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บทที ่2 

สรุปสาระส าคญัจากเอกสารที่เกีย่วข้อง 

ไลเคนแพลนัสในช่องปาก  

 เป็นรอยโรคท่ีเกิดข้ึนในเยื่อเมือกช่องปาก เช่ือวา่มีสาเหตุจากการอกัเสบเร้ือรังโดยการท างาน
ของระบบภูมิคุ้มกันร่างกาย (hostimmunesystem) (13-18) มักเกิดข้ึนในผู ้ป่วยท่ีมีอายุ 40 ปี ข้ึนไป 
มีค่าเฉล่ียความชุกร้อยละ 1.27 และมีอตัราส่วนในเพศหญิงต่อเพศชายเป็น 1.5 ต่อ 1 โดยประมาณ (19) 
ส าหรับในประเทศไทยไลเคนแพลนสัช่องปากเป็นรอยโรคท่ีพบไดบ้่อยในช่องปาก พบในช่วงอาย ุ30
ถึง 60 ปี ในผูป่้วยเพศหญิงมากกวา่เพศชายในอตัราส่วน 4 ต่อ 1 พบผูป่้วยเขา้รับการรักษาดว้ยไลเคน
แพลนัสช่องปากชนิดฝ่อลีบ (atrophic type)ได้มากท่ี สุดทั้ งในภาคเหนือ ภาคกลาง และภาค
ตะวนัออกเฉียงเหนือ (20)   

พยาธิก าเนิดของไลเคนแพลนัสช่องปาก (14, 17, 18, 21)  

 ไลเคนแพลนสัเป็นโรคอกัเสบเร้ือรัง เก่ียวขอ้งกบัความผิดปกติของระบบภูมิคุม้กนัชนิดเซลล์
เป็นส่ือ (cell mediated immunity) โดยเกิดความผิดปกติในการท างานของทีเซลล์ (T-Cell) มีการ
กล่าวถึงตัวอย่างแอนติเจน(antigen) ท่ีอาจท าให้เกิดโรคได้หลายชนิดเช่น ยา สารเคมี เช้ือไวรัส 
เช้ือแบคทีเรีย หรือแอนติเจนในตวัของผูป่้วยเอง (13, 17, 22) อย่างไรก็ดีในปัจจุบนัยงัไม่ทราบแน่ชดัถึง
ชนิดแอนติเจนท่ีเป็นสาเหตุ แอนติเจนเหล่าน้ีจะกระตุน้ให้เซลล์น าเสนอแอนติเจน(antigen presenting 
cell) และเคอราติโนไซต์หลัง่คีโมไคน์ (chemokines) และไซโตไคน์ (cytokines) ออกมาดึงดูดเซลล์
อกัเสบให้มาบริเวณท่ีเกิดรอยโรคและท าลายเซลล์เบซัลเคอราติโนไซต์ (basal keratinocyte cell) ท า
ใหเ้กิดรอยโรคข้ึน (ภาพท่ี 2.1)   
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ภาพที่ 2.1  สมมุติฐานการเกิดไลเคนแพลนัสช่องปาก เช่ือว่าแอนติเจนจะกระตุน้ให้เซลล์น าเสนอ
แอนติเจนและเคอราติโนไซตห์ลัง่คีโมไคน์และไซโตไคน์ออกมาดึงดูดเซลลอ์กัเสบให้เขา้มาสู่บริเวณ
ท่ีเกิดรอยโรค (แหล่งท่ีมา:ดดัแปลงจาก (18)) 

 การแสดงออกของแอนติเจนในโรคไลเคนแพลนัสในระยะแรกของโรคสัมพันธ์กับการ
แสดงออกของ MHC class I ของเคอราติโนไซต์และถูกจดจ าโดย CD8+ T cells ซ่ึงเป็นทีเซลล์หลกัท่ี
เป็นพิษต่อเซลล์โดย CD8+ cytotoxic T cell จะกระตุน้ให้เกิดการตายของเคอราติโนไซตด์ว้ยการหลัง่
ทูเมอร์เนคโครซิสแฟคเตอร์-อัลฟา (Tumor necrosis factor-α ; TNF-α), ฟาสไลแกน (FasL) และ        
แกรนไซม์ บี (granzyme B) ไปจบักบัตวัรับ (receptor) ท่ีอยูบ่นเคอราติโนไซต์กระตุน้กระบวนการแคส
เพส (caspase cascade) ท าให้เกิดการตายของเคอราติโนไซต์ (ภาพท่ี 2.2) นอกจากน้ีเคอราติโนไซต์
และเซลลแ์ลงเกอร์ฮานส์ (Langerhan cell) บริเวณรอยโรคยงัมีการเพิ่มระดบัการแสดงออกของ MHC 
class II ให้กบั CD4+ helper T cell แลว้กระตุน้ให้ TH1 (T-helper1) หลัง่อินเตอร์ลิวคิน -1, 2 (IL-1, 2) 
และอินเตอร์ฟีรอน-แกมมา (interferon gamma; IFN-γ) ไปกระตุน้ CD8+ cytotoxic T cell ท าให้เกิด
การตายของเคอราติโนไซต์ชั้นเบซัลและ IFN-γ ยงัท าให้เกิดการแสดงออกของ MHC class I บน         
เคอราติโนไซตใ์หค้งอยูแ่ละเกิดความเร้ือรังของไลเคนแพลนสัช่องปาก  
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ภาพที่ 2.2  บทบาทของ CD8+ cytotoxic T cell ในไลเคนแพลนัสช่องปาก CD8+ cytotoxic T cell จะ
กระตุน้ให้เกิดการตายของเคอราติโนไซตด์ว้ยการหลัง่ TNF-α, ฟาสไลแกน และแกรนไซม ์บีกระตุน้
กระบวนการแคสเพสท าใหเ้กิดการตายของเคอราติโนไซต ์(แหล่งท่ีมา: (17)) 

 มีรายงานการเพิ่มข้ึนของมาสต์เซลล์ (mast cells)ในรอยโรคไลเคนแพลนัสช่องปาก มาสต์เซลล์ท่ี
พบ มีการแตกตวัของเม็ดเล็กๆ ในเซลล์ (degranulation) และหลัง่สารก่อเกิดการอกัเสบ (proinflam 
matorymediators) เช่น TNF-α, ทรีปเตส (tryptase) และไคเมส (chymase) ซ่ึงเป็นเอนไซม์(enzyme) 
ท่ียอ่ยโปรตีนไดไ้ปเป็นตวักระตุน้ให้ทีเซลล์หลัง่ MMP-9ไปท าลายเยื่อฐาน (basement membrane) ใน
โรคไลเคนแพลนสัช่องปากและชั้นเยื่อฐานท่ีฉีกขาดจะกระตุน้การตายของเคอราติโนไซต ์นอกจากน้ี
ทีเซลล์ยงัหลั่ง RANTES (regulated on activation normal T cell expressed and secreted; RANTES) 
ยอ้นกลบัมากระตุน้มาสตเ์ซลลใ์หเ้กิดการแตกตวัของเมด็เล็ก ๆ ในเซลลเ์พิ่มข้ึน (ภาพท่ี 2.3)  
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ภาพที่ 2.3 บทบาทของมาสต์เซลล์ ในไลเคนแพลนสัช่องปากมาสต์เซลล์หลัง่สารก่อเกิดการอกัเสบ
ซ่ึง TNF-α และไคเมสไปเป็นตวักระตุน้ใหที้เซลล์ท่ีมาออกมาจากหลอดเลือดหลัง่ MMP-9 ไปท าลาย
เยื่อฐานในโรคไลเคนแพลนัสช่องปาก นอกจากน้ีทีเซลล์ยงัหลั่งRANTES ยอ้นกลับมากระตุ้น 
มาสตเ์ซลลใ์หเ้กิดการแตกตวัของเมด็เล็กๆในเซลลเ์พิ่มข้ึน (แหล่งท่ีมา:(17)) 

 จากการทดลองเล้ียงทีเซลล์จากบริเวณรอยโรคไลเคนแพลนัสช่องปากพบว่าทีเซลล์จาก 
รอยโรคไลเคนแพลนัสช่องปากมีความเข้มข้นของ MMP-9 มากกว่าทีเซลล์ท่ีมาจากเลือดผูป่้วย 
ไลเคนแพลนสัช่องปากและทีเซลล์ท่ีมาจากเน้ือเยื่อปกติ (3) ซ่ึงแสดงใหเ้ห็นวา่มีการแสดงออกเกินของ 
MMP-9 ซ่ึงมาจากทีเซลล์ในบริเวณรอยโรคไลเคนแพลนัสช่องปากและยงัมีการศึกษาพบว่ามี 
การแสดงออกเกินของ MMP-9 ในเน้ือเยือ่ของไลเคนแพลนสัช่องปากเปรียบเทียบกบัเน้ือเยื่อปกติ (5-7) 
โดยพบ MMP-9 ในบริเวณท่ีมีการแทรกซึมของเซลล์อักเสบ (inflammatory infiltrate) (6 ) ผลจาก 
การท่ี MMP-9 ท าลายเยื่อฐานท าให้เคอราติโนไซต์หลุดออกจากกันท าให้ CD8+ cytotoxic T cell 
สามารถเคล่ือนเขา้มาในชั้นเยือ่บุผวิได ้และ RANTES ท่ีหลงัจากทีเซลลจ์ะท าให้เซลลอ์กัเสบคงอยูใ่น
บริเวณนั้นนานข้ึน    
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ลกัษณะทางคลนิิก          

 เป็นรอยโรคมีลกัษณะเป็นลายเส้นวิคแฮม (Wickham’s striae) ไปจนถึงลกัษณะเป็นป้ืนขาว 
(plaque) ขดูไม่ออกอาจพบรอยแดงร่วมกบัรอยโรคสีขาวหรือพบการหลุดลอกของเยือ่บุผวิได ้โดยมกั
พบทั้งสองขา้งของช่องปากแต่อาจไม่สมมาตรกนัก็ได ้(22) ผูป่้วยมกัไม่มีอาการใดๆ แต่สามารถพบได้
วา่ผูป่้วยจะมีอาการแสบร้อนบริเวณท่ีเป็น กลืนล าบาก และมีอาการมากข้ึนเม่ือทานอาหารร้อนหรือ
อาหารท่ีมีรสจดัต าแหน่งท่ีพบไลเคนแพลนสัช่องปากไดม้ากท่ีสุดคือ บริเวณดา้นทา้ยของกระพุง้แกม้ 
นอกจากนั้นยงัพบไดท่ี้ล้ิน เหงือก เยือ่เมือกดา้นริมฝีปาก และบริเวณริมฝีล่างปาก (23) นอกจากน้ียงัอาจ
พบไลเคนแพลนัสช่องปากปรากฏบริเวณเพดานปาก พื้นของช่องปาก (floor of the mouth) และ  
ริมฝีปากบนไดบ้า้งแต่ไม่บ่อยนกั (23) ไลเคนแพลนสัในช่องปากแบ่งไดเ้ป็น 5 ชนิด (21, 24) ไดแ้ก่ 
 ชนิดร่างแห (Reticular type) เป็นชนิดท่ีพบได้บ่อยพบไดบ้ริเวณกระพุง้แกม้ ด้านขา้งของล้ิน
และ เหงือกรอยโรคมีลกัษณะเป็นร่างแหลายลูกไมสี้ขาวหรือพบเป็นป้ืนสีขาวท่ีเช็ดไม่ออกและผูป่้วย
ไม่มีอาการใด ๆ   
 ชนิดตุ่มตนั (Papular type) พบตุ่มตนัสีขาวขนาดเล็กหลายต าแหน่งกระจายโดยทัว่ไปในเยื่อ
เมือกช่องปากพบไดม้ากบริเวณกระพุง้แกม้ 
 ชนิดป้ืนขาว (Plaque type) ลกัษณะเป็นแผน่นูนเรียบสีขาวท่ีขดูไม่ออก ไลเคนแพลนสัช่องปาก
ชนิดน้ีมีลักษณะคล้ายคลึงกับรอยโรคในกลุ่มลิวโคเพลเกีย (leukoplakia) (22) และมกัพบได้บริเวณ
กระพุง้แกม้และดา้นขา้งของล้ิน 
 ชนิดฝ่อลีบ (Atrophic type) มีการฝ่อลีบ (atrophy) ของเยื่อบุผิวช่องปากลกัษณะเป็นรอยสีแดง
เรียบร่วมกบัรอยโรคสีขาวท่ีมีลกัษณะเป็นร่างแหหรือป้ืนขาวท่ีเช็ดไม่ออกร่วมดว้ย  
 ชนิดแผลถลอก (Ulcerative type) พบลกัษณะเป็นรอยถลอกสีแดง บริเวณขอบของแผลพบเส้น
สีขาว แผลมกัปกคลุมดว้ยเยื่อเมือกเทียม (pseudomembrane) ซ่ึงสามารถเช็ดออกได ้หากเป็นท่ีเหงือก
จะพบลกัษณะของเหงือกอกัเสบหลุดลอก (desquamative gingivitis)   
 นอกจากในช่องปากแลว้ ในผูป่้วยไลเคนแพลนสัช่องปากร้อยละ15 สามารถพบพบรอยโรคได้
บ่อยท่ีผิวหนังอวยัวะสืบพนัธ์ุขอ้พบัต่าง ๆ และอาจพบบา้งท่ีตา หู จมูก กล่องเสียง กระเพาะอาหาร 
ลกัษณะเป็นป้ืนหรือตุ่มตนั(papule) สีแดงจนถึงม่วงรูปร่างหลายเหล่ียมและมีอาการคนัร่วมดว้ยไดแ้ละ
ยงัมีรายงานการเกิดไลเคนแพลนสัท่ีเหงือกปากช่องคลอดและท่ีช่องคลอดร่วมกนั (vulvulovaginal-
gingival syndrome) อีกดว้ย (25) 
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รอยโรคไลเคนอยด์ (Lichenoid lesion) (16, 26) 

 เป็นรอยโรคท่ีมีลกัษณะทางคลินิกเช่นเดียวกบัไลเคนแพลนัสช่องปาก รอยโรคไลเคนอยด ์
ถูกจดัเป็นรูปแบบหน่ึงของไลเคนแพลนสัช่องปากโดยอาจเป็นรอยโรคดว้ยตวัเอง หรือเป็นการก าเริบ
(exarcerbation) ของไลเคนแพลนสัช่องปากท่ีตอบสนองต่อส่ิงกระตุน้ เช่น ยาบางกลุ่ม เช่น ยารักษา
โรคความดนัโลหิตสูง ยารักษาโรคเบาหวาน และยาระงบัปวด หรือวสัดุทางทนัตกรรมบางชนิด (26) 

การวนิิจฉัยแยกโรค (18)  

 ไลเคนแพลนัสช่องปากชนิดร่างแห ตุ่มตนั และป้ืนขาวนั้นต้องแยกโรคกับการมีนิสัยชอบ 
เค้ียวแกม้ (cheek chewing) ภาวะเยื่อบุหนาดา้นเหตุแรงเสียดสี (frictional keratosis) กลุ่มอาการไลเคนอยด ์
(lichenoidreactions) ลิวโคเพลเกียลูปัส อีริทีมาโตซสั (lupus erythematosus) การวินิจฉยัโรคจะท าไดย้าก
ข้ึนถา้มีการติดเช้ือราร่วมดว้ยไลเคนแพลนสัช่องปากชนิดฝ่อลีบและชนิดแผลถลอก ตอ้งวินิจฉัยแยก
โรคกบัเพมพิกสั (pemphigus) มิวคสัเมมเบรน เพมฟิกอยด์ (mucous membrane pemphigoid) โรครา
แคนดิดาชนิดผืน่แดง (erythematous candidiasis) และ chronic ulcerative stomatitis (ตารางท่ี 2.1) 

ตารางที่ 2.1  การวนิิจฉยัแยกโรคทางคลินิกและทางพยาธิวทิยาของไลเคนแพลนสัช่องปาก 
กบัรอยโรคบางชนิดท่ีคลา้ยคลึงกนั (แหล่งท่ีมา: ดดัแปลงจาก (18)) 

โรค ลกัษณะทางคลินิก ลกัษณะทางพยาธิวทิยา 

รอยโรคไลเคนอยดจ์ากยา
(lichenoid drug reaction )  

 
 

รอยโรคไลเคนอยดจ์ากการสัมผสั
(lichenoid contact reaction) 

พบรอยโรคขา้งเดียวหรือ 
สองขา้งร่วมกบัมีประวติัเร่ิมใช้
ยาอาการของโรคดีข้ึนเม่ือหยุด
ใชย้า 
สัมพนัธ์กบัวสัดุทนัตกรรม
ลกัษณะรอยโรคคลา้ย 
ไลเคนแพลนสัช่องปากแต่ พบ
เพียงดา้นใดดา้นหน่ึงสัมพนัธ์
กบัวสัดุทนัตกรรม 

คลา้ยกบัของไลเคนแพลนสั
ช่องปากแต่พบมีการกระจาย
ของลิมโฟไซต ์
(lymphocyte) ไม่อยูร่วมกนั
เป็นแถบ และพบมีเซลล์
อกัเสบชนิดอ่ืนเซลลอี์โอซิน
โนฟิล พลาสมาเซลล ์และ 
แกรนูโลไซทร่์วมดว้ย (27) 
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ตารางที ่2.1 (ต่อ) 
 

โรค ลกัษณะทางคลินิก ลกัษณะทางพยาธิวทิยา 

ลูปัส อีริทีมาโตซสั รอยโรคคลา้ยไลเคนแพลนสั
ชนิดแผลถลอก แต่การกระจาย
ของรอยโรคไม่สมมาตร
ลกัษณะรอยโรคสีขาวเป็นเส้น
ละเอียดมากกวา่และเรียงตวัเป็น
รัศมีออกจากจุดศูนยก์ลางของ
รอยโรค 

คลา้ยไลเคนแพลนสัช่องปาก
แต่พบแถบของเซลลอ์กัเสบ
อยูใ่นชั้นเยือ่เก่ียวพนัระดบั
ลึกกวา่และพบการแทรกซึม
ของเซลลอ์กัเสบรอบ      
เส้นเลือด 

เพมฟิกสั และ เพมฟิกอยด ์ มีการอกัเสบหลุดลอกของ
เน้ือเยือ่แต่ไม่สัมพนัธ์กบัรอย
โรคท่ีเป็นร่างแหหรือป้ืนขาว 
ทดสอบดว้ยวธีินิโคลสก้ี
(Nikolsky’s test) ไดผ้ลบวก 

พบมีรอยแยกในชั้นเยื่อบุผวิ
หรือใตต่้อชั้นเยื่อบุผวิ 

Chronic ulcerative stomatitis ลกัษณะทางคลินิกและพยาธิ
วทิยาคลา้ยไลเคนแพลนสัช่อง
ปากแต่ไม่ตอบสนองต่อการ
รักษาดว้ยสเตียรอยดต์อ้ง
วนิิจฉยัโดยตรวจหาแอนติบอดี
(antibody) ต่อ p63 ท่ีชั้นเบซลั
และพาราเบซลั (parabasal) 

คลา้ยไลเคนแพลนสัช่องปาก
แต่พบวา่มีพลาสมาเซลล์
มากกวา่ และพบรอยแยก
เทียมของเยือ่บุ (artifactual 
epithelial separation) จาก
เน้ือเยือ่เก่ียวพนั (connective 
tissue) (28) 

ลกัษณะทางจุลพยาธิวทิยา (24, 28, 29)        

 การวินิจฉัยไลเคนแพลนสัในช่องปาก จ าเป็นตอ้งพิจารณาลกัษณะทางคลินิก ร่วมกบัลกัษณะ
ทางจุลพยาธิวิทยา โดยไลเคนแพลนัสช่องปากมีลกัษณะจุลพยาธิวิทยาท่ีใช้วินิจฉัยโรคไดแ้ก่ พบมี 
การหนาตวัของชั้นเคอราติน (hyperkeratosis) มีการหนาตวัของเยื่อบุผิวชั้นพริกเกิล (prickle cell layer) 
เรี ยก ว่ า  อ ะแคน โท ซิ ส  (acnathosis) พ บ ลั กษณ ะ เยื่ อ บุ ผิ วชั้ น เบ ซั ล เซ ล ล์ มี ก ารส ล ายตั ว  
(liquefactiondegeneration of basal cell layer) แ ล ะพ บ มี ลิ ม โฟ ไซ ต์ เป็ น แ ถ บ  (lymphocyte band 
infiltration) อยา่งหนาแน่นใตช้ั้นเยือ่บุผวิ  
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การรักษา (21, 23) 

 วธีิการรักษาท่ีใชก้นัแพร่หลาย คือการรักษาดว้ยสเตียรอยด์ (23) ซ่ึงมีทั้งแบบทาเฉพาะท่ี (topical) 
หรือใช้สเตียรอยด์แบบให้ทางระบบ (systemic) การรักษาพิจารณาตามความรุนแรงของรอยโรคใน
กรณีสเตียรอยด์แบบทาเฉพาะท่ี ใช้ทาบริเวณรอยโรคอาการมกัดีข้ึนภายใน 1 - 2 สัปดาห์ แต่หากไม่
ตอบสนองหรือรอยโรคไลเคนแพลนสัมีความรุนแรง พิจารณาใหส้เตียรอยด์แบบให้ทางระบบเร่ิมตน้
ท่ี 30 มิลลิกรัมต่อวนั และลดยาลงเม่ือผูป่้วยมีการตอบสนองต่อยาและอาการดีข้ึน ในกรณีท่ียงัคงมี
รอยโรคไลเคนแพลนสัช่องปากบางต าแหน่งตอบสนองต่อการรักษาดว้ยสเตียรอยด์แบบทาเฉพาะท่ี 
หรือสเตียรอยด์ทางระบบไดไ้ม่เป็นท่ีน่าพอใจ อาจพิจารณาใหส้เตียรอยดด์ว้ยวธีิการฉีดเขา้ในรอยโรค
การใชย้าในกลุ่มสเตียรอยดน์ั้นจะตอ้งมีการติดตามดูแลผูป่้วยอยา่งใกลชิ้ดเน่ืองจากผูป่้วยมีความเส่ียง
ท่ีจะเกิดการติดเช้ือราหรือเกิดผลขา้งเคียงจากการใชย้าได ้  
 สารกดภูมิคุม้กนัและสารชีวภาพเป็นทางเลือกหน่ึงในการรักษาไลเคนแพลนสัช่องปาก (18) ใน
ผูป่้วยท่ีไม่ตอบสนองต่อสเตียรอยด์หรือผูป่้วยท่ีมีอาการแพ้ยาสเตียรอยด์ ซ่ึงได้แก่ 1. ยากดภูมิ
ตา้นทาน เช่น อะซาทิโอพรีน (azathioprine) 2. ยากลุ่มท่ียบัย ั้งการท างานของแคลซินูริน (calcineurin 
inhibitors) ซ่ึงมีฤทธ์ิท าให้ทีเซลล์ไม่มีการเจริญเติบโตและยบัย ั้งการพฒันาการของทีเซลล์ ตวัอยา่งยา
ได้แก่ ไซโคลสปอริน (cyclosporine) ทาโครลิมัส (tacrolimus) และพิมีโครลิมัส (pimecrolimus)  
3. อนุพนัธ์ุของวติามินเอ 4. ยาตา้นจุลชีพ เช่น เตตระไซคลีน (tetracycline) และยาอ่ืนๆ เช่น แดปโซน 
(dapsone) ลีวามิโซล (levamisole) อีนอกซาพาริน (enoxaparin) (30) เอฟาลิซุแมป (efalizumab) (31) 

นอกจากการใช้ยาแล้ว ยงัมีการน าเสนอการใช้การศลักรรมโดยใช้การศลัยกรรมตดัออก (surgical 
excision) ในกรณีท่ีมีฝ้าขาวแยกไดช้ดัเจนหรือมีแผลท่ีไม่หายมีการใชรั้งสีอลัตราไวโอเลตความชนิด
ความยาวคล่ืนยาว (long wave ultraviolet light (PUVA)) การใช้คาร์บอนไดออกไซด์เลเซอร์ (CO2 
laser) และการรักษาดว้ยความเยน็ (cryotherapy) เขา้มาช่วยในการให้การรักษาไลเคนแพลนสัช่องปาก
ท่ีมีอาการรุนแรงและไม่ตอบสนองต่อการรักษาดว้ยวธีิอ่ืนอีกดว้ย  

ปัจจัยเส่ียง   

 ปัจจยัเส่ียงของไลเคนแพลนัสช่องปากยงัไม่ชัดเจน พบว่าวสัดุและยาบางชนิดท าให้เกิด 
รอยโรคไลเคนอยดไ์ด ้นอกจากน้ียงัมีบางรายงานพบความสัมพนัธ์ของระดบัคอร์ติซอล (cortisol) ซ่ึง
เป็นฮอร์โมนความเครียดอาจสัมพันธ์กับไลเคนแพลนัสในช่องปากมีรายงานการศึกษาพบ
ความสัมพนัธ์ระหวา่งการเกิดไลเคนแพลนสัช่องปากกบัความผดิปกติท่ีเก่ียวขอ้งกบัความเครียด (32-35) 
นอกจากน้ี โรคตบัอกัเสบเร้ือรังภาวะติดเช้ือไวรัสตบัอกัเสบชนิดซี พนัธุกรรม และ ภาวะสเต็มเซลล์-
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ใหม่ต้านร่างกายผูป่้วย (Graft versus host disease)เป็นปัจจยัเส่ียงท่ีให้เกิดรอยโรคไลเคนแพลนัส
และไลเคนอยดไ์ด(้ตารางท่ี 2.2) (16) 

ตารางที ่2.2  ปัจจยัเส่ียงของไลเคนแพลนสัช่องปาก (แหล่งท่ีมา:ดดัแปลงจาก (16)) 

ปัจจยัเส่ียงของไลเคนแพลนสัช่องปาก 
ยา Antimalarial, Diuretics, -blockers, Oral hypoglycemic 

Non-steroidal anti-inflammatory drugs 
Angiotensin converting enzyme inhibitors 
Gold salt, penicillamine, anti-retroviral 

วสัดุทางทนัตกรรม อะมลักมั คอมโพสิต เรซิน โลหะและโลหะผสม 

ปัจจยัเส่ียงอ่ืนๆ ตบัอกัเสบเร้ือรัง ไวรัสตบัอกัเสบชนิดซี ความเครียด 
พนัธุกรรม ภาวะสเตม็เซลลใ์หม่ตา้นร่างกายผูป่้วย 

 

การเปลีย่นแปลงไปเป็นมะเร็ง  

 องค์การอนามัยโลก (World Health Organization; WHO)ได้จ  าแนกกลุ่มความผิดปกติท่ีมี                           
ความเส่ียงเปล่ียนไปเป็นมะเร็ง  (potentially malignant disorders; PMDs) (36) ได้แก่ ลิวโคเพลเกีย 
อีรีโทรเพลเกีย (erythroplakia) ไลเคนแพลนัสช่องปากซับมิวคัสไฟโบรซิสในช่องปาก (oral 
submucous fibrosis) และความผิดปกติอ่ืนๆ ซ่ึงมีความเส่ียงจะเปล่ียนไปเป็นมะเร็ง  อย่างไรก็ตาม 
ในปัจจุบันย ังไม่ มีข้อมูลขั้ นตอนการเปล่ียนแปลงไปเป็นมะเร็งของไลเคนแพลนัสช่องปาก 
 มีการสันนิษฐานว่าไลเคนแพลนัสช่องปากเกิดการเปล่ียนแปลงไปเป็นมะเร็งเน่ืองจากภาวะ
อกัเสบเร้ือรังซ่ึงเป็นพยาธิสภาพของโรคซ่ึงมีการหลั่งสารกระตุ้นหลายชนิดออกมาอยู่ตลอดนั้น
รบกวนวงจรของเซลล์ (cell cycle) นอกจากน้ียงัเกิดผลิตภณัฑ์จากกระบวนการออกซิเดชนั (oxidative 
product) ท าให้ เกิดภาวะเครียดออกซิ เดชัน (oxidative stress) ส่ งผลให้ ดี เอ็น เอถูกท าลายและ
เปล่ียนแปลงไปเป็นมะเร็งในท่ีสุด (37) (ภาพท่ี 2.4) แต่ไม่มีขอ้มูลท่ีชดัเจนว่าไลเคนแพลนสัช่องปาก
เพียงอย่างเดียวสามารถเปล่ียนแปลงเป็นรอยโรคก่อนมะเร็งหรือมะเร็งได ้เน่ืองจากยงัไม่มีรายงาน 
การพบความสัมพนัธ์ระหว่างลักษณะทางคลินิกลกัษณะทางจุลพยาธิวิทยากบัการวินิจฉัยโรค (38) 
มีรายงานถึงการเปล่ียนแปลงเป็นรอยโรคก่อนมะเร็งของไลเคนแพลนสัในช่องปากเพียงร้อยละ 0.65 
ต่อปีและการเปล่ียนไปเป็นมะเร็งมกัเกิดในไลเคนแพลนัสช่องปากชนิดฝ่อลีบและแผลถลอก (39) 
และมีรายงานถึงความสัมพันธ์ของไลเคนแพลนัสช่องปากกับ ฮิวแมนแพพพิโลมา ไวรัส  
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(human papilloma virus; HPV) ซ่ึงเป็นไวรัสท่ีเป็นปัจจยัเส่ียงให้เกิดโรคมะเร็งในช่องปากได ้(40) และ
ยงัไม่มีการรายงานถึงวธีิการป้องกนัการเปล่ียนไปเป็นมะเร็งท่ีไดผ้ลส าหรับไลเคนแพลนสัช่องปาก(38) 

ภาพที่ 2.4  สมมุติฐานการเปล่ียนไปเป็นมะเร็งของไลเคนแพลนัสช่องปากภาวะอกัเสบเร้ือรังใน 
ไลเคนแพลนัสช่องปาก ท าให้เกิดภาวะเครียดออกซิเดชันและมีการหลัง่สารอกัเสบ (inflammatory 
cytokines) และปัจจยัการถอดรหัส (transcription factor) ส่งผลให้เคอราติโนไซต์เกิดความผิดปกติ
และเยือ่บุผวิสูญเสียความเป็นระเบียบ (disorganize) และเปล่ียนไปเป็นมะเร็ง (แหล่งท่ีมา:(37 ) ) 

A Disintegr in And Metalloproteinase 9 (ADAM9)      

 เป็นโมเลกุลท่ีน ้ าหนกั 84 กิโลดอลตนัเป็นโปรตีนท่ีทอดผา่นเยื่อหุ้มเซลล์ชนิดท่ี1 ถูกคน้พบใน
ปี ค .ศ .1995 มี ช่ื อ เรี ย ก อ่ื น ได้ แ ก่Meltringamma ห รือ  Metalloprotease-disintegrin cysteine rich 
domain9 (MDC9) โดย  ADAM9 ท่ี อยู่ ใน รูปพ ร้อมท างาน  (active form) มี โครงส ร้างโด เมน
(domain)ไดแ้ก่เมทลัโลโปรทิเนส ดิสอินเทกริน ซิสทีอีนริช อีพิเดอมลัโกรทไลค์ ทรานส์เมมเบรน
และมีไซโตพลาส- มิกเทลอยู่ภายในเซลล์(metalloprotenase, disintregrin, cysteine-rich, epidermalgrowth-
like, transmembranedomain, cytoplasmic-tail) (41) (ภาพท่ี2.5) พบADAM9 ได้ในหลายอวัยวะเช่น 
ผวิหนงั(1) ไต(42)และปอด(43)เป็นตน้ สามารถพบ ADAM9 ไดบ้นพื้นผิวเซลล ์โดยท าหนา้ท่ีเก่ียวกบัการ
ตอบสนองระหว่างเซลล์ (cell-cell interaction) (44, 45) มีบทบาทในหลายกระบวนการของร่างกายเช่น 
การปฏิสนธิ การหลั่ง-ไซโตไคน์ การสร้างกล้ามเน้ือและกระบวนการท่ีจ าเป็นต้องอาศัยการ 
ยึดติดของเซลล์ (cell adhesion) โดยดิสอินเทกริและซิสทีอีนริช โดเมนในADAM9 เป็นแอดฮีซีฟ
โมเลกุล (adhesive molecule) จบักบัอินเทกริน (integrin)ได ้(1) ในปัจจุบนัยงัมีการศึกษาเก่ียวกบัหนา้ท่ี
ทางชีววิทยาของ ADAM9 ไม่มากนัก มีการแสดงออกของ ADAM9 ได้ตั้ งแต่ในระหว่างท่ีมีการ
พฒันาร่างกาย การศึกษาในหนูท่ีท าให้ขาด ADAM9 ไม่พบวา่มีการแสดงออกท่ีผดิปกติในช่วงท่ีก าลงั
มีการพัฒนาการซ่ึงเช่ือว่าเกิดจากการชดเชยการท าหน้าท่ีกับโมเลกุลชนิดอ่ืน ๆ หรืออาจมีการ 
ท าหน้าท่ีทบัซ้อนกบัโมเลกุลชนิดอ่ืน อย่างไรก็ตามการขาด ADAM9 ร่วมกบัโมเลกุลอ่ืน อาจท าให้
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เกิดความผิดปกติได้ เช่นในหนูท่ีมีการก าจดั ADAM9 และADAM19 พบว่าเกิดความผิดปกติของ 
ล้ินหัวใจไมทรัล  วาล์ว (mitral valve) (46) จึงมีการเสนอว่าการแสดงออกของ ADAM9 นั้ น มี
ความส าคญัต่อเซลลแ์ต่ไม่มีความจ าเป็นในระหวา่งท่ีมีการพฒันาการ  

ภาพที ่2.5 โครงสร้างโดเมนของ ADAM9 ท่ีพร้อมท าหนา้ท่ี ซ่ึงไดแ้ก่ เมทลัโลโปรทิเนส(MP), ดิสอิน
เทกริน (Dis), ซิสทีอีนริช (Cys), อีพิเดอมลัโกรทไลค์ (EGF-like), ทรานส์เมมเบรน (TM) และไซโต 
พลาสมิกเทล(C) (แหล่งท่ีมา: ดดัแปลงจาก (1))   

ADAM9 กบัการหายของแผล         

 ในกระบวนการหายของแผลนั้นประกอบด้วยหลายเหตุการณ์ตั้งแต่การเกิดการเพิ่มจ านวน
เน้ือเยื่อการย้ายท่ี (migration)หรือการปรับรูปแบบ(remodeling) (47, 48) ซ่ึ งเคอราติโนไซต์เป็น
องคป์ระกอบหน่ึงท่ีส าคญัในกระบวนการหายของแผลจึงมีการศึกษาความสัมพนัธ์ของ ADAM9 กบั
การท างานของเคอราติโนไซต ์พบวา่ในผิวหนงัมนุษยใ์นภาวะปกติมีการแสดงออกของ ADAM9  ทั้ง
ในชั้นอีพิเดอร์มลั (epidermal)และเดอร์มลั (dermal) โดยพบรูปแบบการแสดงออกของ ADAM9 ใน 
เคอราติโนไซต์ส่วนเหนือชั้นเบซัล (suprabasal) มากกว่าเม่ือเปรียบเทียบกบัชั้นเบซัล (basal)และยงั
พบการแสดงออกท่ีเซลลรู์ปกระสวย (spindle shape cell) (1) (ภาพท่ี2.6)  
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ภาพที่ 2.6 การแสดงออกของ ADAM9 ในผิวหนังมนุษย ์มีการแสดงออกเซลล์เคอราติโนไซต์ส่วน
เหนือชั้นเบซัลมากกว่าเม่ือเปรียบเทียบกับชั้นเบซัล และยงัพบการแสดงออกท่ีเซลล์รูปกระสวย 
(ลูกศรช้ี) (แหล่งท่ีมา: (1))  

 ในกระบวนการหายของแผล ADAM9 มีบทบาทเก่ียวขอ้งกบัการเคล่ือนท่ีของเคอราติโนไซต์
โดยแอดฮีซีฟโมเลกุลของ ADAM9 สามารถจบักบัอินเทกรินชนิด β1 (β1-integrin) เหน่ียวน าให้เกิด
การหลัง่ MMP-9 และท าให้เคอร์ติโนไซต์สามารถเกิดการเคล่ือนท่ีได ้(1) และ ADAM9 ยงัท าให้เกิด
การ shedding ของคอลลาเจนชนิดท่ี 17 (collagen XVII) (49) ผลคือยบัย ั้งให้เคอราติโนไซต์เคล่ือนท่ี 
ชา้ลงในระหวา่งมีหายของแผลพบระดบัการถอดรหสั (transcriptionlevel) ของ ADAM9 ในช่วงตั้งแต่ 
6 ชัว่โมงถึง 6 วนัแรกหลงัเกิดแผลสูงกว่าเม่ือเปรียบเทียบกบัผิวหนงัท่ีไม่มีแผลหรือเม่ือเปรียบเทียบ
แผลในวนัท่ี 7 – 14 (2) จึงสันนิษฐานว่าADAM9ท าหน้าท่ีในช่วงแรกของกระบวนการหายของแผล
โดยพบการแสดงออกของ ADAM9 บนอีพิเดอร์มลัเคอราติโนไซต์ (epidermal keratinocyte) สัมพนัธ์
กบัการเคล่ือนท่ีของเคอราติโนไซต ์(keratinocyte migration)   
 จากการศึกษาการหายของแผลในหนูดดัแปลงพนัธุกรรมพบว่าหลงัมีแผล ในวนัท่ี 1 และ 3 
แผลของหนูท่ีถูกดัดแปลงพนัธุกรรมให้ไม่มีการแสดงออกของ ADAM9 มีการลดขนาดพื้นท่ีลง
มากกว่าในหนูปกติอย่างมีนยัส าคญัแต่ความรวดเร็วของการหายกลบัมาใกลเ้คียงกนัในวนัท่ี 5 หลงั
เกิดบาดแผลในขณะเดียวกันก็มีการตรวจพบการถอดรหัส (transcription) ของ ADAM10 และ 
ADAM17 เพิ่มข้ึนในวนัท่ี 3 (2) เน่ืองจาก ADAM10 และ ADAM17 สามารถsheddingคอลลาเจนชนิด
ท่ี 17ได ้(50) เช่นเดียวกบั ADAM9 และท าให้เคอราติโนไซตเ์คล่ือนท่ีชา้ลง ซ่ึงสอดคลอ้งกนัและแสดง
ให้เห็นวา่ ADAM9 มีความส าคญัในช่วงระยะเร่ิมตน้ (initial phase) ของการหายแผลและสามารถถูก
ทดแทนการท าหน้าท่ีได้ด้วย ADAM ชนิดอ่ืนๆ เม่ือตรวจและศึกษาทางวิทยาเน้ือเยื่อ (histology) 
พบว่ามีการเพิ่มความยาวของ keratinocyte migratory tongueในบริเวณพื้นของแผลในหนูดัดแปลง
พันธุกรรมมากกว่าหนูปกติอย่างมีนัยส าคัญ (ภาพท่ี2.7) และเม่ือตรวจด้วย Ki67ซ่ึงเป็นส่ิงบ่งช้ี 
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การเพิ่มจ านวนเซลล์ (proliferation marker) กลบัไดผ้ลเป็นบวกทั้งในหนูท่ีถูกดดัแปลงพนัธุกรรมให้
ไม่มีการแสดงออกของ ADAM9 และหนูปกติ เป็นส่ิงบ่งช้ีว่า ADAM9 นั้นสัมพนัธ์กบัการเคล่ือนท่ี
ของเคอราติโนไซต์ในกระบวนการหายของแผลแต่ไม่ได้มีความสัมพนัธ์กบัการเพิ่มจ านวนเซลล์
ของเคอราติโนไซตใ์นกระบวนการหายของแผล (2)  

 

 

 

 

 

 

ภาพที่ 2.7 เปรียบเทียบการหายในหนูท่ีมีการแสดงออกของ ADAM9 ต่างกนั จากภาพแสดงความยาว
ของ keratinocyte migratory tongue (เส้นประ) ในบริเวณพื้นของแผลเปรียบเทียบหลงัสร้างแผล 3 วนั 
(ภาพ ก ข) และระยะเวลาผ่านไป5วนัหลงัเกิดแผล (ภาพ ค ง) พบว่าในหนูดดัแปลงพนัธุกรรม (ภาพ 
ง)มีความยาวของ keratinocyte migratory tongue มากกวา่หนูปกติ (ภาพ ข)อยา่งมีนยัส าคญั (ดดัแปลง
จาก (2))  

 การแสดงออกของ MMP-9 ซ่ึงเป็นเอนไซม์ท่ีมีบทบาทเก่ียวข้องกับการหายของแผลและ
เก่ียวขอ้งกบัการเคล่ือนท่ีของเคอราติโนไซต ์ในการทดลองโดยการเพาะเล้ียงเซลล์เคอราติโนไซตเ์ม่ือ
อินทีกรินจบักบัแอดฮีซีฟโมเลกุลของ ADAM9 จะกระตุน้การหลัง่ MMP-9 (1) การทดลองในหนูท่ีถูก
ดดัแปลงพนัธุกรรมให้ไม่มีการแสดงออกของ ADAM9 พบว่ามีการแสดงออกของ MMP-9 ลดลง
เล็กนอ้ยในวนัท่ี 3 และ 5 ซ่ึงแตกต่างจากในหนูปกติอยา่งไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ ในขณะท่ีเคอราติโน-
ไซต ์สามารถเคล่ือนท่ีไดเ้ร็วข้ึน (2) เม่ือศึกษาการท างานของเอนไซม์MMP-9 (MMP-9 activity) พบวา่
ไม่มีความแตกต่างของกิจกรรมของเอนไซม์ MMP-9 หลงัเกิดแผลช่วง 1-5 วนัในแผลของหนูท่ีถูก
ดดัแปลงพนัธุกรรมให้ไม่มีการแสดงออกของ ADAM9 แต่มีความแตกต่างเล็กนอ้ยในวนัท่ี 5 ซ่ึงเช่ือ
วา่เกิดจาก MMP-9 เปล่ียนต าแหน่ง (localization) มาจากต าแหน่งอ่ืน (2)   
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ADAM9 กบัการเกดิมะเร็ง         

 พบการแสดงออกเกิน (overexpression) ของ ADAM9 ในมะเร็งหลายชนิด เช่น เมลาโนมา
(melanoma) มัลติเพิลมัยอิโลมา (multiple myeloma) มะเร็งเต้านม มะเร็งตบั มะเร็งตบัอ่อน มะเร็ง
กระเพาะอาหาร มะเร็งในเซลลไ์ต และมะเร็งตบัอ่อน (51)  มีรายงานวา่ ADAM9 สัมพนัธ์กบัการเปล่ียน
สภาพของมะเร็งต่อมลูกหมากในหนู พบมีการแสดงออกเกินของ ADAM9 ในมะเร็งต่อมลูกหมากท่ีมี
พัฒนาการระดับดี  (well differentiation) นอกจากน้ีหนูท่ี ถูกก าจัด ADAM9 ออกไปจะพบการ
เปล่ียนแปลงไปเป็นมะเร็งท่ีมีพฒันาการระดบัเลว (poor differentiation) ไดน้้อยในขณะท่ีหนูธรรมชาติ
ซ่ึงมีการแสดงออกของ ADAM9 ตามปกตินั้นสามารถพบมะเร็งต่อมลูกหมากท่ีมีพฒันาการระดบัเลว
ได้มากกว่า จึงอาจสันนิษฐานได้ว่า ADAM9 เก่ียวขอ้งกับการพฒันาของมะเร็งไปในเป็นชนิดท่ีมี
พฒันาการระดบัเลว (51) และยงัพบวา่การกลายพนัธ์ุท่ีท าให้เกิดการแสดงออกของ ADAM9 ท่ีเยื่อบุผิว
ต่อมลูกหมากนั้ นท าให้สูญเสียความสมดุลระหว่างเยื่อบุผิวและเน้ือเยื่อข้างใต้ ซ่ึงอาจน าไปสู่ 
การเปล่ียนแปลงไปเป็นมะเร็ง (preneoplastic change) ไดด้ว้ย (52)  
 ความสามารถในการสร้างเส้นเลือดเป็นอีกปัจจยัหน่ึงท่ีมีความส าคญัในเน้ืองอกและมะเร็ง  
ในการศึกษาในเซลล์พบว่า ADAM9 เก่ียวข้องกับการเพิ่มการปล่อยเอกโตโดเมน (ectodomain 
shedding) หลายชนิดจากเยื่อบุผิวหลอดเลือด (endothelial cell) ซ่ึงสัมพนัธ์กบัการเกิดเส้นเลือดใหม่
(neovascularization) จึงมีการเสนอว่า ADAM9 นั้น เก่ียวขอ้งกบัการสร้างหลอดเลือดในเน้ืองอก (53) 
การศึกษาโดยฉีดเซลล์มะเร็งเมลาโนมาในหนูท่ีไม่มี ADAM9 พบว่า ก้อนมะเร็งมีขนาดเล็กกว่า 
หนูธรรมชาติ การท่ีกอ้นมะเร็งไม่สามารถเติบโตไดน้ี้เป็นขอ้บ่งช้ีหน่ึงวา่หากขาด ADAM9 จะส่งผล
ต่อการเจริญของเน้ืองอกได ้(53) แต่อยา่งไรก็ตามในการศึกษาน้ียงัไม่พบความแตกต่างของ ADAM9  
ในการแสดงออกบริเวณเส้นเลือด   
 นอกจากน้ียงัพบความสัมพนัธ์ของ ADAM9 กับกระบวนการรุกราน (invasion) ของมะเร็ง
หลายชนิดเช่น ในมะเร็งตับพบว่ามีการแสดงออกของ ADAM9 ในส่วนหน้าของบริเวณท่ีมีการ
แพร่กระจายของเซลล์มะเร็ง (invading front of metastatic) และบริเวณท่ีเป็นเซลล์ส่วนพยุง (stromal 
cell) แสดงว่า ADAM9 ส่งเสริมการรุกรานของเซลล์มะเร็ง (54) ADAM9 ยงัเก่ียวข้องกบัอี-แคดฮีริน  
(E-cadherin)โดยท าให้เกิดการ shedding ของอี-แคดฮีรินและท าลายการเช่ือมต่อระหวา่งเซลล์ (cell to 
cell contact) ส่งเสริมให้เกิดการแยกตัวของเซลล์ นอกจากน้ี ADAM9 ยงัควบคุมกระบวนการท่ี
เกิดข้ึนภายในเซลลห์ลงัเกิดการน าอี-แคดฮีรินกลบัเขา้สู่เซลล์ในมะเร็งล าไส้ชนิด HT29 การแสดงออก
เกินของ ADAM9 ขัดขวางกระบวนการก าจัดอี-แคดฮีรินภายในเซลล์และส่งเสริมให้เกิดการน า 
อี-แคดฮีรินกลบัมาสู่ผิวเซลล์ใหม่ (55) ท  าให้เซลล์มะเร็งแยกออกจากกนัได้ง่ายและสามารถกระจาย
ออกไปยงับริเวณอ่ืนได ้  
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 มีการศึกษาการแสดงออกของ ADAM9 ในรอยโรคช่องปากน้อยมาก ในการศึกษาเก่ียวกับ 
การแสดงออกของ ADAM9 ในมะเร็งช่องปากสควอมัสเซลล์ คาร์ซิโนมา (oral squamous cell 
carcinoma) ในระดบัอาร์เอ็นเอ (RNA) พบวา่มีการหายไปของอาร์เอ็นเอในต าแหน่งท่ีจะท าการแปล
ผลเป็น ADAM9 (56) ซ่ึงขดัแยง้กบัอีกการศึกษาหน่ึงซ่ึงพบการแสดงออกเกินของ ADAM9 ในมะเร็ง
ช่องปากสควอมสัเซลล ์คาร์ซิโนมา โดยพบมากกวา่ในเน้ือเยือ่ปกติ 1.6 เท่า (57) 

Proliferating cell nuclear antigen (PCNA)   

 PCNA ถูกคน้พบมากว่า 30 ปี ในฐานะท่ีเป็นแอนติเจนในซีรัมของผูป่้วยโรคลูปัสทางระบบ 
(systemic lupus erythematosus) (58) และหลงัจากนั้นมีการคน้พบว่า PCNA และไซคลิน (cyclin) ซ่ึงมี
น ้ าหนัก37 กิโลดอลตนันั้นเป็นโปรตีนชนิดเดียวกนั (59) โดย PCNA เป็นปัจจยัร่วม (cofactor) ของ
เอนไซมโ์พลีเมอเรส (polymerase) (60 ) จึงมีหนา้ท่ีเก่ียวขอ้งกบัการสังเคราะห์ดีเอ็นเอในวงจรของเซลล ์
(ภาพท่ี2.8) และสัมพนัธ์กบัการเพิ่มจ านวนเซลล์ โดย PCNA ในรูปของไซคลินมีบทบาททั้งกระตุน้
และยบัย ั้งเพื่อควบคุมการเปล่ียนแปลงของเซลลใ์นระยะต่างๆทุกระยะในวงจรของเซลล ์(60) นอกจาก
บทบาทในวงจรของเซลล์แล้ว PCNA ย ังมีบทบาทในกระบวนการซ่อมแซมดีเอ็นเอเน่ืองจาก
กระบวนการซ่อมแซมเหล่าน้ีต่างจ าเป็นตอ้งใช้เอนไซม์โพลีเมอเรส ซ่ึงมี PCNA เป็นปัจจยัร่วมใน 
การสังเคราะห์ DNA (60) 
 จากการมีบทบาทเก่ียวขอ้งกบัการเพิ่มจ านวนของเซลล์และการซ่อมแซมดีเอ็นเอ PCNA จึงเป็น
โปรตีนท่ีมีประโยชน์ในการตรวจสอบการเพิ่มจ านวนของเซลล์ของรอยโรค ซ่ึงอาจเกิดข้ึนจาก
กระบวนการหายของแผล การซ่อมแซมดีเอ็นเอการอกัเสบหรืออาจเกิดจากกระตุน้ของไซโตไคน์ใน
รอยโรคนั้น ๆ นอกจากน้ี PCNA ยงัเป็นโปรตีนท่ีมีความเสถียร (61) ท าให้สามารถตรวจพบการแสดงออก
ของ PCNA ได้ง่าย แม้จะใช้เทคนิคท่ีมีความไว (sensitivity) ไม่สูง จึงมีศึกษาและรายงานความ
เก่ียวข้องของ PCNA กับรอยโรคต่าง ๆ ในช่องปากหลายชนิดเช่น calcifying cystic odontogenic 
tumor (calcifying odontogenic cyst ) (62), keratocysticodontogenuc tumor (63), PMDs แ ล ะ ม ะ เร็ ง 
ช่องปาก (8-12) 
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ภาพที่ 2.8  บทบาทของ PCNA ในวงจรของเซลล์ PCNA หรือไซคลินมีบทบาททั้งกระตุน้และยบัย ั้ง
เพื่อควบคุมการเปล่ียนแปลงของเซลลใ์นระยะต่าง ๆ ทุกระยะในวงจรของเซลล ์(60) 

การศึกษา PCNA ในไลเคนแพลนัสช่องปาก   

 มีการศึกษาการแสดงออกของ PCNA ในไลเคนแพลนสัช่องปาก เน่ืองจากเช่ือวา่พยาธิก าเนิด
ของไลเคนแพลนัสช่องปากเก่ียวข้องกับกระบวนการอักเสบ และมีข้อสันนิษฐานเก่ียวกับ
ความสามารถในการเปล่ียนไปเป็นมะเร็งของไลเคนแพลนัสช่องปาก จากการศึกษาของ de Silva 
Fonseca และ do Carmo (8) รายงานผลการศึกษาเปรียบเทียบการแสดงออกของ PCNA ในเน้ือเยื่อช่อง
ปากปกติ  ในภาวะเยื่อ บุหนา  (hyperkeratosis) และในรอยโรคไล เคนแพลนัส ช่องปากว่า  
มีการแสดงออกของ PCNA ในไลเคนแพลนสัช่องปากมากกวา่ในเน้ือเยื่อปกติและในเน้ือเยื่อช่องปาก
ท่ีมีภาวะเยื่อบุหนาอย่างมีนยัส าคญั (8) แต่อยา่งไรก็ตาม มีรายงานว่าพบว่าการแสดงออกของ PCNA 
ในไลเคนแพลนัสช่องปากน้อยกว่าใน ดิสเพลเชีย และ มะเร็งสควอมสัเซลล์ คาร์ซิโนมา อย่างมี
นยัส าคญัเช่นกนั (11, 64)  
 ปัจจยัท่ีส่งผลต่อการแสดงออกของ PCNA มาจากพยาธิสภาพของไลเคนแพลนัสช่องปาก 
ร่วมกบัปัจจยัภายนอกบางชนิด มีรายงานว่ามีการแสดงออกของ PCNA ในไลเคนแพลนัสช่องปาก 
แต่ละชนิดแตกต่างกนัอย่างมีนัยส าคญั โดยพบว่าในไลเคนแพลนัสชนิดแผลถลอกมีการแสดงออก
ของ PCNA ทัว่ทั้งชั้นเยือ่บุผิว มากกวา่ไลเคนแพลนสัชนิดป้ืนขาวและชนิดร่างแหอยา่งมีนยัส าคญั (12) 
Lee และคณะ (10) รายงานถึงการแสดงออกของ PCNA ในผูป่้วยไลเคนแพลนสัช่องปากท่ีมีปัจจยัอ่ืน
เขา้มาเก่ียวขอ้ง โดยพบวา่มีการแสดงออกของ PCNA ในผูป่้วยไลเคนแพลนสัท่ีเค้ียวหมาก (areca nut 
chewing) มีมากกวา่ผูป่้วยไลเคนแพลนสัช่องปากท่ีไม่เค้ียวหมากอยา่งมีนยัส าคญั และยงัพบวา่มีการ
แสดงออกของPCNAเพิ่มข้ึนเป็นอย่างมากในผูป่้วยไลเคนแพลนสัช่องปากชนิดฝ่อลีบท่ีเค้ียวหมาก 
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โดยระดับการแสดงออกของ PCNA ในผูป่้วยกลุ่มน้ีใกล้เคียงกับการแสดงออกของ PCNA ใน 
รอยโรคดิสเพลเชียและในมะเร็งสควอมสัเซลล ์คาร์ซิโนมา  
 แต่อย่างไรก็ตามกลบัไม่พบความสัมพนัธ์อย่างมีนัยส าคญัของการแสดงออกของ PCNA กบั
ปัจจยัอ่ืน ๆ เช่น อาย ุเพศ การด่ืมเหลา้หรือสูบบุหร่ี จากรายงานการแสดงออกของ PCNAท่ีไดก้ล่าวมา
ขา้งต้นแสดงให้เห็นว่าการแสดงออกของPCNAในไลเคนแพลนัสช่องปากนั้น สัมพนัธ์กับความ
รุนแรงของรอยโรค และอาจมีความเป็นไปไดท่ี้จะมีความสัมพนัธ์กบัความเส่ียงในการเปล่ียนไปเป็น
มะเร็งของไลเคนแพลนสัช่องปาก 
 ไล เคนแพลนัสช่องปากเป็นรอยโรคท่ี มีลักษณะเป็นแผลเร้ือรังและมีความเส่ียงต่อ 
การเปล่ียนไปเป็นมะเร็ง แม้ว่าในปัจจุบันมีหลายการศึกษาท่ีศึกษาการแสดงออกของ PCNA ใน 
ไลเคนแพลนสัช่องปากเน่ืองจาก PCNA บ่งช้ีการเพิ่มจ านวนของเซลล์ในรอยโรคหลายชนิดในช่อง
ปากซ่ึงสัมพนัธ์กบัมะเร็งช่องปาก (8-11) ในขณะท่ี ADAM9 นั้นเก่ียวขอ้งกบัการพฒันาการของเคอราติ
โนไซต ์(1) สัมพนัธ์กบัการหายของแผลในระยะเร่ิมตน้ (2) และเก่ียวขอ้งกบัมะเร็งหลายชนิด (51) แต่ใน
ปัจจุบนัยงัไม่มีการศึกษาใดท่ีรายงานการแสดงออกของ ADAM9 ในไลเคนแพลนสัช่องปาก  
 


