
“การกลายพันธ์ุของไวรัส SARS-CoV-2 ไปจากสายพันธ์ุท่ีใช้เป็นต้นแบบ 
ในการผลิตวัคซีนอาจมีผลต่อประสิทธิภาพของวัคซีนได้ ไม่มีใครทำานาย 
ได้ว่าการกลายพันธ์ุท่ีเกิดข้้นในเวลากว่า 1 ปีท่ีผ่านมา จะมีวันใดท่ีจะเกิด 
ไวรัสพันธ์ุ ใหม่ท่ีหลุดรอดจากผลของการป้องกันจากวัคซีนได้” 

 ไวรัส SARS-CoV-2 เป็น RNA virus ท่ีมีความผิดพลาดในการ
เพ่ิมจำานวน RNA ราว 1-2 nucleotides ต่อเดือน กลายพันธ์ุช้ากว่า 
ไวรัสไข้หวัดใหญ่ 2 เท่า และช้ากว่า HIV 4 เท่า เพราะมี ExoN exoribonu-
clease ช่วยแก้ ไขความผิดพลาดในการสร้างสาย RNA  โดยท่ีขนาดของ 
สาย RNA ท้ังเส้นยาวประมาณ 29,903 bp. แต่ส่วนท่ีสำาคัญต่อการจับกับ 
ACE-2 receptor คือ Spike (S) protein ท่ีมีความยาว 1,273 amino acids 
และเป็นเป้าหมายของวัคซีนท่ีจะกระตุ้นการสร้างภูมิคุ้มกันมาหักล้างฤทธ์ิ 
ของโปรตีนตัวน้ี ป้องกันไม่ให้ S protein ไปจับกับ ACE-2 receptor  
เพ่ือเข้าเซลล์ของคนในการก่อโรค การกลายพันธ์ุท่ี S protein เกิดข้้น 
ตลอดเวลา แต่ไวรัสท่ีกลายพันธ์ุแล้วเกิดอันตรายมากข้้นในปัจจุบันมีอยู่ 
ราว 5 สายพันธ์ุ (ณ วันท่ี 13 มีนาคม พ.ศ. 2564 ขณะท่ีเขียนบทความน้ี  
มีรายงานสายพันธ์ุ P3 จากประเทศฟิลิปปินส์ แต่ยังไม่มีรายละเอียดยืนยัน
เพ่ิมเติม) รูปท่ี 1 แสดงตำาแหน่งการกลายพันธ์ุของไวรัส 5 สายพันธ์ุ 
ท่ีเป็นปัญหา (Variants of concern)1 และรูปไวรัสท่ีมี S protein  
ท่ีเปล่ียนแปลงรูปร่างไปตามการทำางานของ receptor-binding domain 
(RBD) ขณะเข้าจับกับเซลล์ (closed and open forms ของ RBD)2
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รูปท่ี 1 แสดงตำาแหน่งของการกลายพันธ์ุ ในเช้ือ 5 สายพันธ์ุ คือสายพันธ์ุอังกฤษ
(B.1.1.7), South Africa (B.1.351), Brazil/Japan (P1), California (CAL20.C), 
และ New York (B.1.526) ตำาแหน่งกล่องสีฟ้าเป็นบริเวณท่ีจับกับ ACE-2 
receptor1,2

 การกลายพันธ์ุของ SARS-CoV-2 มีคุณสมบัติท่ีสำาคัญต้องติดตาม
ในขณะน้ีคือ การมีผลต่อการติดเช้ือท่ีเร็วข้้น มีการก่อโรครุนแรงข้้น  
มีการหลบหลีก neutralizing antibody ได้ดีข้้น หรือหลบหลีกการตอบสนอง
ของระบบภูมิคุ้มกันได้ดีข้้น (immune escape) และตำาแหน่งกลายพันธ์ุ 
ท่ีเก่ียวข้องมีดังน้ี
1. การกลายพันธุ์ที่ตรวจพบได้ ในช่วงแรกๆ และเรียกว่าสายพันธุ์ “G” นี้ 

เพ่ิมจำานวนในเย่ือบุทางเดินหายใจได้เร็วข้้นและกลายเป็นสายพันธ์ุ 
ท่ีระบาดท่ัวโลก ต่างจากสายพันธ์ุอู่ฮ่ันท่ีระบาดในระยะแรก

2. B.1.1.7 คือสายพันธุ์อังกฤษ มี infectivity เพิ่มข้้น 2 เท่าจากการมี 
deletion ท่ีตำาแหน่ง 69-70 และ deletion ท่ีตำาแหน่ง 144Y ทำาให้การ
จับของ neutralizing antibody ลดลง 

3. D253G ในสายพันธุ์ New York และ L18F ในสายพันธุ์บราซิล และ 
R246I และ E484K ของสายพันธ์ุ South Africa ทำาให้ monoclonal 
antibody จับได้ลดลงและลดการทำางานของ neutralizing antibody  
และ L452R ในสายพันธ์ุ California ก็ลดประสิทธิภาพของ neutralizing 
antibody

4. N501Y เป็นการกลายพันธุ์ที่ทำาให้ RBD จับกับ ACE-2 receptor  
ได้ดีข้้น และหลบการจับของแอนติบอดีได้ดี มีผลให้เกิด immune  
escape ได้

5. K417N หรือ K417T และ E484K มีส่วนร่วมกัน ทำาให้การจับของ  
neutralizing antibody มีฤทธ์ิลดลง

 โดยสรุปในมุมของวัคซีนท่ีประเทศไทยนำามาใช้ ในขณะน้ีคือวัคซีน
จาก Sinovac มี Spike protein ท่ีมาจากเช้ือตัวจริงและ AstraZeneca  
ใช้ Adenovirus นำาส่งยีนท่ีจะสร้าง Spike protein ท้ังช้ินเข้าไปในเซลล์  
ทำาให้การสร้างแอนติบอดีของผู้รับวัคซีนน่าจะสร้างแอนติบอดีได้หลายแบบ
และจับกับ Spike protein ได้หลายตำาแหน่ง การกลายพันธ์ุบางตำาแหน่งของ
ไวรัสยังไม่น่าท่ีจะสามารถลบล้างฤทธ์ิของแอนติบอดีได้ท้ังหมด ขณะน้ี 
จ้งยังไม่ต้องกังวลเร่ืองการเกิด vaccine-escaped variants จนกว่าจะเกิด

สายพันธ์ุ ใหม่ในอนาคตท่ีน่ากลัวกว่าน้ี
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