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บทนํา

โรคปริทันตเก่ียวของกับภาวะการอักเสบของเนื้อเยื่อรอบตัวฟนในระดับตางกัน จาก
การอักเสบเบื้องตนในโรคเหงือกอักเสบ (gingivitis) จนกระทั่งถึงการอักเสบที่เกี่ยวของ
ไมเพียงแตเนื้อเยื่อออนยึดตอ (soft connective tissue) แตยังรวมถึงการสูญสลายของ
กระดูกเบาฟนซึ่งเปนเนื้อเย่ือแข็ง (hard tissue) ซึ่งเรื้อรังและอาจรุนแรงกวาในโรคปริทันต-
อักเสบ (periodontitis) ส่ิงสําคัญที่จะขยายขอบเขตและพัฒนาความรุนแรงของการอักเสบ
ออกไป คือสารส่ืออักเสบเฉพาะที่ (local inflammatory mediator) ที่สรางมาจากเซลลที่มี
อยูในบริเวณรอยโรคปริทันต (periodontal lesion) หรือเซลลสวนประกอบในอวัยวะปริทันต
(periodontium) นั่นเอง1

ความสามารถในการปองกันการสูญสลายของกระดกูเบาฟน
ของเน้ือเย่ือออนปริทันต

บทคัดยอ
โรคปริทันตอักเสบเปนโรคที่มีการอักเสบของเนื้อเย่ือรอบตัวฟน สามารถตรวจพบ

สภาวะเหงือกรนหรือรองลึกปริทันตอันเนื่องจากการขาดความสมดุลระหวางการสูญสลาย
ของกระดูกเบาฟน ที่เกิดจากเซลลสลายกระดูกกับการสรางกระดูกที่เกิดจากเซลลสราง
กระดูก สาเหตุหนึ่งที่ทําใหเกิดการขาดสมดุลนี้ คือ ภาวะการเพิ่มขึ้นของขบวนการเปลี่ยน
สภาพเปนเซลลสลายกระดูกโดยกลุมเซลลที่อยูในบริเวณรอยโรคเหลานั้น เซลลดังกลาวคือ
เซลลภูมิคุมกันและเซลลอื่นในเนื้อเยื่อออนปริทันตอันไดแก เซลลเสนใยเหงือก (gingival
fibroblasts) และเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต (periodontal ligament fibroblasts) มีบทบาท
ในการทําใหเกิดขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลสลายกระดูก จากรายงานการศึกษาที่มีอยู
ทําใหเราทราบวาเซลลเสนใยจากตางแหลงเนื้อเยื่อกันมีความแตกตางกัน ยิ่งไปกวานั้น
แมแตเซลลจากแหลงเนื้อเยื่อเดียวกันไมเพียงแตมีกลุมประชากรยอยที่ตางกัน ยังมีคุณ-
ลักษณะบางอยางในระดับชีววิทยาของเซลลและในระดับอณูชีววิทยาที่แตกตางกันอีกดวย
ดังนั้นในบทความปริทัศนนี้ไดมีการสรุปถึงความรูที่เก่ียวของกับความสามารถในการปองกัน
การสูญสลายของกระดูกเบาฟนระหวางเซลลเสนใยเหงือกและเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต
นอกจากนี้ไดอภิปรายบทบาทและการนําความแตกตางที่เกิดขึ้นไปใชเพ่ือการรักษาพยาธิ-
สภาพของโรคปริทันตอีกดวย
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อวัยวะปริทันตเปนอวัยวะที่มีลักษณะเฉพาะประกอบขึ้น
จากเนื้อเยื่อแข็งและเนื้อเยื่อออนยึดตอจัดเรียงตัวอยางมีระบบ2

เนือ้เยือ่เหลานี้ประกอบดวยเคลอืบรากฟน กระดูกเบาฟน เอน็ยึด-
ปริทันต และเหงือก โดยกลุมเซลลที่มีบทบาทสําคัญและเปนเซลล
หลักในเนื้อเยือ่ยดึตอมอียูสองชนดิ คือเซลลเสนใยเหงือกและเซลล
เสนใยเอ็นยึดปริทันต3,4 เซลลทั้งสองชนิดในอดีตถูกมองวามีความ
คลายคลึงกันโดยเฉพาะเมื่อเล้ียงในหองปฏิบัติการ เนื่องจากเปน
เซลลกลุมสรางเสนใยเหมือนกันเมื่อมองผานกลองจุลทรรศนจะ
เห็นลักษณะเปนเสนใยทรงกระบอกยาว (fiber shape) หรือรูป
กระสวย (spindle shape) ภายหลังเม่ือมีการศึกษาอยางตอเนื่อง
โดยละเอียดเกี่ยวกับเนื้อเย่ือและเซลลเสนใย พบวาสามารถแยก
ความแตกตางของเซลลเสนใยท้ังสองชนิดทั้งในระดับชีววิทยา
ของเซลลและในระดับอณูชีววิทยาได  โดยที่นอกจากจะพบ
ความแตกตางของเซลลเสนใยทัง้สองชนิดท่ีมาจากตางแหลงเนือ้-
เย่ือกันแลวนั้นยังพบความแตกตางในกลุมประชากรยอย (sub-
population) ของเซลลเสนใยท่ีเล้ียงจากเนื้อเย่ือเดียวกัน3,11-14

การเขาใจถึงความแตกตางของเซลลเสนใยเหงือกและ
เซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต รวมทั้งกลุมประชากรยอยของ
เซลลเสนใยทั้งสอง จะทําใหสามารถเขาใจลักษณะพื้นฐานและ
ขอจํากัดตาง ๆ ของเซลลแตละชนิดที่อยูรวมกัน เพื่อประโยชนใน
การปองกันการเกิดโรครวมทั้งการแกไขและรักษาพยาธิสภาพ
ภายหลังการอักเสบที่เกิดข้ึนในบริเวณอวัยวะปริทันต ไมวาจะ
เปนโรคเหงือกอักเสบ หรือโรคปริทันตอักเสบไดอยางละเอียดและ
ถูกตองมากขึ้น ดังนั้นในบทความปริทัศนนี้จึงไดรวบรวมความรู
พ้ืนฐานเกี่ยวกับลักษณะของเซลลทั้งสองชนิด โดยเนนที่ความ
สามารถในการปองกันการสูญสลายของกระดูกเบาฟนในสภาวะ
ปกติและสภาวะที่มีการอักเสบ หรือมีเช้ือกอโรคปริทันตอักเสบ
รวมดวย

ท่ีมาและลักษณะของเซลล
ในการศึกษาหรือวิจัยลักษณะของเซลลเสนใยเหงือกนั้น

มักไดจากช้ินเนื้อเหงือกที่ตัดมาในระหวางการทําศัลยกรรมตาง ๆ
ในชองปาก ตัวอยางเชน การทําศัลยกรรมเพ่ิมความสูงตัวฟน
(crown lengthening) หรือจากบริเวณขอบเหงือกในตําแหนงฟน
ที่ถูกถอนดวยเหตุผลเพ่ือการจัดฟน3,6,7,10,12,15,16 เนื่องจากมี
ลักษณะทางจุลกายวิภาคศาสตรของเนื้อเยื่อที่ใกลเคียงเนื้อเยื่อ
เหงือกปกติมากที่สุด เมื่อเทียบกับเนื้อเยื่อแกรนูเลชัน (granula-
tion tissue) หรือเนื้อเยื่อเหงือกที่ไดมาจากการตัดฝาเหงือก
(operculectomy)17 สวนเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมักไดจากการ
ขูดลอกเซลลบริเวณ 2/3 กลางรากฟนของฟนที่ถูกถอนดวยเหตุ

ผลเพื่อการจัดฟน6,7,11,14,15,18,19 ตามปกติสามารถสังเกตพบเซลล
ลักษณะเปนเสนใยครั้งแรกภายหลังเริ่มเล้ียงในหองปฏิบัติการได
4-10 วัน โดยเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่สังเกตพบจะมีลักษณะ
ที่เรียงขนานกันอยางคอนขางเปนระเบียบ ในขณะที่แทบจะไมพบ
การเรียงขนานนี้ในเซลลเสนใยเหงือก นอกจากนี้ขอมูลที่ไดจาก
การใชวิธีโฟลไซโทเมทรี (flow cytrometry) ไดขอสรุปวาถึงแมไม
สามารถระบุวามีความแตกตางกันของขนาดของเซลลทั้งสอง
ชนิดแตโดยภาพรวมแลวเซลลเสนใยเหงือกมีแนวโนมที่มีขนาด
เซลลเล็กกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต3

การศึกษากอนหนานี้หลายฉบับใหความเห็นวาทั้งเซลล
เสนใยเหงือกและเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตนั้นมีความเปน
วิวิธพันธุ (heterogeneous) ในกลุมเซลลเอง แมกลุมเซลลเสนใย
เหลานั้นจะไดมาจากบุคคลคนเดียวกันก็ตาม เนื่องจากเซลล
ทั้งสองชนิดไมไดเปนเอกพันธ (homogeneous) แตประกอบจาก
กลุมประชากรยอยของเซลลที่มีลักษณะรูปแบบปรากฎ (pheno-
type) ที่เปนเอกลักษณและมีลักษณะการทํางานแตกตางกัน
อยางชัดเจน3,11-15,20 ดังนั้นเม่ือเล้ียงเซลลในหองปฏิบัติการ เซลล-
เสนใยเอ็นยึดปริทันตอาจมีรปูราง (morphology) ของเซลลท่ีแตก-
ตางกันถึง 4 แบบ3 สวนเซลลเสนใยเหงือกที่มาจากเหงือกปกติ
(healthy gingiva) จะมีรูปรางเปนรูปกระสวยหรือรูปรางคลาย
เซลลอิพิธีเล่ียม (epithelial cells) แตเซลลเสนใยเหงือกที่ไดมา
จากเนื้อเย่ือแกรนูเลชันจะมีรูปรางสวนใหญเปนรูปดาว (stel-
late)17

เ ม่ือพิจารณาโดยใหความสําคัญกับปริมาณโปรตีน
เมตริกซนอกเซลล (extracellular matrix) ที่ผลิตออกมาอยูรอบ
เยื่อหุมเซลลแลว จะไดขอสรุปวานอกจากพบวาโปรตีนเมตริกซ
นอกเซลลของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีแนวโนมในดานปริ-
มาณมากกวาของเซลลเสนใยเหงือกแลวนั้น ยังพบอีกวาเม่ือ
เลือกวัดผลเฉพาะโปรตีนเมตริกซนอกเซลลที่เปนไฟโบรเนกติน
(fibronectin) และคอลลาเจนชนิดที่ 1 (collagen type I) จะ
สามารถแยกกลุมประชากรยอยของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่
สรางไฟโบรเนกตินและคอลลาเจนชนิดที่ 1 ปริมาณสูง กับกลุม
ประชากรยอยของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่สรางไฟโบรเนก-
ตินและคอลลาเจนชนิดที่ 1 ปริมาณต่ําไดอยางชัดเจนอีกดวย3

ซึ่งผลเหลานี้สอดคลองกับการศึกษาของ Han และ Amar6 ที่
อาศัยเทคโนโลยีไมโครอารเรยของดีเอ็นเอ (DNA microarray)
และพบการแสดงออกของยีนที่เกี่ยวของกับโปรตีนในสวนของ
ไซโตสเกลเลตอน (cytoskeleton-related protein) และโปรตีน
เมตริกซนอกเซลลจากเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมากกวาจาก
เซลลเสนใยเหงือก อยางไรก็ตาม ผลจากการศึกษาเดียวกันยังได
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เนนในสวนขอมูลที่วาการแสดงออกของยีนที่เกี่ยวของกับโปรตีน
ในเรื่องการปรับเปล่ียนวัฏจักรเซลล (cell-cycle regulation) และ
โปรตีนที่เก่ียวของกับขบวนการเมตาบอลิซึมในเซลลเสนใยเหงือก
นั้นมากกวาในเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต การปรับเปล่ียนวัฏจักร
เซลลที่มากขึ้นนําไปสูการเพ่ิมจํานวนเซลลไดอยางรวดเร็วรวมทั้ง
การเพิ่มขึ้นของขบวนการเมตาบอลิซึมนําไปสูการสรางองคประ-
กอบตาง ๆ ของเซลลที่เพิ่มขึ้น จนเกิดเปนขอเสนอแนะที่วาเซลล-
เสนใยเหงือกนาจะมีความสามารถในการชวยการเกิดการซอม-
แซมเซลล (repair) ไดมากกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต6

คุณสมบัติความคลายเซลลสรางกระดูก
การศึกษาในอดีตใหขอสังเกตวา การแยกและเลี้ยงเซลล-

เสนใยเอ็นยึดปริทันตในหองปฏิบัติการนั้นจะทําใหไดมาซ่ึงกลุม
ประชากรยอยของเซลลที่มีคุณสมบัติหลากหลาย3,11-15,20 กลุม
ประชากรยอยบางสวนใหคุณสมบัติที่คลายคลึงกับเซลลเสนใย-
เหงือก กลุมประชากรยอยบางสวนใหคุณสมบัติใกลเคียงกับเซลล
สรางกระดูก3 หรือใกลเคียงกับเซลลที่ไดจากกระดูก13,18 ผลการ
ศึกษาในชวงแรกนั้นจะมุงเนนไปที่เซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่
สามารถแสดงลักษณะพื้นฐาน หรือตัวบงช้ี (marker) ตาง ๆ ที่เปน
คุณสมบัติของเซลลสรางกระดูก เชน การตรวจวัดวามีระดับการ
ทํางานของเอ็นไซมอัลคาไลนฟอสฟาเตส (alkaline phos-
phatase activity) ระดับสูงภายในเซลล3,13,19,21 หรือรูปแบบการ
ตอบสนองภายใตสภาวะที่มีส่ิงกระตุนตาง ๆ เหมือนในเซลลสราง
กระดูก เชน การเพิ่มขึ้นของไซคลิกอะดีโนซีนมอนอฟอสเฟต;
ไซคลิกเอเอ็มพี (cyclic adenosine monophosphate: cAMP) เมือ่
ถูกกระตุนดวยฮอรโมนพาราไธรอยด13 การลดลงของเอ็นไซม
อัลคาไลนฟอสฟาเตสภายหลังการถูกกระตุนดวยฮอรโมนพารา-
ไธรอยด13,22 หรือภาวะความสามารถในการสะสมแรธาตุเปนปุม-
ยอย (mineralized nodule) ที่คลายการสะสมแรธาตุของเซลล
สรางกระดูกเมื่อเล้ียงเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตภายใตสภาวะ
การมีวติามินซี เดกซาเมธาโซน (dexamethazone) เบตา-กลเีซอ-
โรฟอสเฟต (β-glycerophosphate) การศึกษาในชวงนั้นแสดงให
เห็นวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีลักษณะพื้นฐานและการตอบ
สนองที่เปนในทางเดียวกันกับเซลลสรางกระดูก3,13,15,19,21,23-25

โดยที่ไมพบรูปแบบเดียวกันนี้กับเซลลเสนใยเหงือก15,23

อยางไรก็ตาม ในชวง 10 ปที่ผานมา การศึกษาในกลุมประ-
ชากรยอยของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต กลับพบวาการที่เซลล-
เสนใยเอ็นยึดปริทันตมีการแสดงออกของตัวบงช้ี และรูปแบบการ
ตอบสนองตอสภาวะตาง ๆ คลายคลึงกับเซลลสรางกระดูกและ
เซลลที่ไดมาจากกระดูกนั้นเปนเพราะในกลุมประชากรยอยของ

เซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีเซลลตนกําเนิด (progenitor cells)
หรือเซลลที่มีความสามารถในขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลล
อื่น (multipotent cells) รวมอยูดวย โดยหลายการศึกษามุงความ
สําคัญไปที่กลุมประชากรยอยของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่มี
ความสามารถในขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลสรางกระดูก
และเซลลสรางเคลือบรากฟน (cementoblasts)19,22,24,26 การ
เปรียบเทียบระหวางเซลลตนกําเนิดที่ไดจากเซลลเสนใยเอ็นยึด-
ปริทันตกับเซลลสรางกระดูกนั้นทดสอบไดโดยอาศัยตัวบงชี้ที่เกิด
ในระหวางขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลสรางกระดูก (osteo-
blast differentiation) ตัวอยางเชน การรายงานถงึการตรวจเซลล-
เสนใยเอ็นยึดปริทันตแลว พบการแสดงออกของคอลลาเจนชนิด
ที่ 1 และการทํางานของเอ็นไซมอัลคาไลนฟอสฟาเตสในเซลลที่
เหมือนกับการตรวจพบในระหวางระยะเริม่แรก (early stage) ของ
ขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลสรางกระดูก หรือการรายงาน
ถึงการตรวจพบการแสดงออกของยีนออสติโอแคลซิน; โอซีเอ็น
(osteocalcin; OCN) และยีนรันทรีเลทเต็ด ทรานสคริบชันแฟค-
เตอร 2; รังซ 2 (runt-related transcription factor 2; Runx2) ที่
เหมือนกับการตรวจพบในระหวางระยะกลางและระยะทาย
(middle to late stage) ของขบวนการเปลีย่นสภาพเปนเซลลสราง
กระดูก ทําใหเกิดแนวความคิดที่วาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมี
ศักยภาพในขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลชนิดอื่น หรือเปล่ียน
ใหมีคุณสมบัติคลายเซลลอื่นซ่ึงเอ้ือใหเกิดการทําใหคืนสภาพ
(regeneration) และการซอมแซม19,22,27 ดังนั้นหากเนนประเด็นที่
วาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตสามารถเปลี่ยน หรือมีคุณสมบัติ
ที่เปล่ียนไปเหมอืนกับเซลลสรางกระดกูและเซลลสรางเคลือบราก-
ฟนไดโดยที่ไมพบคุณสมบัติเหลานี้ในเซลลเสนใยเหงือก เซลล-
เสนใยเอ็นยึดปริทันตนี้เปนเซลลที่มีบทบาทเกี่ยวกับการทําให
คืนสภาพ การปรับรูป (remodeling) และการซอมแซมสวนของ
กระดูกเบาฟนและอวัยวะปริทันตไดมากกวาเซลลเสนใยเหงือก

การตอบสนองภายใตสภาวะการอักเสบท่ีเก่ียวของกับเช้ือ
กอโรคปริทันต

ในสภาวะที่มีพยาธิสภาพรางกายจะมีการตอตานการเกิด
โรค (host defense) โดยหลั่งสารส่ืออักเสบมากมายออกมาซึ่งจะ
มีผลตอเซลลตางชนดิกันในรปูแบบทีแ่ตกตางกันออกไป เซลลเสนใย
ทั้งสองชนิดตอบสนองตอสารส่ืออักเสบหลายชนิดไมวาจะเปน
อินเตอรลิวคิน-1; ไอแอล-1 (Interleukin-1; IL-1) ทูเมอรเนค-
โครซิสแฟกเตอร-แอลฟา;ทีเอ็นเอฟ-แอลฟา (tumor necrosis fac-
tor-alpha; TNF-α) ทูเมอรโกรทแฟกเตอรแอลฟาและเบตา; ทีจีเอฟ-
แอลฟา และเบตา (tumor growth factor-alpha and beta;
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TGF- α and β) และสารไซโตไคนอ่ืน ๆ28

การจะจําลองเพื่อการศึกษาลักษณะของเซลลภายใต
สภาวะการอักเสบที่แวดลอมดวยเช้ือแบคทีเรียและสารสื่ออักเสบ
วิธีหนึ่ง คือการนําเซลลที่ตองการศึกษามาเลี้ยงรวมกับเช้ือ
แบคทีเรียหรือสวนประกอบของเชื้อแบคทีเรียและสารสื่ออักเสบ
แลวทําการรวบรวมขอมูลเพ่ือดูการเปลี่ยนแปลง การตอบสนอง
และการพัฒนาของเซลลที่ตองการศึกษาในชวงระยะเวลาตาง ๆ
ตัวอยางเชน ในป ค.ศ.1997 ที่ Koka และ Reinhardt20 ไดทําการ
ทดลองโดยการเพาะเลี้ยงเซลลทั้งสองชนิดรวมกับเติมไลโปโพลี-
แซคคาไรด; แอลพีเอส (lipopolysacharide; LPS) ของเช้ือพอร-
ไฟโรโมแนส จิงจิวาลิส (Porphyromonas gingivalis; P.g) ซึ่ง
เปนเชื้อกอโรคปริทันตในระหวางเลี้ยงเซลล การศึกษานี้แมวาจะ
นําเซลลมาจากอาสาสมัครคนเดียวกัน แตผลของการศึกษาทํา-
ใหสามารถแบงแยกชนิดของเซลลไดโดยอาศัยความแตกตางกัน
ของรูปแบบ และปริมาณการผลิตสารส่ืออักเสบ จากผลการ
ศึกษานี้ทําใหทราบวา เซลลจากอาสาสมัครคนเดียวกันเมื่อถูก
เล้ียงภายใตการจําลองสภาวะที่แวดลอมดวยสวนประกอบของ
เช้ือพอรไฟโรโมแนส จิงจิวาลิส เซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตจะถูก
กระตุนใหผลิตสารอินเตอรลิวคิน-6; ไอแอล-6 (Interleukin-6;
IL-6) มากข้ึนจากระดับปกติโดยที่ไมพบการถูกกระตุนดังกลาว
ในเซลลเสนใยเหงือก นอกจากนี้ แมวาในสวนของไลโปโพลีแซค-
คาไรดของเชื้อพอรไฟโรโมแนส จิงจิวาลิสจะสามารถกระตุนให
ทั้งเซลลเสนใยเหงือกและเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตผลิตสาร
พรอสตาแกลนดิน-อี 2; พีจีอี-2 (prostaglandin-E2: PGE-2)
เพิ่มขึ้น แตเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีรูปแบบของการผลิตที่เร็ว
กวาและถูกกระตุนใหมีการผลิตในปริมาณมากกวาเซลลเสน-
ใยเหงือก

นอกจากนี้จากรายงานที่กลาววาการแสดงออกของยีนที่
เก่ียวของกับการสรางโปรตีนทรานซเมมเบรนแบบผิวเซลลแบบ
เฉพาะเจาะจงชนิดไกลโคโปรตีน และโพรทีโอไกลแคน (specific
cell-surface glycoprotein and proteoglycan) จากเซลลเสน-
ใยเอ็นยึดปริทันตมีมากกวาที่แสดงออกจากเซลลเสนใยเหงือก6

ขอมูลเหลานี้ทําใหเช่ือวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีสวนเก่ียว
ของกับการควบคุมการอักเสบและระบบภูมิคุมกันผานทางการ
ปรับเปล่ียนโมเลกุลที่ผิวเซลลและเกี่ยวของกับการสรางสารสื่อ
อักเสบมากมายในบริเวณที่มีการอักเสบ

คุณสมบัติในการเหนี่ยวนําและยับย้ังการสรางเซลล
สลายกระดูก

รีเซบเตอรแอคติเวเตอรออฟนิวเคลียรแฟคเตอรแคปปาบี ไล-
แกนดหรือแรงคแคล (receptor activator of NF-kappa B ligand:
RANKL) และตัวรับตามธรรมชาติซึ่งคือ รีเซบเตอรแอคติเวเตอร
ออฟนิวเคลียรแฟคเตอรแคปปาบีหรือแรงค (receptor activator
of NF-kappa B ligand; RANK) เปนโมเลกุลตัวหลักในขบวนการ
เปล่ียนสภาพเปนเซลลสลายกระดูกสมบูรณ (mature osteo-
clasts) โดยอาศัยปฏิกริยาการตอบสนองแบบเซลลถึงเซลล (cell
to cell interaction) โดยขบวนการนี้เกิดขึ้นเม่ือ แรงคแคล ซ่ึงพบ
ไดจากเซลลโบนแมรโรวสโตรมอล (bone marrow stromal cells)
เซลลสรางกระดูก เซลลภูมิคุมกัน และเซลลเสนใย จับกับตัวรับ
แรงค ที่อยูบนผิวของเซลลตั้งตนเซลลสลายกระดูก (osteoclast
precursor cells) เมื่อเกิดการจับกันของโมเลกุลทั้งสองและเกิด
ปฏิกริยาการตอบสนองแบบเซลลถึงเซลล โดยที่เซลลต้ังตนเซลล
สลายจะถูกเหนี่ยวนําใหกลายเปนเซลลสลายกระดูกสมบูรณ
และเริ่มทํางานตามหนาที่ของเซลลสลายกระดูก ในทางตรงกัน
ขาม โมเลกุลออสติโอโพรติเจรินหรือโอพีจี (osteoprotegerin;
OPG) ซึ่งเปนตัวรับแบบแยงจับ (decoy receptor) กับแรงคแคล
พบไดในเซลลโบนแมรโรวสโตรมอล เซลลสรางกระดูก และเซลล-
เสนใย เม่ือสามารถแยงจับกับแรงคแคลไดสําเร็จจะสงผลให
ปริมาณการกระตุนที่เกิดจากแรงคแคลที่จับกับแรงคลดลง เปน
ผลใหเกิดการยับยั้งการเปลี่ยนแปลงเปนเซลลสลายกระดูก
สมบูรณ ปริมาณเซลลสลายกระดูกและการทําหนาที่ของเซลล
สลายกระดูกจะลดลง28 ดังอธิบายในรูปที่ 1

ในสภาวะปกติเซลลเสนใยเหงือกและเซลลเสนใยเอ็นยึด-
ปริทันตมีความสามารถสรางโมเลกุลแรงคแคลและโอพีจีได
โดยที่ปริมาณและรูปแบบการผลิตสารเหลานี้แตกตางกันออกไป
ขึ้นกับชนิดของเซลลและสภาวะที่แวดลอมเซลลเหลานั้น จาก
ขอมูลที่ยืนยันวาภายใตสภาวะปกติไรสิ่งกระตุน เซลลเสนใย-
เหงือกมีการแสดงออกของยีนโอพีจีมากกวาเซลลเสนใยเอ็นยึด-
ปริทันตถึงสามเทา และระดับโอพีจีที่หล่ังออกจากเซลลเสนใย-
เหงือกมีมากกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตอยางมีนัยสําคัญ7

รวมท้ังรายงานท่ีวาในสภาวะแวดลอมท่ีมีวิตามินดี 3 เดกซาเมธา-
โซน สารพีจีอี-2 หรือไอแอล-1 นั้น จะสงผลใหการแสดงออกของ
ยีนโอพีจีของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตลดลงแตการแสดงออก
ของยนีแรงคแคลของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตเพิ่มขึ้นเม่ือเปรียบ
เทียบกับสภาวะปกติ16,28-33 ในทางกลับกันภายใตสภาวะที่มีไลโป-
โพลีแซคคาไรดเซลลเสนใยเหงือกสามารถผลิตโอพีจีที่มีฤทธ์ิยับ-
ย้ังขบวนการสรางเซลลสลายกระดกูได10 จึงเกิดเปนขอเสนอแนะท่ี
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วาแมเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตจะผลิตโอพีจีที่สามารถยับย้ัง
การสรางเซลลสลายกระดูกก็ตาม แตเนื่องจากปริมาณโอพีจีที่
สรางไดนอยกวา และอัตราสวนของแรงคแคลตอโอพีจีที่สูงกวา
เซลลเสนใยเหงือก ทําใหเซลลเสนใยเหงือกมีความสามารถยับย้ัง
การสรางเซลลสลายกระดูกไดดีกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต
ทั้งในสภาวะปกติไรส่ิงกระตุน และสภาวะที่มีสารส่ืออักเสบ

บทสรุป

แมเซลลเสนใยเหงือกจะไมไดเปนเอกพันธ แตกลุมประ-
ชากรยอยที่มีอยูนั้นคอยทําหนาที่ในการสรางและซอมแซมเสนใย
เพ่ือคงลักษณะของเนื้อเยื่อยึดตอของเหงือก ในขณะเดียวกันหาก
ดูในแงของความสําคัญตอกระบวนการสรางและสลายกระดูก
(bone metabolism) โดยเนนที่ขอมูลของการแสดงออกของยีน
และปริมาณการสรางโมเลกุลโอพีจีรวมกับโมเลกุลแรงคแคลนั้น
ทําใหทราบวาเซลลเสนใยเหงือกมีความสามารถยับยั้งการ
เปล่ียนแปลงของเซลลตั้งตนเซลลสลายกระดูกไปเปนเซลลสลาย
กระดูกสมบูรณไดดีกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต ทั้งในสภาวะ

ปกติไรส่ิงกระตุนและสภาวะที่มีสารส่ืออักเสบ7,10 หรืออาจจะทํา
ใหกลาวไดวาในสภาวะที่มีเชื้อกอโรคปริทันต เซลลเสนใยเหงือก
จะสรางโอพีจีเพ่ิมขึ้น ดังนั้นในทางคลินิก หากมีเนื้อเยื่อเหงือกที่
ไมเพียงพออาจทาํใหเกิดความเสีย่งตอการถูกทาํลายหรอืถกูรบกวน
จากสิ่งกระตุนจําพวกไลโปโพลีแซคคาไรดไดมากกวาบริเวณที่
มีเนื้อเยื่อเหงือกเพียงพอ หรือการอักเสบลุกลามลงถึงสวน
ของชองเอ็นยึดปริทันตความเสีย่งในการสญูสลายของกระดกูเบา-
ฟนจะเพ่ิมมากขึน้ (รปูท่ี 2) ขอมูลในระดบัอณูชีววทิยาเหลานีส้อด-
คลองกับขอมูลจากงานวิจัยทางคลินิกที่มีอยูเดิมของ Kennedy
และคณะที่ทําการศึกษาเพื่อบอกถึงการคงอวัยวะปริทันตและ
การคงระดับยึดทางคลินิก (clinical attachment level) ในผูปวย
ที่มีไมมีใยยึดเหงือก (gingival attachment) กลาวคือการศึกษา
ตลอด 6 ป ของ Kennedy และคณะ ไดขอสรุปวา ในผูปวยที่ไมมี
ใยยึดเหงือกนั้นการรักษาอนามัยชองปากอาจจะเพียงพอตอการ
คงสภาพอวัยวะปริทันตได แตเมื่อไมสามารถรักษาอนามัยชอง-
ปาก หรือเริ่มมีการสะสมของเชื้อกอโรคปริทันตเพิ่มมากขึ้น การ
ไมมีใยยึดเหงือกจะสงผลตอการสูญเสียอวัยวะปริทันตในระดับ
ตาง ๆ กันออกไป34

รูปท่ี 1 แสดงแผนผังสรปุการทาํหนาทีข่องแรงคแคล/แรงค/โอพีจี โดยทีแ่รงคแคลจะสงสัญญาณเพือ่ใหเกดิขบวนการเปลีย่นสภาพ
เปนเซลลสลายกระดูกผานทางการแสดงออกของแรงคบนเซลลต้ังตนเซลลสลายกระดูก สวนโอพีจีจะลดบทบาทของ
สัญญาณนี้โดยการแยงจับกับแรงคแคล

Fig. 1 A schematic overview of the RANKL/RANK/OPG system. RANKL mediates a signal for osteoclast differentiation through
RANK expressed on osteoclast precursor cells. OPG counteracts this effect by competing for and neutralizing RANKL.
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สวนเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่มีอยูระหวางผิวรากฟน
และกระดูกเบาฟนนั้นทําหนาที่สรางเสนใยเพื่อคงลักษณะเอ็น-
ยึดปริทันต เปนที่ยึดเหนี่ยวใหฟนอยูในเบาฟน เพิ่มความยืดหยุน
และกระจายแรงทีเ่กดิจากการบดเค้ียวแลวน้ัน ยังเกีย่วของกับการทํา-
ใหคืนสภาพ และการปรับรูปในสวนของกระดูกเบาฟนและอวัยวะ
ปริทันตอื่น ๆ11,16,21,22,35,36 ในขณะเดียวกัน จากคุณสมบัติการเปน
เซลลตนกําเนิดของกลุมประชากรยอยที่ไดมาจากเซลลเสนใย-
เอ็นยึดปริทันต ทําใหในปจจุบันมีการกระตุนหรือการนําเซลลมา
ประยุกตใชในทางวิศวกรรมเนื้อเยื่อ (tissue engineering) เพ่ือ
ใหเกิดการคืนสภาพของอวัยวะปริทันต ไมวาจะเปนสวนของ
กระดูกเบาฟน เนื้อเย่ือออนยึดตอ เคลือบรากฟน หรือแมแตตัวฟน
เอง ถึงแมวิธีการที่จะประยุกตเหลานั้นยังตองการการพัฒนา
การเพิ่มการติดตามผล และการตรวจสอบความปลอดภัยอยาง
ตอเนือ่งตอไป การรกัษาในปจจบัุนไมควรยึดหลักจากขอมูลเฉพาะทาง
คลินิกแตเพียงอยางเดียว เราควรผสมผสานกับขอเท็จจริงและ
ความรูของขอมูลทางอณูชีววิทยาของโมเลกุลที่เกี่ยวของกับ
การสรางและทําลายอวัยวะปริทันตเทาที่มีอยูเพ่ือใหไดการ
วินิจฉัยที่เที่ยงตรงนําไปสูรูปแบบการรักษาที่ถูกตองมากย่ิงขึ้น
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Abstract
Periodontitis is an inflammatory disease of the tissue around the tooth. It can be

characterized by gingival recession or periodontal pocket formation which occurred due to
imbalance between bone resorption and formation from osteoclasts and osteoblasts,
respectively. One of the reasons for this imbalance to occur is due to the increasing of osteo-
clast differentiation which is regulated by the cells at that periodontal lesion. Such immune cells
and cells from soft periodontal tissue which are gingival fibroblasts and periodontal ligament
fibroblasts play important roles in the osteoclast differentiation. From the literature, it has been
found that the characteristic of fibroblasts depends on the source of its sample. Furthermore,
even with the same tissue, they are not only difference in subpopulation fibroblast cells but also
have difference heterogeneous characteristic in cell biology and molecular biology levels.
Therefore, this review summarizes the current knowledge regarding the difference of bone
protection ability between gingival fibroblasts and periodontal fibroblasts. In addition, the roles
and therapeutic implication of these differences in the pathogenesis of periodontitis are dis-
cussed.

Key  words: bone resorption; gingival fibroblasts; osteoclast differentiation; periodontal liga-
ment fibroblasts
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