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บทคดัย่อ 
 

ฟันผุเป็นโรคติดเช้ือในช่องปากท่ีพบไดบ้่อยท่ีสุดในโลก ดงันั้นจึงมีความพยายาม
ศึกษาสารท่ีจะน ามาใชย้บัย ั้งการเกิดฟันผ ุโดยเฉพาะสารประกอบซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ ซ่ึงเป็น
ท่ีนิยมใชก้นัในหลาย ๆ ประเทศ แต่มีขอ้เสียคือจะท าให้เกิดการเปล่ียนสีฟันให้กลายเป็นสีด าและยงั
มีข้อจ ากดัการใช้ในประเทศไทย ดังนั้นการศึกษาน้ีมีวตัถุประสงค์เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของ
สารประกอบซิลเวอร์ 3 ชนิด คือ 1.)ซิลเวอร์ไนเตรท (AgNO3) ความเขม้ขน้ 6350 ppm 2.)ซิลเวอร์
ออกไซด์ (Ag2O + NH4F) ความเขม้ขน้ 12700 ppm และ 3.)    ซิลเวอร์คอมเพล็กซ์ (Ag complex) 
ความเข้มข้น 100 ppm ต่อการต้านเช้ือ Streptococcus mutans, Streptococcus sobrinus, 
Actinomycosis actinomycetemcomitans, Candida albicans และ Enterococcus faecalis ในสภาวะ
แพลงโทนิกและไบโอฟิล์ม โดยวิธี Agar well diffusion method, การทดสอบค่าความเขม้ขน้ท่ีนอ้ย
ท่ีสุดของสารประกอบซิลเวอร์ท่ีสามารถฆ่าเช้ือได ้ (MIC และ MBC) และประสิทธิภาพของ
สารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อการยบัย ั้งและท าลายไบโอฟิล์มได ้100%  โดยพบวา่พบวา่สาร 
Ag2O + NH4F และ AgNO3  มีความสามารถในการตา้นเช้ือทดสอบไดท้ั้งห้าชนิด ในขณะท่ีสาร Ag 
complex ไม่สามารถตา้นเช้ือ E. faecalis และ Actinomycosis actinomycetemcomitans ในสภาวะ
แพลงโทนิกและไบโอฟิลม์ได ้เม่ือน าสารทดสอบมาศึกษาความเป็นพิษต่อเซลลเ์ยือ่บุช่องปากมนุษย ์
(Keratinocyte cell line: H357) พบวา่สาร Ag2O + NH4F และ AgNO3 ทุกความเขม้ขน้ มีความเป็น
พิษต่อเซลลเ์ท่ากบัร้อยละ 100 แต่สาร Ag complex ท่ีความเขม้ขน้ 0.0475 และ 0.0023 ppm มีความ
เป็นพิษต่อเซลลเ์ท่ากบัร้อยละ 47.08 และร้อยละ 24.58 ตามล าดบั จากนั้นศึกษาผลของสารทดสอบ
ต่อการยบัย ั้ งฟันผุในแบบจ าลองฟันมนุษย์ ว ัดผลโดยใช้เคร่ืองเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ระดับ
ไมโครเมตร วิเคราะห์การเปล่ียนแปลงค่าสัมประสิทธ์ิการลดทอนเชิงเส้น (linear attenuation 
coefficients: LAC) ของแร่ธาตุในเน้ือฟันกรามแท ้จ านวน 40 ซ่ี พบว่ากลุ่มควบคุมบวกสามารถ
ยบัย ั้งการผไุดร้้อยละ 100 ในขณะท่ีกลุ่มท่ีทาสาร AgNO3 ยบัย ั้งไดร้้อยละ 25, Ag2O+ NH4F ยบัย ั้งได้
ร้อยละ 45 และ Ag complex ยบัย ั้งไดร้้อยละ 15 เม่ือเทียบกบักลุ่มท่ีไม่ไดท้าสารใด ๆ และการศึกษา
การเปล่ียนสีของเน้ือฟันหลงัทาสารทดสอบเม่ือเวลาผา่นไป 1, 7 และ 14 วนัพบวา่สีจะมีอตัราการ
เปล่ียนแปลงมากท่ีสุดภายใน 7 วนัหลงัทาสารประกอบซิลเวอร์ โดยสาร Ag2O + NH4F มีค่าเฉล่ีย
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สะสมการเปล่ียนสีมากท่ีสุด รองลงมาคือสาร AgNO3 ซ่ึงทั้งสองสารมีความแตกต่างจากกลุ่ม
ควบคุม (No treatment) อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) ส่วนสาร Ag complex นั้นมีค่าเฉล่ีย
สะสมการเปล่ียนสีนอ้ยท่ีสุด เม่ือเทียบกบักลุ่มควบคุมพบวา่ไม่มีความแตกต่างกนัอย่างมีนยัส าคญั
ทางสถิติ (p < 0.05) 
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ABSTRACT 

 

Dental caries is the most common chronic infectious diseases. Scientist attempted 
to study some substances that will be used to inhibit the progression of dental caries. Silver 
diamine fluoride which is commonly used in many countries. However, the major disadvantage of 
Silver diamine fluoride is black stained on tooth surface. This study aimed to evaluate the 
antibacterial impact of the three silver compounds; 1.) Silver nitrate (AgNO3) 6350 ppm 2.) Silver 
oxide (Ag2O + NH4F) 12700 ppm and 3.) Silver complex (Ag complex) 100 ppm, on five oral 
pathogenic bacterial strains: Streptococcus mutans, Streptococcus sobrinus, Actinomycosis 
actinomycetemcomitans, Candida albicans, and Enterococcus faecalis in planktonic and biofilm 
conditions.  The three silver compounds were tested by various methods included: Agar diffusion 
method, Minimum inhibitory concentrations (MIC), Minimum Bactericidal Concentration (MBC), 
Biofilm inhibition, and Biofilm eradication. The result revealed Ag2O + NH4F and AgNO3 had an 
antimicrobial effect to all of tested bacterial strain. While E. faecalis and Actinomycosis 
actinomycetemcomitans was not affected by Ag complex in planktonic and biofilm conditions. 
For the cytotoxicity test on humans oral mucosa (Keratinocyte cell line: H357), the results showed 
Ag2O + NH4F and AgNO3 were 100% cells cytotoxicity. Whereas Ag complex at 0.0475 ppm 
were 47.08% cells cytotoxicity. Effect of the silver compounds in inhibition of human tooth 
demineralization investigated by MicroCT scanning. The evaluation of linear attenuation 
coefficients (LAC) from 40 molar teeth showed the percentage of demineralized inhibition were 
25%, 45% and 15% of AgNO3, Ag2O + NH4F, and Ag complex groups, respectively. Moreover, 
tooth discoloration after applied the silver compounds at 1, 7 and 14 days showed the maximum 
rate of tooth discoloration occurred at 7 days. Ag2O + NH4F had the highest discoloration followed 
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by AgNO3 and Ag complex. This study indicated that Ag2O+ NH4F and AgNO3 might be potential 
caries arresting agents for the oral cavity given their desirable properties. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

(9) 
 

 
กติติกรรมประกาศ 
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วิจยัเก่ียวกบัการปฏิบติัการทางจุลชีววิทยาอยา่งสุดความสามารถ รวมถึงนายเขมรัฐ เขมวงศ์ ท่ีให้
ค  าแนะน าเก่ียวกบัการใชเ้คร่ืองเอกเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตร และเจา้หนา้ท่ีห้องปฏิบติัการ 
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และความช่วยเหลือในการท าวจิยัทุกๆ ดา้น  
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ขา้พเจา้ โดยเฉพาะนางสาวนฤพร ทาไทย และนางสาวนิภาเพ็ญ แก่นพุฒ ที่คอยอยู่เคียงข้าง สนบัสนุน ให้
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บทที ่1 
 

บทน า 
 

บทน าต้นเร่ือง (Introduction)  
 

ช่องปากของมนุษยป์ระกอบไปดว้ยอวยัวะต่าง ๆ  ฟัน, ล้ิน, เหงือก, กระพุง้แกม้, 
เพดานอ่อนและเพดานแขง็ เป็นตน้ ซ่ึงอวยัวะเหล่าน้ีมีพื้นผิวท่ีแตกต่างกนัและมกัจะถูกปกคลุมดว้ย
เช้ือแบคทีเรีย หรือไบโอฟิลม์ (biofilm) มีการศึกษาพบวา่ในช่องปากมนุษยมี์แบคทีเรียประมาณ 500 
ชนิด เช้ือบางตวัมีความสามารถในการก่อให้เกิดโรค ซ่ึงส่วนใหญ่มกัจะเป็นโรคฟันผุ และ โรคปริ
ทนัตอ์กัเสบ (1–3)  

โรคฟันผุเป็นโรคติดเช้ือท่ีเกิดจากแบคทีเรีย มีสาเหตุมาจากหลาย ๆ ปัจจยัร่วมกนั 
ไดแ้ก่ 1) เช้ือแบคทีเรียท่ีท าให้เกิดกรด (cariogenic bacteria) 2) อาหารประเภทคาร์โบไฮเดรต 
(fermentable carbohydrate)  3) ปัจจยัทางกายภาพ ไดแ้ก่ ฟันและสภาพในช่องปาก และ 4) 
ระยะเวลา เม่ือปัจจยัเกิดข้ึนพร้อมกันจะส่งผลให้เกิดการละลายแร่ธาตุ (demineralization) และ
ท าลายโครงสร้างของฟัน แบคทีเรียท่ีก่อให้เกิดฟันผุในระยะเร่ิมแรก คือกลุ่มของ มิวแทนส์ สเตร็ป- 
โตคอ็กไซ (mutans streptococci)  โดยสายพนัธ์ุท่ีเก่ียวขอ้งกบัการเกิดโรคฟันผุในคน คือ สเตร็ปโต-
ค็อกคสั มิวแทนส์ (Streptococcus mutans) และ สเตร็ปโตค็อกคสั ซอร์บรินสั (Streptococcus 
sobrinus)(4,5)  

โรคปริทนัตอ์กัเสบ (periodontal disease) คือโรคท่ีเกิดกบัเน้ือเยื่อหรืออวยัวะรอบ 
ตวัฟันและรากฟัน สาเหตุเกิดมาจากการสะสมของคราบจุลินทรีย ์(plaque) โดยส่วนใหญ่โรคปริ
ทนัต์มกัจะเกิดจากแบคทีเรียแกรมลบ ชนิดท่ี ไม่ตอ้งการออกซิเจน (anaerobic gram negative  
bacteria) เช่น พอร์ไฟโรโมแนส จินจิวาลิส (Porphyromonas gingivalis) แอกกรีเกติแบคเตอร์     แอ
คติโนไมซีเตมโคมิแทนส์ (Aggregatibacter actinomycetemcomitans) แทนเนอเรลลา ฟอร์สิเธีย  
(Tannerella forsythia) และแบคทีเรียท่ีมีรูปร่างเป็นเกลียว  (spirochete) เช่น ทรีโพนีมา เด็นทิโคลา 
(Treponema denticola) เป็นตน้ โดยแบคทีเรียเหล่าน้ีจะปลดปล่อยสารพิษต่าง ๆ ออกมาท าให้
เน้ือเยื่อบริเวณนั้นตอบสนองต่อการอกัเสบ หากยงัไม่มีการรักษาท่ีถูกตอ้ง สุดทา้ยจะมีการสูญเสีย
อวยัวะปริทนัต ์ท าใหฟั้นโยก และสูญเสียฟันไปในท่ีสุด(6,7) 

นอกจากน้ีเช้ือจุลชีพอ่ืน ๆ เช่น เช้ือรา ก็สามารถเป็นสาเหตุของการติดเช้ือในช่อง
ปากไดเ้ช่นกนั โดยเฉพาะโรคติดเช้ือท่ีมีสาเหตุมาจากยีสต ์ในสกุล Candida ซ่ึงมีหลายสปีชีส์ สาย
พนัธ์ุท่ีเป็นสาเหตุส าคญัท่ีท าให้เกิดการติดเช้ือไดบ้่อย คือ C. albicans โดยพบไดม้ากในผูป่้วยท่ีมี
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ระดบัภูมิคุม้กนัต ่า(8), ผูป่้วยท่ีไดรั้บยาปฏิชีวนะติดต่อกนัเป็นเวลานาน, ผูท่ี้มีความจ าเป็นตอ้งใชย้าก
ลุ่ม corticosteroids เหล่าน้ีเป็นปัจจยัท่ีช่วยส่งเสริมการเจริญเติบโตของเช้ือในร่างกายได้(9,10) 
นอกจากน้ี C. albicans สามารถท าให้เกิดการติดเช้ือซ ้ า (secondary infection) และติดเช้ือในระยะ
ยาว (persistent infection)  ภายในคลองรากฟันของผูป่้วย อีกทั้งยงัมีรายงานวา่เช้ือรากลุ่มน้ีสามารถ
ทนต่อแคลเซียมไฮดรอกไซด์ (calcium hydroxide: Ca(OH)2) ซ่ึงเป็นยามาตรฐานท่ีใส่ในคลองราก
ฟัน (intracanal medication)(11,12) 

การติดเช้ือซ ้ าหรือการติดเช้ือระยะยาวในคลองรากฟันนอกจากเช้ือ C. albicans 
แลว้ ยงัมีแบคทีเรียส าคญัอีกชนิดหน่ึงซ่ึงมกัเป็นสาเหตุท่ีท าให้เกิดความลม้เหลวในการรักษาคลอง
รากฟันคือ Enterococcus faecalis(13)  เน่ืองจากสามารถทนอยูใ่นสภาวะท่ีมีความเป็นด่างและมีระบบ
การน าโปรตอนเขา้สู่เซลล์ท าให้คงระบบความเป็นกรดด่างภายในเซลล์ได ้ซ่ึงจะส่งผลให้เซลล์อยู่
ในสภาวะสมดุล(14,15) 

จากรายงานท่ีผ่านมาพบว่าโลหะเงินมีความสามารถในการต่อตา้นเช้ือแบคทีเรีย, 
เช้ือไวรัส และเช้ือรา(16) เม่ือเปรียบเทียบกบัโลหะตวัอ่ืน ๆ พบวา่ซิลเวอร์มีความเป็นพิษต่อเช้ือจุลชีพ
มากท่ีสุด(17) โดยประจุบวกของซิลเวอร์สามารถฆ่าเช้ือจุลชีพก่อโรคได้ท่ีความเขม้ขน้น้อยกว่า 50 
ppm กลไกส าคญัท่ีท าให้ซิลเวอร์มีผลต่อเช้ือจุลชีพคือ 1. ปฏิกิริยาระหวา่งซิลเวอร์อิออนกบั DNA 
ท าให้ DNA ของแบคทีเรียถูกท าลาย  2. ซิลเวอร์อิออนสามารถท าลายเยื่อหุ้มเซลล์ของแบคทีเรียได ้
และ 3. ซิลเวอร์อิออนสามารถยบัย ั้งเอนไซม์ท่ีเก่ียวขอ้งกบัการขนส่งอิเล็กตรอนภายในเซลล์ของ
แบคทีเรีย นอกจากน้ีซิลเวอร์ยงัมีความเป็นพิษต่อเซลล์ของสัตวเ์ล้ียงลูกดว้ยนมในระดบัต ่า อีกทั้ง
จุดเด่นของซิลเวอร์คือไม่ท าให้เช้ือจุลชีพเกิดการด้ือยา ดงันั้นจึงมีการประยุกตน์ าสารประกอบซิล
เวอร์มาใชท้ั้งในงานดา้นการแพทยแ์ละทนัตกรรม (18,19) เช่น ซิลเวอร์ไนเตรท (silver nitrate: AgNO3) 
ถูกน ามาใชเ้ป็นยาหยอดตาเพื่อป้องกนัการติดเช้ือ และ ซิลเวอร์ซลัฟาไดเอซีน (silver sulphadiazine: 
SSD/ AgSD) ใชเ้ป็นยาป้องกนัการติดเช้ือของผวิหนงัท่ีถูกไฟไหม ้และแผลเร้ือรัง(20,21)  

ในงานด้านทนัตกรรมนั้นเร่ิมมีการน าสารประกอบซิลเวอร์มาใช้คร้ังแรกในปี 
1960(22) โดยพบว่า ซิลเวอร์ไนเตรท สามารถลดอุบติัการณ์ของฟันผุในฟันน ้ านมได ้ต่อมามีการน า
ซิลเวอร์ไนเตรท มาใชเ้ป็นสารป้องกนัและยบัย ั้ง (arrest) การเกิดฟันผุในฟันกรามแท้(23,24) ในปี 1980 
ได้น าฟลูออไรด์มารวมกบัซิลเวอร์เพื่อเป็นสารต่อตา้นฟันผุ  อย่างไรก็ตามสารประกอบซิลเวอร์
ฟลูออไรด์เพื่อน าไปใช้ทางคลินิกแลว้พบขอ้เสียคือ เกิดการติดสีเป็นสีด าบริเวณรอยโรคฟันผุ ซ่ึง
ส่งผลต่อความสวยงาม(24) อยา่งไรก็ตามสารประกอบซิลเวอร์ฟลูออไรด์ท่ียงัคงใชก้นัอยูใ่นปัจจุบนั
คือ ซิลเวอร์ไดเ้อมีนฟลูออไรด์ (Silver diamine fluoride: SDF)(25) และมีขอ้จ ากดัในการน ามาใชใ้น
ประเทศไทย 
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การทบทวนวรรณกรรม  (Review of Literatures ) 
 
สารประกอบซิลเวอร์ (Silver compound) 
 

นบัตั้งแต่ปี 1800 มีการน าซิลเวอร์ (silver: Ag) มาใชใ้นงานดา้นการแพทยแ์ละ  ทนั
ตกรรมจุดประสงค์เพื่อให้เป็นสารตา้นฟันผุ และฆ่าเช้ือแบคทีเรีย(22) ก่อนการคน้พบยาปฏิชีวนะ 
สารประกอบซิลเวอร์เร่ิมมีความนิยมมากข้ึน โดยพยายามน ามาใช้ในรักษาโรคบาดทะยกั, โรคติด
เช้ือในตาของเด็กทารกแรกเกิดท่ีมีมารดาเป็นโรคหนองใน(26)  ต่อมาในปี 1930 มีการคน้พบยาเพนิซิ
ลิน และยาปฏิชีวนะ(27) ซ่ึงมีกระบวนการผลิตท่ีง่ายกวา่และมีประสิทธิภาพในการรักษาอาการติดเช้ือ
ไดดี้กวา่สารประกอบซิลเวอร์ ดงันั้น จึงเป็นผลใหก้ารศึกษาเก่ียวกบัซิลเวอร์นอ้ยลงในช่วงระยะเวลา
นั้น แต่อย่างไรก็ตาม สารประกอบซิลเวอร์ไดรั้บความสนใจอีกคร้ังในปี 1970 เน่ืองมาจากมีการ
คน้พบวา่เช้ือแบคทีเรียสามารถตา้นทานประสิทธิภาพการฆ่าเช้ือของยาปฏิชีวนะหรือเกิดการด้ือยา
ได ้ดงันั้น ปัจจุบนัจึงหนักลบัมาศึกษาเก่ียวกบัซิลเวอร์อีกคร้ัง เน่ืองมาจากซิลเวอร์มีขอบเขตการออก
ฤทธ์ิท่ีกวา้ง (broad spectrum), มีความเป็นพิษต ่าและท่ีส าคญัคือ ไม่ท าใหเ้ช้ือเกิดการด้ือยา การน าซิล
เวอร์มาใชท้างทนัตกรรมมีววิฒันาการตาม ตารางท่ี 1 (28) 

 

ตารางที ่1 ววิฒันาการการน าสารประกอบซิลเวอร์มาใชใ้นงานทนัตกรรม 
 

ช่วงเวลา (ปี) ประเภทของสารประกอบซิลเวอร์ท่ีน ามาใช้ 
ตั้งแต่ 1900 น า AgNO3 มาใชใ้นการจดัการรอยโรคฟันผุ 
1917 คิดคน้และน า Howe’s solution (AgNH3NO3) มาใชจ้นถึงปี 1950 
1970s–1990s น า AgF เพียงตวัเดียว และใช ้AgF ร่วมกนักบั SnF2 ในการศึกษาทางคลินิกท่ี

ประเทศออสเตรเลีย 
1970s พฒันาสาร SDF จากสภาเภสัชกรรมกลางของกระทรวงสุขภาพและสวสัดิการ

ของประเทศญ่ีปุ่น 
1990s SDF ถูกแนะน าใหใ้ชใ้นผูป่้วยเด็กท่ีประเทศบราซิล 
2000s มีการศึกษาสาร SDF แบบ Randomized controlled clinical trials และการ

น ามาใชใ้นทางทนัตกรรมป้องกนัอ่ืนๆ  
2000s มีการเติมสารประกอบซิลเวอร์ในวสัดุบูรณะ 

ซิลเวอร์ไนเตรท  (Silver nitrate: AgNO3) 
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ในปี 1891 ไดมี้ศึกษาและน าสารประกอบซิลเวอร์ คือ ซิลเวอร์ไนเตรทมาใช้เป็น
คร้ังแรก โดย Sttebins สังเกตเห็นวา่เน้ือฟันบางส่วนท่ีติดสีด าในฟันท่ีไดรั้บการบูรณะดว้ยอมลักมั 
(amalgam) จะไม่เกิดการผุต่อ ดงันั้นเขาจึงน าเศษวสัดุอมลักมัมาผสมกบักรดไนตริก (nitric acid) 
และทาลงบนรอยโรคฟันผใุนเด็กเล็ก และพบวา่สามารถหยุดการด าเนินของโรคได้ (29,30)  ต่อมาในปี 
1917 Howe ไดเ้ติมสาร แอมโมเนียม ลงไปในซิลเวอร์ไนเตรท เกิดเป็นสารละลาย แอมโมนิคอลซิล
เวอร์ไนทเตรท (ammoniacal silver nitrate solution: [Ag(NH3)2]NO3) หรือ Howe’s solution และ
น ามาใช้ในงานรักษาคลองรากฟันเพื่อท าให้คลองรากฟันปราศจากเช้ือเป็นคร้ังแรก จากนั้นจึง
น ามาใชเ้ป็นสารป้องกนัการเกิดฟันผบุนเคลือบฟันและเน้ือฟัน(31) Howe’s solution ใชม้าจนถึงช่วงปี 
1960 เน่ืองมาจากมีการศึกษาสงสัยวา่อาจส่งผลต่อเน้ือเยื่อในโพรงประสาทฟัน(32) หรือมีการคิดคน้
ผลิตภณัฑใ์หม่ ๆ ข้ึนมาใชแ้ละส่วนหน่ึงอาจมาจากประชาชนสามารถเขา้ถึงการรักษาทางดา้นทนัตก
รรมไดม้ากข้ึน จึงมีการใชซิ้ลเวอร์ไนเตรทนอ้ยลงจนเลิกใชไ้ปในท่ีสุด(30)  

 
 
ซิลเวอร์ฟลูออไรด์ (Silver fluoride: AgF) 
 

สารประกอบซิลเวอร์ท่ีไดรั้บความนิยมต่อมาคือ ซิลเวอร์ฟลูออไรด์ เน่ืองจากพบวา่
สารละลายซิลเวอร์ฟลูออไรด์ไม่มีความเสถียร ดงันั้นเม่ือทาซิลเวอร์ฟลูออไรด์บนฟันผุจึงตอ้งทา 
สแตนนสั ฟลูออไรด์ (stannous fluoride: SnF) ทบัลงไปดว้ย เพื่อเป็นสารรีดิว (reducing agent) ผล
คือ สามารถป้องกนัและยบัย ั้งการเกิดฟันผุได ้(33) แต่เพื่อความสะดวกในการใชง้าน ปัจจุบนัจึงนิยม
ใชซิ้ลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรดม์าจดัการรอยโรคฟันผมุากกวา่ 
 
ซิลเวอร์ไดเอมีน ฟลูออไรด์ (Silver diamine fluoride: SDF) 
 

ในปี ค.ศ.1969 Yoshida จากโรงเรียนทนัตแพทย ์มหาวิทยาลยัโอซากา้ ไดพ้ฒันา
สาร SDF ข้ึนมาเน่ืองมาจากตระหนกัถึงประโยชน์ของซิลเวอร์และฟลูออไรด์ (24) โดยสารจะมี
ลักษณะเป็นสารละลายไม่มีสี มีค่าพีเอชท่ี 9-10 (34) และมีความเสถียรกว่าสารละลายซิลเวอร์
ฟลูออไรด ์กล่าวคือ สามารถเก็บไดโ้ดยมีความเขม้ขน้ท่ีคงตวั ในปี 1970 สาร SDF ไดรั้บการรับรอง
จากสภาเภสัชกรรมกลางของกระทรวงสุขภาพและสวสัดิการของประเทศญ่ีปุ่นว่าสามารถใช้เป็น
สารยบัย ั้งอาการเสียวฟัน (dentin sterilizing agent)(35) และสามารถทาพื้นโพรงฟันก่อนอุดฟันได ้
หลงัจากนั้นจึงมีการใช ้SDF โดยทัว่ไปในสถานีอนามยัของญ่ีปุ่น(28)  

ส าหรับ SDF ถูกน ามาใชเ้พื่อยบัย ั้งการเกิดฟันผุของเด็กเล็กในประเทศต่าง ๆ หลาย
ประเทศ(36) โดยแต่ละประเทศไดใ้ชค้วามเขม้ขน้ท่ีแตกต่างกนัไป ซ่ึงซิลเวอร์ฟลูออไรด์ 38% นั้นจะมี



 
 

5 
 

ความเขม้ขน้ของของซิลเวอร์ท่ี 25,500 และฟลูออไรดท่ี์ 44,800 ppm(33,37) ผลิตภณัฑ์ซิลเวอร์ไดเอมีน
ฟลูออไรดท่ี์ จ  าหน่ายในทอ้งตลาดในปัจจุบนัพบวา่มีหลายยี่ห้อและหลายความเขม้ขน้(24,38) ดงัแสดง
ในตารางท่ี 2 

 
ตารางที ่2 แสดงผลิตภณัฑซิ์ลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรดท่ี์จ าหน่ายในประเทศต่าง ๆ  
 

ช่ือ
ผลติภัณฑ์ 

ผู้ผลติ/ตัวแทนน าเข้า ความเข้มข้น 
ฟลูออไรด์(%) 

ประเทศ 

Cariostatic® Inodon Labratorio 10% บราซิล 
Cariestop® Biodinâmica Quimica e Farmaceutica Ltda 12% บราซิล 
Cariestop® Biodinâmica Quimica e Farmaceutica Ltda 38% บราซิล 
Bioride® Dentsply Industria e Comercio Ltda 30% บราซิล 
Saforide® J.Morita; Toyo Seiyaku Kasei Ltd. 38% ญ่ีปุ่น 
FluoroplatV Laboratorios Naf 38% อาร์เจนติน่า 

 
กลไกการออกฤทธ์ิ (Mechanism of action)  
 

โรคฟันผ ุเป็นโรคท่ีมีความซบัซอ้นมีความเก่ียวขอ้งกบัการบริโภค, แบคทีเรียเมตา
บอลิซึม, การละลายแร่ธาตุ (demineralization) และการเส่ือมสภาพของสารอินทรีย ์ โดยเม่ือแร่ธาตุ
บนพื้นผิวของฟันถูกละลายออกมา สารประกอบอินทรีย์โดยเฉพาะคอลลาเจนจะเผยผึ่ งต่อ
ส่ิงแวดลอ้ม จากนั้นจะถูกท าลายโดยแบคทีเรียโปรตีเอส (bacterial proteases) ซ่ึงเป็นสาเหตุท่ีท าให้
รอยโรคฟันผุมีขนาดใหญ่ข้ึน(39) แต่เม่ือท าการทาสาร SDF ลงบนรอบโรคฟันผุ ซิลเวอร์อิออนและ
ฟลูออไรด์อิออนสามารถแพร่เข้าสู้ชั้ นเคลือบฟันได้ลึกประมาณ 25 ไมโครเมตร และ 50-200 
ไมโครเมตรในชั้นเน้ือฟัน(36,40) จากนั้นจะเกิดชั้นของซิลเวอร์และโปรตีนท่ีจบักนัและท าให้บริเวณ
นั้นทนทานต่อการละลายจากกรดและเอนไซม์จากแบคทีเรีย(33,41) บทบาทและกลไกการออกฤทธ์ิ
ของสารประกอบซิลเวอร์ยงัไม่ทราบแน่ชัด จากการศึกษาในห้องปฏิบติัการพบว่ากลไกการออก
ฤทธ์ิอาจมีสองแบบ คือกลไกการออกฤทธ์ิต่อฟันจากฟลูออไรด์อิออน และกลไกการฆ่าเช้ือ
แบคทีเรียจากซิลเวอร์อิออน(42) 
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กลไกการออกฤทธ์ิต่อฟัน 
 

ซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ มีสูตรทางเคมีคือ (Ag(NH3)2F) ท าปฏิกิริยากบัผลึกแร่
ธาตุในฟัน คือไฮดรอกซีอะพาไทท ์(Ca10 (PO 4)6(OH)2 ) เกิดเป็นแคลเซียมฟลูออไรด์ (CaF2) และ
ซิลเวอร์ฟอสเฟต (Ag3PO4) ซ่ึงมีผลท าให้เกิดการป้องกนั และท าให้รอยผุท่ีน่ิมมีความความแข็งข้ึน 
ซ่ึงสมการปฏิกิริยาเคมีท่ีเกิดข้ึนแสดงตามสมการต่อไปน้ี(43) 

 
(Ca10 (PO 4)6(OH)2 ) + (Ag(NH3)2F) --> CaF2+ Ag3PO4 + NH4OH 
 
โดยแคลเซียมฟลูออไรดท่ี์เกิดข้ึนจะเป็นแหล่งเก็บฟลูออไรด์ไว ้และเป็นสารตั้งตน้

ในปฏิกิริยาปรับเปล่ียนไฮดรอกซีอะพาไทท์  ให้เป็นฟลูออโรอะพาไทท์ ซ่ึงเป็นสารประกอบท่ีมี
ความตา้นทานต่อภาวะเป็นกรด 

 
กลไกการออกฤทธ์ิต่อเช้ือแบคทเีรีย 
 

สารซิลเวอร์ฟอสเฟตท่ีเกิดจากปฏิกิริยาขา้งตน้จะท าปฏิกิริยากบัโปรตีนเกิดเป็น ซิล
เวอร์โปรตีนและตกตะกอนอยู่ในรอยโรค จากนั้นจะแตกตวัให้ซิลเวอร์อิออน ซ่ึงมีฤทธ์ิในการ
ต่อตา้นเช้ือแบคทีเรียผา่นสามกระบวนการหลกั คือ  
1. ท าลายเยือ่หุม้เซลล ์(breaking membranes) โดยกระบวนการแรกนั้นซิลเวอร์อิออนจะจบักบัหมู่

ไดซลัไฟด์ (disulphide) ของโปรตีนในชั้นบนเยื่อหุ้มเซลล์ ท าให้เซลล์แบคทีเรียสูญเสียหนา้ท่ี
ในการแลกเปล่ียนสาร ท าใหแ้บคทีเรียไม่สามารถมีชีวติได้(44) 

2. ท าให้โปรตีนของแบคทีเรียเสียสภาพ (denaturing proteins) ซิลเวอร์อิออนจะจบักบั หมู่ไท-
ออล (thiol,-SH) ของอะมิโนแอซิดชนิดซิสทีน (cystine) ซ่ึงเป็นส่วนส าคญัในการท างานของ
เอนไซม ์เกิดการยบัย ั้งการท างานของเอนไซม ์ไม่สามารถเกิดกระบวนการเมตาบอลิซึมได้(33,45) 

3. ยบัย ั้งการแบ่งตวัของดีเอน็เอ (inhibiting DNA replication) โดยซิลเวอร์อิออนจะสามารถจบักบั 
ส่วนประกอบหลกัในดีเอ็นเอ คือ อะมิโนแอซิดชนิดกวันิน (guanine) ส่งผลให้แบคทีเรียไม่
สามารถถ่ายทอดแบบพนัธุกรรมได ้รวมถึงมีคุณสมบติัยบัย ั้งการท างานของเอนไซม์      เมท
ริกซ์เมทลัโลโปรตีนเนส ( matrix metalloproteinase, MMPs) และชกัน าให้เกิดการจบัตวัเป็น
กอ้นของสายน ้าตาลเด็กซ์แทรน ท าใหเ้ช้ือ S. mutans ไม่สามารถท าใหเ้กิดฟันผไุด้(28) 

มีการศึกษาพบวา่ SDF ให้ผลหยุดย ั้งฟันผุไดดี้กวา่ฟลูออไรดวานิช(46) และให้ผลท่ี
ดีกว่าหรือเท่ากบัการใช้วสัดุกลาสไอโอโนเมอร์ซีเมนต์ (Glass ionomer cement: GIC)(47,48)  

นอกจากน้ียงัมีการน ามาใชใ้นผูสู้งอายท่ีุมีแนวโนม้การเกิดฟันผบุริเวณรากฟันอีกดว้ย(49) 
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ปริมาณสูงสุดของยาและขอบเขตปลอดภัย (Maximum dose and Safety margin) 
 

ขอบเขตความปลอดภยัของการใช้ยาเป็นเร่ืองท่ีส าคญั องคก์ารอาหารและยาแห่ง
สหรัฐอเมริกา (FDA) ไดห้าปริมาณของ SDF ท่ีท าให้เกิดพิษอยา่งเฉียบพลนัผา่นทางการกินและใต้
ผิวหนัง ศึกษาโดยการท าให้หนูทั้งเพศผูแ้ละเพศเมียตายจากการรับสารผ่านทางการกินและใต้
ผิวหนงัเป็นจ านวนร้อยละ 50 (Letal dose: LD50) ของจ านวนตั้งตน้ ผลคือ ค่าเฉล่ีย LD50 ผา่นทาง
ปากเท่ากบั 520 มิลลิกรัม/กิโลกรัม และผา่นทางใตผ้ิวหนงั เท่ากบั 380 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ส าหรับ
สาร SDF เพียงหน่ึงหยดมีปริมาณเท่ากบั 25 ไมโครลิตร มีส่วนประกอบของไดเอมีนฟลูออไรด์ 9.5 
มิลลิกรัม สามารถใช้ทาฟันผุได ้5 ซ่ี สมมติว่าใช้ในเด็กเล็กท่ีมีฟันผุและมีน ้ าหนกัตวั 10 กิโลกรัม  
เด็กจะไดรั้บสาร 0.95 มิลลิกรัม/กิโลกรัม คิดหาขอบเขตความปลอดภยัโดยใชค้่า LD50 ท่ีนอ้ยท่ีสุด
คือ LD50 ท่ีไดรั้บสารผา่นใตผ้วิหนงั มีค่าเท่ากบั 380 มิลลิกรัม/กิโลกรัม พบวา่มีปริมาณ SDF ท่ีเด็ก
ไดรั้บนอ้ยกวา่ปริมาณสูงสุดท่ีจะเกินขอบเขตความปลอดภยัถึงเท่า 400 เท่า(36,50) 
 
ข้อบ่งใช้สาร SDF(36) 
 
1. ผูป่้วยมีความเส่ียงต่อการเกิดฟันผุในระดับสูงมาก เช่น ผูป่้วยท่ีมีปัญหาน ้ าลายน้อย เช่น

ผลกระทบจากการรักษาโรคมะเร็ง, ผูป่้วยในกลุ่มอาการโจเกรน (Sjogren syndrome), ผูสู้งอาย ุ
หรือในเด็กท่ีเป็นโรคฟันผรุุนแรง (Severe Early Childhood Caries) 

2. ผูป่้วยท่ีมีความซบัซ้อนในการรักษาเน่ืองมากจากพฤติกรรมหรือขอ้จ ากดัทางการแพทย ์
3. ผูป่้วยท่ีมีรอยโรคฟันผท่ีุไม่สามารถรักษาใหเ้สร็จไดภ้ายในคร้ังเดียว 
4. รอยโรคฟันผยุากต่อการรักษา เช่น การเกิดรอยโรคบริเวณขอบของครอบฟัน, ฟันผุบริเวณง่าม

รากฟัน 
5. ผูป่้วยไม่สามารถเขา้ถึงการรักษาทางทนัตกรรมแบบปกติ เช่น ผูป่้วยท่ีอยูอ่าศยัในท่ีห่างไกล 

 
การใช้ในฟันน า้นม 
 

ฟันท่ีเหมาะสมในการใช้ SDF ควรจะเป็นฟันน ้ านมท่ีผุแบบลุกลาม (active caries) 
และ ไม่ทะลุโพรงประสาทฟัน สามารถใช้ทาไดทุ้กดา้นรวมทั้งหลุมและร่องฟันของฟันหลงั ใน
กรณีใชก้บัฟันท่ีผขุา้งบนเล็กแต่ขา้งใตเ้ป็นรอยโรคขนาดใหญ่การทา SDF จะไดป้ระสิทธิภาพลดลง 
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การใช้ในฟันแท้ 
 

ในฟันกรามแทท่ี้เร่ิมมีการละลายแร่ธาตุให้เห็นเป็นจุดสีขาว (white spot lesion) 
และเป็นฟันท่ีข้ึนใหม่ ไม่สามารถท าการเคลือบหลุมร่องฟันได ้เน่ืองจากกนัน ้ าลายไม่ไดห้รือเด็กไม่
ร่วมมือ สามารถพิจารณาใช ้SDF แทนได ้แต่หากมีฟันผขุนาดเล็กและเด็กไม่ใหค้วามร่วมมือ อาจทา 
SDF เพื่อยบัย ั้งการเกิดฟันผไุปก่อนแลว้นดัผูป่้วยมาอุดฟันบริเวณนั้นใหม่ภายหลงั 
 
เช้ือจุลชีพทีพ่บได้ในช่องปาก 
 
Streptococcus mutans และ Streptococcus sobrinus 
 

โรคฟันผุเป็นโรคติดเช้ือเร้ือรังท่ีพบมากท่ีสุดในโลก (43)  เกิดจากการท าลาย
โครงสร้างของฟันจากกรดท่ีผลิตไดจ้ากแบคทีเรียซ่ึงยอ่ยอาหารประเภทคาร์โบไฮเดรต (4) แบคทีเรีย
ส าคัญท่ีท าให้เกิดโรคฟันผุคือ เช้ือกลุ่ม มิวแทนส์สเตร็ปโตคอคไซน์ (mutans streptococci) 
โดยเฉพาะ Streptococcus mutans และ Streptococcus sobrinus ท่ีอยูใ่นไบโอฟิล์ม โดยเช้ือเหล่าน้ีจะ
ผลิตกรดออกมาหลงัจากยอ่ยอาหารในกลุ่มคาร์โบไฮเดรต กรดท่ีเกิดข้ึนจะท าให้ค่าพีเอชบริเวณนั้น
ต ่าลงกว่าค่าวิกฤต เป็นผลให้เกิดการละลายแร่ธาตุออกมาจากโครงสร้างฟัน เม่ือเกิดการละลายแร่
ธาตุเราจะสามารถสังเกตเห็นไดท่ี้เน้ือเยื่อแข็งบนตวัฟัน (dental hard tissue)(39) ซ่ึงกระบวนการของ
โรคเกิดในระยะแรก ๆ จะไม่สามารถสังเกตไดท้าง คลินิกและทางภาพรังสี  รอยโรคสามารถเกิดได้
ทั้งบนตวัฟัน (coronal caries) บริเวณผิวเรียบ (smooth surface) และหลุมร่องฟัน (pit and fissure) 
รวมทั้งบริเวณรากฟัน (root caries) ของทั้งในชุดฟันแทแ้ละฟันน ้ านม  โรคฟันผุสามารถเกิดไดบ้น
ชั้นเคลือบฟัน (enamel) และชั้นเคลือบรากฟัน (cementum) และชั้นเน้ือฟัน(5)  

ปัจจุบนัเป็นท่ียอมรับวา่ โรคฟันผุเป็นกระบวนการซ่ึงมีการเปล่ียนแปลง โดยผล
สุดทา้ยไม่จ  าเป็นตอ้งเกิดรูผเุสมอไป โดยโรคฟันผเุป็นผลมาจากการเสียสมดุลระหวา่งแร่ธาตุภายใน
ฟันกบัไบโอฟิล์มของแบคทีเรียในช่องปาก(51) ฟันแต่ละซ่ีจะมีการสูญเสียและคืนแร่ธาตุเกิดข้ึน
ตลอดเวลา ผลลพัธ์ท่ีมีการสูญเสียแร่ธาตุเป็นตวัก าหนดวา่รอยโรคก าลงัลุกลาม ในช่วงเวลาเป็น
เดือนหรือปี การสูญเสียแร่ธาตุน้ีจะมาถึงจุดท่ีผิวนอกอ่อนแอและเกิดเป็นโพรงในท่ีสุด แมร้อยโรค
จะลุกลามต่อไปจนสามารถตรวจพบทางคลินิกหากมีปัจจยัท่ีเหมาะสมก็จะสามารถหยุดย ั้งไดแ้ละอยู่
อยา่งเสถียรในปากหลายๆ ปี บริเวณรอยโรคท่ีหยุดย ั้ง แลว้น้ีจะตา้นทานต่อการผุไดดี้กวา่เคลือบฟัน
ปกติ(21) 
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Actinomycosis actinomycetemcomitans 
 

มีความเช่ือว่าเช้ือแบคทีเรียชนิดแกรมลบ Actinomycosis actinomycetemcomitans 
เป็นสาเหตุของการเกิดโรคปริทนัต ์Localized juvenile periodontitis (LJP)  หรือโรคปริทนัตช์นิด
รุนแรงท่ีพบในเด็ก(52–54) อาการคือไม่พบการอกัเสบของเหงือกท่ีรุนแรง, มีคราบจุลินทรียแ์ละหินปูน
นอ้ย แต่มีการละลายของกระดูกรอบรากฟันอยา่งรวดเร็วและรุนแรงในฟันกรามแทซ่ี้ท่ีหน่ึงและฟัน
หนา้แท้(55) โดยอตัราการละลายของกระดูกรอบรากฟันจะเร็วกว่าโรคปริทนัตใ์นผูใ้หญ่ 3-4 เท่า(56) 
นอกจากน้ีโรค LJP ยงัมีรายงานวา่อาจเกิดจากความผิดปกติของนิวโทรฟิล (Neutrophi) หรือเกิดจาก
การถ่ายทอดทางพนัธุกรรม(57) การรักษาไดแ้ก่ การขูดหินปูน, เกลารากฟัน, การดูแลอนามยัช่องปาก
ท่ีดี, การใช้คลอเฮกซิดีน (chlorhexidine)ในรูปแบบของน ้ ายาบว้นปาก ร่วมกบัการใชย้าปฏิชีวนะ
จ าพวก Metronidazole(58,59) 

โดยปกติโรคปริทนัตอ์กัเสบเป็นโรคติดเช้ือเร้ือรังท่ีมีอุบติัการณ์การเกิดสูงและอาจ
ส่งผลต่อประชากรมากกวา่ 90% ทัว่โลก(60) โดยอวยัวะท่ีเก่ียวขอ้งและไดรั้บผลกระทบเม่ือเกิดโรค 
คือ เหงือก, เน้ือเยื่อปริทนัต ์(periodontal tissue), เอ็นยึดรากฟัน (periodontal ligament), เคลือบราก
ฟัน (cementum) และกระดูกเบ้าฟัน (alveolar bone)(61) โรคปริทนัต์สามารถแบ่งออกได้เป็น 2 
ประเภท หน่ึงคือ โรคเหงือกอกัเสบ (Gingivitis) เป็นรูปแบบของโรคปริทนัต์ท่ีเกิดไม่รุนแรง มี
สาเหตุมาจากไบโอฟิล์มของแบคทีเรีย (Dental plaque) ซ่ึงสะสมอยูบ่นพื้นผิวของฟันใกลก้บัเหงือก 
โดยแบคทีเรียในไบโอฟิลม์จะปล่อยสารพิษออกมาท าใหเ้น้ือเยือ่บริเวณนั้นตอบสนองต่อการอกัเสบ 
แต่จะไม่ ส่งผลต่ออวัยวะปริทันต์อ่ืนนอกจากเหงือกเท่านั้ น สองคือ โรคปริทันต์อัก เสบ 
(Periodontitis) คือโรคปริทนัตท่ี์มีความรุนแรงเพิ่มข้ึน ส่งผลให้เกิดการสูญเสียเน้ือเยื่อปริทนัตแ์ละ
กระดูกรอบรากฟัน เป็นสาเหตุหลกัท่ีท าให้เกิดการสูญเสียฟันในผูใ้หญ่(62,63) สาเหตุของโรคปริทนัต์ 
เกิดจากกลุ่มเช้ือจุลชีพในช่องปากท่ีอยูร่่วมกนัเกิดเป็น ไบโอฟิล์ม (Dental Biofilm) ซ่ึงประกอบไป
ดว้ย 3 ขั้นตอน คือ 1. การก่อตวัของเพลลิเคิล (pellicle ) 2. การเกาะกลุ่มของแบคทีเรียชนิดใช้
ออกซิเจนเพื่อการเจริญเติบโต ไดแ้ก่ สเตรปโตคอคคสั     แซงกวิส (Streptococcus sanguis), สเตรป
โตคอคคสั ไมติส (Streptococcus mitis) และแอกทีโนไมซีส (Actinomyces ) 3. การเกาะกลุ่มของ
แบคทีเรียชนิดไม่ใชอ้อกซิเจน ได ้ แก่กลุ่ม พี อินเตอร์มีเดีย (P.intermedia), แคปโนไซโตฟากา 
(Capnocytophaga spp.), เอฟนิวคลีเอตมั (F.nucleatum), พีจินจิวาลิส (P.gingivalis)(60) 
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Candida albicans  
 

เช้ือ Candida albicans เป็นเช้ือ ประจ าถ่ิน (normal flora) ท่ีพบไดต้ามอวยัวะ    ต่าง 
ๆ ของร่างกายสามารถก่อให้เกิดโรคไดถ้า้มีการเสียสมดุลระหว่างเช้ือแบคทีเรียประจ าถ่ินและเช้ือ 
Candida albicans โดยเฉพาะในผูป่้วยท่ีมีระดบัภูมิคุม้กนัต ่า(8), ผูป่้วยท่ีไดรั้บยาปฏิชีวนะติดต่อกนั
เป็นเวลานาน และผูท่ี้มีความจ าเป็นตอ้งใชย้าคอร์ติโคสเตียรอยด์ (corticosteroids) ปัจจยัเหล่าน้ีจะ
ช่วยส่งเสริมการเจริญเติบโตของเช้ือในร่างกายได้(9,10) อาการท่ีพบไดบ้่อย คือ มีฝ้าขาวคลา้ยนมขน้
สามารถขูดออกได ้เม่ือขูดออกไปจะพบว่าเน้ือเยื่อขา้งใตมี้การอกัเสบเป็นสีแดง(64) ผูป่้วยอาจจะมี
อาการเจบ็ปากหรือคอและรับประทานอาหารไดน้อ้ย นอกจากน้ีพบวา่ C. albicans สามารถแทรกลึก
ลงไปในท่อเน้ือฟัน(65,66)  มีความสามารถตา้นต่อยามาตรฐานท่ีใส่คลองรากฟันอยา่งแคลเซียมไฮดร
อกไซด์ได้(67) ดงันั้น จึงมีความเป็นไปไดว้่าเช้ือ C. albicans น่าจะมีความสัมพนัธ์กบัการเกิดการ
อกัเสบของเน้ือเยือ่รอบปลายรากฟัน เป็นเหตุใหก้ารรักษาคลองรากฟันไม่ประสบผลส าเร็จ(12,67)  
 
Enterococcus faecalis 

 
เช้ือ Enterococcus species เป็นเช้ือท่ีสามารถพบได้ทัว่ไปในธรรมชาติ เป็น

แบคทีเรียท่ีสามารถเจริญเติบโตไดใ้นสภาวะท่ีมีหรือไม่มีออกซิเจน (facultative anaerobes)(68) ปกติ
แลว้จดัเป็นเช้ือประจ าถ่ิน แต่ส่ิงท่ีน่าสนใจในทางทนัตกรรมคือ มีการศึกษาพบวา่เช้ือชนิดน้ีอาจเป็น
สาเหตุท่ีท าใหก้ารรักษาคลองรากฟันไม่ประสบผลส าเร็จ กล่าวคือ ยงัคงมีรอยโรคหลงเหลืออยู่(69,70)  
ในปัจจุบนัยงัคงไม่ทราบถึงกระบวนการท่ีแน่ชดั แต่สันนิษฐานวา่ เช้ือ E. Faecalis มีความสามารถ
เจริญเติบโตภายในคลองรากฟันท่ีไดรั้บการรักษาแลว้เน่ืองมาจากเช้ืออยูร่อดไดส้ภาวะท่ีขาดอาหาร
เป็นเวลานาน(15) อีกทั้งยงับุกรุกเขา้ไปในท่อเน้ือฟัน(71) และสร้างไบโอฟิล์ม ท าให้ระบบภูมิคุม้กนั
ของร่างกายไม่สามารถท าลายเช้ือได้(72) สุดทา้ยคือ สามารถทนต่อภาวะเป็นด่างสูงท าให้ยามาตรฐาน
ท่ีใส่ในคลองรากฟันคือ แคลเซียมไฮดรอกไซดไ์ม่สามารถก าจดัเช้ือได้(14) 
 
การศึกษาแบบจ าลองการเกดิฟันผุ 
 

การใชแ้บบจ าลองการเกิดฟันผ ุ(caries model) สามารถศึกษากระบวนการเกิดฟันผุ
และตอบค าถามเก่ียวกบังานวิจยัต่าง ๆ ได้เช่น ผลกระทบของอาหารต่อโรคฟันผุ หรือ ผลของ
ฟลูออไรด์ต่อโรคฟันผุ โดยประโยชน์ของการใช้แบบจ าลองคือ นกัวิจยัสามารถหาความสัมพนัธ์
ของส่ิงท่ีศึกษาต่อการเกิดฟันผุไดโ้ดยไม่ตอ้งท าให้เกิดฟันผุจริงในคน(73) การท าแบบจ าลองการเกิด
ฟันผุสามารถท าไดห้ลายวิธี ทั้งในห้องปฏิบติัการ (in vitro)(74–76), ในสัตวท์ดลอง (in vivo)(77) และ
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ภายนอกร่างกายมนุษย ์(ex vivo)(78) โดยมีหลกัการคลา้ยกนั คือ สร้างไบโอฟิลม์ของแบคทีเรียบนช้ิน
เน้ือฟัน หรือเคลือบฟันท่ีใช้ทดสอบเพื่อท าให้เกิดรอยผุ แลว้ใชร้อยผุท่ีไดน้ั้นมาท าการศึกษาต่อไป 
    

เคร่ืองมือท่ีใชท้ดสอบการเปล่ียนแปลงแร่ธาตุของฟันในห้องปฏิบติัการ การศึกษา
ถึงประสิทธิภาพของสารในการป้องกนั ยบัย ั้งหรือส่งเสริมการคืนแร่ธาตุสู่ผิวเคลือบฟันหรือเน้ือฟัน 
สามารถท าไดห้ลายวิธี เช่น การวดัความแข็งผิว การวดัการเปล่ียนแปลงขนาดของรอยโรค และการ
วดัการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่ธาตุของรอยโรค เป็นตน้ การวดัความแข็งผิวสามารถวดัได้
ดว้ยเคร่ืองวดัความแข็งผิวแบบกดระดบัจุลภาค (microindentation measurement) และเคร่ืองวดั
ความแขง็ผวิแบบกดระดบันาโน (nanoindentation measurement) การวดัการเปล่ียนแปลงขนาดของ
รอยโรค สามารถวดัไดด้ว้ยกลอ้งจุลทรรศน์โพลาไรซ์ และการวดัการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นแร่
ธาตุของรอยโรค สามารถวดัไดด้้วย เคร่ืองทรานเวิร์สไมโครเรดิโอกราฟ วิธีการเหล่าน้ีประหยดั
ค่าใช้จ่าย, ใช้งานง่ายและวดัค่าไดร้วดเร็ว แต่จ าเป็นตอ้งมีการท าลายช้ินฟันตวัอยา่ง การตดัช้ินฟัน
ตวัอยา่งท่ีมีรอยโรคอยูอ่าจท าใหร้อยโรคนั้นหายไประหวา่งการเตรียมช้ินฟันตวัอยา่ง และการใชช้ิ้น
ฟันตวัอยา่งต่างช้ินกนัอาจมีรอยโรคต่างต าแหน่งท าใหไ้ม่สามารถแสดงถึงการเปล่ียนแปลงท่ีเกิดข้ึน
บนช้ินฟันตวัอยา่งไดอ้ยา่งแทจ้ริงรวมทั้งไม่สามารถติดตามการด าเนินของรอยโรคไดอ้ยา่งต่อเน่ือง  

ปัจจุบนัมีการดดัแปลงเคร่ืองเอกซเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตรท่ีใช้ในทาง
การแพทยเ์พื่อน ามาใชใ้นงานวจิยัทางทนัตกรรม เคร่ืองมือน้ีสามารถให้ภาพช้ินงานเป็นสามมิติและ
ศึกษาความหนาแน่นแร่ธาตุของฟันได้ โดยไม่จ  าเป็นต้องท าลายช้ินงาน(79) ท าให้สามารถศึกษา
ติดตามการเปล่ียนแปลงแร่ธาตุในระยะยาวในช้ินงานเดิมได้ อีกทั้งเม่ือทดลองเปรียบเทียบกับ
เคร่ืองมือชนิดอ่ืนพบวา่ เคร่ืองเอกซเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตรให้ผลไม่แตกต่างกบัเคร่ืองมือ
ท่ีใชศึ้กษาเก่ียวกบัการสูญเสียและคืนแร่ธาตุของฟัน เช่น ทรานส์เวิร์สไมโครเรดิโอกราฟ,โพลาไรซ์
ไลท์ไมโครสโคป (80) และการตรวจทางจุลกายวิภาค (81) ดังนั้ น การวิจัยในคร้ังน้ีจึงเลือกใช้
เคร่ืองเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตรในการศึกษาปริมาณแร่ธาตุบนช้ินเน้ือฟันใน
หอ้งปฏิบติัการ 

 
การวดัสีฟัน 
 

 สีฟันอา้งอิงจากทฤษฎีสีของMunsell หรือระบบสีของMunsell (The Munsell 
Colors System) ซ่ึงเป็นทฤษฎีสีท่ีไดรั้บการยอมรับกนัอยา่งกวา้งขวาง และถูกน าใชศึ้กษาอา้งอิง เป็น
จ านวนมาก โดยผูคิ้ดคน้ทฤษฎีน้ีคือ อลัเบิร์ต เฮนร่ี มนัเซล (Albert Henry Munsell) จิตรกรชาว
อเมริกนั ในปี ค.ศ. 1898 โดยไดมี้การออกแบบผงัของสีเป็นลกัษณะรูปทรงกลม หรือผงัท่ีมีการแผ่
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ของสีออกจากศูนย์กลาง ก าหนดช่ือ และต าแหน่งของสีท่ีผสมกันอย่างหลากหลายน้ีออกเป็น
ตวัอกัษรและตวัเลข ซ่ึงมีการจ าแนกสีของวตัถุออกเป็น 3 ส่วน ดงัน้ี 

ก. (Hue) คือ คุณสมบติัท่ีระบุวา่ เป็นสีใดสีหน่ึ ง และมีความแตกต่างจากสีอ่ืน โดย 
สีนั้นเป็นสีประเภท Chromatic Color เช่น สีแดง สีเขียว สีเหลือง  

ข. ค่าความสวา่งของสี (Value) คือคุณสมบติัของค่าน ้ าหนกัอ่อน แก่ ของสีประเภท 
Achromatic Color คือสีด า สีเทา สีขาว โดยมีค่าน ้ าหนกัเร่ิมจาก 1 คือ น ้ าหนกัของสีด า จนถึงค่า 9 
เป็นค่าน ้าหนกัของสีขาว และระหวา่งสีด ากบัสีขาวแบ่งเป็นน ้าหนกัของสีเทา สีด า สีขาว และสีเทาน้ี 
เรียกวา่สีกลาง (Neutral) 

ค. ค่าความเขม้อ่อนของสี (Chroma) คือ คุณสมบติัของสี (Hue) ท่ีถูกผสมกบัสี
กลาง (Neutral)ในระดบัใดระดบัหน่ึง (0 -9) ท าให้ค่า Chroma ของสีนั้นอ่อนลง (Weak) และไล่
น ้าหนกัจนกระทัง่สีนั้นมีค่าความจดัของสีสูง (High Chroma) จากหลกัการดงักล่าวไดน้ ามาดดัแปลง
เพื่อท า การวดัสีโดยค่า CIE lab color spaceไดแ้ก่  L* a* b* ในเวลาต่อมา โดยในระบบสี L* a* b* 
น้ี 
 L* หมายถึง ความสวา่ง 
 a* หมายถึง เป็นค่าสัมประสิทธ์ิสีซ่ึงจะบอกค่าความเป็นสีแดง-เขียว 
 +a* หมายถึงอยูใ่นทิศของสีแดง 
 -a* หมายถึง อยูใ่นทิศของสีเขียว  
 b* หมายถึง เป็นค่าสัมประสิทธ์ิสีซ่ึงจะบอกค่าความเป็นสีเหลือง-น ้าเงิน 
 +b* หมายถึง อยูใ่นทิศของสีเหลือง 
 -b* หมายถึง อยูใ่นทิศของสีน ้าเงิน 
 
การวดัสีฟัน สามารถท าได้ 2 วธีิ(82)  
 
1. การวดัสีฟันดว้ยสายตา (visual color determination) เป็นวิธีท่ีนิยมใชก้นัมากท่ีสุด เน่ืองจากมี

ขอ้ดีคือ สะดวก รวดเร็วและประหยดั แต่ยงัมีขอ้จ ากดัหลายประการท่ีส่งผลต่อความเท่ียงตรง
ในการวดัสีเช่น ความสวา่งของแสงภายในหอ้งท่ีท าการวดัสี ความเม่ือยลา้ทางสายตาของผูว้ดัสี 
ประสบการณ์ของผูว้ดัสี เป็นตน้ ซ่ึงปัจจยัเหล่าน้ีมีผลต่อความถูกตอ้งในการวดั  

2. การวดัสีฟันดว้ยเคร่ืองวดัสี (instruments colordetermination) เป็นการวดัสีฟันดว้ยเคร่ืองวดัซ่ึง
จะมีการวดัสีออกมาในรูป L* a* b วิธีน้ีมีขอ้ดีคือ สามารถวดัสีไดถู้กตอ้งแม่นย  า บอกความ
แตกต่างของปริมาณสีได้ชัดเจน แต่มีข้อจ ากัดคือสามารถวดัสีได้ดีท่ีสุดในพื้นผิวท่ีเรียบ 
เคร่ืองวดัการดูดกลืนแสง (Spectrophotometer) เป็นเคร่ืองมือท่ีสามารถวดัความเขม้ของแสง
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ในช่วงความยาวคล่ืนแคบ ๆ ไดอ้ยา่งต่อเน่ืองตามตอ้งการและใชต้วัไวต่อแสงท่ีมีประสิทธิภาพ
สูง สามารถวดัปริมาณแสงไดอ้ยา่งถูกตอ้ง แม่นย  า(83) 

 
วตัถุประสงค์ 

 
1. ศึกษาความสามารถในการตา้นเช้ือจุลชีพของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ในสภาวะ

แพลงโทนิกและไบโอฟิลม์ 
2. ศึกษาผลความเป็นพิษของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อเซลลเ์ยือ่บุช่องปากมนุษย ์
3. ศึกษาผลของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อการยบัย ั้งฟันผใุนแบบจ าลองฟัน 
4. ศึกษาการเปล่ียนแปลงของสีเน้ือฟันหลงัทาสารทดสอบ 

 
สมมติฐานการศึกษา 
 

1. สารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ  มีคุณสมบติัในการตา้นจุลชีพ  การก าจดัและท าลายไบโอ
ฟิลม์และความเป็นพิษต่อเซลลเ์ยือ่บุช่องปาก ไม่แตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 

2. สารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ มีความสามารถในการหยดุย ั้งการเกิดฟันผใุนแบบจ าลอง 
ไม่แตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 

3. สารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ท าใหเ้น้ือฟันเปล่ียนสีไม่แตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทาง
สถิติ 
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บทที ่2 
 

วสัดุ อปุกรณ์ และวธีิการด าเนินงาน 
 
วสัดุ 
 
1. น ้ากลัน่ปราศจากเช้ือ (DW; Distilled Water) 
2. น ้าเกลือปราศจากเช้ือ (NSS; Normal saline solution) 
3. สารละลายไทมอล (thymol) ความเข้มข้น 0.1 % (ฝ่ายเภสัชกรรม คณะทนัตแพทยศาสตร์   

มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์) 
4. อาหารเล้ียงเช้ือชนิดเบรน ฮาร์ต อินฟิวชนั Brain heart infusion (BHI): Becton, Dickinson & 

Co, Sparks, MD 37 กรัมต่อ 1 ลิตร 
5. อาหารเล้ียงเช้ือ Brain heart infusion agar (BHI agar): Becton, Dickinson & Co, Sparks, MD 

52 กรัมต่อ 1 ลิตร 
6. อาหารเล้ียงเช้ือชนิดผสมเลือด Blood agar base (BA): RCI Labscan Asia Co., Ltd 40 กรัมต่อ 1 

ลิตร   
7. อาหารเล้ียงเช้ือ Sabouraud dextrose broth (SDB): Laboratories Conda S.A. 30 กรัมต่อ 1 ลิตร 
8. อาหารเล้ียงเช้ือ Sabouraud dextrose agar (SDA): Laboratories Conda S.A. 65 กรัมต่อ 1 ลิตร 
9. อาหารส าหรับเซลลเ์ยือ่บุช่องปากมนุษย ์(GIBCO BRL Products, Invitrogen Co., USA) 
10. candle jar 
11. ภาชนะส าหรับใส่สารทดสอบและอาหารเล้ียงเช้ือ: petri plate (dish), glass bottles, beaker, 

flasks  (Pyrex, USA) 
12. ฟันกรามแทซ่ี้ท่ีสาม ท่ีถอนจากมนุษย ์
13. เรซินอะคริลิกชนิดบ่มเอง (self-curing acrylic resin: Triplex® Cold; IvoclarVivadent AG, FL-

9494 Schaan, Liechtenstein) 
14. ท่อพีวซีีขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลาง 1.8 เซนติเมตร 
15. ข้ีผึ้งตามขอบ (Periphery wax) ปราศจากเช้ือ 
16. ไมโครไทเทอร์เพลท ขนาด 96 หลุมชนิดก้นแบน และก้นกลม (flat-bottomed & round 

bottomed 96-well polystyrene microtiter plate 
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อุปกรณ์ 
 
1. เคร่ืองตดัช้ินตวัอยา่งรุ่น Isomet® 4000 (Buehler Isomet® 4000, Buehler Ltd., USA) 
2. เคร่ืองขดัผวิวสัดุ (Buehler Metaserve™,Buehler Ltd., USA) 
3. เคร่ืองลา้งความถ่ีสูง (Ultrasonic bath cleaner) 
4. หมอ้น่ึงควบคุมความดนัไอน ้า (Autoclave: Tomy, Tokyo, Japan)  
5. ตูอ้บความร้อนสูง (Hot air oven: Memmert, Germany) 
6. ตูบ้่มเพาะเช้ือขนาด 400 ลิตร (Binder; Scientific promotion Co., Ltd, USA) 
7. เคร่ืองกรอฟันชนิดความเร็วชา้  
8. เคร่ืองชัง่ Digital ทศนิยม 4 ต าแหน่ง (Digital electronic analytical balance รุ่น Sartorius A 

200S/ A200S: Scientific promotion Co., LTD, USA) 
9. เคร่ืองป่ันเหวี่ยง (Microlitre centrifuge รุ่น Bench top centrifuge MIKRO 200, Andres Hettich 

GmbH & Co.KG (Hettich), Germany) 
10. เคร่ืองวดัดชันีการหกัเหแสง (UV Spectrophotometer รุ่น The Thermo Scientific Multiskan 

GO microplate spectrophotometer: Thermo Fisher Scientific Inc, USA) 
11. Waterbath (รุ่น WNE 45 SC,  Memert, UK) 
12. เคร่ืองเขยา่สาร (Vortex: New York, USA) 
13. จานเล้ียงเช้ือ (petri plate) 
14. บีกเกอร์ (Beaker) 
15. ขวดปริมาตรทรงกรวย (conical flask) 
17. แคนเดิลจาร์ (Candle jar) 
18. ไมโครปิเปต (Micropipette) ขนาด 10, 50, 200 และ 1,000 ไมโครลิตร 
19. กลอ้งไมโครสโคป (Microscope รุ่น ZEISS OPMI pico: Carl Zeiss Meditec AG, Germany) 
20. เคร่ืองเอกซเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตร (MicroCT 35: Scanco Medical, Switzerland) 
21. เคร่ืองวดัสี (spectrophotometer: รุ่น ColorQuest XE: Hunter Associates Laboratory Inc, USA) 

 
1. สารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ  

 
สารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ประกอบไปดว้ย สารซิลเวอร์คอมเพล็กซ์ (Ag-

complex), ซิลเวอร์ไนเตรท (AgNO3) และซิลเวอร์ออกไซด์ (Ag2O+ NH4F) ไดรั้บการสังเคราะห์จาก 
ภาควชิาเคมี คณะวทิยาศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั กรุงเทพฯ (ตารางท่ี 3) 
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ตารางที ่3 แสดงสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ท่ีใชใ้นการศึกษา 
 

สาร ปริมาณความเข้มข้นของซิลเวอร์ 
Ag complex 100 ppm 
AgNO3 6,350 ppm 
Ag2O + NH4F 12,700 ppm 

   
2. สายพนัธ์ุจุลนิทรีย์ทีใ่ช้ศึกษา 

 
จากการศึกษาคร้ังน้ีไดค้ดัเลือกตวัแทนของเช้ือแบคทีเรียแกรมบวก, เช้ือแบคทีเรีย

แกรมลบ และ เช้ือรา โดยสายพนัธ์ุของเช้ือจุลชีพ, อาหารเล้ียงเช้ือ และสภาวะท่ีเหมาะสมของเช้ือแต่
ละชนิดดงัรายละเอียดในตารางท่ี 4 
 

2.1 การเตรียมเช้ือทีใ่ช้ทดสอบ 
 
 การเพาะเล้ียงเช้ือท่ีตอ้งการศึกษาโดยการน าเช้ือออกจากตู้เก็บ -80 ˚C น ามา

เพาะเล้ียงเช้ือท่ีต้องการทดสอบด้วยอาหารเล้ียงเช้ือชนิดแข็งภายใต้สภาวะอุณหภูมิและเวลาท่ี
เหมาะสม (ตารางท่ี 4) จากนั้นใช้ loop แตะเช้ือท่ีเป็นโคโลนีเด่ียว จ านวน 3-5 โคโลนี น ามาใส่ใน
ขวดท่ีปราศจากเช้ือ ขนาด 20 มิลลิลิตร ซ่ึงมีอาหารเล้ียงเช้ือเหลวปริมาตร 10 มิลลิลิตร น าไปบ่มในตู้
บ่มเช้ือภายใตอุ้ณหภูมิและเวลาท่ีเหมาะสมกบัเช้ือนั้นๆ จากนั้นปรับปริมาณเช้ือแบคทีเรียท่ีตอ้งการ
ให้ไดเ้ช้ือเท่ากบั 108 CFU/ml โดยเทียบความขุ่นกบั McFarland No. 0.5 ในส่วนเช้ือราจะถูกปรับ
ปริมาณเช้ือใหไ้ดเ้ช้ือเท่ากบั 103 CFU/ml  
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ตารางที ่4 สายพนัธ์ุของเช้ือจุลชีพ, อาหารเล้ียงเช้ือ และสภาวะท่ีเหมาะสมของเช้ือแต่ละชนิด 
 

 
3. ความสามารถในการต้านเช้ือจุลชีพของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่างๆ 
 

3.1 การทดสอบเช้ือในสภาวะทีเ่ช้ืออยู่อย่างอสิระในสารละลาย (Planktonic cells) 
 
3.1.1 การทดสอบการต้านเช้ือแบคทีเรีย และเช้ือราของสารประกอบซิลเวอร์ด้วย

วธีิ agar-well diffusion 
 
การทดสอบน้ีใชห้ลกัการแพร่ของสารท่ีใชศึ้กษาท่ีเติมลงไปในอาหารเล้ียงเช้ือแบบ

แขง็ท่ีเจาะไว ้โดยสารจะซึมไปในวุน้แผเ่ป็นรัศมีโดยรอบจากจุดท่ีเติมสารในหลุมไปยงัอาหารเล้ียง
เช้ือทัว่ทั้งความหนาของอาหาร โดยระยะทางท่ีสารแพร่ออกไปน้ีความเขม้ขน้ของสารก็จะลดลงท า
ให้เกิดความแตกต่างของความเขม้ขน้ของสารในเน้ืออาหารเล้ียงเช้ือ เช้ือท่ีโดนยบัย ั้งก็จะไม่มีการ
เจริญเติบโตเกิดเป็นโซนใส (inhibition zone) ส่วนเช้ือท่ีสัมผสักบัสารท่ีความเขม้ขน้ท่ีไม่สามารถ
ยบัย ั้งการเจริญเติบโตไดก้็จะเพิ่มจ านวนข้ึนจนเห็นเป็นขอบของโซนใส(84) 

การทดสอบ: เตรียมอาหารเล้ียงเช้ือแบคทีเรียหรือเช้ือราท่ีมีวุน้เป็นส่วนผสม และ
ปราศจากเช้ือปริมาตร 20 มิลลิลิตรน าไปตม้ จากนั้นรอให้อาหารเล้ียงเช้ือมีอุณหภูมิประมาณ 50 °C 

เช้ือแบคทเีรียและเช้ือรา อาหารเลีย้งเช้ือ สภาวะเพาะเลีย้ง 

แบคทเีรียแกรมบวก 
  S. mutans ATCC 25175 
  S. sorbrinus  ATCC 33478 
  E. faecalis ATCC 19433 

Brain heart infusion broth (BHI) 
Blood agar (BA) 

Aerobic incubator  
37˚C, 24-48 ชัว่โมง 
 
 

แบคทเีรียแกรมลบ 
  A. actinomymycetemcomitans  
ATCC 33384 
 

Brain heart infusion broth   
Blood agar 

Anaerobic incubator 
(80% N2, 10% CO2, 
10% H2) 37˚C, 24-48 
ชัว่โมง 

เช้ือรา 
Candida albicans   
ATCC 90028 
 

Sabouraud Dextrose broth  (SDB) 
Sabouraud Dextrose agar (SDA) 

Aerobic incubator  
37˚C, 24-48 ชัว่โมง 
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เติมเช้ือท่ีตอ้งการทดสอบตามขอ้ 2.1 ลงในอาหารเล้ียงเช้ือดงักล่าว ผสมให้เขา้กนัแลว้เทอาหารเล้ียง
เช้ือดงักล่าวลงในจานเล้ียงเช้ือท่ีมีวงแหวนโลหะขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลาง 0.6 เซนติเมตรวางอยู ่รอจน
อาหารเล้ียงเช้ือเยน็และแข็งตวั ถอดวงแหวนโลหะออก จะปรากฏหลุมส าหรับเติมสารท่ีตอ้งการ
ทดสอบ (silver compounds) เติมสารดงักล่าวขา้งตน้ในอาหารเล้ียงเช้ือท่ีมีเช้ือผสมอยู่ หลุมละ 90 
ไมโครลิตร บ่มเช้ือดว้ยสภาวะท่ีเหมาะสมส าหรับเช้ือท่ีใชท้ดสอบนั้น ท าการทดสอบ 3 ซ ้ า หากพบ
วงใสรอบหลุมของสาร (inhibition zone) ท่ีทดสอบ แสดงวา่สารนั้นมีความสามารถในการยบัย ั้งการ
เจริญเติบโตของเช้ือแบคทีเรียหรือเช้ือราท่ีใชท้ดสอบ วดัขนาดเส้นผ่านศูนยก์ลางของวงใสดว้ยไม้
บรรทดั (Vernier caliper) 

 
3.1.2 การทดสอบหาค่าความเข้มข้นที่น้อยที่สุดของสารประกอบซิลเวอร์ในการ

ยบัยั้งการเจริญเติบโตของเช้ือแบคทเีรียและเช้ือรา 
 
ค่าความเข้มข้นท่ีน้อยท่ีสุดท่ีสามารถยบัย ั้ งการเจริญเติบโตของเช้ือ หรือค่า 

Minimal Inhibitory Concentration (MIC) ของสารประกอบซิลเวอร์ในการยบัย ั้งเช้ือแบคทีเรีย และ
เช้ือราสามารถทดสอบไดด้ว้ยวิธี broth micro dilution assay ตามวิธีมาตรฐานของ CLSI (Clinical 
and Laboratory Standards Institute) 

การทดสอบ: เตรียมอาหารเล้ียงเช้ือแบคทีเรียหรือเช้ือราแบบเหลว เติม 100 
ไมโครลิตร ลงในถาดพลาสติกเล้ียงเซลล์ชนิด 96 หลุม (round-bottomed 96-well polystyrene 
microtiter plate) และเติมสารประกอบซิลเวอร์ท่ีตอ้งการทดสอบ 100 ไมโครลิตร ท าการเจือจาง 
(two fold dilution) จะไดส้ารละลายท่ีมีความเขม้ขน้ 1:2, 1:4, 1:8, ... ลดลงไปตามล าดบั จากนั้นเติม
เช้ือท่ีตอ้งการทดสอบซ่ึงไดก้ล่าวไปแลว้ในขอ้ 2.1 ลงในหลุมสารละลายท่ีเตรียมไวแ้ลว้ หลุมละ 
100 ไมโครลิตร บ่มเช้ือดว้ยสภาวะท่ีเหมาะสมส าหรับเช้ือท่ีใชท้ดสอบนั้นเป็นเวลา 24 ชัว่โมง หาก
พบการขุ่นแสดงว่ามีการเจริญเติบโตของเช้ือแบคทีเรียหรือเช้ือรา หลุมท่ีใสแสดงว่าไม่มีการ
เจริญเติบโตของเช้ือแบคทีเรียหรือเช้ือรา ซ่ึงความเขม้ขน้ของหลุมแรกท่ีไม่มีการขุ่น หรือระดับ
ความเขม้ขน้ท่ีต ่าท่ีสุด จะรายงานเป็นค่า MIC ของสารประกอบซิลเวอร์ต่อเช้ือท่ีใชท้ดสอบ 

3.1.3 การทดสอบหาค่าความเข้มข้นทีน้่อยทีสุ่ดของสารประกอบซิลเวอร์ท่ีสามารถ
ฆ่าเช้ือแบคทีเรีย และเช้ือรา หรือค่า Minimum Bactericidal Concentration (MBC), Minimum 
Fungicidal Concentration (MFC) ตามวธีิมาตรฐานของ CLSI 

 
การทดสอบ: ท าการทดสอบโดยการน าสารประกอบซิลเวอร์ในแต่ละหลุมของ 

microplate ในขอ้ 3.1.2 ไปเพาะเล้ียงเช้ือบนอาหารเล้ียงเช้ือท่ีผสมวุน้ บ่มเช้ือดว้ยสภาวะท่ีเหมาะสม
ส าหรับเช้ือท่ีใชท้ดสอบนั้น 

http://en.wikipedia.org/wiki/Clinical_and_Laboratory_Standards_Institute
http://en.wikipedia.org/wiki/Clinical_and_Laboratory_Standards_Institute
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*** ในการทดสอบตามขอ้ 3.1.2 และ 3.1.3 ตอ้งมีหลุม positive control (หลุมท่ีมี
เช้ือและอาหารเล้ียงเช้ือ) และ negative control (หลุมท่ีไม่มีการเติมเช้ือ) ท าการทดสอบ 3 คร้ัง หลุม
แรกท่ีไม่พบโคโลนีเช้ือข้ึนรายงานเป็นค่า MBC ของสารประกอบซิลเวอร์ต่อเช้ือท่ีใชท้ดสอบ 
 

3.2 การทดสอบเช้ือในสภาวะทีเ่ช้ือมีการยดึเกาะกลุ่มกนับนพืน้ผวิ (Biofilm) 
 
 3.2.1 การทดสอบของสารประกอบซิลเวอร์ในการก าจัดเช้ือแบคทีเรียและเช้ือราใน

สภาวะไบโอฟิล์ม  
 
การทดสอบ: ท าการเตรียมอาหารเล้ียงเช้ือแบคทีเรีย หรือเช้ือราแบบเหลวท่ีมีการ

เติม 1% mucin เติม 100 ไมโครลิตร ลงในถาดพลาสติกเล้ียงเซลล์ชนิด 96 หลุม แบบกน้แบน (flat-
bottomed 96-well polystyrene microtiter plate) และเติมสารประกอบสารซิลเวอร์ ซ่ึงมีฤทธ์ิในการ
ยบัย ั้งเช้ือท่ีดีในการทดลองขั้นตน้ ปริมาตร 100 ไมโครลิตร ท าการเจือจาง (two fold dilution) จะได้
สารละลายท่ีมีความเขม้ขน้ 1:2, 1:4, 1:8, ... ลดลงไปตามล าดบั จากนั้นเติมเช้ือแบคทีเรีย และเช้ือรา
ท่ีใชใ้นการทดสอบปรับความขุ่นท่ี     OD 600 nm  เท่ากบั 0.15 (ประมาณ 106 CFU/ml) ลงในหลุม
สารละลายท่ีเตรียมไวแ้ลว้ หลุมละ 100 ไมโครลิตร บ่มเช้ือดว้ยสภาวะท่ีเหมาะสมส าหรับเช้ือท่ีใช้
ทดสอบนั้น เป็นเวลา 24 ชัว่โมง แลว้ค่อย ๆ เทสารละลายทิ้ง จากนั้นลา้งดว้ยสารละลายฟอสเฟส
บฟัเฟอร์ ท่ีมี pH 7.0 จ านวน 2 คร้ัง ท าการนบัโคโลนีของเช้ือในแต่ละหลุมโดยเจือจางคร้ังละ 10 
เท่า ดว้ยวิธี 10 fold serial dilution ใชปิ้เปตดูดแต่ละความเขม้ขน้ท่ีไดจ้  านวน 10 µl. ไปบ่มเพาะเช้ือ
บนอาหารเล้ียงเช้ือดว้ยวิธี dot plate ความเขม้ขน้ละ 2 ซ ้ า ลงบนจานเพาะเช้ือ Blood agar base ใน
กรณีท่ีเป็นเช้ือแบคทีเรีย และ Sabouraud dextrose agar ในกรณีท่ีเป็นเช้ือรา จากนั้นบ่มเช้ือดว้ย
สภาวะท่ีเหมาะสมส าหรับเช้ือท่ีใชท้ดสอบนั้น เป็นเวลา 24 ชัว่โมง  จากนั้นท าการแปลผล โดยหาก
เช้ือข้ึนจะท าการนับจ านวนโคโลนีของเช้ือ และหากไม่มีเช้ือข้ึนจะถือว่าสารสามารถยบัย ั้งการ
สร้างไบโอฟิลม์ได ้ค านวณความสามารถในการยบัย ั้งไบโอฟิลม์ โดยใชสู้ตรดงัน้ี 

 
%Inhibition = [1- (log CFU/ml of tested group ÷ log CFU/ml of non-treated control) × 100%] 

 
โดยความเขม้ขน้ท่ีต ่าท่ีสุดท่ีสามารถยบัย ั้งการสร้างไบโอฟิล์มได ้50% และ 90% 

รายงานเป็นค่า MBIC50 and MBIC90 (minimum biofilm inhibition concentration) ท าการทดสอบซ ้ า 
3 คร้ัง 
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3.2.2 การทดสอบหาค่าความเข้มข้นที่น้อยที่สุดของสารประกอบสารซิลเวอร์ ใน
การท าลายไบโอฟิล์มของเช้ือแบคทเีรียและเช้ือรา 

 

การทดสอบ: สร้างแบบจ าลองไบโอฟิล์ม (biofilm model) ของเช้ือแบคทีเรียและ
เช้ือรา (ตารางท่ี 4)ในถาดพลาสติกเล้ียงเซลล์ชนิด 96 หลุมแบบกน้แบน ซ่ึงในการสร้างไบโอฟิล์ม
ของเช้ือดงักล่าวตอ้งใชเ้ช้ือแบคทีเรีย และเช้ือราท่ีใชใ้นการทดสอบปรับความขุ่นท่ี OD 600 nm  เท่ากบั 
0.15 (ประมาณ 106 CFU/ml) เพาะเล้ียงในอาหารเล้ียงเช้ือชนิดเหลวท่ีมีการเติม 1% mucin จากนั้น
น าไปบ่มท่ีสภาวะท่ีเหมาะสมของเช้ือแต่ละชนิด เป็นเวลา 24 ชัว่โมง แลว้จึงค่อย ๆ เทสารละลาย
และเช้ือในสภาวะแพลงโทนิกท่ีไม่สามารถสร้างไบโอฟิล์มในการยึดเกาะกบัผนังของ microtiter 
plate ไดทิ้้ง ท าการล้างเซลล์ท่ีหลุดออกจากไบโอฟิล์มดว้ยสารละลายฟอสเฟสบฟัเฟอร์ 2 คร้ัง 
จากนั้นเติมสารประกอบซิลเวอร์ 200 ไมโครลิตรลงในหลุม วดัค่าความสามารถในการท าลายไบโอ
ฟิล์มของเช้ือดว้ยวิธี 10 fold serial dilution ดงักล่าวขา้งตน้ น ามาเปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุมท่ีไม่มี
การเติมสารประกอบซิลเวอร์ ค านวณความสามารถในการท าลายไบโอฟิลม์ โดยใชสู้ตรดงัน้ี 

 
%Eradication = [1- (log CFU/ml of tested group ÷ log CFU/ml of non-treated control) × 100%] 
 
 โดยความเขม้ขน้ท่ีต ่าท่ีสุดท่ีสามารถท าลายไบโอฟิล์มได ้50% และ 90% รายงานเป็นค่า 
MBEC50 และ MBEC90 (minimum biofilm eradication concentration) ท าการทดสอบซ ้ า 3 คร้ัง 
 
4. ความเป็นพษิของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่างๆ ต่อเซลล์เย่ือบุช่องปากมนุษย์ 
 

การทดสอบ: ท าการเล้ียงเซลล์เยื่อบุช่องปากมนุษย ์(Keratinocyte cell line H357 
ไดรั้บจาก Spcight PM, School of Clinical Dentistry, University of Sheffield)  โดยเล้ียงในอาหาร 
keratinocyte growth medium (KGM) ซ่ึงประกอบดว้ย ดีเอ็มอีเอ็ม (DMEM, dulbecco’s modified 
eagle medium) ท่ีมีส่วนผสมของ Ham F12, ซีร่ัมลูกววั 10% (10% of fetal bovine serum) และยา
ปฏิชีวนะ 1% เพาะเล้ียงในภาชนะเล้ียงเซลล์ขนาด 75 ตารางเซนติเมตร ท าการบ่มเซลล์ท่ีอุณหภูมิ 
37˚C ความช้ืนสัมพทัธ์ 95% คาร์บอนไดออกไซด์ 5%  เม่ือเซลล์มีปริมาณร้อยละ 80-90 ของภาชนะ 
H375 ท าการ subculture โดยดูดอาหารเล้ียงเซลล์เดิมออก แลว้ลา้งเซลล์ดว้ยสารละลายฟอสเฟต
บฟัเฟอร์ 10 มิลลิลิตร ท าซ ้ า 2 หลงัจากนั้นเติม trypsinizing solution จ านวน 1 มิลลิลิตร และท าการ
บ่มในตู ้10-13 นาที เม่ือครบเวลาให้เติม KGM ในภาชนะเล้ียงปริมาณ 5 มิลลิลิตร น าเซลล์ท่ีได้
ขา้งตน้ใส่หลอดขนาด 15 มิลลิลิตร ป่ันดว้ยความเร็ว 1000 รอบต่อนาที ท่ีอุณหภูมิ 4˚C เป็นเวลา 5 
นาทีแลว้ดูดเอาส่วนเหลวดา้นบนทิ้ง เซลลจ์ะถูกแบ่งออกเป็นสองส่วน โดยส่วนท่ีหน่ึงจะน ามาลงใน
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ภาชนะเล้ียงเซลล์อนัใหม่เพื่อเพิ่มจ านวนเซลล์ ส่วนท่ีสองจะน ามาใช้ในการทดสอบ โดยการ seed 
เซลล ์100 ไมโครลิตรในถาดพลาสติกเล้ียงเซลล์ชนิด 96 หลุมแบบกน้แบน จ านวน 1× 104 เซลล์ต่อ
หลุม บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C นาน 2 วนั หรือจนกวา่เซลลจ์ะมีปริมาณร้อยละ 80-90 ของภาชนะ จากนั้น
เติมสารท่ีตอ้งการศึกษาลงในหลุม หลุมละ 100 ไมโครลิตร ใช้เซลล์ท่ีไม่ใส่สารทดสอบเป็นชุด
ควบคุม บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C , คาร์บอนไดออกไซด์ 5% เป็นเวลา 15, 30, 45, 60 นาที6, 12 และ 24 
ชัว่โมง วดัปริมาณเซลล์ท่ียงัมีชีวิตดว้ยวิธี Membrane impermeable dyes: Tryphan blue staining นบั
จ านวนเซลล์โดยเคร่ืองมือนบัเซลล์เม็ดเลือด หรือ Hemocytometer โดย 1 หลุมของเซลล์ทดสอบจะ
ใส่ในช่องของ Hemocytometer ทั้งสองดา้น ถือเป็นการนบั 2 ซ ้ า โดยเซลล์ท่ียงัมีชีวิต จะเห็นเป็นสี
ใสหรือส้ม ส่วนเซลลท่ี์ตายจะเห็นเป็นสีฟ้า ค านวณปริมาณเซลลท่ี์ตายโดยใชสู้ตรดงัน้ี 

 
Live cell count   = ค่าเฉล่ียจ านวนเซลลท์ั้งหา้ต าแหน่ง ×104 

% cell cytotoxicity = [1- (Live cell count tested group ÷ Live cell count control group) × 100] 
 
 
 
 
 

 
 

รูปที ่1 แสดง (A) เคร่ืองมือนบัเซลลเ์มด็เลือด หรือ Hemocytometer, (B) ต าแหน่งท่ีท าการนบัเซลล ์
 
5. ผลของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อการยบัยั้งการเกดิฟันผุในแบบจ าลอง (caries model) 
 

5.1 การเตรียมช้ินเน้ือฟันตัวอย่าง 
 
ท าการเก็บฟันกรามซ่ีท่ีสามซ่ึงถูกถอนจากความจ าเป็นเน่ืองจากเป็นฟันท่ีไม่มีคู่สบ 

(non-occluded tooth) มาท าความสะอาดโดยใชเ้คร่ืองมือขูดเน้ือเยื่อปริทนัตร์อบรากฟันออก ร่วมกบั
การใช้เคร่ืองอลัตร้าโซนิค (ultrasonic) เพื่อก าจดัส่ิงสกปรกออกจากฟัน จากนั้นตดัช้ินเน้ือฟัน 40 
ช้ิน ขนาด 2×2×4 ตารางมิลลิเมตรโดยใชเ้คร่ือง Isomet 4000 แลว้ใชก้ลอ้งขยาย (stereomicroscope) 
×10 เท่า ตรวจช้ินเน้ือฟันเพื่อให้แน่ใจวา่ไม่มีรอยร้าว, รอยผุ หรือลกัษณะท่ีผิดปกติ หลงัจากนั้นขดั
พื้นผิวของช้ินเน้ือฟันด้วยกระดาษทรายความละเอียดสูงภายใต้น ้ าเพื่อให้พื้นผิวมีความเรียบ
สม ่าเสมอ(85) หลงัจากนั้นใชน้ ้ ายาทาเล็บแบบทนกรด เคลือบคร่ึงหน่ึงของช้ินเน้ือฟันมีจุดประสงค์

A 
B 
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เพื่อใชเ้ป็นชุดควบคุมภายในของแต่ละช้ินงาน (internal control)(76,86)  ท  าการฝังช้ินเน้ือฟันทดสอบ
ดว้ยอะคริลิกบนแบบพลาสติกขนาด 4×4×0.5 เซนติเมตร โดยให้มีการโผล่ข้ึนมาเฉพาะผิวดา้นบน
ของช้ินเน้ือฟันเท่านั้น จากนั้นน าช้ินงานท่ีเตรียมได้ในรูปท่ี 3(B) ไปวดัปริมาณแร่ธาตุเร่ิมตน้ดว้ย
เคร่ืองเอกซเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตร (micro computed tomography) รุ่น microCT35 เป็น
ค่าเร่ิมตน้ก่อนท าการทดลอง (Base line) วิเคราะห์ผลโดยใช้ค่า linear attenuation coefficients 
(LAC) โดยภายใน 1 ช้ินงานประกอบดว้ย 2 ส่วน คือ ส่วนท่ีเป็น internal control ซ่ึงเคลือบไวด้ว้ย
น ้ ายาทาเล็บชนิดทนกรด และส่วนท่ีสองคือส่วนท่ีจะใช้ทดสอบ แสดงดงัรูปท่ี 3(A) จากนั้นน า
ช้ินงานแตะละช้ินไปท าใหป้ราศจากเช้ือดว้ยแก๊สเพื่อพร้อมท าการทดลองต่อไป 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
รูปที ่2 แสดงการใชเ้คร่ืองตดัฟันเพื่อเตรียมช้ินงาน 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

รูปที ่3 (A) แสดงการเตรียมช้ินงานก่อนฝังลงบนแบบพลาสติก, (B) ช้ินงานท่ีพร้อมท าการทดสอบ 
 
 

Internal control 

2 mm. 

4 mm. 

Tested 

2 mm. 

A B 
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5.2 การเตรียมเช้ือแบคทเีรียส าหรับการทดสอบ และการเตรียมรอยฟันผุ 
 
ท  าการเพาะเล้ียง S. mutans ATCC 25175 บน Blood agar plates ท่ีอุณหภูมิ 37oC 

เป็นเวลา 2 วนั ในสภาวะท่ีมีหรือไม่มีออกซิเจน จากนั้นใช ้loop น าเช้ือ 3-4 colony มาเล้ียงในอาหาร
เล้ียงเช้ือแบบเหลว Basal medium ท่ีมีการเติมกลูโคส 5% (BMG) ท่ีอุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา 24 
ชัว่โมงในสภาวะท่ีมีหรือไม่มีออกซิเจน จากนั้นปรับเช้ือให้มีความขุ่นเท่ากบั McFarland no.3 ซ่ึงมี
ปริมาณเช้ือเท่ากบั 109 เซลล์/มิลลิลิตร ใส่ในขวดปราศจากเช้ือปริมาณ 4 มิลลิลิตร แลว้วางช้ินเน้ือ
ฟันตามลงไปโดยใหด้า้นท่ีมีการฝังช้ินเน้ือฟันลงไปอยูด่า้นบน เพื่อให้สัมผสักบัเช้ือและอาหารเล้ียง
เช้ือ น าไปบ่มท่ีอุณหภูมิ 37oC ในสภาวะท่ีมีหรือไม่มีออกซิเจนเป็นเวลาทั้งหมด 7 วนั โดยเปล่ียน
อาหารเล้ียงเช้ือทุกๆ 2 วนั เม่ือครบก าหนด 7 วนั น าช้ินงานไปก าจดัส่วนของ biofilm ของเช้ือบน
พื้นผิวดว้ยเคร่ือง ultrasonic เป็นเวลา 10 นาที จากนั้นน าไปวดัปริมาณแร่ธาตุดว้ยเคร่ืองเอกซเรย์
คอมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตรอีกคร้ัง เพื่อดูการสูญเสียแร่ธาตุบนพื้นผิวของช้ินงาน (pre-test) แลว้
น าช้ินงานมาแบ่งกลุ่มทดลองดงัตารางท่ี 5    
 
ตารางที ่5 การแบ่งกลุ่มการทดสอบผลของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อการยบัย ั้งการเกิดฟัน
ผใุนแบบจ าลอง 
 

กลุ่มที่ สารทดสอบ จ านวนช้ินงาน 
1 AgNO3 8 
2 AgO2 + NH4F 8 
3 Ag complex 8 
4 Nail vanish 8 
5 No treatment 8 

 

เม่ือแบ่งกลุ่มการทดลองแล้ว น าช้ินงานไปท าให้ปราศจากเช้ือด้วยแก๊สอีกคร้ัง 
จากนั้นทาสารทดสอบแต่ละกลุ่มดว้ย gravimetric micro-brush โดยทาสารทดสอบช้ินละ 5 วินาที(85) 
ในบริเวณท่ีก าหนด น าช้ินงานท่ีทาสารทดสอบเสร็จแลว้ไปแช่ในสารละลายเช้ือ S. mutans อีกคร้ัง 
โดยปรับให้มีความขุ่นเท่ากบั McFarland no.3 บ่มท่ีอุณหภูมิ 37˚C ในสภาวะท่ีมีหรือไม่มีออกซิเจน 
เป็นเวลา 7 วนั เม่ือครบก าหนดเวลาน าช้ินงานไปก าจดัส่วนของ biofilm ด้วยวิธีการท่ีได้กล่าว
มาแลว้ จากนั้น วดัปริมาณแร่ธาตุหลงัทดลองดว้ยเคร่ืองเอกซเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตรเพื่อ
ดูประสิทธิภาพในการยบัย ั้งรอยผขุองสารทดสอบ (post-test) 
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5.3 การวเิคราะห์ผลด้วยเคร่ืองคอมพวิเตอร์ระดับไมโคร (MicroCT) 
น าช้ินฟันท่ียึดติดกบัแบบพลาสติกไปใส่ในแท่นจบัพลาสติกทรงกระบอกของ

เคร่ืองเอกซเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตร เส้นผา่นศูนยก์ลาง 37 มิลลิเมตร เม่ือจดัแบบพลาสติก
ท่ีมีฟันฝังอยู่ ให้ไดต้  าแหน่งท่ีมัน่คงแลว้ ยึดช้ินงานดว้ยฟองน ้ าให้แน่น แลว้น าเขา้เคร่ืองเอกซเรย์
คอมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตร 

 
 
 

 
 
 
 
 

 
 

รูปที ่4 แสดงเคร่ืองเอกเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตร 
 

 
 
 
 
 

 
 
 
 
รูปที ่5 (A,B) แสดงการจบัยึดช้ินงานกบัแท่งพลาสติกทรงกระบอกของเคร่ืองเอกเรยค์อมพิวเตอร์ 
  ระดบัไมโครเมตร 
 

เคร่ืองเอกซเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตร ไดรั้บการตั้งค่าเทียบกบัไฮดรอก
ซีอะพาไทต์ บริสุทธ์ิ 1200 มิลลิกรัมไฮดรอกซีอะพาไทตต่์อลูกบาศก์เซนติเมตร เลือกการตั้งค่า
ส าหรับการทดลองช้ินฟันตวัอยา่ง ให้รังสีเอกซเรยมี์ค่า 70 kVp 114 μA มีขนาดของ voxel เท่ากบั 

A B 
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18.5 μm  ก าหนดระยะการวิเคราะห์ขอ้มูล เร่ิมจากขอบบนสุดลงมาให้ไดจ้  านวน 94 slice (Internal 
control) และจากขอบล่างสุดข้ึนไปอีก 94 slice (Tested) ดงัรูปท่ี 5 ใชเ้วลาวิเคราะห์ดา้นละ 37.6 
นาที โดยการวิเคราะห์ช้ินงาน 1 ช้ินซ่ึงมี 2 ดา้นใชเ้วลาทั้งส้ิน 64.12 นาที  เม่ือเสร็จส้ินการสแกนจึง
เลือกโปรแกรมวิเคราะห์ขอ้มูล โดยเลือกโปรแกรมการวิเคราะห์ค่าสัมประสิทธ์ิการลดทอนเชิงเส้น 
หรือค่า LAC เพื่อวิเคราะห์ปริมาณแร่ธาตุบนผิวช้ินฟันตวัอยา่ง โดยจะท าการสุ่มวดัจ านวน 10 slice 
แต่ละ slice อ่านผลท่ี 10 ต าแหน่งโดยแต่ละต าแหน่งจะอยูบ่นพื้นผิวของช้ินเน้ือฟัน แลว้น ามาหา
ค่าเฉล่ีย ดงัรูปท่ี 6 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

รูปท่ี 6 ระยะท่ีก าหนดการวเิคราะห์ขอ้มูล (A) กลุ่มควบคุมภายใน, (B) กลุ่มทดลอง 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
รูปท่ี 7  (A) แสดง slice ทั้งหมดท่ีเคร่ืองเอกเรยค์อมพิวเตอร์ระดบัไมโครเมตรไดท้  าการแสกน        
 (B) แสดงต าแหน่งการสุ่มวดัค่า LAC ในแต่ละ slice 
 
 
 

A B 

A B 
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6. การเปลีย่นสีของเน้ือฟันหลงัทาสารทดสอบเม่ือเวลาผ่านไป 
 

6.1 การเตรียมฟันตัวอย่าง 
 
ท าการเก็บฟันกรามซ่ีท่ีสามซ่ึงถูกถอนจากความจ าเป็นเน่ืองจากเป็นฟันท่ีไม่มีคู่สบ 

(non-occluded tooth) มาท าความสะอาดโดยใชเ้คร่ืองมือขูดเน้ือเยื่อปริทนัตร์อบรากฟันออก ร่วมกบั
การใชเ้คร่ืองอลัตร้าโซนิค (ultrasonic) เพื่อก าจดัส่ิงสกปรกออกจากฟัน จากนั้นใชก้ระดาษทรายท่ีมี
ความหยาบ 600 ร่วมกบัเคร่ืองขดัผิววสัดุ (grinder polisher) ยี่ห้อ Buehler Metaserve™ ก าจดัส่วน
ของเคลือบฟันดา้นแกม้ (Buccal surface) ก่อนถึงก่ึงกลางตวัฟัน 3 มิลลิเมตร ออกไป พิจารณาให้
โครงสร้างฟันท่ีเหลือดา้นแกม้ เป็นส่วนของเน้ือฟันทั้งหมด  จากนั้นเม่ือไดช้ิ้นฟันแลว้จะเก็บฟันไว้
ในความช้ืนสัมพทัธ์ 100% ตลอดการทดลอง 
 
 
 
 

 
 

รูปที ่8 แนวการตดัช้ินงานเพื่อน ามาใชท้ดสอบการวดัสี 
 

6.2 วธีิการทดสอบ 
 

น าช้ินฟันท่ีเตรียมไวข้า้งตน้จ านวน 40 ซ่ี แบ่งกลุ่มการทดลองดงัตารางท่ี 1 ท าการ
วดัสีฟันเร่ิมตน้ก่อนการทาสารทดสอบโดยใช้เคร่ืองวดัเฉดสีแบบตั้งโต๊ะ spectrophotometer เพื่อ
เป็นค่าพื้นฐาน จากนั้นทาสารทดสอบบริเวณท่ีไดก้ าจดัส่วนเคลือบฟันออกไปให้ทัว่ทั้งซ่ีฟัน วดัเฉด
สีดว้ยเคร่ือง spectrophotometer เม่ือครบก าหนดเวลา 1, 7 และ 14 วนั 
 
 
 

 
 
 

3 mm. 

สว่นท่ีถกูขดัออกไป 



 
 

27 
 

การวเิคราะห์ทางสถิติ 
 
1. การทดสอบความไวในการต้านเช้ือในสภาวะ planktonic cell ด้วยวิธี Agar well diffusion 
และ Broth microdilution  
 

- ใช้สถิติเชิงพรรณนา โดยเปรียบเทียบค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน และใช้สถิติ 
Kruskul-Wallis test ค่าความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ p value < 0.05 และหากพบ
ความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ จะท าการเปรียบเทียบระหวา่งกลุ่มการศึกษาโดยใช ้
Mann-Whitney U test 
 

2. การทดสอบประสิทธิภาพของสาร ต่อการก าจัดเช้ือในสภาวะ biofilm โดยเปรียบเทียบ
ปริมาณการก าจัดเช้ือของสาร (% inhibition, % eradication) ในรูปแบบ biofilm  
 

- ใชส้ถิติ Kruskul-Wallis test ค่าความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ p value < 0.05 และ
หากพบความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ จะท าการเปรียบเทียบระหวา่งกลุ่มการศึกษา
โดยใช ้Mann-Whitney U test 
 

3. การศึกษาความเป็นพษิของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ  ต่อการเจริญเติบโตของเซลล์  
- โดยใชส้ถิติ Kruskul-Wallis test ค่าความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ p value <0.05 

และถ้าหากพบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติให้ทดสอบเปรียบเทียบคู่ความ
แตกต่างโดยใช ้Mann-Whitney U test 
 

4. การศึกษาผลของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อการยบัยั้งการเกดิฟันผุในแบบจ าลอง  
 

- เน่ืองจากขอ้มูลมีการแจกแจงแบบปกติ วิเคราะห์โดยใชส้ถิต One-way ANOVA และถา้
หากพบความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติให้ทดสอบเปรียบเทียบคู่ความแตกต่างโดย
ใช ้multiple comparison by Tukey test 

- ใช้สถิติ Paired Samples T-test การวิเคราะห์เปรียบเทียบขอ้มูล ก่อนและหลงัการทาสาร
ทดสอบ 
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5. การเปลีย่นสีของเน้ือฟันหลงัทาสารทดสอบเม่ือเวลาผ่านไป 
 

- 1. วิเคราะห์ความแตกต่างค่าเฉล่ียของสีฟัน เน่ืองจากขอ้มูลมีการแจกแจงไม่ปกติ ใช้สถิติ 
Kruskul-Wallis test ค่าความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ p value <0.05 และถา้หาก
พบความแตกต่างอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติให้ทดสอบเปรียบเทียบคู่ความแตกต่างโดยใช ้
Mann-Whitney U test 
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บทที ่3 
 

ผลการด าเนินงานวจิัย 
 

การทดสอบที ่1: Agar well diffusion method 
 

การทดสอบความสามารถของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่างๆ ได้แก่ AgNO3 , 
Ag2O+ NH4F และ Ag complex ต่อการยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเช้ือก่อโรคในช่องปาก 5 ชนิด
ไดแ้ก่ C. albicans, S. mutans, S. sobrinus, E. faecalis และA. actinomycetemcomitans ดว้ยวิธี Agar  
well diffusion พบวา่สารทดสอบทั้งสามชนิด มีฤทธ์ิในการยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเช้ือทดสอบทั้ง
ห้าชนิด โดยมีโซนยบัย ั้งตั้งแต่ 0.9 – 34.75 มิลลิเมตร (ตารางท่ี 1) ข้ึนอยูก่บัชนิดของสารประกอบ
ซิลเวอร์และเช้ือทดสอบ ซ่ึงจากการศึกษาพบวา่ Ag2O+ NH4F ให้ค่าเฉล่ียของโซนยบัย ั้งต่อเช้ือก่อ
โรคทั้งห้าชนิดสูงท่ีสุดอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ เม่ือเทียบกบั AgNO3 และ Ag complex (p < 0.05) 
และพบวา่เช้ือ A. actinomycetemcomitans, S. mutans และ S. sobrinus มีแนวโนม้วา่มีความไวต่อ
สารประกอบซิลเวอร์มากกวา่เช้ือ C. albicans, E. faecalis ดงัตารางท่ี 1  
 
การทดสอบที่ 2: การทดสอบค่าความเขม้ขน้ท่ีนอ้ยท่ีสุดของสารประกอบซิลเวอร์ท่ีสามารถฆ่าเช้ือ
ได ้(Minimum Bactericidal Concentration (MBC), Minimum Fungicidal Concentration (MFC)) 
 

จากผลการศึกษาขา้งตน้ จึงน าสารประกอบซิลเวอร์ดงักล่าวมาหาความเขม้ขน้ท่ีต ่า
ท่ีสุดท่ีสามารถฆ่าเช้ือก่อโรคในช่องปาก จากการทดลองพบวา่สาร AgNO3, Ag2O+ NH4F และ Ag 
complex ตั้งแต่ความเขม้ขน้ท่ี 12.4 ถึง 793.8 ppm, 24.8 ถึง 1587.5 ppm และ 25.0 ถึง 100 ppm 
ตามล าดบัมีความสามารถในการฆ่าเช้ือ (ตารางท่ี 2) สารประกอบ AgNO3 ใชค้วามเขม้ขน้ท่ีต ่าท่ีสุด
ในการฆ่าเช้ือก่อโรคทั้งห้าชนิดอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ เม่ือเปรียบเทียบกบัสาร Ag2O+ NH4F และ  
Ag complex (p < 0.05) และนอกจากน้ียงัพบวา่เช้ือ E. faecalis และ A. actinomycetemcomitans ตอ้ง
ใชค้วามเขม้ขน้ของสารประกอบซิลเวอร์ทั้งสามชนิดในปริมาณท่ีสูงกวา่อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p 
< 0.05) เม่ือเปรียบเทียบกบัความสามารถในการใชฆ่้าเช้ือตวัอ่ืน ดงัตารางท่ี 2 
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ตารางที ่6 แสดงค่าเฉล่ียของโซนการยบัย ั้งของสารต่อเช้ือท่ีใชท้ดสอบ 
 

ชนิดของสาร ความเขม้ขน้ 
(ppm) 

ขนาดเฉล่ียของโซนการยบัย ั้ง (มิลลิเมตร) 
C. albicans E. faecalis S. mutans S. sobrinus A. actinomycetemcomitans 

AgNO3 6350 16.3 ± 1.3 11.6 ± 1.0 23.9 ± 1.5 25.0 ± 0.8 25.9 ± 1.1 
Ag2O+ NH4F 12700 20.8 ± 1.1* 12.1 ± 0.6 33.5 ± 1.4* 34.75 ± 0.6* 30.4 ± 1.1* 
Ag complex 100 5.6 ± 1.5 0.9 ± 0.0 7.95 ± 0.7 10.8 ± 1.1 8.6 ± 0.9 

* มีค่าโซนการยบัย ั้งสูงท่ีสุดท่ีระดบัความเช่ือมัน่เท่ากบัร้อยละ 99 (p < 0.001) เม่ือเทียบในสดมภเ์ดียวกนั  
 

ตารางที ่7 ฤทธ์ิของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ในการยบัย ั้งเช้ือทดสอบดว้ยค่าความเขม้ขน้ต ่าสุดท่ีสามารถฆ่าเช้ือได ้(MBC) 
 

ชนิดของสาร ความเขม้ขน้ต ่าสุดท่ีสามารถฆ่าเช้ือ: MBC(ppm) 
C. albicans E. faecalis S. mutans S. sobrinus A. actinomycetemcomitans 

AgNO3 12.4 ± 0.0* 793.8 ± 0.0* 12.4 ± 0.0* 12.4 ± 0.0* 24.8 ± 0.0* 
Ag2O+ NH4F 24.8 ± 0.0 1587.5 ± 0.0 24.8 ± 0.0 24.8 ± 0.0 49.6 ± 0.0 
Ag complex 25.0 ± 0.0 N/A 25.0 ± 0.0 2 5.0 ± 0.0 N/A 

* มีค่าความเขม้ขน้ต ่าสุดท่ีสามารถฆ่าเช้ือท่ีระดบัความเช่ือมัน่เท่ากบัร้อยละ 99 (p < 0.001) เม่ือเทียบในสดมภเ์ดียวกนั
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การทดสอบที่ 3: ประสิทธิภาพของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อการยบัย ั้งและท าลายไบโอ
ฟิลม์ได ้100% 
 

จากการศึกษาพบวา่สารประกอบซิลเวอร์ทั้งสามชนิดมีความสามารถในการยบัย ั้ง
การสร้างและท าลายไบโอฟิลม์ไดแ้ตกต่างกนั โดยพบวา่ AgNO3และ Ag2O+ NH4F มีประสิทธิภาพ
ต่อการยบัย ั้งการสร้างไบโอฟิล์มของเช้ือ C. albicans, S. mutans, S. sobrinus, E. faecalis และ A. 
actinomycetemcomitans ได ้ในขณะท่ี Ag complex ไม่สามารถยบัย ั้งการสร้างไบโอฟิล์มของเช้ือ E. 
faecalis และ A. actinomycetemcomitans ได ้(ตารางท่ี 3 และภาคผนวก 2) พบว่า AgNO3 มี
ความสามารถในการยบัย ั้งการสร้างและท าลายไบโอฟิล์มไดดี้ท่ีสุดอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 
0.05) เม่ือเทียบกบัสารประกอบซิลเวอร์ตวัอ่ืน และจากผลการศึกษาพบว่าความสามารถของการ
ยบัย ั้งการสร้างและการท าลายไบโอฟิล์มของสารประกอบซิลเวอร์จะดีข้ึนเม่ือความเขม้ขน้ของสาร
ซิลเวอร์เพิ่มข้ึน  

ความไวของเช้ือต่อสารประกอบซิลเวอร์สามารถแบ่งเช้ือออกเป็นสองกลุ่มไดแ้ก่ 
เช้ือท่ีมีความไวมาก ประกอบไปดว้ย  C. albicans, S. mutans และ S. sobrinus และเช้ือท่ีมีความไว
นอ้ยประกอบไปดว้ย E. faecalis และ A. actinomycetemcomitans เช้ือท่ีมีความไวมากพบวา่ใชค้วาม
เขม้ขน้ของสารประกอบซิลเวอร์ในการยบัย ั้งการสร้างและการท าลายไบโอฟิล์มต ่ากว่าอย่างมี
นัยส าคญัทางสถิติ เม่ือเทียบกับกลุ่มท่ีมีความไวน้อย และนอกจากน้ียงัพบว่าสารประกอบ Ag 
complex ไม่สามารถยบัย ั้งการสร้างและการท าลายไบโอฟิล์มในเช้ือกลุ่มท่ีมีความไวน้อยได้
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ตารางที ่8 ความเขม้ขน้ของสารประกอบซิลเวอร์ท่ีสามารถยบัย ั้งการสร้างและท าลายไบโอฟิลม์ได ้100 % 
 

เช้ือจุลชีพ AgNO3 Ag2O+ NH4F Ag complex 
Inhibition Eradication Inhibition Eradication Inhibition Eradication 

C. albicans 12.4 ± 0.0 99.2 ± 0.0 24.80 ± 0.0 793.8 ± 0.0 25.0 ± 0.0 100.0 ± 0.0 
S. mutans 12.4 ± 0.0 99.2 ± 0.0 24.80 ± 0.0 198.4 ± 0.0 25.0 ± 0.0 50.0 ± 0.0 
S. sobrinus 12.4 ± 0.0 99.2 ± 0.0 24.80 ± 0.0 198.4 ± 0. 25.0 ± 0.0 50.0 ± 0.0 
E. faecalis 793.8 ± 0.0* 3175.0 ± 0.0* 1587.5 ± 0.0* 6350 ± 0.0* >100 ± 0.0 >100 ± 0.0 
A. actinomycetemcomitans 24.8 ± 0.0** 369.8 ± 0.0** 49.6± 0.0** 793.8 ± 0.0 >100 ± 0.0 >100 ± 0.0 

* E. faecalis มีความแตกต่างท่ีระดบัความเช่ือมัน่เท่ากบัร้อยละ 99 (p < 0.001) เม่ือเทียบในสดมภเ์ดียวกนั 
** A. actinomycetemcomitans มีความแตกต่างท่ีระดบัความเช่ือมัน่เท่ากบัร้อยละ 99 (p < 0.001) เม่ือเทียบในสดมภเ์ดียวกนั
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Ag complex concentration (ppm) 

ร้อยละความเป็นพิษต่อเซลล ์

การทดสอบที ่4: ความเป็นพิษของสารประกอบซิลเวอร์ต่อการเจริญเติบโตของเซลล์เยื่อบุช่องปาก
มนุษย ์(Keratinocyte cell line H357)   
 

การศึกษาความเป็นพิษของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อเซลลเ์ยือ่บุช่องปาก
มนุษย ์(Keratinocyte cell line H357)  ท่ีเวลาต่างๆ ไดแ้ก่ 15, 30, 45, 60 นาที และ12, 24 ชัว่โมง 
พบวา่สารประกอบซิลเวอร์ทั้ง 3 ชนิดเป็นพิษต่อเซลล์ทดสอบ และพบวา่เป็นพิษต่อเซลล์ทดสอบ
มากกว่าชุดควบคุมอย่างมีนยัส าคญัอยา่งสถิติ (p <0.05) ในทุกช่วงเวลาและทุกความเขม้ขน้ของ
สารประกอบซิลเวอร์สาร AgNO3, Ag2O+ NH4F และ Ag complex ความเขม้ขน้ตั้งแต่ 6.2   ถึง 3,175 
ppm, 12.4 ถึง 6750 ppm และ 0.95 ถึง 50 ppm ตามล าดบั มีความเป็นพิษต่อเซลล์เท่ากบั 100% ทุก
ช่วงเวลาท่ีใชท้ดสอบ แต่ท่ีความเขม้ขน้ 0.0475 และ 0.023 ppm ของ Ag complex มีความเป็นพิษ
ต่อเซลลเ์ท่ากบัร้อยละ 47.08และร้อยละ 24.58 ตามล าดบั เม่ือทดสอบท่ี 15 นาที ดงัแสดงในรูปท่ี 7  

เม่ือพิจารณาจากสาร Ag complex พบวา่ในช่วงเวลาเดียวกนัท่ีระดบัความเขม้ขน้
ของสารท่ีสูงข้ึน พบความเป็นพิษต่อเซลล์ในระดบัสูงข้ึน ถึงแมว้า่ความเขม้ขน้ของสารเท่ากนัแต่
ระยะเวลาท่ีสัมผสักบัเซลลน์านข้ึนพบวา่ความเป็นพิษต่อเซลลก์็จะสูงข้ึน  

 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
รูปที ่9 ความเป็นพิษต่อเซลล ์Keratinocyte H357 ของสาร Ag complex เป็นเวลา 15 นาที 
 
 
 
  
 

* 
** 
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การทดสอบที ่5 การหยดุย ั้งฟันผใุนแบบจ าลองฟัน 
 

พบว่าค่าเฉล่ียปริมาณแร่ธาตุบนช้ินเน้ือฟันตวัอย่างก่อนการสร้างรอยโรคฟันผุ
และภายหลงัการสร้างรอยโรคฟันผุในแต่ละกลุ่ม ไม่มีความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
แต่พบว่าค่าเฉล่ียปริมาณแร่ธาตุบนช้ินเน้ือฟันภายหลงัการสร้างรอยโรคฟันผุมีค่าลดลงอย่างมี
นยัส าคญัทางสถิติเม่ือเปรียบเทียบกบัก่อนการสร้างรอยโรคฟันผ ุ(p<0.001)   

เม่ือทาสารทดสอบทั้งสามชนิดลงบนช้ินเน้ือฟันกลุ่มทดลองแล้วน าช้ินเน้ือฟัน
ตวัอยา่งกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุม ไปแช่ในเช้ือ S. mutans ท่ีผา่นการปรับให้มีความขุ่นเท่ากบั 
McFarland no.3 เป็นเวลา 7 วนัอีกคร้ัง และน ามาเปรียบเทียบระหวา่ง pre-test และ post-test พบวา่
กลุ่มควบคุมบวกท่ีเคลือบช้ินงานดว้ยน ้ ายาทาเล็บชนิดทนกรด สามารถยบัย ั้งการผุไดร้้อยละ 100 
ในขณะท่ีกลุ่มท่ีทาสาร AgNO3ยบัย ั้งได้ร้อยละ 25, Ag2O+ NH4F ยบัย ั้งได้ร้อยละ 45 และ Ag 
complex ยบัย ั้งไดร้้อยละ 15  

เม่ือเปรียบเทียบปริมาณแร่ธาตุบนช้ินเน้ือฟันระหวา่ง pre-test และ post-test โดย
ใชส้ถิติ Paired T-test พบวา่กลุ่มท่ีทาสารทดสอบ Ag2O+ NH4F มีปริมาณแร่ธาตุเพิ่มข้ึนจาก pre-
test อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.001) ในขณะท่ีกลุ่มท่ีทาสาร Ag complex และกลุ่มควบคุมลบ มี
ปริมาณแร่ธาตุบนช้ินเน้ือฟันลดลงจาก pre-test อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.001) ส่วนในกลุ่ม
เคลือบช้ินงานดว้ยน ้ ายาทาเล็บชนิดทนกรดและกลุ่มท่ีทาสาร AgNO3 ไม่มีความแตกต่างกนัอยา่งมี
นยัส าคญัทางสถิติ  
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ตารางที่ 10 เปรียบเทียบปริมาณแร่ธาตุเฉล่ียของช้ินเน้ือฟันก่อนท าให้เกิดรอยโรคฟันผุ หลงัท าให้
 เกิดรอยโรคฟันผ ุและภายหลงัการทาสารทดสอบ 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
Base line: ปริมาณแร่ธาตุท่ีสะสมในเน้ือฟันก่อนการทดลอง 
Pre-test: ปริมาณแร่ธาตุท่ีสะสมในเน้ือฟันหลงัจากผา่นกระบวนการเลียนแบบรอยผ ุ
Post-test: ปริมาณแร่ธาตุท่ีสะสมในเน้ือฟันหลงัจากทาสารทดสอบทั้งสามกลุ่ม 
* มีความแตกต่างกบั Base line อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
** มีความแตกต่างกบั Pre-test อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 

 

 
รูปที่ 10 ปริมาณแร่ธาตุเฉล่ียของช้ินเน้ือฟันก่อน, หลงัท าให้เกิดรอยโรคฟันผุ และภายหลงัการทา
 สารทดสอบ 
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กลุ่มทดลอง 
(n = 8) 

ปริมาณแร่ธาตุ (cm-1) 

Base line Pre-test Post-test 
AgNO3  3.1±0.2 2.5±0.4* 2.5±0.3* 
Ag2O+ NH4F 3.2±0.3 2.4±0.3* 2.9±0.3*,** 
Ag complex  3.2±0.3 2.5±0.3* 2.3±0.3*,** 
Nail vanish 3.1±0.1 3.1±0.2 3.1±0.3 
No treatment 3.3±0.4 2.5±0.5* 2.0±0.3*,** 

* * * 

*,** 

* 

*,** 
*,** 

* 
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รูปที ่11 การเปล่ียนแปลงของเน้ือฟันหลงัทาสารทดสอบ 7 วนั (A) control, (B) AgNO3, (C) Ag2O+ 
 NH4F, (D) Ag complex 
 
การทดลองที7่ การวดัสีของฟันท่ีเปล่ียนแปลงเม่ือเวลาผา่นไปภายหลงัจากทาสารทดสอบ 
 

เม่ือน าค่า L*, a*, b* ของฟันภายหลงัจากการทาสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ 
คือ AgNO3, Ag2O+ NH4F และ Ag complex เป็นเวลา 1, 7 และ 14 วนัมาค านวณ เทียบกบักลุ่ม
ควบคุมท่ีไม่ทาสารใด ๆ  พบวา่มีค่าเฉล่ียการเปล่ียนแปลงของสีฟันภายหลงัการทาสารทดสอบดงั
ตารางท่ี 5 โดยฟันท่ีทาสาร Ag2O+ NH4F มีค่าเฉล่ียการเปล่ียนแปลงของสีมากท่ีสุด และฟันในกลุ่ม
ท่ีแช่น ้ากลัน่ (No treatment) มีค่าเฉล่ียการเปล่ียนแปลงนอ้ยท่ีสุด 

จากการเปรียบเทียบภายในกลุ่มสารทดสอบ พบว่าฟันในกลุ่มท่ีทาสาร Ag2O+ 
NH4F มีค่าเฉล่ียสะสมการเปล่ียนแปลงของสีฟันมากท่ีสุด รองลงมาคือ AgNO3 และน้อยท่ีสุดคือ 
Ag complex เม่ือท าการทดสอบทางสถิติเทียบกบักลุ่มควบคุม พบว่าฟันท่ีทาสาร  Ag2O+ NH4F 
และ AgNO3 มีความแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) แต่ค่าเฉล่ียสะสม
การเปล่ียนสีของฟันท่ีทาสาร Ag complex เทียบกบักลุ่มควบคุม พบวา่ไม่มีความแตกต่างกนัอยา่งมี
นยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) 
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เม่ือพิจารณาอตัราการเปล่ียนแปลงของสีฟันพบว่า มีอตัราการเปล่ียนสีมากท่ีสุด
หลงัจากทาสารเป็นเวลา 7 วนั และยงัคงมีการเปล่ียนสีไปเร่ือย ๆ เม่ือเวลาผา่นไป แต่ในอตัราท่ีชา้
ลง ดงัแสดงในรูปท่ี 4  
 
ตารางที่ 10 แสดงค่าเฉล่ียสีท่ีเปล่ียนแปลงเม่ือเวลาผา่นไป 1, 7 และ 14 วนัภายหลงัจากการทาสาร
 ทดสอบ AgNO3, Ag2O+ NH4F และ Ag complex เปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุม  
 

กลุ่มทดลอง n 
ค่าเฉลีย่สีทีเ่ปลี่ยนแปลงไป (∆E ) 

T1 T7 T14 
AgNO3 8 17.12 ± 5.05 21.24 ± 6.32 18.79 ± 7.50 
Ag2O+ NH4F 8 19.04 ± 1.13* 24.36 ± 4.67* 22.56 ± 3.85* 
Ag complex 8 3.83 ± 1.43 6.66 ± 1.71 5.43 ± 3.10 
No treatment 8 2.44 ± 0.29 2.42 ± 0.29 2.62 ± 1.03 

 * มีค่าเฉล่ียการเปล่ียนสีมากท่ีสุดท่ีระดบัความเช่ือมัน่เท่ากบัร้อยละ 99 (p < 0.001) เม่ือ
 เทียบในสดมภเ์ดียวกนั  
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บทที ่4 
 

บทวจิารณ์ 

 
ในงานดา้นทนัตกรรมนั้นไดพ้ฒันาสารต่าง ๆ ข้ึนมาเพื่อช่วยหยุดย ั้ง ป้องกนั และ

รักษาการเกิดรอยโรคฟันผ ุหน่ึงในนั้นคือ สารประกอบซิลเวอร์  จากหลายๆ การศึกษาพบวา่  นิยม
ใชคื้อ สารประกอบซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ (Silver diamine fluoride: SDF) ซ่ึงมีประสิทธิภาพ
ในการหยดุย ั้งฟันผ ุและชกัน าใหมี้การคืนกลบัของแร่ธาตุได้(25) อยา่งไรก็ตาม สารประกอบซิลเวอร์     
ไดเอมีนฟลูออไรด์ ยงัคงไม่มีการน าเขา้มาจ าหน่ายอยา่งถูกตอ้งในประเทศไทย ดงันั้น จึงเป็นท่ีมา
ของการศึกษาน้ี ท่ีจะทดสอบผลของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่างๆ สามชนิดคือ AgNO3, Ag2O+ 
NH4F และ Ag complex ท่ีคิดคน้โดยภาควชิาเคมี คณะวิทยาศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลยั ต่อจุล
ชีพในช่องปาก, พิษต่อเซลลเ์ยือ่บุช่องปากคนและการหยดุย ั้งฟันผใุนแบบจ าลองฟัน    

จากการศึกษาความสามารถในการตา้นเช้ือจุลชีพในช่องปากทั้งห้าชนิด คือ C. 
albicans, S. mutans, S. sobrinus, E. faecalis และ A. a ของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่างๆ โดยวิธี  
Agar well diffusion พบว่าสารประกอบท่ีใช้ทดสอบทั้งสามชนิดให้โซนการยบัย ั้งข้ึนกบัความ
เขม้ขน้ของซิลเวอร์ โดยสารประกอบ Ag2O+ NH4F ความเขม้ขน้ 12700 ppm (1.27%) จะให้
ค่าเฉล่ียโซนยบัย ั้งสูงสุด รองลงมาคือ AgNO3 ความเขม้ขน้ 6350 ppm (0.635%) และนอ้ยท่ีสุดคือ 
Ag complex ความเขม้ขน้ 100 ppm (0.001%) จากผลการศึกษาพบวา่ค่าเฉล่ียของโซนยบัย ั้งจะ
ข้ึนกบัความเขม้ขน้ของสารท่ีใช ้สอดคลอ้งกบัการศึกษาของ Scarpelli และคณะในปี 2017 พบว่า
สารประกอบซิลเวอร์ท่ีความเขม้ขน้สูงกว่า จะให้โซนยบัย ั้งท่ีกวา้งกว่าเม่ือเปรียบเทียบกับเช้ือ
ทดสอบชนิดเดียวกนั(87) แต่ทั้งน้ียงัมีปัจจยัความสามารถในการซึมผา่นของสารเขา้สู่อาหารเล้ียงเช้ือ
ชนิดแข็ง ท่ีมีผลต่อการให้โซนการยบัย ั้งดงันั้นวิธี Agar well diffusion สามารถบอกไดเ้พียงวา่เช้ือ
จุลชีพ มีความไวต่อสารท่ีใชท้ดสอบหรือไม่  

ส าหรับการทดสอบหาค่าความเขม้ขน้ท่ีนอ้ยท่ีสุดของสารประกอบซิลเวอร์ในการ
ยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเช้ือแบคทีเรียและเช้ือรา (Minimal Inhibitory Concentration: MIC) ดว้ย
วิธี broth micro dilution นั้นไม่สามารถท าได ้เน่ืองจากสาร Ag2O+ NH4F และ AgNO3 ,มีการ
ตกตะกอนเป็นสีน ้ าตาลจนถึงสีด า ท าให้ระบุความแตกต่างระหวา่งตะกอนของเช้ือกบัตะกอนของ
สารไม่ได ้แต่ยงัสามารถทดสอบหาค่าความเขม้ขน้ท่ีนอ้ยท่ีสุดของสารประกอบซิลเวอร์ท่ีสามารถ
ฆ่าเช้ือแบคทีเรียและเช้ือรา หรือค่า Minimum Bactericidal Concentration (MBC), Minimum 
Fungicidal Concentration (MFC) ได ้เน่ืองจากใชว้ิธีการดูโคโลนีของเช้ือท่ีสามารถเจริญเติบโตได้
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หลงัจากสัมผสัสาร จากการศึกษาพบวา่สามารถหาค่า MBC และ MFC ของสารประกอบ AgNO3 
และ Ag2O+ NH4F ต่อเช้ือทดสอบไดทุ้กชนิด ยกเวน้สาร Ag complex ท่ีไม่สามารถหาค่า MBC ต่อ
เช้ือ E. faecalis และ A. actinomycetemcomitans  นอกจากน้ียงัพบวา่สารประกอบ AgNO3 สามารถ
ฆ่าเช้ือทดสอบทุกชนิดได้โดยใช้ความเขม้ขน้น้อยท่ีสุดเม่ือเปรียบเทียบกบัสารตวัอ่ืน ๆ และใช้
ความเขม้ขน้ในการฆ่าเช้ือนอ้ยกวา่สารประกอบ Ag2O+ NH4F เป็น 2 เท่า จากการศึกษาของ Peng 
และคณะ ในปี 2012 พบว่ากลไกการออกฤทธ์ิของสารประกอบซิลเวอร์ต่อการฆ่าเช้ือจุลชีพนั้น 
ข้ึนอยูก่บัการแตกตวัให้ซิลเวอร์อิออน(28)ของสาร ดงันั้นสาร AgNO3 ท่ีความเขม้ขน้ 6350 ppm เม่ือ
สัมผสักบัอาหารเล้ียงเช้ือแบบเหลวอาจมีการแตกตวัให้ซิลเวอร์อิออนออกมามากกว่าสาร Ag2O+ 
NH4F และ Ag complex จึงท าใหค้่า MBC ท่ีทดสอบได ้นอ้ยกวา่สารตวัอ่ืน  

เช้ือจุลชีพท่ีเจริญเติบโตบนผิวเคลือบฟัน หรือบริเวณร่องเหงือกเป็นสาเหตุในการ
ก่อโรคติดเช้ือในช่องปากท่ีส าคญั ซ่ึงส่วนใหญ่เช้ือจุลชีพเหล่าน้ีมกัจะอยูร่่วมกนัในรูปแบบของไบ
โอฟิล์ม ดงันั้นนอกจากการศึกษาคุณสมบติัในการตา้นเช้ือในรูปแบบ planktonic แลว้ จ าเป็นตอ้ง
ศึกษาในรูปแบบขอบ biofilm เพิ่มเติมดว้ย เม่ือเปรียบเทียบกบัสภาวะท่ีเป็น planktonic เช้ือท่ีอยูใ่น
รูปแบบของ  biofilm จะสามารถอยู่รอดในสภาวะท่ีไม่เหมาะสมได้ดีและทนต่อสารตา้นเช้ือได้
มากกวา่ 10 – 1,000 เท่า(88) จึงเป็นท่ีมาในการศึกษาคร้ังน้ี 

การทดสอบประสิทธิภาพในการตา้น biofilm ของการศึกษาน้ีไม่สามารถใช้วิธี 
MTT assay ซ่ึงเป็น metabolic assay ได ้เน่ืองจากสารทดสอบ AgNO3 และ Ag2O+ NH4F มีการ
ตะกอนเป็นสีน ้ าตาลจนถึงด า เป็นเหตุให้รบกวนการดูดกลืนแสงของเคร่ือง micro plate reader ท า
ใหก้ารวดัความมีชีวิตของเช้ือจุลชีพท่ีอยูใ่นรูปแบบของ biofilm มีความคลาดเคล่ือนออกไป ดงันั้น
จึงเปล่ียนวิธีการอ่านผลการทดลองจากการใช้ MTT assay มาเป็นการนบัจ านวนโคโลนีของเช้ือ
ดว้ยการท า 10 fold serial dilution ของเช้ือจุลชีพ  ซ่ึงมีขอ้ดีคือ สามารถท าไดส้ะดวกในห้องทดลอง 
ไม่จ  าเป็นตอ้งใช้อุปกรณ์และสารเคมีท่ีมีความซับซ้อนและราคาแพง สามารถระบุไดว้่าเช้ือมีการ
ปนเป้ือนหรือไม่ และสามารถดูปริมาณเช้ือท่ีถูกยบัย ั้งเม่ือเปล่ียนแปลงความเขม้ขน้ของสารทดสอบ 
ซ่ึงในปัจจุบนัยงัมีหลาย ๆ การศึกษาท่ียงักล่าวถึงและใชว้ธีิน้ีอยูโ่ดยเฉพาะการศึกษาท่ีตอ้งการทราบ
จ านวนเซลลห์รือจ านวนเช้ือท่ีสนใจ(89) 

การทดสอบความสามารถในการยบัย ั้งการสร้างและท าลายไบโอฟิล์มได ้100 % 
ของสารประกอบซิลเวอร์ทั้งสามชนิด พบวา่สารทดสอบทุกชนิดสามารถยบัย ั้งการสร้างไบโอฟิล์ม
ของเช้ือทดสอบได้ แต่ในการทดสอบการท าลายไบโอฟิล์ม ของเช้ือ E. faecalis และ A. 
actinomycetemcomitans พบวา่สาร  Ag complex นั้นไม่สามารถหาค่าไดเ้น่ืองจากความเขม้ขน้ของ
สารท่ีเตรียมมาไม่มากเพียงพอ แต่เม่ือดูแนวโนม้จากเช้ือและสารทดสอบตวัอ่ืน สามารถบอกไดว้า่
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ความเขม้ขน้ของสารท่ีใชใ้นการยบัย ั้งการสร้างไบโอฟิล์มนั้นนอ้ยกวา่ความเขม้ขน้ของสารท่ีใชใ้น
การท าลายไบโอฟิล์มของเช้ือทดสอบ โดยกลไกการออกฤทธ์ิฆ่าเช้ือโดยเฉพาะเช้ือท่ีอยู่ใน
สภาวะไบโอฟิล์มของสารประกอบซิลเวอร์นั้นข้ึนกบัความสามารถในการ แตกตวัให้  Ag+ โดยอิ
ออนของซิลเวอร์จะจบักบัเซลล์และส่วนของ Extracellular Polymeric Substance (EPS) ท่ีสร้างจาก
เช้ือจุลชีพขณะก่อตวัข้ึนเป็นไบโอฟิล์ม  จากนั้น  Ag+ จะเขา้ไปขดัขวางแรงท่ีใชจ้บักนัของโมเลกุล
ท่ีอยูใ่นไบโอฟิลม์ท าใหไ้บโอฟิลม์เกิดการแตกตวัและถูกท าลายในท่ีสุด(90)  

การหาค่าความเป็นพิษต่อเซลล์มีวิธีการหลายแบบ เช่น Enzyme leakage assays, 
Membrane impermeable dyes, Amine-reactive dyes (used in live:dead cell assays) และ Dye 
combination live:dead cell assays ในการศึกษาน้ีเลือกใชว้ิธีการหาอตัราการรอดชีวิตของเซลล์เพื่อ
ค านวณหาค่าความเป็นพิษต่อเซลล์ดว้ยวิธี Membrane impermeable dyes: Tryphan blue staining 
ซ่ึงเป็นการทดสอบการร่ัวของเยื่อหุ้มเซลล์ โดยเม่ือเซลล์ตาย เยื่อหุ้มเซลล์จะเสียคุณสมบติัการเป็น
เยื่อเลือกผา่นท าให้สารต่างๆ ผา่นเขา้ออกเซลล์ไดโ้ดยสะดวก ดงันั้นสีของ trypan blue จะเขา้ไป
ยอ้มเซลลท่ี์ตายแลว้ให้ติดสีฟ้า ส่วนเซลล์ท่ียงัมีชีวิตจะไม่ติดสี เม่ือมอง Hemocytometer ผา่นกลอ้ง
จุลทรรศน์เห็นเป็นสีเทาจางๆ หรือสีปกติของเซลล์ชนิดนั้นๆ(91) ขอ้ดีของวิธีน้ีคือ สามารถท าไดง่้าย 
ไม่จ  าเป็นตอ้งใชเ้คร่ืองมือหรือสารเคมีท่ีมีความซบัซ้อน เหมาะกบัการอ่านผลการทดสอบสารท่ีมีสี
หรือมีการตกตะกอนของสารซ่ึงท าใหก้ารอ่านผลดว้ย MTT assay เกิดความคลาดเคล่ือน 

ผลการศึกษาความเป็นพิษของสารประกอบซิลเวอร์ ต่อการเจริญเติบโตของเซลล์
เยื่อบุช่องปากมนุษย ์H357 พบว่าสารประกอบซิลเวอร์ทุกชนิด มีความเป็นพิษต่อเซลล์  เม่ือเวลา
ผา่นไปเพียง 30 นาที cell viability ลดลงเกิน 10% แต่พบการอยูร่อดของเซลล์เกือบถึง 50% ในสาร 
Ag complex ท่ีความเขม้ขน้ 0.0475 และ 0.023 ppm  ท่ีเวลา 15 นาที ในขณะท่ีสาร Ag2O+ NH4F 
และ AgNO3 ยงัคงมี cell viability ลดลงเกิน 10% เช่นเดิม ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการศึกษาของ Reise 
และคณะในปี 2016 ท่ีท าการศึกษาความเป็นพิษของสารต่อเซลล์ gingival fibroblast โดย
เปรียบเทียบระหวา่ง  AgNo3 และ Ag carbohydrate complex พบวา่สาร Ag complex 3 มีความเป็น
พิษนอ้ยกวา่ AgNO3 10 เท่า และ Ag carbohydrate complex free ligan 1 นั้นไม่พบความเป็นพิษต่อ
เซลลเ์ลย(19) 

การวิเคราะห์ผลแบบสามมิติด้วยเคร่ืองเอกซเรยค์อมพิวเตอร์ระดับไมโครเมตร 
หรือไมโครซีที (MicroCT) เป็นเทคนิคในการศึกษาเน้ือเยื่อแข็งท่ีนิยมใช้ในการศึกษาทางด้าน     
ทนัตกรรม โดยขอ้ดีของการวเิคราะห์ดว้ยวิธีน้ี คือ ไม่จ  าเป็นตอ้งท าลายช้ินงานทดสอบ และลดการ
สูญเสียเน้ือเยือ่บางส่วนไประหวา่งการตดัช้ินงานเม่ือน าไปวิเคราะห์ผล อีกทั้งยงัสามารถสังเกตการ
เปล่ียนแปลงของโครงสร้างและองคป์ระกอบภายในช้ินงานเดียวกนัไดอ้ยา่งต่อเน่ือง ความหนาของ
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สไลด์ (slice thickness) มีความคงท่ี(79) สามารถให้ผลการทดสอบในรูปสามมิติและแสดงปริมาณ
ออกมาเป็นตวัเลขได ้ประการสุดทา้ยคือ สามารถค านวณค่าสัมประสิทธ์ิการลดทอนเชิงเส้น (linear 
attenuation coefficients: LAC) ของแร่ธาตุในเน้ือเยื่อได้อย่างแม่นย  า แต่อย่างไรก็ตามการ
ประมวลผลขอ้มูลจ านวนมากจะท าใหก้ระบวนการทั้งหมดเป็นเร่ืองท่ียากและเสียเวลา(80,92,93) อีกทั้ง
จ  าเป็นตอ้งออกแบบการจบัยดึช้ินงานเพื่อให้วเิคราะห์ผลไดใ้นต าแหน่งเดิมทุกคร้ัง 

ในการศึกษาน้ีใชค้่าสัมประสิทธ์ิการลดทอนเชิงเส้น (LAC) ในการหาปริมาณแร่
ธาตุบนช้ินเน้ือฟันโดยค่า LAC นั้นไดม้าจากความเขม้ของล ารังสีซ่ึงมีพลงังานลดลงเม่ือผา่นวสัดุท่ี
ใชท้ดสอบ ค่า LAC นอ้ยแสดงถึงวสัดุท่ีใชท้ดสอบมีลกัษณะโปร่งใส (transparent) ยอมให้ล ารังสี
ผา่นไดง่้าย แต่เม่ือค่า LAC เพิ่มข้ึนหมายถึงวสัดุทดสอบมีระดบัลกัษณะทึบเพิ่มข้ึน(80) ตามปกติเน้ือ
ฟันจะมีสารอินทรียโ์ดยเฉพาะคอลลาเจนเป็นส่วนประกอบประมาณ 35% โดยน ้ าหนกั โดยคอลลา
เจนในเน้ือฟันจะท าใหมี้การลดทอนค่าสัมประสิทธ์ิเชิงเส้นของรังสีลงประมาณ 5% เม่ือใชพ้ลงังาน
รังสี 25 กิโลอิเล็กตรอน แต่ค่าดงักล่าวสามารถแปรผนัไดต้ามสัดส่วนความหนาแน่นของแร่ธาตุใน
ช้ินเน้ือฟันนั้น ๆ เน่ืองจากฟันแต่ละซ่ี แต่ละช่วงอายุ มีการสะสมปริมาณแร่ธาตุท่ีแตกต่างกนั (94) 
จากผลการศึกษาพบวา่ค่า LAC เฉล่ียของช้ินเน้ือฟันก่อนท าการทดสอบอยูใ่นช่วง 3.1 ± 0.1 ถึง 3.3 
± 0.4 ซ่ึงมีค่าใกลเ้คียงกบัการศึกษาของ Zhi และคณะในปี 2013 ท่ีท าการทดสอบหาค่า LAC ของ
เน้ือฟันก่อนทดสอบได ้3.58 ± 0.12 (95) การจ าลองการเกิดรอยผุ หรือกระบวนการละลายแร่ธาตุ 
(demineralization) สามารถท าไดห้ลายวิธี บางการศึกษาใช้กรดอนินทรียเ์พื่อท าให้เกิดการละลาย
แร่ธาตุ จ  าลองการเกิดรอยโรคฟันผุ(33,95) แต่ในการศึกษาน้ีจ าลองการเกิดรอยผุโดยแช่ช้ินเน้ือฟัน
ทดสอบในสารละลายเช้ือ Streptococcus mutans    ซ่ึงรอยโรคฟันผุจะเกิดจากกรดของเช้ือจุลชีพ 
ซ่ึงเป็นกรดอินทรีย ์ท าให้รอยโรคมีลกัษณะใกลเ้คียงกบัการเกิดฟันผุภายในช่องปาก เหมือนกบั
การศึกษาของ Knight และคณะในปี 2005 และปี 2007 ท่ีจ  าลองการเกิดฟันผุโดยใช้เช้ือ 
Streptococcus mutans ในการทดลองเช่นกนั(75,95)  

เม่ือพิจารณาค่า LAC ก่อนทาสารทดสอบ (pre-test) เปรียบเทียบกบัหลงัจากทา
สารทดสอบ (post-test) พบวา่สาร Ag complex และ AgNO3 ไม่สามารถส่งเสริมการคืนกลบัแร่ธาตุ
ในรอยโรคฟันผบุนช้ินเน้ือฟันได ้โดยสาร Ag complex นั้นยงัพบวา่มีการละลายแร่ธาตุของช้ินเน้ือ
ฟันทดสอบหลงัทาสารอยูอ่ยา่งต่อเน่ือง แต่ในอตัราท่ีนอ้ยกวา่กลุ่มควบคุม (No treatment) อยา่งมี
นยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) ในขณะท่ีสาร AgNO3 นั้นถึงแมว้า่ไม่สามารถท าให้เกิดการคืนกลบั
ของแร่ธาตุ แต่สามารถยบัย ั้งไม่เกิดการละลายแร่ธาตุออกจากเน้ือฟันได ้ใกลเ้คียงกบัการศึกษาของ 
Duffin ปี 2012 ซ่ึงศึกษาการทา AgNO3 บนรอยโรคฟันผุท่ีไม่ทะลุโพรงประสาทฟันในเด็ก 5000 
คน พบว่าสาร AgNO3 สามารถยบัย ั้งรอยฟันผุไม่ให้ลุกลามเพิ่มข้ึนไดเ้กือบทั้งหมด โดยใช้ความ



42 
 

เขม้ขน้ของสาร AgNO3 ท่ี 25%(30) แต่การศึกษาน้ีใชค้วามเขม้ขน้ท่ี 0.63% ซ่ึงนอ้ยกวา่เกือบส่ีสิบเท่า 
แต่ยงัสามารถยบัย ั้งการละลายแร่ธาตุของช้ินเน้ือฟันในหอ้งปฏิบติัการได ้ 

การทดสอบการยบัย ั้งฟันผขุองสารประกอบซิลเวอร์ในการศึกษาน้ีไม่ไดจ้  าลองให้
เกิดการคืนกลบัของแร่ธาตุจากส่ิงแวดลอ้มรอบตวัฟันเหมือนกบัในช่องปากจริง ซ่ึงภายในช่องปาก
จริงจะมีแร่ธาตุจากน ้าลาย ฟลูออไรดจ์ากยาสีฟัน หรือสารอ่ืน ๆ มาช่วยให้มีการคืนกลบัของแร่ธาตุ 
ดงันั้นความแตกต่างของค่า LAC หลงัทดสอบ (post-test) ของแต่ละกลุ่ม จึงเกิดจากปฏิกิริยาของ
สารกับรอยผุบนเน้ือฟัน โดยในกลุ่มท่ีได้รับการทาสาร Ag2O+ NH4F ซ่ึงมีฟลูออไรด์เป็น
ส่วนประกอบ จึงมีการคืนกลบัแร่ธาตุไดม้ากกวา่ ท าให้ค่า LAC ท่ีวดัไดห้ลงัทดสอบ (post-test) มี
ค่าเพิ่มข้ึนมากกวา่ ก่อนทดสอบ (pre-test) แตกต่างจากกลุ่มทดสอบAg complex, AgNO3 และกลุ่ม
ควบคุม อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05)  

การเกิดปฏิกิริยาของสารประกอบซิลเวอร์กบัรอยโรคฟันผุ สามารถเทียบเคียงกบั
สมการท่ีไดจ้ากการทาสารSDF คือ Ag(NH3 )2F+ Ca10 (PO4)6 (OH)2  Ag3PO4+ CaF2 + NH3 
(H2O) ซ่ึงการศึกษาก่อนหน้าน้ีพบวา่ CaF2 ท่ีเกิดข้ึนจะเป็นแหล่งท่ีเก็บฟลูออไรด์ และเป็นสารตั้ง
ตน้ในปฏิกิริยาปรับเปล่ียนไฮดรอกซีอะพาไทท์ให้เป็นฟลูออโรอะพาไทท ์ซ่ึงเป็นสารประกอบท่ี
สามารถทนต่อสภาวะท่ีเป็นกรดไดดี้(4,97,98)   จากการศึกษา Mei และคณะในปี 2013ไดอ้ธิบายวา่เม่ือ
สาร AgNO3 ท  าปฏิกิริยากบัไฮดรอกซ่ีอะพาไทตจะ์เกิดแคลเซียมไดไนเตรต (Ca(NO3)2 ซ่ึงสามารถ
ละลายน ้ าได ้ท าให้เน้ือฟันสูญเสียแคลเซียมมากข้ึน(99) ดงันั้นจากการศึกษาของ Duffin ในปี 2012 
และZhao และคณะในปี 2017 จึงไดแ้นะน าภายหลงัการทา AgNO3 ให้ทาโซเดียมฟลูออไรด์(NaF) 
ตามมา เพื่อให้ฟลูออไรด์ไปจบักบัแคลเซียมเกิดเป็น CaF2 เหมือนในสมการท่ีเกิดหลงัการทาสาร 
SDF ซ่ึงจะเป็นแหล่งเก็บสะสมและปล่อยฟลูออไรดใ์หเ้น้ือฟัน(30,100) 

จากการศึกษาการเปล่ียนแปลงของสีฟันหลงัทาสารทดสอบเม่ือเวลาผา่นไป 1, 7 
และ 14 วนัพบวา่ เน้ือฟันในกลุ่ม Ag2O+ NH4F และ AgNO3 มีการเปล่ียนสีไปเป็นสีด าเม่ือสังเกต
ดว้ยตาเปล่า แต่สาร Ag complex พบวา่ไม่มีการเปล่ียนสีเม่ือเทียบกบักลุ่มควบคุม (No treatment) 
สอดคลอ้งกบัการใชเ้คร่ือง Spectrophotometer วดัค่าเฉล่ียสะสมการเปล่ียนสีของเน้ือฟันพบวา่สาร 
Ag2O+ NH4F และ AgNO3 ท  าใหเ้น้ือฟันเปล่ียนสีไดม้ากท่ีสุด มีความแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอยา่ง
มีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) ในขณะท่ีสาร Ag complex นั้นไม่มีความแตกต่างจากกลุ่มควบคุม
อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) โดยสารท่ีท าให้เน้ือฟันเปล่ียนเป็นสีด าคือ Ag3PO4 ท่ีไดจ้าก
สมการ Ag(NH3 )2F+ Ca10 (PO4)6 (OH)2  Ag3PO4+ CaF2 + NH3 (H2O) โดย Ag3PO4 ท่ีเกิดข้ึนจะ
ไม่สามารถละลายน ้ าไดจึ้งตกตะกอนลงบนผิวฟัน โดยสีของ Ag3PO4 จะเป็นสีเหลืองในระยะแรก 
และจะเปล่ียนเป็นสีด าเม่ือโดนแสง และสามารถท าปฏิกิริยากบัออกซิเจนในอากาศเกิดเป็นปฏิกิริยา
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ออกซิเดชัน่ ดงันั้นบริเวณท่ีทาสารประกอบซิลเวอร์จึงมีสีด า(24) สันนิษฐานไดว้า่สาร Ag2O+ NH4F 
และ AgNO3 ท  าปฏิกิริยากบัเน้ือฟันและรอยโรคฟันผุ ท าให้เกิดสาร Ag3PO4 ได ้ในขณะท่ีสาร Ag 
complex อาจมีสมการทางเคมีท่ีแตกต่างออกไปคือไม่เกิดสาร Ag3PO4 เน้ือฟันหลงัทาสารจึงไม่
เปล่ียนเป็นสีด า หรือในอีกแง่หน่ึงคือความเขม้ขน้ของซิลเวอร์ในสาร Ag complex (100 ppm) มี
ความแตกต่างจากสาร Ag2O+ NH4F (12700 ppm) และ AgNO3 (6350 ppm) หลายเท่า ดงันั้น
ปริมาณ Ag3PO4 ท่ีเกิดข้ึนจึงมีน้อยจนไม่เห็นการเปล่ียนแปลงของสีบนเน้ือฟันทั้งการมองดว้ยตา
เปล่าและภายใตก้ารวดัโดยใชเ้คร่ือง Spectrophotometer  
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บทที ่5 
 

บทสรุป และข้อเสนอแนะ 
 
สรุปผลการวจัิย 

 
ภายใตข้อ้จ ากดัของการศึกษา สรุปผลไดว้า่ 

1. ความสามารถในการตา้นเช้ือจุลชีพของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อเช้ือจุลชีพใน
ช่องปากในสภาวะแพลงโทนิกและไบโอฟิล์มพบว่าสาร Ag2O + NH4F และ AgNO3  มี
ความสามารถในการตา้นเช้ือทดสอบไดท้ั้งห้าชนิด ในขณะท่ีสาร Ag complex ไม่สามารถ
ฆ่าเช้ือจุลชีพในสภาวะแพงโทนิก ไม่สามารถยบัย ั้งและท าลายไบโอฟิล์มของเช้ือ E. 
faecalis และ Actinomycosis actinomycetemcomitans ได ้

2. ผลความเป็นพิษของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อเซลล์เยื่อบุช่องปากมนุษย ์
(Keratinocyte cell line: H357) พบวา่สาร Ag2O + NH4F และ AgNO3 ทุกความเขม้ขน้ มี
ความเป็นพิษต่อเซลล์เท่ากบัร้อยละ 100 แต่สาร Ag complex ท่ีความเขม้ขน้ 0.0475 และ 
0.023ppm มีความเป็นพิษต่อเซลลเ์ท่ากบัร้อยละ 47.08 และร้อยละ 24.58 ตามล าดบั 

3. ผลของสารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ต่อการยบัย ั้งฟันผุในแบบจ าลองฟัน พบว่าสาร 
Ag2O+ NH4F สามารถหยุดย ั้งฟันผุร่วมกบัเหน่ียวน าให้เกิดการคืนกลบัแร่ธาตุได ้ส่วนสาร 
AgNO3 สามารถหยุดย ั้งฟันผุแต่ไม่สามารถส่งเสริมการคืนกลบัแร่ธาตุ ในขณะท่ีสาร Ag 
complex สามารถหยุดย ั้งการลุกลามของรอยผุไดน้อ้ย แต่มีความแตกต่างจากกลุ่มควบคุม 
(No treatment) อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) 

4. การเปล่ียนสีของเน้ือฟันหลงัทาสารทดสอบเม่ือเวลาผา่นไป 1,7 และ 14 วนัพบวา่สีจะมี
อตัราการเปล่ียนแปลงมากท่ีสุดภายใน 7 วนัหลงัทาสารประกอบซิลเวอร์ โดยสาร Ag2O+ 
NH4F มีค่าเฉล่ียสะสมการเปล่ียนสีมากท่ีสุด รองลงมาคือสาร AgNO3 ซ่ึงทั้งสองสารมี
ความแตกต่างจากกลุ่มควบคุม (No treatment) อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.05) ส่วน
สาร Ag complex นั้นมีค่าเฉล่ียสะสมการเปล่ียนสีนอ้ยท่ีสุด เม่ือเทียบกบักลุ่มควบคุมพบวา่
ไม่มีความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p< 0.05) 
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ข้อเสนอแนะ 
 

 การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาในห้องปฏิบัติการเพื่อทดสอบประสิทธิภาพของ
สารประกอบซิลเวอร์ ชนิดต่าง ๆ เพื่อน ามาใช้ทดแทนสารซิลเวอร์ไดเอมีนฟลูออไรด์ ซ่ึง
สารประกอบซิลเวอร์ชนิดต่าง ๆ ท่ีน ามาศึกษานั้นสามารถผลิตและสังเคราะห์ไดภ้ายในประเทศ ผล
จากการศึกษาท่ีน่าสนใจคือ สาร Ag2O+ NH4F และ AgNO3 สามารถหยุดย ั้งฟันผุในแบบจ าลองฟัน
ได ้ซ่ึงมีประโยชน์เน่ืองจากความเขม้ขน้ของ AgNO3ท่ีใชโ้ดยทัว่ไปมีความเขม้ขน้ท่ี 25% แต่ในการ
ทดลองใช้ท่ี 0.635%   ส่วนสาร Ag complex นั้นยงัไม่ทราบสมการการเกิดปฏิกิริยาท่ีแน่ชดั แต่
จุดเด่นส าคญัของสารคือ ไม่ท าให้เน้ือฟันเกิดการเปล่ียนสี แต่สามารถหยุดย ั้งการลุกลามของรอย
โรคฟันผุในแบบจ าลองฟันได้นอ้ยกวา่สาร AgNO3 และ Ag2O+ NH4F ซ่ึงถา้หากปฏิกิริยาของสาร
ไม่ท าให้เน้ือฟันเกิดการเปล่ียนสีไดจ้ริง อาจจะตอ้งเพิ่มความเขม้ขน้ของสารให้มากข้ึนเพื่อท าให้
เกิดการหยดุย ั้งฟันผ ุจากปริมาณซิลเวอร์ท่ีเพิ่มมากข้ึน นอกจากน้ีการศึกษาความเป็นพิษของสารต่อ
เซลลเ์ยือ่บุภายในช่องปาก  H357 นั้นเป็นการทดสอบโดยให้สารสัมผสักบัเซลล์โดยตรง ท าให้เกิด
ความเป็นพิษต่อเซลล์ไดม้ากกว่าสภาวะความเป็นจริง แต่อยา่งไรก็ตามการศึกษาคร้ังน้ีสามารถน า
องคค์วามรู้มาเป็นพื้นฐานในการศึกษาเพื่อพฒันามาใชใ้นผูป่้วยจริงไดต่้อไป 
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ภาคผนวก 
 

ภาคผนวก 1 
 

การเตรียมอาหารเลีย้งเช้ือและสารเคมี 
 
1. Saboraud,s dextrose agar (SDA; KEMMAR) 

ส่วนประกอบต่อลิตร 
Dextrose  40   กรัม 
Casein   10   กรัม 
Agar   15  กรัม 
วธีิเตรียม (ส าหรับ Sabouard,s dextrose agar commercial product) 

a. ชัง่อาหารตามฉลากขา้งบรรจุภณัฑ์ เติมน ้ ากลัน่ลงไปตามปริมาตรท่ีตอ้ง
เตรียม จากนั้นปรับ pH ประมาณ 5.6 + 0.2 

b. น าเขา้ autoclave ท่ี 121๐C ท่ีความดนั 15 ปอนดต่์อตารางน้ิว นาน 15 นาที 
c. รอให้เยน็ท่ี 45-50๐C เทลงจากอาหารเล้ียงเช้ือ รอให้อาหารแข็งตวัเก็บใน

ตูเ้ยน็ 
** ควรทดสอบคุณภาพของอาหารวา่ไม่มีการปนเป้ือนก่อนการใชง้าน 

2. Brain heart infusion agar (BHI Agar; Bacto) 
ส่วนประกอบต่อลิตร 
Calf Brain Infusion 7.7   กรัม 
Beef Heart Infusion 9.8  กรัม 
Peptose Peptone  10.0  กรัม 
Dextrose  2.0 กรัม 
Sodium Chloride 5.0  กรัม 
Disodium Phosphate 2.5 กรัม 
สารเพิ่มเติม 
Agar (Difo)  15 กรัม 
Yeast Extract (Bacto) 5.0 กรัม 
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วธีิเตรียม (ส าหรับ Brain Heart Infusion Agar commercial product) 

a. ชัง่อาหารตามฉลากขา้งบรรจุภณัฑแ์ละเติมวุน้ลงไปตามสัดส่วนท่ีก าหนด 
เติมน ้ากลัน่ลงไปตามปริมาตรท่ีตอ้งเตรียม จากนั้นปรับ pH ประมาณ 7.4 
+ 0.2 

b. น าเขา้ autoclave ท่ี 121๐C ท่ีความดนั 45 ปอนดต่์อตารางน้ิว นาน 15 นาที 
c. รอให้เยน็ท่ี 45-50๐C เทลงจากอาหารเล้ียงเช้ือ รอให้อาหารแข็งตวัเก็บใน

ตูเ้ยน็ 
** ควรทดสอบคุณภาพของอาหารวา่ไม่มีการปนเป้ือนก่อนการใชง้าน 

3. Brain heart infusion Broth (BHI Broth; Bacto) 
ส่วนประกอบต่อลิตร 
Calf Brain Infusion 7.7   กรัม 
Beef Heart Infusion 9.8  กรัม 
Peptose Peptone  10.0  กรัม 
Dextrose  2.0 กรัม 
Sodium Chloride 5.0  กรัม 
Disodium Phosphate 2.5 กรัม 
วธีิเตรียม (ส าหรับ Brain Heart Infusion Broth commercial product) 

a. ชัง่อาหารตามฉลากขา้งบรรจุภณัฑ์ เติมน ้ ากลัน่ลงไปตามปริมาตรท่ีตอ้ง
เตรียม จากนั้นปรับ pH ประมาณ 7.4 + 0.2 

b. น าเขา้ autoclave ท่ี 121๐C ท่ีความดนั 15 ปอนดต่์อตารางน้ิว นาน 15 นาที 
c. รอใหเ้ยน็ตวัลงแลว้เก็บในตูเ้ยน็ 

** ควรทดสอบคุณภาพของอาหารวา่ไม่มีการปนเป้ือนก่อนการใชง้าน 
4. Blood agar (BA) 

ส่วนประกอบต่อลิตร 
Heart Infusion  10   กรัม 
Meat Peptone  10   กรัม 
Sodium Chloride 5.0  กรัม 
Agar   15  กรัม 
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วธีิเตรียม (ส าหรับ Blood agar base commercial product) 

a. ชัง่อาหารตามฉลากขา้งบรรจุภณัฑ์ เติมน ้ ากลัน่ลงไปตามปริมาตรท่ีตอ้ง
เตรียม จากนั้นปรับ pH ประมาณ 7.3 + 0.2 

b. น าเขา้ autoclave ท่ี 118-121๐Cท่ีความดนั 15 ปอนด์ต่อตารางน้ิว นาน 15 
นาที 

c. รอให้เยน็ท่ี 45-50๐C เติม sterile expired human blood ในอตัราส่วน 5% 
โดยปริมาตร เขยา่อาหารท่ีเตรียมเบา ๆ ใหเ้ป็นเน้ือเดียวกนั 

d. เทลงในอาหารเล้ียงเช้ือท่ีปราศจากเช้ือ รอใหอ้าหารแขง็ตวัและเก็บตูเ้ยน็ 
** ควรทดสอบคุณภาพของอาหารวา่ไม่มีการปนเป้ือนก่อนการใชง้าน 

5. Saboraud,s dextrose broth (SDB; Difco) 
ส่วนประกอบต่อลิตร 
Dextrose  40   กรัม 
Casein   10   กรัม 
Animal tissue  15  กรัม 
วธีิเตรียม (ส าหรับ Sabouard,s dextrose broth commercial product) 

a. ชัง่อาหารตามฉลากขา้งบรรจุภณัฑ์ เติมน ้ ากลัน่ลงไปตามปริมาตรท่ีตอ้ง
เตรียม จากนั้นปรับ pH ประมาณ 5.6 + 0.2 

b. น าเขา้ autoclave ท่ี 121๐C ท่ีความดนั 15 ปอนดต่์อตารางน้ิว นาน 15 นาที 
c. รอใหอ้าหารเยน็ตวัลงแลว้เก็บในตูเ้ยน็ 

** ควรทดสอบคุณภาพของอาหารวา่ไม่มีการปนเป้ือนก่อนการใชง้าน 
6. Phosphate buffer saline (PBS); pH 7.0 

ส่วนประกอบ 
Sodium chloride   6 กรัม 
Ortho-phosphoacetic acid 5 กรัม 
วธีิเตรียม 

a. ชัง่สารเคมีตามปริมาตรขา้งตน้ เติมน ้ ากลัน่ 750 มิลลิลิตร ปรับ pH ดว้ย 
NaOH หรือ HCl ใหไ้ด ้7.0 

b. น าเขา้ autoclave ท่ี 121๐C ท่ีความดนั 15 ปอนดต่์อตารางน้ิว นาน 15 นาที
รอใหเ้ยน็ลงแลว้เก็บท่ีอุณหภูมิหอ้ง 
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ภาคผนวก 2 
 

ข้อมูลผลการศึกษา 
 
 

  

รูปที่ 12 แสดงร้อยละของค่าเฉล่ียและค่าความคลาดเคล่ือนของสาร silver complex ในการ
 ยบัย ั้งการสร้าง biofilm ต่อเช้ือ (A) C. albicans, (B) S. mutans, (C) S. sobrinus, (D) E. 
 faecalis และ (E) A. a ท่ีความเขม้ขน้ต่าง ๆ 
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รูปที ่13 แสดงร้อยละของค่าเฉล่ียและค่าความคลาดเคล่ือนของสาร AgNO3 ในการยบัย ั้งการสร้าง biofilm 
 ต่อเช้ือ (A) C. albicans, (B) S. mutans, (C) S. sobrinus, (D) E. faecalis และ (E) A. a ท่ีความ
 เขม้ขน้ต่าง ๆ 
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รูปที่ 14 แสดงร้อยละของค่าเฉล่ียและค่าความคลาดเคล่ือนของสาร AgO2 ในการยบัย ั้งการสร้าง biofilm 
 ต่อเช้ือ (A) C. albicans, (B) S. mutans, (C) S. sobrinus, (D) E. faecalis และ (E) A. a ท่ีความ
 เขม้ขน้ต่าง ๆ 
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รูปที ่15 แสดงร้อยละของค่าเฉล่ียและค่าความคลาดเคล่ือนของสาร Ag complex ในการท าลาย biofilm ต่อ
 เช้ือ (A) C. albicans, (B) S. mutans, (C) S. sobrinus, (D) E. faecalis และ (E) A. a ท่ีความเขม้ขน้
 ต่าง ๆ 
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รูปที่ 16 แสดงร้อยละของค่าเฉล่ียและค่าความคลาดเคล่ือนของสาร AgNO3 ในการท าลาย biofilm ต่อเช้ือ 
 (A) C. albicans, (B) S. mutans, (C) S. sobrinus, (D) E. faecalis และ (E) A. a ท่ีความเขม้ขน้ต่าง ๆ 
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รูปที่ 17 แสดงร้อยละของค่าเฉล่ียและค่าความคลาดเคล่ือนของสาร AgO2 ในการท าลาย biofilm ต่อเช้ือ 
 (A) C. albicans, (B) S. mutans, (C) S. sobrinus, (D) E. faecalis และ (E) A. a ท่ีความเขม้ขน้ต่าง ๆ 
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ตารางที ่12 แสดงค่าความเป็นพิษต่อเซลลข์องสาร Ag complex ท่ีระยะเวลา 15 นาที ถึง 24 ชัว่โมง  

. 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Ag complex 
(ความเข้มข้น) 

ความเป็นพษิต่อเซลล์ (ร้อยละ) 

24 ชั่วโมง 12 ชั่วโมง 1 ชั่วโมง 45 นาที 30 นาที 15 นาที 

50.00 100 100 100 100 100 100 
25.00 100 100 100 100 100 100 
12.50 100 100 100 100 100 100 
6.25 100 100 100 100 100 100 
3.13 100 100 100 100 100 100 
1.56 100 100 100 100 100 100 
0.78 100 100 100 100 100 100 
0.38 100 100 100 100 100 100 
0.19 100 100 100 100 100 100 
0.10 100 100 100 100 100 100 
0.05 100 100 100 100 100 47.08 
0.02 100 100 100 100 100 24.58 
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ตารางท่ี 17 แสดงค่าการเปล่ียนแปลงของสี 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

T0: สีเนือ้ฟันเร่ิมต้นหลงัจากขัดเคลือบฟันออก, T2: สีเนือ้ฟันหลงัจากทาสารผ่านไป 1 วนั, T7: สีเนือ้ฟันหลงัจากทาสารผ่านไป 2 
วนั, T14: สีเนือ้ฟันหลงัจากทาสารผ่านไป 14 วนั, L* คือคา่ความสวา่งในแกนสีด า (0) ถึง สีขาว (100), a* แกนแนวสี แดง (+a*) ถึง
สีเขียว (−a*), และ b* แกนแนวสีเหลือง (+b*) ถึงสีน า้เงิน (−b*) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

กลุ่มทดลอง  
(n = 5) Coordinate T0 T1 T7 T14 

Ag complex L* 1.46 ± 0.80 81.42 77.99 76.67 

 
a* -1.62 ± 0.37  -1.41 -1.77 -1.555 

 
b* 13.35 ± 3.55 12.75 13.03 14.0575 

AgNO3 L* 60.55 ± 4.38 60.42 52.70 51.07 

 
a* -2.21 ± 1.06 5.68 6.44 5.97 

 
b* 13.67 ± 3.18 25.22 19.56 20.66 

AgO2 L* 60.11 ± 3.47 56.22 52.70 44.83 

 
a* -2.02 ± 0.12 5.98 9.23 5.97 

 
b* 11.80 ± 1.05 18.64 32.70 20.66 

No treatment L* 60.16 ± 0.27 61.49 56.20 55.49 

 
a* -3.70 ± 0.31 -3.14 -3.56 -2.01 

 
b* 13.27 ± 0.81  13.05 13.61 13.18 
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