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บทที ่1
วทิยาภูมิคุมกันเปรียบเทียบ

(Comparative Immunology)

วิทยาภูมิคุมกันเปรียบเทียบ (Comparative Immunology) เปนวิชาที่วาดวยปฏิกิริยาโต
ตอบของสัตวชั้นสูงตอสิ่งแปลกปลอม (antigen) ที่เขาสูรางกาย ปฏิกิริยาโตตอบนี้เรียกวา immune
response ซ่ึงมีความสํ าคัญตอการด ํารงอยูของสิ่งมีชีวิต กลาวคือ ทํ าใหสามารถตอตานการรุกรานของ
ไวรัส แบคทีเรีย เชื้อรา และปรสิตอื่นๆ ได แตขณะเดียวกันก็อาจกอใหเกิดอันตรายตอสิ่งมีชีวิตไดใน
บางครั้ง

ประวัติ
เม่ือประมาณ  2500 กวาปมาแลว Thucydides ไดบันทึกไวเมื่อครั้งมีการระบาดของ

กาฬโรคในกรุงเอเธนวา ผูปวยที่เปนกาฬโรคไดรับการพยาบาลและดูแลรักษาโดยพวกที่รอดตายจะไม
เปนกาฬโรคซํ้ าอีกเปนครั้งที่สอง ในสมัยเดียวกันชาวจีนโบราณก็รูจักการปองกันไขทรพิษ โดยท่ีสังเกต
เห็นวาถาใครเปนไขทรพิษแลวจะไมเปนซํ ้าอีก ชาวจีนจึงพยายามที่จะสรางภูมิตานทานโรคใหแกผูที่ไม
เคยเปนโรค โดยเอาเข็มสะกิดท่ีตุมหนองของผูปวยแลวนํ าเข็มนั้นไปสะกิดที่ผิวหนังของคนที่ยังไมเปน
โรค ซึ่งวิธีการทํ าเชนนี้ไดรับการเรียกชื่อในภายหลังวา variolation  มีชาวจีนบางพวกไมใชวิธีสะกิด แต
นํ าสะเก็ดจากฝไปบดแลวเปาเขาไปในโพรงจมูก การท ํา variolation ไมไดรับความนิยมเทาท่ีควร 
เนื่องจากบางรายที่ท ําแลวอาจถึงตายได และขณะนั้นการแพทยแผนโบราณยังยึดถือการใชสมุนไพรใน
การรักษาอยู ตอมาความรูดังกลาวไดแพรจากประเทศจีนออกไปพรอมกับการแผอิทธิพลของจีนใน
สมัยนั้นไปทางตะวันตกไปถึงประเทศอินเดียและประเทศตรุกีในตะวันออกกลาง

จนกระทั่ง ค.ศ. 1721 Lady Mortley Montagu ภริยาเอกอัครราชฑูตอังกฤษประจํ า
คอนสแตนติโนเบิล  ไดน ําเอาความรูเกี่ยวกับการทํ า variolation เขาสูราชสํ านักอังกฤษ  ในปเดียวกัน 
Dr. Zabdiel Boylston แหงเมืองบอสตัน ประเทศสหรัฐอเมริกา ไดน ําวิธีการ variolation เขาไปใน
สหรัฐอเมริกา ประมาณ ค.ศ. 1750  ในทวีปยุโรปก็เริ่มรูจักวิธีการเสริมสรางภูมิตานทานโรคใหแก
สัตวเพื่อปองกันโรค Rinderpest (โรคของสัตวกีบ) และฝดาษแกะ (sheep pox) ความรูตางๆ เหลานี้
ไดคอยๆ วิวัฒนาการตอมา

ในป ค.ศ. 1795 Edward Jenner  แพทยชาวอังกฤษพบวา คนเลี้ยงวัวเมื่อติดโรคฝ
ดาษวัว (cow pox) แลวจะไมเปนไขทรพิษ (smallpox) เขาจึงไดทดลองใชหนองฝจากวัวไปสะกิดที่
ผิวหนังของคนปกต ิพบวาสามารถทํ าใหเกิดภูมิตานทานตอโรคไขทรพิษได คือ จะไมติดโรคไขทรพิษ
ในโอกาสตอมา และ Jenner ไดเรียกชื่อหนองฝวัววา vaccine ซึ่งมาจากคํ าวา vacca ภาษาลาตินแปล
วา วัว ในระยะแรกๆ การปลูกฝจะใชฝจากวัวปลูกใหคน ภายหลัง Jenner จึงสะกิดเอาหนองฝจากคน
ท่ีปลูกฝข้ึนแลวไปปลูกใหคนอื่นตอ พบวาสามารถทํ าใหเกิดภูมิตานทานตอโรคไขทรพิษไดเชนกัน 
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โดยที่เขาไดทดลองเอาหนองฝจากคนที่เปนไขทรพิษ ไปสะกิดที่ผิวหนังของคนที่ไดรับการปลูกฝแบบ
ใหมนีป้รากฏวาไมติดโรค การคนพบของ Jenner เปนการเริ่มตนของ vaccination หรอื immunization 
ซึ่งหมายถึงวิธีการกอใหเกิดภูมิตานทานโรคในรางกาย

แมวาความรูทางดานจุลชีววิทยา (Microbiology) ขณะนั้นยังมีนอยมาก ในป ค.ศ. 
1880 Robert Koch ไดพยายามที่จะหาวัคซีนปองกันโรคโดยใช tuberculin ฉีด ปรากฏวาเกิดผลราย
ข้ึน คือเกิดปรากฏการณท่ีเรียกวา delayed hypersensitivity หรอื cell-mediated immunity

ในป ค.ศ. 1881 Louis Pasteur คนพบวิธีท ําใหเชื้อออนฤทธิ ์ (attenuation) ไดโดย
บังเอิญในหองทดลอง โดยที่เขาเพาะเชื้ออหิวาตไก (fowl cholera เกิดจาก Pasteurella septica) ทิ้งไว
ในระหวางหยุดงาน คือ ลืมเก็บเช้ือท่ีเล้ียงไวในอาหารเหลวเขาตูเย็น  เมื่อกลับจากหยุดงานเขาไดฉีด
เชื้อดังกลาวเขาไปในไก พบวาไมทํ าใหเกิดโรค แตกลับกอใหเกิดภูมิตานทานขึ้น (artificial active 
immunity) นอกจากนั้น Pasteur ยังคนพบวิธีการท ําวัคซีนปองกันโรค Anthrax ได โดยท่ีเขาสังเกต
พบวาโรค Anthrax จะไมเปนกับสัตวพวกนก  ซึ่งมีอุณหภูมิของรางกายสูง 44 องศาเซลเซียส จากขอ
สังเกตนี้  Pasteur  ไดเล้ียง  Bacillus anthracis  ซ่ึงเปนเช้ือท่ีทํ าใหเกิดโรค Anthrax ในท่ีอุณหภูมิ 44 
องศาเซลเซียส  พบวาเชื้อ B. anthracis จะไมสราง  capsule  และความรุนแรงในการทํ าใหเกิดโรคก็
ลดลง  ในท่ีสุด Pasteur ก็สามารถทํ าวัคซีนชนิดท่ีเช้ือยังมีชีวิตอยู (lived vaccine) ไดสํ าเร็จ  และในป 
ค.ศ. 1884  Pasteur สามารถผลิตวัคซีนชนิดเชื้อเปน ของโรคพิษสุนัขบา (Rabies) ซึ่งเกิดจากเชื้อไว
รัสไดสํ าเร็จ

ในป ค.ศ. 1882 Metchnikoff นักชีววิทยาชาวรัสเชีย ไดศึกษาเกี่ยวกับภูมิตานทาน
ทางดานเซลล (cellular immunity) พบวามีเซลลหลายชนิดท่ีสามารถกินและทํ าลายพวกจุลินทรีย 
รวมทั้ง particles ที่เขาสูรางกาย เซลลเหลาน้ีเรียกช่ือรวมๆ วา Phagocytes และกรรมวิธีการกินของ
มันเรียกวา Phagocytosis จึงท ําให cellular foctor มีความสํ าคัญในการตานทานโรคทัดเทียมกับ  
humoral factor

ในป ค.ศ. 1885 Pierre Paul Emile Roux และ Yersin พบวาเชื้อโรคคอตีบ  
(Diphtheria bacillus : Corynebacteriun diphtheria) สามารถสราง toxin ซึ่งมีพิษมาก และจัดเปน 
exotoxin หรือ soluble toxin สามารถแยกไดจาก culture filtrate  ตอมาในป ค.ศ. 1890 Emile 
Adolf, Von Behring และ Shibasaburo Kitasato สานุศิษยของ Robert Koch พบวาภูมิตานทานตอ
เชื้อคอตีบ และบาดทะยักเกิดขึ้นเนื่องจากมีสารตอตานพิษในเลือดของสัตวที่ไดรับเชื้อเขาไป จึงใหชื่อ
สารนี้วา antitoxin หรอื antibody และภูมิตานทานนี้สามารถนํ าไปใชกับสัตวอื่นๆ ได (passive 
immunity) ตอมา Paul  Ehrlich กับ  Calmette  พบวา นอกเหนือจากจุลินทรียตางๆ เเลว  พิษอยาง
อื่น เชน พิษงู (snake venom), ricin จาก castor oil ก็สามารถกระตุนใหรางกายเกิดการสราง
แอนติบอดีได
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ป ค.ศ. 1886 Salmon และ  Theobald Smith  สัตวแพทยชาวอเมริกันสามารถทํ า
วัคซีนชนิดตาย (Killed vaccine) ของโรค Hog cholera (เกิดจากเชื้อ Samonella sp.) ได

ในป ค.ศ. 1888  Nuttal นักจุลชีววิทยาชาวอังกฤษ ไดทดลองเช้ือ  B. anthracis ใส
ลงใน cell-free serum พบวาแบคทีเรียจะถูกทํ าลายเนื่องจาก serum  ท่ีเขาใช  ซึ่งเปน serum จาก 
non-immune animal จึงท ําใหเขาไมทราบสาเหตุแตเขาใจวาการตายของแบคทีเรียนั้นเกิดจาก non-
specific property ของ serum ในปเดียวกัน Charrin และ Roger ชาวฝรั่งเศสพบความแตกตาง
ระหวาง immune serum กับ non-immune serum โดยที่เขาทดลองใชเชื้อ Pseudomonas pyocyanea
ผสมกับ serum ของสัตวที่หายจากการเปนโรค พบวาแบคทีเรียจะจับกลุมกัน (clumping) แตถาเอา P. 
pyocyanea ผสมกับ serum ของสัตวทีไมเคยเปนโรคมากอน พบวาแบคทีเรียจะกระจัดกระจายทั่วไป

ป ค.ศ. 1891 Geisslin ชาวเยอรมัน ไดทดลองใช anti-diphtheria serum เปนผล
สํ าเร็จ ในปเดียวกัน Paul Ehrlich เปนคนแรกที่น ําค ําวา active และ passive immunization  มาใช  
ซึ่งหมายถึงการใชวัคซีนและ antiserum ในการปองกันโรคนั่นเอง

ป ค.ศ. 1893 Buchner พบวา serum ท่ีเจาะใหม ๆ สามารฆาแบคทีเรียบางอยางได 
แตจะหมดสภาพเมื่อน ํา serum ไปอุนท่ีอุณหภูมิ 56 องศาเซลเซียส นานประมาณ 30 นาที เขาใหช่ือ
สารที่ฆาแบคทีเรียนี้วา Alexine ซึ่งเปนตัวเดียวกับค ําวา “Complement” ที่ใชกันในปจจุบัน

ป ค.ศ. 1894  Pfeiffer และ Bordet ที่ไดคนพบเพิ่มเติมวาสารที่เกี่ยวของกับภูมิตาน
ทานท่ีมีอยูในเลือด ท่ีเรียกวา humoral factor น้ันมี 2 พวกคือ พวกที่หนึ่งสามารถทนตอความรอนได
ดี (thermostable substance) ไดแก antibodies สวนอีกพวกหนึ่งคือไมทนตอความรอน (thermolabile  
substance) ไดแก complement

ป ค.ศ. 1895 Wright พบวา complement กับ natural antibodies จะชวยเสริม
ปฏิกิริยาการเกิด phagocytosis ใหดีข้ึนและเรียกช่ือ natural antibodies  ชวยสงเสริมการเกิด  
phagocytosis นี้วา opsonin ในปเดียวกัน Durham ไดอธิบายการเกิดปฏิกิริยาชนิดท่ีเรียกวา 
agglutination วา agglutinin ตอมาในป ค.ศ. 1896 Widal ไดน ําเอาปฏิกิริยา agglutination ไปใช
ทดสอบหาแอนติบอดีตอเชื้อ Salmonella sp. ในผูท่ีเปนโรค typhoid fever  เปนผลสํ าเร็จ จึงเรียกวิธี
การทดสอบนี้วา Widal test

ป ค.ศ. 1897 Karus พบวิธีการทดสอบปฏิกิริยาระหวาง soluble antigen กับ
แอนติบอดีแลวทํ าใหเกิดการตกตะกอน (precipitate) และเรียกปฏิกิริยาการทดสอบนี้ว า 
precipitation test  สวนแอนติบอดีใหชื่อวา precipitin
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ป ค.ศ. 1898 Jules Bordet พบปฏิกิริยาระหวางแอนติเจนซึ่งเปนเซลลของเม็ดเลือด
แดงกับแอนติบอดีที่เกิดขึ้นแลวสามารถทํ าใหเม็ดเลือดแดงเกิดการแตกสลาย (hemolysis) สํ าหรับ 
แอนติบอดีตอเม็ดเลือดแดงเรียกชื่อวา hemolysin

ในป ค.ศ. 1900  Karl Landsteiner คนพบ natural antibody ตอเม็ดเลือดแดงใน
คน และไดเสนอ blood group system แรกที่พบบนเม็ดเลือดแดงของคนคือ  ABO blood group ในป
เดียวกันนี ้  Paul Ehrich ไดเสนอทฤษฏีเกี่ยวกับการสรางแอนติบอดีขึ้นเปนทฤษฏีแรก มีช่ือวา side 
chain theory

ป ค.ศ. 1902 Charles Richet และ Portier พบอันตรายอยางหนึง่ของ immune 
response ท่ีเรียกวา Anaphylaxis โดยท่ีเขาทดลองฉีดน้ํ าสกัดของตัว Actinaria (sea anemone) เขาไป
ในเสนเลือดของสุนัขจ ํานวนเพียงเล็กนอย ซึ่งไมถึงกับเปนอันตรายตอสุนัข ตอมาอีก 22 วัน เขาไดฉีด
สารสกัดตัวเดิมซํ ้าในจ ํานวนนอยเชนเดียวกับครั้งแรก ปรากฏวาหลังฉีด 2-3 วัน สุนัขเกิดอาการ
หายใจลํ าบาก ออนเพลีย  อาเจียรเปนเลือด ถายอุจาระและปสสาวะราด แลวตายใน 2 - 5 นาทีตอมา

ป ค.ศ. 1903 Arthus ไดรายงานการทดลองฉีด serum ของมาเขาใตผิวหนังกระตาย
ซ้ํ า ๆ กัน ปรากฏวาไมเกิดอาการของ anaphylaxis แตบริเวณที่ถูกฉีดกลับมีอาการอักเสบบวม และ
เนาเกิดขึ้น ซึ่งเขาเรียก  ปฏิกิริยานี้วา Arthus reaction

ป ค.ศ. 1904 Theobold Smith ไดรายงานถึงการฉีด toxin-antitoxin (ที่ใชในการ 
standardize diphtheria antitoxin) เขาใปในหนูตะเภา แลวเวนไวระยะหนึ่งจึงคอยฉีดซํ ้า ปรากฏวาหนู
ตะเภาบางตัวตายเนื่องจาก anaphylaxis

ป ค.ศ. 1905 Von Pirquet และ Schick ไดรายงานการศึกษาเกี่ยวกับอาการแพแบบ
เฉียบพลัน (immediated hypersensitivity)  ชนิดที่เรียกวา serum sickness ในคนไวเปนครั้งแรก

ใน ค.ศ. 1906 Wasserman ไดรายงานวิธีการทดสอบที่เรียกวา complement 
fixation test สํ าหรับโรค  syphilis

ป ค.ศ. 1911 Karl Landsteiner พบวาแอนติบอดีที่รางกายสรางขึ้น มีสวนสัมพันธ
กับ globulin fraction ใน serum  ซึ่งตอมาในป 1939 Tiselius และ Kobat  ก็สามารถแยก serum 
protein ออกเปน fractions ตาง ๆ ไดโดยใช electrophoresis และพบวาสวนของ gamma globulin 
เปนสวนที่มีคุณสมบัติเปนแอนติบอดี

ป ค.ศ. 1921 Carl Prausnitz และ Heinz Kustner คนพบ reagin หรอื resginic  
antibody หรือ skin sensitizing antibody ใน serum ของคนท่ีมีอาการแพ และตอมาในป 1966 
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Ishizaka สามี-ภริยา ชาวญี่ปุน พบวา reaginic antibody นี ้เปน immunoglobulin ชนิด E (หรือเขียน
ยอ IgE)

ป ค.ศ. 1923 Heidelberger พบวา สารพวก polysaccharide ท่ีมีน้ํ าหนักโมเลกุลมาก 
(high molecular weight ) สามารถกระตุนใหรางกายสรางแอนติบอดีได

ป ค.ศ. 1930 Marrack ไดรายงานการศึกษาปฏิกิริยาระหวางแอนติเจนกับ
แอนติบอดี และไดวางรากฐานกลไกการเกิดปฏิกิริยาระหวางแอนติเจนกับแอนติบอดี

ป ค.ศ. 1940 Levine รายงานการคนพบสาเหตุของ hemolytic disease ของทารก
แรกเกิดวาเกิดจากแอนติบอดีตอ blood group ชนิด Rh-system

ป ค.ศ. 1944  Medawar ไดศึกษาการเปล่ียนอวัยวะในกระตายอยางกวางขวางจน
สามารถอธิบายวา การไมยอมรับอวัยวะนั้นเกิดขึ้นเพราะผูรับกระตุนโดยอวัยวะอันใหม ใหมี immune 
response ตออวัยวะนั้น

ป ค.ศ. 1951 Voisin และ Delaunay พบการเกิด autoimmunity ในสัตว โดยเขาฉีด 
testicular tissue รวมกับ adjuvant เขาในสัตวทดลอง พบวาท ําใหเกิดโรค Aspermatogenesis ในสัตว
ทดลอง

ป ค.ศ. 1955 Jern ไดเสนอทฤษฏีเกี่ยวกับการสรางแอนติบอดีที่มีชื่อวา natural 
selection theory ซึ่งไมเปนที่ยอมรับกัน ในระยะเวลาตอมา จนกระทั่งป ค.ศ. 1957 Burnet จึง
เสนอทฤษฏีใหมเกี่ยวกับการสรางแอนติบอดีมีชื่อวา clonal selection theory ซึ่งเปนที่ยอมรับและเชื่อ
กันมากในระยะนั้น  ตอมาในป ค.ศ. 1967 M. Lurie ไดเสนอทฤษฏีใหม ซึ่งเปนทฤษฏีที่นาเชื่อถือ
มากที่สุดในปจจุบัน ทฤษฏีนี้มีชื่อเรียกวา Dawinian  selection theory.


