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บทที ่9
ภาวะภูมิไวเกิน

(Hypersensitivities)
เม่ือแอนติเจนหรือส่ิงแปลกปลอมเขาสูรางกาย ระบบภูมิคุมกันของรางกายจะพยายาม

กํ าจัดแอนติเจนนั้นใหหมดไป โดยขั้นแรกจะเกิดการตอบสนองทางภูมิคุมกันแบบไมจ ําเพาะ (non-
specific immune response) ถาแอนติเจนถูกก ําจัดใหหมดไปไดในขั้นนี ้การตอบสนองดังกลาวก็จะสิ้น
สุดลง แตถากํ าจัดไมหมด แอนติเจนท่ียังคงอยูจะกระตุนใหระบบภูมิคุมกันมีการตอบสนองแบบ
จ ําเพาะ (specific immune response) ในขั้นนี้ถาแอนติเจนถูกกํ าจัดไดหมด การตอบสนองของระบบ
ภูมิคุมกันก็จะสิ้นสุดลงเชนกัน และจะทํ าใหรางกายมีภูมิคุมกันโรคหรือความตานทานโรค (immunity) 
เกิดขึ้น ซึ่งโดยปกติแอนติเจนสวนใหญที่เขาสูรางกายจะถูกก ําจัดใหหมดไปไดในขั้นนี ้แตถาแอนติเจน
ตนเหตุยังคงอยู ระบบภูมิคุมกันจะถูกกระตุนอยูตลอดเวลา การตอบสนองของระบบภูมิคุมกันจะยัง
ดํ าเนินอยูเรื่อยๆ และจะกอใหเกิดพยาธิสภาพแกเนื้อเยื่อและอวัยวะท ําใหการทํ าหนาที่ของอวัยวะเสีย
ไปเกิดเปนผลเสียแกรางกายได การตอบสนองของระบบภูมิคุมกันท่ีทํ าใหเกิดโทษตอรางกายเชนนี้
เรียกวา ภาวะภูมิไวเกิน (hypersensitivity) หรือภาวะภูมิแพ (allergy) การจะเกิดภาวะภูมิไวเกินหรือ
ไมน้ัน เชื่อวาขึ้นอยูกับธรรมชาติของแอนติเจน และความบกพรองทางพันธุกรรมของระบบภูมิคุมกัน
ของ host ในการ process แอนติเจน ภาวะนี้จะเกิดชั่วคราวหรือคงอยูนานตลอดไปก็ได ขึ้นกับความ
สามารถในการกํ าจัดแอนติเจนของระบบภูมิคุมกันในบุคคลนั้น ถาแอนติเจนถูกก ําจัดไดหมดเร็ว ก็จะ
เกิดพยาธิสภาพตอเนื้อเยื่อนอย ถาแอนติเจนถูกก ําจัดไดหมดชา การเกิดพยาธิสภาพตอเนื้อเยื่อก็จะ
เพิ่มพูนมากขึ้นตามล ําดับ

การจ ําแนกชนิดของภาวะภูมิไวเกิน
ภาวะภูมิไวเกินถูกจํ าแนกออกเปน 2 ชนิด ตามระยะเวลาการเกิดปฏิกิริยาหลังไดรับ

แอนติเจน คือ
1. Immediate hypersensitivity หมายถึงภาวะภูมิไวเกินที่เกิดอาการของโรคภายหลังได

รับแอนติเจนเปนเวลานาที-ช่ัวโมง และสามารถถายทอดภาวะนี้จากคนปวยไปสูคนปกติไดโดยใชซีรั่ม
2. Delayed hypersensitivity หมายถึงภาวะภูมิไวเกินที่เกิดอาการของโรคภายหลังไดรับ

แอนติเจนเปนเวลา 24-72 ช่ัวโมง และสามารถถายทอดไปสูคนปกติไดดวย ลิมโฟซัยท

ปจจุบันภาวะภูมิไวเกินจ ําแนกออกเปน 4 Type โดยใชหลักการแบงของ Cell และ 
Coombs (พ.ศ. 2506) ซึ่งแบงตามกลไกของการเกิดพยาธิสภาพแกเนื้อเยื่อดังตอไปนี้

1. Type I Anaphylactic hypersensitivity
2. Type II Cytolytic (cytotoxic) hypersensitivity
3. Type III Arthus type และ immune complexes hypersensitivity
4. Type IV Cell mediated (delayed) hypersensitivity
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ภาพที่ 9.1 ลักษณะการเกิดภาวะภูมิไวเกินทั้ง 4 type

ภาวะภูมิไวเกินทั้ง 4 Type นี ้จะเกิดขึ้นหลังจากรางกายไดรับแอนติเจนชนิดเดิมเปนครั้ง
ท่ี 2 หรือครั้งตอๆ ไป (challenging dose or booster dose) หรือเกิดขึ้นเมื่อระบบภูมิคุมกันถูกกระตุน
ซ้ํ าๆ อยูตลอดเวลาจากแอนติเจนชนิดเดิมท่ีถูกก ําจัดออกไปไมหมด ถาเปรียบเทียบกับการจ ําแนก
ชนิดของภาวะภูมิไวเกินแบบเกา อาจกลาวไดวาภาวะภูมิไวเกิน Type I, II, III คือ immediated 
hypersensitivity และ Type IV คือ delayed hypersensitivity

Type I  Anaphylactic hypersensitivity
ภาวะภูมิไวเกิน Type นี้มีอาการของโรคเกิดเร็วในเวลาเปนนาที-ชั่วโมงภายหลังจากได

รับแอนติเจน
แอนติเจนที่เปนสาเหตุ คือสารที่มีอยูทั่วไปในธรรมชาต ิเชน เกสรดอกไม ฝุนละออง ขน

สัตว จุลชีพ ฯลฯ โปรตีนตางๆ เชน โปรตีนในเซรุมของสัตว สารพิษจากผึ้ง ตัวตอและแตน สารเคมี
บางชนิดที่เปน hapten ซึ่งเมื่อรวมกับโปรตีนในรางกายเกิดเปนแอนติเจน เชน ยาเพนนิซิลลิน ยาส
เตรปโตมัยซิน เปนตน

แอนติบอดีที่มีบทบาทสํ าคัญในภาวะภูมิไวเกิน Type นี้คือ IgE หรอื reagin หรอื 
homocytotropic antibody เหตุท่ี IgE ของมนุษยมีช่ือวา homocytotropic antibody เนื่องจากมันมีคุณ
สมบัติชอบจับกับ mast cell หรือเบโซฟลของมนุษยดวยกัน (species เดียวกัน) และจะไมจับกับ mast 
cell หรือเบโซฟลของสัตว species อื่น  IgE จะใชสวน Fc จับกับที่ Fc receptor จ ําเพาะของมันซึ่งอยู
บนผิวของ mast cell หรือเบโซฟลนั้น

IgE มีอายุคร่ึงเวลา (half life) ในกระแสเลือดเพียง 1-5 วัน (เฉล่ีย 2.3 วัน) แตเม่ืออยู
ในเนื้อเยื่อหรือผิวหนังจะมีอายุยืนกวา คือ 8-14 วัน เพียงรอยละ 1 ของ IgE ทั้งหมดในรางกายเทา
นั้นที่จับอยูบน mast cell หรือเบโซฟลในคนปกติจะมี IgE ประมาณ 5,300-27,000 โมเลกุล บน 
mast cell 1 เซลล แตในคนที่เปนโรคภูมิไวเกิน Type นี้จะมีอยูถึง 15,000-41,000 โมเลกุล ตอ 
mast cell 1 เซลล
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IgE-plasma cell พบมากในตอมทอนซิล (tonsil) ตอมอะดีนอยด (adenoid) เยื่อบุทาง
เดินหายใจ ทางเดินอาหาร และชองทอง แตพบนอยในมามและตอมนํ้ าเหลืองท่ัวๆ ไป จะเห็นวาการ
กระจายของ IgE-plasma cell นี้คลายคลึงกับการกระจายของ IgA-plasma cell มาก

นอกจาก IgE แลว พบวา IgG4 ของมนุษยมีคุณสมบัติในการจับกับ mast cell และเบโซ
ฟลไดดวย และถูกเรียกวาเปน homocytotropic antibody เชนเดียวกับ IgE ผลของปฏิกิริยาระหวาง
แอนติเจนและ IgG4 ที่จับอยูบน mast cell และเบโซฟลจะทํ าใหเกิดการหลั่งสาร mediators หรอื 
vasoactive amines ออกจากแกรนูลของเซลล แตปริมาณที่หลั่งจะนอยกวาที่เกิดจาก IgE และการจับ
ของ IgG4 บน mast cell นั้นอยูไดนาน 6-12 ช่ัวโมง แต IgE สามารถจับอยูไดนานหลายสัปดาห 
ภาวะภูมิไวเกินที่เกิดจาก IgG4 พบนอยมากเมื่อเทียบกับ IgE

กลไกการเกิดภาวะภูมิไวเกิน
เกิดขึ้นเมื่อแอนติเจนเขาสูรางกายครั้งแรกอาจโดยทางเดินหายใจ ทางเดินอาหาร เยื่อบุ

ดวงตา หรือโดยการฉีด แอนติเจนจะกระตุนใหรางกายสราง IgE สวน Fc ของ IgE จะไปจับแนนอยู
กับ Fc receptor บน mast cell หรือเบโซฟล เมื่อรางกายไดรับแอนติเจนชนิดเดิมซํ้ าอีก แอนติเจนจะ
จับกับ IgE ท่ีจํ าเพาะตอมันซึ่งอยูบน mast cell หรือเบโซฟล เปนผลทํ าใหเกิด degranulation ของ 
mast cell มีการหลั่งสารที่เรียกวา mediators หรอื vasoactive amines ออกมาจากแกรนูล สารดังกลาว
ไดแก histamine, serotonin, eosinophil chemotactic factor of anaphylaxis (ECF-A), high 
molecular weight neutrophil chemotactic factors (HMW-NCF), platlet activating factors (PAF), 
slow-reacting substance of anaphylaxis (SRS-A) หรอื leukotrienes, prostaglandins และ 
thromboxanes, ฤทธิ์สวนใหญของสารเหลานี้ท ําใหมีการหดตัวของกลามเนื้อเรียบ ทํ าใหเกิดการหด
เกร็งของหลอดลม (bronchospasm) ทองเสีย (diarrhea) และอาเจียน (vomiting), มีการขยายหลอด
เลือด capillary และม ี permeability ของหลอดเลือดเพ่ิมข้ึน ทํ าใหเกิดการบวม (edema) เนื่องจาก
สารนํ้ าภายในหลอดเลือดออกไปอยูในเน้ือเย่ือ และเซลลเม็ดเลือดขาวจากภายในหลอดเลือดก็จะออก
ไปสูเน้ือเย่ือ กอใหเกิดการอักเสบในบริเวณนั้นดวย

โรคที่เกิดจากภาวะภูมิไวเกิน Type นี้อาจจ ําแนกได 2 ประเภทตามอาการที่เกิดขึ้น คือ
1. Systemic anaphylatic hypersensitivity อาการเกิดกับอวัยวะหลายระบบพรอมๆ กัน 

อาการของโรคเกิดอยางเฉียบพลันและรุนแรงมากถาไดรับแอนติเจนโดยการฉีด ถารักษาไมทันอาจท ํา
ใหผูปวยเสียชีวิตได อาการประกอบดวย มีผ่ืนคันท่ีผิวหนัง อาเจียน ทองเดิน ความดันเลือดต่ํ า หายใจ
ลํ าบาก เขาสูภาวะชอคและเสียชีวิต ตัวอยางไดแกการแพยาเพนนิซิลลิน การแพ antiserum ท่ีเตรียม
จากสัตวเพื่อแกพิษง ูบาดทะยัก โรคคอตีบ โรคพิษสุนัขบา เปนตน

2. Localized anaphylactic hypersensitivity เกิดอาการกับอวัยวะบางระบบเทานั้น เชน 
ผิวหนัง ทางเดินอาหาร ทางเดินหายใจ ไดแก ลมพิษ (urticaria) แพอาหาร (food allergy) โรคไข
ละอองฟาง (hay fever) โรคหอบหืด (asthma) โรคแพอากาศ (allergic rhinitis) โรคตาอักเสบจาก
การแพ (allergic conjunctivitis) เปนตน
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ภาพที่ 9-2 ภาวะภูมิไวเกินแบบ Type I หรอื Anaphylactic hypersensitivity

สํ าหรับ atopic person นั้นใชเรียกคนที่มีภาวะภูมิไวเกิน Type I ตอแอนติเจนที่มีอยูทั่ว
ไปตามธรรมชาติซึ่งคนปกติไมมีอาการแพ ไดแก ขนสัตว ฝุนละออง ตัวไรในฝุน เกสรดอกไม หญา 
อาหาร ฯลฯ คนเหลานี้มักมีความผิดปกติทางพันธุกรรมที่ทํ าใหมีการไว (susceptible) ตอการแพ

ภาวะภูมิไวเกินชนิดนี้สามารถถายทอดใหแกคนปกติไดโดยเซรุม เม่ือฉีดเซรุมของคนท่ีมี
ภาวะภูมิไวเกินเขาผิวหนังของคนปกติและอีก 1-2 วันตอมาฉีดแอนติเจนที่เปนสาเหตุการแพของเจา
ของเซรุมเขาที่ผิวหนังตรงต ําแหนงเดียวกันจะมีรอยบวม (wheal) และรอยแดง (flare) เกิดขึ้นภายใน
ไมกี่นาท ีปฏิกิริยาที่เกิดขึ้นนี้เรียกวา Prausnitz-Kustner (PK) reaction

ถาใชหลักการเดียวกันนี้ในสัตวทดลองเรียกวาวิธี passive cutaneous anaphylaxis 
(PCA) โดยฉีดเซรุมจากสัตวท่ีมีภาวะภูมิไวเกินเขาสูผิวหนังของสัตวปกติ หลังจากนั้น 1-3 วันฉีด
แอนติเจนที่เปนสาเหตุรวมกับสี Evans blue เขาทางกระแสเลือด แอนติเจนจะไปทํ าปฏิกิริยากับ IgE 
ซึ่งเกาะอยูกับ mast cell ท่ีผิวหนัง ทํ าให mast cell หลั่งสารออกจากแกรนูล มีผลทํ าใหเสนเลือดขนาด
เล็กบริเวณนั้นมีการขยายตัวและมีการรั่วของโปรตีนในเซรุมออกนอกเสนเลือดภายในเวลาไมกี่นาที สี 
Evans blue ซึ่งจับกับ albumin จะรั่วออกมานอกเสนเลือดดวยเห็นเปนจุดสีนํ้ าเงินบนผิวหนัง

ท่ีกลาวมาแลวท้ังหมด เปนการกระตุน mast cell หรือเบโซฟลใหหล่ัง mediators หรอื 
vasoactive amines ออกมาจากเซลลโดยใช homocytotropic antibody, อยางไรก็ดียังมีปจจัยอื่นๆ อีก 
ท่ีทํ าให mast cell หรือเบโซฟล สามารถหล่ัง mediators ออกมาได ซึ่งไดแก สาร anaphylatoxins จาก
คอมพลีเมนต  basic protein ของนิวโตรฟล สารพษิ (venom) จากผึ้ง ตอ แตน เอนไซมบางอยางเชน 
chymotrypsin สารเคมีบางชนิด แอนติบอดีชนิด anti-IgE แอนติบอดีตอ mast cell รวมกับคอมพลี
เมนต เปนตน  นอกจากนี้ปฏิกิริยาภูมิไวเกิน Type II และ III ยังสามารถชักน ําใหเกิด systemic 
anaphylactic hypersensitivity ไดดวย
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ภาพที่ 9.3 Mast cell แสดงสิ่งกระตุนที่สามารถท ําให mast cell หล่ังสาร vasoactive amines

ชนิดของ Mediators หรอื Vasoactive amines
1. Histamine เปน vasoactive amines ท่ีสํ าคัญท่ีสุดมีน้ํ าหนักโมเลกุล 11 ดัลตัน พบใน

แกรนูลของ mast cell  เบโซฟล  เกล็ดเลือดและอาจจะอยูในเซลลเนื้อเยื่ออื่นๆ ดวย  สารนี้เกิดจาก 
decarboxylation ของ L-histidine ซึ่งอยูภายในแกรนูล  ผลของ histamine ในคนทํ าใหเกิดอาการแดง 
บวมเนื่องจากฤทธิ์ที่ทํ าให permeability ของเสนเลือดเพิ่มขึ้น  มีการหดตัวของกลามเนื้อเรียบ  และมี
การเพิ่มการหลั่งนํ้ าเมือก (mucus)  ผลของ histamine จะคงอยูไดไมนานเนื่องจาก amine จะถูก
ทํ าลายในพลาสมาและเนื้อเยื่อไดอยางรวดเร็วดวยเอนไซม histaminase ในมนุษย histamine มีบท
บาทสํ าคัญในการท ําใหเกิดอาการโรคไขละอองฟาง (hay fever) ลมพิษ (urticaria) angioedema และ
การหดตัวของหลอดลม (bronchospasm) ใน anaphylaxis ชนิดเฉียบพลัน

ที่รับ (receptor) ของ histamine บนเซลลเนื้อเยื่อของรางกายมี 2 แบบ คือ H1 receptor 
และ H2 receptor  H1 receptor พบอยูบนเซลลกลามเนื้อเรียบทั่วไป  H2 receptor พบอยูในเย่ือเมือก 
(mucosa) ของกระเพาะอาหาร  ปฏิกิริยาของ histamine กับที่รับชนิด H1 ทํ าใหมีการหดตัวของกลาม
เนื้อเรียบโดยเฉพาะของ bronchiole เพิ่ม permeability ของหลอดเลือด และเพิ่มการหลั่งนํ ้าเมือกจาก 
globlet cell ปฏิกิริยาของ histamine กับที่รับชนิด H2 ทํ าใหเพิ่มการหลั่งนํ้ ายอยของกระเพาะอาหาร
และลดการหล่ังของสาร mediators จากแกรนูลของ mast cell และเบโซฟล ปฏิกิริยานี้ถูกยับยั้งไดโดย
ยากลุม burimamide และ matiamide นอกจากนี ้ histamine ยังมีฤทธ์ิดึงดูดอีโอสิโนฟลใหเขามาใน
บริเวณท่ีมีปฏิกิริยาและยับย้ังไมใหเคล่ือนท่ีไปท่ีอ่ืนดวย

histamine ออกฤทธ์ิสูงสุดใน 1-2 นาที และอยูนาน 10 นาที ถูกทํ าใหหมดฤทธ์ิไดโดยยา 
2 กลุมดังกลาวแลว และ histaminase ซ่ึงหล่ังโดยอีโอสิโนฟล ในสภาวะปกติ histamine ชวยในการ
หล่ังนํ้ ายอยของกระเพาะอาหาร  ชวยในการเจริญเติบโตของเนื้อเย่ือในทารก และชวยการสราง 
granulation tissue
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2. Serotonin (5 hydroxy tryptamine) เกิดจาก decarboxylation ของ L-tryptophan 
ถูกทํ าลายไดโดย lysergic acid และมีนํ ้าหนักโมเลกุลประมาณ 176 ดัลตัน, พบในแกรนูลของ mast 
cell ของหน ู rat  หนู mouse  และในเกล็ดเลือดของสัตวเล้ียงลูกดวยนม รวมท้ังมนุษย นอกจากนี้ยัง
พบในสมองและเย่ือบุกระเพาะอาหารและลํ าไส มีฤทธ์ิทํ าใหมีการหดตัวของกลามเนื้อเรียบ เพิ่ม 
permeability ของหลอดเลือดและมีการขยายตัวของ capillary สารน้ีมีความสํ าคัญนอยในการทํ าให
เกิด anaphylaxis ในมนุษย

3. Eosinophil chemotactic factor of anaphylaxis (ECF-A) เปน vasoactive amines 
ท่ีมีน้ํ าหนักโมเลกุลประมาณ 500 ดัลตัน พบใน mast cell และเบโซฟลมีฤทธ์ิดึงดูดอีโอสิโนฟลให
เคลื่อนที่เขามาในบริเวณที่มีปฏิกิริยา จึงพบอีโอสิโนฟลมากในปฏิกิริยาภูมิแพ หนาที่ที่แทจริงของอีโอ
สิโนฟลยังไมทราบแนชัด แตเขาใจวามันชวยควบคุมปฏิกิริยาภูมิแพ โดยหล่ังเอนไซม arylsulfatase 
เพื่อลบลางฤทธิ์ของ SRS-A และหล่ังเอนไซม histaminase เพื่อลบลางฤทธิ์ของ histamine

4. High molecular weight-neutrophil chemotactic factors (HMW-NCF) มีนํ ้าหนัก
โมเลกุลประมาณ 750,000 ดัลตัน มีฤทธิ์ดึงดูดนิวโตรฟล แตไมดึงดูดอีโอสิโนฟลหรือ mononuclear 
cells

5. Kinin เปน basic peptide ที่พบในพลาสมาและเนื้อเยื่อเกิดจากฤทธิ์ของ kininogenase 
(kallikrine) เปล่ียน kininogen (เปน α-globulin พบในพลาสมา) ใหเปน kinin สารนี้ประกอบดวย 
bradykinin ซ่ึงอยูในพลาสมาและ lysylbradykinin ในเน้ือเย่ือมีฤทธ์ิทํ าใหมีการเพิ่ม permeability ของ
หลอดเลือด ทํ าใหกลามเน้ือเรียบของหลอดลมและมดลูกหดตัว และท ําใหแรงดันเลือดลดตํ ่าถึงแมจะ
มีรายงานวาพบระดับของ kinin ในเลือดเพิ่มสูงระหวางมี anaphylaxis ในสัตวบาง species  แตก็ยังไม
มีหลักฐานแสดงวา kinin มีบทบาทสํ าคัญในภาวะภูมิไวเกิน สาร kinin ถูกทํ าลายไดอยางรวดเร็วโดย
เอนไซม kininase ในพลาสมา

จากการศึกษาพบวา bradykinin เกิดขึ้นไดจากเอนไซม arginine esterase ซึ่งหลั่งจากแกร
นูลของเบโซฟลดวย เอนไซมน้ีมีคุณสมบัติเหมือน Kallikrein ในการเปลี่ยน kininogen เปน kinin

6. Platelet activating factors (PAF) เปนสารไขมัน มีนํ ้าหนักโมเลกุล 523 และ 551 
ดัลตัน สารนี้บางครั้งถูกเรียกวา acetyl glycerol ether phosphorylcholine (AGEPC) หรอื PAF-
acether อาจหลั่งจากเบโซฟลและ alveolar macrophage ของมนุษยโดยไมมีปฏิกิริยาระหวางแอนติเจน 
และ IgE ก็ได มีผูเช่ือวาโรคหืด (asthma) ชนิด intrinsic อาจเกิดจากการหลั่งของสารนี้ออกจาก 
alveolar macrophage ทํ าใหมีการหดตัวของหลอดลมอยางรุนแรง, ในการฉีดสารนี้ใหแกลิงบาบูนพบ
วาภายใน 5 วินาทีจะมีการจับกลุมของเกล็ดเลือดและมีการหลั่ง platelet factor 4 (PL4) และ 
thromboxane B2 (TXB2) ออกจากเกล็ดเลือดทํ าใหความดันเลือดในปอดเพิ่มสูงอยางมากรวมกับ
การลดตํ ่าของความดันเลือดท่ัวรางกายเหมือนกับการเกิด anaphylactic shock ในมนุษย

AGEPC มีฤทธิ์แรงกวา histamine 100-1,000 เทา ในการทํ าใหเกิดรอยบวม (wheal) 
และรอยแดง (flare) ในผิวหนังมนุษย
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7. Slow-reacting substance of anaphylaxis (SRS-A) เปนกลุมของ lipoxygenase 
metabolites ของ arachidonic acid ท่ีเรียกวา leukotrienes (LT) 3 ชนิดคือ LTC4 LTD4 และ LTE4 
มีฤทธ์ิทํ าใหกลามเนื้อเรียบหดตัวอยางชาๆ และนาน ไมถูกทํ าลายดวยเอนไซมยอยโปรตีนและยา 
antihistamine  leukotrienes แรงกวา histamine 100-1,000 เทา ในแงทํ าใหกลามเนื้อเรียบของ
หลอดลมหดตัวและยังมีฤทธิ์ทํ าใหหลอดเลือดขยายตัวอยางแรงอีกดวย ความสํ าคัญในมนุษยทํ าให
เกิดการหดตัวของกลามเนื้อหลอดลมเปนเวลานานและไมตอบสนองตอยา antihistamine จากการ
ศึกษาในหองทดลองไมนานมานี้พบวาสารนี้อาจถูกหล่ังจากนิวโตรฟลดวย

8. Prostaglandins (PG) และ thromboxanes (TX) เกิดจากการเมตาบอลิสมของ 
Arachidonic acid ผานทาง cyclooxygenase pathway หนาที่ของ prostaglandin มีมากมาย มีความ
แตกตางกันในแตละชนิดคือ PGE1 และ PGE2 ทํ าใหมีการคลายตัวของกลามเนื้อเรียบของ 
bronchiole และท ําใหเสนเลือดขยายตัวและเพ่ิม permeability PG2α ทํ าใหเกิดการหดตัวของกลาม
เนื้อเรียบของหลอดลม PGI2 ทํ าใหมีการสลายตัวของกลุมเกล็ดเลือด สวน thromboxanes ท้ัง TXA2 
และ TXB2 จะทํ าใหเกล็ดเลือดจับกลุมจึงมีบทบาทสํ าคัญในการควบคุมการแข็งตัวของเลือดและ 
homeostasis

การสรางสารท้ัง 2 ชนิดนี ้ ถูกยับย้ังไดดวยยา aspirin และ indomethacin จึงท ําใหยาดัง
กลาวเปนยาตานการอักเสบ (anti-inflammatory drug) ท่ีสํ าคัญ

การรักษาภาวะภูมิไวเกิน Type I ดวยวิธี immunotherapy
การรักษาโรคท่ีเกิดจาก Anaphylactic hypersensitivity ดวยวิธีทางวิทยาภูมิคุมกัน 

(immunotherapy) นั้น แตเดิมเรียกวา hyposensitization ซึ่งมีหลักการคือ ใหแอนติเจนที่เปนสาเหตุ
ของการแพแกผูปวยครั้งละนอยๆ และบอยๆ (1-2 ครั้ง/สัปดาห) และคอยๆ เพิ่มขนาดขึ้นเรื่อยๆ 
ในขนาดท่ีผูปวยทนไดและไมทํ าใหเกิดอาการ ฉีดซ้ํ าในขนาดนี้ตอไปทุก 2-6 สัปดาห จนไมมีอาการ
เมื่อไดรับ allergen นานอยางนอย 2 ป จึงเลิกฉีด แตบางคนอาจฉีดไปเรื่อยๆ ก็ได เชื่อวาวิธีการแบบ
นี้จะกระตุน helper T cell ทํ าใหระบบ

ภูมิคุมกันสรางแอนติบอดีชนิด IgG ซ่ึงจะแยงจับกับแอนติเจนท่ีเขารางกายกอนท่ี
แอนติเจนนั้นจะจับกับ IgE ที่อยูบนผิวของ mast cell IgG ที่เกิดขึ้นนี้จึงมีชื่อเรียกวา blocking 
antibody ซึ่งในตอนตนของการรักษา IgE ในกระแสเลือดจะมีระดับสูงและคอยๆ ลดลงในขณะเดียว
กับที่ระดับ blocking antibody จะคอยๆ สูงขึ้น การตรวจพบนี้มีความสัมพันธกับอาการของโรคที่
คอยๆ ดีข้ึน

การรักษาดวยวิธีนี้ชวงสั้นๆ (short-term sensitizing, STS) อาจเกิด IgG4 ขึ้นได แตไม
มีหลักฐานชัดเจนวา IgG4 ที่เกิดขึ้นนี้จะท ําใหเกิดอาการของโรคภูมิแพ

นอกจากนี้ยังพบวา ในหน ูmouse ถาฉีด allergen ท่ีถูกทํ าใหผิดธรรมชาติ (denature) จะ
กระตุน IgE suppressor T cell ทํ าใหลดการผลิต IgE จึงท ําใหอาการของโรคทุเลาลง ในมนุษยเช่ือวา 
การเตรียม allergen ท่ีใชฉีดใหแกผูปวยดวยการใช glutaraldehyde หรอื etherglycerinated saline 
extract จะทํ าใหเกิดการ denature ของ allergen ไดเชนเดียวกัน
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Type II-Cytolytic (cytotoxic) hypersensitivity
แอนติเจน เปนสวนประกอบของผนังเซลลของรางกาย
แอนติบอดีเปนชนิด IgG หรอื IgM ก็ได
กลไกการเกิดภาวะภูมิไวเกิน IgG หรอื IgM ท่ีมีความจํ าเพาะตอแอนติเจนของผนังเซลล

ของรางกายเขาไปจับกับแอนติเจนจํ าเพาะตอมัน และสวนใหญจะมีคอมพลีเมนตเขามารวมดวย ทํ าให
เกิดการท ําลายเซลลของรางกาย กลไกในการท ําลายเซลลเปาหมายนี ้เกิดได 4 วิธีคือ

ภาพที่ 9-4 ภาวะภูมิไวเกิน Type II หรอื Cytotoxic hypersensitivity

ก. แอนติบอดีทํ าปฏิกิริยากับแอนติเจนบนผิวเซลลแลวกระตุนคอมพลีเมนตจนถึง C9 
ทํ าใหเกิดการแตกสลาย (lysis) ของเซลล

ข. Immune complex ระหวางแอนติเจนบนเซลลและแอนติบอดี กระตุนคอมพลีเมนต
ถึง C3 ทํ าใหเกิด C3b ซ่ึงทํ าใหเซลลพวกฟาโกซัยทซ่ึงมี receptor สํ าหรับ C3b มากินเซลลไดงายข้ึน

ค. แอนติบอดีที่จ ําเพาะชนิด IgG ทํ าปฏิกิริยากับแอนติเจนบนผนังเซลลเปาหมาย ทํ าให
เซลลถูกกินโดยฟาโกซัยทซ่ึงมี Fc receptor ของ IgG อยูบนผิว

ง. เซลลเปาหมายท่ีมีแอนติบอดีชนิด IgG จับอยู ถูกทํ าลายโดย K cell ซ่ึงมีท่ีรับสํ าหรับ 
IgG การท ําลายเซลลเปาหมายโดยวิธีน้ี เรียกวา antibody dependent cell-mediated cytotoxicity 
(ADCC)

นอกจากเซลลของรางกายจะถูกท ําลายดวยกลไกท้ัง 4 แบบที่ไดกลาวมาแลว, เนื้อเยื่อ
ขางเคียงบริเวณนั้นก็จะถูกทํ าลายดวย โดยฟาโกซัยทท่ีถูกเรียกดวย complement chemotactic factor 
ใหมาชุมนุมและชวยกํ าจัดแอนติเจนอยูบริเวณนั้นจะหลั่ง lysosomal enzymes ออกมาในขณะที่ก ําลังมี 
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phagocytosis กอใหเกิดการอักเสบและการพบพรองของการทํ างานของอวัยวะ นอกจากนี้ผลของการ
กระตุนคอมพลีเมนตท ําใหเกิด anaphylatoxin ทํ าใหผูปวยเกิด anaphylaxis ได

ปฏิกิริยาภูมิไวเกิน Type II สามารถกระตุนเซลลของรางกายใหทํ าหนาท่ีไดมากขึ้น ตัว
อยางเชน LATS (Long acting thyroid stimulator) ซึ่งตรวจพบในเลือดของผูปวยที่เปน Grave’s 
disease เปนแอนติบอดีชนิด IgG สามารถทํ าปฏิกิริยากับ receptor บนเซลลของตอมธัยรอยดใน
ตํ าแหนงที่ใกลเคียงกับ receptor ของฮอรโมน thyrotrophin (TSH) (อาจเปนreceptor เดียวกัน) และ
จะกระตุนเอนไซม adenyl cyclase ทํ าใหมีการสราง cyclic 3’ 5’ AMP ข้ึน ซึ่งเปนสารสํ าคัญที่กระตุน
ใหมีการหลั่งฮอรโมน thyroxin จากตอมธัยรอยดมากขึ้น

ตัวอยางโรค
1. Hemolytic transfusion reaction การแตกสลายของเม็ดเลือดแดงในรางกายของผูรับ

เลือดเนื่องจากการใหเลือดผิดหมู เชน ผูใหมีหมูเลือด A ผูรับมีหมูเลือด B เซลล A ของผูใหจะทํ า
ปฏิกิริยากับ anti-A ในผูรับและมีคอมพลีเมนตเขามารวมดวย ทํ าใหเกิดการแตกทํ าลายของเม็ดเลือด
แดงท่ีใหเขาไป

2. Hemolytic disease of newborn (erythroblastosis fetalis) เปนโรคในทารก ท่ีเกิด
จากความไมเขากัน (incompatibility) ระหวางเลือดของมารดาและทารกในครรภ อาจมีสาเหตุมาจาก
ระบบหมูเลือด ABO หรอื Rh

3. Drug induced hemolytic anemia ยาบางชนิดทํ าใหเม็ดเลือดแดงแตกสลายดวยกลไก
ตางๆ กัน ในทํ านองเดียวกันก็อาจเกิดกับเม็ดเลือดขาว และเกล็ดเลือดได

4. Good pasture’s syndrome เปนโรคที่มีการทํ าลายของ basement membrane ของ 
glomeruli ของไต และ alveoli ของปอด เนื่องจากมีแอนติบอดีที่สามารถท ําปฏิกิริยาไดกับ basement 
membrane ของ glomeruli และ alveoli พบมีแอนติบอดีซึ่งสวนใหญเปนชนิด IgG และคอมพลีเมนต
จับอยูท่ี basement membrane ในลักษณะเปนเสนเรียบ (smooth linear pattern)

Type III-Arthus type และ immune complexes hypersensitivity
แอนติเจน เปนสารที่อยูในกระแสเลือดหรือสวนนํ ้าของรางกาย (body fluid)
แอนติบอดี เปนชนิด IgG หรอื IgM ก็ได (สวนใหญเปน IgG)
กลไกการเกิดภาวะภูมิไวเกิน IgG หรอื IgM ท่ีมีความจํ าเพาะตอแอนติเจนที่อยูใน

กระแสเลือดจะทํ าปฏิกิริยากับแอนติเจนของมันเกิดเปน immune complex ชนิด antigen excess ซ่ึง
ตกตะกอนอยูเฉพาะที่ หรือละลายอยูในกระแสเลือด (soluble immune complex) และไปติดอยูตาม
อวัยวะตางๆ ของรางกาย เชน ผนังเสนเลือด glomerular basement membrane ของไต ขอตอ ปอด 
ผิวหนัง ฯลฯ ปฏิกิริยานี้มีการกระตุนคอมพลีเมนตและมีการทํ าลายเนื้อเยื่อขางเคียงโดย lysosomal 
enzymes จากฟาโกซัยทเหมือน Type II และ anaphylatoxin ที่เกิดจากการกระตุนคอมพลีเมนตอาจ
ทํ าใหผูปวยเกิด anaphylasis ไดเชนกัน
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ถา immune complex ที่เกิดขึ้นในรางกายนั้น มีอัตราสวนของแอนติเจนและแอนติบอดี
พอเหมาะ จะเกิดเปนสารประกอบที่มีโมเลกุลขนาดใหญ ซึ่งจะถูกจับกินโดยฟาโกซัยทไดงาย, และถา
อยูในอัตราสวนที่เปน antibody excess   immune complex ท่ีเกิดข้ึนจะมี Fc ของ IgG อยูบนโมเลกุล
มากทํ าใหโมเลกุลของมันถูกจับกินโดยฟาโกซัยทไดงายเชนกัน ในทั้งสองกรณีนี้ immune complex ท่ี
เกิดขึ้นจะหมดไปจากรางกายไดรวดเร็วและไมกอใหเกิดภาวะภูมิไวเกิน

ภาพที่ 9-5 ภาวะภูมไวเกิน Type III หรอื Arthus type และ immune complexes 
hypersensitivity

กลไกในการท ําลายเซลลของรางกาย เกิดขึ้นไดดังตอไปนี้
1. สวน Fc ของ IgG ซ่ึงอยูท่ี immune complex จับกับ receptor ซึ่งอยูบนผิวของเกล็ด

เลือดของมนุษย ยังผลใหเกล็ดเลือดปลอยสาร vasoactive amines (เชน serotonin histamine ฯลฯ) 
ออกมาทํ าใหหลอดเลือดขยายตัว immune complex ท่ีมีขนาดเล็ก ซึ่งอยูในกระแสเลือด จึงแทรกตัว
ออกไปทางชองวางระหวาง endothelium ไปอยูในผนังของหลอดเลือด

2. immune complex ท่ีอยูในผนังหลอดเลือดกระตุนคอมพลีเมนต ทํ าใหเกิด 
chemotactic factor ซึ่งดึงดูด polymorphonuclear leucocyte โดยเฉพาะนิวโตรฟล นิวโตรฟลที่ถูกดึง
ดูดเขามาทํ าการจับกิน immune complex นั้น ในขณะเดียวกันก็ปลอยเอนไซมภายในแกรนูล ออกมา 
เซลลและเน้ือเย่ืออ่ืนๆ ในบริเวณนั้นจะถูกท ําลายโดยเอนไซมดังกลาว
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3. ถา immune complex เกิดขึ้นเพียงครั้งเดียว (เชนในแบบ Arthus และแบบ serum 
sickness) ปฏิกิริยาการทํ าลายเนื้อเยื่อจะสิ้นสุดลงอยางรวดเร็ว เม่ือ immune complex ถูกก ําจัดหมด 
แตถา immune complex เกิดข้ึนอยูเร่ือยๆ (เชน ในการติดเชื้อจุลชีพบางอยาง) ปฏิกิริยาจะเกิดขึ้นติด
ตอกันอยูเปนเวลานาน การอักเสบของเนื้อเยื่อบริเวณนั้นจะเปนแบบเรื้อรัง

ตํ าแหนงที ่immune complex ชอบไปอยู ไดแก
ก. บริเวณที่มีกระแสเลือดไหลมากและเร็ว ไดแกบริเวณลิ้นหัวใจ และเสนเลือดแดงใหญ

ที่แตกแขนงจาก aorta
ข. Glomeruli ของไต เช่ือวามีท่ีรับสํ าหรับ C3b อยูบนเซลลของ glomeruli immune 

complex ในกระแสเลือด ถามีความเขมขนสูงมักจะไปอยูตามเสนเลือดมากกวาท่ีไต
ค. ในเสนเลือด ขนาดของสารประกอบเชิงซอนท่ีใหญกวา 19S ไมสามารถผาน 

basement membrane ของผนังเสนเลือดได และจะอยูบริเวณ endothelium สวนสารประกอบเชิงซอนที่
เล็กกวาจะผาน basement membrane ได ในทํ านองเดียวกันท่ี glomeruli ของไตสารประกอบเชิงซอนที่
ใหญกวา 19S จะอยูบริเวณ endothelium หรอื mesangium (subendothelium) สวน immune 
complex ขนาดเล็กจะผาน glomerular basement membrane มาอยูท่ี subepithelium

ตัวอยางโรค
ปฏิกิริยาภูมิไวเกิน Type III มี 2 แบบคือ
1. แบบที่เกิดเฉพาะที่ตรงผิวหนังเรียกวา Arthus reaction
2. แบบที่มี immune complex เกิดขึ้นในกระแสเลือดแลวไปอยูตามอวัยวะตางๆ ของราง

กาย เรียกวา serum sickness และโรคที่เกิดขึ้นจากการมี immune complex ไปอยูตามอวัยวะตางๆ 
เรียกวา immune complex disease

Arthus reaction เกิดเนื่องจากมีปฏิกิริยาระหวางแอนติเจนและแอนติบอดีในกระแส
เลือด แตไปเกิดเฉพาะที่ ทํ าใหมีการอักเสบและการทํ าลายของเสนเลือดเล็กๆ บริเวณนั้น

ปฏิกิริยานี้ไดชื่อตาม Maurice Arthus ในป พ.ศ. 2446 เขาทดลองฉีดเซรุมมาเขาไปใน
ชั้นใตผิวหนังของกระตายทุกสัปดาห ใน 2-3 ครั้ง แรกไมเกิดปฏิกิริยา ในครั้งตอๆ มาพบวาผิวหนัง
ของกระตายตรงบริเวณที่ฉีดมีอาการบวมแดง อาการนี้เกิดภายในเวลา 1-2 ช่ัวโมงหลังฉีดคร้ังหลัง 
ตอมาจะมีเลือดออกและมีการตายเนาของเนื้อเยื่อ ปฏิกิริยาเกิดสูงสุดใน 5-7 ช่ัวโมง ความรุนแรงมาก
นอยขึ้นอยูกับจ ํานวนแอนติเจนและแอนติบอด ี24-36 ชั่วโมงตอมาปฏิกิริยาจะนอยลงและหายไป ถา
ดูดวยกลองจุลทรรศนตรงบริเวณที่เกิดปฏิกิริยา จะพบวาเริ่มแรกมีการจับกลุมของเกล็ดเลือด และ
เม็ดเลือดขาวโดยเฉพาะอยางยิ่งจะพบนิวโตรฟลมากมายในผนังของ capillary และ venule 8 ช่ัวโมง
ตอมาจะพบมีการเพิ่มของ mononuclear cell เชน มาโครฟาจ ตลอดจน endothelial cell และ 
fibroblast หลังฉีด 24 ช่ัวโมง จะพบ mononuclear cell เดนชัดขึ้น ผลที่ไดนี้เกิดจากปฏิกิริยาของสาร
ประกอบเชิงซอนของแอนติเจนและแอนติบอดี ท่ีเสนเลือดของผิวหนัง กลาวคือหลังจากฉีดแอนติเจน
ในสภาพสารละลายเขาทางผิวหนังของคนหรือสัตวที่เคยไดรับแอนติเจนนั้นมาแลว immune complex 
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จะเกิดขึ้นในบริเวณท่ีฉีดนั้นและจะกระตุนคอมพลีเมนตผลิตผลจากการกระตุนนี้ชักนํ าใหมีการชุมนุม
กันของนิวโตรฟลตรงบริเวณที่มี immune complex นั้นอยู นิวโตรฟลจะมากิน immune complex นั้น
แตขณะเดียวกันก็จะหล่ัง lysosomal enzymes ออกมาทํ าลายผนังหลอดเลือด นํ าไปสูการเกิด 
thrombus ในเสนเลือดขนาดเล็กและ capillary เปนผลทํ าใหเกิดการตายเนาในบริเวณนั้น การที่ม ี
mononuclear cell มาชุมนุมตรงบริเวณที่เกิดปฏิกิริยานี้เชื่อวาเปนผลของ chemotactic factor ท่ีถูก
หลั่งออกจากนิวโตรฟล mononuclear cell จะมาชวยนิวโตรฟลก ําจัด immune complex

ตัวอยางโรคที่เกิดจาก Arthus reaction ไดแก hypersensitivity pneumonitis หรอื 
extrinsic allergic alveolitis ซึ่งคือโรคปอดอักเสบหลังการสูดดมผงฝุนอินทรีย (organic dust) เชน 
เชื้อรา ซากแมลง เปนตน

Serum sickness ในปฏิกิริยานี้การรวมตัวของแอนติเจนและแอนติบอดีเกิดขึ้นในกระแส
เลือด และ immune complex ที่มีขนาดเล็กจะกระจายไปอยูตามสวนตางๆ ของรางกาย ผูปวยจะมี
อาการไข ตอมนํ ้าเหลืองและมามโต มีผื่นแดงที่ผิวหนัง (erythematous rash) ปวดขอและเสนเลือด
อักเสบ ปฏิกิริยาเกิดภายหลังที่ผูปวยไดรับการฉีด antiserum จากสัตว เพื่อใชในการรักษาหรือปองกัน
โรคบาดทะยัก คอตีบ งูพิษกัด โดยท่ีเซรุมน้ีมักเตรียมจากมา โปรตีนของมาจะกระตุนรางกายใหสราง
แอนติบอดีขึ้น แอนติบอดีท ําปฏิกิริยากับแอนติเจน เปนสารประกอบเชิงซอนไปอยูตามอวัยวะตางๆ 
ทั่วรางกาย อาการเกิดประมาณ 3 วัน -3 สัปดาหหลังฉีด โดยมีอาการปวดบวมแดงในต ําแหนงที่ฉีด
กอน ตอมาอีก 2-3 วันจึงมีกลุมอาการดังกลาว และตรวจพบไขขาว (ablbumin) ในปสสาวะดวย 
อาการจะหายไปเองใน 1-2 สัปดาห พยาธิสภาพที่เกิดขึ้นพบวามีการเปลี่ยนแปลงที่ส ําคัญ 2 อยางคือ 
การอักเสบของเสนเลือด (vasculitis) และการอักเสบของ glomeruli (glomerulonephritis)

ตัวอยางโรคกลุม serum sickness ไดแก การแพ antiserum จากสัตวเพื่อปองกันและ
รักษาโรคคอตีบ โรคบาดทะยัก โรคพิษสุนัขบา พิษงู, การแพ antilymphocyte serum จากสัตวเพื่อ
ปองกันการสลัดกราฟทในผูปวยที่ไดรับการปลูกถาย allograft และการแพยา ท่ีพบบอยคือยาเพนนิซิล
ลิน

Immune complex diseases ตัวอยางของโรคท่ีตรวจพบ immune complex ในพลาสมา
และเนื้อเยื่อมีดังตอไปนี้

1. โรคติดเชื้อจุลชีพ
1.1บัคเตรีและสไปโรชีต ไดแก

Actut poststreptococcal glomerulonephritis
Syphilis
Mycoplasma pneumonia
Subacute bacterial endocarditis
Shunt nephritis (Staphylococcus albus)
Lepromatous leprosy

1.2 ไวรัส ไดแก
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Acute viral hepatitis
Chronic HBsAg infections
HBsAg polyarteritis nodosa
Guillain-Barre syndrome
Infctious monounucleosis glomerulonephritis
Dengue hemorrhagic fever

2. โรคติดเชื้อปรสิต ไดแก
Malarial nephrotic syndrome
Tropical splenomegaly syndrome
Leishmaniasis
Trypanosomiasis
Schistosomiasis
Onchocerciasis

3. โรคมะเร็งชนิดแพรกระจาย
1.1 ชนิดเปนกอนเนื้องอก ไดแก

Carcinoma of lung
Carcinoma of breast
Carcinoma of colon
Malignant melanoma

1.2มะเร็งเม็ดเลือดขาว ไดแก
Acute lymphoblastic leukemia
Chronic lymphocytic leukemia

1.3 Lymphoma ไดแก
Hodgkin’s disease

4 โรคออโตอิมมูน ไดแก
Systemic lupus erythematosus
Hashimoto’s thyroiditis
Rheumatoid arthritis

5. โรคเบ็ดเตล็ด ไดแก
Essential mixed cryoglobulinemia
Celiac disease
Dermatitis herpetiformis
Crohn’s disease
Ulcerative colitis
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Henoch-Schonlein nephritis
Hepatic cirrhosis
Sickle cell anemia

6. โรคที่เกิดจากยา ไดแก
Penicillamine nephropathy

Type IV-Cell-mediated (delayed) hypersensitivity
การที่เรียกวา delayed type hypersensitivity เพราะเกิดปฏิกิริยาเกิดชากวาภูมิไวเกินชนิด

อื่นๆ  ในการทดสอบทางผิวหนังพบวาปฏิกิริยาคอยๆ เกิดขึ้นชาๆ และสูงสุดประมาณ 24-72 ช่ัวโมง 
หลังไดรับแอนติเจน  T lymphocyte มีบทบาทสํ าคัญในปฏิกิริยานี้ สามารถถายทอดภาวะภูมิไวเกิน
ชนิดน้ีจากบุคคลหน่ึงไปยังอีกบุคคลหน่ึงไดโดยใชลิมโฟซัยทหรือ transfer factor

แอนติเจน ไดแกสารหรือสิ่งแปลกปลอมทั่วๆ ไป
แอนติบอดี ไมมีสวนเก่ียวของในปฏิกิริยา
T lymphocyte มีบทบาทสํ าคัญที่สุดในปฏิกิริยานี้
กลไกการเกิดภาวะภูมิไวเกิน กลไกของปฏิกิริยาที่เกิดขึ้น หลังจากแอนติเจนที่ host เคย

ไดรับเขาในผิวหนัง (intradermal route) จะเห็น mononuclear cell (มาโครฟาจ และลิมโฟซัยท) 
แทรกซึมอยูท่ัวไปในช้ัน dermis โดยเฉพาะรอบๆ เสนเลือดและเสนประสาท อาจเห็นนิวโตรฟลบาง
เล็กนอยในระยะแรก (ใน 6 ชั่วโมงแรกหลังจากไดรับแอนติเจน) ตรงกลางจะมีลักษณะนูนแข็งและ
แดง (induration และ erythema) ปฏิกิริยาที่ผิวหนังปรากฏใหเห็นอยางเร็วที่สุดประมาณ 10 ช่ัวโมง
หลังฉีดแอนติเจนและปฏิกิริยาจะรุนแรงที่สุด 24-72 ช่ัวโมง ตอจากนั้นจะคอยๆ จางหายไป

พยาธิกํ าเนิดของการทํ าลายเนื้อเยื่อในภาวะภูมิไวเกินชนิดนี ้นักวิทยาภูมิคุมกันหลายทาน
เชื่อวา เมื่อแอนติเจนเขารางกายทางผิวหนังครั้งที ่ 2 อาจสัมผัสกับ T lymphocyte ชนิดจ ําเพาะได 2 
ทางคือ เล็ดลอดเขาทางกระแสเลือดหรือกับ T lymphocyte ท่ีอยูในกระแสเลือดหรือกับ T 
lymphocyte ที่เดินทางออกมาในเนื้อเยื่อบริเวณนั้น T lymphocyte ที่พบกับแอนติเจนดังกลาวจะ
เปลี่ยนแปลงเปน blast cell มีการแบงตัว และปลอยสารลิมโฟไคนออกมา โดยเฉพาะ chemotactic 
factor และ MIF สํ าหรับมาโครฟาจ chemotactic factor และ mitogenic factor สํ าหรับลิมโฟซัยทท่ัว
ไปท่ีไมจํ าเพาะกับแอนติเจน (non-sensitized lymphocyte) ทํ าใหมีการชุมนุมของมาโครฟาจและลิม
โฟซัยทในบริเวณท่ีมีแอนติเจนสะสมอยูน้ัน ในจ ํานวนเซลลท้ังหมดจะพบลิมโฟซัยทท่ีไมจํ าเพาะมากท่ี
สุด เนื้อเย่ือในบริเวณดังกลาวจะถูกทํ าลาย โดย lysosomal enzymes ของมาโครฟาจ และ 
lymphotoxin จากลิมโฟซัยท



วิน  เชยชมศรี  ภาควิชาสัตววิทยา  คณะวทิยาศาสตร

144

ภาพที่ 9-6 ภาวะภูมิไวเกินType IV หรอื Delayed hypersensitivity หรอื Cell-mediated 
hypersensitivity

ตัวอยาง
1. Positive tuberculin skin test ในคนที่เคยไดรับเชื้อวัณโรคมากอน ถาไดรับการฉีด 

tuberculin หรอื purified protein dervivative (PPD) ของเชื้อนี้เขาในผิวหนัง T lymphocyte ชนิด
จ ําเพาะจะเขามาทํ าปฏิกิริยากับแอนติเจนในผิวหนัง และเกิด delayed type hypersensitivity ผิวหนัง
ตรงที่ฉีดจะแดง และมีรอยนูนแข็งขอบเขตชัดเจนเกิดภายใน 24-72 ช่ัวโมง และอาจมีจุดเลือดออก
ตรงกลางได แตพบนอย พยาธิสภาพพบวามีการแทรกซึมของ mononuclear cell มากมาย รอยละ 
80-90 เปนลิมโฟซัยท รอยละ 10-20 เปน activated macrophage

2. Microbial allergy จุลชีพตางๆ ทั้งบัคเตร ี เชื้อรา โปรโตซัวและไวรัส สามารถทํ าให
เกิดภาวะภูมิไวเกินแบบนี้ได ตัวอยางจุลชีพเหลานี้คือ

บัคเตร ีไดแก Mycohacteria, Brucella, Salmonella และ Lymphogranuloma venereum
เชื้อรา ไดแก Histoplasma, Candida, Trichophyton, Coccidioides
โปรโตซัว ไดแก Leishmania, Pneumocystis carinii
ไวรัส ไดแก Vaccinia, Mumps, Measles
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โรคติดเชื้อเหลานี้ สามารถทํ าการทดสอบที่ผิวหนัง เพื่อดูวามีภาวะภูมิไวเกินหรือไม โดย
ใชสารสกัดจากตัวเชื้อตางๆ ดังกลาวมาทํ าการทดสอบเชน lepromin ใชสํ าหรับเชื้อ Brucella 
Histoplasmin สํ าหรับเชื้อ Histoplasma candidin สํ าหรับเชื้อ Candida และ Frei test สํ าหรับเชื้อ 
Lymphogranuloma venereum เปนตน

3. Contact dermatitis สารเคมีบางอยางเชน ปรอท นิคเกิ้ล โครเมียม p-
phenylenediamine phenylhydrazine และยาทาบางชนิดจะรวมกับโปรตีนที่ผิวหนังกลายเปนแอนติเจน
ที่ดีและกระตุน T lymphocyte ใหกลายเปน T lymphocyte ชนิดจ ําเพาะ และท ําปฏิกิริยากับแอนติเจน
ที่ไดรับอีก เกิด delayed type skin reaction เหมือนท่ีพบใน tuberculin reaction, ในรายที่รุนแรงอาจ
พบตุมพองใส และมีการทํ าลายของผิวหนังชั้น epidermis ได

4. Insect bite เชน ยุงและหมัดกัด จะเกิดรอยนูนแดงบนผิวหนังหลังถูกกัดประมาณ 24 
ช่ัวโมง ในครั้งแรกๆ จะเปนปฏิกิริยาภูมิไวเกินชนิด delayed เพื่อตอบสนองตอแอนติเจนในนํ ้าลาย
ของแมลงนั้น แตครั้งตอมาอาจกลายเปนปฏิกิริยาชนิด anaphylactic hypersensitivity ได (สํ าหรับผึ้ง  
ตัวตอและแตนนั้นทํ าใหเกิดแบบ anaphylacxis เทานั้น)

5. Allograft rejection การสลัดกราฟทเกิดจากแอนติเจนของกราฟทกระตุน T 
lymphocyte ชนิดจ ําเพาะใหหล่ังลิมโฟไคน และ T lymphocyte สวนหนึ่งจะกลายเปน killer cell ท้ัง
หมดนี้มีบทบาทในปฏิกิริยาการสลัดกราฟท
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