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บทคัดย่อ
โรคโคโรนาไวรัส 2019 หรือ โควิด-19 มีสาเหตุมาจากเชื้อไวรัส แฟมิลี่โคโรนาวิริดี มีลักษณะทาง

พันธุกรรมใกล้เคียงกับโคโรนาไวรัสที่ก่อให้เกิดโรคทางเดินหายใจเฉียบพลันหรือ severe acute respiratory 
syndrome coronavirus (SARS-CoV) จึงมีชื่อเรียกเช้ือไวรัสน้ีว่า SARS-CoV-2 เมื่อผู้ป่วยได้รับเช้ือโควิด-19  
เข้าสู่ร่างกายแล้ว เชื้อจะเข้าสู่ภายในเซลล์โดยใช้ surface spike protein ของเชื้อจับที่ต�ำแหน่งตัวรับ ACE2  
ที่อยู่บนผิวเซลล์ของผู้ป่วย นักวิจัยพบว่าเซลล์เยื่อบุถุงลมปอดเป็นเซลล์ที่มีตัวรับ ACE2 ดังนั้น จึงเป็นเป้าหมาย
ส�ำคัญในการติดเชื้อของไวรัสโควิด-19 เมื่อเชื้อเข้าสู่เซลล์แล้ว ร่างกายจะตอบสนองโดยการหลั่งสารท่ีเรียกว่า 
proinflammatory cytokines และ chemokines หลายชนิดในปริมาณมากเรียกสภาวะนี้ว่า cytokine storm 
ผลของ cytokine storm จะท�ำให้เกิดการค่ังของของเหลวภายในถุงลมปอดของผู้ป่วยและท�ำให้เกิดภาวะ 
การท�ำงานล้มเหลวของอวัยวะภายในร่างกาย จนท�ำให้ผู้ป่วยเสียชีวิตได ้การระบาดอย่างรวดเร็วและกว้างขวาง
ของเชื้อไวรัสโควิด-19 ท�ำให้แพทย์และนักวิจัยจากหลายสาขาทั่วโลกต่างเร่งศึกษาวิจัย เพื่อหาวิธียับยั้ง 
การแพร่ระบาดของเชื้อ และในขณะเดียวกัน ก็เร่งพัฒนาวิธีการรักษาเพื่อให้ผู้ป่วยมีโอกาสรอดชีวิตมากข้ึน  
เน่ืองด้วยคุณสมบัติของเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ที่สามารถกดการท�ำงานของเซลล์ในระบบภูมิคุ้มกันได้ จึงได้ 
มกีารน�ำเซลล์ต้นก�ำเนดิมเีซนไคม์มาใช้ในการรกัษาสภาวะ cytokine storm ในผูป่้วยทีม่อีาการปอดอกัเสบรนุแรง
เน่ืองจากการติดเชื้อโควิด-19 ผลการรักษาพบว่าเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ สามารถลดการสร้างและหลั่ง 
proinflammatory cytokines ได้อย่างมีประสิทธิภาพ อีกทั้งยังสามารถกระตุ้นกระบวนการซ่อมแซม 
เซลล์เยือ่บถุงุลมปอดทีเ่สยีหายของผูป่้วยได้ บทความนีไ้ด้ท�ำการทบทวนองค์ความรูเ้บือ้งต้นเกีย่วกบัเชือ้โควดิ-19  
เซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ และผลของการใช้เซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ในการรักษาผู้ป่วยปอดอักเสบรุนแรง 
จากการติดเชื้อโควิด-19

ค�ำส�ำคัญ: เซลล์ต้นก�ำเนิด เซลล์บ�ำบัด โคโรนาไวรัส เยื่อบุถุงลมปอด
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Stem cell treatment for patients with COVID-19-induced pneumonia
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Abstract
	 Coronavirus Disease 2019 or COVID-19 is caused by a novel virus from the Coronaviridae 
family. The genetic material of these viruses is similar to those of severe acute respiratory 
syndrome coronavirus (SARS-CoV). Therefore, SARS-CoV-2 is officially named for these novel 
viruses. After entering the human body, SARS-CoV-2 attaches itself to the ACE2 receptor of the 
host cells by using their surface spike protein. It was found that the ACE2 receptor is highly 
expressed in the alveolar type 2 of the lungs. After infection, the immune system of the host 
responds to the SARS-CoV-2 by secreting a high amount of proinflammatory cytokines and 
chemokines resulting in a cytokine storm condition. A cytokine storm can cause pulmonary 
edema, decreased oxygen exchange and the subsequent failure of respiratory system. Due to 
the pandemic of SARS-CoV-2, physicians and researchers are urgently searching for effective 
ways to control the spread of the virus and to treat the patients. The immunomodulatory 
properties of mesenchymal stem cells (MSCs) have gained a lot of attention from researchers, 
who have used MSCs for the treatment of severe acute respiratory syndrome. The researchers 
discovered that cytokine storm conditions can be improved by the infusion of MSCs. Moreover, 
MSCs enable the stimulation of alveolar cell regeneration. This review focused on basic knowledge 
of SARS-CoV-2, MSCs and the current application of MSCs for the alleviation of the suffering of 
patients with COVID-19-induced severe acute respiratory syndrome. 
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บทน�ำ 
ประมาณเดือน ธันวาคม ปี ค.ศ. 2019 เริ่มมี

รายงานการระบาดของโรคที่ท�ำให้ผู ้ป่วยเกิดภาวะ 
ปอดอักเสบ ระบบหายใจล้มเหลวและเสียชีวิต  
ที่เมืองอู่ฮั่น ประเทศสาธารณรัฐประชาชนจีน และ 
หลังจากนั้นโรคได้แพร่กระจายไปทั่วทุกภูมิภาค 
ของโลก ไม่ว่าจะเป็น เยอรมนี เกาหลีใต้ ญี่ปุ ่น 
สหรัฐอเมริกา รวมถึงประเทศไทย1 สาเหตุของการ 
เสียชีวิตและการป่วยของผู้ป่วยได้รับการยืนยันจาก
ห้องปฏิบตักิารในหลายประเทศว่า เกดิจากเชือ้โคโรนา
ไวรัส สายพันธุ์ใหม่ (Novel coronavirus; CoV) 
องค์การอนามยัโลกได้ประกาศชือ่ของไวรสัสายพนัธุใ์หม่น้ี
อย่างเป็นทางการว่า “Coronavirus disease 2019 
(COVID-19)” ชื่อของไวรัสสายพันธุ์ใหม่ท่ีเป็นที่รู้จัก
กนัทัว่โลกคอื “ไวรสัโควดิ-19 (the COVID-19 virus)” 
ไวรัสโควิด-19 ท�ำให้เกิดผลกระทบอย่างกว้างขวาง 
ทั้งทางด้านสุขภาพ ด้านเศรษฐกิจ และการด�ำรงชีวิต
ของประชากรทั่วโลก2

เชื้อไวรัสโควิด-19 มีระยะฟักตัว ประมาณ  
1-14 วัน ก่อนที่ผู้ป่วยจะแสดงอาการ ซึ่งอาการทั่วไป
ของผู้ป่วยติดเชื้อไวรัสโควิด-19 อาจประกอบด้วย  
เป็นไข้สงู อ่อนเพลยี และไอแห้ง คนส่วนใหญ่ประมาณ
ร้อยละ 80 อาจจะหายจากโรคนี้ได ้โดยไม่ต ้อง 
รับการรักษาพิเศษ ในกรณีส่วนน้อย โรคอาจรุนแรง
จนถึงขั้นท�ำให้เสียชีวิต โดยเฉพาะผู้สูงอายุและผู้ท่ีมี
โรคประจ�ำตัว เช่น หอบหืด เบาหวาน1 ปัจจุบันยังไม่มี
ยาหรือวัคซีนที่จ�ำเพาะในการป้องกันและรักษาผู้ป่วย
ติดเชื้อไวรัสโควิด-19 แพทย์จ�ำเป็นต้องประยุกต์ใช้ยา
ต้านไวรัสชนิดอื่น3 ยาต้านมาลาเรีย4 หรือวิธีการอื่น 
เพื่อใช้ในการรักษาผู้ป่วย โดยเฉพาะในรายที่มีอาการ
รุนแรงเสี่ยงต่อการเสียชีวิต 

อย่างไรก็ตาม ถึงแม้อัตราการตายของผู้ป่วยท่ี
ตดิเช้ือในประเทศไทยจะไม่สงูมากเมือ่เปรยีบเทยีบกบั
ในต่างประเทศ แต่เนื่องจากยังไม่มีความชัดเจน 
ในองค์ความรู้เกี่ยวกับพยาธิสภาพของการเกิดโรค  

ยังไม่มียาต้านไวรัสที่เฉพาะเจาะจง จึงท�ำให้แพทย ์
ต้องรักษาตามอาการและพยุงอาการของผู้ป่วยเพื่อ 
ให้ระบบภูมิต้านทานของผู้ป่วยสามารถก�ำจัดไวรัส 
ออกไปจากร่างกายได้ และในขณะเดียวกันแพทย์
จ�ำเป็นต้องรักษาสภาวะการเส่ือมของเซลล์และเยื่อบุ
ภายในปอดของผู้ป่วยเพื่อให้ปอดของผู้ป่วยสามารถ
กลับมาท�ำงานได้เอง 

ลักษณะของเชื้อไวรัสโควิด-19
	 จากการตรวจสอบในระดบัพนัธกุรรมของเชือ้
ไวรสัโควดิ-19 พบว่าเป็นเช้ือโคโรนาไวรสัสายพนัธุใ์หม่
ท่ีมีลักษณะทางพันธุกรรมใกล้เคียงกับโคโรนาไวรัส 
ทีก่่อให้เกดิโรคทางเดนิหายใจเฉยีบพลนัหรอื Severe 
acute respiratory syndrome coronavirus (SARS-
CoV)5 ซึ่งเชื้อ SARS-CoV นี้เป็นสาเหตุของการ 
แพร่ระบาดอย่างรนุแรงในปี 2002 ดงันัน้ นกัไวรสัวทิยา
และ International Committee Taxonomy of 
Viruses (ICTV) จึงตั้งช่ือไวรัสโควิด-19 ว่า “SARS-
CoV-2”6 โคโรนาไวรัสจัดเป ็นไวรัสท่ีมีเปลือก 
(envelope) หุ ้ม เป็น positive-sense single 
stranded (+) ssRNA ไวรัส ถูกจัดอยู ่ในแฟมิลี่ 
Coronaviridae โคโรนาไวรัสส่วนใหญ่จะมี open 
reading frames (ORFs) ประมาณ 8-10 ORFs โดย 
ORFs 1a และ 1b จะถูกแปลรหัสพันธุกรรมเป็น 
polyprotein 1a (pp1ab) และ pp 1ab ซึ่งโปรตีนนี้
จะถกูเอนไซม์ protease ของไวรสัน�ำไปใช้ในการสร้าง 
16 non-structural proteins ที่ประกอบด้วย RNA-
dependent RNA polymerase enzyme (RdRp) 
RNA ของไวรัสจะถูกเพิ่มจ�ำนวนผ่านกระบวนการ 
transcription ของ minus-strand template โดย 
RdRp โดยในระหว่างกระบวนการ replication 
โคโรนาไวรัสจะสร ้าง subgenomic mRNAs 
(sgmRNAs) ประมาณ 6-9 sgmRNAs ซ่ึงจะท�ำให้
สามารถเกิดกระบวนการถอดรหัสพันธุกรรมโปรตีน 
ท่ีส�ำคัญจาก downstream ORFs7 Spike (S), 
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envelope (E), membrane (M), และ nucleocapsid 
(N) proteins ล้วนมีความจ�ำเป็นต่อวงจรการเพิ่ม
จ�ำนวนที่สมบูรณ์ของเชื้อไวรัส ซึ่งถูกถอดรหัสมาจาก 
sgmRNAs8 

ถงึแม้ว่าในปัจจบัุนยงัไม่สามารถระบถุงึต้นเหตุ
ของการระบาดของไวรัสโควิด-19 ได้อย่างชัดเจน  
แต่นักวิทยาศาสตร์เชื่อว่าการระบาดอาศัยสัตว์ที่เป็น
พาหะ ได้แก่ ค้างคาว งู และ ตัวนิ่ม9-10 ไวรัสโควิด-19 
ต่างจากโคโรนาไวรัสสายพันธุ์อื่นท�ำให้เกิดโรคในคน
และเป็นสาเหตุของการติดเชื้อทางเดินหายใจอย่าง
รุนแรง เกิดภาวะ Acute respiratory distress 
syndrome (ARDS) และ Pneumonia ท�ำให้ผู้ป่วย
เสยีชวีติในทีสุ่ด11,12 ผู้ป่วยติดเชือ้โควดิ 19 ท่ีมอีายมุาก
ที่มี comorbidities จะมีความรุนแรงของโรคมาก 
นอกจากนั้น ภาวะภูมิแพ้ หอบหืด หรือ Chronic 
obstructive pulmonary disease (COPD) ก็เป็น
ปัจจัยที่ท�ำให้เพิ่มความเสี่ยงในการติดเชื้อ และเพิ่ม
ความรุนแรงของโรคด้วย9,13

กลไกการก่อโรคและการระบาดของเชื้อโควิด-19
ถงึแม้แพทย์และนกัวจัิยจะยงัไม่สามารถสรปุ

กลไกการก่อโรคและพยาธิก�ำเนิดที่ชัดเจนของเชื้อ 
โควิด-19 ได้ แต่นักวิจัยพบว่าเมื่อเชื้อโควิด-19 เข้าสู่
ร ่างกายของผู ้ป ่วยแล้ว เชื้อจะเข้าท�ำลายเซลล ์
ในร่างกายเฉพาะเซลล์ที่มีตัวรับ Angiotensin-
converting enzyme-2 (ACE2) ทั้งนี้เนื่องจากไวรัส
โควิด-19 จะมคีวามสามารถในการจบักบัตวัรบั ACE2 
ท่ีต�ำแหน่ง spike protein ของไวรสัเอง14 ดงันัน้ เซลล์
ในร่างกายที่มี ACE2 จึงเป็นเซลล์เป้าหมายของการ 
ติดเชื้อไวรัสโควิด-1914 นอกจากนั้นนักวิจัยยังพบว่า
เอนไซม์ protease ชนดิ transmembrane protease 
serine 2 (TMPRSS2) ภายในเซลล์ มีส่วนส�ำคัญ 
ช ่วยในการเข ้าสู ่ เซลล ์ของเชื้อไวรัสโควิด-1915  
ในร่างกายคนจะพบเซลล์ที่มีตัวรับ ACE2 กระจาย 
อยู่บนผิวของเซลล์เยื่อบุถุงลมปอดชนิด alveolar 

type 2 (AT2) และนักวิจัยยังพบว่าเซลล์ AT2 มีการ
แสดงออกของ TMPRSS2 ค่อนข้างมาก ดังนั้น เซลล์ 
AT2 จึงเป็นเซลล์เป้าหมายส�ำคัญของการติดเช้ือ 
โควิด-1915 นอกจาก AT2 แล้ว ยังพบ ACE2 ที่เยื่อบุ
หลอดอาหารตอนบน เซลล์เยือ่บุหลอดเลอืด capillary 
เยื่อบุผนังล�ำไส้ส่วน ileum และ colon อย่างไรก็ตาม
เซลล์ในไขสันหลัง ต่อมน�้ำเหลือง ต่อมไธมัส ม้าม และ
เซลล์ในระบบภูมิคุ้มกัน เช่น T และ B lymphocytes 
และ macrophage ไม่มกีารแสดงออกของ ACE2 เลย 
เพราะฉะนั้นเซลล์เหล่านี้จึงไม่ได้รับผลกระทบและ 
เป็นเป้าหมายของการติดเชื้อโควิด-1916 

การเกิดภาวะปอดอกัเสบเนือ่งจากการตดิเช้ือ
โควิด-19 นั้น นักวิจัยตั้งสมมติฐานว่าระบบภูมิคุ้มกัน
ของผู้ป่วยตอบสนองต่อการติดเชื้อเป็นสองระยะ โดย
ในระยะแรกผู้ป่วยจะยังไม่มีการแสดงอาการท่ีรุนแรง 
ระบบภมูต้ิานทานในร่างกายจะถูกกระตุน้โดยเช้ือไวรสั
ให้สร้าง proinflammatory cytokines ซึ่งเป็น 
ไซโตไคน์ (cytokines) ทีจ่ะไม่หลัง่ในภาวะปกต ิแต่จะ
หลั่งออกมาในภาวะที่ร่างกายมีการติดเช้ือเท่านั้น  
และเช้ือไปกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันให้สร้างและหลั่ง 
ไซโตไคน์ออกมา ไซโตไคน์ส่วนใหญ่ที่หลั่งออกมา 
จะอยู ่ในกลุ ่มของ interleukins (ILs), tumor 
necrosis factors (TNFs) และ interferons (IFNs) 
หากร่างกายสามารควบคุมเชื้อโควิด-19 ได้ผู ้ป่วย 
จะมีอาการดีข้ึนและร่างกายอาจจะสามารถก�ำจัด 
เช้ือออกไปได้ แต่หากร่างกายไม่สามารถก�ำจัด 
เชื้อโควิด-19 ได้ ผู้ป่วยตอบสนองต่อการติดเชื้อเข้าสู ่
ระยะที่สอง เซลล์ในระบบภูมิคุ ้มกันถูกกระตุ้นให้ 
ไซโตไคน์ออกมาอย่างมาก ท�ำให้เม็ดเลอืดขาวเกดิการ
รวมกลุ่มกันและถูกกระตุ้นเกิดการเหนี่ยวน�ำให้เกิด 
antibodies และ cytotoxic T cells เพื่อท�ำลาย 
เชื้อโควิด-19 หากมี proinflammatory cytokines 
มากเกินไปในร่างกายจะท�ำให้เกิดภาวะท่ีเรียกว่า 
Cytokine storm หรือ Cytokine releasing 
syndrome (CRS) ส่งผลท�ำให้เกิดการคั่งและบวมน�้ำ
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ที่ปอด (pulmonary edema) ท�ำให้การแลกเปลี่ยน
ก๊าซที่บริเวณถุงลมปอดเสียไป เกิดภาวะ Acute 
respiratory distress syndrome (ARDS) ท�ำให้เกิด
การเสื่อมและตายอย่างเฉียบพลันของกล้ามเนื้อหัวใจ
และท�ำให้ผู้ป่วยเสียชีวิตในที่สุด17

ในระยะแรกของการระบาดจากคนสู ่คน  
นักระบาดวิทยาพบว่าเชื้อไวรัสโควิด-19 สามารถ 
แพร่กระจายผ่านฝอยละออง (droplet) จากลมหายใจ
หรือที่เกิดจากการไอและจามของผู้ติดเชื้อ การสัมผัส
พ้ืนผวิทีมี่เช้ือไวรสัปนเป้ือนไวรสัโควดิ-19 อาจอยูร่อด
บนพื้นผิวเป็นเวลาหลายชั่วโมงแต่ถูกท�ำลายได้ด้วย
สารฆ่าเชื้อทั่วไป เช่น สบู่ หรือ แอลกอฮอล์ 70% 
อย่างไรก็ตาม นักวิทยาศาสตร์พบว่า เชื้อโควิด-19  
สามารถแพร่กระจายผ่านทางอุจจาระได้18 เป็น 
ที่น่าสนใจว่าสามารถตรวจพบเชื้อไวรัสโควิด-19  
ในน�้ำอสุจิของผู ้ป ่วยที่ติดเชื้อโควิด-19 อีกด้วย  
อย่างไรก็ตาม การวจัิยนีท้�ำการตรวจสอบโดยมจี�ำนวน 
ผูป่้วยทีเ่ข้าร่วมโครงการค่อนข้างน้อย จึงยงัไม่สามารถ
สรปุได้ชดัเจนว่าเซลล์ในระบบสบืพนัธุเ์พศชายจะเป็น
เซลล์เป้าหมายของการตดิเชือ้ไวรัสโควดิ-19 หรอืไม่19 
ข้อมูลเกี่ยวกับการแพร่กระจายของเชื้อโควิด-19  
ยังมีความจ�ำเป็นต้องได้รับการศึกษาและรวบรวม 
เพิ่มเติมจนกว่านักระบาดวิทยาจะสามารถสรุป 
วิธีการแพร ่กระจายของเ ช้ือได ้  ท้ั งนี้ เพื่ อการ 
ควบคุมการแพร่ระบาดของเชื้อโควิด-19 ได้อย่างมี
ประสิทธิภาพ

ความสัมพันธ์ระหว่างระดับของไซโตไคน์ต่อความ
รุนแรงของโรคในผู้ป่วย

ไซโตไคน์มีบทบาทส�ำคัญต่อพยาธิวิทยา
ภูมิคุ้มกันโดยเฉพาะเม่ือร่างกายเกิดการติดเชื้อไวรัส 
ในช่วงแรกหลังจากร่างกายติดเชื้อไวรัส ร่างกาย 
จะท�ำลายเชื้อไวรัสโดยการตอบสนองของระบบ
ภมิูคุ้มกันแบบไม่เฉพาะเจาะจง อย่างไรกต็าม หากเกดิ
การตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกนัมากเกนิไปจะท�ำให้
เกดิผลเสยีต่อระบบภมูคุ้ิมกนัโดยรวมและต่อร่างกาย20 

การผลิต IFN-I or IFN-α/β มีบทบาทส�ำคัญ 
ในกระบวนการต่อต้านการติดเชื้อไวรัสในร่างกาย  
โดย IFN-I เป็นไซโตไคน์ทีต่อบสนองต่อการตดิเชือ้ไวรัส
ในระยะแรก21,22 หากกระบวนการสร้างและหลั่ง  
IFNs ถูกรบกวนในระยะแรกที่มีการติดเชื้อไวรัส 
โควดิ-19 จะท�ำให้ขดัขวางกระบวนการตอบสนองของ
ระบบภูมิคุ ้มกันที่จะท�ำลายเชื้อไวรัสได้22 ต ่อมา 
ร่างกายจะตอบสนองต่อการติดเช้ือไวรัสโดยการ
พยายามสร ้างและหลั่ ง ไซโตไคน ์และคี โมไคน ์ 
(chemokines) เพิ่มมากขึ้น เกิดการกระตุ ้นการ
เคลื่อนท่ีของเซลล์ท่ีเก่ียวข้องกับกระบวนการอับเสบ 
เช่น นิวโทรฟิว (neutrophils) และโมโนไซต์ 
(monocytes) ท�ำให้เกิดการรวมตัวของเซลล์เหล่านี้
เป็นจ�ำนวนมากภายในเนื้อเยื่อปอดและท�ำให้เกิดการ
เสยีหายของเนือ้เยือ่ปอดได้ ดงันัน้ กลไกการตอบสนอง
ของร่างกายในการหลั่งไซโตไคน์และคีโมไคน์เม่ือเกิด
การติดเช้ือโควิด-19 จึงมีบทบาทส�ำคัญอย่างมากต่อ
การพัฒนาความรุนแรงของโรคในผู้ป่วย

ผู ้ป ่วยที่ติดเชื้อโควิด-19 อาจเกิดภาวะ 
ที่เรียกว่า Acute respiratory distress syndrome 
(ARDS) หรือกลุ ่มอาการหายใจล�ำบากเฉียบพลัน  
เป็นความผิดปกติของระบบการหายใจท่ีเกิดข้ึนอย่าง
เฉียบพลัน ท�ำให้ผู้ป่วยหายใจล�ำบากและมีอาการ 
หอบเหนื่อย โดยมีสาเหตุมาจากของเหลวใน 
หลอดเลือดปอดรั่วไหลเข้าไปในถุงลมปอดแทนท่ี
อากาศ ปอดจงึท�ำงานแลกเปลีย่นออกซเิจนกบัอากาศ
ได้น้อยลงหรือไม่ได้เลย ส่งผลให้ร่างกายและอวัยวะ
ต่างๆ เกิดภาวะขาดออกซิเจน และอาจท�ำให้ผู้ป่วย 
เสียชีวิตได้23 ในปัจจุบันพบว่า proinflammatory 
cytokines หลายๆ ชนิด เช่น interleukins IL-6, IL-
8, IL-1β, granulocyte-macrophage colony-
stimulating factor และ chemokine ligands 
(CCLs) เช่น CCL2, CCL-5, IFN-γ-induced protein 
10 (IP-10) และ CCL3 มีส่วนส�ำคัญที่ท�ำให้เกิดภาวะ
กลุ่มอาการหายใจล�ำบากเฉียบพลัน24,25
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จากงานวิจัยพบว่าผู ้ป่วยติดเชื้อโควิด-19  
จะมีการแสดงออกของ IL-1B, IFN-γ, IP-10 และ 
monocyte chemoattractant protein 1 (MCP-1) 
ในระดับที่ค่อนข้างสูง inflammatory cytokines 
เหล่าน้ีอาจจะไปกระตุ ้นการตอบสนองของเซลล์ 
T-helper type 1 (Th1) ซึง่เซลล์นีจ้ะเป็นเซลล์ส�ำคญั
ในการกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกันชนิดเฉพาะเจาะจงใน 
ผูป่้วยตดิเชือ้โควดิ-19 นอกจากนัน้ยงัพบว่าระดบัของ 
Th2 cell-secreted cytokines เช่น IL-4 และ IL-10 
มีระดับที่เพิ่มสูงขึ้นท�ำให้สามารถยับยั้งกระบวนการ
การอักเสบได้ ระดับของ IL-2R และ IL-6 ในซีรัมของ
ผู้ป่วยติดเช้ือโควิด-19 มีความสัมพันธ์กับระดับความ
รุนแรงของโรค โดยพบว่าผู ้ป่วยที่มีอาการรุนแรง 
ระยะวิกฤติจะมีระดับของ IL-2R และ IL-6 ในซีรัม 
สงูกว่าผูป่้วยทีม่อีาการนุแรงและผูป่้วยอาการไม่รนุแรง
ตามล�ำดบั26 นอกจากนัน้ยงัมีรายงานว่าผูป่้วยทีเ่ข้ารบั
การรักษาในห้อง intensive care unit (ICU) มีระดับ
ของ granulocyte colony-stimulating factor,  
IP-10, MCP-1, macrophage inflammatory 
protein-1A และ TNF-α ในซีรัมสูงกว่าผู ้ป่วย 
ที่รักษาในห้องรักษาปกติ ดังน้ัน จึงอาจกล่าวได้ว่า 
ภาวะ cytokine storm มีความสัมพันธ ์กับ 
ความรุนแรงของการก่อโรคจากเชื้อโควิด-195 

เซลล์ต้นก�ำเนิดชนิดมีเซนไคม์ (mesenchymal 
stem cell)

เซลล์ต้นก�ำเนิดชนดิมเีซนไคม์ (mesenchymal 
stem cell; MSC) จัดเป็นเซลล์ต้นก�ำเนิดชนิดที่
สามารถแยกและเพาะเลีย้งได้จากเนือ้เยือ่หรอือวยัวะ
ของร่างกาย เช่น ไขกระดูก เลือดจากประจ�ำเดือน27 
เนื้อเยื่อไขมัน28 น�้ำคร�่ำ29 หรือเยื่อบุโพรงมดลูก30 

เนือ่งจากเซลล์ต้นก�ำเนดิชนดิมเีซนไคม์สามารถแยกได้
จากอวยัวะต่างๆ จึงท�ำให้คุณสมบัติของการเป็นเซลล์
ต้นก�ำเนิดของเซลล์ที่มีต้นก�ำเนิดมาจากต่างเนื้อเยื่อ 
จึงมีความแตกต่างกันบ้าง31 Heo และคณะ32 ท�ำการ
เปรียบเทียบเซลล์ต้นก�ำเนิดชนิดมีเซนไคม์ท่ีแยกได้

จากไขกระดูก เนื้อเยื่อไขมัน รกและเลือดจาก 
สายสะดือทารก พบว่าเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ 
ท่ีมาจากต่างเนื้อเยื่อ จะมีความแตกต่างเล็กน้อย 
เก่ียวกับความสามารถของเซลล์ในการเปลี่ยนแปลง
เป็นเซลล์ที่ท�ำหน้าที่จ�ำเพาะ ความสามารถในการ
รักษาการสภาพของเซลล์ต้นก�ำเนิด และ markers  
ที่บ ่งชี้ต ่อความสามารถในการเปล่ียนแปลงเป็น 
เซลล์จ�ำเพาะ นอกจากนั้นคณะผู้วิจัยพบว่า ความ
สามารถในการเปลี่ยนแปลงเป็นเซลล์กระดูกของ 
เซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ที่แยกจากเลือดสายสะดือ
ทารกและจากรกมคีวามผันแปรข้ึนกบัผูบ้รจิาคเนือ้เยือ่
เพื่อใช้แยกเซลล์ต้นก�ำเนิด องค์กร International 
Society for Cellular Therapy (ISCT) จึงได้ 
ออกข้อก�ำหนดคณุสมบตัขิองเซลล์ต้นก�ำเนดิมเีซนไคม์ 
ดังนี้คือ 1) เซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ต้องสามารถ 
เกาะบนพื้นผิวของจานเพาะเลี้ยงเซลล์เมื่อเพาะเลี้ยง
ภายใต้ขั้นตอนการเพาะเลี้ยงมาตรฐาน 2) ลักษณะ 
ทางกายภาพของเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์จะเรียว
คล้ายกระสวย หรือ คล้ายเซลล์ไฟโบรบลาส 3) เซลล์
ต้องมีการแสดงออกของ CD105 CD73 และ CD90  
มีการแสดงออกของ CD45 CD34 CD14 CD19  
และ HLA-DR ท่ีค่อนข้างต�ำ่มากหรือไม่แสดงออกเลย33 
อย่างไรกต็าม นอกจากนัน้แล้วเซลล์ต้นก�ำเนดิมเีซนไคม์
ยังสามารถมีการแสดงออกของ STRO-1, CD29, 
CD44, CD106, CD146, stage specific embryonic 
antigen (SSEA)-1 และ SSEA-4 ได้ด้วย34 4) เซลล์ 
ต้นก�ำเนดิมเีซนไคม์มคีวามสามารถในการเปลีย่นแปลง
เป็นเซลล์ไขมัน กระดูกอ่อนและกระดูก33 เมื่อ 
ถูกเหนี่ยวน�ำในห้องปฏิบัติการ อย่างไรก็ตาม เป็นที ่
น ่าสนใจว่าเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ยังสามารถ
เปลี่ยนแปลงไปเป็นเซลล์ชนิดอื่นได้ เช่น เซลล ์
กล้ามเนื้อหัวใจ35 เซลล์ hepatocyte36 หรือเซลล์ 
ตับอ ่อนที่สามารถหลั่ งอินซูลินได ้ 37 นอกจาก 
ความสามารถของเซลล์ในการเปลี่ยนแปลงเป็นเซลล์
ที่ท�ำหน้าที่จ�ำเพาะแล้ว เซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ยังมี
ความสามารถในการควบคมุภมูต้ิานทานของร่างกายได้38-40 



141J Med Health Sci Vol.28 No.2 August 2021

โดยความสามารถนี้ เกี่ยวข ้องกับคุณสมบัติของ 
เซลล์ต ้นก�ำเนิดที่สามารถเคลื่อนย้ายไปยังพื้นที ่
หรือบริเวณที่เกิดการอักเสบและแสดงคุณสมบัติ 
กดการท�ำงาน หรือกระตุ้นการท�ำหน้าที่ของเซลล์ 
ในระบบภูมิ คุ ้ มกั น  ผ ่ านการท� ำ งานร ่ วมกับ 
lymphocytes41 และนอกจากน้ันเซลล์ต้นก�ำเนิด 
มเีซนไคม์ยงัไม่กระตุ้นให้เกดิการต่อต้านจากภมูคิุม้กนั
ของ host เน่ืองจากเซลล์มีความสามารถในการ 
หลบหลีกการถูกท�ำลาย โดยการลดการแสดงออก 
ของ HLA Class II antigen42

ด้วยความสามารถของเซลล์ต้นก�ำเนิดมี 
เซนไคม์ในการควบคุมการท�ำงานของระบบภูมิคุ้มกัน 
นักวิทยาศาสตร์จึงได้ท�ำการพัฒนายาที่ได้จากเซลล ์
ต้นก�ำเนิดและน�ำไปใช้รักษาโรคของระบบภูมิคุ้มกัน 
คือ Graft-versus-host disease (GVHD)43 และ 
ในช่วงที่มีการระบาดของเชื้อไวรัสโควิด-19 แพทย์ 
และนักวิจัยได้ท�ำการทดสอบการใช้เซลล์ต้นก�ำเนิด 
ในการรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะปอดอักเสบรุนแรง แพทย์
พบว่าผู้ป่วยมีอาการดีขึ้น44,45 

การรักษาผู้ป่วยที่ติดเชื้อโควิด 19
ในทางคลินิกการดูแลผู้ป่วยติดเชื้อโควิด-19 

จะประกอบด้วยการป้องกันและควบคุมการติดเชื้อ
แทรกซ้อน การรักษาแบบพยุงอาการ เช่น การ 
ให้ออกซิเจนและการใช้เครื่องช่วยหายใจ แต่ปัจจุบัน
ก็ยังไม่มีวิธีมาตรฐานในการรักษา อย่างไรก็ตาม 
ยาที่ได้รับการรับรองและก�ำลังน�ำมาใช้กับผู ้ป่วย
สามารถแบ่งเป็นกลุ ่ม ได้แก่ ยาในกลุ ่ม RNA-
dependent RNA polymerase inhibitors เช่น 
Remdesivir, Favipiravir, Ribavirin กลุ่ม protease 
inhibitors เช ่น Ropinavir, Chloroquine, 
Hydroxychloroquine เป็นต้น46 แพทย์และ 
นักภูมิคุ ้มกันวิทยาได้พยายามใช้การรักษาแบบ
ภูมิคุ ้ มกันบ�ำบัดโดยเลือกใช ้  v i ra l  sur face 
glycoprotein, several epitopes, including in 5 
CTL epitopes, 3 sequential B cell epitopes, 5 

discontinuous B cell epitopes of immune 
cells47 และ 13 MHC-I และ 3 MHC-II antigenic 
epitopes48 แต่ท้ังนีย้งัต้องอาศยัข้อมลูเพิม่เตมิ จนกว่า
จะสามารถสรุปได้ว่าการรักษาแบบภูมิคุ้มกันบ�ำบัด
เหมาะสมที่จะเป็นวิธีการรักษาแบบมาตรฐานหรือไม่ 

การประยุกต์ใช้เซลล์ต้นก�ำเนิดในการรักษาภาวะ
ปอดอักเสบจากการติดเชื้อโควิด-19

คณุสมบัตขิองเซลล์ต้นก�ำเนดิท่ีส�ำคญัท่ีท�ำให้
แพทย์และนักวิจัยเชื่อว่าเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ 
จะสามารถน�ำมาใช ้รักษาโรคหลายๆ ชนิด คือ  
ความสามารถในการเปลีย่นแปลงเป็นเซลล์ทีท่�ำหน้าที่
จ�ำเพาะชนิดต่างๆ และความสามารถในการกด 
หรือกระตุ้นภูมิคุ้มกัน ซ่ึงในปัจจุบันได้มีการท�ำวิจัย 
เชิงคลินิก (clinical trials) โดยการใช้เซลล์ต้นก�ำเนิด
มีเซนไคม์ในการรักษาภาวะเบาหวานระยะที่ 2  
โรคภูมิคุ้มกัน การบาดเจ็บของไขสันหลัง GVDH และ
อกีหลายโรคโดยเฉพาะโรคทีเ่กีย่วข้องกบัภูมคุ้ิมกนั49-51 
หลังจากที่การระบาดของโควิด-19 ท�ำให้ผู ้ป ่วย 
เสียชีวิตเพิ่มขึ้น เนื่องจากยังไม่มียาต้านเชื้อไวรัสและ
วิธีการรักษาท่ีมีประสิทธิภาพ แพทย์และนักวิจัย 
ได้เลือกใช้การรักษาด้วยเซลล์ต้นก�ำเนิด ซ่ึงกลไก 
ท่ีเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์สามารถลดอัตราการตาย
ของผูป่้วยทีม่ภีาวะปอดตดิเชือ้รนุแรงเกดิข้ึนโดยเซลล์
ต ้นก�ำเนิดใช ้กลไกในการควบคุมเซลล์ในระบบ 
ภูมิต้านทานของผู้ป่วย ในภาวะ Cytokine storm 
ท�ำให้ลดการถูกท�ำลายเซลล์เยื่อบุของถุงลมปอด 
สามารถกระตุน้การซ่อมแซมและการแบ่งตวัของเซลล์
เยื่อบุถุงลมปอดข้ึนใหม่ นักวิจัยยังได้พบอีกว่าเซลล์ 
ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์สามารถน�ำมาใช้ในทางคลินิก 
เพื่อรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะปอดอักเสบรุนแรงเนื่องจาก
การติดเชื้อไวรัส H5N1 ได้อีกด้วย50

การรักษาภาวะปอดอักเสบในระยะที่ผู้ป่วย
เกิด Cytokine storm ด้วยเซลล์ต้นก�ำเนิดนั้นจ�ำเป็น
ต้องพจิารณาถงึคณุสมบตักิารเป็น immunoregulator 
ของเซลล์ต้นก�ำเนิดด้วย นักวิจัยพบว่าความสามารถ
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ของเซลล์ต้นก�ำเนิดในการควบคมุระบบภูมคิุม้กนัของ
ผู้ป่วยขึ้นกับสภาพแวดล้อมของอวัยวะหรือเน้ือเยื่อ 
ที่เกิดการอักเสบ ซึ่งปัจจัยหลักคือระดับความเข้มข้น
ของ proinflammatory cytokines ที่หลั่งโดยเซลล์
ของระบบภมูคิุม้กันในบริเวณนัน้ หากบรเิวณนัน้มรีะดบั 
proinflammatory cytokines อยู ่ในระดับต�่ำ 
เซลล์ต้นก�ำเนิดจะท�ำหน้าที่เป็นตัวกระตุ้นให้เซลล ์
ในระบบภูมิคุ ้มกันหลั่งสารหรือไซโตไคน์ที่มากขึ้น  
ก ่อให้เกิดการอักเสบมากขึ้นและชักน�ำให้เซลล์ 
เมด็เลอืดขาวเข้ามาท�ำลายเชือ้ได้ดขีึน้ แต่ในทางตรงข้าม
หากระดับความเข้มข้นของ proinflammatory 
cytokines ที่หลั่งโดยเซลล์ของระบบภูมิคุ ้มกัน 
ในบริเวณน้ันมีระดับที่สูงมาก โดยเฉพาะในกรณี 
cytokine storm ของผู ้ป ่วยติดเชื้อโควิด-19  
เซลล์ต้นก�ำเนดิจะท�ำหน้าทีเ่ป็น immunosuppressor 
กดการท�ำงานของเซลล์ในระบบภมูคิุม้กนั ลดการหลัง่
ของไซโตไคน์ต่างๆ52 อย่างไรก็ตาม นักวิจัยพบว่า 
ในกรณีผู ้ป ่วยติดเ ช้ือโควิด-19 และเกิดภาวะ  
cytokine storm T cells จะท�ำงานได ้ไม ่ดี  
ความสามารถในการหลั่งสาร IFN-γ ของ T cells  
จะลดลง จึงท�ำให้ประสิทธิภาพการท�ำงานของเซลล์
ต้นก�ำเนิดในสภาวะ cytokine storm ลดลงด้วย  
ดังนั้น นักวิจัยได้น�ำเสนอสมมติฐานหรือแนวคิด 
“licensing approach” คือการใช้สารกระตุ้น
คุณสมบัติของการเป็น immunosuppressor ของ
เซลล์ต้นก�ำเนิดในจานเพาะเลี้ยงเซลล์ก่อนท�ำการ 
ปลกูถ่ายเซลล์ต้นก�ำเนดิให้ผูป่้วย นกัวจิยัพบว่าการใช้ 
IFN-γ เพยีงอย่างเดยีวหรอืใช้ IFN-γ ร่วมกบั TNF-α, 
IL-1α หรือ IL-1β จะให้เซลล์ต้นก�ำเนิดสามารถ 
ออกฤทธิ์สูงสุดในการกดกระบวนการ hyperactive 
immune response และช่วยซ่อมแซมเนื้อเยื่อปอด
ท่ีเสียหายได้1 Yang และคณะ53 ได้ท�ำการติดตาม
อาการทางคลินิกและท�ำการตรวจสอบระดับการหลั่ง
สารไซโตไคน์ จ�ำนวน 48 ชนิดของผู ้ป่วยติดเชื้อ 
โควิด-19 ที่มีอาการรุนแรงปานกลางและอาการ 
หนักมาก พบว่า ไซโตไคน์จ�ำนวน 14 ชนิดของผู้ป่วย

เพิ่มสูงขึ้นอย่างมีนัยส�ำคัญต่างจากคนสุขภาพปกติ  
นักวิจัยพบว่าไซโตไคน์และคีโมไคน์ท่ีมีความสัมพันธ์
กับการเพิ่มจ�ำนวนของเช้ือไวรัส การสูญเสียการท�ำ
หน ้า ท่ีของปอดและการเสียชีวิตของผู ้ป ่วยคือ 
chemokines CXCL10, CCL7 และ interleukin-1 
receptor antagonist การรักษาโดยการยับยั้งการ
ท�ำงานของไซโตไคน์และคีโมไคน์อาจจะสามารถ 
ลดภาวะแทรกซ้อนในผู้ป่วยลงได้ ทีมนักวิจัยจาก
ประเทศจีนได้น�ำเสนอผลการรักษาผู้ป่วยที่ติดเชื้อ 
โควิด-19 ด้วยการใช้เซลล์ต้นก�ำเนิดพบว่าผู้ป่วยมี
อาการโดยรวมดขีึน้44 อย่างไรกต็าม ข้อมูลทีส่นบัสนนุ 
ข้อบ่งใช้เซลล์ต้นก�ำเนิดในการรักษาผู้ป่วยท่ีมีอาการ
รุนแรงจากการติดเช้ือโควิด-19 ยังต้องท�ำการศึกษา
เพิม่เตมิอย่างเร่งด่วน เป็นระบบ และอาศยัความร่วมมอื
ของนักวิจัยหลากหลายสาขาและหลายประเทศ

ทีมแพทย์และนักวิจัยจากประเทศจีนได้ใช้
รักษาผู้ป่วยติดเช้ือโควิด-19 โดยทีมแพทย์ได้รายงาน
ถึงความส�ำเรจ็ในการช่วยผูป่้วยหญงิ อาย ุ65 ปีตดิเชือ้
โควิด-19 ท่ีได้รับการยืนยันการวินิจฉัยโรคและ
ประเมินสภาวะของปอดของผู้ติดเช้ือจากการตรวจ
ทางห้องปฏิบัติการ และภาพ CT scan54 ก่อนท�ำการ
รักษาด้วยเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ผู้ป่วยมีระดับของ 
เม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิวเพิ่มข้ึน 87% ลิมโฟไซต์
ลดลง 9.8% ผู้ป่วยได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัส 
เช่น Lopinavir/Ritonavir, Oseltamivir ได้รับ 
ไซโตไคน์ชนดิ IFN-α ได้รบัยาปฏิชีวนะ Moxifloxacin, 
Methylprednisolone และ Immunoglobulin  
ทางเลือด นอกจากนั้นผู้ป่วยยังได้รับการช่วยกระตุ้น
การหายใจผ่านเครื่องช่วยหายใจ เพื่อลดการล้าของ
กล้ามเนื้อที่เกี่ยวข้องกับการหายใจอันเนื่องมาจาก
การน�ำก๊าซออกซเิจนเข้าสูร่่างกายลดลง อย่างไรกต็าม
แม้จะได้รับการรักษาอย่างเต็มที่แต่สัญญานชีพของ 
ผู ้ป่วยยังไม่ดีข้ึน คณะแพทย์ท่ีท�ำการรักษาผู ้ป่วย 
จึงตัดสินใจรักษาผู้ป่วยด้วยการใช้เซลล์ต้นก�ำเนิด 
มเีซนไคม์ท่ีแยกจากสายสะดือทารกโดยท�ำการฉดีเซลล์
จ�ำนวน 5 × 107 เซลล์ร่วมกบัการให้ยา α1 thymosin 
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ต่อการฉีดเข้าเส้นเลือดแต่ละครั้ง ผู ้ป่วยได้รับการ 
ปลูกถ่ายด้วยเซลล์ต้นก�ำเนิดท้ังหมดสามครั้ง ผลการ
รักษาพบว่าผู้ป่วยตอบสนองการรักษา โดยหลังจาก
การฉีดเซลล์ต้นก�ำเนิดในครั้งท่ีสอง ระดับของค่า
เอนไซม์ตับ ได้แก่ serum albumin, CRP ALT และ 
AST ค่อยๆ ลดลง สญัญานชพีอืน่ๆ ดีขึน้ ผู้ป่วยสามารถ
หายใจได้เองโดยไม่ต้องใช้เครื่องช่วยหายใจและ
สามารถเดินได้เอง นอกจากนั้นผลการตรวจทาง 
ห ้องปฏิบัติการพบว ่าระดับของเม็ดเลือดขาว 
นิวโทรฟิวส์มีจ�ำนวนลดลงเข้าสู ่ระดับปกติ และ 
ลิมโฟไซต์เพิ่มจ�ำนวนขึ้นสู่ระดับปกติ นอกจากนั้น 
ยงัพบว่าเซลล์ CD3+ T CD4+ T และ CD8+ T มปีริมาณ
เพิ่มมากขึ้น ผลจาก CT scan พบว่า หลังจากการฉีด
เซลล์ต้นก�ำเนิด ครั้งที่ 2 ภาวะปอดอักเสบลดลง 
เป็นอย่างมาก หลังการฉีดคร้ังที่สามเป็นเวลาสองวัน 
ค่าเลือดจากผลตรวจทางห้องปฏิบัติการมีค่าในระดับ
ปกติและสัญญานชีพอยู่ในเกณฑ์ปกติ ผู้ป่วยสามารถ
ออกจากห้องฉุกเฉินและรับการรักษาต่อในห้องรักษา
ผู ้ป่วยทั่วไป จากผลการรักษาผู ้ป่วยรายนี้แพทย์ 
ผู้ท�ำการรักษาสรุปว่าเซลล์ต้นก�ำเนิดจากสายสะดือ
ทารกน่าจะเป็นหน่ึงในทางเลือกในการรักษาผู้ป่วย 
ติดเชื้อโควิด-1954

นอกจากนี ้ยงัมกีารทดลองใช้เซลล์ต้นก�ำเนดิ
รักษาผู้ป่วยติดเชื้อโควิด-19 รายอื่นๆ โดยมีการศึกษา
ที่ เป ็นความร ่ วม มือระหว ่ า งประ เทศจีนและ
สหรัฐอเมริกา โดยในการศึกษานี้มีผู้ป่วย 7 รายที่ป่วย
ด้วยอาการปอดอักเสบจากการติดเช้ือโควดิ-19 เข้ารบั
การรกัษาทีโ่รงพยาบาล Beijing You An จากวนัที ่23 
มกราคม ถึง 16 กุมภาพันธ์ 2563 หลังจากที่ผู้ป่วย 
ได้รับการรักษาโดยการปลูกถ่ายเซลล์ต้นก�ำเนิด 
มีเซนไคม์ พบว่าอาการทางคลินิกของผู ้ป่วยดีขึ้น  
มีการเปลี่ยนแปลงของการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน 
ทีด่ขีึน้44 อาการอกัเสบของปอดได้รบัการตรวจวนิจิฉยั
เพิม่เตมิหลงัจากผูป่้วยได้รับการฉดีเซลล์ต้นก�ำเนิดแล้ว 
14 วัน อาการทางคลินิกของผู้ป่วยดีขึ้นหลังจากได้รับ
การฉีดเซลล์ต้นก�ำเนิด 2 วัน ในจ�ำนวนผู้ป่วยทั้งหมด

ท่ีเข้ารับการรักษานั้นมีผู ้ป ่วยหนึ่งรายท่ีมีอาการ 
ค่อนข้างหนัก ผู้ป่วยสองรายมีอาการรุนแรงน้อยกว่า 
ทัง้สามรายนีไ้ด้รบัการอนญุาตให้ออกจากโรงพยาบาล 
10 วันหลังจากการรักษาด้วยเซลล์ต้นก�ำเนิด ซึ่ง 
ผลตรวจเลือดจากห้องปฏิบัติการพบว่าระดับของ 
peripheral lymphocyte เพิม่สงูขึน้ เซลล์ทีส่ามารถ
หลั่งไซโตไคน์ได้ เช่น CXCR3+ CD4+ T cells, 
CXCR3+ CD8+ T cells และ NK CXCR3+  
หายไปประมาณวันที่ 6 หลังจากการรักษาด้วย 
เซลล์ต ้นก�ำเนิด เซลล์ในกลุ ่ม CD14+ CD11c+ 
CD11bmid regulatory DC เซลล์เพิ่มจ�ำนวนขึ้น 
อย่างมีนัยส�ำคัญ ในขณะเดียวกันระดับของ TNF-α 
มีการลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญด้วย ผู้ป่วยที่ได้รับการ
รกัษาด้วยเซลล์ต้นก�ำเนดิมรีะดบัของ IL-10 เพ่ิมสงูขึน้
มากกว่าผูป่้วยท่ีได้รบัการรกัษาด้วยการให้ยาชนดิอืน่ๆ 
และนอกจากนัน้นกัวจิยัพบว่าเซลล์ต้นก�ำเนดิมเีซนไคม์
พบว่าเซลล์ไม่มีการแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวข้องกับ 
ACE2 และ TMPRSS2 นักวิจัยจึงสามารถยืนยันว่า
เซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ไม่ไช่เซลล์เป้าหมายที่จะติด
ไวรัสโควิด-1944 ดังนั้น ทีมแพทย์และนักวิจัยจึง 
สรุปว่าการใช้เซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ในการรักษา 
ผู ้ป ่ วยติดเชื้อโควิด-19 มีความปลอดภัยและ 
มปีระสทิธภิาพในการรกัษาผูป่้วยปอดอกัเสบจากการ
ตดิเช้ือโควดิ-19 โดยเฉพาะผูป่้วยท่ีอยูใ่นสภาวะฉกุเฉนิ
	 จนถึงปัจจุบันนี้การวิจัยทางคลินิกในการ 
ใช ้ เซลล ์ต ้นก�ำเนิดในการรักษาผู ้ป ่วยโควิด-19  
ที่ลงทะเบียนใน https://clinicaltrials.gov มีจ�ำนวน 
70 โครงการวิจัย55 ซ่ึงแต่ละโครงการวิจัยจะมีความ
แตกต่างกันในแง่ของแหล่งท่ีมาของเซลล์ต้นก�ำเนิด 
จ�ำนวนเซลล์ ท่ีฉีดและจ�ำนวนครั้งท่ีฉีด เป ็นต้น  
ในจ�ำนวนโครงการวจิยัทางคลนิกิทัง้หมดนีม้ ี1 โครงการ 
clinical trial หมายเลข NCT04313322 ท่ีท�ำการ 
ฉีดเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ที่แยกจาก Wharton’s 
Jelly จ�ำนวน 3 dose โดยมีจ�ำนวนเซลล์ 1 × 106 
เซลล์/กก. ของน�้ำหนักตัวผู้ป่วย โดยแต่ละ dose  
จะท�ำการฉีดห่างกัน 3 วัน โครงการ clinical trial 
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หมายเลข NCT04315987 ใช้เซลล์ต้นก�ำเนิดมเีซนไคม์
ท่ีผลิตโดยบริษัท Cellavita (จากประเทศเยอรมนี) 
โครงการ clinical trial หมายเลข NCT04302519  
มผู้ีป่วยตดิเชือ้โควิด-19 ทีเ่ข้าร่วมโครงการวจิยัจ�ำนวน 
24 คน ที่มีอายุระหว่าง 18-75 ปี ผู้ป่วยได้รับการฉีด
เซลล์ต้นก�ำเนิดที่แยกได้จากโพรงประสาทฟัน55 

สรุปผล
โรคโควิด-19 มีกลไกการติดเชื้อเข้าสู่เซลล ์

โดยใช้ spike protein บนผนังเซลล์ของไวรัสจับกับ
ตัวรับ ACE2 ของโฮสต์เซลล์ ดังนั้น เซลล์ในร่างกาย 
ที่มีตัวรับชนิด ACE2 จึงสามารถถูกเชื้อโควิด-19  
ติดและเข้าสู ่ภายในเซลล์ได้ เนื่องจากเซลล์เยื่อบุ 
ถุงลมปอดมีตัวรับ ACE2 อยู่เป็นจ�ำนวนมาก ดังนั้น 
เมื่อการติดเชื้อโควิด-19 จึงท�ำให้เกิดความเสียหาย 
ของเซลล์เยือ่บถุุงลมปอดอนัเนือ่งมาจากการเกดิภาวะ 
Cytokine storm กระตุ้นระบบภูมิต้านทานของ
ร่างกายและส่งผลกระทบรุนแรงต่อกระบวนการ
หายใจของผู ้ป ่วย รวมถึงการท�ำงานของอวัยวะ 
ในระบบอืน่ด้วย การรกัษาผูป่้วยทีม่อีาการปอดอกัเสบ 
โดยการฉีดเซลล ์ต ้นก�ำ เนิดมี เซนไคม ์ เข ้ าทาง 
เส้นเลือดน้ัน เซลล์ต้นก�ำเนิดจะไปช่วยลดการสร้าง 
proinflammatory cytokines ท�ำให้ภาวะ cytokine 
storm ได้รับการแก้ไขและเมื่อสภาพแวดล้อมภายใน
ถุงลมปอดดีขึ้น กระบวนการซ่อมแซมเซลล์เยื่อบุ 
ถุงลมปอดจึงเกิดขึ้นได้อย่างมีประสิทธิภาพ ท�ำให้ 
ผู ้ป่วยพ้นจากสภาพวิกฤติและอาจหายจากอาการ 
ป่วยได้ และจากรายงานการใช้เซลล์ต ้นก�ำเนิด 
มีเซนไคม์ในการรักษาผู ้ป ่วยโควิด-19 ยังไม่พบ 
ผลข้างเคียงรุนแรงในผู้ป่วย
	 อย่างไรก็ตาม เซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์ 
ท่ีจะใช้ในการรกัษาผู้ป่วยนัน้ จะต้องผ่านกระบวนการ
แยกและเพาะเลี้ยงในห้องปฏิบัติการที่ได้มาตรฐาน 
good manufacturing practice (GMP) ผ่าน 
การตรวจสอบคุณสมบัติการเป็นเซลล์ต้นก�ำเนิด 
จึงจะสามารถน�ำมาใช้ในการรักษาผู้ป่วยได้ ส�ำหรับ 

ในประเทศไทยนั้นแพทยสภาให้การรับรองการใช้ 
เซลล์ต้นก�ำเนิดจากไขกระดูกในการรักษาโรคหรือ
ภาวะความผิดปกติของโรคเลือดเท่านั้น56 การน�ำ 
เซลล์ต้นก�ำเนดิไปใช้ในการรกัษาโรคหรือความผดิปกติ
ของระบบอืน่รวมถงึการติดเชือ้โควดิ-19 ยงัอยูใ่นระยะ
ของการศึกษาวิจัย แพทยสภายังไม่ให้การรับรอง
การน�ำไปใช้ในทางคลินิก ดังนั้น หากจ�ำเป็นจะต้อง 
น�ำเซลล์ต้นก�ำเนิดมีเซนไคม์มาใช้เพ่ือรักษาผู้ป่วยที่ 
ติดเช้ือโควิด-19 ในประเทศไทย แพทย์และนักวิจัย 
ต้องท�ำการขออนุญาตจากคณะกรรมการจริยธรรม
การวิจัยในมนุษย์และด�ำเนินการวิจัยทางคลินิก 
บนพื้นฐานของการวิจัยที่เป็นมาตรฐานสากล
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