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เรีียบเรีียงโดย   ทญ.ทิิตยา  ไชยบุุญญารัักษ์์
	    ศ.ทญ.ดร.ฑััณฑริิรา พรทวีีทััศน์์
	    ศููนย์์เชี่่�ยวชาญเฉพาะทางจีีโนมิิกส์์และทัันตกรรมแม่่นยำำ�
	    คณะทัันตแพทยศาสตร์์ จุุฬาลงกรณ์์มหาวิิทยาลััย

	ถึึ งเวลามาลองสำำ�รวจว่่าจีีโนมิิกส์์เกี่่�ยวข้้องกัับโรคใน 

ช่่องปากอย่่างไร ไม่่ว่่าจะโรคฟัันผุุ ความผิิดปกติิของโครงสร้้างฟััน 

โรคปริิทัันต์์อัักเสบ จำำ�นวนฟัันผิิดปกติิ หรืือมะเร็็งช่่องปาก มัันจะ

มาเกี่่�ยวยัังไงกัับความรู้้�เร่ื่�องยีีนและพัันธุุกรรมกัันนะ

	 ในบทความก่่อนเราได้้เปรีียบเทีียบว่่า “จีีโนม” คืือหนัังสืือ

คู่่�มืือชีีวิิตที่่�ระบุุวิิธีีการสร้้างร่่างกายของมนุุษย์์เอาไว้้ ส่่วน “ยีีน” ที่่�

เป็็นรหััสสารพัันธุุกรรมที่่�ควบคุุมการแสดงออกนั้้�น เปรีียบเสมืือน

เป็็น “ย่่อหน้้าหนึ่่�ง” ในหนัังสืือจีีโนม ตััวหนัังสืือแต่่ละตััวที่่�เรีียงร้้อย

กัันในย่่อหน้้า (เบส A, G, C, T) เป็็นรหััสพัันธุุรรมที่่�จะถููกอ่่าน และ

ถอดรหััสออกมาเป็็นโปรตีีนที่่�เป็็นส่่วนประกอบของโครงสร้้าง 

อวััยวะ หรืือสารเคมีีที่่�ทำำ�งานในร่่างกายของเรา หากเกิิดความผิิดปกติิ

ที่่�ตััวหนัังสืือ เช่่น ตััวหนัังสืือเปลี่่�ยนจาก C ไปเป็็น A (Single 

base substitution) หรืือบางตััวหนัังสืือหายไป (Base deletion) 

หรืือมีีการเขีียนซ้ำำ��ข้อความเดิิม (Duplication) สิ่่�งนี้้�เรีียกว่่าเกิิดการ

กลายพัันธุ์์� (Variant หรืือ Mutation) ของยีนี ผลที่่�จะตามมาคืือ

กระบวนการอ่่านและแปลผลจากยีีนนั้้�น ๆ ผิิดพลาด เส้้นโปรตีีน

ที่่�ได้้จากการถอดรหััสออกมาอาจหยุุดสร้้างเป็็นสายสั้้�นกุุดกัันดื้้�อ ๆ  

หรืือได้้เป็็นก้้อนโปรตีีนที่่�เสีียสภาพ ทำำ�งานไม่่ได้้ ทำำ�ให้้เกิิดโรค 

พููดกัันง่่าย ๆ ว่่าคู่่�มืือผิิดเพี้้�ยน โปรตีีนก็็พััง

	พั นธุุกรรมเป็็นตััวกำำ�หนดจำำ�นวน ตำำ�เเหน่่ง และโครงสร้้าง

ใบหน้้าและฟััน ดัังนั้้�นเม่ื่�อพัันธุุกรรมผิิดปกติิเลยส่่งผลต่่อโครงสร้้าง

ของเนื้้�อฟัันอ่่อนเเอ ฟัันข้ึ้�นไม่่ครบ ฟัันเกิิน ฟัันเเละกระดููกเบ้้าฟััน

ติิดเชื้้�อง่่ายกว่่าปกติิ เหงืือกโตผิิดรููป ภููมิคุ้้�มกัันในช่่องปากที่่�จะต่่อสู้้�

กัับแบคทีีเรีียลดลง เม่ื่�อท่่านใดมีียีีนกลายพัันธุ์์� จึึงอาจเสี่่�ยงที่่�จะมีีโรค

ในช่่องปากมากกว่่าคนอื่่�น ตััวอย่่างเช่่น เกิิดความผิิดปกติิที่่�ยีีน

ที่่�มีีบทบาทในการสร้้างเนื้้�อฟััน เช่่น ยีีน AMELX ที่่�สร้้างโปรตีีน 

Amelogenin ซึ่่�งมีีหน้้าที่่�สำำ�คััญในการควบคุุมการสร้้างเเละ

พััฒนาของผลึึกอีีนาเมล ยีีน KLK4 ที่่�สร้้างเอนไซม์์ Protease 

ทำำ�หน้้าที่่�ย่่อยโปรตีีนใน Enamel matrix หรืือ ยีีน FAM83H ที่่�มีี

บทบาทในการสร้้างโครงร่่างเเเละสะสมเเร่่ธาตุุของเคลืือบฟััน เม่ื่�อ

เกิิดการกลายพัันธุ์์�ของยีีนเหล่่านี้้� ทำำ�ให้้เกิิดภาวะการสร้้างเคลืือบ

ฟัันไม่่สมบููรณ์์ (โรค Amelogenesis imperfecta, AI) (รููปที่่� 1) 

ผู้้�ป่วย AI จะเคลืือบฟัันเปราะ อ่่อนแอ แตกหรืือสึึกง่่าย มีีฟัันมีีผิิวที่่�

ขรุุขระเอื้้�อต่่อการเกิิดฟัันผุุ แถมยัังมีีสีีของฟัันไม่่สวยงาม

โรค Amelogenesis imperfecta ในผู้้�ที่่�มีีการกลายพัันธุ์์�ของยีีน FAM83H

บทความวิชิาการ
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	 บางยีีนมีีผลทำำ�ให้้เด็็กเกิิดมาพร้้อมกัับโรคประจำำ�ตัวและ

มีีโรคในปากมากกว่่าเด็็กสุุขภาพดีี อาทิิ การกลายพัันธุ์์�ในยีีน 

FAM20A ที่่�ทำำ�ให้้เกิิด AI ร่่วมกัับ เหงืือกโตผิิดปกติิ ฟัันคุุดในขากรรไกร

และนิ่่�วในไต  (รููปที่่� 2) หรืือ การกลายพัันธุ์์�แบบด้้อย ในยีีน LTBP3 

ทำำ�ให้้เกิิดภาวะ AI ร่่วมกัับกระดููกโครงสร้้างเจริิญเติิบโตผิิดปกติิ 

(skeletal dysplasia) ตััวเตี้้�ย และมีีความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดโรคหััวใจ

มากกว่่าคนปกติิ

โรค Amelogenesis imperfecta ในผู้้�ที่่�มีีการกลายพัันธุ์์�ของยีีน FAM20A

	 นอกเหนืือจากความผิิดปกติิของชั้้�นเคลืือบฟัันแล้้ว การ 

กลายพัันธุ์์�ของสารพัันธุุกรรมยังัอาจทำำ�ให้้เกิิด ความผิิดปกติิในชั้้�น

เนื้้�อฟััน อาทิิ ภาวะการสร้้างเนื้้�อฟัันไม่่สมบููรณ์์ (Dentinogenesis 

imperfecta, DGI, DI) ที่่�เกิิดจากการกลายพัันธุ์์�ของยีีน DSPP 

ลัักษณะฟัันมีีความสว่่างลดลง เห็็นเป็็นสีีเหลืืองและแดงเพิ่่�มขึ้้�น 

แร่่ธาตุุในเนื้้�อฟัันลดลง จนฟัันเปราะแตกหัักง่่าย ผู้้�ป่่วยที่่�มีีการ 

กลายพัันธุ์์�ในยีีน DSPP นี้้�มัักไม่่มีีความผิิดปกติิทางระบบอ่ื่�น ๆ  ใน

ร่่างกายร่่วมด้้วย

โรค Dentinogenesis imperfecta ในผู้้�ที่่�มีีการกลายพัันธุ์์�ของยีีน DSPP

	 DI ยัังสามารถพบร่่วมกัับโรคกระดููกเปราะกรรมพัันธุ์์� (Osteogenic 

imperfecta, OI) ซ่ึ่�งส่่วนใหญ่่เกิิดจากการกลายพัันธุ์์�บนยีีน COL1A1 หรืือ 

COL1A2 ซึ่่�งเป็็นยีีนที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับการสร้้างสายโปรตีีนของคอลลาเจน 

ทำำ�หน้้าที่่�ในการสร้้างกระดููก ผิิวหนััง และเนื้้�อเย่ื่�อเกี่่�ยวพััน โรค OI ในปััจจุุบััน

พบมากกว่่า 20 ชนิิด เนื่่�องจาก จากความก้้าวหน้้าของเทคโนโลยีีการ 

ตรวจรหััสสารพัันธุุกรรมได้้พบสาเหตุุของ OI ที่่�เกิิดจากยีีนอ่ื่�น ๆ นอกจาก 

COL1A1 หรืือ COL1A2 ได้้แก่่ ยีีน BMP1, P3H1, CRTAP หรืือ IFITM5 

ในบทความนี้้�ขอพููดถึึง OI ชนิิดที่่� 1-4 ซ่ึ่�งพบได้้บ่่อย
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	 OI ชนิิดที่่� 1 เป็็นชนิิดที่่�พบมากที่่�สุุด มีีความรุุนแรงของ

กระดููกผิิดรููปน้้อยที่่�สุุด ลัักษณะผู้้�ป่่วยมัักมีีตาขาวเป็็นสีีฟ้้า OI 

ชนิิดที่่� 2 เป็็นชนิิดที่่�รุุนแรง พบการกระดููกหัักตั้้�งแต่่ทารกอยู่่�ใน 

ครรภ์์ หรืือเสีียชีีวิิตตั้้�งแต่่ก่่อนคลอด หรืือขณะคลอดจากที่่�ระบบ 

ทางเดิินหายใจล้้มเหลว OI ชนิิดที่่� 3 กัับ 4 เป็็นชนิิดที่่�มีีการหัักของ

กระดููกปานกลางถึึงรุุนแรง ทารกอาจมีีกระดููกหัักแต่่กำำ�เนิิดและ 

กระดููกแขน ขา กระดููกสัันหลัังเกิิดการโค้้งงอ มีีการผิิดรููปของ 

กระดููกท่่อนยาวรวมถึึงกระดููกสัันหลััง โดย 25-50% ของผู้้�ป่วย OI 

จะมีีฟัันเป็็น DI ด้้วย ลัักษณะฟััน DI มีีสีีเหลืือบมััวจากการสะสม 

ของแร่่ธาตุุน้้อยคล้้ายสีีอำำ�พััน หรืือสีีเทา (opalescent teeth) 

อีีนาเมลเปราะแตกหัักได้ง้่่าย ภาพรัังสีีมัักพบลัักษณะ cervical 

constriction, การตีีบตัันของคลองรากฟััน (pulp obliteration), 

นิ่่�วในฟััน (pulp stone) และฟัันทอโรดอนทิิซึึม (taurodontism) 

ผู้้�ป่วย OI ชนิิดที่่�มีีอาการปานกลางถึึงรุุนแรงจะได้้รัับยา Bispho-

sphonate เพ่ื่�อยัับยั้้�งการทำำ�งานของออสติิโอคลาส ลดการหัักของ

กระดููกร่่างกาย

OI ที่่�พบลัักษณะ DI 

	 ในอดีีตการตรวจทางโรคทางพัันธุุกรรมมีีราคาสููงและใช้้

ระยะเวลานาน แต่่จากความก้้าวหน้้าทางความรู้้�และเทคโนโลยีี 

ทางจีีโนมิิกส์์ในปััจจุุบััน การตรวจนั้้�นทำำ�ได้้ในราคาที่่�ถููกลง ใช้้เวลา

สั้้�นลง ทำำ�ให้้ผู้้�ป่วยเข้้าถึึงบริิการได้้ง่่ายข้ึ้�นมาก การตรวจการกลายพัันธุ์์�

ของยีีนจึึงเข้้ามามีีบทบาทมากขึ้้�น และมีีประโยชน์์ในการค้้นหา 

ความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดภาวะของโรคทางกายอ่ื่�น ๆ  ไม่่ใช่่แค่่โรคของ 

ฟััน การตรวจทางจีีโนมิิกส์์ครั้้�งหนึ่่�งสามารถวิิเคราะห์์ความผิิดปกติิ

บนยีีนหลายยีีนพร้้อมกััน และในผู้้�ป่วยบางรายไม่่ได้้มีียีีนกลายพัันธุ์์�

เพีียงยีีนเดีียว อาจมีียีีนผิิดปกติิอยู่่�เพีียงแค่่ยัังไม่่แสดงเป็็นอาการ 

ของโรคในตอนนี้้� แต่่จะมีีแนวโน้้มเสี่่�ยงเป็็นบางโรคในอนาคต 

หรืือเป็็นพาหะของยีีนด้้อยบางยีีน ที่่�มีีโอกาสส่่งต่่อยีีนนั้้�นไปเกิิด 

โรคในรุ่่�นลููกรุ่่�นหลาน การตรวจการกลายพัันธุ์์�จึึงสามารถบ่่งบอก 

ความเสี่่�ยงของการเกิิดภาวะโรคทางระบบอ่ื่�น ๆ  และช่่วยดููแลผู้้�ป่วย

ไปได้้มากกว่่าโรคในช่่องปากที่่�ตาทัันตแพทย์์มองเห็็น และช่่วยป้้องกััน

การเกิิดโรคซ้ำำ��ในรุ่่�นลููกหลาน

	 ไว้้ติิดตามต่่อตอนหน้้านะคะ เกี่่�ยวกัับเร่ื่�องยีีนที่่�สััมพัันธ์์ 

กัับจำำ�นวนฟัันผิิดปกติิ และมะเร็็งช่่องปาก รวมถึึงว่่าเรามีีวิิธีีป้้องกััน

หรืือรัักษาโรคได้้จริิงมั้้�ย
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