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คำำ�นิิยม

	 หนังัสืือเรื่่�อง “พื้้�นฐานวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกสํําหรัับการรัักษา 

ทางทันัตกรรม” มีีเนื้้�อหาเกี่่�ยวกับัการสร้า้งความรู้้�พื้้�นฐานในงานวิศิวกรรม 

เนื้้�อเยื่่�อกระดููก ประกอบด้้วย 3 ส่่วนได้้แก่่ 1. การแบ่่งประเภทเซลล์ต้้น

กํําเนิิด 2. วััสดุุและการสร้้างโครงร่่างยึึดเกาะเซลล์์ และ 3. สารอาหารที่่� 

จํําเป็น็ สํําหรับัการเจริิญเติบิโตของเซลล์ เนื้้�อหาเข้า้ใจง่่าย พร้้อมยกตััวอย่า่ง 

รูปูภาพประกอบ ตารางเปรีียบเทีียบข้อ้ดีี-ข้อ้ด้อ้ยของวัสัดุปุลูกูถ่า่ยกระดูกู 

และวิิธีีการผลิิตโครงร่่างยึึดเกาะเซลล์์แต่่ละชนิิดที่่�นิิยมใช้้ในปััจจุุบััน 

นอกจากนี้้�มีีการยกตััวอย่่างกรณีีศึึกษาจากการใช้้ความรู้้�ทางวิิศวกรรม 

เนื้้�อเยื่่�อกระดููกมาประยุุกต์์ใช้้ในคลิินิิก

	 หนัังสืือเล่่มนี้้� เหมาะกัับนิิสิิตทัันตแพทย์์ ทัันตแพทย์์ และ 

บุุคคลทั่่�วไป ที่่�มีีความสนใจเกี่่�ยวกัับองค์์ความรู้้�ด้้านวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อ

กระดููก และสามารถต่่อยอดความรู้้�ต่อไปในอนาคต ซึ่่�งจะยัังประโยชน์์ 

อัันมหาศาลต่่อมวลมนุุษย์์ ในอนาคตอีีกมากมาย 

ทัันตแพทย์์สืืบศัักดิ์์� เจริิญเกษมวิิทย์์

ทัันตแพทย์์เชี่่�ยวชาญ

รองนายแพทย์์สาธารณสุุขจัังหวััดอุุตรดิิตถ์์ 



คำำ�นิิยม

	 หนังัสืือเรื่่�อง “พื้้�นฐานวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกสำำ�หรัับการรัักษา 

ทางทันัตกรรม” นี้้�มีีเนื้้�อหาเกี่่�ยวกับัวิศิวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดูกูที่่�ประกอบด้วย 

ความรู้้�เบื้้�องต้น้ แนวคิดิ และความรู้้�ด้า้นงานวิจิัยั รวมถึงึการนำำ�ผลงานวิจิัยั 

ทางวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกไปใช้้จริิงในคลิินิิก

	วิ ศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกเป็็นเทคโนโลยีีที่่�น่่าสนใจ ซึ่่�งเป็็น 

การศึึกษาและวิิจััยในระดัับเซลล์์ตามแนวคิิดที่่�ต้้องการสร้้างอวััยวะขึ้้�นมา 

ทดแทนอวัยัวะที่่�เสีียหายหรือืวิกิารแต่ก่ำำ�เนิดิ หนังัสือืเล่ม่นี้้�ได้ก้ล่า่วถึงึแหล่ง่ 

เซลล์ที่่�สามารถนำำ�มาใช้ใ้นการรัักษาและอธิิบายขั้้�นตอนการเพาะเล้ี้�ยงเซลล์ 

ในห้้องปฏิิบััติิการ นอกจากนี้้�ยัังกล่่าวถึึงงานวิิจััยทางวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อ 

กระดููกในปััจจุุบัันที่่�ได้้เริ่่�มนำำ�มาใช้้ทางคลิินิิก ซึ่่�งเป็็นกรณีีศึึกษาที่่�จะนำำ� 

ความรู้้�มาต่่อยอดในการพััฒนาเทคโนโลยีีนี้้�ให้้มีีประสิิทธิิภาพมากยิ่่�งขึ้้�น

	ผู้้� เขีียนได้้เรีียบเรีียงเนื้้�อหาในหนัังสืือเล่่มนี้้�เอาไว้้อย่่างประณีีต 

และเป็็นระเบีียบ ทำำ�ให้้ผู้้�อ่่านสามารถทำำ�ความเข้้าใจวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อ 

กระดููกตั้้�งแต่่ความรู้้�พื้้�นฐานไปจนถึึงความรู้้�ประยุุกต์์ได้้ง่่าย หนัังสืือเล่่มน้ี้�

จึึงเหมาะสำำ�หรัับนิิสิิตทัันตแพทย์์และทัันตแพทย์์ทั่่�วไปรวมถึึงนัักวิิจััย 

ที่่�มีีความสนใจในการพััฒนาเทคโนโลยีีนี้�ให้้เป็็นประโยชน์์ในการรัักษา 

โรคปริิทัันต์์ ต่่อไป   

รองศาสตราจารย์์ ดร.พิิพััฒน์์ เรืือนคำำ�

คณะวิิทยาศาสตร์์ มหาวิิทยาลััยเชีียงใหม่่ 



คำำ�นำำ�

	ค วามรู้้�เกี่่�ยวกับัวิศิวกรรมเนื้้�อเยื่่�อมีีการพััฒนาอย่่างรวดเร็ว็ในช่่วง 

20 ปีทีี่่�ผ่า่นมา ทั้้�งด้้านเทคโนโลยีี การศึึกษาระดัับเซลล์ สารพัันธุุกรรม และ

การประยุกุต์ใ์ช้ใ้นคลินิิกิ ความคิดิในการสร้า้งอวัยัวะขึ้้�นมาทดแทนอวัยัวะ

ที่่�เสีียหายหรืือวิิการแต่่กำำ�เนิิดยัังเป็็นประเด็็นที่่�น่่าสนใจและถููกกล่่าวถึึง 

บ่อ่ยครั้้�ง แต่่การนำำ�มาประยุกุต์ใ์ช้ใ้นคลินิิกิยังัมีีข้อ้จำำ�กัดั และให้้ผลการรักัษา

ที่่�ไม่่แน่่นอน ก่่อให้้เกิิดความเข้้าใจผิิดเกี่่�ยวกัับความรู้้�ด้านนี้้� ดัังนั้้�นหนัังสืือ

เล่่มน้ี้�มีีความสำำ�คััญต่่อทัันตบุุคลากรเพื่่�อนำำ�เสนอการศึึกษาวิิจััยในปััจจุุบััน

เกี่่�ยวกัับวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกสำำ�หรัับการรัักษาทางทัันตกรรม และ 

ยัังสามารถนำำ�เสนอความรู้้� ความเข้้าใจต่่อสาธารณชนได้้

	 หนัังสืือพื้้�นฐานวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกสำำ�หรัับการรัักษาทาง

ทัันตกรรมเล่่มนี้้�ประกอบด้้วย เนื้้�อหาเบื้้�องต้้นทางวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อ 

ประกอบด้วยแหล่่งเซลล์จากผู้้�ป่วย โครงร่่างยึึดเกาะเซลล์ เทคโนโลยีีใน 

การเพาะเล้ี้�ยงเนื้้�อเยื่่�อ และการประยุุกต์์ใช้้ในคลิินิิก ผู้้�เขีียนหวัังเป็็น 

อย่า่งยิ่่�งว่า่หนังัสือืเล่ม่นี้้�จะเป็น็แหล่ง่ข้อ้มูลูสำำ�หรับัผู้้�สนใจเกี่่�ยวกับัวิศิวกรรม

เนื้้�อเยื่่�อกระดููกที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับทันตกรรม

ผู้้�ช่่วยศาสตราจารย์์ ดร. ทพญ.ศศิิมา ภููวนัันท์์ 



กิิตติิกรรมประกาศ

	 กราบขอบพระคุุณบิดา มารดาผู้้�ให้้ชีีวิิต ครอบครััวที่่�ให้้กำำ�ลังใจ 

และครููอาจารย์์ทุุกท่่านที่่�มอบความรู้้�ให้้แก่่ผู้้�เขีียน

	 ขอบคุณผู้้�ร่วมงานทุุกท่่านในคณะทัันตแพทยศาสตร์์ มหาวิิทยาลััย 

นเรศวร ที่่�ให้้การสนัับสนุุนด้้านการศึึกษา การทำำ�งาน และการวิิจััยแก่่ 

ผู้้�เขีียนมาโดยตลอด อนุุญาตให้้ใช้้อุุปกรณ์์วิิจััยเพื่่�อประกอบในหนัังสืือ 

เพื่่�อเป็็นประโยชน์์ในการพััฒนาความรู้้� 

	 ในการเขีียนเรีียบเรีียงหนังัสือืวิชิาการเล่ม่นี้้� ผู้้�แต่ง่ได้ร้ับัเงินิรางวัลั

การแต่่งหนัังสืือ จากคณะทัันตแพทยศาสตร์์ มหาวิิทยาลััยนเรศวร

ผู้้�ช่่วยศาสตราจารย์์ ดร. ทพญ.ศศิิมา ภููวนัันท์์ 
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บทนำำ�

	 ﻿ความวิกิารของกระดูกูบริเิวณขากรรไกรเป็น็ปัญัหาที่่�อาจเกิดิขึ้้�น

ตั้้�งแต่ก่ำำ�เนิดิ เช่น่ ﻿ภาวะปากแหว่ง่เพดานโหว่ ่(cleft lip and cleft palate) 

กลุ่่�มอาการครููซอง (Crouzon syndrome) ภาวะใบหน้้าเล็็กข้้างเดีียว 

(Hemifacial microsomia) กลุ่่�มอาการเทรชเชอร์์ คอลลิินส์์ (Treacher 

Collins syndrome) ภาวะปีีแอร์์-โรแบง ซีีเควนซ์์ (Pierre Robin  

sequence) การประสบอุุบััติเหตุุ หรืือเกิิดขึ้้�นภายหลัังการสููญเสีียฟัันไป

ก่่อนเวลาอัันควร ซึ่่�งพบได้้บ่่อย เช่่น การละลายของกระดููกรองรัับฟััน 

(alveolar bone) หลัังจากถอนฟััน อัันเนื่่�องมาจากหลายสาเหตุุ ได้้แก่่  

ฟัันผุุการติิดเชื้้�อในโพรงประสาทฟัันร่่วมกัับการอัักเสบของเนื้้�อเยื่่�อรอบ

ปลายรากฟันั และโรคปริทิัันต์ ์เป็น็ต้น้ [2] ซึ่่�งทำำ�ให้ก้ระดููกรองรัับฟัันละลาย

และเกิดิฟันัโยก หรือืการติดิเชื้้�อท่ี่�ไม่ส่ามารถรัักษาได้จ้ึึงจำำ�เป็น็ต้อ้งถอนฟันั

ออกโดยปกติิหลัังจากถอนฟัันมัักมีีการละลายของกระดููกร่่วมด้้วย หาก

มีี﻿การถอนฟันัเนื่่�องจากโรคทางปริทิัันต์ท์ี่่�มีีการทำำ�ลายของกระดููกรองรัับฟััน 

อยู่่�แล้้ว หลัังจากการหายของแผลถอนฟัันจะทำำ�ให้้สัันกระดููกรองรัับฟัันมีี 

การละลายเพิ่่�มมากขึ้้�นในระยะยาว ซึ่่�งเป็น็ปัญัหาตามมาภายหลัังเมื่่�อผู้้�ป่ว่ย

ต้้องการใส่่ฟัันทดแทนในรููปแบบฟัันเทีียม (denture) หรืือรากเทีียม

ทดแทน (dental implant) จะทำำ�ได้้ยาก เนื่่�องจากการละลายตััวของ 

สัันกระดููกจะส่่งผลต่่อการยึึดอยู่่�ของฟัันเทีียม การรัับแรง ความเสถีียร  

ความสวยงามโดยเฉพาะบริิเวณฟัันหน้้า ดัังนั้้�นก่่อนการใส่่﻿ฟัันเทีียมอาจ

จำำ�เป็็นต้้องมีีการทำำ�ศััลยกรรมตกแต่่ง﻿กระดููกรองรัับฟััน เพื่่�อเพิ่่�มปริิมาณ

กระดููกให้้ได้้ขนาดและรููปร่่างเหมาะสมต่่อการใส่่ฟัันทดแทนต่่อไป ซึ่่�งอาจ
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	 แหล่่งเซลล์์สำำ�หรัับการรัักษาโดยใช้้วิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อควร

เป็็น﻿เซลล์์ปฐมภููมิิ (primary cells) ที่่�มาจากผู้้�ป่่วยแต่่มีีข้้อจำำ�กััดคืืออาจได้้

เซลล์ในช่่วงที่่�เป็็นโรค ทำำ�ให้้ไม่่สามารถใช้้เซลล์์จากอวััยวะที่่�ต้้องการรัักษา

ได้โ้ดยตรง ดัังนั้้�นจึึงมีีการศึึกษาเซลล์ต์้น้กำำ�เนิดิเพื่่�อนำำ�มาใช้ใ้นกระบวนการ

วิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อ โดยเซลล์์ต้้นกำำ�เนิิดมีีคุุณสมบััติ ได้้แก่่ การแบ่่งเซลล์์ได้้

ปริิมาณมากภายในห้้องทดลอง คงคุุณสมบััติิดั้้�งเดิิมของเซลล์์ไว้้ (self- 

renewal) อยู่่�ใน﻿ภาวะไม่่มีีการแปรสภาพเซลล์์ (undifferentiated cells) 

[1] แต่่เซลล์มีีความสามารถในการแปรสภาพเป็็นเซลล์์ท่ี่�ผู้้�วิิจััยต้้องการได้้

มากกว่่าหนึ่่�งชนิดเมื่่�อได้้รัับการกระตุ้้�นท่ี่�เหมาะสมโดยเฉพาะการแปรสภาพ

เป็็นเซลล์์สร้้างกระดููก [11] จากคุุณสมบััติิข้้างต้้น เซลล์์ต้้นกำำ�เนิิดจึึงเป็็น

แหล่่งเซลล์์ที่่�มีีความสำำ�คััญกัับวิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููก

เซลล์์ต้้นกำำ�เนิิด

	 1. 	สามารถแบ่่งตามศัักยภาพได้้ 6 ชนิิด คืือ (ภาพ 4)

			  1.1 เซลล์์ต้้นกำำ�เนิิดโททิโพเทนต์์ (Totipotent stem cells)  

เป็็นเซลล์์ต้้นกำำ�เนิิดที่่�ได้้จากระยะ﻿ไซโกต (zygote) ก่่อนระยะ﻿บลาสโตซิิสต์ 

(blastocyst) สามารถแปรสภาพไปเป็็นเซลล์จำำ�เพาะได้้อย่่างไม่่จำำ�กััด  

การศึึกษาในสััตว์ทดลองเมื่่�อแยกเซลล์ชนิดนี้้�เป็็นเซลล์เด่ี่�ยวแล้้วฝัังกลัับใน

สััตว์์ทดลองพบว่่าเซลล์์สามารถพััฒนาไปเป็็นตััวอ่่อนที่่�สมบููรณ์์ได้้ [12]

			  1.2 ﻿เซลล์ต้น้กำำ�เนิดิพลูรูิโิพเทนต์ ์(Pluripotent stem cells)  

เป็็นเซลล์์ต้้นกำำ�เนิิดในระยะต่่อจากเซลล์์ต้้นกำำ�เนิิดโททิิโพเทนต์์ พบใน 

การเก็็บมวลเซลล์์ชั้้�นใน (inner cell mass) จากบลาสโตซิสในระยะแรก 
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	 ในปััจจุุบัันวััสดุุปลููกถ่่ายกระดููก (bone graft) เพื่่�อรัักษาความ

ผิิดปกติิและการแตกหัักของกระดููกมีีเพิ่่�มมากขึ้้�น การรัักษาตามมาตรฐาน

ใช้้﻿การปลูกถ่่ายกระดููกอััตพัันธุ์์� (autologous bone graft) แต่่อาจทำำ�ให้้

เกิิดความเจ็็บปวดเรื้้�อรััง การติิดเชื้้�อ การรบกวนเส้้นประสาท ภาวะมีีเลืือด

ออก และความสวยงามบริิเวณที่่�เก็็บเกี่่�ยวกระดููก นอกจากนี้้�การเก็็บเกี่่�ยว

กระดููกยัังเพิ่่�มระยะเวลาและค่่าใช้้จ่่ายในการผ่่าตััด การปลููกถ่่ายกระดููก

เอกพัันธุ์์�จึึงถูกูนำำ�มาใช้เ้ป็น็วััสดุุทางเลือืกแต่ม่ีีข้อ้ด้อ้ยเรื่่�องปริมิาณของวััสดุุ 

การปฏิเสธวััสดุุปลูกถ่่าย และการส่่งต่่อเชื้้�อไวรััสไปสู่่�ผู้้�ป่วย ﻿การปลูกถ่่าย

โลหะ (metal implants) เป็็นอีีกวิิธีีที่่�นิิยมใช้้ในการรัักษาความผิิดปกติิ

และการแตกหัักของกระดููก ซึ่่�งคุุณสมบััติไม่่เหมืือนกัับกระดููกของมนุุษย์์ 

โดยไม่่มีีการซ่่อมสร้้างของกระดููกภายหลัังการรัักษา [34] ดัังนั้้�นความ

ต้้องการในการหาวััสดุุทดแทนความผิิดปกติิของกระดููกจึึงต้้องใช้้เทคนิิค

วิศิวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดูกูที่่�สามารถผลิติ﻿โครงร่า่งยึึดเกาะกระดูกูแบบ 3 มิติิิ 

(three-dimensional bone scaffold) เพื่่�อสร้้างโครงร่่างวััสดุุปลููกถ่่าย

กระดููกที่่�มีีลัักษณะคล้้ายกัับกระดููกของผู้้�ป่่วย มีี﻿ความเข้้ากัันได้้กัับเนื้้�อเยื่่�อ 

ความแข็็งแรงของวััสดุุ และอััตราการสลายของวััสดุุให้้สอดคล้้องกัับกลไก

การสลายและสร้้างกระดููก

	วััสดุุ โครงร่่างที่่�นำำ�มาทดแทนควรมีีลัักษณะคล้้ายกัับกระดููก  

มีี﻿คุุณสมบััติิชัักนำำ�เนื้้�อเยื่่�อกระดููก (osteoconductive) มีีรูพรุุนขนาดเส้้น

ผ่่านศููนย์์กลางประมาณ 1-10 ไมโครเมตร (µm) เพื่่�อให้้เซลล์กระดููก

สามารถยึึดเกาะกัับโครงร่่างและมีีปฏิสััมพัันธ์์ระหว่่างเซลล์ได้้ รวมท้ั้�งให้้

หลอดเลือืดเจริิญเติบิโตในวััสดุุทดแทน นอกจากนั้้�นโครงร่่างควรมีีความหนา
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	 หลัักการออกแบบโครงร่า่งที่่�เหมาะสมกัับงานวิศิวกรรมเนื้้�อเยื่่�อ

กระดูกู ควรมีีคุุณสมบััติให้เ้ซลล์ผ์่า่นตามรูพูรุุนเพื่่�อไปยึึดเกาะโครงร่า่งและ

เอื้้�อให้้หลอดเลืือดที่่�สร้างข้ึ้�นใหม่่สามารถผ่่านเข้า้ไปด้านในได้้ โครงร่่างควร

มีี﻿รูพูรุุนเส้น้ผ่า่นศูนูย์ก์ลางประมาณ 0.1 มิลิลิเิมตร และ﻿พื้้�นที่่�ระหว่่างรููพรุุน 

(interconnected pores) ขนาด 0.1-1 มิิลลิิเมตร [35] เพื่่�อให้้โครงร่่างมีี

ความแข็็งแรงเพีียงพอในการค้ำำ��จุุนแรงเชิิงกลขณะเซลล์์มีีการแปรสภาพ 

หลัังจากนั้้�นโครงร่่างมีีการย่่อยสลายไปเมื่่�อเนื้้�อเยื่่�อกระดููกใหม่่มีีความ 

แข็็งแรงเพีียงพอ

	ปั จจุุบัันมีีการผลิตโครงร่่างแบบ 3 มิติิ ิเพื่่�อให้้เหมาะกัับวิิศวกรรม

เนื้้�อเยื่่�อกระดููกหลากหลายวิิธีี ดัังนี้้� [48]

การขึ้้�นรููปด้้วยตััวทำำ�ละลายและใช้้สารทำำ�ให้้เกิิดรููพรุุน  (solvent 

casting and particulate leaching) 

	 เป็น็วิธิีทีี่่�นิยิมใช้ใ้นปัจัจุุบััน เนื่่�องจากเป็น็เทคนิคิที่่�ง่า่ย ใช้อุุ้ปกรณ์์

ทั่่�วไปในห้้องทดลอง สามารถกำำ�หนดขนาดเส้้นผ่่านศููนย์์กลางของรููพรุุน

ประมาณ 500 ไมโครเมตรและความพรุุนของโครงร่่างประมาณ 94-95 

เปอร์์เซ็็นต์์ขึ้้�นกัับสััดส่วนเกลืือและพอลิิเมอร์์ [83] การข้ึ้�นรููปเริ่่�มที่่�การ

ละลายพอลิิเมอร์์ด้้วยตััวทำำ�ละลายอิินทรีีย์์ แล้้วเติิมเกลืือตามอนุุภาคที่่�

ต้้องการให้้ผสมเข้้ากัันดีี แล้้วเทใส่่แบบหล่่อ (mold) ทิ้้�งให้้ตััวทำำ�ละลาย

ระเหย นำำ�โครงร่่างออกจากแบบหล่่อแล้้วนำำ�ไปละลายน้ำำ��เพื่่�อละลาย

อนุุภาคเกลืือออกจากโครงร่่าง แล้้วตากให้้แห้้ง วิธิีกีารนี้้�อาจมีีตััวทำำ�ละลาย

อิินทรีีย์์หลงเหลืืออยู่่� ซึ่่�งส่่งผลต่่อการเจริิญเติิบโตของเซลล์ได้้ (ภาพ 10)



บทที่่� 5
วััสดุุและอุุปกรณ์์การเพาะเลี้้�ยง

เซลล์์ในห้องทดลอง
Materials and equipment 
for cell culture laboratory
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	 การเพาะเลี้้�ยงเซลล์์ (cell culture) เป็็นการเพาะเลี้้�ยงเซลล์

มนุุษย์ห์รือืเซลล์ส์ััตว์ขึ้้�นในห้อ้งทดลอง (laboratory) โดยวััสดุุและอุุปกรณ์์

มีีความสำำ�คััญเนื่่�องจากเป็็นสิ่่�งจำำ�เป็็นในการเพาะเลี้้�ยงเซลล์์ หากไม่่มีี 

สิ่่�งเหล่่านี้้�จะไม่่สามารถดำำ�เนิินการเพาะเลี้้�ยงเซลล์์ได้้ วััสดุุและอุุปกรณ์์ที่่�ดีี

จะมีีประโยชน์์ในการเพาะเลี้้�ยงเซลล์์ได้้อย่่างมีีประสิิทธิิภาพ ช่่วยประหยััด

เวลาในการทำำ�งาน เอื้้�อให้้สิ่่�งแวดล้อมในการทำำ�งานดีี ลดความเมื่่�อยล้้า 

ต่่อผู้้�ปฏิบััติิงานและดึึงดููดให้้ผู้้�ปฏิบััติิงานสนใจการเพาะเลี้้�ยงเซลล์มาก 

ยิ่่�งขึ้้�น [53]

ตู้้�ปลอดเชื้้�อแบบที่่� 2 (Biosafety cabinet class II)

	ตู้้�ปล อดเชื้้�อ (ภาพ 15A) สำำ�หรัับการเพาะเลี้้�ยงเซลล์ที่่�เสี่่�ยงต่่อ

การเกิิดอัันตราย ได้้แก่ ่เซลล์จากสิ่่�งมีีชีีวิต﻿กลุ่่�มไพรเมต (primates) รวมถึึง

เซลล์์มนุุษย์์ ﻿เซลล์์ไลน์์ (cell line) การเพาะเลี้้�ยงผลิิตภััณฑ์์ของไวรััส  

สารกััมมัันตรัังสีี (radioisotope) เป็็นตู้้�ปลอดเชื้้�อชนิิดป้้องกัันผู้้�ปฏิิบััติิงาน

ไม่ใ่ห้เ้กิิดการติดิเชื้้�อจากงานทดลองและป้้องกัันงานทดลองไม่่ให้ต้ิดิเชื้้�อกัับ

สิ่่�งแวดล้อมภายนอก ระบบการทำำ�งานของตู้้�ปลอดเชื้้�อ จะดููดอากาศจาก

ภายนอกผ่่าน﻿แผ่่นกรองอากาศคุุณภาพสููง (high efficiency particulate 

air filter : HEPA) เป็็นอากาศบริิสุุทธิ์์�โดยอากาศเข้้าจากด้้านบนและ 

ด้า้นหน้า้ซึ่่�งป้อ้งกัันการกระเด็น็ของงานทดลองหรือืสิ่่�งติดิเชื้้�อไปยัังผู้้�ปฏิบิััติ

งาน จากนั้้�นอากาศทั้้�งหมดจะถููกกรองผ่่านแผ่่นกรองอากาศคุุณภาพสููง 

เพื่่�อปล่่อยลมสะอาดออกสู่่�บรรยากาศ (ภาพ 15B)
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การเพาะเลี้้�ยงเซลล์์
Cell culture
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06

	 การเพาะเลี้้�ยงเซลล์์ (cell culture) เป็็นการเพาะเลี้้�ยง 

เซลล์มนุุษย์์ หรืือเซลล์สััตว์ภายในห้้องทดลองโดยใช้้อาหารเลี้้�ยงเซลล์ 

ที่่�แตกต่่างกััน ในปััจจุุบัันมีีการเพาะเลี้้�ยงเซลล์ในการวิิจััยต่่าง ๆ เช่่น  

การทดสอบวััคซีีน การทดสอบยาต้้านเชื้้�อจุุลินทรีีย์ การผลิตโปรตีีนที่่�

จำำ�เพาะในเซลล์์ การทดสอบความเป็็นพิิษต่่อเซลล์์ของวััสดุุโครงร่่าง  

การทดสอบประสิิทธิภาพการแปรสภาพของเซลล์ต้้นกำำ�เนิิดไปเป็็นเซลล์

เสมืือนเซลล์์สร้้างกระดููก ฯลฯ 

	ข้ อดีีของการเพาะเลี้้�ยงเซลล์์เมื่่�อเทีียบกัับการทดสอบในสััตว์์

ทดลอง คืือ ลดความยุ่่�งยากในการควบคุุมปััจจััยต่่าง ๆ ที่่�มีีผลกัับการวิิจััย 

เช่่น สภาวะแวดล้้อม จริิยธรรมในการวิิจััย รวมท้ั้�งค่่าใช้้จ่่ายย่่อมเยา ดัังนั้้�น

การเพาะเลี้้�ยงเซลล์จึึงถูกูนำำ�มาใช้เ้พื่่�อการวิิจััยเบื้้�องต้้นก่อ่นการวิิจััยในสััตว์

ทดลองและวิิจััยในคลิินิิกต่่อไป [56]

การเพาะเลี้้�ยงปฐมภููมิิ (primary culture)

	ป ระกอบด้้วย 4 ขั้้�นตอนดัังนี้้� (ภาพ 26)

	 1.	 การนำำ�เนื้้�อเยื่่�อตััวอย่่างมาที่่�ห้้องทดลองและทำำ�การปราศ- 

จากเชื้้�อ

	 การนำำ�เนื้้�อเยื่่�อตััวอย่่างของมนุุษย์์มาใช้้ในการวิิจััยจะต้้องผ่่าน 

ขั้้�นตอนการขอจริิยธรรมวิจิััยในมนุุษย์์พร้้อมกัับการเซ็น็ยิินยอมเข้า้ร่่วมวิิจััย

ของเจ้้าของเนื้้�อเยื่่�อโดยสมััครใจ หลัังจากได้้ตััวอย่่างเนื้้�อเยื่่�อให้้นำำ�มาท่ี่� 

จานเพาะเชื้้�อภายในตู้้�ปลอดเชื้้�อ และทำำ�ให้้ปราศจากเชื้้�อโดยสารละลาย 

ยาปฏิิชีีวนะ
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การพััฒนาความรู้้�ด้้านงานวิจััย
ในวิิศวกรรมเน้ื้�อเยื่่�อกระดููก

Developmentally in 
bone tissue engineering 

(laboratory)
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	 วิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกมีีเป้้าหมายสำำ�คััญเพื่่�อซ่่อมแซม 

อวััยวะที่่�เสีียหายเพื่่�อส่่งเสริิมให้้ทำำ�หน้้าที่่�ได้้ตามปกติิ การออกแบบ

วิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกมัักทำำ�ให้้คล้้ายกัับวััสดุุปลูกถ่่ายอััตพัันธุ์์� ไม่่สร้าง

ความเจ็็บปวดให้้กัับคนไข้้ (donor) หรืือเจ็็บปวดเพีียงเล็็กน้้อย รวมถึึงเพิ่่�ม

ปริิมาณกระดููกให้้เพีียงพอสำำ�หรัับการปลููกถ่่ายกระดููก [66] 

	 การพััฒนาองค์ค์วามรู้้�ในวิศิวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกอยู่่�บนพื้้�นฐาน

ของการรวบรวมเซลล์ท่ี่�สามารถเปลี่่�ยนแปลงไปเป็็นเซลล์เสมืือนเซลล์์ 

สร้้างกระดููก สารเหนี่่�ยวนำำ�เซลล์์ เมตริิกซ์์ที่่�เหมาะสมกัับเซลล์์สร้างกระดููก 

รวมถึึงวััสดุุโครงร่่างในห้้องทดลอง (in vitro) หรืือการทดลองในสััตว์์ 

 (in vivo) โดยในบทนี้้�จะกล่่าวถึึงตััวอย่่างการทดลองทั้้�งสองแบบต่่อไป

การวิิจััยในห้้องทดลอง

	รู ปแบบการวิิจััยในห้้องทดลองเพื่่�อการสร้างกระดููกมีีพื้้�นฐาน 

จากการแปรสภาพของเซลล์และทำำ�หน้้าที่่�เสมือนการพััฒนาตััวอ่่อน  

(embryonic development) ดัังนั้้�นควรออกแบบและประยุุกต์์ให้้มีี 

สภาพแวดล้้อมที่่�สนัับสนุุนการสร้้างกระดููก ร่่วมกัับการใช้้สารชีีวภาพและ

โครงร่่างสามมิิติิ ลัักษณะโครงร่่างมีีผลอย่่างมากกัับพฤติิกรรมของเซลล์์ 

ในด้า้นวััสดุุที่่�นำำ�มาผลิติโครงร่่าง ขนาดและการกระจายตััวของรููพรุุนส่ง่ผล

โดยตรงกัับการแพร่่ผ่่านของเซลล์์และการสร้้างเมตริิกซ์์ ความหยาบของ

พื้้�นผิิวส่่งผลโดยตรงกัับการยึึดเกาะของเซลล์ วััสดุุควรมีีคุุณสมบััติเชิิงกล

คล้้ายกัับกระดููกตามธรรมชาติิทำำ�ให้้รัับแรงและกระตุ้้�นการสร้างกระดููก  

ในปััจจุุบัันมีีการออกแบบโครงร่่างหลากหลายเช่่น โครงร่่างวิิศวกรรม
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จากงานวิจััยวิิศวกรรม 
เนื้้�อเยื่่�อกระดููกจากห้้องทดลอง

สู่่�การใช้้ในคลิินิิก
From laboratory to clinical 
translation pathway in bone 

tissue engineering
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	 การประยุุกต์์ใช้้วิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกอาจเป็็นทางเลืือกใน 

การปรัับปรุุงแก้้ไขความผิิดปกติิของใบหน้้าและกะโหลกศีีรษะซึ่่�งอาจ 

มีีสาเหตุุมาจากความผิิดปกติิตั้้�งแต่่แรกเกิิด ได้้รัับอุุบััติเหตุุ หรืือการเกิิด 

รอยโรค เป็็นต้้น	

	มีี การพบอุุบััติการณ์์การแตกหัักของกระดููกทั่่�วโลกประมาณ  

15 ล้้านคร้ั้�งต่่อปีีและมีีความจำำ�เป็็นต้้องใช้้วััสดุุปลูกถ่่ายกระดููกมากกว่่า 

สองล้้านคร้ั้�งต่่อปีี [72] ข้้อจำำ�กััดในการรัักษาพยาธิิสภาพขนาดใหญ่่ด้้วย

การใช้้วััสดุุปลููกถ่่ายกระดููกคืือการให้้เลืือดมาหล่่อเลี้้�ยงบริิเวณที่่�ปลููกถ่่าย

ได้้น้้อย เก็็บเก่ี่�ยวกระดููกต่ำำ�� รวมถึึงการบาดเจ็็บหรืือการติิดเชื้้�อบริิเวณที่่�

เก็็บเกี่่�ยวกระดููก ปััจจุุบัันการใช้้เซลล์์มีีเซนไคม์์เพื่่�อการรัักษาทางคลิินิิก  

มีีระเบีียบข้้อบัังคัับจากองค์์การอาหารและยาของสหรััฐอเมริิกา (Food 

and Drug Administration: FDA) โดยต้้องไม่่มีีการเติิมสารเคมีียาหรืือ

ผ่่านเครื่่�องมืือใด ๆ ในเซลล์์เพื่่�อคงหน้้าท่ี่�การทำำ�งานเดิิมของเซลล์์ไว้้ 

กระบวนการรัักษาทางคลินิิกิโดยใช้เ้ซลล์ ์(cell therapy in clinical trials) 

ควรแยกเซลล์์มีีเซนไคม์์มาผสมกัับวััสดุุปลููกถ่่ายเอกพัันธุ์์�ท่ี่�ผ่่านการรัับรอง

จาก FDA แล้้วนำำ�มารัักษาผู้้�ป่่วยในวัันเดีียวกััน อย่่างไรก็็ตามในปััจจุุบััน 

FDA ยัังไม่่รัับรองกระบวนการนำำ�﻿เซลล์โปรเจนิิเตอร์์ หรืือ﻿เซลล์ต้้นกำำ�เนิิด

จากตััวอ่่อน มาเพิ่่�มจำำ�นวนในห้้องทดลองแล้้วนำำ�กลัับไปรัักษากระดููก 

ในทางคลิินิิก [73]  

	 กระบวนการวิจิััยสู่่�การนำำ�ไปใช้ใ้นทางคลิินิกิ ผู้้�พััฒนาจำำ�เป็น็ต้้อง

ผ่่านกระบวนการวิิจััย 2 ระดัับ ได้้แก่่ วิิจััยระดัับพรีีคลิินิิก (pre-clinical 

trials) และวิิจััยระดัับคลิินิิก (clinical trials) (ภาพ 34)
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09

	 ในบทนี้้�จะกล่่าวถึึง กรณีีศึึกษาบางส่่วนในการนำำ�ความรู้้�ทาง

วิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกมาใช้้ในการรัักษาผู้้�ป่่วยที่่�มีีรอยโรคภายนอกและ

ภายในช่่องปากดัังตััวอย่่างต่่อไปนี้้�

กรณีีศึึกษาการประยุุกต์์ใช้้วิิศวกรรมเนื้้�อเยื่่�อกระดููกในทางคลิินิิก

	 1.	 กรณีีศึึกษาที่่� 1

	 การรัักษาด้้วยวััสดุุปลููกถ่่ายบริิเวณใบหน้้าและกะโหลกศีีรษะ 

ของ Ciocca, L และคณะ ในปีี ค.ศ. 2010 เป็็นการพััฒนาการผลิตวััสดุุ

ปลููกถ่่ายกระดููกเพื่่�อการรัักษาทางคลิินิิก โดยใช้้วิิธีีการผลิิตโครงร่่าง 

ด้้วย﻿การออกแบบจากคอมพิิวเตอร์์ (computer-aided design : CAD)  

เพื่่�อให้้วััสดุุปลูกถ่่ายกระดููกมีีรูปร่่างเข้้ากัันได้้กัับบริิเวณที่่�ต้้องการรัักษา 

(ภาพ 35) โดยใช้้วิิธีี CAD และ การข้ึ้�นรููปแบบอิิสระที่่�มั่่�นคงในการผลิต 

วััสดุุปลูกถ่่ายกระดููกเพื่่�อรัักษาผู้้�ป่วยที่่�วิิการบริิเวณกะโหลกศีีรษะและ 

จมููก หลัังการผ่่าตััดใส่่วััสดุุปลููกถ่่าย การหายของแผลเป็็นปกติิ ผู้้�ป่่วย

สามารถทำำ�ความสะอาดวััสดุุปลููกถ่่ายได้้ด้้วยตนเอง ข้้อดีีของการใช้้ระบบ 

CAD ได้้แก่่สามารถวางแผนการผ่่าตััดได้้อย่่างแม่่นยำำ�และแนะแนวทาง 

การรัักษากัับผู้้�ป่วยได้้ ข้้อด้้อยของการรัักษาคืือค่่าใช้้จ่่ายสููงและใช้้

ทรััพยากรมากเนื่่�องจากต้้องผลิิตแม่่แบบการผ่่าตััด (surgical template) 

และต้้องใช้้เครื่่�องซีีทีีสแกน (computerized tomography scan: CT 

scan) เพื่่�อการวิินิิจฉััยและวางแผนการรัักษา [77]
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เป็็นแขนงหนึ่่�งท่ี่�สำำ�คััญยิ่่�งของสายงานด้้านวิิทยาศาสตร์์สุุขภาพ บุุคลากร 

ด้้านสุุขภาพทุุกสาขาที่่�เก่ี่�ยวข้้องจำำ�เป็็นต้้องศึึกษาวิิทยาการระบาดสำำ�หรัับ 

นำำ�มาประยุุกต์์ใช้้ในงานของตนเพื่่�อให้้สามารถแก้้ไขปััญหาสุุขภาพของ

ประชาชนได้้มีีอย่า่งมีีประสิิทธิภาพ ในการดำำ�เนินิงานด้า้นสุุขภาพ การนำำ�หลััก

การศึึกษาทางวิิทยาการระบาดมาประยุุกต์์ใช้น้ั้้�นต้อ้งอาศััยเครื่่�องมือื อาจเป็น็

หนัังสือืหรือืตััวบุุคคลที่่�มีีประสบการณ์ใ์นการชี้้�แนะแนวทางให้ก้ารดำำ�เนินิการ

วิิจััย ประสบผลสำำ�เร็็จ ซึ่่�งหนัังสืือเล่่มนี้้�มุ่่�งเน้้นเรื่่�องการศึึกษาทางวิิทยาการ

ระบาดแต่่ละชนิิดที่่�บุุคลากรด้้านสุุขภาพสามารถนำำ�ไปใช้้เป็็นแนวทางดำำ�เนิิน

การวิิจััยเพื่่�อให้้เกิิดองค์์ความรู้้�ใหม่่อัันนำำ�มาแก้้ไขปััญหาสุุขภาพ ซึ่่�งจะช่่วย 

ในการพััฒนาคุุณภาพชีีวิิตของมวลมนุุษยชาติิ

	ตำ ำ�ราเล่่มนี้้�รวบรวมเนื้้�อหาความรู้้�ทางกุุมาร

เวชศาสตร์และภาวะต่่าง ๆ ที่่�พบบ่่อยในเวชปฏิบััติ 

นำำ�เสนอความรู้้�และทัักษะ ท่ี่�เรีียบเรีียงจากประสบการณ์์

จริิงของคณาจารย์์อย่่างละเอีียด เข้้าใจง่่ายเหมาะ

สำำ�หรัับนิิสิิต นัักศึึกษาแพทย์์ บุุคลากรทางการแพทย์์ 

และผู้้�ที่่�สนใจในวิิชากุุมารเวชศาสตร์์ทุุกระดัับ สามารถ

นำำ�ไปประยุุกต์์ใช้้ในการดููแลผู้้�ป่วยอย่่างเหมาะสม 

ตามบริิบทของประเทศไทย

	 หนัั งสืือ เล่่มนี้้�ประกอบด้้วยความรู้้�ทาง 

กุุมารเวชศาสตร์์ทั่่�วไป มีีเนื้้�อหาสาระเกี่่�ยวข้้องกัับ 

โรคติิดเชื้้�อทางเดิินหายใจในเด็็ก ประกอบด้้วยความรู้้�

พื้้�นฐานระบบทางเดินิหายใจ โรคติดิเชื้้�อทางเดินิหายใจ

ส่่วนบน และโรคติิดเชื้้�อทางเดิินหายใจส่่วนล่่าง 

มีีเนื้้�อหาที่่�ครอบคลุุมกลุ่่�มโรคท่ี่�พบบ่่อย เน้้นความ 

ทัันสมััยของเนื้้�อหา การเปลี่�ยนแปลงของโลก 

ยุุคปััจจุุบััน ภาษาอ่่านง่่าย เหมาะสำำ�หรัับนิิสิิตแพทย์ 

นัักศึึกษาสายวิิทยาศาสตร์สุุขภาพ แพทย์ทั่่�วไป 

กุุมารแพทย์์ พยาบาล และบุุคคลทั่่�วไป
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