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บทนํา

 การใหวัคซีนสวนใหญแลวเปนการใหโดยวิธีฉ�ด

เขากลามเน�้อ (intramuscular, IM) หรือเขาใตผิวหนัง

(subcutaneous, SC) ซึ�งอาจมีปญหาบางประการ

เชน การฉ�ดยากอใหเกิดความเจ็บปวดและหวาดกลัว

แกผูปวย โดยเฉพาะอยางยิ�งผูปวยเด็ก ปญหาบุคลากร

พรรณทิพา ฉัตรชาตรี 

ทางการแพทยถูกเข็มตํา การใหวัคซีนแกคนจํานวนมากๆ 

ในสถานที่ขาดแคลนบุคลากรทางการแพทย ดังนั้นจึงมี

การคิดคนวิธีการใหวัคซีนดวยวิธีอื่นๆ เชน การใหวัคซีน

ทางผิวหนังโดยไมใชเข็ม และการใหวัคซีนทางระบบทาง

เดนิหายใจ ซึ�งเปนความกาวหนาทีส่ามารถเปลีย่นโฉมหนา

การใหวัคซีนในอนาคต

 ขอดแีละขอดอยของการใหวคัซนีดวยวธิกีารตางๆ 

ไดแสดงไวในตารางที่ 1

การให�วัคซ�นด�วยว�ธ�การต�างๆ

Immunization route Advantages Disadvantages

Parenteral Powerful systemic immune 
response 
Accurate dosing

Invasive
Limited mucosal immune 
response

Nasal Non-invasive
Mucosal and systemic immune 
response 
Easily accessible 
Little degradation (compared to 
oral)

Mucociliary clearance
Inefficient uptake of soluble 
antigens
Application device needed

Oral Non-invasive
Mucosal and systemic immune 
response 
Large surface area 

Vaccine digestion in stomach 
and gut
Inefficient uptake of soluble 
antigens
Mucosal tolerance

Pulmonary Non-invasive 
Mucosal and systemic immune 
response
Little degradation (compared to 
oral) 

Delivery of antigen highly variable 
from
person to person
Dry powder inhaler or nebulizer 
needed
Clearance from lungs

Dermal Non or minimally invasive 
Large, easily accessible 
application area 
High density of immune cells in 
skin
Mucosal immune response 
possible

May require (minimally) invasive 
technology
(e.g. tattooing, microneedles)
Patch or application device 
needed
Less established technology

(ดัดแปลงจากเอกสารอางอิงหมายเลข 13)

ตารางที่ 1  ขอดีและขอดอยของการใหวัคซีนดวยวิธีการตางๆ
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ลักษณะทางกายวิภาคทางผิวหนัง 

 ผิวหนังประกอบดวยชั้น epidermis, dermis และ 

subcutaneous tissue ดังแสดงในรูปที่ 1 ชั้น epidermis

นั้นประกอบดวย stratified squamous epithelium สวนที่

เปน barrier ตอการใหวัคซีนคือ stratum corneum

ซึ�งประกอบดวย keratinocyteที่ตายแลว1

 ชั้นลึกลงไปจาก epidermis คือ dermis ซึ�งหนา

ประมาณ 1.5-3 มม. เปนที่อยูของ fibroblast และ skin 

organelles ตางๆ รวมทั้งเสนเลือด ใยประสาท รูขุมขน 

ตอมเหงื่อ และตอมไขมัน ลึกจากชั้น dermis เปนชั้น 

subcutaneous tissue ซึ�งประกอบดวยเน�้อเยื่อไขมันเปน

สวนใหญ 

กลไกทางภูมิคุมกัน เมื่อมีการใหวัคซีนทางผิวหนัง 

 กลไกทางภูมิคุมกัน ที่เกิดขึ้นเมื่อมีการใหวัคซีน

ทางผวิหนงันัน้ ยงัไมเปนทีท่ราบแน�ชดั แตพบวาเซลลของ

ผวิหนงัคอื keratinocyte สามารถสราง pro-inflammatory 

cytokine เชน interleukin 1 ได นอกจากน�้ยังสามารถทํา

หนาทีน่าํเสนอแอนตเิจน โดยทาํงานเปน antigen presenting

cell (APC) ไดอีกดวย  โดยมีการแสดงออกของ MHC 

class II และ ICAM-13

 Langerhans cell (LC) ที่ผิวหนัง (epidermal

langerhans cell) มีความสําคัญอยางมากในการใหวัคซีน

ทางผวิหนงั โดย immature LC ซึ�งแทรกอยูระหวาง kerati-

nocyte ในชัน้ epidermis จะจบักบัแอนตเิจน และ process 

antigen จากนั้น  immature LC น�้ก็จะเคลื่อนที่ไปยังตอม

น้ําเหลืองใกลเคียง แลวพัฒนาไปเปน mature LC โดยมี

การแสดงออกทีเ่พิ�มขึน้ของ MHC class II  จากนัน้ mature 

LC จะนําเสนอแอนติเจนให T cell ซึ�งเปนกลไกสําคัญใน

การกระตุนใหเกิดการสรางภูมิคุมกันตอไป

การใหวัคซีนทางผิวหนังโดยไมใชเข็ม

 แมวาผิวหนังปกติ จะยอมใหสารบางอยางผาน

ได เชน การใหยา nitroglycerin โดยการแปะที่ผิวหนัง แต

การซมึผานนัน้เกดิขึน้เฉพาะสารทีม่ขีนาดโมเลกลุเลก็บาง

ชนดิเทานัน้ การใหวคัซนีทางผวิหนงัโดยไมใชเขม็ จงึตอง

มีการใชกลไกบางอยางรวมดวย เชน การขูด (abrading, 

scraping) หรือ vibrating หรือการเปลี่ยน permeability 

ของผิวหนัง เปนตน เพื่อใหวัคซีนสามารถผานเขาไปได   

วิธีการตางๆ ในการใหวัคซีนผานทางผิวหนังทั้งโดยการ

ใชเข็ม และไมใชเข็มไดแสดงไวในรูปที่ 22 

 1. Stripping and abrading มีการใชวิธีการหลาย

อยาง เชน การใชเทป กาวแปะแลวดึงออก หรือใชการขัด

ที่ผิวหนัง การใชมีดโกนขูดผิว

รูปที่ 1 ชั้นของผิวหนังซึ�งประกอบดวยชั้น epidermis, dermis และ subcutaneous tissue สวนที่เปน barrier ในการใหวัคซีนคือชั้น 

stratum corneum (จากเอกสารอางอิงหมายเลข 2)

 การใหวัคซีนทางผิวหนัง 
 (Transcutaneous vaccination)
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 2. Electromagnetic energy เชน การใชแสง

เลเซอร การใชกระแสไฟฟาเพื่อผลักสารเขาสูผิวหนัง การ

ใชคลื่นเสียง เชน ultrasonic เพื่อลดแรงยึดระหวางเซลล

ผิวหนัง (keratinocyte)4-6

 3. Kinetic deposition เชน การใชกาซในการทาํให

แอนติเจนซึ�งทําใหเปนผงแลว ผานเขาสูผิวหนัง

 Jet injection (JI) เปนอุปกรณการใหวัคซีนผาน

ผิวหนัง โดยใชของเหลวที่ถูกอัดดวยแรงดันสูงในการสง

ยาเขาสูเน�อ้เยือ่ทีเ่ปนเปาหมาย7 อปุกรณน�ใ้ชในการใหวคัซนี

สาํหรบั mass vaccinationของวคัซนีชนดิตางๆ เชน วคัซนี

ปองกันโรคหัด8,9 และวัคซีนปองกันโรคไขเหลือง8 

 การตอบสนองทางภมูคิุมกนัในการใช JI นัน้ ไดผลดี

ใกลเคียงกับการใหโดยการฉ�ด10,11 สวนผลขางเคียงนั้น

พบวา ความเจบ็ใกลเคยีงกบัการใชวธิฉี�ด หรอือาจเจบ็นอย

กวาถาวคัซนีที่ใหเปนวคัซนีที่ไมมสีารเสรมิฤทธิ ์(adjuvant) 

สวนวัคซีนที่มีสารเสริมฤทธิ์เปน alum หรือมีสารที่ระคาย

เคืองเปนสวนประกอบ พบวาการใหดวย JI ทําใหมีการ 

delayed local reaction ทีม่ากกวา เชน การปวด บวม แดง8,12

ซึ�งอาจเปนผลมาจากการมีสารเสริมฤทธิ์หรือสารระคาย

เคืองเหลาน�้หลงเหลืออยูใน track ที่ผิวหนังสวนบนๆ

 

 

 

 การใหวัคซีนทางระบบทางเดินหายใจมีขอดีคือ 

ไมตองใชการฉ�ดและยังสามารถกระตุนใหเกิด mucosal

immunity ไดดีกวาการใหดวยการฉ�ดดวย ซึ�ง mucosal

immunity น�้สามารถปองกันเชื้อเขาสูรางกายไดตั้งแต

จดุเริ�มตนทีเ่ชือ้เขาสูรางกาย ตางจาก systemic immunity

ซึ�งจะกําจัดเชื้อเมื่อเชื้อเขาสูรางกายแลว ประโยชนอีก

ประการหนึ�งคือ การที่ผูไดรับวัคซีนมีการสราง mucosal

 immunity ตอเชือ้กอโรคชนดิใด นอกเหน�อจากการปองกนั

การติดเชื้อของผูที่ไดรับวัคซีนเองแลว ยังชวยลดการแพร

กระจายของเชื้อชนิดนั้นไปสูคนอื่นๆ อีกดวย (herd 

immunity) 

กลไกทางภูมิคุมกัน

เมื่อมีการใหวัคซีนทางระบบทางเดินหายใจ

 เซลลที่มีบทบาทสําคัญเกี่ยวของกับระบบภูมิ

คุมกัน เมื่อมีการใหวัคซีนทางระบบทางเดินหายใจไดแก  

epithelial cell, intraepithelial DC, macrophage และ 

microfold (M) cells 

 M cell เปน specialized epithelial cell ที่สามารถ

นาํสารโมเลกลุใหญๆ  รวมถงึไวรสัและแบคทเีรยีเขาสูเซลล

รูปที่ 2 วิธีการตางๆ ในการใหวัคซีนผานทางผิวหนัง 

(transcutaneous vaccination) 

(จากเอกสารอางอิงหมายเลข 2)

 การใหวัคซีนทางระบบทางเดินหายใจ 
 (Respiratory vaccination)



วัคซีน684 วัคซ�นที่อยู�ระหว�างการว�จัยวัคซ�นที่อยู�ระหว�างการว�จัย บทที่ 53 การให�วัคซ�นด�วยว�ธ�การต�างๆ

ดวยวิธี endocytosis แลวนําเสนอใหแก DC และ lym-

phocyte ได 

 Lymphoid organ ที่สําคัญของทางเดินหายใจ

อยูที่บริเวณฟาริงซ ซึ�งประกอบดวยเน�้อเยื่อของตอม

อดีนอยดและทอนซิล เน�้อเยื่อบริเวณน�้มี M cells เปน

จํานวนมาก ดังนั้นถาสามารถทําใหวัคซีนมี deposition 

ที่บริเวณ posterior nasal passage และนาโซฟาริงซ

ไดมาก จะทําใหมีการตอบสนองทางภูมิคุมกันไดดีขึ้น  

กลไกของภูมิคุมกันที่เกิดขึ้นเมื่อใหวัคซีนทางจมูก (nasal 

vaccine delivery) แสดงไวในรูปที่ 313

สวนบน แตม ีintraepithelial DC และ alveolar macrophage

ซึ�งสามารถ process antigen ได APC จากทางเดินหายใจ

จะเคลือ่นที่ไปยงัตอมน้าํเหลอืงบรเิวณใกลเคยีง และกระตุน

ให B cell เปลี่ยนเปน plasma cell ที่สราง IgA เปน

สวนใหญ14 

 การตอบสนองดานภูมิคุมกันของทางเดินหายใจ

มีทั้งแบบที่เปน immune response และ immune tole-

rance15 ภาวะ  immune tolerance น�เ้ปนการตอบสนองอกี

รปูแบบหนึ�งของภมูคิุมกนั โดยเปนการทีร่ะบบภมูคิุมกนัลด 

หรือไมมีการตอบสนอง (state of unresponsiveness) ตอ

แอนตเิจนบางชนดิทีร่ะบบภมูคิุมกนัมองวาไมเปนอนัตราย

ตอรางกาย การตอบสนองแบบ tolerance น�้มักจะเกิดเมื่อ

แอนติเจนเขาสูรางกายทางเยื่อบุ (mucosa) 

 วัคซีนที่ใหทางเยื่อบุตางๆ (mucosal vaccine)

จึงตองแกปญหาการตอบสนองของภูมิคุมกันที่มีแนวโนม

จะเกิด unresponsiveness ตอแอนติเจนที่ให เพราะจะ

ทาํใหไมเกดิภมูคิุมกนั ซึ�งอาจแกไขดวยการปรบัโครงสราง

ของสารที่นํามาทําวัคซีน หรือการใชสารเสริมฤทธิ์ที่

เหมาะสม เพี่อใหเกิดการกระตุนภูมิคุมกัน16

 อุปกรณที่ใชในการใหวัคซีนทางระบบทางเดิน

หายใจ มีความสําคัญมาก อุปกรณตองสามารถใหวัคซีน

ปรมิาณนอยๆ ใหกระจายตวัไดอยางทั�วถงึในชองจมกู และ

นาโซฟาริงซ โดยที่ไมเขาสูปอด และทางเดินอาหารมาก

เกินไป17 นอกจากน�้ อุปกรณที่ใชในการใหวัคซีนทางระบบ

ทางเดินหายใจ ตองคํานึงถึงปญหาเรื่องการใชปะปนกัน

ระหวางบุคคลหากเปนชนิดที่ตองนํามาใชซ้ํา   

 อุปกรณชื่อ AccuSprayTM (Becton Dickinson 

and Company, US)  ลักษณะเปน syringe ใชสําหรับ

การใหวัคซีนปองกันไขหวัดใหญโดยฉ�ดพนเขาทางจมูก

เปนอุปกรณการใหวัคซีนทางระบบทางเดินหายใจที่รูจัก

กันแพรหลายที่สุด นอกจากน�้ยังมีอุปกรณที่ใชสําหรับให

วัคซีนทางระบบทางเดินหายใจอื่นๆ ที่มีการศึกษาวาได

ผลดีเชนกัน เชน powder device สําหรับให inactivated

 mutant diphtheria toxoid CRM197 และวัคซีน  Norwalk

virus และอุปกรณที่เปน liquid delivery device สําหรับ

รูปที่ 3  กลไกของภูมิคุมกันที่เกิดขึ้นเมื่อใหวัคซีนทางจมูก  

(nasal vaccine delivery)

   (1) วัคซีนจับกับเยื่อบุจมูก (mucoadhesion)  

   (2) แอนติเจนถูก uptake ดวย M-cell และนําสงให DC 

   (3) เกิดกระบวนการ activation และ maturation ของ DC

   (4) เกิดการกระตุน และมีการตอบสนองของ B-cell และ T-cell 

   (จากเอกสารอางอิงหมายเลข 13)

 เมื่ออนุภาคของสารตางๆเขาสูทางเดินหายใจ

สวนตน  ถาสามารถผานการกรองของจมูกได จะลงไปยัง

กลองเสียงและหลอดลมคอ อนุภาคที่ลงไปถึงถุงลมไดจะ

เปนอนุภาคขนาดเล็กกวา 3 ไมโครเมตร และสามารถถูก

ดูดซึมเขาสูกระแสเลือดได   

 ระบบภูมิคุมกันของทางเดินหายใจสวนลางไมมี

การเรยีงตวัของเน�อ้เยือ่น้าํเหลอืงเหมอืนเชนทางเดนิหายใจ
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