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Abstract
	 Kidney transplantation is the best treatment for patients with end-stage kidney disease. However, there are  
still many patients today who have not received a kidney transplant and are still on the waiting lists. The gap  
between the demand for kidney transplants and the limited availability of human organs has led to prolonged waiting 
times, higher mortality rates, and a significant burden on healthcare systems worldwide. Kidney xenotransplantation,  
the transplantation of kidneys from non-human species, most commonly pigs, into humans, has emerged as a  
potential solution to the global shortage of donor organs for patients with end-stage kidney disease. Despite  
promising advances in genetic engineering, immunosuppressive therapies, and xenotransplantation protocols,  
the clinical application of kidney xenotransplants remains challenging. These include immune rejection,  
potential zoonotic infections, and long-term organ viability. This review explores the current state of kidney  
xenotransplantation, focusing on recent breakthroughs in gene editing technologies such as CRISPR-Cas9,  
which enable the creation of genetically modified pigs with organs more compatible with human recipients.  
We also discuss the immunological hurdles and strategies to modulate the human immune response. We also  
explore the efforts to eliminate the transmission of porcine viruses. 
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การปลูกถ่ายไตจากสัตว์สู่คน 
กรรวี สวัสดิไชย, สุวศิน อุดมกาญจนนันท์
สาขาวิชาโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

บทคัดย่อ
	 การปลูกถ่ายไต เป็นการรักษาที่ดีที่สุดส�ำหรับผู้ป่วยไตวายเรื้อรังระยะสุดท้าย อย่างไรก็ตาม ยังมีผู้ป่วยอีกจ�ำนวนมากที่ยังไม่ได้รับการ 
ปลูกถ่ายไต เนื่องจากปัญหาที่มีผู ้บริจาคไตไม่เพียงพอต่อจ�ำนวนป่วยที่จ�ำเป็นต้องได้รับการปลูกถ่ายไต ท�ำให้ผู้ป่วยต้องรอการ 
ปลูกถ่ายไตเป็นเวลานาน เพิ่มอัตราการเสียชีวิตท่ีสูงขึ้น และเพิ่มค่าใช้จ่ายให้กับระบบสาธารณะสุขทั่วโลกอย่างมาก การปลูกถ่ายไต 
จากสัตว์สู่คน เป็นการน�ำไตของสัตว์ต่างสายพันธุ์มาปลูกถ่ายให้กับคน ซึ่งเป็นหนทางที่จะน�ำไปสู่การแก้ปัญหาการขาดแคลนอวัยวะ 
ส�ำหรับผู้ป่วยไตวายเร้ือรังระยะสุดท้าย ความก้าวหน้าทางเทคโนโลยีตัดต่อพันธุกรรมในปัจจุบัน รวมถึงยากดภูมิที่มีประสิทธิภาพ  
น�ำไปสู่การพัฒนากระบวนการปลูกถ่ายไตจากสัตว์สู่คนให้มีความก้าวหน้ามากข้ึน แต่ยังคงต้องค�ำนึงถึงปัญหาอุปสรรคต่างๆ ได้แก่  
การปฏิเสธไต และการติดเชื้อจากสัตว์สู่คน บทความฉบับนี้เป็นการรวบรวมข้อมูลเกี่ยวกับระบบภูมิคุ้มกันวิทยาที่เกิดระหว่างหมูกับคน 
เทคนิคการตัดต่อพันธุกรรมที่ช่ือว่าคริสเปอร์แคสไนน์ (CRISPR-Cas9) ที่ช่วยท�ำให้การปลูกถ่ายไตจากหมูสู่คนเป็นไปได้มาก นอกจากนี ้
ยังรวบรวมข้อมูลที่เกี่ยวกับเชื้อไวรัสในหมูที่อาจแพร่เชื้อไปสู่คน นอกจากนี้ยังมีความจ�ำเป็นที่จะต้องศึกษาถึงผลกระทบในระยะยาวต่อไป 
เพ่ือให้เข้าใจอาการและผลข้างเคียงที่อาจจะเกิดขึ้นต่อคนที่ได้รับการปลูกถ่ายอวัยวะจากสัตว์ รวมถึงประเด็นทางจริยธรรมท่ีเป็น 
อุปสรรคด้วย
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บทน�ำ
	 การปลูกถ่ายอวัยวะ เป็นความก้าวหน้าของทางการแพทย์
ที่น�ำไปสู ่การรักษาที่ดีที่สุดส�ำหรับผู ้ป่วยที่เป็นโรคเร้ือรัง เช่น  
ไตวายเรื้อรังระยะสุดท้าย หัวใจล้มเหลวเรื้อรังระยะสุดท้าย ตับแข็ง 
เป็นต้น ซึ่งเป็นการรักษาท่ีท�ำให้ผู้ป่วยเหล่าน้ีมีอัตราการเสียชีวิต 
ทีล่ดลง มคีณุภาพชวีติทีด่ขีึน้ และสามารถกลบัไปใช้ชวีติได้ตามปกติ
อีกครั้ง1 ปัญหาส�ำคัญคือการขาดแคลนอวัยวะ ข้อมูลจากสมาคม
ปลูกถ่ายแห่งประเทศไทย ในปีพ.ศ. 25662 มีผู้ป่วยท่ีลงทะเบียน 
รอรับบริจาคอวัยวะ 6,634 ราย ซึ่งเป็นผู้รอไต 6,186 ราย แต่มี 
ผู ้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายไตจ�ำนวน 968 ราย แสดงถึงความ
ขาดแคลนของอวัยวะบริจาคท่ีไม่เพียงพอต่อจ�ำนวนผู้ป่วยที่จ�ำเป็น 
ต้องได้รับการปลูกถ่าย การปลกูถ่ายอวยัวะจากสตัว์สูค่น จงึเป็นหนึง่ 
ในวธิทีีจ่ะช่วยแก้ปัญหาการขาดแคลนอวยัวะได้ การปลกูถ่ายอวยัวะ 
จากสัตว์สู่คน คือ การน�ำอวัยวะจากสัตว์มาปลูกถ่ายให้แก่คน โดย
มกีารใช้เทคนคิทางพันธวิุศวกรรมมาช่วยในการดดัแปลงพนัธกุรรม 

ของสัตว์ให้มีความเข้ากันได้กับคนมากขึ้น เพื่อลดความเสี่ยงในการ
เกิดการปฏิเสธอวัยวะหลังการปลูกถ่าย3 สัตว์ที่มีการศึกษาและ 
นิยมน�ำมาใช้มากที่สุดคือหมู โดยอวัยวะที่เริ่มมีการทดลองใช้ 
ในการปลูกถ่ายคือหัวใจและไต ในบทความนี้จะขอกล่าวถึงการ 
ปลูกถ่ายไตเป็นหลัก

การใช้อวัยวะจากหมู
	 แม้ว่าหมูจะมีวิวัฒนาการที่ห่างจากคนเมื่อเทียบกับลิง แต่หมู 
ถูกเลือกที่จะน�ำมาศึกษาในการทดลองปลูกถ่ายอวัยวะสู ่คน 
เนื่องจากหมูมีขนาดและโครงสร้างของอวัยวะที่ใกล้เคียงกับคน  
รวมถึงการท�ำงานทางสรีระวิทยาที่คล้ายคลึงกับอวัยวะของคน  
นอกจากนี้หมูยังมีการเจริญพันธุ์ได้ในจ�ำนวนที่มากกว่าลิงต่อการ 
ตั้งครรภ์ 1 ครั้ง และมีการเจริญเติบโตที่รวดเร็ว โดยใช้เวลาเพียง 
6-10 เดือนจนมีขนาดที่เหมาะสมส�ำหรับการบริจาคอวัยวะ แต่มี
ระบบภูมิคุ้มกันที่ต่างจากคนมากกว่าเมื่อเทียบกับลิง อย่างไรก็ตาม 

Review Article JNST

https://he01.tci-thaijo.org/index.php/JNST/index  121J Nephrol Soc Thail 2026; 32(2): 120-131



ลิงมีหมู่เลือดเช่นเดียวกับคน ซึ่งเป็นที่ปัจจัยส�ำคัญในการพิจารณา
เรื่องการปลูกถ่ายไต แต่ในหมูไม่มีการแบ่งหมู่เลือดเหมือนคน  
จึงสามารถตัดปัญหาหลักในประเด็นน้ีออกไปได้ ส่วนเรื่องการ 
ตรวจดูความเข ้ากันได ้ทางภูมิคุ ้มกันของผู ้รับและผู ้บริจาค 
(HLA typing) น้ันไม่ได้เป็นข้อพิจารณาส�ำคัญทั้งในหมูและลิง3  

(ตารางที ่1) สรปุปัจจัยต่างๆ ท่ีส�ำคญัต่อการได้มาซึง่อวัยวะปลกูถ่าย 
จากหมูและลิง

ปัจจัย หมู ลิง

สภาพพร้อมใช้งาน (Availability) ไม่จ�ำกัด จ�ำกัด

ศักยภาพในการผสมพันธุ์ (Breeding 
potential)

ดี ไม่ดี

ระยะเวลาในการเข้าสู่วัยเจริญพันธุ์ 4-8 เดือน 3-5 ปี

ระยะเวลาในการตั้งครรภ์เฉลี่ย 114 วัน 180 วัน

จ�ำนวนลูกต่อครรภ์ 5-12 ตัว 1-2 ตัว

ระยะเวลาในการเจริญเติบโต
จนได้อวัยวะในขนาดที่เหมาะสม

6 เดือน 9 ปี

ค่าใช้จ่ายในการเลี้ยงดู ต�่ำกว่า สูง

ความเหมือนทางกายวิภาค
เมื่อเทียบกับคน

ใกล้เคียง เหมือน

ความเหมือนทางสรีรวิทยา
เมื่อเทียบกับคน

ใกล้เคียง เหมือน

ความสมัพนัธ์ทางระบบภมูคิุม้กนักบัคน แตกต่าง คล้าย

ความจ�ำเป็นในการพิจารณา
เรื่องหมู่เลือด

ไม่จ�ำเป็น จ�ำเป็น

ความเสี่ยงในการรับโรคจากสัตว์ ต�่ำ สูง

ตารางที่ 1 ความแตกต่างระหว่างหมูกับลิงในบทบาทของผู้บริจาค
อวัยวะ

ดัดแปลงจาก Cooper DKC และคณะ3

อุปสรรคในการปลูกถ่ายไตจากหมูสู่คน
	 การปฏิเสธไต
	 การปฏิเสธไตแบ่งเป็น 3 ประเภทตามกลไกการเกิด (รูปที่ 1)
	 การปฏิเสธไตเฉยีบพลนัขัน้รนุแรง (Hyperacute Rejection)
	 อุปสรรคที่ส�ำคัญที่สุดในการปลูกถ ่ายไตจากหมูสู ่คนคือ  
การปฏิเสธไต (graft rejection)4 เน่ืองจากมีความไม่เข้ากันของ
โมเลกุลจากสายพันธุ์ท่ีต่างกัน (molecular incompatibilities) 
ระหว่างหมูกับคน การปฏิเสธไตเฉียบพลันข้ันรุนแรงเกิดขึ้น

ภายใน24ชั่วโมงหลังจากผ่าตัดต่อหลอดเลือดจากไตเข้าสู ่ผู ้รับ  
ส่วนใหญ่มักเกิดภายในหลักนาทีถึงช่ัวโมง เกิดจากการที่ร่างกาย 
ผู้รับมีสารภูมิต้านทาน หรือ แอนติบอดี้ (Antibodies) ที่ล่องลอย 
อยู ่ในกระแสเลือดอยู ่ก ่อนแล้ว เมื่อเลือดไหลเข้าสู ่ไตที่น�ำมา 
ปลูกถ่าย สารภูมิต้านทานจะพบกับสารก่อภูมิต้าน หรือ แอนติเจน  
(Antigens) ท่ีแปลกปลอมบนผิวเซลล์ของไตปลูกถ่าย และ 
กระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันทันที ท�ำให้เกิดการอักเสบบริเวณเนื้อเยื่อ 
และหลอดเลอืดไต ท�ำให้ไตขาดเลอืดเฉยีบพลนั เปลีย่นเป็นสดี�ำคล�ำ้
ทันที และไม่สามารถท�ำงานต่อไปได้
	 ในปีพ.ศ. 2449 Mathieu Jaboulay ศัลยแพทย์ชาวฝรั่งเศส 
ช่ือดังในเรื่องการผ่าตัดหลอดเลือด ได้รายงานการปลูกถ่ายไต 
จากหมูสู่คนเป็นรายแรกของโลก5 หลังการปลูกถ่ายไตได้ 3 วัน 
เขากลับพบว่าไตที่ปลูกถ่ายหยุดท�ำงาน และมีปัญหาหลอดเลือด
ที่ไตอุดตัน และเข้าใจผิดว่าเป็นจากเทคนิคการผ่าตัดหลอดเลือด
ที่ไม่ดี หลายปีในภายหลังจึงได้ค้นพบว่าสาเหตุคือการปฏิเสธไต
เฉียบพลันขั้นรุนแรง 
	 Xenoantigens หมายถึง สารก่อภูมิต้านทานที่มาจากสิ่งมีชีวิต
ต่างสายพันธุ์ ซึ่งในที่นี้หมายถึง สารก่อภูมิต้านทาน หรือ แอนติเจน 
ในหมู (Porcine antigens) ที่มากระตุ ้นสารภูมิต้านทานใน 
ร่างกายคน ก่อให้เกิดปฏิกิริยาการปฏิเสธไต แอนติเจนตัวท่ี 
ส�ำคัญที่สุดคือ galactose-α1,3-galactose (α-Gal)6 เนื่องจาก 
ในร่างกายคน รวมถึงสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนมชนิดอื่นๆนั้นมีแอนติบอดี้
ตามธรรมชาติอยู ่แล้ว คือ anti α-Gal Ab ซึ่งมีอยู ่ในเลือด 
ประมาณ 1-4% เป ็นปริมาณที่ เพียงพอที่จะกระตุ ้นระบบ 
คอมพลีเมนท์ ท�ำให้เกิดการอักเสบ และท�ำให้เกิดการปฏิเสธ
ไตเฉียบพลันขั้นรุนแรงตามมาได้7 α-Gal ถูกสร้างโดยเอนไซม์ 
alpha-1,3-galactosyltransferase ซึ่งถูกเข้ารหัสผ่านยีน 
ที่ชื่อว่า GGTA18 น�ำไปสู่การตัดต่อพันธุกรรมหมู โดยยับยัง 
การแสดงออกของยีน GGTA1 (α-Gal Knockout pigs)
	 นอกจากนี้  ในภาวะปกติ จะมีโปรตีนบนผิวเซลล ์ที่ท�ำ
หน้าที่ควบคุมไม่ให้เกิดการกระตุ ้นคอมพลีเมนท์ที่มากเกินไป  
(complement regulatory proteins) โปรตีนเหล่านั้น 
ได้แก่ membrane cofactor protein (MCP/CD46), decay 
accelerating factor (DAF/CD55), and membrane inhibitor 
of reactive lysis (MIRL/CD59) ซึ่งโปรตีนเหล่านี้บนเซลล์หมู  
ไม ่สามารถยับยั้ งกระบวนการการกระตุ ้นคอมพลีเมนท์ใน 
ร่างกายคนได้9 จึงน�ำไปสู่การแก้ไขตัดต่อพันธุกรรมหมู โดย 
ใส่ยีนที่ท�ำหน้าที่สร้าง complement regulatory proteins  
เหล่านี้10

	 การปฏิเสธไตแบบล่าช้า (Delayed Xenotransplant 
Rejection)
	 เกิดขึ้นหลังปลูกถ่ายไตเป็นเวลาหลักวันถึงสัปดาห์ เป็นกลุ่ม
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อาการทีเ่กดิขึน้จากการปฏเิสธไตแบบเฉียบพลนัทีอ่าศยัแอนตบิอดี้  
(acute humeral xenograft rejection) และการปฏิเสธไต 
แบบเฉียบพลันที่อาศัยเซลล์ (acute cellular xenograft 
rejection)11 
		  Acute humeral xenograft rejection 
		  หลังมีการตัดต่อพันธุกรรมหมู α-Gal Knockout pigs  
มีการทดลองมากมายท่ีน�ำไตหมูไปปลูกถ่ายในลิงแล้วไม่พบ 
การปฏิเสธไตเฉียบพลันข้ันรุนแรง แต่พบการปฏิเสธไตแบบ
เฉียบพลันที่เกิดขึ้นภายหลังปลูกถ่ายไตไปแล้วหลายสัปดาห์  
โดยพบระดับแอนติบอดี้ต ่อแอนติ เจนของหมูปริมาณมาก  
แต่ไม่ใช่ anti α-Gal Ab จึงทราบว่า ยังมีแอนติเจนที่ส�ำคัญ 
ในหมูอีก2ตัว คือ N-glycolylneuraminic acid (Neu5Gc) 
และ Sid antigen (SD(a))12-13 ซ่ึงถูกสร้างโดยเอนไซม์ cytidine 
monophosphate-N-acetylmuramic acid และ β-1,4- 
N-acetyl-galactosaminyl transferase และถูกเข้ารหัส 
ผ่านยีนที่ชื่อว่า CMAH14-15 และ B4GALNT2/B4GALNT2L16-17 
ตามล�ำดับ น�ำไปสู่การตัดต่อพันธุกรรมหมูโดยยับยั้งการแสดงออก
ของยีนเหล่านี้18

		  นอกจากนี้ บนผิวเซลล์ของหมูยังมีสิ่งที่เรียกว่า Swine 
leukocyte antigens class I and II (SLA-I and SLA-II)  
ซึ่งเปรียบเสมือน human leukocyte antigens (HLAs) ในคน 
SLA-II มีคุณสมบัติเป็น xenoantigen ด้วยเช่นกัน ในคนที่เคย 
มีประวัติได้รับเลือดตั้งครรภ์ หรือ เคยได้รับการปลูกถ่ายอวัยวะ 
มาก่อน (sensitized patients) จะมี anti-HLA antibodies  
ที่สามารถท�ำปฏิกิริยากับ SLA molecules บนผิวเซลล์ของหมู 
และกระตุ้นให้เกิดการปฏิเสธไตแบบเฉียบพลันที่อาศัยสารน�้ำได้ 19 
		  Acute cellular xenograft rejection
		  การปฏิเสธไตแบบเฉียบพลันที่อาศัยเซลล์ ต้องอาศัย 
การกระตุ ้นเม็ดเลือดขาวหลายชนิด ทั้ง Macrophages, NK  
cells, Neutrophils, Dendritic cells, T cells และ B cells  
ตัวที่มีบทบาทหลักเลยคือ T cells 
		  Macrophages ท�ำหน้าที่หลากหลายในการตอบสนอง 
ทางภูมิคุ ้มกันหลังการปลูกถ่ายไตจากหมูสู ่คน ตั้งแต่การกิน 
สิ่งแปลกปลอม (phagocytosis) การหลั่งไซโตไคน์ (cytokines) 
และเป็นเซลล์น�ำเสนอแอนติเจน (antigen presenting cells)  
โดยต้องมีการกระตุ้น macrophage ก่อนจะท�ำหน้าที่เรียก  
T cells เข้ามาบรเิวณไตปลกูถ่ายได้ โดยมกีารกระตุน้ macrophage 
ผ่านกระบวนการต่างๆ ได้แก่ เซลล์ของไตปลูกถ่ายที่ได้รับบาดเจ็บ
จะหลั่งสาร monocyte chemoattractant protein-1 เรียก  
macrophage มาที่ไตปลูกถ่าย20 เซลล์ของไตปลูกถ่ายที่ได้รับ 
บาดเจบ็จะหลัง่โมเลกลุของเซลล์ทีถ่กูท�ำลาย (danger-associated 
molecular patterns; DAMPs) ไปกระตุ้น macrophage ผ่าน 

ตัวรับ Toll-like receptors (TLRs)21 α-Gal บนเซลล์หมู 
จับกับโปรตีน galectin-3 ท่ีอยู ่บน macrophage22 สาร 
ประกอบเชิงซ้อนของภูมิร ่างกาย (immune complexes)  
จับกับตัวรับเอฟซี (Fc receptor) บน macrophages22

		  นอกจากนีย้งัมกีระบวนการยบัยัง้การกระตุน้ macrophages  
ตามธรรมชาติด้วย ได้แก่ การส่งสัญญาณระหว่าง CD47 บน 
ผิวเซลล์หมู กับ Signal regulatory protein α (SIRPα) บน  
macrophage ของหมูด้วยกัน เพื่อบ่งบอกว่าเป็นพวกเดียวกัน  
ไม่ให้ถูก macrophage เก็บกิน23 แต่เนื่องจากเซลล์หมูไม่สามารถ
ส่งสัญญาณยับยั้งไปยัง macrophage ของคนได้ น�ำไปสู่การ 
ตัดต่อยีนของคนที่ท�ำหน้าที่สร้าง CD47 เข้าสู่ยีนของหมู เพ่ือ 
ท�ำให้ยับยั้งการเก็บกินของ macrophages ได้ส�ำเร็จ24

		  NK cells ท�ำให้เกิดการปฏิเสธไต โดยกลไกแรกคือการ 
เป็นพิษต่อเซลล์โดยตรง (direct cytotoxicity) โดยการ 
หลั่งสาร perforins และ granzymes ท�ำลายเนื้อเยื่อไตปลูกถ่าย
โดยตรง ซ่ึงถูกควบคุมโดยตัวรับที่กระตุ้นการท�ำงาน (activating 
receptors) กับ ตัวรับที่ยับยั้งการท�ำงาน (inhibitory receptors) 
เม่ือ activating receptors เช่น NKG2D จับกับ โปรตีน 
pULBP-1 บนเซลล์ของหมู จะเกิดการกระตุ้น NK cells ให ้
ท�ำลายเซลล์ของหมู25 เมื่อ inhibitory receptors เช่น KIR2DL4, 
ILT2, ILT4, CD94/NKG2A จับกับ HLA class I บนเซลล ์
ของคนปกติ จะไม่เกิดการท�ำลายเซลล์ แต่เซลล์หมูไม่มี HLA  
จึงไม่สามารถยับย้ัง NK cells ได้26 ดังน้ัน การท�ำให้เซลล์ของหมู
สามารถแสดง HLA-Cw3 และ/หรือ HLA-G, และ/หรือ HLA-E 
สามารถช่วยลดการท�ำลายไตปลูกถ่ายจาก NK cytotoxicity ได้27 

อีกกลไกหนึ่งคือ การเป ็นพิษต่อเซลล์โดยอาศัยแอนติบอด้ี  
(Antibody-Dependent Cellular Cytotoxicity; ADCC)  
โดยอาศัยการจับกันของ immune complex บนผิวเซลล์หมู
กับ CD16 บน NK cells กระตุ้นให้เกิดการหลั่ง perforins  
และ granzymes28 มีการทดลองในหลอดทดลองพบว่าการใช้  
antiCD-16 Ab สามารถยับยั้งการกระตุ้น NK cells ได้29

		  การกระตุ ้น T cells (T cell activation) คล้ายกับ
กระบวนการที่เกิดในคน T cells จะรับรู้การมีอยู่ของแอนติเจน 
ได้ ต้องผ่านกระบวนการน�ำเสนอก่อน ซ่ึงมีทั้งการรับรู้ทางตรง 
และทางอ้อม (direct pathway and indirect pathway)  
เช่นเดียวกับการน�ำเสนอสารก่อภูมิต้านทาน (allorecognition)  
ในคน โดยต้องอาศัยมีสัญญาณเสริม (costimulatory signals) 
ด้วยเช่นกัน ได้แก่ การจับกันของ CD80/CD86 บน antigen 
presenting cells กับ CD28 บน T cells และ การจับกัน 
ของ CD40 บน antigen presenting cells กับ CD40L บน  
T cells30 นอกจากนี้ยังมีสัญญาณยับยั้งการตอบสนอง (inhibitory 
pathway) ด้วย ได้แก่ การจับกันของ PDL-1 บน antigen  
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presenting cell กับ PD-1 บน T cells น�ำไปสู่การน�ำยามุ่งเป้า
มาใช้เพื่อยับยังกระบวนการกระตุ้น T cells ผ่าน costimulatory 
pathways และ coinhibitory pathway เหล่านี ้ได้แก่ anti-CD40 
monoclonal antibody, CTLA4Ig ซ่ึงเป็นตวัยบัยัง้ CD80/CD8631 
นอกจากนี้การลด SLA-I, SLA-II expression ก็สามารถช่วยยับยัง
การกระตุ้นทั้ง T-cell และ NK cell ได้32

		  B cells ท�ำหน้าท่ีหลักในการสร้างแอนติบอดี้ โดยต้อง 
อาศัย T cells เป็นตัวกระตุ้น เพื่อให้ได้แอนติบอดี้ที่มีความจ�ำเพาะ
จงและมีความสามารถในการจับสูง ดังนั้น การขจัด B cell หรือ
การยับยั้งการท�ำงานของ B cell โดยใช้ anti-CD40, anti-CD20 

หรือ anti-CD83 antibodies สามารถช่วยเพิ่มอัตราการรอด 
ของไตปลูกถ่ายได้33-34

		  Chronic Xenotransplant Rejection
		  เกิดขึ้นภายหลังปลูกถ่ายไตเป็นเวลาหลายเดือนถึงปี  
หลักฐานทางพยาธิวิทยาที่พบคือ เซลล์เยื่อบุหลอดเพิ่มจ�ำนวน 
หนาข้ึน หลอดเลือดตีบลง เกิดพังผืดบริเวณรอบ และพบภาวะ 
ลิ่มเลือดอุดตันหลอดเลือดขนาดเล็ก35 โดยยังไม่ทราบกลไก 
การเกิดที่แน่ชัด เชื่อว่าเป็นผลจากทั้งปัจจัยทางภูมิคุ้มกัน และ 
ที่ไม่เก่ียวข้องกับภูมิคุ้มกัน โดยเฉพาะความผิดปกติในการควบคุม
การแข็งตัวของเลือดในเซลล์หมู36

รูปที่ 1 กลไกการเกิดการปฏิเสธไต (A) Hyperacute rejection (B) Delayed xenograft rejection (C) Chronic xenograft rejection
PLT, platelets; RBC, red blood cells; MAC, macrophages; ROS, reactive oxygen species; NOS, nitric oxide synthase; 
TCR, T cell receptor; MHC, major histocompatibility complex; gal, galactose. 
อ้างอิงจาก Qiao Zhou และคณะ11

ความผิดปกติในการควบคุมการแข็งตัวของเลือด 
Coagulation Dysregulation
	 การปฏิเสธไตท�ำให้เกิดการบาดเจ็บต่อเซลล์เย่ือบุหลอดเลือด  
เกิดการหลั่ง Tissue factor (TF) ออกมา TF ท�ำหน้าที่ 

เป็นตัวประกอบร่วมของ factor VII โดยจับกันเป็นสารเชิงซ้อน 
TF-Factor VII complex ท�ำการกระตุ้นการสร้าง thrombin  
ต่อไป ซ่ึง thrombin จะท�ำหน้าที่ในการเปล่ียน fibrinogen  
เป็น fibrin นอกจากนี้ thrombin และ fibrinogen ยังมีผลต่อ 
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การกระตุ้นการหลั่งไซโตไคน์จากเม็ดเลือดขาว เกล็ดเลือด และ 
เซลล์เยื่อบุหลอดเลือดเอง โดย thrombin จับกับตัวรับบนผิวเซลล์  
(protease activated receptor-1; PAR1) และ fibrinogen  
จับกับโปรตีน glycoprotein IIb/IIIa บนเกล็ดเลือด แล้วไปกระตุ้น 
การแสดงออกของ CD40 บนผิวเซลล์เยื่อบุหลอดเลือด ซึ่งจะ 
ไปจับกับ CD40L บนเกล็ดเลือด กระตุ ้นการหลั่งไซโตไคน ์
ตามมา ในขณะเดียวกัน เมื่อเกิดการอักเสบเซลล์เยื่อบุหลอดเลือด
จะหลั่ง von Willebrand Factor (vWF) ออกมามากขึ้น และ 
คอลลาเจน (collagen) ที่อยู ่ใต ้เซลล์เยื่อบุหลอดเลือดที่ได ้
รับบาดเจ็บจะกระตุ้นให้เกิดการรวมกันของเกล็ดเลือด เกิดเป็น 
ลิ่มเลือดในที่สุด37 (รูปที่ 2) 
	 ในภาวะปกติที่ เกิดกระบวนการแข็งตัวของเลือด จะเกิด
กระบวนการต้านการแข็งตัวของเลือดควบคู่ไปด้วย โดยมีโปรตีน 
Thrombomodulin ที่อยู่บนผิวเซลล์เยื่อยุหลอดเลือด ท�ำงาน 
ร่วมกับ thrombin ในการกระตุน้ protein C ผ่านตวัรบับนผวิเซลล์
เยื่อยุหลอดเลือด (Endothelial protein C receptors; EPCR) 
เพื่อเปลี่ยน protein C เป็น activated protein C แล้วออกฤทธิ์ 
ร่วมกับ protein S ในการยับยั้งการเกิดลิ่มเลือด นอกจากน้ี 

ยังมี Tissue factor pathway inhibitors (TFPI) มาจับกับ  
TF-Factor VII complex ยับยั้งการสร้าง thrombin
	 ในการปลูกถ่ายไตจากหมูสู่คน กระบวนการแข็งตัวของเลือดนี้
จะเกิดมากขึ้น และกระบวนการต้านการแข็งตัวของเลือดจะลดลง 
เน่ืองจากความไม่เข ้ากันของหมูกับคน โดย TFPI ของหมู  
ไม่สามารถยับยั้งกระบวนการสร้าง thrombin ของคนได้38 และ  
เซลล์เยื่อบุหลอดเลือดของหมูมีความไวในการหลั่ง vWF ออกมา
มากเกนิไป โดยไม่ต้องอาศยัการบาดเจบ็ของเซลล์เยือ่บหุลอดเลอืด 
มากระตุน้39 รวมถงึ thrombomodulin ของหม ูไม่สามารถกระตุน้ 
protein C ได้ดนัีก40 นอกจากนีก้ารปฏิเสธไตยงัท�ำให้เกิดการอกัเสบ 
ที่เพิ่มมากขึ้น โดยรวมแล้วการแข็งตัวของเลือดจึงมากผิดปกติ 
เกิดเป็นลิ่มเลือดอุดตันหลอดเลือดขนาดเล็ก (Thrombotic 
microangiopathy; TMA) น�ำไปสู ่การตัดต่อพันธุกรรมหมู 
ให้มียีนที่ควบคุมการสร้างโปรตีนต่างๆที่ช่วยควบคุมกระบวนการ
แข็งตัวของเลือดในคน (coagulation-related proteins)41  
หรือตัดต่อยีนที่สร้าง vWF ของคนเข้าไปในหมู42 พบว่าสามารถ 
เพิ่มอัตราการอยู่รอดของไตที่ปลูกถ่ายได้ 

รูปที่ 2 การควบคุมการแข็งตัวของเลือดท่ีผิดปกติระหว่างเซลล์หมูกับคน (A) กระบวนการต้านการแข็งตัวของเลือดที่ผิดปกติ (B) vWF  
ของหมูที่หลั่งมากผิดปกติ
TF: Tissue Factor; TFPI, Tissue Factor Pathway Inhibitor; aPC, Activated Protein C; TBM, Thrombomodulin; vWF, von 
Willebrand Factor; PLT, Platelets; GP1b, glycoprotein Ib. 
อ้างอิงจาก Qiao Zhou และคณะ11
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ไวรัสจากหมู
	 อีกหนึ่งอุปสรรคต่อการปลูกถ่ายไตจากหมูสู่คนคือ ความเสี่ยง 
ในการตดิเชือ้ไวรัสในหมสููค่น เชือ้ทีม่กีารศกึษาและรายงานมากทีส่ดุ
คือ Porcine endogenous retroviruses (PERV) และ Porcine 
cytomegalovirus (PCMV)
	 Porcine endogenous retroviruses (PERV)
	 PERV อยู่ในกลุ ่ม retrovirus ท่ีแทรกรหัสพันธุกรรมของ  
PERV รวมอยู่ในยีนของหมู และถูกถ่ายทอดจากแม่หมูสู่ลูกหมู  
PERV แบ่งประเภทเป็น PERV-A, PERV-B, PERV-C โดย  
PERV-A, PERV-B พบได้ในหมูทุกตัว และสามารถติดต่อไป 
ที่เซลล์ของคนได้จากหลักฐานในหลอดทดลอง ส่วน PERV-C  
พบในหมูบางตัวเท่าน้ัน และไม่ติดต่อสู ่คน43 น�ำไปสู ่แนวทาง 
การแก้ปัญหาเพ่ือลดความเสี่ยงในการติดเช้ือ PERV จากหมูสู่คน 
หลังปลูกถ่ายไต ได้แก่ ตัดต่อพันธุกรรมโดยลบรหัสพันธุกรรม 
ของ PERV ในยีนของหมูออก แล้วน�ำมาเลี้ยงเพาะพันธุ์ในพ้ืนที่
ปิด เพื่อไม่ให้ได้รับเชื้อ PERV เข้ามาใหม่44 นอกจากนี้การทดลอง
ในหลอดทดลองยังพบว่า ยา antiretroviral ที่ใช้ในการรักษา HIV 
ได้แก่ กลุ่ม reverse transcriptase inhibitors เช่น zidovudine, 
tenofovir และยากลุ่ม integrase inhibitors เช่น dolutegravir 
สามารถลดระดับไวรัส PERV ได้
	 Porcine cytomegalovirus (PCMV)
	 PCMV อยู่ในกลุ่ม herpes virus ที่มักมีการติดเชื้อแอบแฝง
อยู่ในหมู (latent infection) มีการศึกษาในข้ันก่อนการศึกษา 
ทางคลินิก (Preclinical trial) ปลูกถ่ายหัวใจจากหมูสู่ลิง45 พบ 
การถ่ายทอดเชื้อ PCMV จากหมูสู่ลิง แต่ไม่พบ PERV ซึ่งเป็นการ 

ติดเชื้อ PCMV เฉพาะในอวัยวะที่ปลูกถ่าย ยังไม่พบหลักฐาน 
การติดเชื้อในกระแสเลือดหรืออวัยวะอื่นๆในตัวผู้รับอวัยวะ ซึ่ง 
การใช้ไตจากหมูที่ติด PCMV มีอัตราการอยู่รอดของไตปลูกถ่าย 
น้อยกว่าเมื่อเทียบกับไตจากหมูที่ไม่ติด PCMV จึงมีการศึกษา
ในหลอดทดลองพบว่า ยาที่ใช้ในการรักษา CMV ในคน ได้แก่ 
ganciclovir, foscarnet และ zidovudine สามารถลดระดับเชื้อ 
PCMV ได้43

	 จากการศึกษาที่ผ่านมาจนถึงปัจจุบัน ยังไม่มีวิธีท่ีสามารถ
ช่วยรักษาโรคติดเชื้อไวรัสจากหมูได้ ฉะนั้น หลักการที่ส�ำคัญที่สุด 
คือ ต้องหลีกเล่ียงการรับอวัยวะจากหมูที่ติดเช้ือไวรัสเหล่านี ้
มาปลูกถ่ายสู ่คน วิธีการที่มีความไวในการตรวจมากที่สุดคือ  
การตรวจหาสารพันธุกรรมของเช้ือนั้นๆโดยตรง โดยวัดในเชิง
ปริมาณ (Quantitative Nucleic Acid Testing; QNAT) เพื่อ 
ที่จะได้มั่นใจในการคัดเลือกอวัยวะจากหมูตัวนั้นๆมาใช้ในการ 
ปลูกถ่ายต่อไป 

แนวทางการป้องกันการปฏิเสธไตจากหมูสู่คน 
	 การตัดต่อพันธุกรรมหมู
	 เพื่อให้มีความเข้ากันได้ระหว่างเซลล์หมูกับระบบภูมิคุ ้มกัน
ของคนมากขึ้น เพื่อลดอัตราการเกิดการปฏิเสธไตจากการปลูก
ถ่าย ปัจจุบันใช้เทคนิคพันธุกรรมที่เรียกว่า Clusters regularly 
interspaced short palindromic repeats (CRISPR)-associated 
protein (Cas9) หรือ CRIPSR/Cas946 ซึ่ง CRISPR คือการถอดรหัส 
พันธุกรรม เพื่อหาส่วนที่เราต้องการตัด Cas9 เป็นเอนไซม์ที่มา 
ตัดรหัสพันธุกรรมในส่วนนั้น (ตารางที่ 2 และ รูปที่ 3)

รูปที่ 3 กระบวนการตัดต่อพันธุกรรมในเซลล์หมูโดยใช้ CRIPSR/Cas9 
Cas9, CRISPR-associated protein 9 (the “scissors” enzyme that cuts DNA); sgRNA, single guide RNA (the molecule 
that directs Cas9 to the specific DNA sequence): GM, genetically modified; KO, knockout; GGTA1, Glycoprotein  
alpha-galactosyltransferase 1; CMAH, cytidine monophosphate-N-acetylneuraminic acid hydroxylase; B4GALNT2, 
beta-1,4-N-acetyl-galactosaminyltransferase 2; Gal, galactose; Sda, Sd(a) antigen (produced by the B4GALNT2 gene); 
Neu5Gc, N-glycolylneuraminic acid. 
อ้างอิงจาก Ali A. และคณะ10
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ยากดภูมิ11

	 Glucocorticoids
	 ในการปลูกถ่ายไตจากหมูสู ่สัตว์เลี้ยงลูกด้วยนมที่ไม่ใช่คน  
(non-human primates) glucocorticoids เป็นยาที่นิยมใช ้
ในหลายการทดลอง ทั้งในช่วง Induction และ maintenance 
phase เนื่องจาก glucocorticoid สามารถยับยั้งระบบภูมิคุ้มกัน
ได้หลายวิธี ได้แก่ ลดจ�ำนวน T cells (T cell depletion) ผ่านการ 
ยับยั้ง IL-2, ยับยั้งการเพิ่มจ�ำนวนของ B cell, เหนี่ยวน�ำให้  
Eosinophil ตาย (apoptosis), ลดการแสดงออกของ MHC class II 
และ Fc receptors บนเซลล์ macrophages ผ่านการยับยั้ง 
cytokines ต่างๆ เช่น IL-1, TNF-α และ prostaglandins
	 Calcineurin inhibitors
	 ในการทดลองปลูกไตจากสัตว์สู ่ non-human primates  
มีการศึกษาที่ใช้ทั้ง Cyclosporin และ Tacrolimus แต่ยังไม่มี 
ข้อมูลที่ชัดเจนว่าเป็นยาที่ใช้ได้ดีเป็นหลักในการปลูกไตจากหมู 
สู่คนหรือไม่ 

	 Antiproliferative agents
	 มกีารศกึษาท่ีใช้ยากลุม่ antiproliferative agents ทีห่ลากหลาย 
ทั้ง cyclophosphamide, mTOR inhibitors, mycophenolate 
mofetil และ leflunomide ซึ่งข้อมูลยังมีจ�ำกัด ส่วนใหญ่เป็น 
การทดลองปลูกไตจากสัตว์สู ่non-human primates ยงัไม่สามารถ
ระบุได้ว่ายาตัวไหนที่เหมาะสมที่จะใช้เป็นหลัก 
	 Monoclonal antibodies (mAb)
	 Tocilizumab เป็น anti-IL6 mAb ที่มาแย่งจับบริเวณตัว 
รับของ IL-6 (IL-6 receptors) มีการศึกษาว่าช่วยลดภาวะอักเสบ
หลังการปลูกถ่ายไตจากสัตว์สู่ non-human primates และ 
ช่วยป้องกันการเกิดการแข็งตัวของเลือดที่ผิดปกติได้47 Rituximab 
เป็น anti-CD20 mAb ที่ใช้ลดจ�ำนวน B cell (B cell depletion) 
ส่วน Polyclonal anti-thymocyte globulins (ATGs) เป็น  
immunoglobulins ทีส่กัดมาจากกระต่าย ท�ำหน้าทีย่บัยัง้ T cells 
เป็นหลกัผ่านกระบวนการ T cell activation-induced apoptosis 
และ complement-dependent lysis ในการศกึษาการปลกูถ่ายไต 

KO, knockout; h, human; tg, transgenic; CIITA-DN, dominant-negative class II transactivator; Gal, galactose; Ag,  
antigen; Neu5Gc, N-glycolylneuraminic acid; Sda, Sd(a) antigen; NK, natural killer; GGTA1, Glycoprotein alpha- 
galactosyltransferase 1; hCD, Human Cluster of Differentiation; CMAH, cytidine monophosphate-N-acetylneuraminic 
acid hydroxylase; B4GALNT2/L, beta-1,4-N-acetyl-galactosaminyltransferase 2; HLA; human leukocyte antigen;  
hPD-L1, Human Programmed Death-Ligand 1; hCIITA-DN, Human Class II Transactivator - Dominant Negative;  
SLA-II, Swine Leukocyte Antigen Class II; hTBM, Human Thrombomodulin; hTFPI, Human Tissue Factor Pathway  
Inhibitor; hEPCR, Human Endothelial Protein C Receptor; hHO-1, Human Heme Oxygenase-1

ตารางที่ 2 ยีนต่างๆ ที่เป็นเป้าหมายในการตัดต่อพันธุกรรมในหมู แบ่งตามกลไกการเกิดการปฏิเสธไต

ยีนที่ตัดต่อ (Genetic modification)

Hyperacute rejection

α-Gal Ag GGTA1-KO 

Complement regulatory proteins hCD46-tg, hCD55-tg, hCD59-tg

Delayed xenograft rejection

Non α-Gal Ag : Neu5Gc, Sda CMAH-KO, B4GALNT2/L-KO

Macrophage activation hCD47-tg

NK cytotoxicity hHLA-E-tg, hHLA-G1-tg

T cell activation hPD-L1-tg
hCIITA-DN (reduces SLA-II expression)10

Coagulation dysregulation

Coagulation-related proteins hTBM-tg, hTFPI-tg, hEPCR-tg

Systemic inflammation

 hHO-1-tg10 (anti-inflammatory proteins)
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จากสัตว์สู่ non-human primates พบว่าการใช้ ATG ร่วมกับยา 
กดภูมิอื่นๆ สามารถเพิ่มอัตราการรอดของไตปลูกถ่ายได้48

	 Blockade of costimulatory signals
	 Belatacept หรือ CTLA4Ig (Cytotoxic T lymphocyte– 
associated protein) เป็น immunoglobulin ที่มาแย่งจับ 
กับ CD80/CD86 ไม่ให้จับกับ CD28 บน T cells ได้ เป็นการ 
ยังยั้งการกระตุ ้น T cells31 มีหลายการศึกษาที่ใช้ CTLA4Ig  
ในการปลกูถ่ายไตจากสตัว์สู ่non-human primates บางการศกึษา
พบว่าไม่พบการปฏเิสธไตใน 30 วนัแรก บางการศกึษาพบว่าช่วยเพิม่
อตัราการรอดของไตปลูกถา่ยได้ แต่บางการศึกษาพบวา่ไมส่ามารถ 
ป้องกันการเกิดปฏิเสธไตได้ ดังนั้น CTLA4Ig ยังไม่มีหลักฐานที่ 
แน่ชัดว่ามีประโยชน์หรือไม่ มีการศึกษาพบว่าการใช้ antiCD40 
mAb มาแย่งจับ costimulatory signals ระหว่าง CD40 กับ  
CD40L เพื่อยับยั้งกระบวนการกระตุ้น T cells สามารถเพิ่มอัตรา
การรอดของไตปลูกถ่าย และป้องกันการเกิดปฏิเสธไตได้33

	 มีรายงานเคสจากการศึกษาปลูกถ่ายไตจากหมูสู ่ลิง โดย 
ใช้ยากดภูมิ induction therapy ด้วย ATG ร่วมกับ anti-CD20  
mAb และ maintenance therapy ต่อด้วย antiCD-40  
mAb ร่วมกับ Rapamycin ที่เป็น mTOR inhibitors และ  
methylprednisolone เสรมิด้วย Tocilizumab และ Etanercept  
(TNF-α antagonist) พบว่า ไตท่ีปลูกถ่ายมีอายุได้นานถึง  
136 วนั โดยทีว่นัที ่108 หลงัปลกูถ่ายไต ท�ำการเจาะชิน้เนือ้ไตตรวจ  
ไม่พบหลักฐานของการปฏิเสธไตหรือลิ่มเลือดอุดตันในหลอดเลือด
ขนาดเล็กเลย หลังจากนั้นลิงที่ได้รับการปลูกถ่ายไตเสียชีวิตจากติด
เชื้อแบคทีเรียในกระแสเลือด48

	 Complement inhibition
	 Tesidolumab เป็น anti-C5 antibody ท่ีมีการศึกษา 
การปลูกถ่ายไตจากหมูสู ่ลิง พบว่าการท�ำ triple knockout 
xenoantigen pigs ร่วมกับ ใช้ tesidolumab, steroid, 
mycophenolic acidสามารถช่วยลดการเกิดปฏิเสธไต และ 
เพิ่มอัตราการรอดของไตปลูกถ่ายได้49

	 จากข้อมูลที่กล่าวมาข้างต้นจะเห็นได้ว่ามีการศึกษาทดลอง 
ปลูกถ่ายไตจากหมูสู่สัตว์เลี้ยงลูกด้วยนมชนิดต่างๆ ในขณะที่ข้อมูล
การศึกษาการปลูกถ่ายไตจากหมูสู่คนยังมีไม่มาก และการศึกษา 
ที่มีจะเป็นการปลูกถ่ายในผู้ป่วยสมองตายเป็นส่วนใหญ่ ล่าสุด 
มีการปลูกถ่ายไตจากหมูสู่คนเป็นครั้งแรก เมื่อวันที่ 16 มีนาคม 
พ.ศ. 2567 ณ โรงพยาบาลแมสซาซูเซตส์เจเนอรัล สหรัฐอเมริกา 
โดยอาสาสมัครเป็นผู้ป่วยชายอายุ 62 ปี เป็นไตวายเร้ือรังจาก 
เบาหวาน และความดันโลหิตสูง เคยได้รับการผ่าตัดปลูกถ่ายไต 
มาก่อน แต่หลังผ่าตัดได้ 5 ปี พบว่าไตท่ีปลูกถ่ายท�ำงานล้มเหลว  
จึงต้องกลับมาฟอกเลือดใหม่ และได้รับการปลูกถ่ายไตเป็นครั้งที่ 
2 โดยใช้ไตจากหมูที่มีการตัดต่อพันธุกรรมท้ังหมด 69 ต�ำแหน่ง  

หลังปลูกถ่ายไตจากหมูส�ำเร็จ ไตท�ำงานได้ดี และได้ออกจาก 
โรงพยาบาลในวันที่ 3 เมษายน พ.ศ. 2567 แต่ทางทีมแพทย ์
กลับได้รับข่าวร้ายว่าอาสาสมัครท่านนั้นได้เสียชีวิตลงเมื่อวันที่  
12 พฤษภาคม พ.ศ. 2567 โดยไม่ทราบสาเหตุที่ชัดเจน

ประเด็นทางจริยธรรม
	 ประเด็นทางจริยธรรมเหล่านี้ท�ำให้การศึกษาปลูกถ่ายไต 
จากสัตว์สู ่คนด�ำเนินไปได้ล�ำบาก เช่น ความเป็นส่วนตัวของ 
อาสาสมัครหากเข้าร่วมวิจัย เนื่องจากยังไม่มีข้อมูลถึงผลข้างเคียง 
ในระยะยาว จึงจ�ำเป็นต้องมีการติดตามต่อหลังปลูกถ่ายไต 
เป็นเวลานานหลายปีหรอือาจจะตลอดชวีติ ปัญหาทางด้านจติวทิยา 
คนในสังคมอาจมีคนที่ไม่ยอมรับในการตัดสินใจเข้าร่วมเป็นอาสา 
สมัครในการศึกษา อาจมีการล้อเลียน หรือแสดงความรังเกียจ 
เกิดขึ้น หรือบางกลุ่มศาสนาอาจไม่ยอมรับ ปัญหาการจัดสรร 
อวยัวะ หากในอนาคตการปลูกถ่ายไตจากหมสูู่คนสามารถท�ำได้จริง  
การจะตัดสินใจว่าผู ้ป่วยคนใดควรจะได้รับไตจากคน หรือไต 
จากหม ูยงัไม่อาจท�ำได้ และสดุท้ายสวัสดภิาพของสตัว์ หมทูีถ่กูเลีย้ง 
มาในห้องทดลองซ่ึงอาจไม่ได้เหมาะสมกับการเจริญเติบโตของหมู 
รวมถึงการค้าขายผิดกฎหมายที่อาจจะเกิดขึ้นตามมาได้

บทสรุป
	 การปลูกถ่ายไตจากหมูสู่คน อาจเป็นทางออกในการแก้ปัญหา
อวัยวะบริจาคที่ไม่เพียงพอได้ ปัจจุบันมีการพัฒนาทางพันธ ุ
วศิวกรรม เพือ่แก้ปัญหาความไม่เข้ากนัทางระบบภมูคิุม้กนัระหว่าง
หมูกับคนได้แล้ว ขั้นตอนต่อไปในอนาคตคือ การท�ำการทดลอง 
ทางคลินิกกับคน ซ่ึงอาจจะยังมีอุปสรรคอยู่ ได้แก่ ภาวะสลัดไต 
ความปลอดภัยในแง่ติดเชื้อจากสัตว์สู่คน กระบวนการคัดกรอง 
ที่มีความไวสูงสุด เพื่อให้เลือกหมูที่จะท�ำมาศึกษาน้ันสะอาด
ปราศจากเชื้อมากที่สุด รวมถึงประเด็นทางจริยธรรมที่ได้กล่าวไป
แล้วข้างต้นด้วย
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