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บทน�ำ
มะเร็งที่ศีรษะและล�าคอเป็นเน้ืองอกชนิดร้ายแรงที่

เกิดขึ้นในบริเวณ ช่องปาก คอหอย กล่องเสียง และโพรงจมูก 

ซึ่งพบบ่อยเป็นอันดับท่ี 6 จากท่ัวโลก ร้อยละ 50 ของผู้ป่วย

มะเร็งชนิดนี้จะเสียชีวิต และพบว่าผู้ป่วยร้อยละ 5 สามารถ

พัฒนาไปเป็นมะเร็งชนิดอื่น1, 2 ซึ่งมีลักษณะการรุกล�้าและ 

การแพร่กระจายของเซลล์มะเร็งไปยังต่อมน�้าเหลืองบริเวณ 

ล�าคอ3 รวมทั้งมีความสามารถหลบหลีกภูมิคุ้มกันของร่างกาย

และท�าให้กระบวนการตอบสนองเพื่อยับยั้งการเกิดมะเร็ง 

แย่ลง พบความบกพร่องในการเกิดอะพอพโทซิส ของ T cell 

และแมโครฟาจบริเวณรอบๆ อาจมีบทบาทในการหลั่ง VEGF 

เพื่อกระตุ้นการสร้างเส้นเลือดของเซลล์มะเร็ง4 

Tumor-associated macrophages มบีทบาทส�าคัญ

ในการกระตุ้นการพัฒนาของเซลล์มะเร็ง จากการถูกกระตุ้น

ของแมคโครฟาจให้เปลี่ยนเป็น M2 phenotype สามารถหลั่ง

โปรตีนที่มีผลท�าให้เกิดการสร้างเส้นเลือดใหม่และการแพร่

กระจายของเซลล์ เช่น TGF-β, VEGF, GM-CSF, TNF-α, IL-1, 

IL-6, IL-8 และ MMPs5 - 7 มีการศึกษาพบว่า TAM เกี่ยวข้อง

กับกระบวนการสร้างเส้นเลือดและการเกิดมะเร็งศีรษะและ 

ล�าคอ โดยมีการแสดงออกอย่างมีนัยส�าคัญในมะเร็งระยะ

ลุกลาม8 

มีรายงานว่าผู ้ป่วยท่ีมีปัญหาสุขภาพช่องปากเป็น 

โรคปริทันต์อักเสบ และมีการสูญเสียฟัน มีความสัมพันธ์กับ 

การเกิดโรคมะเร็งในตับอ่อน มะเร็งปอด มะเร็งทางเดินอาหาร 

รวมถึงมะเร็งในช่องปาก9 โรคปริทันต์อักเสบ เกิดจากการ

อักเสบท�าให้มีการท�าลายเนื้อเยื่อหรืออวัยวะรองรับรากฟัน  

เชือ้จลุชพีก่อโรคปรทินัต์อกัเสบเป็นแบคทเีรยีชนดิแกรมลบ รวม

ถึง Porphyromonas gingivalis10 ซ่ึงมีลิพอพอลิแซคคาไรด์  

(LPS) เป็นส่วนประกอบของผนังเซลล์11 สามารถไปกระตุ้น

ภูมิคุ้มกันของร่างกาย ให้เกิดการหลั่งสารต่างๆ ที่เกี่ยวข้องกับ

การอักเสบ12 ทั้งนี้มีงานวิจัยสนับสนุนว่า การอักเสบเรื้อรังเป็น

ปัจจัยหนึ่งที่เชื่อมโยงไปสู่การพัฒนาของโรคมะเร็ง โดยเซลล์ที่

เกิดการอักเสบและไซโตไคน์ที่พบ มีส่วนท�าให้เซลล์มะเรง็เจริญ

เติบโตอย่างรวดเร็ว และลดการกระตุ้นภูมิคุ้มกันท่ีจะไปยับยั้ง

การเกิดเนื้องอก13, 14 

จากสาเหตุดังกล่าวเพื่อท�าให้เกิดความเข้าใจของ

กลไกการเกิดโรคมะเร็งที่เกี่ยวข้องกับการอักเสบ จึงน่าจะมี 

การศึกษาผลจากสารคัดหลั่งสารที่เกี่ยวข้องกับการอักเสบ 

จากเซลล์โมโนไซต์ เม่ือถูกกระตุ้นด้วย LPS จากแบคทีเรียที่

ท�าให้เกิดการอักเสบเร้ือรังในช่องปากคือ Porphyromonas 

gingivalis ต่อเซลล์มะเรง็ศรีษะและล�าคอ ชนดิปฐมภมู ิ(HN18) 

และชนิดแพร่กระจาย (HN17) โดยศึกษาการเพิ่มจ�านวนความ

สามารถในการรุกล�้า และการตายของเซลล์มะเร็ง

วิธีกำรศึกษำ
1. กำรเพำะเลี้ยงเซลล์

1.1 การเลี้ยงเซลล์ human monocyte cell line 

THP-1 (ATCC#TIB-202, Manassas, USA) ด้วยอาหารเลี้ยง

เซลล์ RPMI (GIBCO Products International, Inc., California,  

USA) ที่มี 5% fetal bovine serum (PAA, Austria) และ 

1% Penicillin-Streptomycin (Capricorn Scientific  

GmbH, Germany) บ่มที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส 

คาร์บอนไดออกไซด์ 5 เปอร์เซ็นต์ เปลี่ยนอาหารเลี้ยงเซลล์ทุก 

2 - 3 วนั และ subculture เมือ่เซลล์มคีวามหนาแน่นประมาณ 

80 เปอร์เซน็ต์ อดอาหารเซลล์โดยการเลีย้งเซลล์ในอาหารเลีย้ง

เซลล์ที่ไม่มี serum เป็นเวลา 24 ชั่วโมง น�าเซลล์จ�านวน 2x105 

เซลล์ต่อมิลลิลิตร ใส่ลงใน 6-well plate หลุมละ 5 มิลลิลิตร 

และใส่ LPS-PG (InvivoGen, San Diego, CA) ให้ได้ความ

เข้มข้นสุดท้ายที่ 250, 500 และ 1,000 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร 

จากนั้นบ่มที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส คาร์บอนไดออกไซด์ 

6 เปอร์เซ็นต์เป็นเวลา 24 ชั่วโมง ปั่นด้วยเครื่องหมุนเหวี่ยง

เก็บเฉพาะส่วนของอาหารเลี้ยงเซลล์ที่ถูกกระตุ้นแล้วเพื่อน�า

ไปทดสอบ

1.2 การเล้ียงเซลล์มะเร็งชนิดปฐมภูมิ (primary 

cancer cell line; HN18, clinical staging T2N2M0) และ

ชนิดแพร่กระจาย (metastatic cancer cell line; HN17, 

clinical staging T2N2M0) จากผู้ป่วยคนเดียวกัน ในการ

ทดลองน้ีเซลล์มะเร็ง HN18 และ HN17 เล้ียงด้วยอาหาร  

Dulbecco’s modified Eagle’s medium (GIBCO Products 

International Inc., California, USA) ที่มี 5% fetal bovine 

serum และ 1% Penicillin-Streptomycin บ่มที่อุณหภูมิ  

37 องศาเซลเซียส คาร์บอนไดออกไซด์ 5 เปอร์เซ็นต์ ท�าการ

เปลี่ยนอาหารเซลล์ทุก 2 - 3 วัน เมื่อเซลล์มีความหนาแน่น

ประมาณ 80 เปอร์เซ็นต์ ท�าการเก็บเซลล์โดยใช้ trypsin แล้ว

น�าไปเพาะเลี้ยงเพิ่มจ�านวนเพื่อการทดสอบ

2. วัดควำมสำมำรถในกำรแบ่งตัวของเซลล์มะเร็ง โดยวิธี 

MTT

อดอาหารเซลล์มะเร็ง HN17 และ HN18 เป็นเวลา 

24 ชั่วโมง นับเซลล์ให้ได้จ�านวน 104 เซลล์ต่อมิลลิลิตร ใส่ลง

ใน 96 well plate หลมุละ 200 ไมโครลติร และใส่อาหารเลีย้ง
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เซลล์ THP-1 ทีถ่กูกระตุน้ด้วย LPS ความเข้มข้นต่างๆ ปรมิาตร 

200 ไมโครลิตร บ่มร่วมกันท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส  

คาร์บอนไดออกไซด์ 5 เปอร์เซ็นต์ เป็นเวลา 48 ช่ัวโมง  

หลงัจากนัน้ดดูอาหารเล้ียงเซลล์เก่าทิง้ เตมิอาหารเลีย้งเซลล์ใหม่

ที่มี 5% fetal bovine serum ปริมาตร 150 ไมโครลิตร และ

ใส่ MTT (Sigma-Aldrich Pte Ltd, Singapore) ความเข้มข้น 

2 มลิลกิรมัต่อมลิลลิติร ปริมาตร 50 ไมโครลติร บ่มในทีม่ดืเป็น

เวลา 4 ชัว่โมง วดัค่าความดดูกลนืแสงด้วย microplate reader 

(Tecan, Sunrise TWTC, Mannedorf, Switzerland) ที่

ความยาวคลืน่ 570 นาโนเมตร น�าค่าทีไ่ด้มาค�านวณหาค่าร้อยละ 

การเจรญิเตบิโตของเซลล์ โดยกลุม่ควบคมุคอื เซลล์มะเรง็ HN17 

และ HN18 ใส่อาหารเลี้ยงเซลล์ THP-1 ที่ไม่ได้ถูกกระตุ้นด้วย 

LPS ดังสมการนี้

4. กำรวัดกำรตำยของเซลล์มะเร็งศีรษะและล�ำคอ โดยวิธี 

Annexin V- FITC flow cytometry

อดอาหารเซลล์มะเร็ง HN17 และ HN18 เป็นเวลา 

24 ชัว่โมง แล้วบ่มร่วมกบัอาหารเลีย้งเซลล์ THP-1 ทีถ่กูกระตุ้น

ด้วย LPS ความเข้มข้นต่างๆ ท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส 

คาร์บอนไดออกไซด์ 5 เปอร์เซ็นต์ เป็นเวลา 24 ชั่วโมง จากนั้น 

เก็บเซลล์ด้วย trypsin-EDTA น�าเซลล์จ�านวน 2 - 5x105  

เซลล์ต่อมิลลิลิตร น�ามาย้อมสี Anexin V-FITC และ PI (Af-

fymetrix eBioscience, Califonia, USA) แล้ววดัการเรอืงแสง 

ของเซลล์ที่เกิดอะพอพโทซิส ด้วยเคร่ือง flow cytometry  

(Cytoflex, Beckman Coulter, US) กลุม่ควบคมุคอื เซลล์มะเรง็  

HN17 และ HN18 บ่มร่วมกับอาหารเลี้ยงเซลล์ THP-1 ที่ไม่ได้

ถูกกระตุ้นด้วย LPS

5. กำรวิเครำะห์ทำงสถิติ

ในการศึกษาการแบ่งตัว การรุกล�้า และการตายของ

เซลล์มะเร็งศีรษะและล�าคอแบบอะพอพโทซิสท�าการทดสอบ

ตัวอย่างละ 3 ครั้ง ครั้งละ 3 ซ�้า แล้วน�าผลที่ได้มาวิเคราะห์หา

ค่าเฉล่ียและความคลาดเคลือ่นมาตรฐานของการวดั (Standard 

error of measurement; mean ± SEM) และเปรียบเทียบ

ผลทางสถติโิดยใช้ One-way analysis of variance (ANOVA) 

และตามด้วย Dunnett’s test ทีม่ค่ีานยัส�าคญัทางสถติ ิp<0.05

งานวิจัยนี้ได้ผ่านการพิจารณาจากคณะกรรมการ

ความปลอดภัยทางชีวภาพ มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร ์  

รหัสโครงการเลขที่ 33/2556 หนังสือรับรองเลขที่ 007/2558 

ผลกำรศึกษำ
เมื่อน�า HN17 และ HN18 ที่บ่มร่วมกับอาหารเลี้ยง

เซลล์ THP-1 ที่ถูกกระตุ้นด้วย LPS ความเข้มข้นตั้งแต่ 250, 

500 และ 1,000 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร มาทดสอบการแบ่งตัว

ด้วยวิธี MTT พบว่าค่าร้อยละการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็ง 

HN17 และ HN18 ที่ความเข้มข้น 250, 500 และ 1,000  

นาโนกรมัต่อมลิลลิติร เป็น 121.028%, 183.899%, 193.749%, 

106.623%, 111.183% และ 114.050% ตามล�าดับ  

การเจริญเติบโตเพิ่มขึ้นแปรผันตามความเข้มข้นของ LPS  

อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (p<0.05) เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม 

ซึ่งแสดงผลดังรูปที่ 1

3. กำรวัดกำรรุกล�้ำของเซลล์มะเร็งศีรษะและล�ำคอ

การทดลองการรุกล�้าของเซลล์มะเร็งผ่านเบสเม้น

เมมเบรนโดยใช้ Boyden chamber (Neuro Probe,  

Gaithersburg, MD)15 น�า upper chamber เคลือบแผ่น

เมมเบรนโพลีคาร์บอเนต ที่มีรูขนาด 13 ไมครอน (Osmonic,  

Livermore, CA) ด้วย Matrigel (Corning , NY, USA)  

ความเข้มข้น 1 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร ปริมาตร 50 ไมโครลิตร 

แล้วทิ้งไว้ให้แห้งที่อุณหภูมิห้อง ใส่อาหารเลี้ยงเซลล์ THP-1  

ทีถ่กูกระตุน้ด้วย LPS ความเข้มข้นต่างๆ ปรมิาตร 220 ไมโครลติร  

ลงใน lower chamber แล้ววางเมมเบรนทีเ่คลือบด้วย Matrigel  

ใน lower chamber น�าเซลล์มะเร็ง HN17 และ HN18 ใน

สภาวะอดอาหาร ปริมาณ 2x105 เซลล์ต่อมิลลิลิตร ใส่ลงใน  

upper chamber ปริมาตร 200 ไมโครลิตร ในกลุ่มควบคุม

จะใส่เซลล์ลงใน chamber ท่ีไม่มีอาหารเล้ียงเซลล์ THP-1 

น�าไปบ่มที่อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส คาร์บอนไดออกไซด์  

5 เปอร์เซ็นต์ เป็นเวลา 5 ช่ัวโมง น�าเมมเบรนมาย้อมสีด้วย 

0.5% crystal violet ที่ละลายใน 25% methanol ประมาณ 

8 - 10 นาที นับจ�านวนเซลล์ภายใต้กล้องจุลทรรศน์ที่ก�าลัง

ขยาย 400 เท่า โดยการนบัเซลล์จะนบั 5 บรเิวณต่อ 1 เมมเบรน  

แล้วหาค่าเฉลี่ย

Percent of growth (PG) =
 (ค่าเฉลีย่การดดูกลนืแสงของกลุม่ตวัอย่าง   

X 100
   ค่าเฉลี่ยการดูดกลืนแสงของกลุ่มควบคุม ) 
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ผลการรุกล�้าของเซลล์มะเร็ง HN17 และ HN18  

เมื่อบ่มร่วมกับอาหารเลี้ยงเซลล์ THP-1 ที่ถูกกระตุ้นด้วย LPS 

ความเข้มข้น 250, 500 และ 1,000 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร  

พบว่าที่ความเข้มข้น 250, 500 และ 1,000 นาโนกรัมต่อ

มิลลิลิตร มีการรุกล�้าผ่านเมมเบรนที่เคลือบด้วย Matrigel ของ

เซลล์มะเร็ง ทั้ง 2 ชนิด เพิ่มมากขึ้น อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ 

(p<0.05) เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม ซึ่งแสดงผลดังรูปที่ 2 

รูปที่ 1 การเพิ่มจ�านวนของเซลล์มะเร็งศีรษะและล�าคอ HN17 (A) และ HN18 (B) เมื่อบ่มร่วมกับอาหารเล้ียงเซลล์โมโนไซต ์

 จากมนษุย์ (THP-1) ท่ีถกูกระตุน้ด้วย LPS จาก P.gingivalis ความเข้มข้นต่างๆ เป็นเวลา 24 ชัว่โมง โดยวธิ ีMTT (mean±  

 SEM, n = 3) ( ** p<0.01 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม)
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รูปที่ 2 การรุกล�า้ของเซลล์มะเรง็ศรีษะและล�าคอ HN17 (A) และ HN18 (B) ผ่านโพลคีาร์บอเนตเมมเบรนทีถ่กูเคลือบด้วย Matrigel  

 เมื่อบ่มร่วมกับอาหารเลี้ยงเซลล์โมโนไซต์จากมนุษย์ (THP-1) ที่ถูกกระตุ้นด้วย LPS จาก P. gingivalis ความเข้มข้นต่างๆ  

 (mean± SEM, n = 3) (*p<0.05, ** p<0.01 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม)
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เมื่อทดลองน�าอาหารเลี้ยงเซลล์ THP-1 ที่ถูกกระตุ้น

ด้วย LPS ความเข้มข้น 250, 500 และ 1,000 นาโนกรัมต่อ

มิลลิลิตร มาบ่มร่วมกับเซลล์มะเร็ง HN17 และ HN18 พบว่า 

เปอร์เซ็นต์การเกิดอะพอพโทซิสในเซลล์มะเร็งทั้ง 2 ชนิด  

ลดลงเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมที่บ่มร่วมกับอาหารเล้ียงเซลล์

ของ THP-1 ที่ไม่ได้ถูกกระตุ้นด้วย LPS อย่างมีนัยส�าคัญทาง

สถิติ (p<0.05) ซึ่งแสดงผลดังรูปที่ 3 และ 4

รูปที่ 3 การเกดิ apoptosis ในเซลล์มะเรง็ HN17 เมือ่บ่มร่วมกับอาหารเลีย้งเซลล์ THP-1 ทีถ่กูกระตุน้ด้วย LPS จาก P. gingivalis  

 ความเข้มข้นต่างๆ กลุ่มควบคุม (A), 250 (B), 500 (C) และ 1,000 (D) นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร โดยย้อมสี Annexin V- FITC  

 และ PI วัดด้วยวิธี Flow cytometry (** p<0.01 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม) (mean ± SEM, n = 3)( E)
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วิจำรณ์
ในการศึกษาครั้งน้ีพบว่าอาหารเลี้ยงเซลล์ที่ได้จาก

การกระตุ้นเซลล์โมโนไซต์ THP-1 ด้วย LPS จาก P. gingivalis  

ที่เป็นสาเหตุของการอักเสบในโรคปริทันต์อักเสบ มีผลท�าให้

เซลล์มะเร็งชนิดปฐมภูมิ (HN18) และชนิดแพร่กระจาย 

(HN17) เพิ่มความสามารถในการแบ่งตัว และการรุกล�้ามาก

ขึ้นโดยแปรผันตามความเข้มข้นของการกระตุ ้นด้วย LPS  

ที่มากขึ้น แต่ส่งผลต่อการตายแบบอะพอพโทซิสในเซลล์มะเร็ง

ทั้ง 2 ชนิดลดลง 

การอักเสบเรื้อรังในโรคปริทันต์อักเสบ ท่ีมีสาเหตุ

มาจากแบคทีเรียแกรมลบ P. gingivalis อาจมีความเชื่อมโยง 

และความเป็นไปได้ที่จะเกิดการพัฒนาของรอยโรคมะเร็ง

ศีรษะและล�าคอ และท�าให้มะเร็งมีความรุนแรงมากขึ้น  

โดยอาจเกี่ยวข้องกับ TAM ที่ เกิดจากการกระตุ ้นเซลล์ 

โมโนไซต์ด้วย LPS จาก P. gingivalis จะหลัง่สารทีเ่กีย่วข้องกบั

การอกัเสบในระบบภมูคิุม้กนั ซึง่ถกูกระตุน้จากตวัรบั toll-like  

receptor 4 (TLR4)16 ผ่านวิถีส่งสัญญาณภายในเซลล์  

NF- kB, MAPK, p38, JNK และ ERK12 เหนีย่วน�าให้เกดิการหลัง่  

IL-1β, IL-6, IL-8, TNF-α เอนไซม์ iNOS และ COX-217 

ซึ่งมีบทบาทส่งเสริมในการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็ง18 - 20  

P. gingivalis ยังไปกระตุ้นให้เกิดการหล่ัง IL-8 และ MMPs 

ในเซลล์มะเร็งช่องปาก (OSCC) ท�าให้เกิดการรุกล�้ามากขึ้น21  

รวมทั้งพบว่าในเซลล์มะเร็งศีรษะและล�าคอ มีการยับยั้ง 

การกระตุ้นตัวรับ Fas/FasL ซึ่งจะเข้าไปกระตุ้นเอนไซม์ที่อยู่

ในกลุ่มแคสเปส สามารถลดการเหนี่ยวน�าให้เกิดกระบวนการ 

อะพอพโทซสิจากไมโทคอนเดรยีใน T cell4 องค์ประกอบทีเ่ป็น

สภาวะแวดล้อมของเซลล์มะเรง็ (tumor microenvironment) 

โดยเฉพาะการหลัง่สารพวก cytokines, chemokines, growth 

factors และ protease enzymes เหล่านี้จึงมีบทบาทส�าคัญ

ในการพัฒนาและการแพร่กระจายของมะเร็ง22 

รูปที่ 4 การเกิด apoptosis ในเซลล์มะเร็ง HN18 เมื่อบ่มร่วมกับอาหารเลี้ยงเซลล์ THP-1 ที่กระตุ้นด้วย LPS จาก P. gingivalis  

 ความเข้มข้นต่างๆ กลุ่มควบคุม (A), 250 (B), 500 (C) และ 1,000 (D) นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร โดยย้อมสี Annexin V- FITC  

 และ PI วัดด้วยวิธี Flow cytometry (*p<0.05, ** p<0.01 เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม) (mean ± SEM, n = 3) (E)
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มีรายงานว่าการเล้ียงเซลล์แมโครฟาจที่ถูกกระตุ้น

ด้วย LPS/IFN-γ ร่วมกับเซลล์มะเร็งเต้านม ชนิด MCF-7 จะ

พบการหลั่งของ TNF-α ซึ่งเป็นไซโตไคน์ท่ีช่วยควบคุมการ

เกิดอะพอพโทซิสลดลง แต่มีการหลั่ง IL-8 และ IL-10 เพิ่มขึ้น

อย่างมีนัยส�าคัญ เม่ือเปรียบเทียบผลกับการเล้ียงร่วมกับเซลล ์

แมโครฟาจที่ไม่ได้ถูกกระตุ้น และมีผลสอดคล้องกันเมื่อเลี้ยง

เซลล์มะเร็งชนิด MCF-7 ร่วมกับยีนต้านการเกิดอะพอพโทซิส  

Bcl-2 และเซลล์มะเร็งท่ีต ้านทานการเกิดอะพอพโตซิส  

เช่น มะเร็งล�าไส้ใหญ่ชนิด RKO23 ซึ่งสอดคล้องกับผลการศึกษา

ครั้งนี้ที่พบว่าการกระตุ้นเซลล์โมโนไซต์ THP-1 ด้วย LPS 

ของ P. gingivalis แล้วน�าอาหารเลี้ยงเซลล์ ซึ่งคาดว่าน่าจะมี  

cytokines และโปรตีนต่างๆ มาเลี้ยงร่วมกับเซลล์มะเร็งศีรษะ

และล�าคอ HN17 และ HN18 มผีลท�าให้มกีารเกดิอะพอพโทซสิ 

น้อยลงเช่นกัน 

จากการศึกษาดังกล่าวจะเห็นได้ว่าการถูกกระตุ้นให้

ในเซลล์โมโนไซต์ จากเชื้อจุลชีพในช่องปาก ที่ก่อโรคปริทันต์

อาจมีบทบาทส�าคัญในกระบวนการก่อมะเร็ง การพัฒนาและ

การแพร่กระจายของมะเร็ง ซ่ึงผลการศึกษาน้ีจะน�าไปสู่การ

พัฒนาการรักษาและป้องกันโรคมะเร็งศีรษะและล�าคอต่อไป

ในอนาคต 
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Abstract
Effects of monocyte conditioning medium induced by Porphyromonas gingivalis lipopolysaccharides on 

proliferation, invasion and apoptosis of head and neck cancer cell lines
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Introduction:  The purpose of this study is to investigate the effect of lipopolysaccharide from periodontal 

pathogen Porphyromonas gingivais on proliferation, invasion and apoptosis of head and neck 

cancer cells. 

Methods:  Human monocytic cells (THP-1) were activated by P. gingivalis lipopolysaccharides (250-1,000 

ng/ml) for 24 hours, then the conditioning media of the activated THP-1 were collected, and 

co-cultured with head and neck cancer cell lines (primary cancer cell line: HN18 and metastatic 

cancer cell line: HN17). Cell proliferation, invasion and apoptosis were analyzed by MTT assay, 

modified Boyden chamber assay and flow cytometry Annexin V- FITC assay, respectively.

Results:  The head and neck cancer cell lines when co-cultured with conditioning media of P. gingivalis 

LPS activated THP-1 cells showed the significant increase of cell proliferation and invasion in 

dose dependent manner. In addition, the conditioning media could inhibit apoptosis in both 

primary and metastatic cell lines. 

Conclusion:  These results suggested that activated monocytes by P. gingivalis LPS can enhance aggressiveness  

in both primary and metastatic head and neck cancer cell lines
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