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Abstract

Chanagun Chitmanut

DNA VACCINE DEVELOPMENT FOR FISH

DNA vaccines might be a new option to help prevent the economic losses caused by infectious

fish diseases. It might also reduce the use of the imported antibiotics. The subject of this review is the

development of DNA vaccines for fish. The previous successes of DNA vaccines against various

diseases in livestock challenge fish immunologists to research and develop such a vaccine for fish.

Evidence of success includes proteins expressed inside fish cells, the enhancement of neutralizing

antibodies and the ability of immunized fish to survive after exposure to deadly pathogens. However,

other issues need to be resolved, such as suitable methods of vaccine administration, optimal dosage,

safety and consumer acceptance.

Additional research in these areas are required to develop knowledge that could lead to

effective and practical DNA vaccines for fish.
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∫∑§—¥¬àÕ

™π°—πµå ®‘µ¡π— 

°“√æ—≤π“«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ ”À√—∫ª≈“

«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡ÕÕ“®®–‡ªìπ∑“ß‡≈◊Õ°„À¡à„πªÑÕß°—π§«“¡‡ ’¬À“¬∑“ß‡»√…∞°‘®¢Õß —µ«åπÈ” Õ—π‡π◊ËÕß¡“®“°

‚√§µ‘¥‡™◊ÈÕµà“ßÊ «—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õπà“®–™à«¬≈¥°“√„™â·≈–π”‡¢â“¬“ªØ‘™’«π–®“°µà“ßª√–‡∑»‰¥â ß“π‡¢’¬ππ’È‡ªìπ°“√

√«∫√«¡Õß§å§«“¡√Ÿâæ◊Èπ∞“π‡°’Ë¬«°—∫«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ·≈–ß“π«‘®—¬‡æ◊ËÕæ—≤π“«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ ”À√—∫ª≈“ §«“¡ ”‡√Á®

¢Õß«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡ÕµàÕ‚√§µà“ßÊ „π —µ«å∫°‰¥â°√–µÿâπ„Àâπ—°«‘™“°“√∑“ß¥â“π¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π«‘∑¬“ —µ«åπÈ”‰¥â‡√‘Ë¡«‘®—¬·≈–

æ—≤π“«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ ”À√—∫ —µ«åπÈ” °“√µÕ∫ πÕß¢Õßª≈“∑’Ë‰¥â√—∫«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õµ√«® Õ∫‰¥â®“°‚ª√µ’π·Õπµ‘‡®π

∑’Ëª≈“ √â“ß¢÷Èπ¿“¬„π‡´≈≈å °“√‡æ‘Ë¡§«“¡ “¡“√∂¢Õß·Õπµ‘∫Õ¥’„π°“√¬—∫¬—Èß°“√‡°‘¥‚√§·≈–§«“¡ “¡“√∂¢Õßª≈“

„π°“√ªÑÕß°—π°“√‡°‘¥‚√§‡¡◊ËÕ‰¥â√—∫‡™◊ÈÕ∑’Ë¡’§«“¡√ÿπ·√ß Ÿß

Õ¬à“ß‰√°Áµ“¡¬—ß¡’À≈“¬ª√–‡¥Áπ∑’ËµâÕß»÷°…“«‘®—¬‡æ‘Ë¡‡µ‘¡ ‰¡à«à“®–‡ªìπ«‘∏’°“√∑’Ë‡À¡“– ¡„π°“√„Àâ«—§´’π

ª√‘¡“≥∑’Ë„Àâ §«“¡ª≈Õ¥¿—¬·≈–°“√¬Õ¡√—∫¢ÕßºŸâ∫√‘‚¿§ ‡æ◊ËÕ„Àâ‰¥â¡“ ÷́Ëß«—§´’π —µ«åπÈ”∑’Ë¡’§ÿ≥¿“æ Ÿß·≈– “¡“√∂

π”‰ª„™â‰¥â„π∑“ßªØ‘∫—µ‘

§” ”§—≠ :  «—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õ «—§ ’́πª≈“ ¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π —µ«åπÈ”

∫∑π”

«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ‡ªìπ«—§´’πÕ’°™π‘¥Àπ÷Ëß∑’Ë “¡“√∂

°√–µÿâπ¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π∑—Èß·∫∫®”‡æ“– (specific immunity)

·≈–‰¡à®”‡æ“– (nonspecific immunity) Õ—π‰¥â·°à °“√

°√–µÿâπ°“√ √â“ß·Õπµ‘∫Õ¥’´÷Ëß‡ªìπ à«πÀπ÷Ëß¢Õß¿Ÿ¡‘

§ÿâ¡°—π¥â“π “√πÈ” (humoral immunity) °“√°√–µÿâπ¿Ÿ¡‘

§ÿâ¡°—π∑“ß¥â“π‡´≈≈å (cell-mediated immune response)

√«¡∂÷ß°√–µÿâπ°“√ √â“ß‚ª√µ’πÕ’°À≈“¬™π‘¥∑’Ë¡’ à«π

µàÕ°“√ªÑÕß°—π°“√‡°‘¥‚√§ ‡™àπ ‰´‚µ‰§πå (cytokines)

™π‘¥µà“ßÊ «—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õ¡’§«“¡∑π∑“πµàÕÕÿ≥À¿Ÿ¡‘∑’Ë

 Ÿß∑”„Àâ –¥«°„π°“√‡°Á∫√—°…“ (Heppell and Davis,

2000) πÕ°®“°π’È°“√„™â«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ‡æ’¬ßª√‘¡“≥

πâÕ¬ “¡“√∂°√–µÿâπ¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π‰¥â Ÿß·≈–¬“«π“π (Ulmer

et al., 1993; Heppell et al., 1998; Davis, 2000)

®“°º≈°“√»÷°…“„π —µ«å∑¥≈Õßæ∫«à“¡’§«“¡‡ªìπ‰ª‰¥â„π

°“√„™â«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ‡æ◊ËÕªÑÕß°—π‚√§∑’Ë‡°‘¥®“°‡™◊ÈÕ‰«√— 

À≈“¬™π‘¥ ‡™àπ ‰«√— ∑’Ë°àÕ„Àâ‡°‘¥‚√§‰¢âÀ«—¥„À≠à (Ulmer

et al., 1993) ‰«√— ∑’Ë°àÕ„Àâ‡°‘¥‚√§æ‘… ÿπ—¢∫â“ (Xiang

et al., 1994) ·≈–‰«√— ‚√§¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π∫°æ√àÕß (Wang

et al., 1993) √«¡∑—Èß¬—ß¡’°“√»÷°…“‡æ◊ËÕ„™â«—§´’π¥—ß

°≈à“«„π°“√ªÑÕß°—π«—≥‚√§∑’Ë ‡°‘¥®“°‡™◊ÈÕ·∫§∑’‡√’¬

(Tascon et al., 1996) ·≈–‚√§¡“≈“‡√’¬∑’Ë‡°‘¥®“°ª√ ‘µ

(Smooker et al., 2000) §«“¡ ”‡√Á®¢Õß«—§´’π¥’‡ÕÁπ

‡Õæ∫„π°“√∑¥≈Õß°—∫ —µ«åÀ≈“¬™π‘¥ ‰¡à«à“®–‡ªìπÀπŸ

(Fynan et al., 1995) ‰°à (Robinson et al., 1993)

«—« (Harpin et al., 1999) ¡â“ (Ruitenberg et al., 1999)

·≈–ª≈“ (Heppell et al., 1998; Lorenzen et al., 1998)
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∏ÿ√°‘®°“√‡æ“–‡≈’È¬ß —µ«åπÈ”¡’°“√¢¬“¬µ—«Õ¬à“ß

√«¥‡√Á«‡æ◊ËÕµÕ∫ πÕß§«“¡µâÕß°“√∫√‘‚¿§∑’Ë Ÿß¢÷Èπ

¢≥–‡¥’¬«°—π ‡°…µ√°√À≈“¬√“¬∑’Ëª√– ∫§«“¡

≈â¡‡À≈«Õ—π‡π◊ËÕß¡“®“°°“√·æ√à√–∫“¥¢Õß‡™◊ÈÕ‚√§µà“ßÊ

 àßº≈„Àâ‡°‘¥§«“¡§‘¥∑’Ë®–æ—≤π“«—§´’π∑’Ë¡’√“§“∂Ÿ°

ª≈Õ¥¿—¬·≈–¡’ª√– ‘∑∏‘¿“æ Ÿß„π°“√ªÑÕß°—πª≈“‰¡à

„Àâ‡°‘¥‚√§ «—§ ’́π —µ«åπÈ”„πª√–‡∑»‰∑¬ à«π„À≠à‡ªìπ

«—§´’π‡™◊ÈÕµ“¬ ‚¥¬¬—ß‡ªìπ‡æ’¬ßß“π∑¥≈Õß„πÀâÕß

ªØ‘∫—µ‘°“√ ·≈–‰¡à¡’°“√æ—≤π“¡“„™â„π‡™‘ßæ“≥‘™¬å

‡π◊ËÕß®“°º≈°“√∑¥≈Õß∑’Ë‰¥â¬—ß„Àâº≈∑’Ë‰¡à§ß∑’Ë √«¡∑—Èß

µâÕß„™âµâπ∑ÿπ Ÿß¡“°„π°“√‡µ√’¬¡«—§´’π™π‘¥¥—ß°≈à“«

«—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õπà“®–‡ªìπ∑“ß‡≈◊Õ°„À¡à¢Õß‡°…µ√°√„π

°“√ªÑÕß°—π‚√§µ‘¥‡™◊ÈÕµà“ßÊ ∑’Ë°àÕ„Àâ‡°‘¥§«“¡‡ ’¬À“¬

∑“ß‡»√…∞°‘®µàÕ°“√‡æ“–‡≈’È¬ß —µ«åπÈ” ‡æ√“–«à“«—§´’π

¥—ß°≈à“«¡’ª√– ‘∑∏‘¿“æ Ÿß °≈à“«§◊Õ °“√„™â„πª√‘¡“≥

πâÕ¬°Á„Àâ§«“¡ “¡“√∂„π°“√ªÑÕß°—π°“√‡°‘¥‚√§„π

 —µ«åπÈ”‰¥â (Corbeil et al., 2000) ≈¥§«“¡‡ ’Ë¬ß„π°“√

‡ª≈’Ë¬π®“°«—§´’π‡ªìπ‡™◊ÈÕ‚√§∑’Ë¡’§«“¡√ÿπ·√ß ‡æ√“–

‚¥¬ à«π„À≠à«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ®– √â“ß‚ª√µ’π·Õπµ‘‡®π

®“°¬’π‡æ’¬ß™π‘¥‡¥’¬«‡∑à“π—Èπ

«—µ∂ÿª√– ß§å¢Õß∫∑§«“¡«‘™“°“√π’È ‡æ◊ËÕ√«∫

√«¡¢âÕ¡Ÿ≈‡°’Ë¬«°—∫°“√æ—≤π“«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ„πª≈“

·≈–„™â‡ªìπ¢âÕ¡Ÿ≈‡∫◊ÈÕßµâπ„π°“√À“·π«∑“ß°“√«‘®—¬

‡æ◊ËÕæ—≤π“«—§´’πª≈“∑’Ë¡’§ÿ≥¿“æ¡“°¢÷Èπ

¿“æ∑’Ë 1 ·ºπº—ß· ¥ß à«πª√–°Õ∫¢Õß«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ [¥—¥·ª≈ß¡“®“° Promega (2001)]

BglH

‚ª√‡µÕ√å/‡ÕÁπ·Œπ‡´Õ√å

¬’π∑’Ë‡ªìπ‡§√◊ËÕß

À¡“¬„π°“√‡≈◊Õ°

∫
√‘‡«≥

∑
’Ë„ à¬’π

Bst98 l

Pst l

BamH I

À¬ÿ¥°“√

 √â“ß mRNA

≈”¥—∫‡∫ ∑’Ë„™â

Õ‘π∑√Õπ

®ÿ¥‡√‘Ë¡µâπ°“√‡æ‘Ë¡®”π«π

¥’‡ÕÁπ‡Õ„π·∫§∑’‡√’¬

Bst98 l
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«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ§◊ÕÕ–‰√

«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ º≈‘µ¡“®“°°“√„™â‡∑§π‘§∑“ß

æ—π∏ÿ«‘»«°√√¡µ—¥µàÕ¥’‡ÕÁπ‡Õ¢Õß·∫§∑’‡√’¬À√◊Õæ≈“ ¡‘¥

(plasmid) ·≈â«‡™◊ËÕ¡µàÕ°—∫¬’π∑’Ë √â“ß (encode) ‚ª√µ’π

À√◊Õ·Õπµ‘‡®π (antigen) ®“°‡™◊ÈÕ‚√§™π‘¥µà“ßÊ ∑’Ë π„®

(¿“æ∑’Ë 1) ‚¥¬¬’ππ’È®–· ¥ßÕÕ°„π‡´≈≈å¢Õß —µ«å∑’Ë‰¥â

√—∫«—§´’π«—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õ¡’ à«πª√–°Õ∫À≈—°∑’Ë ”§—≠ ‰¥â·°à

1)  à«π¢Õß‚ª√‚¡‡µÕ√åÀ√◊Õ‡ÕÁπ·Œπ‡´Õ√å (promoter/

enhancer) ∑’Ë∑”Àπâ“∑’Ë‡√àßÀ√◊Õ‡æ‘Ë¡°“√· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’π

 à«π„À≠à·≈â«æ—≤π“¡“®“°‰«√—  Õ¬à“ß‰√°Áµ“¡

‚ª√‚¡‡µÕ√å∫“ß™π‘¥®–™à«¬„Àâ¬’π‰¥â· ¥ßÕÕ°„π

∫“ß‡π◊ÈÕ‡¬◊ËÕ‡∑à“π—Èπ 2) ∫√‘‡«≥∑’Ë„ à¬’π (cloning site)

ª√–°Õ∫¥â«¬≈”¥—∫‡∫ ∑’Ë “¡“√∂µ—¥µàÕ‰¥â¥â«¬‡Õπ‰´¡å

®”‡æ“– (restriction enzyme) ‡æ◊ËÕ„Àâ –¥«°„π°“√„ à

¬’π∑’Ë √â“ß ·Õπµ‘‡®π‰ª∫πæ“À–∑’Ë„™âº≈‘µ«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ

3) ≈”¥—∫‡∫ ∑’Ë„™âÀ¬ÿ¥°“√ √â“ß mRNA (transcription

termination sequence À√◊Õ polyadenylation/termination

sequence) ¥—ßπ—Èπ‡¡◊ËÕ«—§ ’́π‡¢â“ Ÿà‡´≈≈å„π√à“ß°“¬¡πÿ…¬å

À√◊Õ —µ«å  à«π¢Õß¬’π‡∑à“π—Èπ∑’Ë®–∂Ÿ°§—¥≈Õ°√À— 

æ—π∏ÿ°√√¡ 4) ®ÿ¥‡√‘Ë¡µâπ¢Õß°“√§—¥≈Õ°¥’‡ÕÁπ‡Õ„π

·∫§∑’‡√’¬ (origin of replication) ‡æ◊ËÕ„Àâ¡’°“√‡æ‘Ë¡®”π«π

¢Õßæ≈“ ¡‘¥¥’‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë¡’°“√µ—¥µàÕ¬’π ¡∫Ÿ√≥å·≈â« ‡¡◊ËÕ

π”‰ª‡æ“–‡≈’È¬ß„π‡´≈≈å·∫§∑’‡√’¬ °àÕπ∑’Ë®–π”‰ª °—¥

‡æ◊ËÕ‡ªìπ«—§´’π∫√‘ ÿ∑∏‘Ï 5) ‡§√◊ËÕßÀ¡“¬∑’Ë„™â‡≈◊Õ° (selection

marker)  à«π„À≠à®–‡ªìπ¬’πµâ“π∑“π¬“ªØ‘™’«π– ‡™àπ

¬’πµâ“π∑“π ampicillin ‡æ√“–©–π—Èπ‡©æ“–æ≈“ ¡‘¥∑’Ë

¡’°“√µ—¥µàÕ‡∑à“π—Èπ®–∂Ÿ°§—¥‡≈◊Õ°

 à«π∑’Ë™à«¬‡ √‘¡„Àâ«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ¡’ª√– ‘∑∏‘¿“æ

¥’¢÷Èπ

ªí®®—¬∫“ßÕ¬à“ß∑’ËÕ“®®–∑”„Àâ°“√æ—≤π“«—§´’π¥’

‡ÕÁπ‡Õ ”À√—∫ª≈“¥’¢÷Èπ ‰¥â·°à

1) Õ‘π∑√Õπ (intron) ÷́Ëß™à«¬„Àâ mRNA ¡’

§«“¡§ßµ—« (Norman et al., 1997) ∑”„Àâ “¡“√∂‡æ‘Ë¡

ª√‘¡“≥¢Õß·Õπµ‘‡®π∑’Ë √â“ß¢÷Èπ„π —µ«å∑’Ë‰¥â√—∫«—§´’π

Õ¬à“ß‰√°Áµ“¡‰¡à¡’°“√»÷°…“º≈¢ÕßÕ‘π∑√Õπ„π«—§´’π¥’

‡ÕÁπ‡ÕµàÕ√–∫∫¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π¢Õßª≈“

2) ≈”¥—∫‡∫  non-methylated CpG ‚¥¬ª°µ‘

¥’‡ÕÁπ‡Õ¢Õß·∫§∑’‡√’¬·≈–µ—«æ“À–∑’Ë„™â∑”«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ

(DNA vector) ¡’≈”¥—∫‡∫ ∑’Ëª√–°Õ∫¥â«¬ non-methylated

CpG ‚¥¬¡’æ‘«√’π 2 µ—«Õ¬Ÿà∑“ßµ”·Àπàß 5' ·≈–‰æ√‘¡‘¥’π

2 µ—«Õ¬Ÿà¥â“π 3' ´÷Ëß≈”¥—∫‡∫ ‡À≈à“π’È®–‰¡àæ∫¡“°„π

 —µ«å¡’°√–¥Ÿ° —πÀ≈—ß ¥—ßπ—Èπ‡¡◊ËÕ¥’‡ÕÁπ‡Õ¥—ß°≈à“«‡¢â“ Ÿà

‡´≈≈å —µ«å™—Èπ Ÿß √–∫∫¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π “¡“√∂µ√«® Õ∫‰¥â

«à“¡’ ‘Ëß·ª≈°ª≈Õ¡‡¢â“ Ÿà√à“ß°“¬ ®÷ß¡’°“√ √â“ß¿Ÿ¡‘§ÿâ¡

°—π·∫∫‰¡à®”‡æ“–¢÷Èπ ‡™àπ °“√‡æ‘Ë¡®”π«π¢Õß‡´≈≈å∑’Ë

 √â“ß·Õπµ‘∫Õ¥’ (polyclonal B-cell proliferation) °“√

°√–µÿâπ°“√∑”ß“π¢Õß¡“‚§√ø“® (macrophage) ·≈–

°“√°√–µÿâπ°“√∑”ß“π¢Õß‡´≈≈å natural killer (Krieg

et al., 1998) Jorgensen et al. (2001) √“¬ß“π«à“µ—«

æ“À–∑’Ë∑”«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ·≈– à«π¢Õß¥’‡ÕÁπ‡Õ®“°

·∫§∑’‡√’¬∑’Ë¡’≈”¥—∫‡∫  non-methylated CpG ®–

 “¡“√∂°√–µÿâπ‡´≈≈å‡¡Á¥‡≈◊Õ¥¢“«¢Õßª≈“·Õµ·≈πµ‘§

·´≈¡Õπ„Àâ √â“ß‚ª√µ’π∑’Ë¡’ƒ∑∏‘Ï¶à“‡™◊ÈÕ‰«√—  (anti-viral

cytokine) Heppell and Davis (2000) °≈à“««à“ °“√‡µ‘¡

≈”¥—∫‡∫  non-methylated CpG ‡¢â“‰ª„πæ“À–∑’Ëº≈‘µ

«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ®–™à«¬‡æ‘Ë¡§«“¡ “¡“√∂„π°“√°√–µÿâπ

¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π„πª≈“ ∑”„Àâ “¡“√∂≈¥ª√‘¡“≥°“√„™â«—§´’π

¥’‡ÕÁπ‡Õ Õ¬à“ß‰√°Áµ“¡≈”¥—∫‡∫ ∑’ËÕ¬Ÿà°àÕπ·≈–À≈—ß¢Õß

CpG ®–¡’º≈µàÕ§«“¡ “¡“√∂„π°“√°√–µÿâπ¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π

·∫∫‰¡à®”‡æ“–·µ°µà“ß°—π‰ªµ“¡™π‘¥¢Õß —µ«å (species)

3) °“√∑¥≈Õß©’¥«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ§«∫§Ÿà‰ª°—∫

æ≈“ ¡‘¥∑’Ë¡’¬’π √â“ß‚ª√µ’π∑’Ë§«∫§ÿ¡ªØ‘°‘√‘¬“√–À«à“ß

‡´≈≈å‡¡Á¥‡≈◊Õ¥¢“«À√◊Õ‰´‚µ‰§πå ‡™àπ IL-12 À√◊Õ

æ≈“ ¡‘¥∑’Ë¡’¬’π √â“ß‚ª√µ’π∑’Ë°√–µÿâπ°“√‡®√‘≠‡µ‘∫‚µ

·≈–‡ª≈’Ë¬π·ª≈ß¢Õß‡´≈≈å°≈ÿà¡ granulocyte (granu-
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locyte-macrophage colony stimulating factor; GM-CSF)

®–™à«¬„Àâ¡’°“√°√–µÿâπ¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π∑’Ë Ÿß¢÷Èπ Kanellos et al.

(1999) ‰¥â©’¥«—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë¡’¬’π GM-CSF √à«¡°—∫

«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë¡’¬’π∑’Ë √â“ß‡Õπ‰´¡å β-galactosidase

„Àâ°—∫ª≈“∑Õß æ∫«à“ª≈“ “¡“√∂ √â“ß¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π™π‘¥

‡´≈≈å (cell-mediated immunity) ‡æ‘Ë¡ Ÿß¢÷Èπ®“°

ª√“°Ø°“√≥å¥—ß°≈à“«‡À≈à“π’È®–‡ªìπª√–‚¬™πåµàÕ°“√

»÷°…“·π«∑“ß„π°“√‡æ‘Ë¡ª√– ‘∑∏‘¿“æ¢Õß«—§´’π

¥’‡ÕÁπ‡Õ„πª≈“

°“√∑”ß“π¢Õß«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ

Seder (1999) °≈à“««à“ À≈—ß®“°¡’°“√„Àâ«—§´’π

¥’‡ÕÁπ‡Õ  à«π¢Õß«—§´’π‡ÕÁπ‡Õ®–‡¢â“‰ªÕ¬Ÿà„π‡´≈≈å„π

≈—°…≥–Õ‘ √–À√◊Õ∑’Ë‡√’¬°«à“Õ‘æ‘‚´¡ (episome) ‚¥¬‰¡à

‰¥â‡¢â“‰ª√«¡°—∫¥’‡ÕÁπ‡Õ¢Õß‡´≈≈å ·≈–¬’π®– √â“ß

‚ª√µ’π„π‡´≈≈å‡®â“∫â“π ®÷ß‡™◊ËÕ«à“®–‰¥â‚ª√µ’π∑’Ë§ß√Ÿª

·∫∫‡¥‘¡ (native structure) ‚¥¬¡’¢∫«π°“√ª√—∫‡ª≈’Ë¬π

√Ÿª√à“ß∑’Ë∂Ÿ°µâÕß (correctly folded and modified)

‡À¡◊Õπ‚ª√µ’π∂Ÿ° √â“ß‚¥¬‡™◊ÈÕ¿“¬„π‡´≈≈å√à“ß°“¬

§ÿ≥ ¡∫—µ‘π’È®–‡ªìπ¢âÕ¥’∑’Ë ”§—≠¡“°Õ—πÀπ÷Ëß¢Õß«—§´’π

¥’‡ÕÁπ‡Õ ‡æ√“–«à“«—§´’π∑’Ë¡’°“√µ—¥·µàßæ—π∏ÿ°√√¡

(recombinant vaccine) ∫“ß™π‘¥ ‚ª√µ’π∑’Ë„™â‡ªìπ

«—§´’π®–‰¥â®“°·∫§∑’‡√’¬ ´÷Ëß°“√ √â“ß‚ª√µ’πÕ“®®–

·µ°µà“ß®“°‚ª√µ’π∑’Ë∂Ÿ°º≈‘µ„πµ—« —µ«åπÈ”‡Õß ·¡â«à“

«—§´’π∑’Ëµ—¥·µàßæ—π∏ÿ°√√¡¢Õß‰«√— æ“À– (recombinant

viral vector) ®– √â“ß‚ª√µ’π∑’Ë§ß√Ÿª·∫∫‡¥‘¡ ·µà«—§´’π

™π‘¥π’ÈÕ“®¡’º≈√â“¬∂÷ßµ“¬µàÕ —µ«å∑’Ë¡’¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π∫°æ√àÕß

¢∫«π°“√„π°“√°√–µÿâπ√–∫∫¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π —µ«åπÈ”

‡π◊ËÕß¡“®“°°“√„Àâ«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ¬—ß‰¡à¡’°“√»÷°…“¡“°π—°

‡π◊ËÕß®“°¬—ß‰¡à¡’ —µ«åπÈ”∑’Ë¡’æ—π∏ÿ°√√¡∑’Ë ‡À¡◊Õπ°—π

(inbreed) ¡“„™â‡ªìπ —µ«å∑¥≈Õß ‡æ◊ËÕ≈¥ªí≠À“§«“¡

·ª√ª√«π¢Õßº≈°“√∑¥≈Õß®“°§«“¡·µ°µà“ß∑“ß

æ—π∏ÿ°√√¡ πÕ°®“°π’È¬—ß‰¡à¡’ “√‡§¡’·≈–·Õπµ‘∫Õ¥’∑’Ë„™â

„π°“√µ√«® Õ∫ªØ‘°‘√‘¬“µà“ßÊ ¢Õß√–∫∫¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π

 —µ«åπÈ” √«¡∑—Èß§«“¡√Ÿâ∑“ß¥â“π¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π —µ«åπÈ”¬—ß¡’

®”°—¥

°“√µ√«® Õ∫°“√· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’π

°àÕπ∑’Ë®–¡’°“√º≈‘µ«—§´’π —µ«åπÈ” ”À√—∫ª≈“

®–µâÕß∑¥ Õ∫§«“¡ “¡“√∂¢Õß‡´≈≈å —µ«åπÈ”„π°“√

 √â“ß‚ª√µ’π®“°«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ ‚¥¬°“√„Àâ«—§´’π∑’Ë¡’¬’π

π”‡ πÕÀ√◊Õ√’æÕ√å∑‡µÕ√å (reporter gene) ´÷Ëßµ—«Õ¬à“ß

¢Õß¬’π¥—ß°≈à“«π’È ‡™àπ ¬’π∑’Ë √â“ß chloramphenical

acetyltransferase (CAT) ¬’π∑’Ë √â“ß firely luciferase ·≈–

¬’π∑’Ë √â“ß‡Õπ‰´¡å β-galactosidase (¬’π lac Z) °“√

∑¥≈Õß©’¥«—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õ‡¢â“„π°≈â“¡‡π◊ÈÕª≈“§“√åæ§√—Èß

·√°¢Õß Hansen et al. (1991) ª√– ∫º≈ ”‡√Á® ‚¥¬

 “¡“√∂µ√«®æ∫‚ª√µ’π∑’Ë √â“ß¢÷Èπ∫√‘‡«≥°≈â“¡‡π◊ÈÕ∑’Ë

©’¥«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ ·≈–√–¥—∫°“√· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’π CAT

®– Ÿß„πª≈“¢π“¥‡≈Á°∑’Ë¡’°“√‡®√‘≠‡µ‘∫‚µ Ÿß (§«“¡

¬“«‡©≈’Ë¬ 10 ´¡.) ‡¡◊ËÕ‡ª√’¬∫‡∑’¬∫°—∫ª≈“™π‘¥‡¥’¬«

°—π∑’Ë¡’¢π“¥‚µ°«à“·µà¡’Õ—µ√“°“√‡®√‘≠‡µ‘∫‚µ∑’ËµË”°«à“

(§«“¡¬“«‡©≈’Ë¬ 20 ´¡.) ß“π«‘®—¬™‘Èππ’È àßº≈„Àâπ—°

¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π«‘∑¬“ª≈“„Àâ§«“¡ π„®§‘¥§âπ«‘®—¬‡°’Ë¬«°—∫

«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ‡æ◊ËÕ„™â„π —µ«åπÈ” µàÕ¡“ Russell et al.

(1998) ‰¥â©’¥«—§´’π∑’Ë¡’¬’π lac Z ‡¢â“°≈â“¡‡π◊ÈÕª≈“

∑Õß‡æ’¬ß§√—Èß‡¥’¬« ·≈–À≈—ß®“°©’¥‡æ’¬ß 4 «—π  “¡“√∂

µ√«®æ∫°“√· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’π¥—ß°≈à“«∫√‘‡«≥∑’Ë©’¥

√«¡∑—Èß “¡“√∂µ√«®æ∫·Õπµ‘∫Õ¥’µàÕ‚ª√µ’π β-

galactosidase 4-8 Õ“∑‘µ¬åµàÕ¡“ ®“°µ—«Õ¬à“ßß“π«‘®—¬

∑—Èß Õß®–‡ÀÁπ‰¥â«à“ ¬’π„π«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ “¡“√∂· ¥ß

ÕÕ°¿“¬„π‡´≈≈åª≈“·≈–°√–µÿâπ°“√ √â“ß·Õπµ‘∫Õ¥’

µàÕ‚ª√µ’π·Õπµ‘‡®π∑’Ë∂Ÿ° √â“ß¢÷Èπ

À≈—ß®“°∑’Ë√Ÿâ«à“¬’π “¡“√∂· ¥ßÕÕ°„πª≈“

·≈â« ®÷ß¡’°“√‡æ‘Ë¡®”π«πÀ√◊Õ‚§≈π ¬’π∑’Ë √â“ß·Õπµ‘‡®π

·≈â«µ—¥µàÕ‡¢â“°—∫æ≈“ ¡‘¥¢Õß«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ °“√· ¥ß
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ÕÕ°¢Õß¬’π∑’Ë √â“ß‚ª√µ’π·Õπµ‘‡®π “¡“√∂∑¥ Õ∫

¿“¬πÕ°µ—«ª≈“ (in vitro) «‘∏’°“√µ√«® Õ∫π’È®–√«¥‡√Á«

„π°“√µ√«®‡≈◊Õ°§«“¡∂Ÿ°µâÕß¢Õß‚ª√µ’π∑’Ë∂Ÿ° √â“ß¢÷Èπ

¿“¬„π‡´≈≈å —µ«å ‚¥¬°“√„ àæ≈“ ¡‘¥∑’Ë¡’°“√µ—¥µàÕ¬’π

∑’Ë‡√“ π„®‡¢â“„π‡´≈≈åª≈“ (transfection) ‡´≈≈å∑’Ëπ‘¬¡

„™â‰¥â·°à Epithelioma Papulosum Cyprini (EPC) ·≈–

Fathead Minnow (FHM) À√◊ÕÕ“®®–„™â‡´≈≈å COS-7

∑’Ë‰¥â¡“®“°≈‘ß„π°“√∑¥ Õ∫°Á‰¥â ·≈â«µ√«®«à“¡’‚ª√µ’π

·Õπµ‘‡®π∂Ÿ° √â“ß¢÷ÈπÀ√◊Õ‡ª≈à“ ¥â«¬«‘∏’Õ‘¡¡Ÿ‚π∫≈ÁÕ∑

(immunobloting) ‡æ◊ËÕµ√«® Õ∫∂÷ß¢π“¥¢Õß‚ª√µ’π

∑’Ë∂Ÿ° √â“ß¢÷ÈπÀ√◊Õ«‘∏’Õ‘¡¡Ÿ‚πŒ‘ ‚µ‡§¡’„π‡π◊ÈÕ‡¬◊ËÕ

(immunohistochemical staining) ‡æ◊ËÕ»÷°…“«à“‡π◊ÈÕ‡¬◊ËÕ

„¥∫â“ß∑’Ë¡’°“√ √â“ß‚ª√µ’π¥—ß°≈à“«‚¥¬„™â·Õπµ‘∫Õ¥’∑’Ë

®”‡æ“–µàÕ·Õπµ‘‡®ππ—ÈπÊ

°“√∑¥≈Õß«—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õ‡æ◊ËÕªÑÕß°—π‚√§„πª≈“

°“√„™â«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ„πª≈“¬—ßÕ¬Ÿà„π√–¥—∫ß“π

«‘®—¬„πª≈“∫“ß™π‘¥ ‡™àπ Anderson et al. (1996) ‰¥â

º≈‘µ«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë √â“ß¢÷Èπ‚¥¬°“√„™â¬’π∑’Ë √â“ß‰°≈

‚§‚ª√µ’π ®“°‰«√— ∑’Ë°àÕ„Àâ‡°‘¥‚√§ infectious

haematopoietic necrosis (IHN) ·≈â«©’¥‡¢â“°≈â“¡‡π◊ÈÕ

ª≈“·√π‚∫«å‡∑√â“µå¢π“¥ 1 °√—¡ À≈—ß®“°π—Èπ 6  —ª¥“Àå

®÷ß∑¥ Õ∫ª√– ‘∑∏‘¿“æ¢Õß«—§´’π æ∫«à“«—§´’π¥’‡ÕÁπ

‡Õ “¡“√∂ªÑÕß°—πª≈“·√π‚∫«å‡∑√â“µå ‰¡à„Àâµ“¬®“°

°“√µ‘¥‡™◊ÈÕ‰«√—  IHN „πÀâÕßªØ‘∫—µ‘°“√ ´÷Ëß‡ªìπß“π

«‘®—¬™‘Èπ·√°∑’Ë· ¥ß„Àâ‡ÀÁπ«à“ «—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õπà“®–

 “¡“√∂„™â‰¥â°—∫ª≈“ µàÕ¡“  Lorenzen et al. (1998)

‰¥â∑¥≈Õß©’¥«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë¡’¬’π √â“ß‰°≈‚§‚ª√µ’π

Õ¬à“ß‡¥’¬« À√◊Õ«—§´’π∑’Ë¡’¬’π √â“ß nucleocapsid ¢Õß

‰«√— ∑’Ë°àÕ„Àâ‡°‘¥‚√§ viral haemorrhagic septicemia

(VHS) „Àâ°—∫ª≈“·√π‚∫«å‡∑√â“µå º≈ª√“°Ø«à“  “¡“√∂

ª°ªÑÕß°“√µ“¬®“°°“√µ‘¥‡™◊ÈÕ‰«√— ¥—ß°≈à“«„πÀâÕß

ªØ‘∫—µ‘°“√ Corbeil et al. (2000) √“¬ß“π«à“ ≈Ÿ°ª≈“

·√π‚∫«å‡∑√â“µå∑’Ë‰¥â√—∫«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë¡’¬’π √â“ß‰°≈

‚§‚ª√µ’π®“°‡™◊ÈÕ‰«√—  IHN ‡æ’¬ß 1-10 π“‚π°√—¡µàÕ

µ—« “¡“√∂ªÑÕß°—π°“√µ“¬®“°°“√‰¥â√—∫‡™◊ÈÕ‰«√—  IHN

103-104 PFU/ml πÕ°®“°«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ®–°√–µÿâπ

√–∫∫¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π·∫∫®”‡æ“–‡À¡◊Õπ«—§ ’́π™π‘¥Õ◊Ëπ Ê ·≈â«

«—§´’π¥—ß°≈à“« “¡“√∂°√–µÿâπ¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π·∫∫‰¡à

®”‡æ“–‡Àµÿ°“√≥å¥—ß°≈à“«‰¥â¡“®“°°“√∑¥≈Õß¢Õß

Kim et al. (2000) ´÷Ëß‰¥â∑¥≈Õß„Àâ«—§´’π∑’Ë¡’¬’π √â“ß

‰°≈‚§‚ª√µ’π®“°‡™◊ÈÕ‰«√—  IHN ´÷Ëß‡ªìπ‰«√— „π°≈ÿà¡

·√ª‚¥‰«√—  (Rhabdovirus) „πª≈“·√π‚∫«å‡∑√â“µå

·≈–æ∫«à“ ‚¥¬¥Ÿ®“°º≈º≈‘µ∑’Ë‡æ‘Ë¡¢÷Èπ¢ÕßÕ‘π‡µÕ√å-

‡øÕ√Õπ (interferon) Jorgensen et al. (2001) √“¬ß“π

«à“æ≈“ ¡‘¥¥’‡ÕÁπ‡Õ·≈– à«π¢Õß¥’‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë¡’≈”¥—∫

‡∫ ´’æ’®’ “¡“√∂°√–µÿâπ‡´≈≈å‡¡Á¥‡≈◊Õ¥¢“«∑’Ë·¬°

¡“®“°‰µ à«πÀπâ“¢Õßª≈“·Õµ·≈πµ‘§·´≈¡Õπ„Àâ

 √â“ßÕ‘π‡µÕ√å‡øÕ√Õπ∑—Èß™π‘¥ I ·≈– II

‡æ◊ËÕ§«“¡ª≈Õ¥¿—¬„π°“√„™â«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡ÕµàÕ

ºŸâ∫√‘‚¿§·≈–µ—« —µ«åπÈ”‡Õß ®÷ß§«√»÷°…“À“µ—«‡√àß°“√

· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’πÀ√◊Õ‚ª√‚¡‡µÕ√å (gene regulatory

element À√◊Õ promoter) „π —µ«åπÈ” ¡“∑¥·∑π‚ª√‚¡

‡µÕ√å∑’Ë„™â°—π¡“°„π§πÀ√◊Õ —µ«å™π‘¥Õ◊ËπÊ π—Ëπ§◊Õ human

cytomegalovirus (CMV) immediate early promoter/

enhancer ÷́Ëß·¡â«à“‚ª√‚¡‡µÕ√åπ’È®–„Àâ°“√· ¥ßÕÕ°

¢Õß¬’π„π√–¥—∫ Ÿß„πÀ≈“¬Õ«—¬«– ·µà Liu et al. (1990)

°≈à“««à“ ‚ª√‚¡‡µÕ√å¥—ß°≈à“«¡’µâπ°”‡π‘¥¡“®“°‰«√— 

´÷ËßÕ“®¡’°“√™—°π”„Àâ‡°‘¥¡–‡√Áß‰¥â Õ¬à“ß‰√°Áµ“¡§”°≈à“«

π’È¬—ß‰¡à¡’°“√æ‘ Ÿ®πå∑’Ë·πàπÕπ ‡æ√“–©–π—Èπ°“√„™â

‚ª√‚¡‡µÕ√å®“°ª≈“®÷ßπà“®–‰¥â√—∫°“√¬Õ¡√—∫®“°ºŸâ

∫√‘‚¿§¡“°°«à“ °“√»÷°…“«‘®—¬À“‚ª√‚¡‡µÕ√å™π‘¥„À¡à

¡’«—µ∂ÿª√– ß§å ‡æ◊ËÕ‡æ‘Ë¡ª√– ‘∑∏‘¿“æ„π°“√ √â“ß

‚ª√µ’π·Õπµ‘‡®πÕ’°¥â«¬ ¥â«¬ “‡Àµÿπ’È Gomez-Chiarri

and Chiaverini (1999) ‰¥â∑¥≈Õß„™â β-lactin promoter

®“°ª≈“§“√åæ‡æ◊ËÕ∑¥·∑π‚ª√‚¡‡µÕ√å®“°‰«√—  (CMV
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promoter) ·≈–æ∫«à“‚ª√‚¡‡µÕ√å¥—ß°≈à“« “¡“√∂∑”

„Àâ¬’π∑’Ë √â“ß luciferase · ¥ßÕÕ°„π°≈â“¡‡π◊ÈÕª≈“

·Õµ·≈πµ‘§·´≈¡Õπ„π√–¥—∫∑’Ë Ÿß°«à“™ÿ¥§«∫§ÿ¡ Õ¬à“ß

‰√°Áµ“¡‰¡à¡’√“¬ß“π«à“‚ª√‚¡‡µÕ√å™π‘¥π’È “¡“√∂‡æ‘Ë¡

¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π ”À√—∫ª≈“„π°“√∑¥≈Õßπ’È

«‘∏’°“√„Àâ«—§ ’́π

°“√„Àâ«—§´’π∑”‰¥âÀ≈“¬«‘∏’ ‚¥¬·µà≈–«‘∏’®–¡’

º≈µàÕ°“√ªÑÕß°—π‚√§∑’Ëµà“ß°—π °“√©’¥‡¢â“µ—« —µ«å‚¥¬

µ√ß‰¡à«à“®–‡ªìπ°“√©’¥‡¢â“°≈â“¡‡π◊ÈÕÀ√◊Õ‡¢â“„µâº‘«Àπ—ß

®–°√–µÿâπ¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π„πª√‘¡“≥ Ÿß·≈–¬“«π“π ·µà«‘∏’π’È

¡’º≈∑”„Àâª≈“‡§√’¬¥·≈–µâÕß„™â·√ßß“π„π°“√©’¥¡“°

Ellis (1998) °≈à“««à“°“√„Àâ«—§ ’́π∑“ßª“°‡ªìπ«‘∏’°“√

∑’Ë„Àâº≈¥’πâÕ¬∑’Ë ÿ¥ Õ“®®–‡π◊ËÕß¡“®“°«—§´’πÕ“®®–∂Ÿ°

∑”≈“¬‚¥¬°√¥„π°√–‡æ“–·≈–≈”‰ âµÕπµâπ Õ¬à“ß‰√

°Áµ“¡°“√„Àâ«—§´’π —µ«åπÈ”‡™‘ßæ“≥‘™¬å §«√„™â«‘∏’°“√·™à

À√◊Õº ¡„πÕ“À“√ ´÷Ëß·¡â«à“°“√„Àâ«—§ ’́π‚¥¬°“√®ÿà¡®–

„Àâ√–¥—∫¢Õß°“√ªÑÕß°—π‚√§πâÕ¬°«à“°“√©’¥·µà‡ªìπ«‘∏’

∑’Ë¥’°«à“°“√„Àâ·∫∫º ¡Õ“À“√ (Palm et al., 1998) · ¥ß

«à“ ‡Àß◊Õ°·≈–º‘«Àπ—ßª≈“‡ªìπ à«π ”§—≠„π°“√√—∫

«—§´’π‡¢â“ Ÿà√à“ß°“¬ ‡æ◊ËÕ·°â‰¢ªí≠À“¥—ß°≈à“« Fernandez-

Alonso et al. (1999) ‰¥â∑¥≈Õß‡§≈◊Õ∫«—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õ

∑’Ë¡’¬’π √â“ß “√‡√◊Õß· ß (green fluorescent protein)

¥â«¬‰≈‚ª‚´¡ (liposome) ·≈â«π”‰ª∑”„Àâ·Àâß

(lyophilize) °àÕπ∑’Ë®–π”‰ª„Àâª≈“·√π‚∫«å‡∑√“µå‚¥¬

°“√·™à æ∫«à“  “¡“√∂µ√«®æ∫ “√‡√◊Õß· ß„πª≈“

¥—ß°≈à“«À≈—ß®“°„Àâ«—§´’π 2 «—π Herrmann et al. (1999)

‰¥â∑¥≈Õß„™â “√«ÿâπ‡Àπ’¬« (gelatin) ‡§≈◊Õ∫«—§´’π‡æ◊ËÕ

ªÑÕß°—π«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ∂Ÿ°∑”≈“¬‚¥¬°√¥„πµ—«ÀπŸ Õ¬à“ß

‰√°Áµ“¡¬—ß‰¡à¡’°“√»÷°…“°“√„™â “√«ÿâπ‡Àπ’¬« „π°“√

‡µ√’¬¡«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ ”À√—∫ —µ«åπÈ”

πÕ°®“°«‘∏’°“√µà“ßÊ ∑’Ë°≈à“«¡“·≈â«¢â“ßµâπ ´÷Ëß

≈â«π·µà‡ªìπ«‘∏’°“√ √â“ß¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π‚¥¬µ√ß ¬—ß “¡“√∂

π”´’√—Ë¡®“°ª≈“µ—«‡µÁ¡«—¬∑’Ë©’¥«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë¡’¬’π∑’Ë

 √â“ß‰°≈‚§‚ª√µ’π¢Õß‡™◊ÈÕ‰«√— ∑’Ë°àÕ„Àâ‡°‘¥‚√§ IHN

·≈– VHS ¡“©’¥„Àâ°—∫≈Ÿ°ª≈“·√π‚∫«å‡∑√â“µå À√◊Õ∑’Ë‡√’¬°

«à“ °“√„Àâ«—§´’π·∫∫ passive æ∫«à“  “¡“√∂ªÑÕß°—π

°“√µ“¬¢Õß≈Ÿ°ª≈“®“°°“√µ‘¥‡™◊ÈÕ‰«√— ‰¥â‡™àπ°—π

(Boudinot et al., 1998)

µ—«∫àß™’È§«“¡ ”‡√Á®¢Õß«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ

§«“¡ ”‡√Á®¢Õß«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õµ√«® Õ∫‰¥â∑—Èß

·∫∫„πÀâÕßªØ‘∫—µ‘°“√·≈–„πµ—« —µ«å ‰¡à«à“®–‡ªìπ°“√

µ√«® Õ∫°“√· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’π„π√–¥—∫Õ“√å‡ÕÁπ‡Õ

‡æ◊ËÕ¥Ÿ«à“¬’π¥—ß°≈à“« “¡“√∂§—¥≈Õ°√À—  ÷́ËßÀ¡“¬∂÷ß

°“√µ√«® Õ∫°“√ √â“ß mRNA ¢Õß¬’ππ—ÈπÊ À√◊Õ°“√

∑¥ Õ∫„π¢—Èπ°“√·ª≈√À—  ‚¥¬∑¥ Õ∫ª√‘¡“≥·≈–

§ÿ≥¿“æ¢Õß‚ª√µ’π∑’Ë √â“ß¢÷Èπ„π‡´≈≈å —µ«åÀ≈—ß®“°„Àâ

«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ ‚¥¬„™â·Õπµ‘∫Õ¥’∑’Ë®”‡æ“–µàÕ·Õπµ‘‡®π

π—ÈπÊ  à«π°“√µ√«® Õ∫„πµ—« —µ«å∑”‰¥â‚¥¬°“√µ√«®

À“·Õπµ‘∫Õ¥’À≈—ß®“°„Àâ«—§´’π —µ«åπÈ”  à«π„À≠à®–„™â

«‘∏’ enzyme-linked immuno-sorbent assay (ELISA)

√«¡∑—Èß°“√µ√«® Õ∫ª√– ‘∑∏‘¿“æ°“√∑”ß“π∑’Ë‡æ‘Ë¡¢÷Èπ

¢Õß·Õπµ‘∫Õ¥’ ‡™àπ §«“¡ “¡“√∂„π°“√®—∫µ—«°—∫ ‘Ëß

·ª≈°ª≈Õ¡·≈â«∑”„Àâ·Õπµ‘‡®π‰¡à “¡“√∂∑”Õ—πµ√“¬

µàÕ‡´≈≈å (neutralizing antibody)  ”À√—∫ª√– ‘∑∏‘¿“æ

«—§´’πªÑÕß°—π‚√§∑’Ë‡°‘¥®“°‰«√—  Õ“®¥Ÿ‰¥â®“°·Õπµ‘∫Õ¥’

∑’Ë “¡“√∂∑”„Àâ‰«√— ‰¡à “¡“√∂‡¢â“ Ÿà‡´≈≈å·≈–‡´≈≈å

‡¡Á¥‡≈◊Õ¥¢“«∑’Ë®”‡ªìπ ”À√—∫°“√∑”≈“¬‡´≈≈å∑’Ëµ‘¥‡™◊ÈÕ

(cytotoxic T-lymphocytes) Õ¬à“ß‰√°Áµ“¡ ªí≠À“¢Õß

«—§´’πª≈“§◊Õ°“√¢“¥µ—«™’È«—¥ª√– ‘∑∏‘¿“æ¢Õß√–∫∫

¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π™π‘¥‡´≈≈å ·≈– “√∑’Ë„™âµ√«® Õ∫‰´‚µ‰§πå

(Leong et al., 1997) πÕ°®“°π’È∫“ß§√—Èß§«“¡ “¡“√∂

„π°“√ªÑÕß°—π°“√‡°‘¥‚√§¢Õßª≈“‰¡à‰¥â —¡æ—π∏å°—∫

ª√‘¡“≥¢Õß neutralizing antibodies (Lorenzen et al.,

1998)
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ª√‘¡“≥∑’Ë‡À¡“– ¡¢Õß«—§ ’́π®–¢÷ÈπÕ¬Ÿà°—∫¢π“¥

¢Õßª≈“ (Heppell and Davis, 2000) ª≈“§“√åæ∑’Ë

¡’Õ“¬ÿπâÕ¬·≈–‚µ‡√Á«®–„Àâ√–¥—∫°“√· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’π∑’Ë

 √â“ß CAT ¡“°°«à“ª≈“∑’Ë¡’Õ“¬ÿ¡“°°«à“ (Hansen et al.,

1991) ‚¥¬°“√· ¥ßÕÕ°¢Õßª≈“‚µ®–Õ¬Ÿà‡©æ“–∫√‘‡«≥

∑’Ë©’¥‡∑à“π—Èπ (Boudinot et al., 1998) „π¢≥–∑’Ëª≈“

¢π“¥‡≈Á° °“√· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’π “¡“√∂µ√«® Õ∫‰¥â

„πÀ≈“¬Õ«—¬«–‰¡à«à“®–‡ªìπ‡Àß◊Õ° ¡â“¡ ‰µ·≈–°≈â“¡

‡π◊ÈÕ∫√‘‡«≥∑’Ë©’¥ (Heppell et al., 1998) √–¬–‡«≈“„π

°“√· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’π„π«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ‡ªìπªí®®—¬∫àß™’È

∂÷ß§«“¡ ”‡√Á®¢Õß°“√º≈‘µ«—§ ’́π ‡æ√“–‡æ◊ËÕ„Àâ¡—Ëπ„®

«à“‚ª√µ’π∑’Ë‰¥â¡’ª√‘¡“≥‡æ’¬ßæÕ∑’Ë®–°√–µÿâπ¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π

„π —µ«å∑’Ë‰¥â√—∫«—§ ’́π Dijkstra et al., (2001)  “¡“√∂

µ√«®æ∫°“√· ¥ßÕÕ°¢Õß¬’π∑’Ë √â“ß‡Õπ‰´¡å luciferase

π“πÕ¬à“ßµË” 2 ªï „πª≈“‡π◊ÈÕÕàÕπ∑’Ë‰¥â√—∫«—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õ

®”π«π 20 ‰¡‚§√°√—¡ ª√“°Ø°“√≥åπ’È§àÕπ¢â“ß®–„Àâ

º≈„π·ßà≈∫µàÕ°“√„™â«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ‡™‘ßªØ‘∫—µ‘ ‡™àπ ¬’π

∑’Ëµâ“π∑“π¬“ªØ‘™’«π–∫π«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡ÕÕ“®®– àßº≈

√â“¬µàÕºŸâ∫√‘‚¿§‰¥â ‡æ◊ËÕ¢®—¥ªí≠À“¥—ß°≈à“«®÷ß§«√¡’°“√

»÷°…“À“≈”¥—∫‡∫ ∑’Ë™à«¬„π°“√∑”„Àâæ≈“ ¡‘¥¥’‡ÕÁπ‡Õ

≈¥§«“¡§ßµ—« Õ¬à“ß‰√°Áµ“¡ ¬’π∑’Ë Dijkstra ·≈–§≥–

‡ªìπ¬’π√’æÕ√å∑‡µÕ√å ‡æ√“–©–π—Èπ°“√∑”≈“¬¢Õß√–∫∫

¿Ÿ¡‘§ÿâ¡°—π∑“ß¥â“π‡´≈≈åÕ“®®–πâÕ¬°«à“°“√„Àâ«—§ ’́π¥’

‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë¡’¬’π √â“ß·Õπµ‘‡®πÕ◊ËπÊ ®÷ß¡’§«√¡’°“√∑¥≈Õß

„™â«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ∑’Ë √â“ß·Õπµ‘‡®π®“°‡™◊ÈÕ∑’Ë°àÕ„Àâ‡°‘¥

‚√§„πª≈“‡π◊ÈÕÕàÕπ ·≈â«µ√«® Õ∫«à“ °“√· ¥ßÕÕ°

¢Õß¬’π¬“«π“π∂÷ß 2 ªïÀ√◊Õ‰¡à

∫∑ √ÿª

«—§´’π‰¥â¡’°“√„™âÕ¬à“ß·æ√àÀ≈“¬„π —µ«å∫°

‡æ◊ËÕªÑÕß°—π§«“¡‡ ’¬À“¬∑“ß‡»√…∞°‘®®“°°“√µ‘¥

‡™◊ÈÕ‚√§µà“ßÊ √«¡∑—Èß‡ªìπ°“√≈¥°“√„™â “√‡§¡’·≈–¬“

ªØ‘™’«π– ≈¥ªí≠À“°“√æ—≤π“ “¬æ—π∏ÿå·∫§∑’‡√’¬∑’Ë

¥◊ÈÕ¬“ ≈¥ªí≠À“°“√µ°§â“ß¢Õß “√‡§¡’·≈–¬“ªØ‘™’«π–

„πµ—« —µ«å·≈– ‘Ëß·«¥≈âÕ¡ ·¡â«à“«—§´’π —µ«åπÈ”‚¥¬

‡©æ“–«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ®—¥‰¥â«à“‡ªìπ‡√◊ËÕß„À¡à ”À√—∫

π—°«‘®—¬„πª√–‡∑»‰∑¬·µà¡’·π«‚πâ¡∑’Ë®–‡ªìπ‰ª‰¥â„π

Õπ“§µ ‡π◊ËÕß®“°«—§ ’́π¥’‡ÕÁπ‡Õ¡’¢âÕ¥’‡Àπ◊Õ°«à“«—§ ’́π

√ÿàπ·√°Ê À≈“¬¥â“π ‡ªìπµâπ«à“ §«“¡§ß∑πµàÕÕÿ≥À¿Ÿ¡‘

∑’Ë Ÿß·≈–µË” ∑”„Àâßà“¬·°à°“√‡°Á∫√—°…“ ‰¡à¡’§«“¡‡ ’Ë¬ß„π

°“√‡ª≈’Ë¬π°≈—∫‡ªìπ‡™◊ÈÕ∑’Ë¡’§«“¡√ÿπ·√ß (reversion to

virulent strains) „™â„πª√‘¡“≥πâÕ¬·≈–‰¡à®”‡ªìπµâÕß

„™â·Õ¥®Ÿ·«π∑å Õ¬à“ß‰√°Áµ“¡§«√¡’°“√»÷°…“«‘®—¬‡æ‘Ë¡

‡µ‘¡∂÷ßµâπ∑ÿπ°“√º≈‘µ ª√‘¡“≥∑’Ë‡À¡“– ¡∑’Ë®–„Àâ«—§´’π

√–¬–‡«≈“∑’Ë«—§´’π “¡“√∂ªÑÕß°—π —µ«åπÈ”®“°‚√§µà“ßÊ

√«¡∂÷ß§«“¡ª≈Õ¥¿—¬·≈–°“√¬Õ¡√—∫¢ÕßºŸâ∫√‘‚¿§

 ”À√—∫‚Õ°“ ∑’Ë®–‡°‘¥º≈‡ ’¬¢Õß°“√„™â«—§´’π¥’‡ÕÁπ‡Õ

Õ—π‡π◊ËÕß¡“®“°°“√√«¡¢Õß¥’‡ÕÁπ‡Õ‡¢â“°—∫¥’‡ÕÁπ‡Õ¢Õß

 —µ«å∑’Ë‰¥â√—∫«—§´’π (chromosomal integration) ‰¡à¡“°

π—° ‡∑’¬∫°—∫°“√º≈‘µ«—§´’π¥’ ‡ÕÁπ ‡Õ„Àâ°—∫¡πÿ…¬å

‡π◊ËÕß®“°™à«ß™’«‘µ (life span) ¢Õß —µ«å®–πâÕ¬°«à“¡πÿ…¬å

‡æ√“–©–π—Èπ‚Õ°“ ∑’Ë®–‡°‘¥‡Àµÿ°“√≥å¥—ß°≈à“«®–πâÕ¬

≈ß¥â«¬ (Anderson et al., 1996)  Kanellos et al. (1999)

°≈à“««à“ æ≈“ ¡‘¥‰¡à‰¥â°√–µÿâπ¿Ÿ¡‘µâ“π∑“πµàÕ‡π◊ÈÕ‡¬◊ËÕ

µπ‡Õß (autoimmune-like antibodies)
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