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บทนํา

โรคปริทันตเก่ียวของกับภาวะการอักเสบของเนื้อเยื่อรอบตัวฟนในระดับตางกัน จาก
การอักเสบเบื้องตนในโรคเหงือกอักเสบ (gingivitis) จนกระทั่งถึงการอักเสบที่เกี่ยวของ
ไมเพียงแตเนื้อเยื่อออนยึดตอ (soft connective tissue) แตยังรวมถึงการสูญสลายของ
กระดูกเบาฟนซึ่งเปนเนื้อเย่ือแข็ง (hard tissue) ซึ่งเรื้อรังและอาจรุนแรงกวาในโรคปริทันต-
อักเสบ (periodontitis) ส่ิงสําคัญที่จะขยายขอบเขตและพัฒนาความรุนแรงของการอักเสบ
ออกไป คือสารส่ืออักเสบเฉพาะที่ (local inflammatory mediator) ที่สรางมาจากเซลลที่มี
อยูในบริเวณรอยโรคปริทันต (periodontal lesion) หรือเซลลสวนประกอบในอวัยวะปริทันต
(periodontium) นั่นเอง1

ความสามารถในการปองกันการสูญสลายของกระดกูเบาฟน
ของเน้ือเย่ือออนปริทันต

บทคัดยอ
โรคปริทันตอักเสบเปนโรคที่มีการอักเสบของเนื้อเย่ือรอบตัวฟน สามารถตรวจพบ

สภาวะเหงือกรนหรือรองลึกปริทันตอันเนื่องจากการขาดความสมดุลระหวางการสูญสลาย
ของกระดูกเบาฟน ที่เกิดจากเซลลสลายกระดูกกับการสรางกระดูกที่เกิดจากเซลลสราง
กระดูก สาเหตุหนึ่งที่ทําใหเกิดการขาดสมดุลนี้ คือ ภาวะการเพิ่มขึ้นของขบวนการเปลี่ยน
สภาพเปนเซลลสลายกระดูกโดยกลุมเซลลที่อยูในบริเวณรอยโรคเหลานั้น เซลลดังกลาวคือ
เซลลภูมิคุมกันและเซลลอื่นในเนื้อเยื่อออนปริทันตอันไดแก เซลลเสนใยเหงือก (gingival
fibroblasts) และเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต (periodontal ligament fibroblasts) มีบทบาท
ในการทําใหเกิดขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลสลายกระดูก จากรายงานการศึกษาที่มีอยู
ทําใหเราทราบวาเซลลเสนใยจากตางแหลงเนื้อเยื่อกันมีความแตกตางกัน ยิ่งไปกวานั้น
แมแตเซลลจากแหลงเนื้อเยื่อเดียวกันไมเพียงแตมีกลุมประชากรยอยที่ตางกัน ยังมีคุณ-
ลักษณะบางอยางในระดับชีววิทยาของเซลลและในระดับอณูชีววิทยาที่แตกตางกันอีกดวย
ดังนั้นในบทความปริทัศนนี้ไดมีการสรุปถึงความรูที่เก่ียวของกับความสามารถในการปองกัน
การสูญสลายของกระดูกเบาฟนระหวางเซลลเสนใยเหงือกและเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต
นอกจากนี้ไดอภิปรายบทบาทและการนําความแตกตางที่เกิดขึ้นไปใชเพ่ือการรักษาพยาธิ-
สภาพของโรคปริทันตอีกดวย
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อวัยวะปริทันตเปนอวัยวะที่มีลักษณะเฉพาะประกอบขึ้น
จากเนื้อเยื่อแข็งและเนื้อเยื่อออนยึดตอจัดเรียงตัวอยางมีระบบ2

เนือ้เยือ่เหลานี้ประกอบดวยเคลอืบรากฟน กระดูกเบาฟน เอน็ยึด-
ปริทันต และเหงือก โดยกลุมเซลลที่มีบทบาทสําคัญและเปนเซลล
หลักในเนื้อเยือ่ยดึตอมอียูสองชนดิ คือเซลลเสนใยเหงือกและเซลล
เสนใยเอ็นยึดปริทันต3,4 เซลลทั้งสองชนิดในอดีตถูกมองวามีความ
คลายคลึงกันโดยเฉพาะเมื่อเล้ียงในหองปฏิบัติการ เนื่องจากเปน
เซลลกลุมสรางเสนใยเหมือนกันเมื่อมองผานกลองจุลทรรศนจะ
เห็นลักษณะเปนเสนใยทรงกระบอกยาว (fiber shape) หรือรูป
กระสวย (spindle shape) ภายหลังเม่ือมีการศึกษาอยางตอเนื่อง
โดยละเอียดเกี่ยวกับเนื้อเย่ือและเซลลเสนใย พบวาสามารถแยก
ความแตกตางของเซลลเสนใยท้ังสองชนิดทั้งในระดับชีววิทยา
ของเซลลและในระดับอณูชีววิทยาได  โดยที่นอกจากจะพบ
ความแตกตางของเซลลเสนใยทัง้สองชนิดท่ีมาจากตางแหลงเนือ้-
เย่ือกันแลวนั้นยังพบความแตกตางในกลุมประชากรยอย (sub-
population) ของเซลลเสนใยท่ีเล้ียงจากเนื้อเย่ือเดียวกัน3,11-14

การเขาใจถึงความแตกตางของเซลลเสนใยเหงือกและ
เซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต รวมทั้งกลุมประชากรยอยของ
เซลลเสนใยทั้งสอง จะทําใหสามารถเขาใจลักษณะพื้นฐานและ
ขอจํากัดตาง ๆ ของเซลลแตละชนิดที่อยูรวมกัน เพื่อประโยชนใน
การปองกันการเกิดโรครวมทั้งการแกไขและรักษาพยาธิสภาพ
ภายหลังการอักเสบที่เกิดข้ึนในบริเวณอวัยวะปริทันต ไมวาจะ
เปนโรคเหงือกอักเสบ หรือโรคปริทันตอักเสบไดอยางละเอียดและ
ถูกตองมากขึ้น ดังนั้นในบทความปริทัศนนี้จึงไดรวบรวมความรู
พ้ืนฐานเกี่ยวกับลักษณะของเซลลทั้งสองชนิด โดยเนนที่ความ
สามารถในการปองกันการสูญสลายของกระดูกเบาฟนในสภาวะ
ปกติและสภาวะที่มีการอักเสบ หรือมีเช้ือกอโรคปริทันตอักเสบ
รวมดวย

ท่ีมาและลักษณะของเซลล
ในการศึกษาหรือวิจัยลักษณะของเซลลเสนใยเหงือกนั้น

มักไดจากช้ินเนื้อเหงือกที่ตัดมาในระหวางการทําศัลยกรรมตาง ๆ
ในชองปาก ตัวอยางเชน การทําศัลยกรรมเพ่ิมความสูงตัวฟน
(crown lengthening) หรือจากบริเวณขอบเหงือกในตําแหนงฟน
ที่ถูกถอนดวยเหตุผลเพ่ือการจัดฟน3,6,7,10,12,15,16 เนื่องจากมี
ลักษณะทางจุลกายวิภาคศาสตรของเนื้อเยื่อที่ใกลเคียงเนื้อเยื่อ
เหงือกปกติมากที่สุด เมื่อเทียบกับเนื้อเยื่อแกรนูเลชัน (granula-
tion tissue) หรือเนื้อเยื่อเหงือกที่ไดมาจากการตัดฝาเหงือก
(operculectomy)17 สวนเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมักไดจากการ
ขูดลอกเซลลบริเวณ 2/3 กลางรากฟนของฟนที่ถูกถอนดวยเหตุ

ผลเพื่อการจัดฟน6,7,11,14,15,18,19 ตามปกติสามารถสังเกตพบเซลล
ลักษณะเปนเสนใยครั้งแรกภายหลังเริ่มเล้ียงในหองปฏิบัติการได
4-10 วัน โดยเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่สังเกตพบจะมีลักษณะ
ที่เรียงขนานกันอยางคอนขางเปนระเบียบ ในขณะที่แทบจะไมพบ
การเรียงขนานนี้ในเซลลเสนใยเหงือก นอกจากนี้ขอมูลที่ไดจาก
การใชวิธีโฟลไซโทเมทรี (flow cytrometry) ไดขอสรุปวาถึงแมไม
สามารถระบุวามีความแตกตางกันของขนาดของเซลลทั้งสอง
ชนิดแตโดยภาพรวมแลวเซลลเสนใยเหงือกมีแนวโนมที่มีขนาด
เซลลเล็กกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต3

การศึกษากอนหนานี้หลายฉบับใหความเห็นวาทั้งเซลล
เสนใยเหงือกและเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตนั้นมีความเปน
วิวิธพันธุ (heterogeneous) ในกลุมเซลลเอง แมกลุมเซลลเสนใย
เหลานั้นจะไดมาจากบุคคลคนเดียวกันก็ตาม เนื่องจากเซลล
ทั้งสองชนิดไมไดเปนเอกพันธ (homogeneous) แตประกอบจาก
กลุมประชากรยอยของเซลลที่มีลักษณะรูปแบบปรากฎ (pheno-
type) ที่เปนเอกลักษณและมีลักษณะการทํางานแตกตางกัน
อยางชัดเจน3,11-15,20 ดังนั้นเม่ือเล้ียงเซลลในหองปฏิบัติการ เซลล-
เสนใยเอ็นยึดปริทันตอาจมีรปูราง (morphology) ของเซลลท่ีแตก-
ตางกันถึง 4 แบบ3 สวนเซลลเสนใยเหงือกที่มาจากเหงือกปกติ
(healthy gingiva) จะมีรูปรางเปนรูปกระสวยหรือรูปรางคลาย
เซลลอิพิธีเล่ียม (epithelial cells) แตเซลลเสนใยเหงือกที่ไดมา
จากเนื้อเย่ือแกรนูเลชันจะมีรูปรางสวนใหญเปนรูปดาว (stel-
late)17

เ ม่ือพิจารณาโดยใหความสําคัญกับปริมาณโปรตีน
เมตริกซนอกเซลล (extracellular matrix) ที่ผลิตออกมาอยูรอบ
เยื่อหุมเซลลแลว จะไดขอสรุปวานอกจากพบวาโปรตีนเมตริกซ
นอกเซลลของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีแนวโนมในดานปริ-
มาณมากกวาของเซลลเสนใยเหงือกแลวนั้น ยังพบอีกวาเม่ือ
เลือกวัดผลเฉพาะโปรตีนเมตริกซนอกเซลลที่เปนไฟโบรเนกติน
(fibronectin) และคอลลาเจนชนิดที่ 1 (collagen type I) จะ
สามารถแยกกลุมประชากรยอยของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่
สรางไฟโบรเนกตินและคอลลาเจนชนิดที่ 1 ปริมาณสูง กับกลุม
ประชากรยอยของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่สรางไฟโบรเนก-
ตินและคอลลาเจนชนิดที่ 1 ปริมาณต่ําไดอยางชัดเจนอีกดวย3

ซึ่งผลเหลานี้สอดคลองกับการศึกษาของ Han และ Amar6 ที่
อาศัยเทคโนโลยีไมโครอารเรยของดีเอ็นเอ (DNA microarray)
และพบการแสดงออกของยีนที่เกี่ยวของกับโปรตีนในสวนของ
ไซโตสเกลเลตอน (cytoskeleton-related protein) และโปรตีน
เมตริกซนอกเซลลจากเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมากกวาจาก
เซลลเสนใยเหงือก อยางไรก็ตาม ผลจากการศึกษาเดียวกันยังได
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เนนในสวนขอมูลที่วาการแสดงออกของยีนที่เกี่ยวของกับโปรตีน
ในเรื่องการปรับเปล่ียนวัฏจักรเซลล (cell-cycle regulation) และ
โปรตีนที่เก่ียวของกับขบวนการเมตาบอลิซึมในเซลลเสนใยเหงือก
นั้นมากกวาในเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต การปรับเปล่ียนวัฏจักร
เซลลที่มากขึ้นนําไปสูการเพ่ิมจํานวนเซลลไดอยางรวดเร็วรวมทั้ง
การเพิ่มขึ้นของขบวนการเมตาบอลิซึมนําไปสูการสรางองคประ-
กอบตาง ๆ ของเซลลที่เพิ่มขึ้น จนเกิดเปนขอเสนอแนะที่วาเซลล-
เสนใยเหงือกนาจะมีความสามารถในการชวยการเกิดการซอม-
แซมเซลล (repair) ไดมากกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต6

คุณสมบัติความคลายเซลลสรางกระดูก
การศึกษาในอดีตใหขอสังเกตวา การแยกและเลี้ยงเซลล-

เสนใยเอ็นยึดปริทันตในหองปฏิบัติการนั้นจะทําใหไดมาซ่ึงกลุม
ประชากรยอยของเซลลที่มีคุณสมบัติหลากหลาย3,11-15,20 กลุม
ประชากรยอยบางสวนใหคุณสมบัติที่คลายคลึงกับเซลลเสนใย-
เหงือก กลุมประชากรยอยบางสวนใหคุณสมบัติใกลเคียงกับเซลล
สรางกระดูก3 หรือใกลเคียงกับเซลลที่ไดจากกระดูก13,18 ผลการ
ศึกษาในชวงแรกนั้นจะมุงเนนไปที่เซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่
สามารถแสดงลักษณะพื้นฐาน หรือตัวบงช้ี (marker) ตาง ๆ ที่เปน
คุณสมบัติของเซลลสรางกระดูก เชน การตรวจวัดวามีระดับการ
ทํางานของเอ็นไซมอัลคาไลนฟอสฟาเตส (alkaline phos-
phatase activity) ระดับสูงภายในเซลล3,13,19,21 หรือรูปแบบการ
ตอบสนองภายใตสภาวะที่มีส่ิงกระตุนตาง ๆ เหมือนในเซลลสราง
กระดูก เชน การเพิ่มขึ้นของไซคลิกอะดีโนซีนมอนอฟอสเฟต;
ไซคลิกเอเอ็มพี (cyclic adenosine monophosphate: cAMP) เมือ่
ถูกกระตุนดวยฮอรโมนพาราไธรอยด13 การลดลงของเอ็นไซม
อัลคาไลนฟอสฟาเตสภายหลังการถูกกระตุนดวยฮอรโมนพารา-
ไธรอยด13,22 หรือภาวะความสามารถในการสะสมแรธาตุเปนปุม-
ยอย (mineralized nodule) ที่คลายการสะสมแรธาตุของเซลล
สรางกระดูกเมื่อเล้ียงเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตภายใตสภาวะ
การมีวติามินซี เดกซาเมธาโซน (dexamethazone) เบตา-กลเีซอ-
โรฟอสเฟต (β-glycerophosphate) การศึกษาในชวงนั้นแสดงให
เห็นวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีลักษณะพื้นฐานและการตอบ
สนองที่เปนในทางเดียวกันกับเซลลสรางกระดูก3,13,15,19,21,23-25

โดยที่ไมพบรูปแบบเดียวกันนี้กับเซลลเสนใยเหงือก15,23

อยางไรก็ตาม ในชวง 10 ปที่ผานมา การศึกษาในกลุมประ-
ชากรยอยของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต กลับพบวาการที่เซลล-
เสนใยเอ็นยึดปริทันตมีการแสดงออกของตัวบงช้ี และรูปแบบการ
ตอบสนองตอสภาวะตาง ๆ คลายคลึงกับเซลลสรางกระดูกและ
เซลลที่ไดมาจากกระดูกนั้นเปนเพราะในกลุมประชากรยอยของ

เซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีเซลลตนกําเนิด (progenitor cells)
หรือเซลลที่มีความสามารถในขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลล
อื่น (multipotent cells) รวมอยูดวย โดยหลายการศึกษามุงความ
สําคัญไปที่กลุมประชากรยอยของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่มี
ความสามารถในขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลสรางกระดูก
และเซลลสรางเคลือบรากฟน (cementoblasts)19,22,24,26 การ
เปรียบเทียบระหวางเซลลตนกําเนิดที่ไดจากเซลลเสนใยเอ็นยึด-
ปริทันตกับเซลลสรางกระดูกนั้นทดสอบไดโดยอาศัยตัวบงชี้ที่เกิด
ในระหวางขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลสรางกระดูก (osteo-
blast differentiation) ตัวอยางเชน การรายงานถงึการตรวจเซลล-
เสนใยเอ็นยึดปริทันตแลว พบการแสดงออกของคอลลาเจนชนิด
ที่ 1 และการทํางานของเอ็นไซมอัลคาไลนฟอสฟาเตสในเซลลที่
เหมือนกับการตรวจพบในระหวางระยะเริม่แรก (early stage) ของ
ขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลสรางกระดูก หรือการรายงาน
ถึงการตรวจพบการแสดงออกของยีนออสติโอแคลซิน; โอซีเอ็น
(osteocalcin; OCN) และยีนรันทรีเลทเต็ด ทรานสคริบชันแฟค-
เตอร 2; รังซ 2 (runt-related transcription factor 2; Runx2) ที่
เหมือนกับการตรวจพบในระหวางระยะกลางและระยะทาย
(middle to late stage) ของขบวนการเปลีย่นสภาพเปนเซลลสราง
กระดูก ทําใหเกิดแนวความคิดที่วาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมี
ศักยภาพในขบวนการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลชนิดอื่น หรือเปล่ียน
ใหมีคุณสมบัติคลายเซลลอื่นซ่ึงเอ้ือใหเกิดการทําใหคืนสภาพ
(regeneration) และการซอมแซม19,22,27 ดังนั้นหากเนนประเด็นที่
วาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตสามารถเปลี่ยน หรือมีคุณสมบัติ
ที่เปล่ียนไปเหมอืนกับเซลลสรางกระดกูและเซลลสรางเคลือบราก-
ฟนไดโดยที่ไมพบคุณสมบัติเหลานี้ในเซลลเสนใยเหงือก เซลล-
เสนใยเอ็นยึดปริทันตนี้เปนเซลลที่มีบทบาทเกี่ยวกับการทําให
คืนสภาพ การปรับรูป (remodeling) และการซอมแซมสวนของ
กระดูกเบาฟนและอวัยวะปริทันตไดมากกวาเซลลเสนใยเหงือก

การตอบสนองภายใตสภาวะการอักเสบท่ีเก่ียวของกับเช้ือ
กอโรคปริทันต

ในสภาวะที่มีพยาธิสภาพรางกายจะมีการตอตานการเกิด
โรค (host defense) โดยหลั่งสารส่ืออักเสบมากมายออกมาซึ่งจะ
มีผลตอเซลลตางชนดิกันในรปูแบบทีแ่ตกตางกันออกไป เซลลเสนใย
ทั้งสองชนิดตอบสนองตอสารส่ืออักเสบหลายชนิดไมวาจะเปน
อินเตอรลิวคิน-1; ไอแอล-1 (Interleukin-1; IL-1) ทูเมอรเนค-
โครซิสแฟกเตอร-แอลฟา;ทีเอ็นเอฟ-แอลฟา (tumor necrosis fac-
tor-alpha; TNF-α) ทูเมอรโกรทแฟกเตอรแอลฟาและเบตา; ทีจีเอฟ-
แอลฟา และเบตา (tumor growth factor-alpha and beta;
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TGF- α and β) และสารไซโตไคนอ่ืน ๆ28

การจะจําลองเพื่อการศึกษาลักษณะของเซลลภายใต
สภาวะการอักเสบที่แวดลอมดวยเช้ือแบคทีเรียและสารสื่ออักเสบ
วิธีหนึ่ง คือการนําเซลลที่ตองการศึกษามาเลี้ยงรวมกับเช้ือ
แบคทีเรียหรือสวนประกอบของเชื้อแบคทีเรียและสารสื่ออักเสบ
แลวทําการรวบรวมขอมูลเพ่ือดูการเปลี่ยนแปลง การตอบสนอง
และการพัฒนาของเซลลที่ตองการศึกษาในชวงระยะเวลาตาง ๆ
ตัวอยางเชน ในป ค.ศ.1997 ที่ Koka และ Reinhardt20 ไดทําการ
ทดลองโดยการเพาะเลี้ยงเซลลทั้งสองชนิดรวมกับเติมไลโปโพลี-
แซคคาไรด; แอลพีเอส (lipopolysacharide; LPS) ของเช้ือพอร-
ไฟโรโมแนส จิงจิวาลิส (Porphyromonas gingivalis; P.g) ซึ่ง
เปนเชื้อกอโรคปริทันตในระหวางเลี้ยงเซลล การศึกษานี้แมวาจะ
นําเซลลมาจากอาสาสมัครคนเดียวกัน แตผลของการศึกษาทํา-
ใหสามารถแบงแยกชนิดของเซลลไดโดยอาศัยความแตกตางกัน
ของรูปแบบ และปริมาณการผลิตสารส่ืออักเสบ จากผลการ
ศึกษานี้ทําใหทราบวา เซลลจากอาสาสมัครคนเดียวกันเมื่อถูก
เล้ียงภายใตการจําลองสภาวะที่แวดลอมดวยสวนประกอบของ
เช้ือพอรไฟโรโมแนส จิงจิวาลิส เซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตจะถูก
กระตุนใหผลิตสารอินเตอรลิวคิน-6; ไอแอล-6 (Interleukin-6;
IL-6) มากข้ึนจากระดับปกติโดยที่ไมพบการถูกกระตุนดังกลาว
ในเซลลเสนใยเหงือก นอกจากนี้ แมวาในสวนของไลโปโพลีแซค-
คาไรดของเชื้อพอรไฟโรโมแนส จิงจิวาลิสจะสามารถกระตุนให
ทั้งเซลลเสนใยเหงือกและเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตผลิตสาร
พรอสตาแกลนดิน-อี 2; พีจีอี-2 (prostaglandin-E2: PGE-2)
เพิ่มขึ้น แตเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีรูปแบบของการผลิตที่เร็ว
กวาและถูกกระตุนใหมีการผลิตในปริมาณมากกวาเซลลเสน-
ใยเหงือก

นอกจากนี้จากรายงานที่กลาววาการแสดงออกของยีนที่
เก่ียวของกับการสรางโปรตีนทรานซเมมเบรนแบบผิวเซลลแบบ
เฉพาะเจาะจงชนิดไกลโคโปรตีน และโพรทีโอไกลแคน (specific
cell-surface glycoprotein and proteoglycan) จากเซลลเสน-
ใยเอ็นยึดปริทันตมีมากกวาที่แสดงออกจากเซลลเสนใยเหงือก6

ขอมูลเหลานี้ทําใหเช่ือวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตมีสวนเก่ียว
ของกับการควบคุมการอักเสบและระบบภูมิคุมกันผานทางการ
ปรับเปล่ียนโมเลกุลที่ผิวเซลลและเกี่ยวของกับการสรางสารสื่อ
อักเสบมากมายในบริเวณที่มีการอักเสบ

คุณสมบัติในการเหนี่ยวนําและยับย้ังการสรางเซลล
สลายกระดูก

รีเซบเตอรแอคติเวเตอรออฟนิวเคลียรแฟคเตอรแคปปาบี ไล-
แกนดหรือแรงคแคล (receptor activator of NF-kappa B ligand:
RANKL) และตัวรับตามธรรมชาติซึ่งคือ รีเซบเตอรแอคติเวเตอร
ออฟนิวเคลียรแฟคเตอรแคปปาบีหรือแรงค (receptor activator
of NF-kappa B ligand; RANK) เปนโมเลกุลตัวหลักในขบวนการ
เปล่ียนสภาพเปนเซลลสลายกระดูกสมบูรณ (mature osteo-
clasts) โดยอาศัยปฏิกริยาการตอบสนองแบบเซลลถึงเซลล (cell
to cell interaction) โดยขบวนการนี้เกิดขึ้นเม่ือ แรงคแคล ซ่ึงพบ
ไดจากเซลลโบนแมรโรวสโตรมอล (bone marrow stromal cells)
เซลลสรางกระดูก เซลลภูมิคุมกัน และเซลลเสนใย จับกับตัวรับ
แรงค ที่อยูบนผิวของเซลลตั้งตนเซลลสลายกระดูก (osteoclast
precursor cells) เมื่อเกิดการจับกันของโมเลกุลทั้งสองและเกิด
ปฏิกริยาการตอบสนองแบบเซลลถึงเซลล โดยที่เซลลต้ังตนเซลล
สลายจะถูกเหนี่ยวนําใหกลายเปนเซลลสลายกระดูกสมบูรณ
และเริ่มทํางานตามหนาที่ของเซลลสลายกระดูก ในทางตรงกัน
ขาม โมเลกุลออสติโอโพรติเจรินหรือโอพีจี (osteoprotegerin;
OPG) ซึ่งเปนตัวรับแบบแยงจับ (decoy receptor) กับแรงคแคล
พบไดในเซลลโบนแมรโรวสโตรมอล เซลลสรางกระดูก และเซลล-
เสนใย เม่ือสามารถแยงจับกับแรงคแคลไดสําเร็จจะสงผลให
ปริมาณการกระตุนที่เกิดจากแรงคแคลที่จับกับแรงคลดลง เปน
ผลใหเกิดการยับยั้งการเปลี่ยนแปลงเปนเซลลสลายกระดูก
สมบูรณ ปริมาณเซลลสลายกระดูกและการทําหนาที่ของเซลล
สลายกระดูกจะลดลง28 ดังอธิบายในรูปที่ 1

ในสภาวะปกติเซลลเสนใยเหงือกและเซลลเสนใยเอ็นยึด-
ปริทันตมีความสามารถสรางโมเลกุลแรงคแคลและโอพีจีได
โดยที่ปริมาณและรูปแบบการผลิตสารเหลานี้แตกตางกันออกไป
ขึ้นกับชนิดของเซลลและสภาวะที่แวดลอมเซลลเหลานั้น จาก
ขอมูลที่ยืนยันวาภายใตสภาวะปกติไรสิ่งกระตุน เซลลเสนใย-
เหงือกมีการแสดงออกของยีนโอพีจีมากกวาเซลลเสนใยเอ็นยึด-
ปริทันตถึงสามเทา และระดับโอพีจีที่หล่ังออกจากเซลลเสนใย-
เหงือกมีมากกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตอยางมีนัยสําคัญ7

รวมท้ังรายงานท่ีวาในสภาวะแวดลอมท่ีมีวิตามินดี 3 เดกซาเมธา-
โซน สารพีจีอี-2 หรือไอแอล-1 นั้น จะสงผลใหการแสดงออกของ
ยีนโอพีจีของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตลดลงแตการแสดงออก
ของยนีแรงคแคลของเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตเพิ่มขึ้นเม่ือเปรียบ
เทียบกับสภาวะปกติ16,28-33 ในทางกลับกันภายใตสภาวะที่มีไลโป-
โพลีแซคคาไรดเซลลเสนใยเหงือกสามารถผลิตโอพีจีที่มีฤทธ์ิยับ-
ย้ังขบวนการสรางเซลลสลายกระดกูได10 จึงเกิดเปนขอเสนอแนะท่ี
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วาแมเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตจะผลิตโอพีจีที่สามารถยับย้ัง
การสรางเซลลสลายกระดูกก็ตาม แตเนื่องจากปริมาณโอพีจีที่
สรางไดนอยกวา และอัตราสวนของแรงคแคลตอโอพีจีที่สูงกวา
เซลลเสนใยเหงือก ทําใหเซลลเสนใยเหงือกมีความสามารถยับย้ัง
การสรางเซลลสลายกระดูกไดดีกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต
ทั้งในสภาวะปกติไรส่ิงกระตุน และสภาวะที่มีสารส่ืออักเสบ

บทสรุป

แมเซลลเสนใยเหงือกจะไมไดเปนเอกพันธ แตกลุมประ-
ชากรยอยที่มีอยูนั้นคอยทําหนาที่ในการสรางและซอมแซมเสนใย
เพ่ือคงลักษณะของเนื้อเยื่อยึดตอของเหงือก ในขณะเดียวกันหาก
ดูในแงของความสําคัญตอกระบวนการสรางและสลายกระดูก
(bone metabolism) โดยเนนที่ขอมูลของการแสดงออกของยีน
และปริมาณการสรางโมเลกุลโอพีจีรวมกับโมเลกุลแรงคแคลนั้น
ทําใหทราบวาเซลลเสนใยเหงือกมีความสามารถยับยั้งการ
เปล่ียนแปลงของเซลลตั้งตนเซลลสลายกระดูกไปเปนเซลลสลาย
กระดูกสมบูรณไดดีกวาเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันต ทั้งในสภาวะ

ปกติไรส่ิงกระตุนและสภาวะที่มีสารส่ืออักเสบ7,10 หรืออาจจะทํา
ใหกลาวไดวาในสภาวะที่มีเชื้อกอโรคปริทันต เซลลเสนใยเหงือก
จะสรางโอพีจีเพ่ิมขึ้น ดังนั้นในทางคลินิก หากมีเนื้อเยื่อเหงือกที่
ไมเพียงพออาจทาํใหเกิดความเสีย่งตอการถูกทาํลายหรอืถกูรบกวน
จากสิ่งกระตุนจําพวกไลโปโพลีแซคคาไรดไดมากกวาบริเวณที่
มีเนื้อเยื่อเหงือกเพียงพอ หรือการอักเสบลุกลามลงถึงสวน
ของชองเอ็นยึดปริทันตความเสีย่งในการสญูสลายของกระดกูเบา-
ฟนจะเพ่ิมมากขึน้ (รปูท่ี 2) ขอมูลในระดบัอณูชีววทิยาเหลานีส้อด-
คลองกับขอมูลจากงานวิจัยทางคลินิกที่มีอยูเดิมของ Kennedy
และคณะที่ทําการศึกษาเพื่อบอกถึงการคงอวัยวะปริทันตและ
การคงระดับยึดทางคลินิก (clinical attachment level) ในผูปวย
ที่มีไมมีใยยึดเหงือก (gingival attachment) กลาวคือการศึกษา
ตลอด 6 ป ของ Kennedy และคณะ ไดขอสรุปวา ในผูปวยที่ไมมี
ใยยึดเหงือกนั้นการรักษาอนามัยชองปากอาจจะเพียงพอตอการ
คงสภาพอวัยวะปริทันตได แตเมื่อไมสามารถรักษาอนามัยชอง-
ปาก หรือเริ่มมีการสะสมของเชื้อกอโรคปริทันตเพิ่มมากขึ้น การ
ไมมีใยยึดเหงือกจะสงผลตอการสูญเสียอวัยวะปริทันตในระดับ
ตาง ๆ กันออกไป34

รูปท่ี 1 แสดงแผนผังสรปุการทาํหนาทีข่องแรงคแคล/แรงค/โอพีจี โดยทีแ่รงคแคลจะสงสัญญาณเพือ่ใหเกดิขบวนการเปลีย่นสภาพ
เปนเซลลสลายกระดูกผานทางการแสดงออกของแรงคบนเซลลต้ังตนเซลลสลายกระดูก สวนโอพีจีจะลดบทบาทของ
สัญญาณนี้โดยการแยงจับกับแรงคแคล

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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สวนเซลลเสนใยเอ็นยึดปริทันตที่มีอยูระหวางผิวรากฟน
และกระดูกเบาฟนนั้นทําหนาที่สรางเสนใยเพื่อคงลักษณะเอ็น-
ยึดปริทันต เปนที่ยึดเหนี่ยวใหฟนอยูในเบาฟน เพิ่มความยืดหยุน
และกระจายแรงทีเ่กดิจากการบดเค้ียวแลวน้ัน ยังเกีย่วของกับการทํา-
ใหคืนสภาพ และการปรับรูปในสวนของกระดูกเบาฟนและอวัยวะ
ปริทันตอื่น ๆ11,16,21,22,35,36 ในขณะเดียวกัน จากคุณสมบัติการเปน
เซลลตนกําเนิดของกลุมประชากรยอยที่ไดมาจากเซลลเสนใย-
เอ็นยึดปริทันต ทําใหในปจจุบันมีการกระตุนหรือการนําเซลลมา
ประยุกตใชในทางวิศวกรรมเนื้อเยื่อ (tissue engineering) เพ่ือ
ใหเกิดการคืนสภาพของอวัยวะปริทันต ไมวาจะเปนสวนของ
กระดูกเบาฟน เนื้อเย่ือออนยึดตอ เคลือบรากฟน หรือแมแตตัวฟน
เอง ถึงแมวิธีการที่จะประยุกตเหลานั้นยังตองการการพัฒนา
การเพิ่มการติดตามผล และการตรวจสอบความปลอดภัยอยาง
ตอเนือ่งตอไป การรกัษาในปจจบัุนไมควรยึดหลักจากขอมูลเฉพาะทาง
คลินิกแตเพียงอยางเดียว เราควรผสมผสานกับขอเท็จจริงและ
ความรูของขอมูลทางอณูชีววิทยาของโมเลกุลที่เกี่ยวของกับ
การสรางและทําลายอวัยวะปริทันตเทาที่มีอยูเพ่ือใหไดการ
วินิจฉัยที่เที่ยงตรงนําไปสูรูปแบบการรักษาที่ถูกตองมากย่ิงขึ้น
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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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