวนการเหนือพันธุกรรมอาจมีบทบาทในรอยโรคที่เกิดจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน และอาจมี
ความสมัพนัธก์บัพฤติกรรมของถงุน า้ที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟันที่เก่ียวขอ้งกบัพฒันาการได้(23) 

นอกจากนีย้ังมีการศึกษาของ Niu และคณะ ในปี ค.ศ. 2020 ซึ่งเป็นการศึกษาแรกที่ได้
ศึกษาความสัมพันธ์ของ m6A กับรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา โดยการตรววจหา m6A peak ใน 
อะมีโลบลาสโตมา และเนือ้เยื่อช่องปากปกติโดยใช ้MeRIP-seq ที่ถกูเติมเมทิลที่ต  าแหน่งแตกต่าง
กนัภายใน mRNA, lncRNA และ circRNA ผลการศึกษาพบการเติมหมู่เมทิลที่เบสไซโตซีนสงูกว่า
ระดับปกติ (hypermethylated m6A) และการเติมหมู่ เมทิลที่ เบสไซโตซีนต ่ากว่าระดับปกติ 
(hypomethylated m6A) โดยในอะมีโลบลาสโตมามีการดัดแปลง m6A ที่แตกต่างกับเนื ้อเยื่อ 
ช่องปากปกติ 3,673 ต าแหน่ง โดยพบการเมทิลเลทของต าแหน่ง m6A ภายในรหัสพันธุกรรม 
(coding genes) ของรอยโรคอะมีโลบลาสโตมาซึ่งในจ านวนนี ้ 704 ต าแหน่ง (16.2%) พบมีการ
เมทิลเลทเพิ่มขึน้อย่างมีนยัส าคญัเมื่อเปรียบเทียบกบัเนือ้เยื่อในช่องปากปกติ จากผลการศึกษาจึง
แสดงใหเ้ห็นว่า m6A น่าจะมีบทบาทในรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา นอกจากนีใ้นการศึกษานีย้ัง
พบว่ายีน HOXC13 และ HOXC13-AS ในเนือ้เยื่ออะมีโลบลาสโตมามีการเมทิลเลชั่นที่มากกว่า
ปกติเมื่อเปรียบเทียบกบัเนือ้เยื่อปกติที่อยู่ขา้งเคียงอีกดว้ย ผลการศึกษานีช้ีใ้หเ้ห็นว่ากระบวนการ
ดัดแปลง m6A น่าจะมีบทบาทในการควบคุมการแสดงออกของยีน และอาจเก่ียวข้องกับการ
พฒันาไปเป็นรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา(21) 
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บทที ่3 
วิธีด าเนินการวิจัย 

ในการวิจยัครัง้นี ้ผูว้ิจยัไดด้  าเนินการตามขัน้ตอนดงันี ้
1.การก าหนดประชากร และการสุม่กลุม่ตวัอย่าง 
2.วิธีการทดลอง 
3.การเก็บรวบรวมขอ้มลู 
4.การวิเคราะหข์อ้มลู 

1. การก าหนดประชากร และการสุ่มกลุ่มตัวอย่าง 
1.1 การค านวณกลุ่มตัวอยา่ง 

การค านวณกลุ่มตวัอย่างใชโ้ปรแกรม G*Power(61) โดยเลือกวิธีการวิเคราะหส์ถิติในกลุ่ม 
F test ก าหนด Effect size เท่ากับ 0.4 หมายถึงขนาดอิทธิพลใหญ่ ที่ระดับนัยส าคัญทางสถิติเท่ากับ 
0.05 ไดข้นาดกลุม่ตวัอย่างทัง้หมด 66 ตวัอย่าง 

การศึกษานีแ้บ่งประชากรออกเป็นทั้งหมด 3 กลุ่มตัวอย่าง จึงใชต้ัวอย่างอย่างน้อย 22 
ตวัอย่างต่อกลุ่ม แต่เนื่องจากชิน้เนือ้ถงุหุม้หน่อฟันมีจ านวนนอ้ย จึงก าหนดจ านวนประชากรดงันี ้

1.ชิน้เนือ้ถงุหุม้หน่อฟัน จ านวน 7 ตวัอย่าง 
2.ชิน้เนือ้ถุงน า้เดนติเจอรสั จ านวน 30 ตวัอย่าง 
3.ชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมา จ านวน 35 ตวัอย่าง 

 

ภาพประกอบ 2 การค านวณกลุม่ตวัอย่างโดยโปรแกรม G*Power 
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1.2 ประชากรทีใ่ช้ในการศกึษา 
แบ่งออกเป็น 3 กลุม่ดงันี ้

1.ชิน้เนือ้ถงุหุม้หน่อฟัน จ านวน 7 ตวัอย่าง 
2.ชิน้เนือ้ถุงน า้เดนติเจอรสั จ านวน 30 ตวัอย่าง 
3.ชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมา จ านวน 35 ตวัอย่าง 

เกณฑก์ารคัดเขา้ คือ ชิน้เนือ้ที่ไดร้บัการวินิจฉัยดว้ยลกัษณะทางจุลพยาธิวิทยาตาม
เกณฑ์ของ WHO ปี ค.ศ. 2022(14) ว่าเป็นถุงหุม้หน่อฟัน ถุงน า้เดนติเจอรสั  และอะมีโลบลาสโตมา 
โดยเป็นชิน้เนือ้ในพาราฟินบล็อกที่อยู่ในคลงัของแผนกพยาธิวิทยาช่องปากคณะทันตแพทยศาสตร ์
มหาวิทยาลยัศรีนครนิทรวิโรฒ เป็นชิน้เนือ้ระหว่างปี พ.ศ. 2555 – 2565 

เกณฑก์ารคดัออก ไดแ้ก่  
1. ชิน้เนือ้ที่ไม่สมบูรณ์ คือไม่สามารถมองเห็นชั้นเยื่อบุผิว หรือชิน้เนือ้ที่มีขนาดเล็ก

เกินไป 
2. ชิน้เนือ้ถงุน า้เดนติเจอรสัที่ไดร้บัการวินิจฉัยทางจลุพยาธิวิทยาว่ามีการอกัเสบ 

2. วิธีการทดลอง 
2.1 วัสดุอุปกรณท์ีใ่ช้ในงานวิจัย  

1. สไลด ์ชนิด glass slide coated 
2. แผ่นปิดสไลด ์(cover slip) 
3. ช่องเก็บความชืน้ (humidity chamber)  
4. แท่นวางส าหรบัท าอิมมโูนฮีสโตเคมี 
5. ขวดขนาด 1,000 มิลลิลิตร และ 500 มิลลิลิตร 
6. เครื่องอบสไลด ์(Shandong Sito Biotechnology Co.Ltd, China)  
7. ไมโครเวฟ (Samsung, South korea) 
8. กลอ้งจลุทรรศนช์นิดใชแ้สง (Olympus, Japan) 
9. ปากกา (A-papPen, Bio-Optica, Italy) 
10. อปุกรณเ์บ็ดเตล็ด เช่น ปิเปต เทปติดฉลาก กระดาษช าระ และอ่ืน ๆ  

2.2 สารเคมีทีใ่ช้ในงานวิจัย 
1. Absolute alcohol  
2. Xylene (Pharmco-Aaper, USA) 
3. Tris-ethylenediaminetetraacetic acid buffer pH 9.0 
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4. Chromogen,3,3I-diaminobenzidine 
5. HM mounting medium (Bio-Optica, Milan, Italy) 
6. antibody against METTL3 (ab195352; Abcam, United Kingdom) 
7. ชดุยอ้ม EnvisionTM (DAKO Omnis, Denmark) 
8. 5% Bovine serum albumin (Sigma, USA) 
9. Tween 20 (Sigma, USA)  
10. สียอ้ม Hematoxylin (Leica Biosystems, Canada)  
11 . เนื ้ อ เยื่ อม ะ เร็ งกระ เพ าะปั สสาวะ  (Human bladder cancer) (catalog no. 

T2235010, Biochain Institute Inc., California, United States) 
2.3 ขั้นตอนการศึกษา 

1. คัดเลือกชิน้เนื ้อที่ถูกวินิจฉัยแล้วว่าเป็นถุงหุ้มหน่อฟัน ถุงน า้ เดนติเจอร ัส  และ 
อะมีโลบลาสโตมาจากคลงัขอ้มลูชิน้เนือ้ของแผนกพยาธิวิทยาช่องปาก โดยเป็นชิน้เนือ้ที่ไดจ้ากทัง้
ในคณะทันตแพทยศาสตร ์มหาวิทยาลัยศรีนครินทรวิโรฒ และชิน้เนือ้ที่ถูกส่งมาจากภายนอกคณะ 
ตัง้แต่ปี พ.ศ. 2555 – 2565 

2. ศึ ก ษ า ก า ร แ ส ด ง อ อ ก ข อ ง  METTL3 ใน ร ะ ดั บ โป ร ตี น ด้ ว ย วิ ธี ท า ง 
อิมมูโนฮีสโตเคมี โดยศึกษารูปแบบการแสดงออก (expression pattern) จ านวนเซลล์ที่ย้อมติดสี  
(the number of positive cells) ความ เข้ม ของการย้ อม ติ ดสี  (the staining intensity) คะแนน 
อิมมู โนรีแอคทีฟ  (immunoreactive score: IRS) ในถุงหุ้มหน่อฟัน ถ ุง น ้า เด น ต ิเจ อ ร ัส  แ ล ะ 
อะมีโลบลาสโตมา โดยใชเ้นือ้เยื่อมะเร็งกระเพาะปัสสาวะ เป็นตวัควบคมุผลบวก (positive control) 
และท าการยอ้มสีชิน้เนือ้โดยไม่มีการใส ่primary antibody เป็นตวัควบคมุผลลบ (negative control)  

การศึกษาการแสดงออกของ METTL3 ในระดับโปรตีนด้วยวิธีอิมมูโนฮิสโตเคมี 
1.ขั้นตอนการเตรียมสารเคมี 

1.1 เตรี ยม  Tris/EDTA buffer (Tris-ethylenediaminetetraacetic acid buffer)  
pH 9.0 โดยผสม EnvisionTM FLEXTarget Retrieval Solution, High pH (DAKO K8004) ความ
เข้มข้น 50X กับน ้ากลั่นด้วยอัตราส่วน 1:49 โดยเตรียมสารให้ได้ปริมาตรรวม 1,000 มิลลิลิตร  
เขย่าใหเ้ขา้กนั 

1.2 เตรียม wash buffer โดยผสม EnvisionTM FLEX wash buffer (DAKO 
S3006) ความเขม้ขน้ 20X กบัน า้กลั่นดว้ยอตัราสว่น 1:19 โดยเตรียมสารใหไ้ดป้ริมาตรรวม 1,000 
มิลลิลิตร เขย่าใหเ้ขา้กนั 
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1.3 เ ต รี ย ม  EnvisionTM FLEX Substrate Working Solution โ ด ย น า 
EnvisionTM FLEX Substrate buffer (SM803) 1 มิลลิลิตรมาผสมกับ EnvisionTM FLEX DAB 
ผสม chromogen (DM827) 1 หยด ปิดฝาผสมใหเ้ขา้กนั 

1.4 เต รียม  Tris-Buffered Saline–Tween 20 (TBS-T) โดยน า  Tris 6.05 
กรมั ผสมกับ NaCl 8.76 กรมั ท าละลายในน า้กลั่น 1,000 มิลลิลิตร ปรบัค่า pH โดยใช ้1 M HCl 
ใหไ้ด ้pH 7.6 จะไดส้ารละลาย TBS จากนั้นหยด Tween20 ปริมาตร 500 ไมโครลิตรลงใน TBS 
1,000 มิลลิลิตรแลว้ผสมใหเ้ขา้กนั จากนัน้น า Bovine serum albumin (BSA) 0.5 กรมัมาละลาย
ใน TBS-T ปรมิาตร 10 มิลลิลิตร ผสมใหเ้ขา้กนัจะไดเ้ป็น BSA ที่มีความเขม้ขน้รอ้ยละ 5 ในTBS-T 

2. การเตรียมสไลด ์
2.1 ตัดชิ ้น เนื ้อในกลุ่ม รอยโรคที่ ฝั งอยู่ ในพาราฟินให้มีความหนา  4 

ไมโครเมตร บนสไลด ์superfrost plus จากนัน้น าสไลดไ์ปอบที่อณุหภมูิ 60 องศาเซลเซียส ทิง้ไว ้6 
ชั่วโมง 

2.2 น าสไลด์ที่ผ่านการอบแล้วไปเข้าขั้นตอนการละลายพาราฟินออก
(deparaffinization) และการเติมน ้า (rehydrated) โดยแช่ในไซลีน (xylene) 3 ภาชนะ ภาชนะ 
ละ 3 นาที จากนัน้น ามาจุ่มในเอทานอล 95% (ethanol) 3 ภาชนะ ภาชนะละ 10 ครัง้ แลว้น ามา
แช่น า้ประปา โดยเปิดใหน้ า้ประปาไหลผ่าน 2 - 3 นาท ี

3. Microwave method 
3.1 น า Tris/EDTA ที่มีค่า pH 9 โดยเตรียมปริมาตรรวม 300 มิลลิลิตร มาให้

ความรอ้นดว้ยไมโครเวฟ 700 วตัต ์จนเดือดเป็นเวลา 3 นาท ี
3.2 น าสไลดท์ี่เตรียมไวใ้ส่ใน rack แลว้แช่ใน buffer ที่ท าการใหค้วามรอ้นไว้

แลว้ในขัน้ตอน 3.1 จากนัน้น าไปใหค้วามรอ้นอีกครัง้ดว้ยไมโครเวฟ 700 วตัต ์เป็น เวลา 10 นาท ี
3.3 เมื่อครบ 10 นาที น าภาชนะออกมาพักที่อณุหภูมิหอ้งเป็นเวลา 20 นาที 

แลว้น ามาแช่น า้ประปา โดยเปิดใหน้ า้ประปาไหลผ่าน 5 นาท ี
4. Block endogenous peroxidase activity 

4.1 น าสไลดท์ี่เตรียมเสร็จจากขัน้ตอนที่ 3 สะบดัน า้ใหห้มาด แลว้น ามาเรียง 
ในถาดเก็บความชืน้ (humidity chamber) โดยเติมน า้ใน chamber เล็กนอ้ย 

4.2 หยด Peroxidase blocking (SM801) แลว้ปิดฝา chamber จับเวลาทิง้
ไว ้5 นาท ี

4.3 เมื่อครบ 5 นาทีน าสไลด์มาสะบัดเพื่อให้ peroxidase blocking ออก 
แลว้เรียงใส ่rack น ามาผ่านน า้ประปานาน 5 นาท ี



  27 

4.4 จากนั้นน าสไลดม์าลา้งด้วย wash buffer ที่เตรียมไว ้โดยจุ่มขึน้ลง 10 
ครัง้แลว้เททิง้ เติม wash buffer ลงไปใหม่แช่ทิง้ไว ้5 นาท ีเก็บ wash buffer ที่ใชแ้ลว้ไว ้ไม่ตอ้งทิง้ 

5. Block nonspecific background  
5.1 น าสไลด์มาสะบัด wash buffer ออกจากสไลดจ์นหมาด และเช็ดตาม

ขอบสไลด์ โดยรอบชิน้เนื ้อ ใช้ปากกา (A-papPen, Bio-Optica, Italy) วงรอบชิน้เนื ้อและเรียง
สไลดใ์ส ่chamber โดยระวงัอย่าใหส้ไลดแ์หง้ 

5.2 จากนั้นหยด protein block (5% BSA ในTBS-T) ให้พอท่วมชิ ้นเนื ้อ  
ปิดฝา chamber ทิง้ไวน้าน 10 นาท ี

6. Antibody application 
6.1 สะบัด protein block จากสไลด์ให้หมาดๆ ซับน า้ตรงขอบที่วงปากกา 

เรียงสไลดใ์ส่ใน chamber ระวังอย่าใหส้ไลดแ์หง้ และหยดสาร primary antibody คือ antibody 
against METTL3 ที่ความเข้มข้น 1: 250 ลงบนสไลด์ให้ท่วมชิน้เนื ้อ บ่มไว้ที่อุณหภูมิ  4 องศา
เซลเซียส ทิง้ไวข้า้มคืน (เป็นเวลา 16-18 ชั่วโมง) 

6.2 เมื่อครบเวลาให้เคาะ primary antibody ออกแล้วเรียงสไลด์ใส่ rack 
ลา้งดว้ย wash buffer ที่เตรียมไวจ้ากขัน้ตอนที่ 4.4 จุ่มสไลดข์ึน้ลง 10 ครัง้แลว้เท wash buffer ทิง้ 
จากนัน้ลา้งสไลดโ์ดยการแช่ใน wash buffer ใหม่อีก 2 ครัง้ ครัง้ละ 3 นาที แลว้เก็บ wash buffer 
ครัง้สดุทา้ยนีไ้ว ้

6.3 สะบดั wash buffer ออกจากสไลด ์ซบัน า้ตรงขอบที่วงปากกา เรียงสไลด ์
ใสใ่น chamber โดยระวงัอย่าใหส้ไลดแ์หง้ 

6.4 หยด EnvisionTM FLEX HRP (SM802) แค่พอท่วมสไลด์ และบ่มไว้ที่
อณุหภมูิหอ้งเป็นเวลา 30 นาท ี

6.5 ลา้งสไลดด์ว้ย wash buffer ที่เก็บไวใ้นขั้นตอนที่  6.2 จุ่มขึน้ลง 10 ครัง้ 
แล้วเท wash buffer ทิง้ จากนั้นล้างสไลด์โดยการแช่ใน wash buffer ใหม่อีก 2 ครั้ง ครั้งละ 3 
นาท ีแลว้เท wash buffer ทิง้ไป 

7. Color development 
7.1 สะบัดสไลด์ ซับน ้าตรงขอบที่วงปากกา เรียงสไลด์ใส่ใน chamber 

จากนั้น ใช้ปิเปตพลาสติกหยดสาร EnvisionTM FLEX Substrate Working Solution พอท่วม
สไลด ์ปิดฝา chamber โดยระวงัอย่าใหเ้กิดฟองอากาศบนสไลด ์จบัเวลาทิง้ไว ้5 นาท ี

7.2 เรียงสไลดใ์ส่ rack จากนั้นเปิดให้น า้ประปาไหลผ่านอย่างน้อย 5 นาที 
เพื่อเป็นการหยดุปฏิกิรยิา 
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7.3 ท า  counterstain ด้ ว ย ก า รน า ส ไล ด์ ม า จุ่ ม ใน ฮี ม า ท อ ก ซิ ลิ น 
(hematoxylin) 2-3 ครัง้ แลว้เปิดใหน้ า้ประปาไหลผ่านสไลดเ์ป็นเวลา 5 นาท ี

7.4 ห ลั งจากผ่ านน ้ าป ระปาแล้วจึ งม าท าก ระบวนการไล่น ้ าออก 
(dehydrated) โดยจุ่มในเอทานอล 95% จ านวน 2 ภาชนะ ภาชนะละ 10 ครั้ง แล้วจุ่มใน 
absolute ethanol จ านวน 2 ภาชนะ ภาชนะละ 10 ครัง้ จากนั้นจุ่มในไซลีน จ านวน 2 ภาชนะ 
ภาชนะละ 10 ครัง้เช่นกัน สะบดัสไลดใ์หห้มาด จากนัน้หยดน า้ยาปิดสไลด ์(mounting medium) 
แลว้น ากระจกปิดสไลด ์(cover slips) มาปิดบนสไลด ์

3. การเก็บรวบรวมข้อมูล 
3.1 วิธเีก็บข้อมูล 

บนัทึกขอ้มูลเก่ียวกับเพศ อายุ ต าแหน่ง ระยะเวลาที่เป็นโรค ขนาดของรอยโรคซึ่งไดจ้าก
การวดัขนาดเสน้ผ่านศูนยก์ลางของรอยโรคจากภาพถ่ายรงัสี หรือจากขอ้มูลใบส่งตรวจชิน้เนือ้ อาการ
เจ็บปวด และอาการบวมในทัง้ 3 กลุ่มตัวอย่าง วัดผลการแสดงออกของ METTL3 ในระดับโปรตีนดว้ย
การถ่ายภาพจากสไลดด์ว้ยกลอ้งจุลทรรศนช์นิดใชแ้สง (Olympus, Japan) โดยการนบัเซลลอ์ย่างนอ้ย 
500 เซลล์จากการสุ่มดู 5 ต าแหน่งของแต่ละชิ ้นเนื ้อ แล้วถ่ายภาพแต่ละต าแหน่งไว้จากกล้อง
จุลทรรศนช์นิดใชแ้สงที่เลนสก์ าลงัขยายขนาด 400 เท่า ซึ่งแต่ละภาพจะผ่านการนับจ านวนเซลลโ์ดย
ใชโ้ปรแกรม ImageJ Fiji โดยจะดูรูปแบบการติดสี นับจ านวนเซลลท์ี่ติดสียอ้มและดคูวามเขม้ของการ
ติดสีของ METTL3 รวมทัง้ค านวณหาคะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟ 

3.2 การแปลผล 
1. รูปแบบลกัษณะการติดสี 

แปลผลโดยการบรรยายรูปแบบการติดสีของ METTL3 ในชิน้เนือ้กลุ่ม
ตวัอย่างทัง้ 3 กลุม่ 

        2. รอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสี 
แปลผลโดยการนับจ านวนเซลลท์ี่ย้อมติดสี METTL3 คือ เซลล์ที่ติดสี

น า้ตาลบริเวณนิวเคลียสของเซลลเ์ยื่อบุผิว น ามาคิดเป็นรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสี แลว้น ามา
เปรียบเทียบความแตกต่างของรอ้ยละจ านวนเซลลท์ี่ติดสี METTL3 ระหว่างกลุม่ตวัอย่างทัง้ 3 กลุม่ 

        3. ความเขม้ของการยอ้มติดสี 
ประเมินจากความเขม้ของเซลลส์ว่นใหญ่ แปลผลโดยการก าหนดคะแนน

ระดบัความเขม้สีที่พบ ดงันี ้
คะแนน 0 คือ ไม่ติดสี 
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คะแนน 1 คือ ติดสีที่ระดบัความเขม้นอ้ย 
คะแนน 2 คือ ติดสีที่ระดบัความเขม้ปานกลาง 
คะแนน 3 คือ ติดสีที่ระดบัความเขม้รุนแรง 

บนัทึกผล และน าคะแนนระดับความเขม้ของการติดสีของ METTL3 มา
เปรียบเทียบกนัระหว่างกลุม่ตวัอย่างทัง้ 3 กลุม่ 

       4. คะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟ 
แปลผลเป็นคะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟ คะแนน 0 – 12 โดยคิดเป็น 2 สว่น 
4.1 ค่า A คือรอ้ยละของจ านวนเซลลท์ี่ติดสี คะแนน 0 – 4 

คะแนน 0 คือ ไม่มีเซลลท์ี่ติดสี 
คะแนน 1 คือ มีจ านวนเซลลติ์ดสีนอ้ยกว่ารอ้ยละ 10 
คะแนน 2 คือ มีจ านวนเซลลติ์ดสีรอ้ยละ 10 – 50 
คะแนน 3 คือ มีจ านวนเซลลติ์ดสีมากกว่ารอ้ยละ 50 – 80  
คะแนน 4 คือ มีจ านวนเซลลติ์ดสีมากกว่ารอ้ยละ 80 

4.2 ค่า B คือ ระดบัความเขม้ของการติดสี คะแนน 0 – 3 
คะแนน 0 คือ ไม่มีการติดสี 
คะแนน 1 คือ มีระดบัการติดสีจาง 
คะแนน 2 คือ มีระดบัการติดสีปานกลาง 
คะแนน 3 คือ มีระดบัการติดสีเขม้ 

โดยคะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟ ค านวณมาจาก A × B และแปลผลไดด้งันี ้
คะแนน 0 – 1 แปลผลเป็นลบ (negative) 
คะแนน 2 – 3 แปลผลเป็นบวกนอ้ย (mild) 
คะแนน 4 – 8 แปลผลเป็นบวกปานกลาง (moderate) 
คะแนน 9 – 12 แปลผลเป็นบวกมาก (strongly positive) 

การเก็บขอ้มูล และแปลผลจะท าโดยผูท้  าวิจัยที่ไดร้บัการฝึกการอ่านผลทาง
จลุพยาธิวิทยาจ านวน 1 คน ซึ่งผ่านการทดสอบค่าความเชื่อมั่นระหว่างผูว้ิจยักบัทนัตแพทยเ์ฉพาะ
ทางด้านทันตพยาธิวิทยา โดยค านวณจากค่าสัมประสิทธิ์สหพันธ์ภายในชั้น (Intra-class 
correlation: ICC) กรณี เป็นข้อมูลชนิดต่อเนื่ อง คือ ร้อยละของเซลล์ที่ ย้อมติดสี  และค่า
สมัประสิทธิ์โคเฮนแคปปา (Cohen’s Kappa) กรณีเป็นขอ้มูลชนิดไม่ต่อเนื่อง คือ ความเขม้ของ
การติดสี และ คะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟ 
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4. การวิเคราะหข์้อมูลสถิติทีใ่ช้ในการวิเคราะหข์้อมูล 
แบ่งเป็น 2 สว่น  

1. วิเคราะหเ์ชิงคณุภาพโดยใชส้ถิติเชิงพรรณนา (descriptive statistic) 
1.1 อธิบายรูปแบบการยอ้มติดสีของ METTL3 ในชิน้เนือ้จากกลุ่มตัวอย่าง
ทัง้ 3 กลุม่ 

2. วิเคราะหเ์ชิงปริมาณ 
ใชโ้ปรแกรม GraphPad prism เวอรช์ั่น 10 มาค านวณ โดยใช้ระดับความ
เชื่อมั่นที่ P<0.05 
2.1 ข้อมูลทั่ วไปของประชากรที่ศึกษา ใช้สถิติ  Chi-square test ในการ

เปรียบเทียบความแตกต่างของเพศ ต าแหน่งรอยโรค ขนาดรอยโรค และอาการแสดงของรอยโรค 
ส่วนขอ้มูลอายุของประชากร น าไปตรวจสอบหาการแจกแจงขอ้มูลว่ามีการแจกแจงขอ้มูลแบบ
ปกติหรือไม่ โดยใช้ Shapiro-Wilk test หากมีการแจกแจงแบบปกติน ามาวิเคราะห์โดยใช้สถิติ  
One way ANOVA แต่หากมีการแจกแจงแบบไม่ปกติน ามาวิเคราะหโ์ดยใช ้สถิติ Kruskal-Wallis 
test ส  าหรบัเปรียบเทียบความแตกต่างของขอ้มลูประชากร ระหว่างกลุ่มตวัอย่างทัง้ 3 กลุม่ และใช้
สถิติ Dunn’s multiple comparison test เพื่อเปรียบเทียบความแตกต่างระหว่าง 2 กลุ่มในกรณีที่
ใช้  Kruskal-Wallis test และใช้ Tukey's multiple comparisons test ในกรณี ที่ ใช้  One way 
ANOVA 

2.2 จ านวนเซลลท์ี่ยอ้มติด METTL3 ในเนือ้เยื่อของกลุ่มตัวอย่างทัง้ 3 กลุ่ม 
แสดงขอ้มลูเป็นค่าเฉลี่ย (mean) เพื่อเปรียบเทียบความแตกต่างของการแสดงออกของ METTL3 
ระหว่างกลุ่มตวัอย่างทัง้ 3 กลุ่ม น าขอ้มลูไปตรวจสอบหาการแจกแจงขอ้มลู โดยใช ้Shapiro-Wilk 
test  ว่ามีการแจกแจงแบบปกติหรือไม่  ถ้าขอ้มูลมีการแจกแจงแบบปกติ น ามาวิเคราะห์ความ
แตกต่างของจ านวนเซลล์ที่ย้อมติดสี  METTL3 ระหว่างกลุ่มตัวอย่างทั้ง 3 กลุ่ม โดยใช้สถิติ  
One way ANOVA แต่หากข้อมูลมีการแจกแจงแบบไม่ปกติ น ามาวิเคราะห์ทางสถิติโดยใช ้
Kruskal-Wallis test  

ในส่วนของคะแนนรอ้ยละจ านวนเซลลท์ี่ยอ้มติดสี METTL3  ในกลุ่มตวัอย่าง 
ทั้ง 3 กลุ่ม แสดงขอ้มูลเป็นรอ้ยละและความถ่ี น าขอ้มูลมาวิเคราะหค์วามแตกต่างของคะแนน 
รอ้ยละจ านวนเซลลท์ี่ยอ้มติดสีระหว่างกลุม่ตวัอย่างทัง้ 3 กลุม่ ลกัษณะขอ้มลูที่ไดเ้ป็น มาตรอนัดบั 
(ordinal scale) จึงใชส้ถิติ Kruskal-Wallis test 
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2.3 ความเขม้ของการยอ้มติดสี METTL3 ในเนือ้เยื่อของกลุ่มตัวอย่างทัง้ 3 
กลุ่ม แสดงขอ้มลูเป็นรอ้ยละและความถ่ี น าขอ้มลูมาวิเคราะหค์วามแตกต่างของความเขม้ในการ
ยอ้มติดสี METTL3 ระหว่างกลุ่มตวัอย่างทัง้ 3 กลุ่ม ลกัษณะขอ้มลูที่ไดเ้ป็นมาตรอนัดบั จึงใชส้ถิติ 
Kruskal-Wallis test  

2.4 ค่าคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟของ METTL3 ในเนือ้เยื่อของกลุ่มตัวอย่าง 
ทั้ง 3 กลุ่ม แสดงขอ้มูลเป็นรอ้ยละและความถ่ี น าขอ้มูลมาวิเคราะหค์วามแตกต่างของคะแนน 
อิมมโูนรีแอคทีฟของ METTL3 ระหว่างกลุม่ตวัอย่างทัง้ 3 กลุ่ม ลกัษณะขอ้มลูที่ไดเ้ป็นมาตรอนัดบั 
จึงใชส้ถิติ Kruskal-Wallis test  

 



 

บทที ่4 
ผลการด าเนินงานวิจัย 

ข้อมูลท่ัวไปของประชากรทีศ่ึกษา 
การศึกษาในครั้งนี ้ประกอบด้วยชิ ้นเนื ้อทั้งหมด 72 ตัวอย่าง โดยแบ่งเป็นชิ ้นเนื ้อ 

ถุ งหุ้ ม ห น่ อ ฟั น จ าน วน  7 ตั วอ ย่ า ง  ชิ ้น เนื ้ อ ถุ งน ้ า เด น ติ เจ อ รัส จ า น วน  30 ตั ว อ ย่ า ง  
ชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมาจ านวน 35 ตัวอย่าง จากผลการศึกษาพบว่าในทุกกลุ่มตัวอย่างพบ
สัดส่วนประชากรเพศชายมากกว่าเพศหญิง และพบอายุเฉลี่ยของประชากรในกลุ่มถุงน ้า 
เดนติเจอรสัมากที่สุดโดยอายุเฉ่ียเท่ากับ 39.40±18.02 ปี รองลงมาไดแ้ก่อะมีโลบลาสโตมาโดย
อายุเฉ่ียเท่ากับ 34.66 ± 15.56 ปี และถุงหุม้หน่อฟันอายุเฉ่ียเท่ากบั 18.14±3.52 ปี โดยเพศ และ
อายุเฉลี่ยของแต่ละกลุ่มตวัอย่างพบว่าไม่มีความแตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (p>0.05) 
ส าหรบัต าแหน่งของรอยโรคของทั้งสามกลุ่มตัวอย่างมักพบที่ขากรรไกรล่างเป็นส่วนใหญ่ และ
ต าแหน่งของทัง้สามกลุ่มตวัอย่างพบว่าไม่มีความแตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (p>0.05)  
รอยโรคถุงน า้เดนติเจอรสัส่วนใหญ่พบขนาดนอ้ยกว่า หรือเท่ากบั 2 เซนติเมตร ในขณะที่รอยโรค 
อะมีโลบลาสโตมาส่วนใหญ่มีขนาดมากกว่า 2 เซนติเมตร ส าหรบัอาการ และอาการแสดงที่พบใน
กลุ่มตัวอย่างไดแ้ก่อาการเจ็บปวด และอาการบวม ในกลุ่มถุงน า้เดนติเจอรสัพบว่ากลุ่มตัวอย่าง
สว่นใหญ่ไม่มีอาการเจ็บปวด และบวม สว่นกลุม่อะมีโลบลาสโตมาพบว่ากลุ่มตวัอย่างสว่นใหญ่ไม่
มีอาการเจ็บปวดเช่นกนั แต่มีอาการบวม ซึ่งขนาดของรอยโรค และอาการบวมของรอยโรคของทัง้
สองกลุ่มตวัอย่างพบว่ามีความแตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.001) ในขณะที่อาการ
เจ็บปวดของทั้งสองกลุ่มตัวอย่างไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p>0.05)  
ดงัแสดงในตารางที่ 1  

ตาราง  1 แสดงขอ้มลูทั่วไปของประชากรศกึษา 

ข้อมูล ถุงหุ้ม 
หน่อฟัน 
(n = 7) 

ถุงน ้าเดนติ-
เจอรัส 
(n = 30) 

อะมีโล-
บลาสโตมา 
(n = 35) 

 
p-value 

เพศ (คน, ร้อยละ) 
  เพศชาย 
  เพศหญิง 

 
5 (71.43) 
2 (28.57) 

 
23 (76.67) 
7 (23.33) 

 
20 (57.14) 
15 (42.86) 

 
0.170abc 
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ตาราง  1 (ต่อ) 

ข้อมูล ถุงหุ้ม 
หน่อฟัน 
(n = 7) 

ถุงน ้าเดนติ-
เจอรัส 
(n = 30) 

อะมีโล-
บลาสโตมา 
(n = 35) 

 
p-value 

อายุ (ปี) 
  ค่าเฉลี่ย ± ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน  
  ค่าต ่าสดุ - ค่าสงูสดุ  

 
18.14±3.52 

13 - 23 

 
39.40±18.02 

15 - 77 

 
34.66 ± 15.56  

12 - 68 

 
0.168abc 

 

ต าแหน่งของรอยโรค (คน, ร้อยละ) 
  ขากรรไกรบน 
  ขากรรไกรลา่ง 

 
1 (14.29) 
6 (85.71) 

 
5 (16.67) 
25 (83.33) 

 
3 (8.57) 

32 (91.43) 

 
0.440abc 

ขนาดรอยโรค (คน, ร้อยละ) 
  นอ้ยกว่า หรือเท่ากบั 2 เซนติเมตร 
  มากกว่า 2 เซนติเมตร 

 
N/A 
N/A 

 
23 (76.67) 
7 (23.33) 

 
12 (34.29) 
23 (65.71) 

 
<0.001bc 

 

ความเจ็บปวด (คน, ร้อยละ) 
  ไม่มีอาการเจ็บปวด 
  มีอาการเจ็บปวด 

 
N/A 
N/A 

 
19 (63.33) 
11 (36.67) 

 
27 (77.14) 
8 (22.86) 

 
0.775bc 

 

 อาการบวม (คน, ร้อยละ) 
   ไม่มีอาการบวม 
   มีอาการบวม 

 
N/A 
N/A 

 
21 (70) 
9 (30) 

 
0 (0) 

35 (100) 

 
<0.001bc 

 
a แทนถุงหุ้มหน่อฟัน, b แทนถุงน า้เดนติเจอรสั, c แทนอะมีโลบลาสโตมา, a,b,c แสดงผลของการ
ทดสอบสมมติฐานทางสถิติระหว่าง 2 กลุ่มหรือมากกว่า 2 กลุม่ โดยผลของการทดสอบสมมติฐาน
มีนยัส าคญัทางสถิติเมื่อมีค่านอ้ยกว่า 0.05, N/A หมายถึงไม่เก่ียวขอ้ง 
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การแสดงออกของ METTL3 ในชิน้เนือ้ถุงหุ้มหน่อฟัน ถุงน ้าเดนติเจอรัส และ 
อะมีโลบลาสโตมา 

การศึกษานี ้ใช้เนื ้อเยื่อมะเร็งกระเพาะปัสสาวะเป็นตัวควบคุมผลบวก โดยพบการ
แสดงออกของ METTL3 ในเนื ้อเยื่อมะเร็งกระเพาะปัสสาวะมีลักษณะการติดสีเข้ม และติดสี
กระจายทั่วไปในนิวเคลียส (ภาพประกอบ 3A)  และท าการยอ้มเนือ้เยื่อมะเร็งกระเพาะปัสสาวะที่
ไม่ใสแ่อนติบอดีต่้อ METTL3 เพื่อเป็นตวัควบคมุผลลบ (ภาพประกอบ 3B) 

 

 

ภาพประกอบ  3 การแสดงออกของ METTL3 ในชิน้เนือ้มะเรง็กระเพาะปัสสาวะ 

ภาพ A แสดงชิน้เนือ้มะเรง็กระเพาะปัสสาวะ ที่ยอ้มดว้ยแอนติบอดีต่้อ METTL3, ภาพ B  
แสดงชิน้เนือ้มะเร็งกระเพาะปัสสาวะที่ไม่ใส่แอนติบอดีต่้อ METTL3 (ภาพ A,B ก าลังขยาย 200  
เท่า) 

 
ส าหรับผลการศึกษาในกลุ่มตัวอย่างทั้งสามกลุ่ม ชิ ้นเนื ้อถุงหุ้มหน่อฟันส่วนใหญ่  

ไม่พบการแสดงออกของ METTL3 ในนิวเคลียสของเซลล์ ส่วนชิ ้นเนื ้อถุงหุ้มหน่อฟันที่มีการ
แสดงออกของ METTL3 มีค่าเฉลี่ยรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสีเพียง 9.6±13.1 และมีระดับความ
เขม้การติดสีจาง (ภาพประกอบ 4A) ในขณะที่ชิน้เนือ้ถุงน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมามี
รอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสี และระดับความเขม้ของการติดสีสูงขึน้ อีกทัง้พบการแสดงออกของ 
METTL3 ในทุกตวัอย่าง โดยรูปแบบการแสดงออกของ METTL3 ในถงุน า้เดนติเจอรสัส่วนมากติด
สีในนิวเคลียสของชัน้เยื่อบุผิว และมีระดบัการติดสีปานกลาง (ภาพประกอบ 4B) ส่วนรูปแบบการ
แสดงออกของ METTL3 ในอะมีโลบลาสโตมาพบการแสดงออกของ METTL3 ที่เพิ่มมากขึน้ใน 
อะมีโลบลาสโตมาที่มีความรุนแรงมากขึน้ ดงันี ้อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวที่มีลกัษณะทาง

A
A 

B
A 
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พยาธิวิทยาเป็นลูมินัล และอินทราลูมินัลพบการติดสีส่วนใหญ่บริเวณนิวเคลียสของเซลลใ์นชั้น 
เยื่อบุผิว โดยชิน้เนือ้ส่วนใหญ่มีการติดสีในระดบัปานกลาง (ภาพประกอบ 4C) อะมีโลบลาสโตมา
ชนิดถุงน า้เดียวที่มีลกัษณะทางพยาธิวิทยาเป็นมูรลัพบการติดสีส่วนใหญ่บริเวณนิวเคลียสของ
เซลลใ์นชัน้เยื่อบุผิวเช่นกนั แต่ชิน้เนือ้ส่วนใหญ่มีการติดสีในระดบัความเขม้รุนแรง (ภาพประกอบ 
4D) และอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้พบว่าชิน้เนือ้ส่วนใหญ่มีการติดสีในระดับความเขม้
รุนแรง และติดสีบริเวณนิวเคลียสเกือบทุกเซลลข์องเซลลเ์ยื่อบุผิว รวมถึงติดสีในเซลลท์ี่มีรูปร่าง
เหมือนดาวอีกดว้ย (stellate reticulum-like cells) โดยการติดสีในเซลลท์ี่มีรูปร่างเหมือนดาวนีม้ี
การติดสีในระดบัความเขม้ใกลเ้คียงกบัเซลลเ์ยื่อบผุิว (ภาพประกอบ 4E) 

 

 

 

ภาพประกอบ  4  การแสดงออกของ METTL3 ในชิน้เนือ้ถุงหุม้หน่อฟัน  
ถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา 

A
A 

B
A 

C
A 

D
A 

E
A 
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ภาพ A แสดงชิน้เนือ้ถุงหุม้หน่อฟันที่ยอ้มดว้ยแอนติบอดีต่้อ METTL3, ภาพ B แสดงชิน้
เนื ้อถุ งน ้ า เดน ติ เจอรัสที่ ย้อมด้วยแอน ติบอ ดี้ต่ อ  METTL3, ภาพ  C D E แสดงชิ ้น เนื ้อ 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดต่างๆ ดังนี ้ภาพ C แสดงชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวที่มี
ลักษณะทางพยาธิวิทยาเป็นอินทราลูมินัล ที่ย้อมด้วยแอนติบอดีต่้อ METTL3 ภาพ D แสดง 
ชิ ้นเนื ้ออะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียวที่มีลักษณะทางพยาธิวิทยาเป็นมูรัล ที่ย้อมด้วย 
แอนติบอดีต่้อ METTL3 และภาพ E แสดงชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้ที่ยอ้มดว้ย
แอนติบอดีต่้อ METTL3 (ภาพ A,B,C,D,E ก าลงัขยาย 200 เท่า) 

ร้อยละการติดสี คะแนนร้อยละของการติดสี คะแนนความเข้มของการย้อมติดสี และ
คะแนนอิมมูโนรีแอคทฟีของการแสดงออกของ METTL3 ในชิน้เนือ้ถุงหุ้มหน่อฟัน  
ถุงน ้าเดนติเจอรัส และอะมีโลบลาสโตมา 

ส าหรบัรอ้ยละการติดสี กลุ่มชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมามีค่าเฉลี่ยรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้ม
ติดสีสูงที่สุด รองลงมาคือกลุ่มชิน้เนือ้ถุงน า้เดนติเจอรสั และถุงหุม้หน่อฟันตามล าดับ ซึ่งคะแนน
รอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสีในกลุ่มรอยโรคทัง้สามกลุ่มมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติ (p < 0.01) และเมื่อเปรียบเทียบระหว่างกลุ่มตัวอย่างพบว่าอะมีโลบลาสโตมา และถุงน า้  
เดนติเจอรสัมีคะแนนรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสีสูงกว่าถุงหุม้หน่อฟันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  
(p < 0.01 และ p < 0.05 ตามล าดบั) อีกทัง้อะมีโลบลาสโตมามีคะแนนรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติด
สีสูงกว่าถุงน ้าเดนติเจอรัสอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติด้วย (p < 0.01) ซึ่งแสดงให้เห็นว่าการ
แสดงออกของ METTL3 มากขึน้ในรอยโรคที่มีความรุนแรงมากขึน้ดงัแสดงในตารางที่ 2 

ส่วนคะแนนความเขม้ของการยอ้มติดสี ชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมาส่วนใหญ่มีคะแนน
ความเขม้ของการยอ้มติดสีอยู่ที่สองคะแนน และสามคะแนนตามล าดับ ซึ่งแปลผลไดว้่ามีระดับ
การติดสีปานกลาง และติดสีเขม้ ส่วนชิน้เนือ้ถุงน า้เดนติเจอรสัส่วนใหญ่มีคะแนนความเขม้ของ
การย้อมติดสีอยู่ที่สองคะแนน แปลผลได้ว่ามีระดับการติดสีปานกลาง ในขณะที่ชิ ้นเนื ้อ 
ถงุหุม้หน่อฟันสว่นใหญ่ไม่มีการติดสีของ METTL3 สว่นชิน้เนือ้ถงุหุม้หน่อฟันที่ติดสีมีคะแนนความ
เข้มเท่ากับหนึ่งคะแนนเท่านั้น ซึ่งคะแนนความเข้มของการย้อมติดสีของทั้งสามกลุ่มมีความ
แตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.01) ดงัแสดงในตารางที่ 2 

จากผลการศึกษาคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟของ METTL3 ในชิ ้นเนื ้อถุงหุ้มหน่อฟัน  
ถุงน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา พบว่าถุงหุม้หน่อฟันส่วนมากมีคะแนนอยู่ในช่วง 0 – 1 
ซึ่งแปลผลเป็นลบ ในขณะที่ถุงน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมามีคะแนนส่วนมากอยู่ในช่วง 
4 – 8 แปลผลไดเ้ป็นบวกปานกลาง ซึ่งค่าเฉลี่ยคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟของการแสดงออกของ 
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METTL3 ในกลุ่มตัวอย่างทั้งสามกลุ่มมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ  (p < 0.01)  
ดงัแสดงในตารางที่ 2 

ตาราง  2 ขอ้มลูรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสี คะแนนรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสี ความเขม้ของการ
ย้อมติดสี  และคะแนนอิมมู โนรีแอคทีฟในกลุ่มถุงหุ้มหน่อฟัน  ถุงน ้า เดนติเจอรัส  และ 
อะมีโลบลาสโตมา 

 ถุงหุ้ม 
หน่อฟันa 
(n = 7) 

ถุงน ้า 
เดนติเจอรัสb 
(n = 30) 

อะมีโล- 
บลาสโตมาc  

(n = 35) 

 
p-value 

การติดสีของ METTL3 
  ชิน้เนือ้ที่ยอ้มติดสี METTL3 
  ชิน้เนือ้ที่ไม่ติดสี METTL3 

 
3 (42.8) 
4 (57.2) 

 
30 (100) 

0 (0) 

 
35 (100) 

0 (0) 

 
N/A 
N/A 

ค่าเฉลี่ยร้อยละของเซลลท์ีย่อ้มติดสี 
± ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

9.6 ± 13.1 
 

44.3 ± 16.5 74.0 ± 23.5 < 0.01abc,ac,bc 
< 0.05ab 

คะแนนร้อยละของเซลลท์ีย่อ้มติดสี 
(ค่า A) (คน, ร้อยละ) 
  คะแนน 0 (negative) 
  คะแนน 1 (< 10%) 
  คะแนน 2 (10% - 50%) 
  คะแนน 3 (>50% - 80%) 
  คะแนน 4 (>80)5 

 
 

4 (57.2) 
0 (0) 

3 (42.8) 
0 (0) 
0 (0) 

 
 

0 (0) 
0 (0) 

19 (63.3) 
10 (33.3) 

1 (0.4) 

 
 

0 (0) 
0 (0) 

5 (14.3) 
11 (31.4) 
19 (54.3) 

 
 

< 0.01abc 

คะแนนความเข้มของการย้อมติดสี 
(ค่า B) (คน, ร้อยละ) 
  คะแนน 0 
  คะแนน 1 
  คะแนน 2 
  คะแนน 3 

 
 

4 (57.2) 
3 (42.8) 

0 (0) 
0 (0) 

 
 

0 (0) 
9 (30) 

18 (60) 
3 (10) 

 
 

0 (0) 
3 (8.6) 

17 (48.6) 
15 (42.8) 

 
 

< 0.01abc 
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ตาราง 2 (ต่อ) 

 ถุงหุ้ม 
หน่อฟันa 
(n = 7) 

ถุงน ้า 
เดนติเจอรัสb 
(n = 30) 

อะมีโล- 
บลาสโตมาc  

(n = 35) 

 
p-value 

คะแนนอิมมูโนรีแอคทฟี (ค่า AxB) 
(คน, ร้อยละ) 
  0 – 1 (แปลผลเป็นลบ) 
  2 – 3 (แปลผลเป็นบวกนอ้ย) 
  4 – 8 (แปลผลเป็นบวกปานกลาง) 
  9 – 12 (แปลผลเป็นบวกมาก) 

 
 

4 (57.2) 
3 (42.8) 

0 (0) 
0 (0) 

 
 

0 (0) 
9 (30) 

18 (60) 
3 (10) 

 
 

0 (0) 
3 (8.6) 

18 (51.4) 
14 (40) 

 
 

< 0.01abc 

a แทนถุงหุ้มหน่อฟัน, b แทนถุงน า้เดนติเจอรสั, c แทนอะมีโลบลาสโตมา, a,b,c แสดงผลของการ
ทดสอบสมมติฐานทางสถิติระหว่าง 2 กลุ่มหรือมากกว่า 2 กลุม่ โดยผลของการทดสอบสมมติฐาน
มีนยัส าคญัทางสถิติเมื่อมีค่านอ้ยกว่า 0.05, N/A หมายถึงไม่เก่ียวขอ้ง 

ร้อยละการติดสี คะแนนร้อยละของการติดสี คะแนนความเข้มของการย้อมติดสี และ
คะแนนอิมมูโนรีแอคทฟีของการแสดงออกของ METTL3 ในชิน้เนือ้ 
อะมีโลบลาสโตมาแต่ละชนิด 

เมื่อเปรียบเทียบรอยโรคอะมีโลบลาสโตมาแต่ละชนิดพบว่าชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมา
ชนิดหลายถุงน า้มีค่าเฉลี่ยรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสีสงูกว่าอะมีโลบลาสโตมาชนิดถงุน า้เดียวที่มี
ลกัษณะทางพยาธิวิทยาเป็นมูรลั และอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวที่มีลักษณะทางพยาธิ
วิทยาเป็นลมูินลั และอินทราลูมินัล ตามล าดบั โดยค่าเฉลี่ยรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสีในทัง้สาม
กลุ่มมีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.01) และนอกจากนีย้งัพบกว่าค่าเฉลี่ย
รอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสีในเนือ้อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้สูงกว่าอะมีโลบลาสโตมา
ชนิดถงุน า้เดียวที่มีลกัษณะทางพยาธิวิทยาเป็นลมูินลั และอินทราลมูินลัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ 
(p < 0.01) อีกดว้ยดงัแสดงในตารางที่ 3 

ส าหรบัความเขม้ของการยอ้มติดสีพบว่าชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้มี
ความเขม้ในการยอ้มติดสีมากที่สุด โดยชิน้เนือ้ส่วนใหญ่ในกลุ่มนีม้ีความเขม้อยู่ที่สามคะแนน  
ซึ่งแปลผลไดว้่าติดสีเขม้ เช่นเดียวกับชิน้เนือ้อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวที่มีลักษณะทาง
พยาธิวิทยาเป็นมรูลัที่ชิน้เนือ้ส่วนใหญ่มีคะแนนความเขม้อยู่ที่ระดับสามเช่นกัน ในขณะที่ชิน้เนือ้  
อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวท่ีมีลกัษณะทางพยาธิวิทยาเป็นลมูินลั และอินทราลมูินลั ชิน้เนือ้
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ส่วนใหญ่มีคะแนนความเขม้อยู่ที่สองคะแนน แปลผลไดเ้ป็นติดสีปานกลาง ซึ่งคะแนนรอ้ยละของ
เซลลท์ี่ยอ้มติดสี และคะแนนความเขม้ของการยอ้มติดสีในกลุ่มรอยโรคอะมีโลบลาสโตมาทัง้สาม
กลุม่มีความแตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) ดงัแสดงในตารางที่ 3 

เมื่ อพิ จารณ าเป รียบ เที ยบคะแนน อิมมู โน รีแอคทีฟ ของ METTL3 ในชิ ้น เนื ้อ 
อะมีโลบลาสโตมาแต่ละชนิด พบว่าอะมีโลบลาสโตมาชนิดถงุน า้เดียวที่มีลกัษณะทางพยาธิวิทยา
เป็นลูมินัล และอินทราลูมินัลมีคะแนนส่วนมากอยู่ที่  4 – 8 แปลผลเป็นบวกปานกลาง  
ส่วนอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวที่มีลกัษณะทางพยาธิวิทยาเป็นมรูลั มีชิน้เนือ้รอ้ยละ 44.4 
มีคะแนนอยู่ที่ 4 – 8 แปลผลเป็นบวกปานกลาง และรอ้ยละ 44.4 มีคะแนนอยู่ที่ 9 – 12 แปลผล
เป็นบวกมาก ในขณะที่อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้มีคะแนนส่วนมากอยู่ที่  9 – 12 ซึ่ง
ค่าเฉลี่ยคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟของการแสดงออกของ METTL3 ในกลุ่มตัวอย่างทั้งสามกลุ่มมี
ความแตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) ดงัแสดงในตารางที่ 3 

ตาราง 3 ขอ้มูลรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสี คะแนนรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสี ความเขม้ของการ
ยอ้มติดสี และคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟในกลุ่มอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียว ที่มีลกัษณะทาง
พยาธิวิทยาเป็นลมูินลั และอินทราลมูินลั อะมีโลบลาสโตมาชนิดถงุน า้เดียว ที่มีลกัษณะทางพยาธิ
วิทยาเป็นมรูลั และอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถงุน า้ 

 
 

Luminal/ 
Intraluminal 

UAa 
(n = 11) 

Mural UAb 
 
 

(n = 9) 

Conventional 
AMEc  

 
(n = 15) 

 
 

p-value 

การติดสีของ METTL3 
  ชิน้เนือ้ที่ยอ้มติดสี METTL3 
  ชิน้เนือ้ที่ไม่ติดสี METTL3 

 
11 (100) 
0 (0) 

 
9 (100) 
0 (0) 

 
15 (100) 
0 (0) 

 
N/A 
N/A 

ค่าเฉล่ียร้อยละของเซลลท์ีย้่อม
ติดสี ± ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

57.6 ± 23.4 
 

68.7 ± 26.0 89.1 ± 9.5 < 0.01abc,ac 
 

 

 



  40 

ตาราง 3 (ต่อ) 

 
 

Luminal/ 
Intraluminal 

UAa 
(n = 11) 

Mural UAb 
 
 

(n = 9) 

Conventional 
AMEc  

 
(n = 15) 

 
p-value 

คะแนนร้อยละของเซลลท์ี่ย้อม
ติดสี (ค่า A) (คน, ร้อยละ) 
  คะแนน 0 (negative) 
  คะแนน 1 (< 10%) 
  คะแนน 2 (10% - 50%) 
  คะแนน 3 (>50% - 80%) 
  คะแนน 4 (>80%) 

 
 

0 (0) 
0 (0) 

3 (27.3) 
6 (54.5) 

2 (18.2) 

 
 

0 (0) 
0 (0) 

2 (22.2) 
3 (33.3) 
4 (44.5) 

 
 

0 (0) 
0 (0) 
0 (0) 

2 (13.3) 
13 (86.7) 

 
 
< 0.01abc 

คะแนนความเข้มของการย้อมติด
สี (ค่า B) (คน, ร้อยละ) 
  คะแนน 0 
  คะแนน 1 
  คะแนน 2 
  คะแนน 3 

 
 

0 (0) 
2 (18.2) 
8 (72.7) 

1 (9.1) 

 
 

0 (0) 
1 (11.1) 
3 (33.3) 
5 (55.6) 

 
 

0 (0) 
0 (0) 
6 (40) 

9 (60) 

 
 

< 0.05abc 

คะแนนอิมมูโนรีแอคทฟี  
(ค่า AxB) (คน, ร้อยละ) 
  0 – 1 (แปลผลเป็นลบ) 
  2 – 3 (แปลผลเป็นบวกนอ้ย) 
  4 – 8 (แปลผลเป็นบวกปานกลาง) 
  9 – 12 (แปลผลเป็นบวกมาก) 

 
 

0 (0) 
2 (18.2) 
8 (72.7) 
1 (9.1) 

 
 

0 (0) 
1 (11.2) 
4 (44.4) 
4 (44.4) 

 
 

0 (0) 
0 (0) 
6 (40) 
9 (60) 

 
 
< 0.05abc 

a แทน Luminal/Intraluminal UA หมายถึงกลุ่มอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียวที่มี
ลักษณะทางพยาธิวิทยาเป็นลูมินัล และอินทราลูมินัล , b แทน  Mural UA หมายถึงกลุ่ม 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวที่มีลกัษณะทางพยาธิวิยาเป็นมลูรลั , c แทน Conventional AM 
หมายถึงกลุม่อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถงุน า้, a,b,c แสดงผลของการทดสอบสมมติฐานทางสถิติ
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ระหว่าง 2 กลุ่มหรือมากกว่า 2 กลุ่ม โดยผลของการทดสอบสมมติฐานมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อมี
ค่านอ้ยกว่า 0.05, N/A หมายถึงไม่เก่ียวขอ้ง 

ความสัมพันธร์ะหว่างลักษณะทางคลินิกของรอยโรค และการแสดงออกของ METTL3 ใน
ถุงน ้าเดนติเจอรัส และอะมีโลบลาสโตมา 

การศึกษานีท้  าการแบ่งกลุ่มคะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟออกเป็น 2 กลุ่ม โดยก าหนดใหก้ลุ่ม
ที่มีคะแนนน้อยกว่า หรือเท่ากับ 6 คะแนน เป็นกลุ่มที่มีคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟต ่า และกลุ่มที่มี
คะแนนมากกว่า 6 คะแนน เป็นกลุ่มที่มีคะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟสงู จากนัน้น ามาหาความสมัพนัธ์
กบัลกัษณะทางคลินิก ไดแ้ก่ เพศ อายุ ต าแหน่งของรอยโรค อาการบวม อาการเจ็บปวด ขนาดของ
รอยโรค และชนิดของรอยโรคในกลุ่มตัวอย่าง  2 กลุ่ม  ได้แก่กลุ่มถุงน ้าเดนติเจอรัส และ 
อะมีโลบลาสโตมา ผลการศึกษาพบว่าไม่มีความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิก และการ
แสดงออกของ METTL3 ในกลุ่มถุงน า้เดนติเจอรสั สว่นกลุม่อะมีโลบลาสโตมามีเพียงชนิดของรอย
โรคที่ มี คะแนนอิมมู โนรีแอคทีฟแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ  (p< 0.05) โดยส่วนมาก 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวมีคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟต ่า คิดเป็นรอ้ยละ 37.1 ในขณะที่ 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้มีคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟสูง คิดเป็นรอ้ยละ 40  ดังแสดงใน
ตารางที่ 4  

เมื่อพิจารณาความสัมพันธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิก ได้แก่ เพศ อายุ ต าแหน่งของ  
รอยโรค อาการบวม อาการเจ็บปวด ขนาดของรอยโรค และลักษณะทางพยาธิวิทยากับการ
แสดงออกของ METTL3 ในอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียว และอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลาย 
ถงุน า้พบว่าไม่มีความสมัพนัธก์นัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (p>0.05) ดงัแสดงในตารางที่ 5 

ตาราง 4 ความสมัพนัธร์ะหว่างลกัษณะทางคลินิกของรอยโรค และการแสดงออกของ METTL3 ใน
ถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา 

ลักษณะทางคลินิก 

การแสดงออกของ METTL 3 : คะแนนอิมมูโนรีแอคทฟี 
ถุงน ้าเดนติเจอรัส (n = 30) อะมีโลบลาสโตมา (n = 35) 

≤ 6 > 6 P-value ≤ 6 > 6 P-value 

เพศ 
  เพศชาย 
  เพศหญิง 

 
21 (70) 
4 (13.3) 

 
2 (6.7) 
3 (10) 

0.07 
 

6 (17.1) 
8 (22.9) 

 
14 (40) 
7 (20) 

0.18 
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ตาราง 4 (ต่อ) 

ผลของการทดสอบสมมติฐานมีนยัส าคญัทางสถิติเมื่อมีค่านอ้ยกว่า 0.05, N/A หมายถึง
ไม่เก่ียวขอ้ง 

 
 
 

 

ลักษณะทางคลินิก 

การแสดงออกของ METTL 3 : คะแนนอิมมูโนรีแอคทฟี 
ถุงน ้าเดนติเจอรัส (n = 30) อะมีโลบลาสโตมา (n = 35) 

≤ 6 > 6 P-value ≤ 6 > 6 P-value 

อายุ (ปี) 
 นอ้ยกว่า หรือเท่ากบั  35 
 มากกว่า  35 

 
14 (46.7) 
13 (43.3) 

 
2 (6.7) 
1 (3.3) 

1.0 
 

9 (25.7) 
5 (14.3) 

 
12 (34.3) 
9 (25.7) 

0.73 

ต าแหน่งของรอยโรค  
 ขากรรไกรบน 
 ขากรรไกรล่าง 

 
5 (16.7) 

22 (73.3) 

 
0 (0) 
3 (10) 

1.0 
 

2 (5.7) 
12 (34.3) 

 
1 (2.9) 

20 (54.1) 
0.55 

อาการบวม  
 ไม่มีอาการบวม 
 มีอาการบวม 

 
18 (60) 
9 (30) 

 
3 (10) 
0 (0) 

0.53 
 

0 (0) 
14 (40) 

 
0 (0) 
21 (60) 

1.0 

ความเจ็บปวด 
 ไม่มีอาการเจ็บปวด 
 มีอาการเจ็บปวด 

 
16 (53.3) 
11 (36.7) 

 
3 (10) 
0 (0) 

0.27 
 

10 (28.6) 
4 (11.4) 

 
17 (48.6) 
4 (11.4) 

0.68 

ขนาดรอยโรค (เซนติเมตร) 
 นอ้ยกว่า หรือเท่ากบั 2  
 มากกว่า 2  

 
20 (66.7) 
7 (23.3) 

 
3 (10) 
0 (0) 

1.0 
 

6 (17.1) 
8 (22.9) 

 
5 (14.3) 
16 (45.7) 

0.28 

ชนิดของรอยโรค 
 อะมีโลบลาสโตมาชนิดถงุน า้เดียว 
 อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถงุน า้ 

 
N/A 
N/A 

 
N/A 
N/A 

 
N/A 

 
13 (37.1) 
1 (2.9) 

 
7 (20) 

14 (40) 
< 0.05 
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ตาราง 5 ความสมัพันธ์ระหว่างลกัษณะทางคลินิกของรอยโรค และการแสดงออกของ METTL3 
ในอะมีโลบลาสโตมาชนิดถงุน า้เดียว และอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถงุน า้  

 

ผลของการทดสอบสมมติฐานมีนัยส าคัญทางสถิติ เมื่อมีค่าน้อยกว่า 0.05, N/A หมายถึงไม่
เก่ียวขอ้ง 

ลักษณะทางคลินิก 

การแสดงออกของ METTL 3 : คะแนนอิมมูโนรีแอคทฟี 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียว  

(n = 20) 
อะมีโลบลาสโตมาชนิด 
หลายถุงน ้า (n = 15) 

≤ 6 > 6 
P-

value 
≤ 6 > 6 

P-
value 

เพศ 
  เพศชาย 
  เพศหญิง 

 
6 (30) 
7 (35) 

 
5 (25) 
2 (10) 

0.37 
 

0 (0) 
1 (6.7) 

 
9 (60) 

5 (33.3) 
0.40 

อายุ (ปี) 
  นอ้ยกว่า หรือเท่ากบั  35 
  มากกว่า  35 

 
8 (40) 
5 (25) 

 
6 (30) 
1 (5) 

0.35 
 

1 (6.7) 
0 (0) 

 
6 (40) 

8 (53.3) 
0.47 

ต าแหน่งของรอยโรค  
  ขากรรไกรบน 
  ขากรรไกรลา่ง 

 
2 (10) 
11 (55) 

 
1 (5) 
6 (30) 

1.0 
 

0 (0) 
1 (6.7) 

 
0 (0) 

14 (93.3) 
1.0 

อาการบวม  
   ไม่มีอาการบวม 
    มีอาการบวม 

 
13 (65) 
0 (0) 

 
7 (35) 
0 (0) 

1.0 
 

1 (6.7) 
0 (0) 

 
14 (93.3) 

0 (0) 
1.0 

ความเจ็บปวด 
  ไม่มีอาการเจ็บปวด 
  มีอาการเจ็บปวด 

 
4 (20) 
9 (45) 

 
2 (10) 
5 (25) 

1.0 
 

0 (0) 
1 (6.7) 

 
2 (13.3) 
12 (80) 

1.0 

ขนาดรอยโรค 
(เซนติเมตร) 
  นอ้ยกว่า หรือเท่ากบั 2  
  มากกว่า 2  

 
5 (25) 
8 (40) 

 
2 (10) 
5 (25) 

1.0 
 

1 (6.7) 
0 (0) 

 
4 (26.6) 

10 (66.7) 

0.33 



 

บทที ่ 5 

สรุปผลการวิจัย อภปิรายผล และข้อเสนอแนะ 

การศึกษาการแสดงออกของ METTL3  ในถุงหุ้มหน่อฟัน ถุงน ้าเดนติเจอรัส และ 
อะมีโลบลาสโตมา ผูว้ิจัยได้ท าการศึกษาการแสดงออกของ METTL3   ในระดับโปรตีนด้วยวิธี 
อิมมู โนฮี ส โต เคมี  โดยศึกษ าเป รียบ เที ยบ ในถุ งหุ้ม หน่ อ ฟั น  ถุ งน ้ า เดน ติ เจอรัส  และ  
อะมีโลบลาสโตมา  แบ่งหวัขอ้การสรุปผลดงันี ้

1. สรุปผลการวิจยั 
2. อภิปรายผล 
3. ขอ้เสนอแนะ 

สรุปผลการวิจัย 
การศึกษานี ้พบการแสดงออกในระดับโปรตีนของ METTL3 ในถุงหุ้มหน่อฟัน ถุงน ้า 

เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา ดงันี ้
ค่าเฉลี่ยรอ้ยละของเซลลท์ี่มีการแสดงออกของ METTL3 และคะแนนรอ้ยละของเซลลท์ี่

ยอ้มติดสี METTL3 พบว่าอะมีโลบลาสโตมามีค่าเฉลี่ยของเซลลท์ี่มีการแสดงออกของ METTL3 
มากที่สดุ รองลงมาไดแ้ก่ถงุน า้เดนติเจอรสั และถงุหุม้หน่อฟันตามล าดบั 

ความเขม้ของการยอ้มติดสีในอะมีโลบลาสโตมา และถุงน า้เดนติเจอรสัส่วนใหญ่อยู่ที่ 2 
คะแนน คือระดับการติดสีปานกลาง ในขณะที่ถุงหุม้หน่อฟันส่วนใหญ่มีคะแนนความเขม้อยู่ที่  0 
คะแนน หรือไม่ติดสี 

คะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟของ METTL3 ของอะมีโลบลาสโตมา และถุงน า้เดนติเจอรสัสว่น
ใหญ่แปลผลคะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟไดเ้ป็นบวกปานกลาง ในขณะที่ถงุหุม้หน่อฟันแปลผลเป็นลบ 

คะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟของ METTL3 ของอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้ส่วนใหญ่
แผลผลได้เป็นบวกมาก ส่วนอะมีโบลาสโตมาชนิดถุงน ้าเดียวส่วนใหญ่แปลผลได้เป็นบวก  
ปานกลาง 

ความสัมพันธ์ระหว่างคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟของ METTL3 กับลักษณะทางคลินิกใน
กลุ่มตัวอย่างทั้งสามกลุ่ม พบว่าอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวมีความสัมพันธ์กับคะแนน 
อิมมูโนรีแอคทีฟต ่า ในขณะที่อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน ้าความสัมพันธ์กับคะแนน 
อิมมโูนรีแอคทีฟสงู 
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จากผลการศึกษาสรุปได้ว่าพบการแสดงออกของ METTL3 ในถุงหุ้มหน่อฟัน ถุงน ้า 
เดนติ เจอรัส  และอะมี โลบลาสโตมา โดยพบการแสดงออกของ METTL3 มากที่ สุดใน 
อะมีโลบลาสโตมา รองลงมาคือถุงน า้เดนติเจอรสั และถุงหุม้หน่อฟันตามล าดบั อีกทัง้ยงัพบการ
แสดงออกของ METTL3 ในอะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้มากกว่าอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุง
น า้เดียว จึงมีความเป็นไปไดว้่า METTL3 อาจมีบทบาทในรอยโรคถุงน า้ และเนือ้งอกที่มีสาเหตุ
จากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน และอาจมีบทบาทในพฤติกรรมความรุนแรงของรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา  

อภปิรายผล 
กระบวนการ m6A เป็นกระบวนการเมทิลเลชั่นที่พบมากที่สุดใน  mRNA ซึ่ง METTL3 

เป็นหนึ่งในเอนไซมห์ลักในการควบคุมในกระบวนการดัดแปลง m6A การศึกษานีเ้ป็นการศึกษา
แรกที่ศึกษาเปรียบเทียบการแสดงออกของ METTL3 ในถุงหุ้มหน่อฟัน ถุงน า้เดนติเจอรสั และ 
อะมีโลบลาสโตมา โดยถงุน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมาเป็นรอยโรคที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อ
สรา้งฟัน ถุงน า้เดนติเจอรสัเป็นถุงน า้ที่ไม่รุนแรง มีการพยากรณข์องโรคที่ดี และเป็นหนึ่งในถุงน า้ที่
พบได้มากในกลุ่มถุงน ้าที่มีสาเหตุจากเนื ้อเยื่อสรา้งฟัน เช่นเดียวกับอะมีโลบลาสโตมาที่เป็น  
เนื ้องอกที่พบได้มากที่สุด และเป็นรอยโรคมีความรุนแรงที่มากกว่าถุงน ้าเดนติเจอรสั ซึ่งผล
การศึกษาพบว่ารอยโรคอะมีโลบลาสโตมาพบการแสดงออกของ METTL3 มากกว่าถุงน ้า 
เดนติเจอรสั และถุงหุม้หน่อฟันตามล าดับ ทัง้รอ้ยละของเซลลท์ี่มีการติดสี ความเขม้ของเซลลท์ี่  
ติดสี รวมถึงคะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟอย่างมีนยัส าคัญทางสถิติ ซึ่งแสดงใหเ้ห็นว่า METTL3 อาจมี
บทบาทในรอยโรคที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน 

ในด้านของข้อมูลทั่ วไปของประชากรที่ ใช้ศึกษาผลการศึกษาพบว่ารอยโรคถุงน ้า  
เดนติเจอรสัพบในเพศชายมากกว่าเพศหญิง คิดเป็นอตัราส่วน 3.29:1 อายุเฉลี่ยที่พบอยู่ที่ 39 ปี 
และรอยโรคมกัพบในบรเิวณขากรรไกรล่างซึ่งสอดคลอ้งกบัการศกึษาของ  Ahmed และคณะที่พบ
ถงุน า้เดนติเจอรสัในผูป่้วยอายุเฉลี่ย 33.2 ปี รอยโรคส่วนใหญ่พบในบรเิวณขากรรไกรลา่ง และพบ
สดัส่วนเพศชายต่อเพศหญิงเท่ากบั 4:1(20) ส่วนรอยโรคอะมีโลบลาสโตมาในการศึกษานีพ้บในเพศ
ชายมากกว่าเพศหญิง คิดเป็นอัตราส่วน 1.33:1 และรอยโรคมักพบในบริเวณขากรรไกรล่าง
เช่นเดียวกับถุงน า้เดนติเจอรสั ส่วนอายุเฉลี่ยที่พบอยู่ที่ 34.66 ปี ผลการศึกษานี ้สอดคล้องกับ
การศึกษาของ Lu และคณะ ที่พบอะมีโลบลาสโตมาส่วนใหญ่ในผูป่้วยอายุเฉลี่ย 31 ปี รอยโรค
รอ้ยละ 91 พบที่ขากรรไกรล่าง และพบรอยโรคอะมีโลบลาสโตมาในเพศชายต่อเพศหญิงใน
สดัสว่นเท่ากบั 1.5:1(62) อาการและอาการแสดงของรอยโรคทัง้สองชนิดในการศกึษานีพ้บว่าผูป่้วย
ส่วนใหญ่ไม่มีอาการเจ็บปวด รอยโรคถุงน ้าเดนติเจอรัสผู้ป่วยมักไม่มีอาการบวม ในขณะที่  
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รอยโรคอะมีโลบลาสโตมาผูป่้วยทุกรายมีอาการบวม ซึ่งผลการศึกษาสอดคลอ้งกับการศึกษาที่
ผ่านมาที่พบว่าถุงน า้เดนติเจอรสัผูป่้วยมักมีมีอาการใดๆ ในขณะที่อะมีโลบลาสโตมาผูป่้วยมักมี
อาการบวม แต่ไม่เจ็บปวด(3, 63) 

มีการศึกษาก่อนหน้านี ้พบว่าการแสดงออกของ METTL3 ในมะเร็งช่องปากชนิด 
สความัสเซลลค์าซิโนมาสูงกว่าเนือ้เยื่อปกติที่อยู่ขา้งเคียง อีกทั้งการแสดงออกของ METTL3 ที่
สงูขึน้มีความสมัพนัธเ์ชิงบวกกบัระยะของมะเร็งชนิดสความสัเซลลค์าซิโนมาที่สงูขึน้อีกดว้ย ไดแ้ก่
มะเร็งชนิดสความัสเซลล์คาซิโนมาที่มีขนาดของมะเร็งและระยะแพร่กระจายไปยังเนื ้อเยื่อ
ขา้งเคียงที่ระยะ 3 และ 4 (T3 และ T4) มีการแสดงออกของ METTL3 สูงกว่าระยะ 1 และ 2 (T1 
และ T2) อีกทัง้ชิน้เนือ้มะเรง็ชนิดสความสัเซลลค์าซิโนมาของผูป่้วยท่ีมีการแพรก่าระจายไปยงัต่อม
น า้เหลืองมีการแสดงออกของ METTL3 สูงกว่าชิน้เนือ้ของผูป่้วยที่ไม่มีการแพร่กระจายไปยงัต่อม
น ้า เหลือง (25) และยังพบว่าการแสดงออกของ METTL3 ในรอยโรคมะเร็งช่องปากชนิด 
สความสัเซลลค์ารซ์ิโนมามากกว่ารอยโรคก่อนเป็นมะเร็ง และเนือ้เยื่อปกติตามล าดับ(27) ซึ่งผลใน
การศึกษานีพ้บว่ารอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสี และความเขม้ของการติดสีในอะมีโลบลาสโตมาสูง
กว่าถุงน ้าเดนติเจอรัส และถุงหุ้มหน่อฟันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ อีกทั้งยังพบค่าเฉลี่ย  
อิมมูโนรีแอคทีฟของอะมีโลบลาสโตมาสูงที่สุดอีกด้วย และผลการศึกษาในอะมีโลบลาสโตมา  
แต่ละชนิดมีผลการศกึษาที่สอดคลอ้งกนัคือพบรอ้ยละของเซลลท์ี่ยอ้มติดสี และความเขม้ของการ
ติดสี  รวมถึ งคะแนน อิมมู โน รีแอคทีฟ ในอะมี โลบลาส โตมาชนิ ดหลายถุ งน ้าสู งกว่ า  
อะมีโลบลาสโตมาชนิดถงุน า้เดียว จึงอาจเป็นไปไดว้่า METTL3 มีบทบาทต่อพฤติกรรม และความ
รุนแรงของรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา รวมถึงการพยากรณโ์รคที่แย่ลงอีกดว้ย  

นอกจากนีม้ีการศึกษาพบการแสดงออกของ Ki-67 ในรอยโรคถุงน า้ และเนือ้งอกที่มี
สาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน ซึ่ง Ki-67 เป็นตัวบ่งชีก้ารเพิ่มจ านวนของเซลล ์ผลการศึกษาพบว่า 
อะมีโลบลาสโตมามีระดับการแสดงออกของ Ki-67 สูงกว่าถุงน า้ที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน 
และยังพบว่าอะมี โลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน ้ามีการแสดงออกของ Ki-67 มากกว่า 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดถงุน า้เดียว ในขณะที่ถุงน า้เดนติเจอรสัมีการแสดงออกของ Ki-67 ที่ต  ่ากว่า
ถุงน า้ชนิดอ่ืน(64) การศึกษาของ Liu และคณะ ศึกษาการแสดงออกของ METTL3 และ Ki-67 ใน
มะเร็งช่องปากชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมา ผลการศึกษาพบว่าการยับยั้งการแสดงออกของ 
METTL3 ลดการเจริญเติบโตของมะเร็งอย่างมีนยัส าคญั อีกทัง้ยงัพบว่าการแสดงออกของ Ki-67 
ลดลงในกลุ่มที่ถูกยบัยัง้การแสดงออกของ METTL3 เมื่อเปรียบเทียบกบักลุ่มควบคมุที่ไม่ไดม้ีการ
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ยบัยัง้การแสดงออกของ METTL3(25) เมื่อพิจารณาผลการศึกษาขา้งตน้ชีใ้หเ้ห็นว่า METTL3 อาจ
สง่เสรมิการเพิ่มจ านวนของเซลลผ์่าน Ki-67 ในรอยโรคที่เกิดจากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน 

จากการศึกษาก่อนหน้านี ้ เป็นที่ ทราบกันดีว่าพบการกลายพันธุ์ของ BRAF ใน 
อะมีโลบลาสโตมา (10, 15, 18, 19) และอีกการศึกษาหนึ่งในปี ค.ศ. 2023 พบว่า METTL3 มีส่วน
เก่ียวข้องในวิถีการส่งสัญญาณ RAS/RAF/MEK/ERK หรือ MAPK/ERK ซึ่งวิถีการส่งสัญญาณ
เหล่านีม้ีบทบาทส าคัญอย่างยิ่งในการแพร่กระจายของเซลลเ์นือ้งอกหลายชนิด เช่น มะเร็งปอด 
มะเร็งตับอ่อน และมะเร็งศีรษะและล าคอชนิดสความัสเซลล์คารซ์ิโนมา โดย BRAF เป็นต้น
ทางการส่งสญัญาณที่ส  าคัญของวิถีการส่งสญัญาณดังกล่าว ซึ่งผลการศึกษานีพ้บว่า METTL3 
ควบคมุการแปลรหสั mRNA ของยีน BRAF สง่ผลใหร้ะดบัโปรตีน BRAF เพิ่มขึน้ อีกทัง้เมื่อท าการ
ยบัยัง้การแสดงออกของ METTL3 ส่งผลใหร้ะดบัโปรตีน BRAF ลดลง ซึ่งส่งผลต่อการท างานของ
วิถีการส่งสัญญาณที่ผิดปกติ (65) จึงอาจเป็นไปได้ว่า METTL3 นั้นอาจมีบทบาทในรอยโรค 
อะมีโลบลาสโตมาผ่านการควบคมุการแปลรหสัของยีน BRAF ที่ผิดปกติ 

การศึกษาก่อนหนา้นีข้อง Li และคณะ พบว่ามีความสมัพันธ์ระหว่างยีน HOXC13 และ 
HOXC13-AS กับรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา โดยได้ท าการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างยีน 
HOXC13 กับรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา ซึ่งโปรตีน hoxc13 ท าหนา้ที่กระตุน้การเกิดกระบวนการ
ถอดรหัสและควบควบคุมการแสดงออกของยีนที่ส่งผลต่อการเกิดและการพัฒนาของมะเร็ง  
ผลการศึกษาพบว่าเมื่อระดบัการแสดงออกของยีน HOXC13 ลดลง ส่งผลใหก้ารเพิ่มจ านวนของ
เซลล์อะมีโลบลาสโตมา และความสามารถในการบุกรุกของเซลล์ลดลง (46) ซึ่งสอดคล้องกับ
การศึกษาของ Sun และคณะ ที่พบว่าความสามารถในการเพิ่มจ านวนเซลลอ์ะมีโลบลาสโตมา
ลดลงหลงัจากยบัยัง้การแสดงออกของยีน HOXC13 และผลการศึกษายงัพบว่ายีน HOXC13 และ 
HOXC13-AS มีการแสดงออกที่สงูในเนือ้เยื่ออะมีโลบลาสโตมาอีกดว้ย (47) ซึ่งการศึกษาต่อมาของ 
Nui และคณะ พบว่ามีความแตกต่างของต าแหน่งที่มีการเพิ่มขึน้ของการเติมหมู่เมทิลในยีน 
HOXC13 และ HOXC13-AS ในเนือ้เยื่ออะมีโลบลาสโตมากบัเนือ้เยื่อปกติที่อยู่ขา้งเคียง อีกทัง้ยัง
พบว่ามี 3,673 ต าแหน่งที่พบการเมทิลเลทของต าแหน่ง m6A ภายในรหัสพันธุกรรมของรอยโรค 
อะมีโลบลาสโตมาซึ่งในจ านวนนี ้ 704 ต าแหน่ง (16.2%) พบมีการเมทิลเลทเพิ่มขึน้อย่างมี
นัยส าคัญเมื่อเปรียบเทียบกับเนื ้อเยื่อในช่องปากปกติ แสดงให้เห็นว่าน่าจะมีการดัดแปลง 
อารเ์อ็นเอของยีน HOXC13 และ HOXC13-AS ในรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา(21) อย่างไรก็ตามใน
ปัจจุบนัยงัไม่พบมีการศึกษาความสมัพนัธร์ะหว่าง METTL3 กบัยีน HOXC13 และ HOXC13-AS 
แต่มีรายงานการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่าง FTO ซึ่งเป็นเอนไซม์ในกลุ่มดีเมทิลเลสของ
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กระบวนการดัดแปลง m6A ที่มีหน้าที่น าหมู่เมทิลออกจาก m6A กับ lncRNA HOXC13-AS ใน
รอยโรคมะเร็งปากมดลูก ซึ่งผลการศึกษาพบว่าการดัดแปลง m6A มีบทบาทในการควบคุมการ
แสดงออกของ HOXC13-AS โดยการลดลงของ FTO ท าให ้m6A ลดลง ส่งผลให ้HOXC13-AS มี
ความเสถียรส่งผลใหใ้หก้ารแพรก่ระจายของมะเรง็เพิ่มขึน้(66, 67) จากผลการศกึษาที่กลา่วมาจึงเป็น
ที่น่าสนใจว่า METTL3 อาจจะมีบทบาทต่อการท างานของยีน HOXC13 และ HOXC13-AS  ใน
รอยโรคอะมีโลบลาสโตมาไดเ้ช่นกนั อย่างไรก็ตามยงัตอ้งมีการศกึษาเพิ่มเติมในประเด็นนีต่้อไปใน
อนาคต 

ส าหรบัผลการศึกษาในครั้งนี ้ที่พบการแสดงออกของ METTL3 ในถุงน ้าเดนติเจอรัส 
สูงกว่าถุงหุ้มหน่อฟัน มีการศึกษาก่อนหน้าพบมีการแสดงออกของ PTCH ในชั้นเยื่อบุผิวถุงน า้ 
เดนติเจอรสั ซึ่งมีลกัษณะคลา้ยกบัการแสดงออกของ PTCH ในถงุน า้โอดอนโตเจนิก เคอราโตซีสต ์
โดย PTCH มีบทบาทในการพัฒนาถุงน ้าเดนติเจอรัสผ่านการมีส่วนร่วมในเส้นทางการส่ง
สัญญาณ SHH-PTCH-SMO(17) และมีการศึกษาพบว่า METTL3 ท าหน้าที่ควบคุมเสถียรภาพ 
อารเ์อ็นเอ และการถอดรหสัของยีน PTCH ผ่านกระบวนการเมทิลเลชั่น โดยเมื่อท าการยบัยัง้การ
แสดงออกของ METTL3 ส่งผลให้การแสดงออกในระดับโปรตีนของ PTCH เพิ่มขึน้ส่งผลให ้
อารเ์อ็นเอมีความเสถียรมากขึน้ ในขณะที่การแสดงออกของ METTL3 ที่ เพิ่มขึน้ส่งผลให้การ
แสดงออกในระดับโปรตีนของ PTCH ลดลง(68) จึงแสดงให้เห็นว่า METTL3 มีส่วนในการช่วย
ควบคุมการแสดงออกของ PTCH เมื่อพิจารณาผลการศึกษาข้างต้นจึงอาจเป็นไปได้ว่าการ
แสดงออกของ METTL3 นัน้มีบทบาทในโรคถงุน า้เดนติเจอรสัผ่านการควบคมุยีน PTCH  

การศึกษาของ Ai และคณะ ได้ท าการศึกษาการแสดงออกของ METTL3 ในมะเร็ง 
ช่องปากชนิดสความัสเซลล์คารซ์ิโนมา ผลการศึกษาไม่พบความสัมพันธ์ระหว่างคะแนน 
อิมมโูนรีแอคทีฟของ METTL3 กบัลกัษณะทางคลินิกอ่ืนๆ นอกจากความสมัพนัธก์บัระยะการแพร่
ไปยงัต่อมน า้เหลืองของมะเรง็ โดยพบว่าการแสดงออกของ METTL3 มากขึน้ในผูป่้วยท่ีมีระยะการ
แพรไ่ปยงัต่อมน า้เหลืองที่สงูขึน้ แสดงใหเ้ห็นว่า METTL3 มีบทบาทในพฤติกรรมของรอยโรคมะเร็ง
ช่องปากชนิดสความัสเซลลค์ารซ์ิโนมา (58) ส  าหรบัการศึกษาในครัง้นีพ้บความสัมพันธ์ระหว่าง
คะแนนอิมมู โนรีแอคทีฟของ METTL3 กับชนิดของรอยโรคอะมี โลบลาสโตมาเท่ านั้น  
โดยส่วนมากอะมีโลบลาสโตมาชนิดถุงน า้เดียวมีความสัมพันธ์กับคะแนนอิมมูโนรีแอคทีฟต ่า 
ในขณะที่อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถุงน า้มีความสมัพนัธค์ะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟสงู จึงบ่งบอก
ไดว้่า METTL3 อาจมีบทบาทส าคญัต่อพฤติกรรมของรอยโรคอะมีโลบลาสโตมา 
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การศึกษานีเ้ป็นการศึกษาจากขอ้มูลยอ้นหลัง (retrospective study) จึงมีขอ้จ ากัดใน
เรื่องขอ้มลูของชิน้เนือ้ และประวติัที่เก่ียวขอ้งทางคลินิกของผูป่้วยบางอย่างที่ไม่สามารถสืบคน้ได้
ครบถว้น เช่น ระยะเวลาในการเป็นโรคก่อนมาพบทันตแพทย ์ประวัติการกลบัมาเป็นซ า้ เป็นตน้ 
ท าให้ไม่สามารถน าข้อมูลทางคลินิกดังกล่าวมาศึกษาความสัมพันธ์กับการแสดงออกของ 
METTL3 ดังนัน้ในการศึกษาครัง้ต่อไปหากสามารถศึกษาโดยเก็บขอ้มูลไปขา้งหนา้ได้จะท าใหไ้ด้
ขอ้มูลที่ถูกตอ้งมากขึน้ และอาจไดผ้ลการวิเคราะหค์วามสมัพันธ์ระหว่างคะแนนอิมมโูนรีแอคทีฟ
ของ METTL3 กบัขอ้มลูทางคลินิกที่แม่นย ามากขึน้  

อย่างไรก็ตามการศึกษานี ้เป็นการศึกษาแรกที่ศึกษาการแสดงออกของ METTL3 ใน 
ถุงหุม้หน่อฟัน ถุงน า้เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมา ซึ่งขอ้มูลที่ไดอ้าจมีประโยชนใ์นการเป็น
ขอ้มูลเบือ้งต้นที่แสดงให้เห็นถึงบทบาทของ METTL3 ที่อาจมีความเก่ียวข้องกับรอยโรคถุงน า้ 
เดนติเจอรสั และอะมีโลบลาสโตมาได ้

ข้อเสนอแนะ 
การศึกษานี ้พบการแสดงออกของ METTL3 ในอะมี โลบลาสโตมาสูงกว่าถุงน ้า 

เดนติเจอรัส และถุงหุ้มหน่อฟันตามล าดับ อีกทั้งยังพบการแสดงออกของ METTL3 ใน 
อะมีโลบลาสโตมาชนิดหลายถงุน า้สงูกว่าอะมีโลบลาสโตมาชนิดถงุน า้เดียว ซึ่งอาจแสดงใหเ้ห็นว่า 
METTL3 อาจมีบทบาทในรอยโรคที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟัน และอาจเป็นตวับ่งชีท้างชีวภาพ
ต่อพฤติกรรม และความรุนแรงในรอยโรคอะมีโลบลาสโตมาได ้อย่างไรก็ตามเนื่องจากการศึกษานี ้
ท าการศึกษาการแสดงออกของ METTL3 ในถุงน า้เดนติเจอรสัเท่านัน้ จึงท าใหไ้ม่สามารถทราบ
บทบาทที่แน่ชัดของ METTL3 ในรอยโรคถุงน า้ที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟันได้ ขอ้เสนอแนะ
ส าหรบัการศึกษาครัง้ต่อไปอาจท าการศึกษาเพิ่มเติมในถุงน า้ที่มีสาเหตุจากเนือ้เยื่อสรา้งฟันชนิด
อ่ืนๆ เช่น ถุงน ้าโอดอนโตเจนิก เคอราโตซีสต์ เพื่อให้ทราบบทบาทที่แน่ชัดของ METTL3 ใน 
โรคถงุน า้ที่มีสาเหตจุากเนือ้เยื่อสรา้งฟันเหลา่นี ้

 
 

 
 
 
 
 



 

บรรณานุกรม 
 

บรรณานุกรม 
 

 

1. Bilodeau EA, Collins BM. Odontogenic cysts and neoplasms. Surg Pathol Clin. 
2017;10(1):177-222. 

2. Johnson NR, Gannon OM, Savage NW, Batstone MD. Frequency of odontogenic cysts 
and tumors: A systematic review. J Investig Clin Dent. 2014;5(1):9-14. 

3. Rajendra Santosh AB. Odontogenic cysts. Dent Clin North Am. 2020;64(1):105-19. 
4. Kondamari S, Taneeru S, Guttikonda V, Masabattula G. Ameloblastoma arising in the 

wall of dentigerous cyst: Report of a rare entity. J Oral Maxillofac Pathol. 
2018;22(4). 

5. Dr. Sabu Paul DMM, Dr. Latha Mary Cherian, Dr. Swathi Sanil, Dr. Krishnapriya S, Dr. 
Rasla P. Ameloblastomatous transformation of dentigerous cyst : Report of two rare 
case. Saudi J Pathol Microbiol. 2022. 

6. Tariq S, Chalkoo AH. Ameloblastoma arising from dentigerous cyst: A case report. Sch J 

of Dent Sci. 2020;07(02):36-9. 
7. Ghai S. Ameloblastoma: An updated narrative review of an enigmatic tumor. Cureus. 

2022;14(8):e27734. 
8. Siar CH, Ng KH. Epithelial-to-mesenchymal transition in ameloblastoma: Focus on 

morphologically evident mesenchymal phenotypic transition. Pathol. 
2019;51(5):494-501. 

9. Sham E, Leong J, Maher R, Schenberg M, Leung M, Mansour AK. Mandibular 
ameloblastoma: Clinical experience and literature review. J R Coll Surg Edinb. 
2009;79(10):739-44. 

10. Shi HA, Ng CWB, Kwa CT, Sim QXC. Ameloblastoma: A succinct review of the 
classification, genetic understanding and novel molecular targeted therapies. J R 
Coll Surg Edinb. 2021;19(4):238-43. 

11. Masthan KM, Anitha N, Krupaa J, Manikkam S. Ameloblastoma. J Pharm Bioallied Sci. 
2015;7(Suppl 1):S167-70. 

12. Hendra FN, Natsir Kalla DS, Van Cann EM, de Vet HCW, Helder MN, Forouzanfar T. 

 



  51 

 

Radical vs conservative treatment of intraosseous ameloblastoma: Systematic 
review and meta-analysis. Oral Dis. 2019;25(7):1683-96. 

13. Zhang J, Wang Y, Fan C, Xiao X, Zhang Q, Xu T, et al. Interleukin-8/beta-catenin 
mediates epithelial-mesenchymal transition in ameloblastoma. Oral Dis. 
2019;25(8):1964-71. 

14. Soluk-Tekkesin M, Wright JM. The world health organization classification of 
odontogenic lesions: A summary of the changes of the 2022 (5th) edition. Turk 
Patoloji Derg. 2022;38(2):168-84. 

15. Toprani SM. DNA damage and repair scenario in ameloblastoma. Oral Oncol. 
2020;108:104804. 

16. Ghafouri-Fard S, Atarbashi-Moghadam S, Taheri M. Genetic factors in the 
pathogenesis of ameloblastoma, dentigerous cyst and odontogenic keratocyst. 
Gene. 2021;771:145369. 

17. Pavelić B, Levanat S, Crnić I, Kobler P, Anić I, Manojlović S, et al. Ptch gene altered in 
dentigerous cysts. J Oral Pathol Med. 2001;30(9):569-76. 

18. Brunner P, Bihl M, Jundt G, Baumhoer D, Hoeller S. Braf p.V600e mutations are not 
unique to ameloblastoma and are shared by other odontogenic tumors with 
ameloblastic morphology. Oral Oncol. 2015;51(10):e77-8. 

19. Kurppa KJ, Caton J, Morgan PR, Ristimaki A, Ruhin B, Kellokoski J, et al. High 
frequency of braf v600e mutations in ameloblastoma. J Pathol. 2014;232(5):492-8. 

20. Ahmed B, Mohamed M. Immunohistochemical expression of de novo 
methyltransferases (dnmt3a and dnmt3b) in ameloblastoma and odontogenic 
cysts. Egyp Dent J. 2023;69(4):2761-9. 

21. Niu X, Xu J, Liu J, Chen L, Qiao X, Zhong M. Landscape of n(6)-methyladenosine 
modification patterns in human ameloblastoma. Front Oncol. 2020;10:556497. 

22. Gomes CC BJ, Andrade CI, Gomez RS. DNA methyltransferase expression in 
odontogenic cyst and tumor. Oncol Lett. 2010:143-6. 

23. Udompatanakorn C, Sriphongphankul W, Taebunpakul P. Expression of alkbh5 in 
odontogenic lesions. Appl Immunohistochem Mol Morphol. 2025;33(1):49-57. 

 



  52 

 

24. Zeng C, Huang W, Li Y, Weng H. Roles of mettl3 in cancer: Mechanisms and 
therapeutic targeting. J Hematol Oncol. 2020;13(1):117. 

25. Liu L, Wu Y, Li Q, Liang J, He Q, Zhao L, et al. Mettl3 promotes tumorigenesis and 
metastasis through bmi1 m(6)a methylation in oral squamous cell carcinoma. Mol 
Ther. 2020;28(10):2177-90. 

26. Liu J, Eckert MA, Harada BT, Liu SM, Lu Z, Yu K, et al. M(6)a mrna methylation 
regulates akt activity to promote the proliferation and tumorigenicity of endometrial 
cancer. Nat Cell Biol. 2018;20(9):1074-83. 

27. Udompatanakorn C, Taebunpakul P. The expression of methyltransferase-like 3 in oral 
precancerous lesions and oral squamous cell carcinoma. Eur J Dent. 
2022;17(2):349–56. 

28. Cai Y, Feng R, Lu T, Chen X, Zhou X, Wang X. Novel insights into the m(6)a-rna 
methyltransferase mettl3 in cancer. Biomark Res. 2021;9(1):27. 

29. Jaafari-Ashkavandi Z, Geramizadeh B, Ranjbar MA. P63 and ki-67 expression in 
dentigerous cyst and ameloblastomas. J Dent (Shiraz). 2015;16(4):323-8. 

30. Rajendra Santosh AB, Ogle OE. Odontogenic tumors. Dent Clin North Am. 
2020;64(1):121-38. 

31. Woo V, Chi A, Neville B. Odontogenic cysts and tumors. In: Gnepp DR, Bishop, Justin 
A, editor. Gnepp's diagnostic surgical pathology of the head and neck. 3. Oxford: 
Elsevier; 2021. p. 827-80.  

32. Hertog D, Bloemena E, Aartman IH, van-der-Waal I. Histopathology of ameloblastoma 
of the jaws; some critical observations based on a 40 years single institution 
experience. Med Oral Patol Oral Cir Bucal. 2012;17(1):e76-82. 

33. Dias CD, Brandao TB, Soares FA, Lourenco SV. Ameloblastomas: Clinical-
histopathological evaluation of 85 cases with emphasis on squamous metaplasia 
and keratinization aspects. Acta Odontol Scand. 2013;71(6):1651-5. 

34. Wright JM, Vered M. Update from the 4th edition of the world health organization 
classification of head and neck tumours: Odontogenic and maxillofacial bone 
tumors. Head Neck Pathol. 2017;11(1):68-77. 

 



  53 

 

35. Rizzitelli A, Smoll NR, Chae MP, Rozen WM, Hunter-Smith DJ. Incidence and overall 
survival of malignant ameloblastoma. PLoS One. 2015;10(2):e0117789. 

36. Jayasooriya PR, Abeyasinghe W, Liyanage R, Uthpali GN, Tilakaratne WM. Diagnostic 
enigma of adenoid ameloblastoma: Literature review based evidence to consider it 
as a new sub type of ameloblastoma. Head Neck Pathol. 2022;16(2):344-52. 

37. Custers R, Casacuberta JM, Eriksson D, Sági L, Schiemann J. Genetic alterations that 
do or do not occur naturally; consequences for genome edited organisms in the 
context of regulatory oversight. Front Bioeng Biotechnol. 2018;6:213. 

38. Fatemeh M, Sepideh A, Sara BS, Nazanin M. P53 protein expression in dental follicle, 
dentigerous cyst, odontogenic keratocyst, and inflammatory subtypes of cysts: An 
immunohistochemical study. Oman Med J. 2017;32(3):227-32. 

39. Sweeney RT, McClary AC, Myers BR, Biscocho J, Neahring L, Kwei KA, et al. 
Identification of recurrent smo and braf mutations in ameloblastomas. Nat Genet. 
2014;46(7):722-5. 

40. Brown NA, Rolland D, McHugh JB, Weigelin HC, Zhao L, Lim MS, et al. Activating 
fgfr2-ras-braf mutations in ameloblastoma. Clin Cancer Res. 2014;20(21):5517-26. 

41. Kumamoto H, Ohki K, Ooya K. Expression of sonic hedgehog (shh) signaling 
molecules in ameloblastomas. J Oral Pathol Med. 2004;33(3):185-90. 

42. Pereira NB, Pereira KM, Coura BP, Diniz MG, de Castro WH, Gomes CC, et al. 
Brafv600e mutation in the diagnosis of unicystic ameloblastoma. J Oral Pathol 
Med. 2016;45(10):780-5. 

43. Davies H, Bignell GR, Cox C, Stephens P, Edkins S, Clegg S, et al. Mutations of the 
braf gene in human cancer. Nature. 2002;417(6892):949-54. 

44. Guimaraes LM, Coura BP, Gomez RS, Gomes CC. The molecular pathology of 
odontogenic tumors: Expanding the spectrum of mapk pathway driven tumors. 
Front Oral Health. 2021;2:740788. 

45. Diniz MG, Gomes CC, Guimaraes BV, Castro WH, Lacerda JC, Cardoso SV, et al. 
Assessment of brafv600e and smof412e mutations in epithelial odontogenic 
tumours. Tumour Biol. 2015;36(7):5649-53. 

 



  54 

 

46. Li J, Zhang B, Wang B, Zhang X. Lncrna hoxc-as5 affects the proliferation, invasion 
and cell cycle of ameloblastoma cells by acting on the target gene hoxc13. Cell 
Mol Biol (Noisy-le-grand). 2022;68(5):124-34. 

47. Sun Y, Niu X, Wang G, Qiao X, Chen L, Zhong M. A novel lncrna enst00000512916 
facilitates cell proliferation, migration and cell cycle progression in ameloblastoma. 
Onco Targets Ther. 2020;13:1519-31. 

48. Santos ES, Rodrigues-Fernandes CI, Cabral JC, Fonseca FP, Leme AF. Epigenetic 
alterations in ameloblastomas: A literature review. J Clin Exp Dent. 
2021;13(3):e295-302. 

49. Sandoval-Basilio J, González-González R, Bologna-Molina R, Isiordia-Espinoza M, 
Leija-Montoya G, Alcaraz-Estrada SL, et al. Epigenetic mechanisms in odontogenic 
tumors: A literature review. Archives of Oral Biology. 2018;87:211-7. 

50. Pradhan S, Esteve PO. Mammalian DNA (cytosine-5) methyltransferases and their 
expression. Clin Immunol. 2003;109(1):6-16. 

51. do Amaral-Silva GK, Morais TML, Wagner VP, Martins MD, Fregnani ER, Soares FA, et 
al. Expression of dnmts and h3k9ac in ameloblastoma and ameloblastic 
carcinoma. Front Oral Health. 2021;2:751162. 

52. Khojasteh A, Khodayari A, Rahimi F, Ghaderian MH, Jafarian M, Nayebi A, et al. 
Hypermethylation of p16 tumor-suppressor gene in ameloblastic carcinoma, 
ameloblastoma, and dental follicles. J Oral Maxillofac Surg. 2013;71(1):62-5. 

53. Moreira PR, Guimaraes MM, Gomes CC, Diniz MG, Brito JA, de Castro WH, et al. 
Methylation frequencies of cell-cycle associated genes in epithelial odontogenic 
tumours. Arch Oral Biol. 2009;54(10):893-7. 

54. Qiu L, Jing Q, Li Y, Han J. Rna modification: Mechanisms and therapeutic targets. Mol 
Biomed. 2023;4(1):25. 

55. Roundtree IA, Evans ME, Pan T, He C. Dynamic rna modifications in gene expression 
regulation. Cell. 2017;169(7):1187-200. 

56. Liu S, Zhuo L, Wang J, Zhang Q, Li Q, Li G, et al. Mettl3 plays multiple functions in 
biological processes. Am J Cancer Res. 2020;10(6):1631-46. 

 



  55 

 

57. Wu S, Makeudom A, Sun X, Li X, Xu D, Sastraruji T, et al. Overexpression of 
methyltransferase-like 3 and 14 in oral squamous cell carcinoma. J Oral Pathol 
Med. 2022;51(2):134-45. 

58. Ai Y, Liu S, Luo H, Wu S, Wei H, Tang Z, et al. Mettl3 intensifies the progress of oral 
squamous cell carcinoma via modulating the m6a amount of prmt5 and pd-l1. J 
Immunol Res. 2021:6149558. 

59. Udompatanakorn C, Sriviriyakul P, Taebunpakul P. A study of rna m6a demethylases in 
oral epithelial dysplasia and oral squamous cell carcinoma. J Oral Biol Cranio Res. 
2022;13(2):111-6. 

60. Jin S, Li M, Chang H, Wang R, Zhang Z, Zhang J, et al. The m6a demethylase alkbh5 
promotes tumor progression by inhibiting rig-i expression and interferon alpha 
production through the ikkepsilon/tbk1/irf3 pathway in head and neck squamous 
cell carcinoma. Mol Cancer. 2022;21(1):97. 

61. Faul F, Erdfelder, E., Lang, A.-G., Buchner, A. . G*power 3: A flexible statistical power 
analysis program for the social, behavioral, and biomedical sciences. Behav Res 
Methods. 2007;39:175-91. 

62. Lu Y, Xuan M, Takata T, Wang C, He Z, Zhou Z, et al. Odontogenic tumors. A 
demographic study of 759 cases in a chinese population. Oral Surg Oral Med Oral 
Pathol Oral Radiol Endod. 1998;86(6):707-14. 

63. Hatada K, Noma H, Katakura A, Yama M, Takano M, Ide Y, et al. Clinicostatistical study 
of ameloblastoma treatment. Bull Tokyo Dent Coll. 2001;42(2):87-95. 

64. Jabbarzadeh M, Hamblin MR, Pournaghi-Azar F, Vakili Saatloo M, Kouhsoltani M, 
Vahed N. Ki-67 expression as a diagnostic biomarker in odontogenic cysts and 
tumors: A systematic review and meta-analysis. J Dent Res Dent Clin Dent 
Prospects. 2021;15(1):66-75. 

65. Li Q, Yu L, Gao A, Ren R, Zhang J, Cao L, et al. Mettl3 (methyltransferase like 3)-
dependent n6-methyladenosine modification on braf mrna promotes macrophage 
inflammatory response and atherosclerosis in mice. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 
2023;43(5):755-73. 

 



  56 

 

66. Wang T, Li W, Ye B, Zhang S, Lei X, Zhang D. Fto-stabilized lncrna hoxc13-as 

epigenetically upregulated fzd6 and activated wnt/β-catenin signaling to drive 
cervical cancer proliferation, invasion, and emt. Off J Balkan Union Oncol. 
2021;26(4):1279-91. 

67. Sun T, Wu R, Ming L. The role of m6a rna methylation in cancer. Biomed 
Pharmacother. 2019;112:108613. 

68. Zhang ZW, Teng X, Zhao F, Ma C, Zhang J, Xiao LF, et al. Mettl3 regulates m(6)a 
methylation of ptch1 and gli2 in sonic hedgehog signaling to promote tumor 
progression in shh-medulloblastoma. Cell Rep. 2022;41(4):111530. 

 
 

 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
ภาคผนวก 

  



  58 

การปรับมาตรฐานการประเมินผล 
ในการศึกษานีม้ีการปรบัมาตรฐานการประเมินของทันตแพทยผ์ูท้  าวิจยัก่อนการแปลผล

ข้อมูล โดยใช้สหสัมพันธ์ภายในชั้น (Intraclass Correlation) และค่าสัมประสิทธิ์ฟลีสแคปปา 
(Fleiss’ kappa) เพื่อประเมินผลความน่าเชื่อถือระหว่างผู้สังเกต (Inter-rater Reliability) ที่ใช้ผู ้
ประเมินทัง้หมด 3 คน คือทนัตแพทยผ์ูท้  าวิจยั และทันตแพทยผ์ูเ้ชี่ยวชาญดา้นพยาธิวิทยาจ านวน 
2 ท่าน โดยท าการนับจ านวนเซลลท์ี่มีการแสดงออกของ METTL3 และพิจารณาระดับความเขม้
ของการติดสี METTL3 จากการสุ่มดูภาพถ่ายสไลดช์ิน้เนือ้ถุงหุม้หน่อฟัน ถุงน า้เดนติเจอรสั และ 
อะมีโลบลาสโตมา ที่ผ่านกระบวนการย้อมด้วยวิธีอิมมูโนฮีสโตเคมี  จากกล้องจุลทรรศน์ชนิด 
ใชแ้สง จ านวน 4 ภาพ แลว้ท าการค านวณความน่าเชื่อถือระหว่างผูป้ระเมินทัง้ 3 คน โดยวิเคราะห์
ค่าสหสมัพันธ์ภายในชัน้ ส  าหรบัค่ารอ้ยละของจ านวนเซลลท์ี่มีการ แสดงออกของ METTL3 ซึ่งมี
ค่าตั้งแต่ 0 ถึง 100 ส่วนความเข้มของการย้อมติดสีของ METTL3 ท าการให้คะแนนระดับ 
ความเขม้สีที่พบ ซึ่งมีคะแนนเป็น 0,1,2 และ 3 ได้ผลดังตาราง ก แลว้วิเคราะห์ค่าสัมประสิทธิ์

สหสมัพนัธภ์ายในชัน้ และค่าสมัประสิทธิ์ฟลีสแคปปาดว้ยโปรแกรม DATAtab จากนัน้ท าการแปล
ผลค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์ภายในชั้นและค่าสัมประสิทธิ์ฟลีสแคปปา ตามตาราง ค และ ง 
ตามล าดบั 

นอกจากนั้นยังได้มีการประเมินผลความน่าเชื่อถือภายในผู้ประเมิน  (Intra-rater 
Reliability) ดว้ยวิธีการเดียวกัน ไดผ้ลดังตาราง ข แล้ววิเคราะห์ค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์แบบ
เพียรส์ัน และค่าสัมประสิทธิ์โคเฮนแคปปาดว้ยโปรแกรม DATAtab จากนั้นท าการแปลผลตาม 
ตาราง จ และ ฉ ตามล าดบั 
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ตาราง ก แสดงข้อมูลค่ารอ้ยละของจ านวนเซลล์ที่มีการแสดงออกของ METTL3 และคะแนน 
ความเขม้ของการติดสี METTL3 ของทนัตแพทยผ์ูป้ระเมินทัง้ 3 คน 

 
ภาพสไลด ์

ค่ารอ้ยละของจ านวนเซลลท์ี่มี 
การแสดงออกของ METTL3 

คะแนนความเขม้ของการติดสี 
METTL3 

ผูป้ระเมิน
คนที่ 1 

ผูป้ระเมิน
คนที่ 2 

ผูป้ระเมิน
คนที่ 3 

ผูป้ระเมิน
คนที่ 1 

ผูป้ระเมิน
คนที่ 2 

ผูป้ระเมิน
คนที่ 3 

1 96.23 96.15 96.02 3 3 3 
2 96.96 96.20 95.60 3 3 3 
3 17.14 13.10 11.24 2 2 2 
4 45.52 41.38 40.45 1 1 1 

 

ตาราง ข แสดงข้อมูลค่ารอ้ยละของจ านวนเซลลท์ี่มีการแสดงออกของ METTL3 และคะแนน 
ความเขม้ของการติดสี METTL3 ของทนัตแพทยผ์ูป้ระเมินทัง้ 2 ครัง้ 

 
ภาพสไลด ์

ค่ารอ้ยละของจ านวนเซลลท์ี่มี 
การแสดงออกของ METTL3 

คะแนนความเขม้ของการติดสี 
METTL3 

ครัง้ที่ 1 ครัง้ที่ 2 ครัง้ที่ 1 ครัง้ที่ 2 
1 96.23 97.20 3 3 
2 96.96 95.42 3 3 
3 17.14 12.15 2 2 
4 45.52 41.36 1 1 
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ตาราง ค แสดงการแปลผลค่าคะแนนสมัประสิทธิ์สหสมัพนัธภ์ายใน 

คะแนนสมัประสิทธิ์สหสมัพนัธภ์ายใน ความน่าเชื่อถือของผูป้ระเมิน 
< 0.50 ความสอดคลอ้งกนัในระดบัต ่า 
0.50 - <0.75 ความสอดคลอ้งกนัในระดบัพอใช ้
0.75 - <0.90 ความสอดคลอ้งกนัในระดบัดี 
0.90 – 1.00 ความสอดคลอ้งกนัในระดบัดีมาก 

 

ตาราง ง แสดงการแปลผลค่าสมัประสิทธิ์ฟลีสแคปปา 

ค่าสมัประสิทธิ์ฟลีสแคปปา แปลผล 
< 0.00 ไม่มีความสอดคลอ้งกนั 
0.00 – 0.20 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัต ่า 
0.21 – 0.40 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัพอใช ้
0.41 – 0.60 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัปานกลาง 
0.61 – 0.80 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัดี 
0.81 – 1.00 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัดีมาก 

 
 

เมื่อค านวณค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์ภายในของค่าร้อยละของจ านวนเซลล์ท่ีมี 
การแสดงออกของ  METTL3 ระหว่างผู้ท าวิจัยและผู้ เชี่ ย วชาญ  พบว่าได้ ค่ า เป็น  0.98 
(ภาพประกอบ ก) ซึ่งแปลผลได้ว่าความน่าเชื่อถือของผู้ประเมินมีความสอดคลอ้งกันในระดับ 
ดีมาก และค านวณค่าสัมประสิทธิ์ฟลีสแคปปาของค่าคะแนนระดับความเขม้ของการยอ้มติดสี 
METTL3 ระหว่างผูว้ิจัยและผูเ้ชี่ยวชาญ ไดค่้าเป็น 1.00 (ภาพประกอบ ข) ซึ่งแปลผลไดว้่าความ
น่าเชื่อถือของผูป้ระเมินมีความสอดคลอ้งกนัในระดบัดีมาก 
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ตาราง จ แสดงการแปลผลค่าสมัประสิทธิ์สหสมัพนัธแ์บบเพียรส์นั 

ค่าสมัประสิทธิ์สหสมัพนัธแ์บบเพียรส์นั แปลผล 
0.00 – 0.10 ไม่มีความสอดคลอ้งกนั 
0.10 – 0.39 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัต ่า 
0.40 – 0.69 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัปานกลาง 
0.70 - 0.89 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัดี 
0.90 – 1.00 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัดีมาก 

 

ตาราง ฉ แสดงการแปลผลค่าสมัประสิทธิ์โคเฮนแคปปา 

ค่าสมัประสิทธิ์โคเฮนแคปปา แปลผล 
0.00 – 0.20 ไม่มีความสอดคลอ้งกนั 
0.21 – 0.39 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัต ่า 
0.40 – 0.59 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัพอใช ้
0.60 - 0.79 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัปานกลาง 
0.80 – 0.90 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัดี 
0.90 – 1.00 มีความสอดคลอ้งกนัในระดบัดีมาก 

 
เมื่อค านวณค่าสัมประสิทธิ์สหสมัพันธ์แบบเพียรส์ันของค่ารอ้ยละจ านวนเซลลท์ี่มีการ

แสดงออกของMETTL3 ของผูท้  าวิจยั พบว่าไดค่้าเป็น 1.0 (ภาพประกอบ ค) ซึ่งแปลผลไดว้่าความ
น่าเชื่อถือของผูป้ระเมินมีความสอดคลอ้งกันในระดับดีมาก และค านวณค่าสัมประสิทธิ์โคเฮน 
แคปปาของค่าคะแนนระดบัความเขม้ของการยอ้มติดสีMETTL3 ไดค่้าเป็น 1.00 (ภาพประกอบ ง) 
ซึ่งแปลผลไดว้่าความน่าเชื่อถือของผูป้ระเมินมีความสอดคลอ้งกนัในระดบั ดีมาก 
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ภาพประกอบ ก แสดงผลการค านวณค่าสมัประสิทธิ์สหสมัพนัธภ์ายในของค่ารอ้ยละของจ านวน
เซลลท์ี่มีการแสดงออกของ METTL3 จากโปรแกรม DATAtab 

 

 

ภาพประกอบ ข แสดงผลการค านวณค่าสมัประสิทธิ์ฟลีสแคปปาของค่าคะแนนระดบัความเขม้
ของการยอ้มติดสี METTL3 จากโปรแกรม DATAtab 

 

 

 

ภาพประกอบ ค แสดงผลการค านวณค่าสมัประสิทธิ์สหสมัพนัธภ์ายในของค่ารอ้ยละของจ านวน
เซลลท์ี่มีการแสดงออกของ METTL3 จากโปรแกรม DATAtab 
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ภาพประกอบ ง แสดงผลการค านวณค่าสมัประสิทธิ์โคเฮนแคปปาของค่าคะแนนระดบัความเขม้
ของการยอ้มติดสี METTL3 จากโปรแกรม DATAtab 

 

ตารางแสดงผลรอ้ยละของเซลล์ที่มีการแสดงออก ความเข้มของการย้อมติดสี  และคะแนน 
อิมมโูนรีแอคทีฟ ของ METTL3 ในกลุม่ถงุหุม้หน่อฟัน 

ถงุหุม้
หน่อฟัน 

รอ้ยละของเซลลท์ี่มี
การแสดงออกของ 

METTL3 

คะแนนรอ้ยละของ
เซลลท์ี่มีการ
แสดงออกของ 

METTL3 

ความเขม้ของการ
ยอ้มติดสี METTL3 

คะแนนอิมมโูนรี-
แอคทีฟของ 

METTL3 

1 0 0 0 0 
2 0 0 0 0 
3 25 2 1 2 
4 12 2 1 2 
5 0 0 0 0 
6 30 2 1 2 
7 0 0 0 0 
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ตารางแสดงผลรอ้ยละของเซลล์ที่มีการแสดงออก ความเข้มของการย้อมติดสี  และคะแนน 
อิมมโูนรีแอคทีฟ ของ METTL3 ในกลุม่ถงุน า้เดนติเจอรสั 

ถงุน า้ 
เดนติเจอรสั 

รอ้ยละของเซลล์
ที่มีการแสดงออก
ของ METTL3 

คะแนนรอ้ยละ
ของเซลลท์ี่มีการ
แสดงออกของ 

METTL3 

ความเขม้ของ
การยอ้มติดสี 

METTL3 

คะแนนอิมมโูนรี-
แอคทีฟของ 

METTL3 

1 25 2 1 2 
2 51 3 2 6 
3 52 3 2 6 
4 36 2 1 2 
5 35 2 2 4 
6 32 2 1 2 
7 52 3 2 6 
8 37 2 1 2 
9 48 2 2 4 
10 45 2 2 4 
11 20 2 1 2 
12 25 2 1 2 
13 36 2 2 4 
14 41 2 2 4 
15 25 2 2 4 
16 42 2 2 4 
17 61 3 2 6 
18 80 4 3 12 
19 20 2 2 4 
20 45 2 2 4 
21 50 2 2 4 
22 51 3 2 6 
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ตารางแสดงผลรอ้ยละของเซลล์ที่มีการแสดงออก ความเข้มของการย้อมติดสี  และคะแนน 
อิมมโูนรีแอคทีฟ ของ METTL3 ในกลุม่ถงุน า้เดนติเจอรสั (ต่อ) 

ถงุน า้ 
เดนติเจอรสั 

รอ้ยละของเซลล์
ที่มีการแสดงออก
ของ METTL3 

คะแนนรอ้ยละ
ของเซลลท์ี่มีการ
แสดงออกของ 

METTL3 

ความเขม้ของ
การยอ้มติดสี 

METTL3 

คะแนนอิมมโูนรี-
แอคทีฟของ 

METTL3 

23 34 2 2 4 
24 71 3 3 9 
25 75 3 3 9 
26 25 2 1 2 
27 75 3 2 6 
28 56 3 1 3 
29 35 2 1 2 
30 51 3 2 6 
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ตารางแสดงผลรอ้ยละของเซลล์ที่มีการแสดงออก ความเข้มของการย้อมติดสี  และคะแนน 
อิมมโูนรีแอคทีฟ ของ METTL3 ในกลุม่อะมีโลบลาสโตมา 

อะมีโลบลาสโตมา รอ้ยละของ
เซลลท์ี่มีการ
แสดงออกของ 

METTL3 

คะแนนรอ้ยละ
ของเซลลท์ี่มีการ
แสดงออกของ 

METTL3 

ความเขม้ของการ
ยอ้มติดสี 
METTL3 

คะแนนอิมม-ู
โนรีแอคทีฟของ 

METTL3 

1 95 4 3 12 
2 83 4 2 8 
3 95 4 3 12 
4 75 3 2 6 
5 94 4 3 12 
6 90 4 3 12 
7 85 4 2 8 
8 94 4 2 8 
9 85 4 2 8 
10 15 2 1 2 
11 64 3 3 9 
12 65 3 2 6 
13 61 3 2 6 
14 71 3 2 6 
15 45 2 3 6 
16 96 4 3 12 
17 49 2 2 4 
18 72 3 2 6 
19 20 2 1 2 
20 95 4 2 8 
21 94 4 2 8 
22 10 2 1 2 
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ตารางแสดงผลรอ้ยละของเซลล์ที่มีการแสดงออก ความเข้มของการย้อมติดสี  และคะแนน 
อิมมโูนรีแอคทีฟ ของ METTL3 ในกลุม่อะมีโลบลาสโตมา (ต่อ) 

อะมีโลบลาสโตมา รอ้ยละของ
เซลลท์ี่มีการ
แสดงออกของ 

METTL3 

คะแนนรอ้ยละ
ของเซลลท์ี่มีการ
แสดงออกของ 

METTL3 

ความเขม้ของการ
ยอ้มติดสี 
METTL3 

คะแนนอิมม-ู
โนรีแอคทีฟของ 

METTL3 

23 55 3 2 6 
24 85 4 3 12 
25 90 4 2 8 
26 91 4 3 12 
27 59 3 2 6 
28 60 3 2 6 
29 93 4 3 12 
30 82 4 3 12 
31 95 4 3 12 
32 95 4 3 12 
33 72 3 3 9 
34 84 4 3 12 
35 75 3 2 6 
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หนังสือรับรองจริยธรรมการวิจัย 

 

ภาพประกอบ จ  เอกสารรบัรองจรยิธรรมโครงการวิจยัที่ท าในมนษุย ์จากคณะกรรมการจรยิธรรม 
ส าหรบัพิจารณาโครงการวิจยัที่ท าในมนุษย ์มหาวิทยาลยัศรีนครนิทรวิโรฒ หมายเลขรบัรอง 

SWUEC-097/2566X 
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ภาพประกอบ ฉ  เอกสารรบัรองจรยิธรรมโครงการวิจยัที่ท าในมนษุย ์จากคณะกรรมการจรยิธรรม 
ส าหรบัพิจารณาโครงการวิจยัที่ท าในมนุษย ์(แบบรายงานแกไ้ขเพิ่มเติม) มหาวิทยาลยั 

ศรีนครนิทรวิโรฒ หมายเลขรบัรอง SWUEC-097/2566X 



 

ประวัติผู้เขียน 
 

ประวัติผู้เขียน 
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