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บทบรรณาธิการ  
  

 สารเสาวภา ได้เร่ิมจัดทำข้ึน ฉบับน้ีเป็นฉบับท่ี 1 - 2  ของปีท่ี 22 (พ.ศ. 2566)   โดยเน้ือหา
ของสารเสาวภาจะมุ่งเน้นในการเผยแพร่ผลงานทางวิชาการทางด้านวิทยาศาสตร์ตามพันธกิจ
ของสถานเสาวภา โดยบทความทางวิชาการได้จากการวิเคราะห์ สังเคราะห์ จากผลงานวิจัยท่ีมีการ
เผยแพร่และมีการเรียบเรียงผลงานเป็นภาษาไทยท่ีทำให้เข้าใจง่าย ก่อให้เกิดแนวคิดเพ่ือต่อยอดการ
ศึกษาวิจัยในอนาคต บทความอาจมีข้ันตอนการทำการทดลองหรือวิธีการอย่างย่อและบทสรุปวิเคราะห์ใน
ตอนท้าย โดยมีกลุ่มเป้าหมายเป็นบุคคลท่ัวไปท่ีมีความสนใจทางด้านวิทยาศาสตร์ นักวิจัยและนักวิชาการ
อันจะนำมาซ่ึงการแลกเปล่ียนความรู้ ความคิดเห็นและแนวคิดใหม่  ๆ และนำไปสู่ความร่วมมือท้ังภายใน
หน่วยงานและระหว่างสถานเสาวภากับหน่วยงานอ่ืน  ๆ ซ่ึงจะเป็นประโยชน์ทางด้านวิชาการท่ีสอดคล้องกับ
พันธกิจของสถานเสาวภา  

 สารเสาวภาฉบับน้ี มีเน้ือหาของบทความท่ีมีความหลากหลายและน่าสนใจสำหรับนักวิชาการและ
ประชาชนผู้สนใจทางวิทยาศาสตร์ท่ัวไป ประกอบด้วยบทความทางวิชาการ 3 เร่ือง ซ่ึงเก่ียวข้องกับเช้ือ
แบคทีเรียก่อโรคในคนจากน้ำลายสุนัขหลังการถูกสุนัขกัดหรือเลีย การประยุกต์ใช้อนุภาคเหมือนไวรัสใน
ด้านต่าง  ๆ เช่น การนำมาใช้เป็นวัคซีนหรือการนำมาใช้เป็นพาหะในการนำส่งยา และการใช้เทคโนโลยี
ฟาจดิสเพลย์เพ่ือระบุตำแหน่งเอพิโทปซ่ึงสามารถนำมาประยุกต์ใช้ในงานวิจัยทางการแพทย์ได้ นอกจากน้ี 
ยังมีบทความวิชาการท่ีสรุปมาจากงานวิจัยอีก  3  เร่ือง  ได้แก่ ความสำเร็จระดับต้นน้ำในการผลิตวัคซีน
เช้ือตายป้องกันโรคกาฬโรคแอฟริกาในม้า โดยสถานเสาวภา สภากาชาดไทย การพัฒนาเทคโนโลยีไฮบริโด
มาเพ่ือใช้ในการผลิตโมโนโคลนอลอิมมูโนโกลบูลินจีของม้า และการศึกษาประสิทธิภาพของวัคซีนป้องกัน
โรคพิษสุนัขบ้าเพ่ือนำไปสู่การสร้างพ้ืนท่ีปลอดโรคพิษสุนัขบ้าต่อไปในอนาคต 
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บทคดัยอ่: โรคกาฬโรคแอฟริกาในม้า (African Horse Sickness; AHS) เป็นโรคอุบัติใหม่เกิดจากการติดเช้ือไวรัส RNA มีการระบาดในม้าคร้ังแรกใน ประเทศ
ไทยเม่ือเดือนมีนาคม พ.ศ. 2563 จึงเป็นเร่ืองสำคัญท่ีต้องเร่งพัฒนาการทำวัคซีนเพ่ือลดปัญหาการระบาดและลดอัตราการตายของม้า กลุ่มนักวิจัยจากสถาน
เสาวภาและจากคณะสัตวแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย ได้ร่วมศึกษาวิจัยเพ่ือพัฒนาวัคซีนป้องกันโรคไวรัสอุบัติใหม่ทันทีท่ีมีการระบาดของโรค 
กระบวนการพัฒนาวัคซีนเร่ิมจากการแยกเช้ือไวรัสจากอวัยวะภายในของม้าท่ีตายจากโรคกาฬโรคแอฟริกาในม้า และเพ่ิมจำนวนไวรัสในเซลล์เพาะเล้ียงวีโร
เซลล์ (Vero cells) เพ่ือนำมาพัฒนาเป็นวัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 (AHS serotype 1 inactivated vaccine) โดยวัคซีนเช้ือตายน้ีได้
ทดสอบความปลอดภัยและประสิทธิภาพของวัคซีนในหนูและในม้าทดลอง โดยผลพบว่าวัคซีนเช้ือตายต้นแบบท่ีได้พัฒนา มีความปลอดภัย และสามารถ
กระตุ้นการสร้างภูมิคุ้มกันได้ดีในม้าและไม่พบผลข้างเคียงจากการอักเสบตรงบริเวณท่ีฉีดวัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 ม้าท่ีไม่เคยได้รับการ
ฉีดวัคซีนมาก่อน เพ่ือให้ม้ามีภูมิคุ้มกันในระดับสูงและอยู่ได้นานแนะนำให้ฉีดวัคซีนเช้ือตายเข็มกระตุ้นปีละ 2 ถึง 3 คร้ัง ผลท่ีได้จากการศึกษาในคร้ังน้ีทำให้
เกิดองค์ความรู้ท่ีจะเป็นประโยชน์ต่อสถานเสาวภา สภากาชาดไทย ในการพัฒนาผลิตวัคซีนต้นแบบชนิดอ่ืนท่ีผลิตมาจากเซลล์เพาะเล้ียงต่อไป 
 
ค าส าคญั: วัคซีนเช้ือตาย กาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 สถานเสาวภา ม้า 

 
ABSTRACT: The emergence of the RNA virus disease African Horse Sickness (AHS) outbreak in Thailand in March 2020 has underscored 
the importance of rapidly developing a vaccine to safeguard the lives of horses and reduce the burden of the disease, including horse 
mortality. The mission undertaken by QSMI, Thai Red Cross Society and the collaboration with the Faculty of Veterinary Science, 
Chulalongkorn University for the development of a vaccine targeting this newly emerged RNA virus, AHS, commenced immediately 
following the outbreak. The vaccine development process included virus isolation of AHS virus serotype 1, utilization of cell culture 
techniques for development, and specific time schedules for assessing vaccine efficacy and safety in experimental mice and horses. 
These techniques facilitated the creation of an inactivated vaccine (IAV) designed for African horse sickness serotype 1, using Gel 01™ as 
an adjuvant. This formulation has proven to be safe and capable of inducing high antibody titers IAV. Notably, this IAV formulation has 
elicited a robust antibody response in horses without eliciting local reactions or causing mild systemic effects. However, it is worth not-
ing that naïve horses still required ≥2 vaccinations, in addition to an annual booster vaccination, to attain high antibody titers. In the 
present study, there is much to be gained from studying the breakthroughs in vaccine development achieved at QSMI.  
 
Keywords: Inactivated vaccine, African horse sickness serotype 1, QSMI, Horse  



 

บทน า 
 โรคกาฬโรคแอฟริกาในม้า (African Horse 
Sickness; AHS) เป็นโรคติดเช้ือไวรัสท่ีติดต่อร้ายแรงใน
สัตว์ตระกูลม้า ลา ล่อ อูฐ และม้าลาย สามารถพบการ
แพร่กระจายของโรคน้ีในภูมิภาคต่าง  ๆ ท่ัวโลก พบคร้ังแรก
ท่ีเยเมนในปี ค.ศ. 1927 ต่อมาพบโรคระบาดท่ัวไปอยู่ตอนใต้
ของทะเลทรายซาฮาร่า เป็นโรคติดเช้ือจากไวรัสชนิด 
Double–stranded RNA virus, Family Reoviridae, 
Genus Orbivirus ไม่มีเปลือกหุ้ม ตัวไวรัสมี 9 ซีโรไทป์ 
(Serotypes) ขนาด 55-70 nm โรคมีระยะฟักตัว 2-21 วัน 
ไวรัสถูกยับย้ังหรือทำลายด้วยความร้อน > 60°C ฟอร์มาลีน 
เบต้าโพรพลิโอแลคโตน สารกัมมันตภาพรังสี อัตราการตาย
ของม้าท่ีเกิดจากการติดเช้ือไวรัส AHS 70-95% พาหะท่ีนำ
เช้ือไวรัสสู่ม้า ได้แก่ แมลงดูดเลือด ตัวร้ิน (ได้แก่ Culicoides 
imicola และ C. bolitinos) รวมท้ังยุงและแมลงวันดูดเลือด
ใน Genus Stomoxys และ Tabanus เป็นพาหะท่ีนำเช้ือ
ไวรัสมาสู่ม้า โรค AHS ยังไม่พบรายงานการติดต่อจากสัตว์สู่
คน การระบาดของโรค AHS ปัจจุบันพบในหลายประเทศใน
ทวีปต่าง ๆ รวมท้ังประเทศในทวีปเอเชียด้วย สำหรับ
ประเทศไทย เร่ิมมีรายงานการพบม้าแข่งล้มตายอย่าง
ไม่ทราบสาเหตุเป็นจำนวนมากในอำเภอปากช่อง 
จังหวัดนครราชสีมา ต้ังแต่เดือนมีนาคมจนถึงพฤษภาคม 
พ.ศ. 2563 พบม้าตายเพ่ิมจำนวนมากข้ึนเร่ือย  ๆ จนยอด
สะสมมีมากกว่า 550 ตัว โดยประเมินมูลค่าความเสียหาย
มากถึงหลายร้อยล้านบาท นอกจากนี้ยังพบการตาย
ของม้าในลักษณะเดียวกันแพร่กระจายไปยังจังหวัด
ประจวบคีรีขันธ์ (สถานีเพาะเล้ียงม้าและสัตว์ทดลองฯ 
สถานเสาวภา) เพชรบุรี และชลบุรี  และเม่ือทำการชันสูตร
โรคและตรวจยืนยันทางห้องปฏิบัติการอณูชีววิทยา พบว่า
เป็นเช้ือ AHS virus serotype 1  จึงถือว่าโรค AHS เป็นโรค
ไวรัสอุบัติใหม่และเป็นการระบาดของโรคน้ีคร้ังแรกใน
ประเทศไทย  
 ปัจจุบันไม่มีรายงานวิธีการรักษาโรค AHS ในม้าท่ีได้  
ผลแน่นอน แต่โรคน้ีสามารถป้องกันได้ด้วยการฉีดวัคซีนท่ี
เป็นท้ังชนิดวัคซีนเช้ือเป็น (Live attenuated vaccines) 
Polyvalent หรือ Monovalent ท่ีมีซีโรไทป์ตรงกับการ 

ระบาดของโรคในพ้ืนท่ี หรือใช้วัคซีนเช้ือตายซ่ึงมีแอนติเจน
ตรงจำเพาะต่อไวรัสซีโรไทป์ท่ีระบาดอยู่ในพ้ืนท่ี วัคซีนเช้ือ
เป็นสามารถกระตุ้นภูมิคุ้มกันแบบ Humoral immune 
response (HIR) และ Cell-mediated immune 
response (CMIR) วัคซีนเช้ือเป็นในปัจจุบันมี 2 ชนิด ได้แก่ 
ชนิด Polyvalent ท่ีมี 3 ซีโรไทป์ (1, 3 และ 4)  อีกชนิดมี 4 
ซีโรไทป์ (2, 6, 7 และ 8) วัคซีนชนิดน้ีมีข้อดี คือ สามารถ
กระตุ้นให้สร้างภูมิคุ้มกันได้เป็นระยะเวลานาน ข้อจำกัดของ
วัคซีนเช้ือเป็นคือ สามารถทำให้ม้าแสดงอาการทางคลินิก
ของโรคได้ตามซีโรไทป์ท่ีมีอยู่ในวัคซีนซ่ึงอาจไม่ตรงกับโรค ณ 
ช่วงเวลาน้ันไวรัสเช้ือเป็นในวัคซีนจะอยู่ในกระแสเลือดได้
นานภายหลังฉีดวัคซีนให้แก่ม้า 
 สถานีเพาะเล้ียงม้าฯ สถานเสาวภา เป็นสถานท่ีใช้ม้า
ท่ีให้พลาสมาดิบสำหรับผลิตเซรุ่มแก้พิษงู และเซรุ่มป้องกัน
โรคพิษสุนัขบ้า ซ่ึงหากเกิดโรคระบาด AHS จะส่งผลทำให้ม้า
เสียชีวิตเป็นจำนวนมาก และย่อมส่งผลกระทบต่อการผลิต
เซรุ่มเพ่ือใช้ในการให้บริการรักษาประชาชนอย่างแน่นอน ดัง 
น้ัน จึงเป็นเร่ืองจำเป็นท่ีต้องมีการพัฒนาวัคซีนมาใช้เอง
ในการป้องกันการระบาดของโรค AHS แทนท่ีจะรอการ
นำเข้าวัคซีนจากต่างประเทศท่ีมีราคาแพงและใช้ระยะเวลา
ค่อนข้างนาน นอกจากน้ีในการกำจัดโรค AHS ให้หมดจาก
ประเทศไทยตามนโยบายกรมปศุสัตว์ กระทรวงเกษตรและ
สหกรณ์ ท่ีมีการลงนามความร่วมมือ (MOU) ระหว่าง 17 
หน่วยงานท่ีมีการเล้ียงม้าในประเทศไทยร่วมมือกันในการ
กำจัดโรค AHS ให้หมดจากประเทศไทย โดยตามข้อเสนอ
ของสถานเสาวภา สภากาชาดไทย จะศึกษาวิธีการป้องกัน
และรักษาโรค AHS จึงนำไปสู่วัตถุประสงค์ของการ
ศึกษาวิจัยในการพัฒนาการผลิตวัคซีนเช้ือตายกาฬโรค
แอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 ในคร้ังน้ี แม้ตามประวัติของสถาน
เสาวภาเคยมีการผลิตวัคซีนและเซรุ่มสำหรับสัตว์สำหรับ
ใช้กับปศุสัตว์ในราชการทหารและในกระทรวงเกษตรมาก่อน 
แต่ต่อมาได้มีการยกเลิกกิจกรรมน้ีต้ังแต่ปีพ.ศ. 2475 เม่ือ
รัฐบาลโดยทางราชการทหารและกรมปศุสัตว์เร่ิมผลิตชีววัตถุ
ได้เองแล้ว (สถานเสาวภา สภากาชาดไทย 82 ปี 2465 - 
2547)  
 ดังน้ันเม่ือมีการระบาดของโรคอุบัติใหม่โรค AHS ใน
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ม้าและจากการลงนามให้ความร่วมมือของสถานเสาวภาจึงได้
ดำเนินการวิจัยและพัฒนาวัคซีนสำหรับสัตว์ เพื่อให้มี
วัคซีนในม้าใช้เองในประเทศไทย โดยใช้เทคโนโลยีด้านเซลล์
เพาะเล้ียงไวรัส AHS ซีโรไทป์ 1 ท่ีระบาดอยู่ในพ้ืนท่ีได้จาก
เซลล์เน้ือเย่ือของม้าท่ีเป็นโรค ทำการศึกษาประสิทธิผลของ
วัคซีนกับการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันวิทยาและความปลอด- 
ภัยของวัคซีนในการป้องกันโรค AHS รายงานน้ีเป็นการ
รายงานของกระบวนการในการผลิตวัคซีน และความสำเร็จ
ของการผลิตวัคซีนเช้ือตายต้นแบบ เพ่ือป้องกันโรคกาฬโรค
แอฟริกาในม้า โดยสถานเสาวภา สภากาชาดไทย 
 
ขัน้ตอนและวิธกีาร 
 พื้นที่ด าเนินการ ใช้สถานีเพาะเลี้ยงม้าและ
สัตว์ทดลองฯ สถานเสาวภา สภากาชาดไทย และคณะสัตว-
แพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
 ในกระบวนการศึกษาวิจัยเพ่ือพัฒนาการผลิตวัคซีน
เช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 (รปูที ่ 1) โดยใช้
เทคโนโลยีด้านการเพาะเล้ียงไวรัส AHS ซีโรไทป์ 1 ท่ีระบาด
อยู่ในพ้ืนท่ีประเทศไทย  วิธีการโดยย่อ เร่ิมต้นด้วยการเก็บ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ตัวอย่างเน้ือเย่ือจากม้าท่ีตายด้วยโรคระบาด AHS นำ
ตัวอย่างมาวินิจฉัยโรค AHS และแยกเช้ือในห้องปฏิบัติการ 
ทำการเพาะเล้ียงไวรัสใน BHK เซลล์หรือในวีโรเซลล์
และเพิ่มปริมาณไวรัสเพื่อเลือกนำมาทำวัคซีน มีการ
ทดสอบความบริสุทธิ์และความปลอดภัยของวัคซีน
เชื้อตายต้นแบบ  ทดสอบประสิทธิภาพวัคซีนต้นแบบในม้า
ทดลองโดยศึกษาความปลอดภัยและตรวจการตอบสนอง
การสร้างภูมิคุ้มกัน 
 

การเพาะเลีย้งเชือ้ไวรสั AHS 
 ทำการแยกเช้ือไวรัสจากอวัยวะภายในของม้าท่ีตาย
จากโรค AHS เช่น ม้าม ปอด และต่อมน้ำเหลือง   
 เพาะเล้ียงไวรัสด้วยเซลล์ Baby hamster kidney-
21 (BHK-21 cell) หรือ African green monkey kidney 
(Vero cell) จนไวรัสสามารถเพ่ิมจำนวนในเซลล์เพาะเล้ียง 
สังเกตได้จากการเกิด Cytopathogenic effect (CPE) (รปูที ่
2) นำไปทดสอบหาปริมาณไวรัสด้วยวิธี Plaque titration 
และยืนยันด้วย qPCR เก็บเซลล์เพาะเล้ียงท่ีผ่านการทดสอบ 
ไว้ท่ี -80ºC เพ่ือใช้เป็น Master seed virus 
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รปูที ่1 กระบวนการศึกษาวิจัยเพ่ือพัฒนาการผลิตวัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1  
(African horse sickness serotype 1 inactivated vaccine) 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

การเตรยีมเชือ้ไวรสัส าหรบัท าวัคซนีเชือ้ตาย  
(Inactivated vaccines)  
 ทำการเพาะเล้ียง Master seed virus ใน MARC-
145 เป็นเวลาประมาณ 7-10 Passage แยกไวรัสออกจาก
เซลล์ โดย Freeze-thaw 3 คร้ัง ป่ันเหว่ียงแยกเซลล์เพ่ือเก็บ
เฉพาะส่วนของเหลวเหนือตะกอน (Supernatant) เพ่ือลด
ผลข้างเคียงของวัคซีน หาความเข้มข้นของไวรัสด้วยวิธี 
Plaque titration > 1x106 PFU/ml เช้ือไวรัสถูกทำให้ตาย
โดยใช้ 0.7% ฟอร์มาลีน ไวรัสถูกทำให้มีความเข้มข้นข้ึน 
และฟอร์มาลีนถูกกำจัดออกโดยวิธี Tangential flow filtra-
tion system (TFF) 
 

การทดสอบ Sterility และ Safety  
 จำนวนไวรัสท่ีเพาะเล้ียงจะถูกยืนยันว่าถูก Inacti-
vated หมด โดยเล้ียงไวรัสต่อเน่ืองอีก 3 Passage ก่อน
นำมาใช้เป็น Vaccine antigen ทำ Sterilization test  เพ่ือ
หาการปนเป้ือนของเช้ืออ่ืน ๆ  และแบคทีเรียต่างๆ  ท่ีอาจปน 
เป้ือนในกระบวนการผลิต  
 

การทดสอบในหนขูาว และในมา้ 
 ในข้ันตอนแรก ทำการทดสอบประสิทธิภาพของ
วัคซีนท่ีจะเลือกใช้ โดยการทดสอบส่วนผสมแอดจูแวนท์
(Adjuvant) และส่วนประกอบอ่ืน  ๆท่ีช่วยให้วัคซีนมีความคง
ตัวมากข้ึน และสามารถออกฤทธ์ิได้ดีและยาวนานข้ึน โดย
ทดลองเปรียบเทียบการใช้แอดจูแวนท์ 2 ชนิด คือ Carbi-
genTM  และ MontanideTM Gel 01 เปรียบเทียบกับการใช้ 
PBS ท่ีใช้เป็นสารเทียบในหนูขาวท่ีฉีดวัคซีนเช้ือตายท่ีใช้ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
แอดจูแวนท์ ท้ัง 2 ชนิด ตรวจวัดการตอบสนองการสร้าง
ภูมิคุ้มกันของวัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 
(AHS serotype 1 inactivated vaccine: IAV) ท่ีมีส่วนผสม
แอดจูแวนท์ท่ีเหมาะสมก่อนเลือกนำ ไปใช้ทดสอบในม้า  
 
การศกึษาการตอบสนองการสรา้งภมูคิุม้กนัและความ
ปลอดภยัในการฉดีวัคซนีเชือ้ตายซโีรไทป ์1 (IAV) ในมา้               
 ข้ันตอนท่ีสอง  เป็นการศึกษาในม้าโดยทำการคัด 
เลือกกลุ่มม้าแยกเป็น 2 กลุ่ม คือ กลุ่มม้าท่ีมีอายุโตเต็มวัยท่ี
เคยได้รับวัคซีน AHS และกลุ่มลูกม้าท่ีไม่เคยได้รับวัคซีนมา
ก่อน  ข้ันตอนจากการฉีดวัคซีนและช่วงวันท่ีทำการเก็บตัว 
อย่างเลือดมาวิเคราะห์ ดังแสดงใน (รปูที ่3) 
 กลุ่มท่ี 1 ม้าเพศเมียหรือเพศผู้ท่ีโตเต็มวัย ท่ีอายุ
มากกว่า 2 ปี ท่ีได้ผ่านการฉีดวัคซีนเช้ือเป็น ซีโรไทป์ 1, 3, 4 
มาแล้ว 1 คร้ังประมาณ 1 ปี จำนวน 15 ตัว โดยแบ่งเป็น 3 
กลุ่ม ๆ ละ 5 ตัว เก็บตัวอย่างเลือดม้าทุกตัวก่อนการฉีด
วัคซีนเช้ือตายซีโรไทป์ 1  (IAV) โดยฉีดวัคซีนคร้ังละ 2 มล. 
เข้าใต้ผิวหนังบริเวณแผงคอของม้า เข็มท่ี 1 และ เข็มท่ี 2 
หลังจากฉีดวัคซีนเข็มท่ี 2 ในวันท่ี 28 ทำการเก็บตัวอย่าง
เลือดติดต่อตลอดระยะการทดลองภายหลังการฉีดวัคซีน 
เพ่ือตรวจระดับภูมิคุ้มกันด้วยวิธี Immunoperoxidase 
monolayer assay (IPMA) (รปูที ่4) 
 กลุ่มท่ี 2 ลูกม้าอายุ 6-7 เดือน จำนวน 12 ตัว โดย
แบ่งลูกม้าออกเป็น 3 กลุ่ม  ๆละ 4 ตัว เก็บตัวอย่างเลือดม้า
ทุกตัวก่อนการฉีดวัคซีนเช้ือตายซีโรไทป์ 1 (IAV) คร้ังละ 2 
มล. เข้าใต้ผิวหนัง เข็มท่ี 1 - 2 และหลังจากฉีดวัคซีนเข็มท่ี 2  
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รปูที ่ 2 แสดงผลการเพาะเล้ียงไวรัสด้วยเซลล์ โดยเปรียบเทียบการเพาะเล้ียงใน African green monkey kidney (Vero cell)  หรือ
Baby hamster kidney-21 (BHK-21 cell)  จนไวรัสสามารถเพ่ิมจำนวนในเซลล์เพาะเล้ียง สังเกตได้จากการเกิด Cytopathogenic 
effect (CPE)  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 



 

ในวันท่ี 28 ทำการเก็บตัวอย่างเลือดตามช่วงวันหลังการฉีดวัคซีนตลอดระยะการทดลอง เพ่ือตรวจระดับภูมิคุ้มกันด้วยวิธี 
IPMA 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 
 
 
 

 รปูที ่3 แสดงช่วงเวลาการฉีดวัคซีนเช้ือตาย AHS serotype 1 (IAV) คร้ังละ 2 มล. เข้าใต้ผิวหนัง และการเก็บเลือดตัวอย่างจากม้า 
 ทดลองตลอดระยะการทดลองในม้า 3 กลุ่ม 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 รปูที ่4 แสดงการตรวจระดับภูมิคุ้มกันด้วยวิธี Immunoperoxidase monolayer assay (IPMA)  
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 รปูที ่5  ผลการศึกษา การให้วัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 (IAV) เข็มแรกในม้า 2 กลุ่ม พบว่าการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันใน 
 ม้าโตเต็มวัยท่ีเคยได้รับวัคซีนเช้ือเป็นมาก่อน (รปู 5 C, E) เร็วกว่าลูกม้าท่ีไม่เคยรับการฉีดวัคซีนมาก่อน (รปู 5 D, F) ม้าท้ัง 2 กลุ่มเม่ือได้รับ 
 การฉีดวัคซีนเช้ือตายเข็มแรกแล้ว ผ่านไป 2 สัปดาห์ตรวจพบภูมิคุ้มกันต่อ AHS ท่ีสูงในการยืนยันถึงประสิทธิภาพของวัคซีนท่ีนำมาใช้พบว่า 
 เม่ือฉีดวัคซีนเข็มกระตุ้นเข็มท่ีสองในวันท่ี 28 ไปแล้ว พบม้ามีการตอบสนองระดับภูมิคุ้มกันต่อ AHS สูงข้ึนภายในวันท่ี 7 หลังให้วัคซีนและ 
 อยู่ในระดับสูงตลอดระยะเวลาท่ีศึกษา 158 วัน   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รปูที ่6  ผลการบันทึกการเปล่ียนแปลงอุณหภูมิร่างกายภายหลังการได้รับวัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 (IAV)  
ในม้า 2 กลุ่ม ในกลุ่มม้าโตเต็มวัยท่ีเคยได้รับวัคซีนเช้ือเป็นมาก่อน (รปู 6 A, C, E)  และกลุ่มลูกม้า (รปูที ่6 B, D, F) 
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 รปูที ่7 ผลเปรียบเทียบค่าทาง Hematology ระหว่างกลุ่มม้า 3 กลุ่ม ได้แก่ 
 Group I  เป็นกลุ่มควบคุมท่ีฉีด PBS แทนการให้วัคซีน  
 Group II  เป็นกลุ่มม้าโตเต็มวัยและกลุ่มลูกม้าท่ีได้รับวัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 เข็มท่ี 1 อย่างเดียว (+ IAV-1)  
 Group III  เป็นกลุ่มม้าโตเต็มวัยและกลุ่มลูกม้าท่ีได้รับวัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 เข็มท่ี 1 (+ IAV-1)  และเข็มท่ี 2 ใน 
 วันท่ี 28 (+ IAV-28)   
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ผลและการอภปิราย 
 การทดสอบประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ
วัคซีนเช้ือตายในหนูขาว พบว่าวัคซีนท่ีมีส่วนผสมด้วยแอดจู-
แวนท์ Gel 01TM และ CarbigenTM มีความปลอดภัยในหนู
ขาว ท้ังท่ีฉีด 0.2 มล./ตัว และ 0.4 มล./ตัว แต่วัคซีนท่ีผสม
ด้วยแอดจูแวนท์ Gel 01TM เป็นชนิดวัคซีนเช้ือตายท่ีให้
ระดับ antibody IgG สูงกว่าวัคซีนท่ีผสมด้วยแอดจูแวนท์ 
CarbigenTM ดังน้ันสูตรของวัคซีนเช้ือตายท่ีผลิตจึงเลือก Gel 
01TM เป็นแอดจูแวนท์ท่ีเหมาะสมเพ่ือผสมในการผลิตวัคซีน
ต้นน้ำวัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 
 จากผลของการศึกษาในม้าท่ีเคยฉีดวัคซีนเช้ือเป็น 
ซีโรไทป์ 1, 3, 4 มาแล้ว 1 คร้ังประมาณ 1 ปี เม่ือมีการฉีด
วัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 ท่ีพัฒนาเป็น
วัคซีนต้นแบบพบว่ามีการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันเร็วกว่าม้า
ท่ีไม่เคยได้รับวัคซีนเช้ือเป็นมาก่อน อย่างไรก็ตาม พบว่าม้าท่ี
ได้รับการฉีดวัคซีนเช้ือตาย IAV เข็มแรกแล้วท้ัง 2 กลุ่ม ผ่าน
ไป 2 สัปดาห์ตรวจพบภูมิคุ้มกันต่อ AHS ท่ีสูง เป็นการ
ยืนยันถึงประสิทธิภาพของวัคซีนท่ีนำมาใช้ และพบว่าเม่ือฉีด
วัคซีน IAV เข็มกระตุ้นเข็มท่ีสองในวันท่ี 28 ไปแล้ว พบม้ามี
การตอบสนองระดับภูมิคุ้มกันต่อ AHS สูงข้ึนภายในวันท่ี 7 
หลังให้วัคซีน และอยู่ในระดับสูงตลอดระยะเวลาท่ีศึกษา 
158 วัน (รปูที ่ 5) โดยสรุปประสิทธิภาพของวัคซีนสามารถ
กระตุ้นสร้างภูมิคุ้มกันได้ดี จากการศึกษาความปลอดภัยของ
วัคซีนเช้ือตาย IAV ท่ีใช้ในม้าท้ัง 2 กลุ่มไม่พบผลข้างเคียงจาก
การอักเสบตรงบริเวณท่ีฉีดวัคซีนรวมท้ังการเปล่ียนแปลง 
อุณหภูมิร่างกายภายหลังการได้รับวัคซีนเช้ือตายกาฬโรค
แอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1 (รปูที ่ 6) และการติดตามสุขภาพ
ม้าภายหลังการรับวัคซีนในช่วงระยะเวลา 30-42 วัน ผลการ
ตรวจเลือดม้าทาง Hematology (รปูที ่ 7) และระดับ 
Blood chemistry แสดงการทำงานของตับและไต 
(Chaiyabutr et al., 2022) อยู่ในระดับปกติของช่วง
ระยะเวลา 30 วันภายหลังการรับวัคซีน วัคซีนเช้ือตายท่ีผลิต
มีความปลอดภัยสูง ไม่พบการขับไวรัสออกมาในกระแสเลือด
หลังฉีดวัคซีนเช้ือตาย IAV ซ่ึงต่างจากการฉีดวัคซีนเช้ือเป็นท่ี
มีรายงานพบไวรัสในกระแสเลือดมากกว่า 150 วัน และอาจ
ทำให้ม้าปกติแสดงอาการทางคลินิกหลังฉีดวัคซีนเช้ือเป็นได้ 

การให้วัคซีนเช้ือตายกาฬโรคแอฟริกาในม้าซีโรไทป์ 1
สามารถกระตุ้นระดับภูมิคุ้ม กัน IgG ต่อเช้ือ AHS ให้สูงข้ึนท่ี
ระดับ 1:120-1:240 เป็นระยะเวลามากกว่า 3 เดือน โดย
กลไกการสร้างระบบภูมิคุ้มกันในร่างกาย  (Chaiyabutr et 
al, 2022) แต่อย่างไรก็ตาม มีข้อจำกัดของวัคซีนเช้ือตาย คือ 
ต้องมีการฉีดวัคซีนมากกว่า 1 คร้ัง เพ่ือกระตุ้นให้ร่างกายมี
ระดับภูมิคุ้มกัน IgG อยู่สูงตลอด จึงแนะนำให้มีการฉีดวัคซีน
เช้ือตาย ปีละ 2-3 คร้ัง ผลจากการศึกษาในคร้ังน้ีนับว่าเป็น
ความสำเร็จในการผลิตวัคซีนเช้ือตายต้นแบบเพ่ือป้องกันโรค
กาฬโรคแอฟริกาในม้าในประเทศไทย ผลท่ีได้จากการศึกษา
ในคร้ังน้ีทำให้เกิดความรู้ท่ีจะเป็นประโยชน์ต่อการพัฒนารูป 
แบบการทำวัคซีนต้นแบบชนิดอ่ืนท่ีทำจากเซลล์เพาะเล้ียง
ภายในสถานเสาวภา สภากาชาดไทยต่อไป 
 บทความวิชาการน้ีเป็นส่วนหน่ึงท่ีได้มีการตีพิมพ์
โดย Chaiyabutr, N. et al., 2022 ในวารสาร Veteri-
nary World. doi: www.doi.org/10.14202/
vetworld.2022 
 

เอกสารอา้งองิ 
สถานเสาวภา สภากาชาดไทย ๘๒ ปี ๒๔๖๕-๒๕๔๗ 
 สถานเสาวภา ประวัติและภารกิจ 
Chaiyabutr, N., Wattanaphansak, S., Tantilerdcharoen, R., Akeso- 
 wan, S., Ouisuwan, S., Naraporn, D. 2022. Comparative 

immune responses after vaccination with the formulat-
ed inactivated African horse sickness vaccine serotype 1 
between naïve horses and pretreated horses with the 
live-attenuated African horse sickness vaccine. Vet. 
World. 15 (10): 2365–2375. doi: www.doi.org/ 10.14202/
vetworld.2022. 2365-2375 
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การเตรียมเซลล์ลูกผสมไฮบริโดมาเพื่อใช้ในการผลิตโมโนโคลนอลอิมมูโนโกลบูลินจีของม้า 
 

Preparation of monoclonal equine immunoglobulins G by hybridoma technology 
 

วชริาภรณ์ แสงสสีม1  สรุสหี ์ อุย๋สวุรรณ2   กาญจนา  เอีย่มอมัพร3  สรีญา  แกม้ทอง3  อดุม  ต่ิงต้อย3 
Wachiraporn Saengseesom1, Suraseha Ouisuwan2, Kanchana Aiemumpron3,  
Sareeya Kaemthong3, Udom Tingtoy3 
 

1 ฝ่ายวิจัยและพัฒนา สถานเสาวภา สภากาชาดไทย 
2 สถานีเพาะเล้ียงม้าและสัตว์ทดลองฯ สถานเสาวภา สภากาชาดไทย 
3 ฝ่ายผลิตน้ำยาแอนติซีร่ัมและผลิตภัณฑ์เซลล์ ศูนย์บริการโลหิตแห่งชาติ สภากาชาดไทย  
1 Department of research and development, Queen Saovabha Memorial Institute,  Thai Red Cross Society 
2 Horse farm & laboratory animal breeding center, Queen Saovabha Memorial Institute, Thai Red Cross Society 
3 Antiserum and standard cell preparation, Blood Centre,  Thai  Red Cross Society 

บทคดัยอ่: การเตรียมเซลล์ลูกผสมไฮบริโดมาอิมมูโนโกลบูลินจีของม้า เร่ิมจากการแยกเม็ดเลือดขาวจากเลือดม้า นำมาเปล่ียนรูปเป็น
เซลล์มะเร็งโดยใช้ ไวรัส Epstein Barr Virus (EBV) สายพันธ์ุ B-958 จากนั้นตรวจหาโคลนที่สร้างอิมมูโนโกลบูลินจี ด้วยวิธี ELISA นำ
โคลนที่ได้มาเช่ือมรวมกับเซลล์มัยอีโลมา ซ่ึงเป็นเซลล์มะเร็งของมนุษย์ สายพันธ์ุ JMS-3  ได้เซลล์ลูกผสมไฮบริโดมา เพ่ือให้เกิดความ
เสถียรและเก็บได้นาน นำน้ำเล้ียงเซลล์มาทดสอบหาอิมมูโนโกลบูลินจี ด้วยวิธี ELISA จากน้ันคัดเลือกและแยกเซลล์ที่สร้างอิมมูโนโกลบู
ลินจีให้เป็นเซลล์เดี่ยว ด้วยการทำ Limiting dilution  คัดเลือกและทำซ้ำ จนได้เซลล์เดี่ยวที่เติบโต และสร้างอิมมูโนโกลบูลินจีตาม
ต้องการ จากการทดลองสามารถคัดเลือกโคลนของเซลล์ลูกผสมไฮบริโดมาที่สร้างอิมมูโนโกลบูลินจี ได้ทั้งหมด 8 โคลน  คือ 8F1A, 
8F5A, 8F3B, 8F5C, 8F3D, 5IC1, 5IIE1, 5IIF6 แสดงให้เห็นว่าการเตรียมเซลล์ลูกผสมไฮบริโดมาจากเซลล์เม็ดเลือดขาวของม้าท่ีเช่ือม
รวมกับเซลล์มะเร็งของมนุษย์ สามารถผลิตโมโนโคลนอลอิมมูโนโกลบูลินจีได้  
 
ค าส าคญั: โมโนโคลนอล อิมมูโนโกลบูลินจี เซลล์ลูกผสมไฮบริโดมา ม้า  

ABSTRACT: The preparation of equine monoclonal IgG was studied using the hybridoma technology. Equine B-
lymphocyte from a horse was separated using Ficoll hypaque.  B-lymphocyte was transformed and immortalized 
with Epstein Barr Virus (EBV) strain B-958. EBV-transformed B cell lines were fused with JMS-3 cancer cells using 
50% polyethylene glycol (PEG) MW 1450. The hybrid cells were grown in RPMI 1640 cell culture medium. The 
positive hybridoma cells of equine IgG were screened and selected by ELISA method. The serial limiting dilution 
and expansion were performed for selecting single clones with IgG epitope. Eight hybridoma clones were recog-
nized by equine immunoglobulin G: 8F1A, 8F5A, 8F3B, 8F5C, 8F3D, 5IC1, 5IIE1, 5IIF6. It seems likely that hybridoma 
cell lines secreting equine IgG could be generated from equine B-lymphocyte fused with human myeloma cell. 
 
Keywords:  Monoclonal, Immunoglobulin G, hybridoma, Equine 
 
 
 



 

บทน า 
 จากความรู้พ้ืนฐานเร่ืองแอนติบอดี (Antibody) เป็น
ไกลโคโปรตีนท่ีถูกสร้างและหล่ังโดยเซลล์บีลิมโฟต์ไซด์ 
(B-lymphocyte) ทำหน้าท่ีจับกับแอนติเจนอย่างจำเพาะ 
ช่วยกำจัดและสลายแอนติเจน (Neutralization) ท่ีเข้าสู่
ร่างกายของสัตว์ ในสัตว์เล้ียงลูกด้วยน้ำนมพบอิมมูโน-
โกลบูลิน มี 5 ชนิด ได้แก่ อิมมูโนโกลบูลินเอ็ม 
(Immunoglobulin M; IgM) อิมมูโนโกลบูลินจี 
(Immunoglobulin G; IgG) อิมมูโนโกลบูลินดี 
(Immunoglobulin D; IgD) อิมมูโนโกลบูลินเอ 
(Immunoglobulin A; IgA) และ อิมมูโนโกลบูลินอี 
(Immunoglobulin E; IgE) (Ponsen, 2019) ซ่ึงอิมมูโน
โกลบูลินจีเป็นแอนติบอดีท่ีพบได้ประมาณ 75 เปอร์เซนต์
ของแอนติบอดีในเลือดท้ังหมดมีบทบาทสำคัญในการทำลาย
ส่ิงแปลกปลอมท่ีเข้าสู่ร่างกาย 

โมโนโคลนอลแอนติบอดี เป็นโปรตีนสังเคราะห์ท่ี
สร้างข้ึนในห้องปฏิบัติการ ทำงานคล้ายกับแอนติบอดี
ของมนุษย์ภายในระบบภูมิคุ้มกัน เป็นการนำเซลล์บีลิม
โฟต์ไซด์ ซึ่งเป็นเซลล์ภูมิคุ้มกันเชื่อมรวมเข้ากับเซลล์
มัยอิโลมา (Myeloma) ซ่ึงเป็นเซลล์เน้ือร้ายท่ีสามารถ
แบ่งตัวได้อย่างไม่ส้ินสุด กระบวนการเช่ือมรวม (Fusion) น้ี 
ทำให้เกิดไฮบริโดมา (Hybridoma) เซลล์ไลน์ (Cell line) ท่ี
เป็นอมตะ สามารถผลิตแอนติบอดีท่ีมีความจำเพาะกับ
แอนติเจนท่ีเรียกว่า โมโนโคลนอลแอนติบอดี (Monoclonal 
antibody; Mab) โดยแอนติบอดีท่ีได้น้ีมีความแตกต่างจาก
แอนติบอดีที ่ผลิตจากธรรมชาติโดยร่างกายซึ ่งจดจำ
แอนติเจนได้หลากหลายชนิด โมโนโคลนอลแอนติบอดีได้รับ
การพัฒนาเพ่ือกำหนดเป้าหมายและยึดติดกับจุดจับเฉพาะ
บนผิวของแอนติเจน (เอพิโทป; Epitope) ทำให้สามารถ
จดจำและเข้าทำลายส่ิงแปลกปลอมดังกล่าวได้อย่างแม่นยำ 
โมโนโคลนอลแอนติบอดีมีประโยชน์มากมายในทาง
การแพทย์ (Pengsuk et al., 2010; Wangman et al., 
2016) ใช้ในการรักษาโรค วินิจฉัยและรักษาโรคแบบ
มุ่งเป้า เพ่ือยกระดับความรู้ทางการแพทย์ (Palenzuela et 
al., 1996) 

 

 
การวิจัยน้ีเป็นการศึกษาการผลิตโมโนโคลนอลอิมมู

โนโกลบูลินจีของม้าจากเซลล์ลูกผสมไฮบริโดมา ซ่ึงได้จาก
เซลล์เม็ดเลือดขาวของม้าที่เชื่อมรวมกับเซลล์มะเร็งของ
มนุษย์ ซ่ึงเป็นการผลิตโมโนโคลนอลอิมมูโนโกลบูลินข้าม
สายพันธ์ุระหว่างม้าและมนุษย์ 
 
วิธดี าเนนิการวิจยั 
การแยกเซลลเ์มด็เลอืดขาวของมา้ (Separation of lym-
phocytes) 
 ทำการเจาะเลือดม้าท่ีมีอายุมากกว่า 1 ปี ตำแหน่งท่ี
ใช้ในการเจาะเลือดคือ เส้นเลือดแดงท่ีคอ (Jugular vein) 
(สุรศักด์ิ เอกโสวรรณ และคณะ, 2551) ปริมาตร 50 
มิลลิลิตร (มล.) โดยใส่สารกันเลือดแข็งชนิดเฮปพาริน 
(Heparin) 0.5 มล. (10 U/มล.) ทำการแยกเซลล์เม็ดเลือด
ขาวด้วยน้ำยา Ficoll hypaque  (Robbins Scientific, 
Norway) จะเห็นช้ันเม็ดเลือดขาว (Buffy coat) ซ่ึง
ประกอบด้วยเซลล์ทีลิมโฟต์ไซด์ (T-lymphocyte) และ 
เซลล์บีลิมโฟต์ไซด์ (B-lymphocyte) ทำการแยกเซลล์ทีลิม
โฟต์ไซด์ออก โดยการเติม Sheep red blood cells (SRBC) 
ท่ีใส่สาร 2-(2-Aminoethyl) isothiourea dihydrobro-
mide (AET) ทำให้เหลือแต่เซลล์บีลิมโฟต์ไซด์  
การเปลีย่นรปูใหเ้ปน็เซลลม์ะเรง็ (Transformation) 
 นำเซลล์บีลิมโฟต์ไซด์ท่ีแยกได้มาทำการเปล่ียนรูปให้
เป็นเซลล์มะเร็งโดยใช้ ไวรัส Epstein Barr Virus (EBV) สาย
พันธ์ุ B-958 เพ่ือให้เซลล์ท่ีได้มีความคงทนและเก็บได้นาน
ข้ึน (Tingtoy, 2011; Tingtoy et al., 2017)  
การคดักรอง (Screening) 
 เม่ือผ่านข้ันตอนการเปล่ียนรูปให้เป็นเซลล์มะเร็งได้ 
3-4 สัปดาห์ จะสังเกตเห็นเซลล์เจริญเป็นกลุ่ม ใๆนอาหาร
เล้ียงเซลล์ ความหนาแน่นของเซลล์แต่ละกลุ่มแตกต่างกัน  
น้ำเล้ียงเซลล์มีการเปล่ียนสีจากแดงเป็นเหลือง  ทำการดูดน้ำ  
เล้ียงเซลล์ของแต่ละหลุมมาทำการตรวจหาอิมมูโนโกลบูลินจี
ด้วยวิธี ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay)  
โดยการเคลือบเพลท (Polystylene microtiter plate)  
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(Nunc, Denmark) ด้วย Anti-Horse IgG (Sigma, USA)  
(1 มก./มล. ท่ีเจือจาง 1:100) ผลท่ีได้วัดเป็นค่าการดูดกลืน
แสง (Optical Density; OD) นำซีร่ัมม้าจากหลุมท่ีให้ผลบวก 
ต่อ Anti-Horse IgG มารวมกัน เพ่ือนำไปเช่ือมเซลล์ใน
ข้ันตอนต่อไป  
การเชือ่มเซลล ์(Fusion) 
 นำเซลล์มะเร็งมัยอิโลมา (Myeloma cell) สายพันธ์ุ 
JMS-3 มารวมกับเซลล์บีลิมโฟต์ไซด์ท่ีถูกเปล่ียนรูปเป็น
เซลล์มะเร็งโดยมีโพลีเอทิลีนไกลคอล (Polyethyleneglycol) 
ซ่ึงช่วยในการกระตุ้นการหลอมรวมของเย่ือหุ้มเซลล์ ได้เป็นกลุ่ม
เซลล์ลูกผสมไฮบริโดมา นำไปเล้ียงในอาหาร Fetal  bovine 
serum (FBS) in RPMI + Hypoxanthine-Amiopterin-
Thymidine (HAT)-Ouabain (5x10-7 M Ouabain)  ซ่ึงเป็น
อาหารเล้ียงเซลล์ท่ีมีคุณลักษณะในการคัดเลือกเซลล์ลูกผสม
ไฮบริโดมา (Hybridroma)   
การคัดเลือกเซลล์ลูกผสมไฮบริโดมา (Screening 
of hybridoma cell) 
 กลุ่มของเซลล์ลูกผสมไฮบริโดมาท่ีเล้ียงเป็นเวลา 7-
14 วัน นำมาเจือจางด้วยวิธี Limiting dilution เพ่ือแยกกลุ่ม
เซลล์ท่ีสร้างอิมมูโนโกลบูลินจีให้เป็นเซลล์เด่ียว (Monoclone) 
นำน้ำเล้ียงเซลล์มาทำการทดสอบการสร้างอิมมูโนโกลบูลิน
จีด้วยวิธี ELISA  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

การเพิม่จ านวนเพือ่การผลติ (Establishment and 
mass culturing) 
 เซลล์เดี่ยวท่ีสร้างอิมมูโนโกลบูลินจี นำมาเพิ่ม
จำนวนเพ่ือให้สร้างอิมมูโนโกลบูลินจีได้มากข้ึน โดยการเล้ียง
และเปล่ียนอาหารเล้ียงเซลล์ให้มีปริมาตรเพ่ิมข้ึนเป็นลำดับ 
 
ผลและการอภปิราย 
 การเตรียมโมโนโคลนอลอิมมูโนโกลบูลินจีของม้า 
เร่ิมจากการนำน้ำเลือดมาแยกเซลล์เม็ดเลือดขาว (รปูที ่ 1) 
ได้เซลล์เม็ดเลือดขาวท่ีประกอบด้วย ที-ลิมโฟต์ไซด์ และ บี-
ลิมโฟต์ไซด์ ทำการแยกเซลล์ทีลิมโฟต์ไซด์ออกได้ด้วย
การเติม เม็ดเลือดแดงของแกะ (Sheep red blood cells; 
SRBC) ท่ีถูกปรับสภาพ เซลล์บีลิมโฟต์ไซด์ท่ีได้นำไปทำให้
กลายเป็นเซลล์มะเร็งชนิดลิมโฟต์มา สังเกตได้จากการเจริญ
เป็นกลุ่ม ใๆนอาหารเล้ียงเซลล์ (รปูที ่ 2) ทำการเช่ือมรวม
เซลล์มะเร็งชนิดลิมโฟต์มา กับเซลล์มะเร็ง JMS-3 ของมนุษย์
ด้วยเทคนิคไฮบริโดมาได้เป็นกลุ่มเซลล์ลูกผสมไฮบริโดมา ทำ
การแยกกลุ่มเซลล์ท่ีสร้างอิมมูโนโกลบูลินจีให้เป็นเซลล์เด่ียว 
(Monoclone)  (รปูที ่ 3) และทดสอบการผลิตอิมมูโน
โกลบูลินจีด้วยวิธี ELISA พบเซลล์ท่ีผลิตอิมมูโนโกลบูลิน
จี จำนวน 8 โคลน ได้แก่ 8F1A, 8F5A, 8F3B, 8F5C, 
8F3D, 5IC1, 5IIE1, 5IIF6 (ตารางที ่1)    
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รปูที ่1 การแยกเซลล์เม็ดเลือดขาวของม้าด้วยน้ำยา Ficoll  hipaque 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 
 
 

 

รปูที ่2  เซลล์บีลิมโฟต์ไซด์ท่ีถูกเปล่ียนให้เป็นเซลล์มะเร็งลิมโฟต์มา กำลังขยาย 20X 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 3 กลุ่มเซลล์ที่เจริญมาจากเซลล์เดียว กำลังขยาย 20X 
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ตารางที่ 1  ผลการทดสอบความจำเพาะต่ออิมมูโนโกลบูลินจีของโมโนโคลนอลด้วยวิธี ELISA 

 
 

 
 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 4 การเลี้ยงขยายเพ่ิมจำนวนเพ่ือการผลิต กำลังขยาย 20X  

 

 

 

 

QSMI Bulletin 22 (1 - 2): 9 - 14 (2023) ISSN 1685 – 6341                                13 

Clone ELISA (OD 490 nm) 

1. 8F1A 1.018 

2. 8F5A 1.032 

3. 8F3B 1.044 

4. 8F5C 1.022 

5. 8F3D 1.031 

6. 5ICI 1.036 

7. 5IIE1 1.076 

8. 5IIF6 1.077 



 

โมโนโคลนอลอิมมูโนโกลบูลิน (Cell line) น้ีสามารถเล้ียงให้
มีการผลิตอิมมูโนโกลบูลินจีได้อย่างต่อเน่ือง นำมาเพ่ิม
จำนวนเพ่ือให้สร้างอิมมูโนโกลบูลินจีได้มากข้ึน (รปูที ่4) 
 การเตรียมโมโนโคลนอลอิมมูโนโกลบูลินจีของม้า
ด้วยเทคนิคไฮบริดโดมาเป็นการทำงานวิจัยร่วมกันระหว่าง
ฝ่ายวิจัยและพัฒนา สถานเสาวภา และฝ่ายผลิตน้ำยาแอนติ
ซีร่ัมและผลิตภัณฑ์เซลล์ ศูนย์บริการโลหิตแห่งชาติ ซ่ึง
ศูนย์บริการโลหิตแห่งชาติใช้เทคนิคน้ีในการเตรียมโมโนโคล 
นอลแอนติบอดีต่อแอนติเจนชนิดต่างๆ บนผิวเซลล์เม็ดเลือด
แดงได้แก่ โมโนโคลนอล anti-A, anti-B, anti-AB, anti-D, 
anti-E, anti-c, anti-M, anti-N, anti-H และ anti-P เพ่ือใช้
เป็นน้ำยาสำหรับตรวจหมู่โลหิตชนิดต่างๆ และจำหน่าย
ให้แก่สถานพยาบาลและธนาคารเลือดท่ัวประเทศ (อุดม ต่ิง
ต้อย, 2563)  
 สถานเสาวภา  สภากาชาดไทยเป็นสถานท่ีผลิตเซรุ่ม
แก้พิษงูและเซรุ่มป้องกันโรคพิษสุนัขบ้าจากเลือดม้าท่ีใหญ่
ท่ีสุดแห่งหน่ึงในเอเซียตะวันออกเฉียงใต้ สถานีเพาะเล้ียงม้า
และสัตว์ทดลองฯท่ีจังหวัดประจวบคีรีขันธ์   มีม้าท่ีใช้ในการ
ผลิตเซรุ่มมากกว่า 300 ตัว (สุรศักด์ิ เอกโสวรรณ และคณะ, 
2551) จากความสำเร็จในการผลิตโมโนโคลนอลอิมมูโน
โกลบูลินจีของม้าจากเซลล์ลูกผสมไฮบริโดมาจะเป็นต้น 
แบบในการผลิตแอนติบอดีท่ีมีความจำเพาะสูงกับแอนติเจน
และสร้างได้ปริมาณมาก สามารถนำไปใช้ในการเตรียม
เป็นชุดตรวจวินิจฉัยโรคแบบรวดเร็ว สำหรับใช้ในงานด้าน
ระบาดวิทยา  ใช้เป็นสารมาตรฐานในงานด้านอิมมูโนวิทยา 
ใช้ในการเตรียมแอนติบอดีท่ีมีความจำเพาะในการรักษาโรค 
ในม้าทำให้ประหยัดงบประมาณในการส่ังซ้ือน้ำยาหรือ
ยาจากต่างประเทศ นอกจากน้ียังสามารถนำไปต่อยอดเพ่ือ
ประโยชน์ทางการแพทย์และสาธารณสุข 
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อนุภาคเหมือนไวรัสลูกผสม: การสร้างและการประยุกต์ใช้เพื่อป้องกันโรคติดเชื้อ 
 

Chimeric virus-like particles: Constructions and Applications for Infectious Diseases  
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บทคดัยอ่: อนุภาคเหมือนไวรัสลูกผสม (cVLPs) เกิดจากการดัดแปลงผิวของโปรตีนเปลือกหุ้มของอนุภาคเหมือนไวรัส โดยเช่ือมกับโปรตีน
อื่นหรือสารออกฤทธิ์ทางชีวภาพด้วยวิธีทางพันธุวิศวกรรมหรือการดัดแปลงทางเคมีและนำมาใช้เป็นพาหะในการขนส่งสารชีวโมเลกุลให้
มีความจำเพาะมากยิ่งขึ้น บทความนี้จะอธิบายถึงวิธีการสร้างอนุภาคเหมือนไวรัส cVLPs การทำอนุภาคเหมือนไวรัสให้บริสุทธิ์และการ
ตรวจสอบอนุภาคเหมือนไวรัส การประยุกต์ใช้อนุภาคเหมือนไวรัสในด้านต่าง ๆ ได้แก่ การนำมาใช้เป็นวัคซีน การนำมาใช้เป็นพาหะใน
การนำส่งยาและการใช้อนุภาคเหมือนไวรัสสำหรับติดตามหรือถ่ายภาพ  
 
ค าส าคัญ: อนุภาคเหมือนไวรัสลูกผสม โปรตีนเปลือกหุ้มของไวรัส การประยุกต์ใช้อนุภาคเหมือนไวรัส  

ABSTRACT: Chimeric virus-like particles (cVLPs), formed by modified viral capsid protein, are conjugated with foreign 
antigen or bioactive compounds by genetic engineering and chemical modification methods. The cVLPs are used 
as a specific carrier for biomolecules delivery. Thus, this review article describes the cVLPs construction, the virus-
like particle purification and the investigation of virus-like particle, the applications of virus-like particle including 
vaccine, vehicle for drug delivery and optical imaging. 
 
Keywords:  Chimeric virus-like particle, Viral capsid protein, Virus-like particle application 
 
 
 
 

 

 



 

บทน า 
 อนุภาคเหมือนไวรัส (Virus-like particles, VLPs) 
เกิดจากการรวมกลุ่มกันของโปรตีนโครงสร้างของไวรัสเกิด
เป็นอนุภาคท่ีคล้ายคลึงไวรัสท่ีพบในธรรมชาติ ท้ังทางด้าน
โครงสร้าง ขนาดและรูปร่าง โดยท่ีไม่สามารถเพ่ิมจำนวนได้ 
เน่ืองจากขาดสารพันธุกรรม ซ่ึงเป็นองค์ประกอบหลักในการ
จำลองตัวเองของไวรัส (Zeltins, 2013) การศึกษาเก่ียวกับ
อนุภาคเหมือนไวรัสเร่ิมต้นในปี ค.ศ. 1960 โดยมีการศึกษา
อนุภาคไวรัส Hepatitis B ท่ีมีเพียงโปรตีนโครงสร้างของไวรัส
และขาดสารพันธุกรรม พบว่าโปรตีนโครงสร้างสามารถ
เกิดการรวมกลุ่มกันกลายเป็นอนุภาคไวรัสได้ ซึ่งจาก
การทดลองนี้ถือเป็นการทดลองครั้งแรกที่มีการศึกษา
เกี ่ ยวกับอนุภาคเหมือนไวรัสที ่พบในธรรมชาติ 
(Blumberg et al., 1965) นับต้ังแต่น้ันเป็นต้นมา ได้มีการ
ศึกษาวิจัยเก่ียวกับอนุภาคเหมือนไวรัสอย่างต่อเน่ืองจนถึง
ปัจจุบันท้ังทางด้านการเกษตร (Sinnuengnong et al., 
2018; Worawittayatada et al., 2022) และด้านการแพทย์ 
(Grataitong et al., 2021; Garay et al., 2023) เป็นต้น 

อนุภาคเหมือนไวรัสลูกผสม (Chimeric virus-
like particles; cVLPs) เป็นอนุภาคเหมือนไวรัสประเภท
หน่ึง เกิดจากเช่ือมกันของโปรตีนเปลือกหุ้มของอนุภาค
เหมือนไวรัสกับ foreign antigen จากเช้ือก่อโรคอ่ืน  ๆ โดย
อนุภาคเหมือนไวรัสจะทำหน้าท่ีแสดง foreign antigen 
เพ่ือให้ระบบภูมิคุ้มกันเกิดการกระตุ้นและสร้างภูมิคุ้มกัน
ท่ีจำเพาะต่อ foreign antigen น้ันๆ ได้ดีย่ิงข้ึน 
(Kheirvari et al., 2023; Grataitong et al., 2021) 
นอกจากน้ี cVLPs ยังสามารถเช่ือมกับสารหรือยาท่ี
สามารถป้องกันโรค โดยอนุภาคเหมือนไวรัสจะทำหน้าท่ี
ในการนำพาสารหรือยาดังกล่าวเข้าสู่เซลล์เป้าหมายได้
อย่างจำเพาะมากย่ิงข้ึน (Grataitong et al., 2021) ดังน้ัน
บทความนี้ได้รวบรวมวิธีการสร้าง cVLPs การทำ
อนุภาคเหมือนไวรัสให้บริสุทธ์ิ  การตรวจสอบคุณสมบัติของ
อนุภาคเหมือนไวรัสและการประยุกต์ใช้ในด้านต่างๆ  เป็นต้น 
เพื ่อให้ผู ้ที ่สนใจนำไปศึกษาและวิจัยต่อยอดต่อไปใน
อนาคต 
 

การสรา้งอนภุาคเหมอืนไวรสัลกูผสม   
โดยท่ัวไปการสร้างอนุภาคเหมือนไวรัสในรูปแบบ

ลูกผสม สามารถสร้างได้ด้วยวิธีดังต่อไปน้ี 
 
1. การใชเ้ทคนคิทางพนัธวิุศวกรรม (Genetic engineering)  
 ส่วนใหญ่อนุภาคเหมือนไวรัสจะใช้วิธีการน้ีในการ
สร้าง โดยการสร้างรีคอมบิแนนท์พลาสมิดท่ีสามารถเพ่ิม
จำนวนและแสดงออกโปรตีนเปลือกหุ้มของไวรัสท่ีเราต้อง 
การศึกษาภายในเซลล์เจ้าบ้านท่ีเหมาะสมได้ สำหรับอนุภาค
เหมือนไวรัสลูกผสมจะมีการแทรกช้ินส่วนของยีนท่ีผลิต
โปรตีนท่ีต้องการศึกษาเข้ากับโปรตีนเปลือกหุ้มของไวรัส ใน
กรณีน้ีโปรตีนเปลือกหุ้มของไวรัสจะมีการเช่ือมโปรตีนท่ีต้อง 
การศึกษาอยู่ในบริเวณ N- หรือ C-terminal ของยีนโปรตีน
เปลือกหุ้มของไวรัส (รปูที ่ 1) เม่ือเกิดการแสดงออกของ
โปรตีนเปลือกหุ้มของไวรัสจะมีการเช่ือมโปรตีนเข้ามาโดย
อัตโนมัติและเกิดการรวมกลุ่มกันเป็นอนุภาคเหมือนไวรัส
ต่อไป ซ่ึงในบางกรณีอาจจำเป็นต้องใส่บริเวณ Spacer เข้า
ไป เพ่ือให้ส่งผลต่อโครงสร้างและรูปร่างของโปรตีนน้อย
ท่ีสุด (Mateu, 2016) ตัวอย่างเช่น การศึกษาอนุภาคเหมือน
ไวรัส MrNV ท่ีเช่ือม GE11 peptide ซ่ึงมีความเก่ียวข้อง
กับ Epidermal growth factor receptor (EGFR) ท่ีเป็น
ตัวบ่งช้ีทางชีวภาพ (Biomarker) ของเซลล์มะเร็ง เพ่ือให้
เกิดความจำเพาะต่อเซลล์มะเร็งมากย่ิงข้ึน นอกจากน้ียังได้
ศึกษาความสามารถในการห่อหุ้มกรดนิวคลีอิก เพ่ือนำไป
ประยุกต์ใช้สำหรับ Gene therapy สำหรับรักษาโรคมะเร็ง
ต่อไป (Grataitong et al., 2021) การสร้างรีคอมบิแนนท์ 
พลาสมิดโปรตีนโครงสร้าง (Matrix protein) ของไวรัส Influ-
enza เช่ือมกับส่วนของ spike ของไวรัส COVID-19 จากน้ัน
ทำการแสดงออกในเซลล์ HEK293T ตรวจสอบความ 
สามารถในการรวมกลุ่มกันเป็นอนุภาคเหมือนไวรัส
และความสามารถในการกระตุ้นภูมิคุ้มกันในหนูทดลอง ซ่ึง
ประสบผลสำเร็จในการสร้างอนุภาคเหมือนไวรัสดังกล่าว
และพบว่าสามารถกระตุ้นภูมิคุ้มกัน ลดความรุนแรงของ
การเกิดโรค COVID-19 ได้เป็นอย่างดีในหนูทดลอง 
(Kaewborisuth et al., 2022) เป็นต้น     
 

สารเสาวภา 22 ฉบับที่ 1 - 2: 15 - 19 (2566)                                         16 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 รูปที่ 1 โปรตีนเปลือกหุ้มของอนุภาคเหมือนไวรัสเชื่อมกับโปรตีนที่ต้องการศึกษา 
      A. โปรตีนเปลือกหุ้มไวรัสที่พบในธรรมชาต ิ
   B. โปรตีนเปลือกหุ้มไวรัสที่เชื่อมกับโปรตีนทางด้าน N´ terminal 
   C. โปรตีนเปลือกหุ้มไวรัสที่เชื่อมกับโปรตีนทางด้าน C´ terminal 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

  

 รูปที่ 2 บริเวณที่เกิดการดัดแปลงของโปรตีนเปลือกหุ้มของอนุภาคเหมือนไวรัสด้วยวิธี Chemical modifications 

 (ดัดแปลงจาก Shahrivarkevishahi et al., 2022) 
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2. การใชก้ระบวนการ (Chemical modifications)  
วิธีการน้ีจะใช้คุณสมบัติทางเคมีของกรดอะมิโนท่ี

เป็นองค์ประกอบของโปรตีนเปลือกหุ้มของอนุภาคเหมือน
ไวรัส เพื่อให้เกิดการดัดแปลงของโปรตีนเปลือกหุ้ม
ดังกล่าว โดยท่ัวไปหมู่ Thiols amines carboxylates และ
หมู่ Functional group ของโปรตีนเปลือกหุ้มของอนุภาค
เหมือนไวรัสจะเป็นส่วนสำคัญในการดัดแปลงโครงสร้าง 
(รูปที่ 2) เพ่ือให้สามารถเช่ือมกับสาร/ยาท่ีต้องการศึกษาได้ 
(Mateu, 2011) ตัวอย่างเช่น ในปี ค.ศ. 2011 Natilla 
และ Hammond ได้ทำการศึกษา cVLPs ของไวรัส Maize 
rayado fino virus โดยเช่ือม NHS-PEG4-Maleimide long 
peptide ซ่ึงเป็น Neutralizing epitope ของ Newcastle 
disease virus เข้าไปตรงบริเวณ Free thiolic groups ของ
โปรตีนเปลือกหุ้มของอนุภาคเหมือนไวรัส เพื่อนำไป
พัฒนาเป็นยาหรือชีววัตถุได้ในอนาคต (Natilla and 
Hammond, 2011) การสร้างอนุภาคเหมือนไวรสั 
MrNV ท่ีมีการเช่ือมกับ Folic acid บริเวณ lysine ของ
โปรตีนเปลือกหุ้มของไวรัส MrNV เพ่ือใช้สำหรับห่อหุ้ม 
Doxorubicin (Dox) ซ่ึงเป็นยาท่ีใช้สำหรับรักษาโรคมะเร็ง 
(Thong et al., 2019) เป็นต้น  
 
การท าอนภุาคเหมอืนไวรสัใหบ้รสิทุธิแ์ละการตรวจสอบ
คณุสมบตัขิองอนภุาคเหมอืนไวรสั 

โดยส่วนใหญ่อนุภาคเหมือนไวรัส cVLPs สามารถ
ทำให้ บริ ส ุ ทธ ิ ์ ด ้ วยการปั ่ นเหวี ่ ยงความเร็ วส ู ง 
(Ultracentrifugation)  ซ่ึงอาศัยความหนาแน่นของอนุภาค
เหมือนไวรัสในตัวกลาง Sucrose gradient หรือ CsCl2 และ
ป่ันเหว่ียงท่ีความเร็วสูง อนุภาคเหมือนไวรัสจะละลายอยู่
ในตัวกลางที่มีความหนาแน่นเท่ากับความหนาแน่นของ
อนุภาคไวรัสน้ันๆ จากน้ันนำอนุภาคเหมือนไวรัสท่ีผ่าน
การทำให้บริสุทธ์ิไปตรวจสอบคุณสมบัติต่อไป ในบางกรณี 
cVLPs อาจจะมีคุณสมบัติเฉพาะ เช่น เช่ือมกับ 6x-histidine 
tag ซ่ึงสามารถทำอนุภาคเหมือนไวรัสให้บริสุทธ์ิด้วย Nickel 
chromatography ได้ นอกจากนี้ยังสามารถอาศัย
คุณสมบัติต่างๆ ของโปรตีนเปลือกหุ้มของอนุภาคเหมือน
ไวรัสในการทำโปรตีนให้บริสุทธ์ิได้ เช่น ประจุ ขนาด เป็นต้น 

สำหรับการศึกษารูปร่างของอนุภาคเหมือนไวรัส 
สามารถทำได้โดยการย้อมสีอนุภาคเหมือนไวรัสด้วย 1
เปอร์เซนต์  Phosphotungstatic acid หรือ 2 เปอร์เซนต์ 
Uranyl acetate บนแผ่น Carbon grid และตรวจสอบ
รูปร่างภายใต้กล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอนแบบส่องผ่าน 
(Transmission electron microscope, TEM) ซ่ึงวิธีการน้ี
จะสามารถตรวจสอบรูปร่างและขนาดของอนุภาคเหมือน
ไวรัสเปรียบเทียบกับไวรัสท่ีพบได้ในธรรมชาติ  

 
การประยกุตใ์ชอ้นภุาคเหมอืนไวรสั cVLPs 
 1. การนำมาใช้เป็นวัคซีน เน่ืองจากอนุภาคเหมือน
ไวรัสมีโครงสร้างท่ีคล้ายคลึงกับอนุภาคไวรัสท่ีพบได้ในธรรม- 
ชาติและมีความปลอดภัย จึงมีการนำมาใช้ในการกระตุ้น
ภูมิคุ้มกัน โดยท่ีไม่จำเป็นต้องอาศัยการทำงานของแอดจู
แวนท์ (Adjuvants) เช่น cVLPs ของไวรัส Maize rayado 
fino virus ท่ีเช่ือม Long peptide ท่ีเป็น Neutralizing 
epitope ของไวรัส Newcastle disease virus เพ่ือนำไป
พัฒนาเป็นวัคซีนป้องกันโรคท่ีเกิดจาก Newcastle disease 
virus (Natilla and Hammond, 2011) เป็นต้น 
 2. การนำมาใช้เป็นพาหะในการขนส่งยา เช่น 
อนุภาคเหมือนไวรัส MrNV ท่ีมีการเช่ือมกับตัวบ่งช้ีทาง
ชีวภาพ เพ่ือให้เกิดความจำเพาะกับเซลล์มะเร็งและนำมาใช้
สำหรับห่อหุ้มยาหรือ Gene therapy สำหรับรักษา
โรคมะเร็งได้อย่างจำเพาะ (Thong et al., 2019; Grataitong 
et al., 2021) 
 3. การนำมาใช้ในงานด้าน Optical imaging โดย
อนุภาคเหมือนไวรัส cVLPs จะเช่ือมกับอนุภาคท่ีทำให้เกิดสี 
เพ่ือใช้สำหรับศึกษาวิเคราะห์ด้าน Biodistributions phar-
macokinetics และ Biological interactions เช่น อนุภาค
เหมือนไวรัส Simian virus 40 ท่ีเช่ือมกับ Target peptide 
และยา Anticoagulant นำไปใช้ในการห่อหุ้ม Near-
infrared quantum dots เพ่ือศึกษาการนำส่งยา Anti-
coagulant ในหนูทดลองท่ีมีชีวิตโดยใช้การติดตามสีภายใต้
กล้อง Fluorescent microscope (Sun et al., 2016) 
 การนำอนุภาคเหมือนไวรัสลูกผสมมาประยุกต์ใช้กับ 
ภารกิจของหน่วยงานสามารถทำได้หลายแนวทาง  ตัวอย่าง 
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เช่น การสร้างอนุภาคเหมือนไวรัสลูกผสมในการใช้เป็นวัคซีน
ป้องกันโรคติดเช้ือ เช่น โรคพิษสุนัขบ้า โรคตับอักเสบ เป็น
ต้น หรือนำมาใช้เป็นผลิตภัณฑ์ชีววัตถุสำหรับขนส่งยาท่ี
สามารถรักษาโรคติดเช้ือได้ 
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แบคทีเรีย Capnocytophaga canimorsus เชื้ออันตรายจากน้ าลายสุนัข 
 

Capnocytophaga canimorsus, the hazardous bacteria from dog saliva 
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บทคดัยอ่: โรคติดเชื้อระหว่างคนและสัตว์ (Zoonosis) สามารถเกิดได้จากเช้ือจุลชีพทั้งไวรัส แบคทีเรียและเช้ือรา เช้ือก่อโรคบางชนิดไม่
ก่อโรคในสัตว์แต่ก่อโรคในคน เช้ือแบคทีเรีย Capnocytophaga canimorsus เป็นเช้ือแบคทีเรียประจำถ่ินที่พบในช่องปากและน้ำลาย
ของสุนัข ติดต่อเข้าสู่ร่างกายของมนุษย์ผ่านทางบาดแผลเปิดที่ผิวหนังจากการถูกสุนัขกัดหรือการถูกเลีย การติดเชื้อแบคทีเรียมีทั้งแบบ
เฉพาะท่ีทำให้เกิดเนื้อตายและการติดเชื้อทั่วร่างกายในภาวะติดเชื้อในกระแสเลือด ซ่ึงทำให้เกิดความเส่ียงในการเสียชีวิต โดยเฉพาะในผู้
ที่มีภาวะภูมิคุ้มกันบกพร่องหรือภูมิคุ้มกันถดถอยท่ีมีโอกาสสัมผัสกับสุนัข 
 
ค าส าคญั: เช้ือแบคทีเรีย โรคติดเชื้อระหว่างคนและสัตว์ สุนัข น้ำลาย ภาวะติดเชื้อในกระแสเลือด 

ABSTRACT: Infectious diseases between humans and animals (Zoonosis) can be caused by microorganisms including 
virus, bacteria, and fungi. A few pathogens cause diseases in humans, not animals known as normal flora bacterial 
flora. Capnocytophaga canimorsus is a bacterial pathogen found in oral cavity and saliva of dogs. Dog biting or 
licking of open skin wounds could introduce bacteria into human body. Bacterial infections could be localized, 
resulting in necrosis, and sepsis caused by systemic infection that increase the mortality rate, especially in immu-
nosuppressive and immunosenescent people. 
 
Keywords:  Capnocytophaga canimorsus, Zoonosis, Dog, Saliva, Sepsis   
 
 

 

 

 



 

บทน า  
 ในปัจจุบันการเล้ียงสัตว์เล้ียงมีรูปแบบการเล้ียงท่ี
เปล่ียนไป โดยนิยมเล้ียงรูปแบบภายในท่ีอยู่อาศัยมากข้ึน 
ด้วยข้อดีท้ังเพ่ือการดูแลสุขภาพสัตว์และเพ่ือป้องกันโรคติด 
ต่อจากส่ิงแวดล้อมภายนอก ทำให้มีการสัมผัสใกล้ชิดกับสัตว์
เล้ียงมากข้ึน แต่มีโอกาสนำเช้ือก่อโรคจากสัตว์เล้ียงเข้าสู่
ร่างกาย ท้ังแบคทีเรีย ไวรัสหรือเช้ือราท่ีมาจากสัตว์เล้ียงหรือ
ปนเป้ือนในส่ิงแวดล้อม จนเกิดโรคติดต่อระหว่างสัตว์และคน
หรือ Zoonoses ท่ีส่งผลกระทบต่อสุขภาพท้ังในคนและใน
สัตว์จนถึงแก่ชีวิตได้  
 ช่องทางการสัมผัสโรคระหว่างสัตว์สู่คนเกิดจากการ
ถูกสัตว์เล้ียงกัด พบว่ามากกว่า 90 เปอร์เซนต์ เกิดจากสุนัข
และแมวกัด แผลจากการถูกสัตว์เล้ียงกัดหรือข่วนมักเป็น
แผลขนาดเล็ก มักพบบริเวณมือ เท้า ขา แขน ศีรษะ คอและ
ลำตัวตามลำดับ แผลเกิดจากการถูกสัตว์กัดหรือข่วนถูก
จัดเป็นแผลท่ีไม่สะอาดเส่ียงต่อการติดเช้ือ มีรายงานว่าแผล
จากการถูกสุนัขกัดพบเช้ือแบคทีเรียถึง 80 เปอร์เซนต์ และมี
โอกาสท่ีแผลจะติดเช้ือประมาณ 3–20 เปอร์เซนต์ ส่วนแผล
ท่ีถูกแมวกัดมีโอกาสท่ีแผลจะติดเช้ืออยู่ท่ี 20–50 เปอร์เซนต์ 
โดยพบท้ังแบคทีเรียกลุ่ม Aerobe และกลุ่ม Anaerobe การ
ติดเช้ือแบคทีเรียแทรกซ้อนจากเช้ือแบคทีเรียประจำถ่ินท่ี
พบในช่องปากสัตว์เล้ียงหรือน้ำลายเกิดข้ึนได้ไม่บ่อยในกลุ่ม 

คนท่ีมีสุขภาพแข็งแรง อย่างไรก็ตามต้ังแต่ปี 1976 ท่ัวโลก 
พบการรายงานผู้ป่วยติดเช้ือ Capnocytophaga canimor-
sus ท่ีทำให้เกิดภาวะติดเช้ือในกระแสเลือด ภาวะไข้สมอง
อักเสบและติดเช้ือท่ีบริเวณบาดแผลจนเกิดเน้ือตายรุนแรงท่ี
มีรายงานวินิจฉัยยืนยันอยู่ท่ีประมาณ 200 ราย และมากกว่า 
90 เปอร์เซนต์ เป็นการติดเช้ือแบคทีเรียแทรกซ้อนในกลุ่ม
เส่ียงท่ีมีภาวะภูมิคุ้มกันบกพร่องหรือภูมิคุ้มกันถดถอย เช่น 
ผู้ป่วยพิษสุราเร้ือรัง ผู้ป่วยเบาหวาน ผู้ป่วยท่ีได้รับการผ่าตัด
ม้าม ผู้ติดเช้ือ HIV ผู้ป่วยท่ีอยู่ในช่วงได้รับเคมีบำบัดและกลุ่ม
ผู้สูงอายุท่ีมีโรคเร้ือรัง ดังน้ันการติดเช้ือแบคทีเรีย Cap-
nocytophaga canimorsus จึงเป็นโรคติดเช้ือท่ีสำคัญทาง
สาธารณสุข โดยเฉพาะบุคคลท่ีมีภาวะติดเช้ือในกระแสเลือด
และมีประวัติโดนสัตว์เลี้ยงกัดหรือมีโอกาสได้รับเชื้อ
แบคทีเรียจากน้ำลายสัตว์เล้ียง (Gaastra and Lipman, 
2010; Gougeon, 2017; Jacob and Lorber, 2015) 
 
เชือ้แบคทเีรยี Capnocytophaga canimorsus 
 Capnocytophaga spp. มีท้ังหมด 9 สปีชีส์ 
แบ่งเป็นแบคทีเรียท่ีพบเป็นเช้ือประจำถ่ินในช่องปากของคน 
ได้แก่ C. gingivalis, C. granulosa, C. haemolytica, C. 
leadbetteri, C. ochracea และ C. sputigena และ
แบคทีเรียท่ีพบในช่องปากของสัตว์เล้ียงอย่างสุนัขและแมว  
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รูปที่ 1 ภาพของเชื้อแบคทีเรีย Capnocytophaga canimorsus 



 

ได้แก่ C. canimorsus, C. canis และ C. cynodegmi  เช้ือ
แบคทีเรียก่อโรค C. canimorsus เป็นแบคทีเรียแกรมลบ 
รูปแท่ง (รปูที ่1) จัดในกลุ่ม Fastidious bacteria เน่ืองจาก
เป็นแบคทีเรียท่ีโตช้าบนอาหารเล้ียงเช้ือ โดยใช้เวลาในการ
เพาะเช้ือ 2–7 วัน บน Blood agar หรือ Chocolate agar 
ท่ีอุณหภูมิ 35–37 องศาเซลเซียส แต่ไม่เจริญเติบโตบน 
MacConkey agar เหมือนแบคทีเรียแกรมลบท่ัวไป และ
เป็น Capnophilic bacteria จึงต้องการบ่มในสภาวะท่ีมี 5-
10 เปอร์เซนต์  คาร์บอนไดออกไซด์ ลักษณะโคโลนี มีขนาด
เล็กแบบ Pin point โค้งนูน (Convex) ขอบเรียบ สีเหลือง
และไม่มีคุณสมบัติทำให้เม็ดเลือดแดงแตก (Non hemo-
lytic bacteria) บนอาหารเล้ียงเช้ือท่ีมีเม็ดเลือดแดง 
(Gaastra and Lipman, 2010)  
 
ระบาดวิทยา  
 เช้ือแบคทีเรีย C. canimorsus สามารถพบได้ใน
ช่องปากสัตว์เล้ียง เช่น สุนัขและแมว จากการศึกษาพบว่า
สามารถเพาะแยกเช้ือแบคทีเรียจากช่องปากสุนัขได้ 26 
เปอร์เซนต์ และเพาะแยกเช้ือจากตัวอย่างช่องปากแมวได้ 15 
เปอร์เซนต์ ของตัวอย่างท้ังหมด แต่เม่ือตรวจหาเช้ือด้วยวิธี 
Polymerase Chain Reaction (PCR) พบว่าสามารถตรวจ
พบสารพันธุกรรมของเช้ือ C. canimorsus และ C. cyno-
degmi ท่ี 74 เปอร์เซนต์ จากตัวอย่างจากสุนัขท้ังหมดและ 
57 เปอร์เซนต์จากตัวอย่างจากแมว (Lloret et al., 2013) จึง
ถือว่าเป็นเช้ือประจำถ่ินท่ีพบในช่องปากของสัตว์เล้ียงและไม่
ก่อโรคในสัตว์เล้ียง มีการรายงานการติดเช้ือบริเวณแผลท่ีถูก
สุนัขกัดในสัตว์ชนิดอ่ืน เช่น ในกระต่ายและในสุนัข แต่ไม่พบ
ภาวะติดเช้ือในกระแสเลือดจากเช้ือ C. canimorsus ในสัตว์ 
(Gaastra & Lipman, 2010) 
 จากการเก็บข้อมูลกรณีศึกษาของผู้ป่วยท่ีติดเช้ือ
แบคทีเรีย C. canimorsus พบว่าติดเช้ือจากสุนัข 84.7 
เปอร์เซนต์ และติดเช้ือจากแมว 6.8 เปอร์เซนต์ โดยได้รับเช้ือ
จากการถูกสัตว์กัด 61 เปอร์เซนต์ จากการถูกเลียหรือสัมผัส
น้ำลายสัตว์ 23.7 เปอร์เซนต์ และถูกสัตว์ข่วน 8.5 
เปอร์เซนต์ แม้ว่าเช้ือแบคทีเรียชนิดน้ีสามารถพบได้ท่ัวไปใน
ช่องปากของสัตว์เล้ียงและติดต่อเข้าสู่เจ้าของผ่านการกัด 

สัมผัสน้ำลายหรือการข่วน (Mader et al., 2019) อย่างไรก็
ตามการสำรวจในประเทศเนเธอแลนด์พบว่าโอกาสในการติด
เช้ือจนเกิดภาวะติดเช้ือในกระแสเลือดอยู่ท่ี 0.63 คนต่อล้าน
คน จากงานวิจัยพบว่าผู้ป่วยมีความเส่ียงต่อภาวะติดเช้ือใน
กระแสเลือดเกิดจากภาวะพิษสุราเร้ือรัง เบาหวานและการใช้
ยาในกลุ่มสเตียรอยด์ขนาดต่ำ  ๆในระยะเวลายาวนาน (Van 
Dam and Jansz, 2011) 
 
อาการทางคลนิกิ  
 การติดเช้ือ C. canimorsus จะเร่ิมพบความผิดปกติ
จากบริเวณบาดแผลประมาณวันท่ี 5 หลังจากการถูกกัดหรือ
ในช่วง 1–14 วันหลังจากถูกสัตว์กัด พบว่าบาดแผลมี
ลักษณะการติดเช้ือ มีเน้ือตาย มีอาการปวดและมีหนอง 
ลักษณะเด่น คือ การเกิดเน้ือตาย มีสีม่วงคล้ำ (Fulminant 
purpura) หากเกิดการติดเช้ือในกระแสเลือด ผู้ป่วยจะมีไข้ 
(78 เปอร์เซนต์) หนาวส่ัน (46 เปอร์เซนต์) ปวดเม่ือย
กล้ามเน้ือ (31 เปอร์เซนต์) อาเจียน (31 เปอร์เซนต์) ท้องเสีย 
(26 เปอร์เซนต์) ปวดช่องท้อง (26 เปอร์เซนต์) วิงเวียน (26 
เปอร์เซนต์) หายใจลำบาก (23 เปอร์เซนต์) สับสน (23 
เปอร์เซนต์) และปวดศีรษะ (18 เปอร์เซนต์) ในผู้ป่วยท่ีมีการ
ติดเช้ือรุนแรงโดยเฉพาะผู้ป่วยท่ีมีภาวะภูมิคุ้มกันบกพร่อง 
ทำให้เกิดภาวะติดเช้ือในกระแสเลือดเป็นหลัก (Sepsis) 
ร่วมกับการเกิดภาวะอ่ืน ๆ เช่น ภาวะเย่ือหุ้มสมองอักเสบ 
(Meningitis) ภาวะกระดูกและข้ออักเสบ (Osteomyelitis) 
ภาวะช่องท้องอักเสบ (Peritonitis) ภาวะเย่ือหุ้มหัวใจอักเสบ 
(Endocarditis) ภาวะปอดอักเสบ (Pneumonia) และภาวะ
หลอดเลือดอักเสบท่ัวร่างกาย (Disseminated intravascu-
lar coagulation: DIC) ซ่ึงภาวะติดเช้ือรุนแรงโดยเฉพาะ
การติดเช้ือในกระแสเลือดทำให้มีอัตราการเสียชีวิตอยู่ท่ี 
30 เปอร์เซนต์ (Chesdachai et al., 2021; Mader et al., 
2019; Markewitz and Graf, 2020) 
 
การวินจิฉยัทางหอ้งปฏบิตักิาร  
 การวินิจฉัยการติดเช้ือแบคทีเรียก่อโรค C. cani-
morsus ท่ีมีภาวะติดเช้ือในกระแสเลือด ใช้การตรวจทาง
ห้องปฏิบัติการ จากตัวอย่างเลือด น้ำไขสันหลังหรือจาก 
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เน้ือเย่ือ โดยสามารถพบแบคทีเรียรูปแท่งติดสีแกรมลบท่ีเม็ด
เลือดขาวจากการทำ Buffy coat smear และสามารถพบ
แบคทีเรียรูปแท่งติดสีแกรมลบในน้ำไขสันหลังในผู้ป่วยท่ีติด
เช้ือแบคทีเรียซ่ึงทำให้เกิดภาวะเย่ือหุ้มสมองอักเสบ สามารถ
ตรวจยืนยันทางห้องปฏิบัติการด้วยวิธีการเพาะเช้ือจาก
ตัวอย่างเลือดและตัวอย่างน้ำไขสันหลังบนอาหารเล้ียงเช้ือ
ท่ีมีเม็ดเลือดแดงเป็นองค์ประกอบ เช่น  Blood agar หรือ 
Chocolate agar และนิยมใช้วิธีระบุสปีชีส์ของแบคทีเรีย
ด้วยเทคนิค PCR และการทำ DNA sequencing (Gaastra 
and Lipman, 2010; Janda et al., 2006) 
 
คณุสมบตัทิางชวีเคม ี 
 เช้ือแบคทีเรียก่อโรค C. canimorsus มีเอนไซม์ 
Catalase, Oxidase, ONPG (O-nitrophenyl-b-D-
galactoside) และ Arginine dihydrolase แต่ขาดเอนไซม์ 
Urease ไม่สามารถใช้ Nitrate lysine และ Ornithine ไม่
สามารถสร้าง Indole และไม่สามารถย่อย DNase และ 
Gelatin ได้ แบคทีเรียใน Genus Capnocytophaga 
สามารถใช้น้ำตาลได้หลายชนิด ได้แก่ Glucose Dextran 
Glycogen Inulin และแป้ง (Gaastra and Lipman, 2010) 
การใช้คุณสมบัติทางชีวเคมีในการระบุสปีชีส์ของแบคทีเรีย
ใน Genus Capnocytophaga ทำได้ยาก  เน่ืองจาก
แบคทีเรียไม่มีอาหารเล้ียงเช้ือจำเพาะ แบคทีเรียจึงโตช้า
ไม่เหมาะสำหรับการทดสอบคุณสมบัติทางชีวเคมี จึงนิยมใช้
เทคนิค PCR ในการตรวจสอบเพ่ือระบุชนิดของแบคทีเรียใน
การตรวจยืนยันทางห้องปฏิบัติการด้วยยีนท่ีจำเพาะต่อ 
16S rRNA  
 
การระบสุปชีสีข์องแบคทเีรยี 
 การตรวจวินิจฉัยทางห้องปฏิบัติการมีความสำคัญ
ในการระบุเช้ือก่อโรคและยืนยันการวินิจฉัยโรคจากอาการ
ทางคลินิก ทำให้สามารถรักษาและการเลือกใช้ยาฆ่าเช้ือให้
ตรงกับแบคทีเรียก่อโรค เน่ืองจากการแยกแบคทีเรียและการ
ระบุชนิดแบคทีเรียด้วยคุณสมบัติทางชีวเคมีไม่เหมาะสมกับ
เช้ือใน Genus Capnocytophaga จึงนิยมใช้วิธีการยืนยัน
และระบุสปีชีส์ของแบคทีเรียด้วยการระบุยีนท่ีจำเพาะต่อ 

16S rRNA  โดยสามารถระบุสปีชีส์ได้ท้ังโคโลนีจากการเพาะ
เช้ือหรือจากตัวอย่างเลือดของผู้ป่วย ซ่ึงสกัดดีเอ็นเอของ
ตัวอย่างและเพ่ิมจำนวนช้ินส่วนของยีนท่ีจำเพาะต่อ 16S 
rRNA ซ่ึงเป็นยีนท่ีมีเฉพาะในแบคทีเรียและมีโอกาสในการ
กลายพันธ์ุน้อย (Highly conserved gene) มีความยาว
ประมาณ 1,500 Nucleotides หรือ 1.5 kb ซ่ึงมีบางส่วนใน
ลำดับยีนท่ีสามารถใช้แยกความแตกต่างของชนิดแบคทีเรีย
ได้ จึงนิยมเพ่ิมจำนวนด้วยไพรเมอร์ (Primer) ท่ีมี
ความจำเพาะกับส่วนท่ีระบุสปีชีส์ของ C. canimorsus เพ่ือ
ใช้ในการถอดรหัสเพ่ือระบุชนิดหรือใช้การตัดช้ินยีนด้วย
เอมไซม์จำเพาะเพ่ือใช้ระบุชนิดของแบคทีเรียโดยเทียบ
กับฐานข้อมูลสารพันธุกรรมของแบคทีเรียหรือเทียบกับ
แบคทีเรียมาตรฐาน (Church et al., 2020; Martins-Baltar 
et al., 2022) 
 
การรกัษา  
 การให้ยาปฏิชีวนะ โดยยาปฏิชีวนะกลุ่มแรกท่ีนิยม
ใช้ในการรักษา คือ ยาในกลุ่ม β-lactams เช่น Penicillin 
และ β-lactamase inhibitor (amoxicillin–clavulanate 
acid) และ Cephalosporins (Ceftriaxone) ในภาวะท่ีมีการ
ติดเช้ือในกระแสเลือดมักพิจารณาให้ยาปฏิชีวนะแบบเด่ียว
หรือแบบผสม เช่น ให้ร่วมกับยาในกลุ่ม Glycopeptide 
อย่าง Vancomycin (Chesdachai et al., 2021; Mader et 
al., 2019) 
 
การปอ้งกนั  
 การป้องกันเช้ือเข้าสู่ร่างกาย คือ การป้องกันการกัด
หรือการข่วนจากสัตว์ ทำได้ด้วยการฝึกสัตว์เล้ียงของตัวเอง
ไม่ให้มีนิสัยกัดหรือข่วน และเจ้าของควรรู้วิธีการเข้าหา
และควบคุมสัตว์เพื่อป้องกันสัตว์กัด รวมท้ังไม่ให้สัตว์
เล้ียงเลียหน้าหรือบาดแผล และควรรักษาสุขอนามัยของ
ตัวเองด้วย  การล้างมือหรือส่วนของร่างกายท่ีถูกสุนัขเลีย
ทุกคร้ังหลังสัมผัสสุนัขด้วยสบู่และน้ำสะอาด กรณีถูกสัตว์
กัดหรือข่วนให้รีบทำความสะอาดบาดแผลด้วยสบู่และน้ำ
สะอาดหลายคร้ัง เพ่ือลดปริมาณแบคทีเรีย หากเป็นแผล
สัตว์กัดท่ีรุนแรงหรือผู้ถูกกันมีภาวะภูมิคุ้มกันบกพร่อง เช่น  
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ผู้ป่วยท่ีได้รับการผ่าตัดม้าม ผู้ป่วยท่ีติดเช้ือ HIV ผู้ป่วยท่ี
ได้รับเคมีบำบัดและภาวะโรคเร้ือรัง เช่น เบาหวาน ควรไป
พบแพทย์เพ่ือล้างแผลและพิจารณาให้ยาปฏิชีวนะเพ่ือเป็น
การป้องกันการติดเช้ือแทรกซ้อน (Gaastra and Lipman, 
2010; Jacob and Lorber, 2015; Lefebvre et al., 2008; 
Lloret et al., 2013) 
 
บทวิจารณ ์
 โดยท่ัวไปผู้ท่ีเล้ียงสุนัขและผู้ท่ีถูกสุนัขกัด อาจไม่
รู้จักกับแบคทีเรีย C. canimorsus เน่ืองจากไม่มีรายงานการ
ระบุสาเหตุของการติดเช้ือแบคทีเรียจากการถูกสุนัขกัด เม่ือ
ถูกสุนัขกัดท่ีมีแผลรุนแรงจะได้รับการดูแลโดยทำความ
สะอาดบาดแผลอย่างถูกต้องและรับยาปฏิชีวนะเพ่ือการ
ป้องกันการติดเช้ือ โรคติดเช้ือแบคทีเรียท่ีเกิดจากเช้ือประจำ
ถ่ินในช่องปากของสุนัข มีโอกาสเป็นเช้ือก่อโรคในคนผ่าน
ทางการกัดหรือการเลียบริเวณท่ีมีบาดแผล อีกท้ังเป็น
แบคทีเรียท่ีไม่ก่อโรคในสัตว์ สุนัขไม่มีอาการป่วยและการท่ี
สุนัขเลียเป็นพฤติกรรมตามธรรมชาติของสัตว์จึงทำให้คน
ท่ีเล้ียงสุนัขละเลยและมีความเส่ียงในการได้รับเช้ือแบคทีเรีย 
โดยเฉพาะในกลุ่มคนท่ีมีระบบภูมิคุ้มกันบกพร่องหรือภูมิคุ้ม 
กันถดถอยมีโอกาสติดเช้ือบริเวณบาดแผลได้ง่ายและมี
โอกาสเกิดภาวะติดเช้ือในกระแสเลือด การวินิจฉัยการติด
เช้ือ C. canimorsus ร่วมกับประวัติการสัมผัสสุนัข ทำให้
สามารถเก็บตัวอย่างและตรวจยืนยันทางห้องปฏิบัติการได้
อย่างรวดเร็วย่ิงข้ึน อีกท้ังเลือกใช้ยาปฏิชีวนะในการรักษาได้
อย่างถูกต้อง เพ่ือป้องกันการเสียชีวิตจากภาวะติดเช้ือใน
กระแสเลือด จนทำให้เกิดภาวะไข้สมองอักเสบหรือหลอด
เลือดอักเสบท่ัวร่างกาย  
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ประสิทธิภาพของวัคซีนป้องกันโรคพิษสุนัขบ้าสู่การสร้างพื้นที่ปลอดโรคพิษสุนัขบ้า 
 

Assessing the Efficiency of a Veterinary Rabies Vaccine in Advancing Toward a Rabies-Free Area 
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บทคดัยอ่: ไวรัสพิษสุนัขบ้าหรือเรบ่ีส์ไวรัส (Rabies Virus: RBV) เป็นไวรัสท่ีก่อให้เกิดโรคติดต่อจากสัตว์สู่คนท่ีในปัจจุบันยังไม่มีวิธีการรักษา สามารถป้องกัน
ได้ด้วยการฉีดวัคซีนเพ่ือสร้างภูมิคุ้มกัน และตัวแปรสำคัญในการวัดความสำเร็จของวัคซีนพิษสุนัขบ้าคือ มีการตอบสนองต่อภูมิคุ้มกันถึงระดับมากกว่าหรือ
เท่ากับ 0.5 IU/มล. ตามมาตรฐานขององค์การอนามัยโลก เพ่ือเป็นการสร้างภูมิคุ้มกันหมู่และป้องกันการเสียชีวิต แต่ระดับภูมิคุ้มกันดังกล่าว อาจไม่ได้บ่ง
บอกการป้องกันการเสียชีวิตได้โดยตรง การทดลองน้ีจึงได้นำวัคซีนพิษสุนัขบ้าท่ีมีจำหน่ายในประเทศไทย 2 ตราสินค้า (วัคซีน A และ B) มาฉีดทดสอบในไซ
เรียนแฮมสเตอร์ เพ่ือวัดระดับ Rabies Virus Neutralization Antibody (RVNA) และอัตราการเสียชีวิตหลังได้รับวัคซีน ซ่ึงผลการทดสอบพบว่า วัคซีนท้ัง 2 
ตราสินค้า สามารถกระตุ้นระดับภูมิคุ้มกันได้ท่ีระดับเกิน 0.5 IU/มล. ท่ี 1 เดือนและ 3 เดือนหลังได้รับวัคซีน เม่ือถึงเวลา 6 เดือน ระดับภูมิคุ้มกันของวัคซีนท้ัง 
2 ตราสินค้าลดลงไปท่ีระดับต่ำกว่า 0.5 IU/มล. (ค่าเฉล่ียภูมิคุ้มกันคือ วัคซีน A: 0.378 IU/มล. และ วัคซีน B: 0.096 IU/มล.) ท้ังสองกลุ่มทำให้หนูทดลองมี
อัตรารอดชีวิตท่ี 90 เปอร์เซนต์ ซ่ึงแสดงให้เห็นว่าระดับภูมิคุ้มกันท่ี 0.5 IU/มล. อย่างเดียวไม่ได้เป็นตัวช้ีวัดการป้องกันการติดเช้ือไวรัสและอัตราการรอดชีวิต 
อย่างไรก็ตาม ระดับภูมิคุ้มกันมาตรฐานก็ยังคงมีความสำคัญในการสร้างพ้ืนท่ีปลอดโรคพิษสุนัขบ้าเช่นกัน  
 
ค าส าคญั: พิษสุนัขบ้า วัคซีน พ้ืนท่ีปลอดโรคพิษสุนัขบ้า ภูมิคุ้มกัน  

ABSTRACT: The Rabies Virus (RBV) is a contagious zoonotic disease without treatment method, it can be prevented by immunization. 
The key to successful rabies vaccination lies in the availability of high-quality vaccines capable of eliciting an immune response that 
reaches the adequate protective level set at 0.5 IU/ml by the World Health Organization (WHO). However, the mentioned level of 
immunity isn’t the main factor to protect animal from fatality. Two Thai commercially available rabies vaccines were brought by this 
experiment and were assessed in Syrian Hamsters to determine the Rabies Virus Neutralization Antibody (RVNA) levels post-vaccination 
and to observe the survival rate. Both vaccines were found to induce immune responses that exceeded the protective threshold of 0.5 
IU/ml at the first and third months after vaccinated. At the sixth month, both groups of hamsters exhibited a Geometric Mean Titer 
(GMT) of RVNA at the levels of 0.378 IU/ml (Vaccine A) and 0.096 IU/ml (Vaccine B). Both resulting in a 90% survival rate. This indicates 
that an immune level of 0.5 IU/ml alone may not provide sufficient protection against infection. However, a threshold of 0.5 IU/ml 
should still be considered when establishing rabies-free areas. 
 
Keywords:  Rabies, Vaccine, Rabies-free area, Immune  
 
 
 



 

บทน า 
 โรคพิษสุนัขบ้าเกิดจากไวรัสตระกูล Lyssa Virus 
จาก Family Rhabdoviridae เป็นโรคติดต่อจากสัตว์สู่คนท่ี
ยังไม่มีวิธีการรักษา มีผู้เสียชีวิตเฉล่ียปีละ 59,000 คน 
(Hampson, 2015) สามารถสร้างความเสียหายทาง
เศรษฐกิจได้ถึงปีละ 5,500 ล้านดอลล่าร์ต่อปีอีกด้วย (Lopes 
and Gomes, 2018) ปัจจุบันหลายๆประเทศมีความ
ต้องการท่ีจะทำให้ประเทศของตนเองสามารถพัฒนาไปสู่การ
สร้างพ้ืนท่ีปลอดโรคพิษสุนัขบ้า (Rabies-free area) ตาม
เป้าหมายขององค์การอนามัยโลก ภายในปี ค.ศ. 2030 ท่ีจะ
กำจัดการเสียชีวิตของโรคพิษสุนัขบ้าในมนุษย์ท่ีเกิดจากสุนัข 
ซ่ึงการทำเช่นน้ันต้องมีการปฏิบัติงานร่วมกันของหลายฝ่าย 
เช่น การทำวัคซีนในสุนัขและคนอย่างสม่ำเสมอ การให้
ความรู้และตระหนักรู้แก่ประชาชน การสามารถเข้าถึงวัคซีน
ท่ีมีคุณภาพและในปริมาณท่ีมากพอ ร่วมกับการควบคุมดูแล 
(Surveillance) อย่างต่อเน่ือง จะสามารถทำให้ชุมชนน้ัน
พัฒนาไปเป็นเขตปลอดโรคพิษสุนัขบ้าได้ (Cliquet and 
Wasniewski, 2018) การสร้างภูมิคุ้มกันโรคพิษสุนัขบ้าอย่าง
มีประสิทธิภาพน้ัน ปัจจัยนอกจากกรรมวิธีการฉีดท่ีถูกต้อง
แล้ว เร่ืองคุณภาพของวัคซีน  ซ่ึงเคยมีรายงานในประเทศ
ไทย และประเทศท่ีกำลังพัฒนาหลายๆประเทศว่า มีการ
ตรวจพบวัคซีนโรคพิษสุนัขบ้าท่ีไม่มีคุณภาพ (สำนักงาน
คณะกรรมการอาหารและยา, 2022) หรือมีการเก็บรักษาท่ี
ไม่ถูกต้องแล้วนำมาฉีดให้แก่สัตว์ ซ่ึงวัคซีนเหล่าน้ันไม่มี
ความสามารถในการกระตุ้นระดับ Neutralization anti-
body (NAb) มากพอท่ีจะผ่านระดับมาตรฐานและไม่
สามารถป้องกันโรคได้ ทำให้การควบคุมโรคในชุมชน
ล้มเหลวตามมา 
 ตามคำแนะนำขององค์การอนามัยโลกได้กำหนดให้
ค่า NAb ข้ันต่ำไว้ท่ี 0.5 IU/มล. โดยเป็นค่ามาตรฐานของการ
ตอบสนองของการฉีดวัคซีนท้ังในคนและสัตว์ เป็นค่าท่ีแต่ละ
ประเทศให้ความสำคัญในการเคล่ือนย้ายสัตว์เข้าประเทศ
ตามมาตรฐานทางสาธารณสุข อย่างไรก็ตามการท่ีมีระดับ
ภูมิคุ้มกันท่ีมากกว่าหรือเท่ากับ 0.5 IU/มล. น้ัน ไม่ได้แสดง
ถึงการป้องกันการติดเช้ือ (CDC: Centers for Disease 
Control and Prevention, 2021) หมายความว่าแม้การมี

ระดับภูมิคุ้มกันต่ำกว่า 0.5 IU/มล. สัตว์จะสามารถมีชีวิตรอด
จากการติดเช้ือพิษสุนัขบ้าได้  
 การทดลองน้ีเป็นการพิสูจน์ว่า การท่ีสัตว์ได้รับ
วัคซีนไประยะเวลาหน่ึง จนภูมิคุ้มกันลดลงท่ีระดับต่ำกว่าค่า
มาตรฐาน 0.5 IU/มล. จะมีความสามารถในการป้องกันโรค
และรอดจากการเสียชีวิตจากการติดเช้ือท่ีอัตราส่วนเท่าใด 
เพ่ือในอนาคตจะได้มีประโยชน์ในการบริหารจัดการวัคซีน 
และโรคพิษสุนัขบ้าท่ีดีและม่ันคงมากย่ิงข้ึนต่อไป 
 
เครือ่งมอืและวิธกีารทดสอบ 
 การทดลองน้ีใช้ Syrian Hamster ท้ังหมด 30 ตัว 
(n=30) จัดเตรียมโดย ศูนย์สัตว์ทดลอง คณะแพทยศาสตร์ 
มหาวิทยาลัยขอนแก่น โดยแบ่งสัตว์ทดลองออกเป็น 3
กลุ่มคือ กลุ่มควบคุม (Control, n=10) ซ่ึงฉีด Placebo ด้วย 
Normal Saline Solution (NSS) กลุ่มทดลองวัคซีนตรา
สินค้า ท่ี 1 (กลุ่ม A, n=10) และกลุ่มทดลองวัคซีนตราสินค้า 
ท่ี 2 (กลุ่ม B, n=10) วัคซีนท่ีใช้ในการทดลองน้ี เป็น Inac-
tivated vaccine ท่ีเป็นวัคซีนท่ีหาได้ท่ัวไปตามท้องตลาด
สองตราสินค้า  คือ Bayovac-R®, (Bayer Thai Co. Ltd., 
Bangkok Thailand) และ RABISIN® (L473278, Merial 
Ltd., Bangkok, Thailand)  
 การเก็บตัวอย่างทำโดยการเก็บเลือดด้วยวิธีการเจาะ
จากหัวใจ (Heart puncture) แล้วนำมาป่ันแยกซีร่ัม 
(Serum) ให้ได้ปริมาณอย่างน้อย 25 ไมโครลิตร เก็บเลือด
ท้ังหมด 4 คร้ัง คือ ก่อนการให้ วัคซีน 1 คร้ัง และหลังได้รับ
วัคซีนครบ 1, 3 และ 6 เดือน นำซีร่ัมท่ีได้มาวัดระดับ
ภูมิคุ้มกัน Neutralizing antibodies (NAb) ด้วยวิธี Rapid 
Fluorescent Focus Inhibition Test (RFFIT) (Smith et 
al., 1976) และหลังจากการตรวจระดับภูมิคุ้มกันคร้ังสุดท้าย
จึงฉีดไวรัสพิษสุนัขบ้าให้แก่สัตว์ทดลอง 
 ไวรัสพิษสุนัขบ้าท่ีใช้ในการทดลองเป็นสายพันธ์ุ 
Thai street dog ปริมาณ Titer = 107.023 LD50/มล. ท่ี
ได้มาจากสุนัขติดเชื้อที่ได้รับการวินิจฉัยและชันสูตร
จากฝ่ายชันสูตรและวิจัยโรคในสัตว์ สถานเสาวภา 
สภากาชาดไทย โดยฉีดเช้ือไวรัสเข้าทางกล้ามเน้ือ Quadri-
ceps หนูแฮมสเตอร์ท้ัง 3 กลุ่ม ในปริมาตร 100 ไมโครลิตร  
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(Titer = 106.023) จากน้ันสังเกตอาการและอัตราการรอด
ชีวิตเป็นเวลา 8 สัปดาห์ แฮมสเตอร์ท่ีเสียชีวิต ให้ทำการผ่า
ชันสูตรและเก็บตัวอย่างสมองจากซาก นำไปทำ impression 
smear แล้วตรวจหาเช้ือด้วยวิธี Direct fluorescent anti-
body test (DFA) ซ่ึงเป็น Gold standard (WHO, 1996; 
Dean et al., 1996)   
 
ผลการทดสอบ 
 1. กลุม่ควบคมุ หรอื Placebo (รปูที ่1)  
 ค่าเฉล่ียภูมิคุ้มกัน หรือ Geometric mean (GMT) 
ของ NAb ท่ี 0 เดือน, 1 เดือน, 3 เดือน และ 6 เดือน อยู่ท่ี 
0.100, 0.098, 0.098 และ 0.097 IU/มล. ตามลำดับ ท้ัง 4 
รอบ ค่าภูมิคุ้มกันไม่ถึงระดับ Protection ตามค่ามาตรฐาน
ท่ี 0.5 IU/มล. ท้ังหมด ในแต่ละเดือน ระดับภูมิคุ้มกันไม่มี
ความแตกต่างกันอย่างมีนัยยะสำคัญ (all P-value = 
1.00) อัตราการรอดชีวิต 0 เปอร์เซนต์ และตัวอย่างสมอง
ได้ผล DFA เป็นบวก ท้ังหมด  
 2. กลุม่ A (รปูที ่2) 
 GMT ของ NAb ท่ี 0 เดือน, 1 เดือน, 3 เดือน และ 6 
เดือน คือ 0.129, 3.427, 1.652 และ 0.387 IU/มล. 
ตามลำดับ โดยระดับภูมิคุ้มกันในเดือนท่ี 1 และเดือนท่ี 3 
หลังฉีดวัคซีน พบว่าสูงกว่าก่อนฉีดวัคซีนท่ี 0 เดือนอย่างมี
นัยยะสำคัญ (P-value = 0.00 และ 0.11 ตามลำดับ) รวมถึง 
มีค่าเฉล่ีย > 0.5 IU/มล.  อย่างไรก็ตาม ในเดือนท่ี 6 ระดับ
ภูมิคุ้มกันเฉล่ียต่ำกว่าค่า Cut off และยังคงสูงกว่าก่อนฉีด
วัคซีนอย่างมีนัยยะสำคัญ (P-value = 0.01) อัตราการรอด 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ชีวิตใน กลุ่ม A คือ 90 เปอร์เซนต์ (เสียชีวิต 1 ตัว รอด 9 ตัว) 
สัตว์ทดลองท่ีเสียชีวิตได้ผล DFA เป็นบวกท้ังหมด 
 3. กลุม่ B (รปูที ่3) 
 GMT ของ NAb ท่ี 0 เดือน, 1 เดือน, 3 เดือน และ 6 
เดือน คือ 0.204, 2.562, 0.727 และ 0.096 ตามลำดับ ใน
เดือนท่ี 1 และ 3 หลังฉีดวัคซีนระดับภูมิคุ้มกันยังคงอยู่ท่ี
ระดับสูงมากกว่า 0.5 IU/มล. และมีค่าสูงกว่าในเดือนท่ี 0 
อย่างมีนัยยะสำคัญ (P-value = 0.00 และ 0.11 ตามลำดับ) 
อย่างไรก็ตามในเดือนท่ี 6 ระดับ NAb เฉล่ียมีค่าต่ำกว่า Cut 
off 0.5 IU/มล. โดยค่าเฉล่ียไม่แตกต่างกับก่อนฉีดวัคซีน
อย่างมีนัยยะสำคัญ (P-value = 0.333) อัตราการรอดชีวิต
ใน กลุ่ม B คือ 90 เปอร์เซนต์ (เสียชีวิต 1 ตัว รอด 9 ตัว) 
สัตว์ทดลอง ท่ีเสียชีวิตได้ผล DFA เป็นบวกท้ังหมด 
 
สรปุและวิเคราะหผ์ล 
 จากผลการทดลองท้ังสามกลุ่ม พบว่าวัคซีนป้องกัน
พิษสุนัขบ้าของท้ังสองตราสินค้าสามารถกระตุ้นให้มีการ
สร้างภูมิคุ้มกันในระดับท่ีเกิน 0.5 IU/มล. ได้ใน 1 เดือน และ 
3 เดือนแรก ส่วนในเดือนที่ 6 ทั้งสองกลุ่มมีระดับ
ภูมิคุ้มกันเฉล่ียท่ีต่ำกว่าค่ามาตรฐาน (กลุ่ม A = 0.387 และ 
กลุ่ม B = 0.096) แสดงให้เห็นว่าระดับภูมิคุ้มกันท่ี
ตอบสนองต่อวัคซีนท้ังสองตราสินค้า หลังการฉีดวัคซีนเข็ม
แรกไปแล้ว 6 เดือน อาจต้องมีการฉีดวัคซีนกระตุ้นให้ ระดับ 
NAb ให้สูงเกินมาตรฐาน 0.5 IU/มล. เน่ืองจากค่าน้ีเป็น
เกณฑ์ท่ีใช้ในการพิจารณาการเคล่ือนย้ายสัตว์ข้ามพ้ืนท่ี  
(WHO, 2013)  
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รูปที่ 1 ระดับการตอบสนองภูมิคุ้มกันโรคพิษสุนัขบ้า กลุ่มควบคุม 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

หรือการสร้างภูมิคุ้มกันหมู่ (Herd immunity) (Chuquista-
Alcarraz et al., 2023) เพ่ือเป็นรากฐานการพัฒนาระดับ
ภูมิคุ้มกันซ่ึงจะนำไปสู่ชุมชนปลอดโรคพิษสุนัขบ้าได้ต่อไปใน
อนาคต มาตรการของประเทศไทยและประเทศอ่ืนท่ีโรคพิษ
สุนัขยังมีการระบาดได้แนะนำให้ฉีดวัคซีนเข็มกระตุ้น 
Booster หลังเข็มแรกในระยะเวลาประมาณ 1 เดือน และ
ต่อเน่ืองทุกๆ 1 ปี (WASAVA: World Small Animal 
Veterinary Association, 2015) ซ่ึงจะทำให้ระดับ NAb  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

คงอยู่ได้เกิน 0.5 IU/มล. เป็นระยะเวลา 1-3 ปี อย่างไรก็ตาม 
หากกล่าวถึงการป้องกันโรคและการเสียชีวิต แม้ว่า
ระดับภูมิคุ้มกันจะต่ำกว่า 0.5 IU/มล. สัตว์สามารถรอดชีวิต
จากการติดเช้ือพิษสุนัขบ้าได้ถึง 90 เปอร์เซนต์ เท่ากันท้ัง
สองกลุ่มการทดลอง แม้ว่าท้ังสองกลุ่มจะมีค่าเฉล่ีย NAb ไม่
ถึง 0.5 IU/มล. ก็ตาม ซ่ึงจากข้อมูลดิบมีสัตว์ทดลองท่ีมีระดับ 
NAb ไม่ถึง 0.5 IU/มล. รอดชีวิตได้  ในขณะท่ีสัตว์ทดลอง
กลุ่มควบคุมท่ีไม่ได้รับวัคซีนเสียชีวิตท้ังหมด  (ตารางที ่1)  
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รูปที่ 2 ระดับการตอบสนองภูมิคุ้มกันโรคพิษสุนัขบ้า กลุ่ม A 

รูปที่ 3 ระดับการตอบสนองภูมิคุ้มกันโรคพิษสุนัขบ้า กลุ่ม B 



 

  

 แม้ RVNA มีความสามารถในการจัดการไวรัสออก
จาก ระบบประสาทส่วนกลางได้ท่ีระดับ In vivo และ In 
vitro (Moore and Hanlon, 2010) ไม่ได้หมายความว่ามี
ความสามารถ ในการป้องกันได้โรค 100 เปอร์เซนต์ 
เน่ืองจากระดับภูมิคุ้มกันท่ี 0.5 IU/มล. เป็นค่าท่ีบ่งบอกถึง
ประสิทธิภาพและความสำเร็จในการทำวัคซีนเท่าน้ัน  ไม่ได้
หมายความว่าป้องกันการติดเช้ือโรคพิษสุนัขบ้าได้ (CDC, 
2008) และทางองค์การอนามัยโลกมีข้อเสนอแนะให้ค่า 0.5 
IU/มล. จะแนะนำกับบุคคลท่ีมีความเส่ียงท่ีจะสัมผัสกับโรค
พิษสุนัขบ้า เช่น เจ้าหน้าท่ีห้องปฏิบัติการ สัตวแพทย์และ
บุคลากรท่ีทำงานกับสัตว์เล้ียงลูกด้วยนม ควรมีระดับ
ภูมิคุ้มกัน 0.5 IU/มล. เม่ือระดับภูมิคุ้มกันลดลงต่ำกว่า 0.5 
IU/มล. ให้ทำการฉีดวัคซีนเข็มกระตุ้น (Booster) ทันที 
(WHO, 1992) ช้ีให้เห็นว่า ระดับ RVNA ท่ี 0.5 IU/มล. น้ันไม่
สามารถนำมาใช้อ้างอิง อัตราการป้องกันโรคได้ แต่เป็น
เพียงค่าอ้างอิงบ่งชี้ประสิทธิภาพและความสำเร็จใน
การทำวัคซีนของวัคซีนเท่าน้ัน ซ่ึงวัคซีนท่ีดีต้องสามารถ
กระตุ้นระดับ RVNA ได้ถึง 0.5 IU/มล. ดังท่ีได้กล่าวไป 
 
สตัว์แตล่ะชนดิ มคีา่ cut off ของภมูคิุม้กนัพษิสนุขับา้ที่
แตกตา่งกนั 
 จากการศึกษาท่ีผ่านมา ค่า Protection RVNA ของ 
สัตว์แต่ละชนิดมี Cut off value ท่ีไม่เท่ากัน เช่น ในสุนัข
และแมว ค่า Cut off ท่ีทำให้สุนัขและแมวรอดชีวิตคือ 0.2  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

IU/มล. และ 0.1 IU/มล. ตามลำดับ (Aubert, 1992) 
เช่นเดียวกับการทดสอบในสัตว์ป่าปี 2017 โดยใช้ Oral 
vaccine กับ แรคคูน จ้ิงจอกแดง และสก๊ัง ระดับภูมิคุ้มกันท่ี
วัดด้วยวิธี RFFIT ท่ี 28 วันก่อน Challenge เช้ือไวรัส พบว่า 
ค่าเฉล่ียของ RVNA ของสัตว์ท่ีรอดชีวิตจะอยู่ในช่วงระหว่าง 
0.25 – 0.5 IU ซ่ึงไม่ได้มากกว่า 0.5 แต่อย่างใด (Moore et 
al, 2017) 

 

ความส าเรจ็ในการท าวัคซนี น าพาไปสูก่ารสรา้งพืน้ที่
ปลอดโรคพษิสนุขับา้ 

  แม้ว่าระดับ RVNA อาจจะไม่สามารถบอกระดับของ
การป้องกันโรคได้ อย่างไรก็ตาม หลายๆภาคส่วนยังให้
ความสำคัญต่อระดับภูมิคุ้มกันท่ี 0.5 IU/มล. ท่ีตรวจด้วยวิธี 
RFFIT เพราะคือค่าท่ีบ่งบอกถึงความสำเร็จในการให้วัคซีน
ซ่ึงก่อให้เกิดการตอบสนองของภูมิคุ้มกันต่อพิษสุนัขบ้า 
นำไปสู่การสร้างพ้ืนท่ีปลอดโรคพิษสุนัขบ้า (Briggs and 
Schweitzer, 2001) นอกจากน้ียังต้องมีความร่วมมือกันจาก
ท้ังหลายหน่วยงาน เพ่ือการควบคุมการเคล่ือนย้ายสัตว์ การ
สำรวจระดับภูมิคุ้มกันอย่างต่อเน่ือง การฉีดวัคซีนในวงกว้าง 
(Mass vaccination) นอกจากในสัตว์แล้วยังต้องมีมาตรการ
ในมนุษย์ด้วย เช่นการทำวัคซีน Human prophylaxis อย่าง
สม่ำเสมอ การสร้างความตระหนักรู้ให้แก่ประชาชน โดยใช้
หลักการ One health โดยมาตรการเหล่าน้ีสามารถนำไปสู่ 
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ตารางที่ 1 ข้อมูลดิบระดับภูมิคุ้มกันของแฮมสเตอร์ในกลุ่ม A และ B (*** เสียชีวิต) 



 

พ้ืนท่ีปลอดโรคพิษสุนัขบ้า ตามคุณสมบัติขององค์การ
อนามัยโลกได้ (Cliquet and Wasniewski, 2018) ฉะน้ัน ค่า 
RVNA ท่ี 0.5 IU/มล. ยังคงต้องให้ความสำคัญต่อไป โดย
คำนึงถึงจุดประสงค์ในการควบคุม เคล่ือนย้ายตัวสัตว์ การ
สร้าง Herd immunity และการป้องกันการติดเช้ือ ซ่ึงทำให้
การบริหารจัดการวัคซีนมีประสิทธิภาพมากย่ิงข้ึน และ
นำไปสู่การสร้างพ้ืนท่ีปลอดโรคพิษสุนัขบ้าต่อไปในอนาคต 

 บทความวิชาการน้ีเป็นส่วนหน่ึงท่ีได้มีการตีพิมพ์
โดย Wongsakul, B. et al., 2023 ในวารสาร Journal of 
Veterinary and Marine Research 
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Application of phage display technology for epitope identification and utilization in medical 
research 
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บทคดัยอ่: เอพิโทปเป็นตำแหน่งจำเพาะบนผิวของแอนติเจนท่ีองค์ประกอบของภูมิคุ้มกันท้ังแอนติบอดี เซลล์บีลิมโฟไซด์และ/หรือเซลล์ท่ีรู้จักเข้าจับ ถือเป็น
ตำแหน่งในการจดจำระหว่างแอนติบอดีและแอนติเจน การนำเทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์มาใช้เพ่ือหาตำแหน่งเอพิโทป อาศัยการใส่ช้ินดีเอ็นเอท่ีสนใจเข้าไปใน
สารพันธุกรรมของแบคเทอริโอฟาจ เพ่ือผลิตเปปไทด์สายส้ันหลายรูปแบบ และแสดงออกบนผิวของฟาจ จากน้ันใช้กระบวนการในการคัดเลือกเปปไทด์ท่ี
จำเพาะต่อแอนติบอดี แล้วนำเปปไทด์จำเพาะเหล่าน้ันมาศึกษาความสัมพันธ์และวิเคราะห์เพ่ือหาตำแหน่งเอพิโทป  เทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์เป็นวิธีการท่ีมี
ข้อดีหลายประการ คือ ใช้เวลาน้อย ต้นทุนไม่สูง และใช้แรงงานน้อยกว่าวิธีอ่ืน  ๆเป็นวิธีการทางเลือกท่ีควรพิจารณาเป็นอันดับแรก ในการนำมาใช้ศึกษาการ
จับระหว่างแอนติบอดีและแอนติเจน บทความน้ีจะกล่าวถึงหลักการโดยท่ัวไปของเทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์ พร้อมตัวอย่างงานวิจัยท่ีเก่ียวข้องกับเอพิโทป การ
พัฒนาวิธีการตรวจวินิจฉัย การพัฒนาวัคซีนท่ีมีการระบุเอพิโทปของแอนติเจนท่ีจะทำให้การตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันมีประสิทธิภาพสูง รวมถึงตัวอย่าง
การศึกษาเอพิโทปบนไกลโคโปรตีนของไวรัสพิษสุนัขบ้า  
 
ค าส าคญั: เทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์ เอพิโทป แอนติบอดี แอนติเจน ฟาจ   

ABSTRACT: Epitope study is the study of recognition sites that antibody acts to antigen. There are many methods, 
one is phage display, a technique that is used to map the site of the epitope.  This technique involves inserting a 
piece of the DNA molecule into the genetic material of phage to produce a variety of short peptides. Then, pep-
tides will be expressed on the phage surface. These peptides are screened using the process that proteins which 
specific-bind to antibody are selected. The relationship of DNA binding peptides is then analyzed and the epitope 
is determined. Phage display is a method that has advantages compared to other methods, such as less time of 
the process, inexpensive, and extensive labor is not required. This method should be considered first to study the 
antibody-antigen binding. This article describes the general principle of phage display and related researches about 
the development of diagnostic methods, epitope-based vaccines, including epitopes of G protein on the rabies 
virus. 
 
Keywords:  Phage display technology, epitope, antibody, antigen, phage 
 
 
 



 

บทน า 
 แอนติบอดี (Antibody) จัดเป็นหน่ึงในกลไกของ
ระบบภูมิคุ้มกันในการป้องกันโรคติดเช้ือของร่างกาย โดยมี
การตรวจพบแอนติบอดีชนิดท่ีเรียกว่า  Neutralizing anti-
bodies: Nab เป็นแอนติบอดีท่ีสามารถยับย้ังเช้ือโรคก่อนท่ี
เช้ือจะรุกรานเซลล์เป้าหมาย โดยอาศัยคุณสมบัติการจดจำ
อย่างจำเพาะระหว่างแอนติบอดีและเอพิโทป (Epitope) บน
แอนติเจน (Antigen) ความเข้าใจในปฏิกิริยาระหว่าง
แอนติบอดีและเอพิโทปของแอนติเจน มีประโยชน์ใน
การศึกษาวัคซีนท่ีมีการระบุเอพิโทปของแอนติเจน (Epitope
-based vaccine) มีเป้าหมายเพ่ือใช้ในการฉีดกระตุ้น
ภูมิคุ้มกันโดยเฉพาะ Nab ท่ีมีประสิทธิภาพ ปัจจุบัน
การศึกษาเอพิโทปมีหลายวิธีการ เช่น เทคนิคในการผลิต
อนุภาคโคคริสตอล (Co-crystallization) เป็นวิธีมาตรฐาน 
แต่มีข้อจำกัด เช่น มีโอกาสผิดพลาดสูง ใช้ต้นทุนสูง ต้องการ
เคร่ืองมือท่ีซับซ้อน ส้ินเปลืองเวลาและแรงงาน เป็นต้น 
อย่างไรก็ตาม เทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์ นับเป็นอีกวิธีการหน่ึง
ท่ีมีการนำมาใช้อย่างแพร่หลายและมีข้อได้เปรียบกว่าวิธีการ
อ่ืนหลายประการดังจะกล่าวต่อไป 
 
เทคโนโลยฟีาจดสิเพลย ์(Phage display technology) 
 แบคเทอริโอฟาจ (Bacteriophage) หรือ ฟาจ 
(Phage) คือกลุ่มของไวรัสท่ีมีคุณลักษณะในการรุกรานเซลล์
แบคทีเรีย ได้ถูกนำมาใช้ในงานวิจัยและมีบทบาทสำคัญ
อย่างแพร่หลาย เทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์ถูกอธิบายคร้ังแรก
โดย George P. Smith (1985) เป็นการผลิตโปรตีนโพลีเปป-
ไทด์โดยให้มีการแสดงออกบนผิวของฟาจโดยการใส่ช้ินส่วน
ดีเอ็นเอท่ีต้องการเข้าไปในดีเอ็นเอของแบคเทอริโอฟาจท่ี
มีรูปร่างเป็นสายยาว หรือเป็นแท่ง (Filamentous phage) 
(The editors of Encyclopaedia Britannica., 2023) 
บทบาทของฟาจดิสเพลย์ นอกจากใช้ในเชิงภูมิคุ้มกันบำบัด
ต่อโรคมะเร็ง (Cancer immunotherapies) โดยการเป็นตัว
พาแอนติเจนของเน้ือร้าย (Tumor antigen) เข้าสู่ร่างกาย
เพ่ือกระตุ้นภูมิคุ้มกันโดยกำเนิด (Innate immune 
response) (Hess and Jewell, 2020) แล้ว ฟาจดิสเพลย์
ยังมีประโยชน์อย่างมากในการทำแผนท่ีเอพิโทป (Epitope 

mapping) และการวิเคราะห์ปฏิกิริยาระหว่างโปรตีนกับ
โปรตีน ท่ีนิยมใช้กันมากท่ีสุดคือ M13 filamentous phage 
โดยมีหลักการคือ การผลิตโพลีเปปไทด์สายส้ันท่ีมีความ
หลากหลายสูงให้มีการแสดงออกแบบสุ่มบนผิวอนุภาคฟาจ 
เรียกว่า Phage display random-peptide library จากน้ัน
ทำการคัดเลือกอนุภาคเปปไทด์จากฟาจ (Peptide-phage) 
ท่ีสามารถจับกับเป้าหมายท่ีต้องการศึกษา (Specific 
phage) แล้วนำเปปไทด์บนผิวฟาจท่ีได้ไปวิเคราะห์หา
ตำแหน่งเอพิโทป (Pande et al., 2010) 
 
การแสดงออกแบบสุม่ของเปปไทดบ์นผวิอนภุาคฟาจ 
(Phage display random-peptide library) 
 การแสดงออกแบบสุ่มของเปปไทด์บนผิวอนุภาค
ฟาจ เป็นกลุ่มความหลากหลายของโปรตีนโพลีเปปไทด์ เกิด
จากการใช้ฟาจเป็นเวคเตอร์ (Vector) สำหรับใส่นิวคลีโอไทด์
สายส้ัน  ๆ เช่น 21 เบส เข้าไปในตำแหน่งปลาย 5’ ของ 
Gene III หรือ Gene IIIV ท่ีกำหนดการสร้างโปรตีน PIII หรือ 
PIIIV ของฟาจ ตามลำดับ โดยหลังจากผ่านกระบวนการ 
Translation แล้วจะได้โปรตีนโพลีเปปไทด์ความยาว 7-
codon (Heptapeptides) ติดอยู่กับโปรตีน PIII หรือ PIIIV 
เป็นต้น ชนิดของเบสท้ังส่ี (ATCG) จะถูกเรียงลำดับในแต่ละ
ตำแหน่งแบบสุ่ม ซ่ึงความเป็นไปได้ท้ังหมดในการจัดเรียง
ของเบสทำให้สามารถสังเคราะห์กรดอะมิโนทุกรูปแบบท่ี
เป็นไปได้ (รปูที ่1)  
 
การใชฟ้าจดสิเพลยใ์นการหาต าแหนง่เอพโิทป 
 จากความสามารถในการจับกันระหว่างโปรตีนกับ
โปรตีน (Protein-protein interaction) การหาตำแหน่งเอพิ-
โทปของแอนติเจน จะอาศัยความสามารถในการจับกันอย่าง
จำเพาะระหว่าง Monoclonal antibody (mAb) ท่ีต้องการ
ศึกษากับโปรตีนของแอนติเจนน้ัน เราสามารถคัดแยก Pep-
tide-link phage protein ท่ีจับกับ mAb ท่ีสนใจออกจาก 
Random-peptide library แล้วนำมาอ่านลำดับกรดอะมิโน
ด้วยการทำ DNA sequencing วิธีการใช้เทคนิคฟาจดิส-
เพลย์ในการระบุตำแหน่งเอพิโทปท่ีจำเพาะต่อ mAb ข้ัน
แรกเป็นการตรึงอนุภาค mAb ท่ีต้องการหาเอพิโทปลง 
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บนพ้ืนผิววัสดุแข็ง จากน้ันเติม Phage-displayed random 
peptide library เพ่ือให้ทำปฏิกิริยากับอนุภาค mAb ท่ีตรึง
ไว้ กระบวนการน้ีเรียกว่า Biopanning ข้ันตอนน้ีจะมีเปป-
ไทด์จำนวนหน่ึงท่ีมีการเรียงตัวบางตำแหน่งสอดคล้องกับ
เอพิโทปและสามารถจับกับ mAb จากน้ันล้างเอาเปปไทด์
จากฟาจท่ีไม่ทำปฏิกิริยาหรือทำปฏิกิริยาได้เพียงเล็กน้อย
ออก คงเหลือเฉพาะเปปไทด์จากฟาจท่ีมีความจำเพาะสูงต่อ 
mAb น้ัน แล้วนำอนุภาคฟาจท่ีได้ไปหาลำดับของเปปไทด์ท่ี
แสดงออก และทำการวิเคราะห์รูปแบบของเอพิโทปต่อไป 
(รปูที ่ 2) (Gershoni  et al. 2007) อย่างไรก็ตาม จำนวน
รูปแบบของเปปไทด์ท่ีคัดเลือกได้จาก Biopanning ไม่จำเป็น
จะต้องมีความสอดคล้องกับแอนติเจนท้ังหมด โดยฟาจหน่ึง
อนุภาคสามารถจับกับ mAb ได้บางตำแหน่งเท่าน้ัน 

 

การใชฟ้าจดสิเพลยก์บังานวิจยัทางการแพทย ์

 ในปัจจุบันมีงานวิจัยทางการแพทย์จำนวนมากท่ีใช้
เทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์ เพ่ือพัฒนาเป็นชีววัตถุสำหรับการ
รักษาโรคในผู้ป่วย (Therapeutic agent) หรือนำมาใช้ใน 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

การระบุตำแหน่งเอพิโทป เพ่ือนำไปผลิตโปรตีนเลียนแบบ
เอพิโทป (Mimotope) มีประโยชน์ในการใช้ตรวจวินิจฉัยโรค
ติดเชื้อ รวมถึงใช้ในการผลิตเป็นวัคซีนที่ระบุเอพิโทป
(Epitope-based vaccine) ด้วย    

 ตัวอย่างงานวิจัยท่ีใช้ Phage display random-
peptide ในการผลิต Mimotope peptide สำหรับการ
ตรวจวินิจฉัยโรค Human African trypanosomiasis (HAT) 
โดยปกติแล้วการวินิจฉัยโรคน้ีจะใช้วิธีการตรวจหาแอนติ-
บอดีต่อเช้ือ ซ่ึงต้องใช้โปรตีน Variant surface glycopro-
teins (VSGs) ท่ีได้จากตัวเช้ือ Trypanosoma brucei (T.b.) 
gambiense เป็นตัวตรวจจับ โปรตีนน้ีมีข้อจำกัดในภาคการ
ผลิตซ่ึงมีความยากและยังประกอบด้วยส่วนของเอพิโทป
แบบไม่จำเพาะ (Non-specific) มีโอกาสให้ผลการตรวจแบบ 
Cross-reaction งานวิจัยน้ีได้ใช้ Mimotope peptide เพ่ือ
จำลองเอพิโทปของ T. b. gambiense VSGs แล้วนำมาใช้
แทนโปรตีน VSGs ในการตรวจแอนติบอดีต่อเช้ือ การ
ทดลองน้ีใช้ Mouse mAbs ท่ีจำเพาะต่อโปรตีน VSGs 
(LiTat 1.3 และ LiTat 1.5) เป็นตัวคัดเลือก  หลังจากทดสอบ 
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รูปที ่ 1 แสดง M13 phage libraries โดยมีอนุภาคฟาจเช่ือมต่อกับ Heptapeptide (X7) บริเวณโปรตีน PIII  
สามารถแสดงความหลากหลายของเปปไทด์ได้ถึง 1.28 x 109 แบบ โดยมี Gly-Gly-Gly-Ser เช่ือมระหว่างสายเปป
ไทด์และโปรตีน PIII (Ph.D.TM Phage Display Libraries Instruction Manual, New England Biolabs, Inc.) 

รูปที่ 2 การใช้ Phage display random-peptide library ในการหาตำแหน่งเอพิโทปของโปรตีน 



 

ด้วยวิธี Biopanning แล้วสามารถคัดเลือกเปปไทด์ได้ 37 
แบบท่ีสอดคล้องกับ Linear LiTat 1.5 VSG epitope และ 
17 แบบท่ีสอดคล้องกับ Discontinuous LiTat 1.3 VSG 
epitope หลังจากนำมาทดสอบพบว่ามี 17 เปปไทด์ ท่ี
สามารถยับย้ังการจับระหว่าง mAb ท่ีจำเพาะต่อ VSG LiTat 
1.5 หรือ LiTat 1.3 ในขณะท่ี HAT sera สามารถยับย้ังการ
จับอย่างจำเพาะระหว่าง mAb ต่อ Mimotope peptide 
ของ LiTat 1.5 และ LiTat 1.3 รวมท้ังหมด 9 เปปไทด์ อย่าง
มีนัยสำคัญ (p<0.05) (Van Nieuwenhove  et al., 2011)  
 ในทำนองเดียวกัน จากงานวิจัยปี พ.ศ. 2561 
อุปสรรคหน่ึงในการตรวจวินิจฉัยโรคติดเช้ือ Mycoplasma 
pneumoniae (M. pneumoniae) คือการขาดวิธีตรวจทาง
ภูมิคุ้มกันท่ีมีประสิทธิภาพในคลินิก หลังจากทดสอบการ
คัดเลือก Mimotope peptide ด้วยวิธี Biopanning โดยใช้
ซีร่ัมของผู้ป่วยเป็นตัวคัดเลือก เม่ือวิเคราะห์ลำดับเบสของ 
Positive phage แล้วทำการผลิต Phage-heptapeptides 
นำมาทดสอบการจับกับซีร่ัมของ pneumonia-positive 
ด้วยวิธี Indirect ELISA จนสามารถคัดเลือกเปปไทด์ ได้ 2 
โคลน (Clone) ท่ีมีความสอดคล้องกันมาก (High homolo-
gies) ต่อ M. pneumoniae antigen เม่ือนำมาทดสอบ
ความไว (Sensitivity) ในการตรวจผู้ป่วย M. pneumonia 
ให้ผลเท่ากับ 90.1 และ 80.0 เปอร์เซนต์ และความ
แม่นยำ (Specificity) เท่ากับ 94.3 และ 97.1 เปอร์เซนต์ 
ตามลำดับ (Shi et al., 2018) 
 นอกจากการใช้ประโยชน์จากเทคโนโลยีฟาจดิส-
เพลย์ ในการช่วยระบุตำแหน่งของเอพิโทปบน Antigen-
specific mAb แล้ว จากการศึกษาในสัตว์ทดลองพบว่า
สามารถใช้เทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์เป็นอนุภาคตัวนำโปรตีน
เสมือนเอพิโทปแอนติเจนในการฉีดกระตุ้นภูมิคุ้มกัน โดย
สามารถกระตุ้นการหล่ัง Nab ท่ีมีประสิทธิภาพอย่างจำเพาะ 
มีผลในการลดอัตราการตาย และลดพยาธิสภาพของการก่อ
โรคได้ รวมไปถึงการคิดค้นพัฒนาวัคซีนท่ีระบุเอพิโทปอีก
ด้วย ตัวอย่างเช่น การศึกษาการใช้เทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์ 
ในการกระตุ้นภูมิคุ้มกันต่อเช้ือ Candida albicans 
เน่ืองจากในปัจจุบันยังไม่มีวิธีการรักษาโรค Candidiasis ท่ีมี
ประสิทธิภาพอย่างท่ัวถึง การผลิตเอพิโทปเปปไทด์ 

YGKDVKDLFDYAQE บนอนุภาคฟาจ บริเวณ pIII หรือ pVIII 
(Recombinant phage) และนำมาฉีดหนูทดลองแทนวัคซีน
เพ่ือดูประสิทธิภาพในการป้องกันการติดเช้ือ โดยหลังจากทำ
การฉีดกระตุ้น หนูจะถูกฉีดเช้ือ C. albicans เข้าสู่กระแส
เลือด ผลการทดลองพบว่า Recombinant phage ท่ีผลิต
ข้ึน มีคุณสมบัติในการเพ่ิมภูมิคุ้มกันท้ังระบบ Humoral- 
และ Cellular immune response อย่างชัดเจน ส่งผลใน
การลดการติดเช้ือ ลดความเสียหายของไตหนูท่ีติดเช้ือ และ
เพ่ิมอัตราการรอดชีวิตอย่างมีนัยยะ (Shi et al., 2018) 
  งานวิจัยปี พ.ศ. 2561 การศึกษาการระบุตำแหน่ง
เอพิโทปบริเวณ N2N3 subdomain ของโปรตีน FnBPA 
บนผิว Staphylococcus aureus โดยเร่ิมจากการผลิต 
mAbs (3C3) ต่อ N2N3 ด้วยเทคนิคการสร้างเซลล์ลูกผสม
ไฮบริโดมา (Hybridoma) และนำมาใช้คัดเลือก 12-codon 
peptide library ด้วยวิธี Biopanning หลังจากทำการ
ทดสอบเปปไทด์จากฟาจท่ีคัดเลือกด้วยวิธี Immunofluo-
rescence assay (IFA) และ Infection assay ทำให้ได้เปป-
ไทด์เส้นตรงท่ีมีความสัมพันธ์สอดคล้องกันท่ีกรดอะมิโน 5 
ตำแหน่งหลักบน เอพิโทป IETFNKANNRFSH ท่ีจำเพาะต่อ 
mAb 3C3 (ตารางที ่1) จากการทดสอบพบว่าเอพิโทปเปป-
ไทด์น้ีปรากฎอยู่บนผิวของ S. aureus และสามารถนำมาฉีด
กระตุ้นภูมิคุ้มกันได้สำเร็จในหนูทดลอง (Ma et al., 2018.) 
 สำหรับงานวิจัยท่ีเก่ียวข้องกับการผลิตวัคซีนท่ีระบุ
เอพิโทปเพ่ือป้องกันโรคติดเช้ือไวรัสก็มีการนำมาใช้อย่าง
กว้างขวาง ตัวอย่างเช่น การหาตำแหน่งเอพิโทปของโปรตีน 
A33 ท่ีจำเพาะต่อ mAb 1G10 ในการยับย้ังไวรัส Vaccinia 
ในการแพร่กระจายระหว่างเซลล์ต่อเซลล์ (He et al., 2012.) 
การหาตำแหน่งเอพิโทป K310 บริเวณ E-DIII ของไวรัสเดงก่ี 
(Dengue) ซ่ึงจับกับ Neutralizing mAb ต่อเดงก่ี 4 สาย
พันธ์ุ (Li et al., 2012) เป็นต้น และงานวิจัยอ่ืน  ๆ ท่ี
เก่ียวข้อง (Gazarian et al., 2011) 
 ฝ่ายวิจัยและพัฒนา สถานเสาวภา มีความสนใจท่ีจะ
ใช้ Phage display random-peptide library ในการศึกษา
เอพิโทปบนโปรตีน G ของไวรัสพิษสุนัขบ้า ท่ีจำเพาะต่อ 
Neutralizing mAb โดยคาดหวังว่าจะสามารถเพ่ิมองค์
ความรู้ในการผลิตเอพิโทปเปปไทด์สำหรับฉีดกระตุ้น
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ภูมิคุ้มกันต่อไวรัสพิษสุนัขบ้าท่ีมีประสิทธิภาพใกล้เคียงกับ 
Whole antigen ในวัคซีน และเพ่ือพัฒนาไปสู่วัคซีนท่ีระบุ
เอพิโทปต่อไป ท้ังในรูปแบบวัคซีนป้องกัน (Pre-exposure) 
หรือวัคซีนในการรักษาหลังสัมผัสเช้ือ (Post-exposure 
prophylaxis; PEP) ท้ังน้ีจากการทดลองใช้ mAb ท่ีจำเพาะ
ต่อไวรัสพิษสุนัขบ้าเป็นตัวคัดเลือกเปปไทด์จาก Hep-
tapeptides phage library เร่ิมด้วยการตรึง mAb ท่ี
ต้องการทดสอบลงบน 96-well plate จากน้ันใช้วิธี 
Biopanning ในการคัดเลือกโคลน ทำการคัดเลือกท้ังหมด 3 
รอบ โดยเพ่ิมความเข้มข้นของสารชะล้างทุกรอบ เพ่ือเพ่ิม
โอกาสการชะเอาฟาจท่ีไม่จำเพาะออกให้มากท่ีสุด และเพ่ิม
สัดส่วนจำนวนฟาจท่ีมีการจับได้แข็งแรง (High affinity) ให้
มากท่ีสุด จากน้ันทำการอ่านลำดับดีเอ็นเอ (DNA sequenc-
ing) ของฟาจท่ีคัดเลือกได้ แล้วแปลงเป็นลำดับอะมิโน 
(ตารางที ่ 2) พบความหลากหลายของเปปไทด์ ท้ังหมด 6 
แบบ จากการคัดเลือก 20 โคลน แต่ละแบบมีความ
สอดคล้องกันของกรดอะมิโนแต่ละตำแหน่ง โดยท้ัง 6 แบบ 
คิดเป็นสัดส่วน คือ 35, 25, 25,  5,  5  และ 5 เปอร์เซนต์ 
สามารถประเมินได้เบ้ืองต้นว่ารูปแบบเปปไทด์ท่ีมีสัดส่วน
มากท่ีสุด สามารถจับกับ mAb ได้แข็งแรงท่ีสุด และแสดง
ความเป็นไปได้ในความสอดคล้องกับรูปแบบเอพิโทปมาก
ท่ีสุดด้วยเช่นกัน โดยมีการเรียงตัวของกรดอะมิโนเป็น FEQ  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

สอดคล้องกันมากท่ีสุด (65 เปอร์เซนต์) รองลงมาคือ Q_L 
(50 เปอร์เซนต์) และเม่ือนำเปปไทด์ท่ีมีสัดส่วนสูงท่ีสุด 3 
โคลนมาทดสอบการจับกับ Rabies immunoglobulin 
(RIG) ด้วยวิธี ELISA พบว่าให้ผลบวกท้ังหมด จากผลการ
ทดลองสรุปได้ว่า หากมี mAb ท่ีมีประสิทธิภาพสูงในการ
ยับย้ังการติดเช้ือพิษสุนัขบ้า เราสามารถใช้เทคโนโลยี
ฟาจดิสเพลย์ในการประเมินตำแหน่งเอพิโทปท่ีจำเพาะ
ต่อ mAb น้ัน และสามารถนำ Mimotope peptide มา
พัฒนาใช้ในการตรวจวัดระดับภูมิคุ้มกันต่อโรคพิษสุนัขบ้า
ในผู้ได้รับวัคซีน หรือต่อยอดสู่การพัฒนาเป็นวัคซีนท่ี
ระบุเอพิโทปได้ในอนาคต 

 การหาตำแหน่งเอพิโทปด้วยการคัดเลือกฟาจเปป-
ไทด์ จาก Phage display random-peptide library มีข้อ
ได้เปรียบวิธีการอ่ืนหลายประการคือ เป็นวิธีการท่ีส้ินเปลือง
เวลาน้อยกว่าในกระบวนการทำต่อคร้ัง ประหยัดงบ-
ประมาณในการทำเม่ือเปรียบเทียบกับวิธีการอ่ืนซ่ึงต้องใช้
เคร่ืองมือ อุปกรณ์ ท่ีมีความสลับซับซ้อน นอกจากน้ียัง
ส้ินเปลืองแรงงานน้อยกว่า (Molek and Bratkovic , 2016) 
จากผลการศึกษาหลายงานวิจัยท้ังท่ีกล่าวถึงในท่ีน้ีหรือ
งานวิจัยอ่ืน  ๆ สามารถสรุปได้ว่า เทคโนโลยีฟาจดิสเพลย์ 
สามารถนำมาใช้ผลิต Mimotope peptide ท่ีมีศักยภาพ
ทางการแพทย์ ท้ังในด้านการผลิตเป็นชีววัตถุสำหรับฉีดให้ 
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ตารางที่ 1 แสดงลำดับเปปไทด์ของเฟจที่คัดเลือกได้จาก Biopanning โดยใช้ mAb 3C3 เป็นตัวคัดเลือกโดยมีเปปไทด์ 
IETFNKANNRFSH บน N2N3 เป็นเอพิโทปเปปไทด์  



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
การบำบัดรักษาโรคมะเร็ง การนำมาใช้ในงานตรวจวินิจฉัย 
หรือนำมาพัฒนาเป็นวัคซีนท่ีระบุเอพิโทปตัวใหม่สำหรับ
ป้องกันโรค ท้ังโรคติดเช้ือโปรโตซัว เช้ือรา และไวรัส 
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ตารางที่ 2 แสดงลำดับเปปไทด์ของโคลนที่จำเพาะต่อฟาจ และการเรียงตัวของกรดอะมิโนที่สอดคล้องกัน โดยใช้ 
Anti-G mAb เป็นตัวคัดเลือก 


