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บทความพิเศษ

สภาพอากาศแปรปรวนกับการกลายพันธุกรรมในเชื้อฉี่หนู
ศิริวรรณ พราพงษ์

คณะสัตวแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเกษตรศาสตร์

 โรคฉีห่นเูป็นโรคตดิต่อจากสัตว์สู่คนทีส่�าคัญปรากฏ

การระบาดทั่วโลก โดยเฉพาะประเทศในแถบร้อนและ 

ร้อนช้ืน รวมทัง้ระบาดในประเทศเพ่ือนบ้านและในประเทศไทย

จัดเป ็นโรคอุบัติ ใหม ่อุบัติซ�้ า สาเหตุของโรคเกิดจาก 

เช้ือเลปโตสไปราสายพันธุ์ก่อโรค ในทางเวชกรรม โรคนี้จะ 

แสดงความเจบ็ป่วยด้วยการมไีข้ ปวดหวัและปวดกล้ามเนือ้ตวั 

ทั่วไป อาจมีลักษณะร่วมปรากฏคือ ดีซ่าน ไตวายล้มเหลว 

เลอืดออก กลุม่อาการเลอืดออกในเนือ้เย่ือปอด เย่ือหุม้สมอง 

อักเสบ กล ้ามเนื้อหัวใจอักเสบ และกระจกตาอักเสบ๑  

ในปศุสัตว์เช่น โคนม สุกร อาจแสดงอาการแท้ง และลูกตาย

แรกคลอด ผู้ป่วยที่เสียชีวิตมักพบอาศัยในสภาพภูมิอากาศ

ร้อนช้ืนและมีสภาพสุขลักษณะในชีวิตประจ�าวันในระดับต�่า 

รวมทั้งมีการเคลื่อนย้ายของสัตว์แหล่งรังโรค เช่น หนูบ้าน  

หนนูา การค้าปศุสตัว์และสตัว์เล้ียง มหีลายปัจจยัทีส่่งเสรมิให้

โรคนีจ้ดัเป็นโรคในกลุม่อบุตัใิหม่อุบตัซิ�า้ ดงัเช่น การขยายตวั 

ของเมืองและความแออัดของประชากร ความแปรปรวน

ของสภาพอากาศ การเปลี่ยนแปลงการปรับใช้ผืนดินเพ่ือ

การเกษตร ปศุสตัว์ ตดัไม้และการท�าเหมอืง การมทีีพั่กอยู่ใน

บรเิวณแหล่งเลีย้งปศุสัตว์ รวมทัง้การส่งเสรมิกฬีาสันทนาการ

ทางน�้าและการท่องเที่ยว๒, ๓ ในทางวิทยาการระบาดได้สรุป

ปัจจัยเสี่ยงและโอกาสการติดเช้ือและป่วยเป็นโรคฉ่ีหนูของ

ประชากรในอินโดนีเซียและประเทศในแถบเอเชียแปซิฟิก 

รวมทั้งประเทศไทย ดังนี้ สภาพที่อยู่อาศัยที่ไม่ถูกสุขลักษณะ  

การมีสัตว์แหล่งรังโรคโดยเฉพาะหนู ภาวะหลังน�้าท่วมสอง

สัปดาห์ การมีน�้าท่วมขังนิ่งในบริเวณรอบบ้าน ระบบระบาย

ของเสียที่ขาดคุณภาพ รวมทั้งพฤติกรรมที่มีส่วนส่งเสริมคือ 

การสัมผัสหรือแช่อยู่ในแหล่งน�้าขังนิ่ง การไม่สวมใส่รองเท้า 

เครื่องนุ่งห่มที่เหมาะสม การช�าระร่างกายในล�าธาร หนองบึง 

แหล่งน�้าท่วมขัง เป็นต้น๔ 

 จะเห็นได้ว ่าความแปรปรวนทางสภาพอากาศ

เป็นหนึ่งในปัจจัยส่งเสริมให้เกิดการอุบัติใหม่อุบัติซ�้าของ 

โรคฉ่ีหนู ความแปรปรวนทางสภาพอากาศทั่วโลกได้แก่  

การเปลี่ยนแปลงอุณหภูมิอย่างสุดข้ัว การเกิดพายุหมุน

ไซโคลน การเกิดน�า้ท่วม ท�าให้เกิดเคล่ือนย้ายถ่ินของประชากร

คนและสัตว์ รวมทั้งการน�าเช้ือฉี่หนูแพร่ไปยังต่างถิ่น ใน 

การเกิดโรคอุบัติใหม่อุบัติซ�้าของโรคฉี่หนูจากผลของความ

แปรปรวนทางสภาพอากาศอาจเกิดจากสาเหตุหนึ่งดังต่อไป

นี้คือ เกิดการเปลี่ยนลักษณะทางฟีโนไทป์ (phenotypes) ของ

เช้ือก่อโรค๕ อันเป็นผลจากการเปล่ียนแปลงลักษณะพันธกุรรม

และ/หรือเกิดการกลายของพันธุกรรม ทั้งนี้เพ่ือปรับตัวให้

สามารถอยู่รอดในสภาพแวดล้อมใหม่ทีต่่างจากเดมิ หรอืเป็น 

ผลจากสภาพแวดล้อมใหม่ท�าให้เกิดการอยู่รอดเฉพาะ 

บางสายพันธุ ์ที่ ไม ่ค ่อยพบบ่อยในสภาพเดิมๆ ทั้งนี้การ

เปลี่ยนแปลงลักษณะทางฟีโนไทป์ของเชื้อก็เพื่อ ๑) ให้สามารถ

อยู่รอดและหลุดพ้นจากการท�าลายโดยระบบภูมิคุ้มกันในคน

และสตัว์ ๒) เพ่ือให้ต่อสูกั้บผูล่้าในธรรมชาตเิช่น แบคเทอรโิอฟาจ  

(bacteriophage) ๓) ให้มีคุณสมบัติดีกว่าเช้ือสายพันธุ์คู่แข่ง  

๔) พัฒนาการเกาะจับเซลล์ของเหย่ือได้ดีข้ึน และน�าไปสู่  

๕) การเข้าสู่เซลล์ของเหย่ือได้ง่ายข้ึน และอาจถึงข้ันพัฒนา 

การสร้างสารพิษท�าลายเซลล์ของเหยื่อได้ดีขึ้น๕ 

 ทั้งนี้การเปล่ียนแปลงลักษณะทางฟีโนไทป์ของ

เช้ือก่อโรค ท�าได้โดยการปรับเปล่ียนลักษณะพันธุกรรมหรือ

เกิดการกลายของพันธุกรรม โดยการ ๑) เพ่ิมความซ�้าของ

ส่วนกรดนิวคลีอิก ยกตัวอย่างหน่วยพันธุกรรมที่ควบคุม

การสร้างโปรตีนที่มีลูซีนมากซ�้าๆ (leucine rich repeat  

protein, lrr protein) พบว่า เช้ือฉีห่นสูายพันธุ์ก่อโรคจะมหีน่วย

พันธุกรรมที่ควบคุมการสร้างโปรตีนที่มีความซ�้าของลูซีนใน

จ�านวนมากกว่าเช้ือสายพันธุไ์ม่ก่อโรค๖ ๒) โดยการแลกเปลีย่น 
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และ/หรอืการน�าเข้าสารพันธกุรรมจากแหล่งอืน่ เช่น การแลกเปลีย่น

และ/หรอืการรวมสารพันธกุรรมจากพลาสมดิเข้าเป็นส่วนหนึง่

ของโครโมโซมโดยวิธีการรีคอมไบน์ ๓) การเคล่ือนที่ของช้ิน

ส่วนพันธุกรรม (genetic elements) เช่น การเคลื่อนของช้ิน

ส่วนดีเอ็นเอไปตามจุดต่างๆ ของสายดีเอ็นเอบนโครโมโซม 

การเกิดอาจเป็นลักษณะการสอดแทรกบางส่วนของช้ินส่วน

ดีเอ็นเอ หรืออาจเป็นการเคลื่อนเปล่ียนที่ทั้งหมดของช้ินส่วน

ดีเอ็นเอนั้นๆ โดยอาศัยทรานโปซอน (transposons) 

 นอกจากการปรับเปล่ียนลักษณะพันธุกรรมหรือ 

เกิดการกลายของพันธุกรรมของเช้ือก่อโรคแล้วยังพบว่า  

ความแปรปรวนทางสภาพอากาศยังก่อให้เกิดการคงรอดของ

เช้ือเฉพาะกลุ่ม ดงัเช่นการรายงานกลุม่เช้ือก่อโรคฉีห่นใูนแต่ละ

ภูมิภาค จะเกิดจากสาเหตุเฉพาะกลุ่มเชื้อ๗, ๘ ในขณะเดียวกัน

ความแปรปรวนทางสภาพอากาศยังน�าไปสู่การกระจายของ

เช้ือต่างสายพันธุไ์ปต่างถ่ินฐาน เช่นการพัดพาเช้ือโดยกระแสน�า้  

ดงันัน้ อาจพบเช้ือต่างสายพันธุใ์นพ้ืนทีร่ะบาดอืน่ ท�าให้โอกาส

ที่เช้ือต่างสายพันธุ์จะติดสู่ผู้เหย้าหรือผู้รับต่างสายพันธุ์ต่าง 

ฟีโนไทป์ (เช่น คนไทย กับคนยูโร) ท�าให้การแสดงความรนุแรง 

ของโรคต่างออกไปจากเดมิ นอกจากนี ้ผลของความแปรปรวน 

ทางสภาพอากาศสามารถน�าไปสู่การเปล่ียนแปลงทางฟีโนไทป์

ของผู้เหย้าในพ้ืนที่เดิมได้เช่นกัน เช่น เปลี่ยนจากประชากร 

ในพ้ืนทีเ่ดมิทีเ่คยมรีะบบภมูคุ้ิมกันแข็งแรง ไปเป็นการมรีะบบ

ภมูคุ้ิมกนัทีอ่่อนแอลง ท�าให้เช้ือก่อโรคในพ้ืนทีเ่ดมิซึง่อาจจะมี

การกลายพันธุ์หรือไม่ก็ตาม สามารถก่อโรคได้รุนแรงขึ้น 

 จากรายงานทางวิทยาการระบาดพบว่ากลุ่มเช้ือ 

ก่อโรคฉีห่นใูนแต่ละภมูภิาค จะเกิดจากสาเหตเุฉพาะกลุ่มเช้ือ๗, ๘  

การศึกษาระดับโมเลกุลในกรณีโรคฉ่ีหนูนี้ พบว่าเมื่อศึกษา

เช้ือเด่นที่เป็นสาเหตุการก่อโรคฉี่หนูในประชากรไทยระหว่าง

ปี พ.ศ. ๒๕๔๓ - ๒๕๔๘ พบว่าเช้ือก่อโรคคือ เลปโตสไปรา  

อนิเทอโรแกนส (Leptospira interrogans) ซโีรวาร์ออทมันาลิส  

(sreovar autumnalis) เป็นเช้ือที่มีลักษณะพันธุกรรมในกลุ่ม

เดียวกัน โดยคณะผู้ศึกษาอาศัยการคัดกรองจากลักษณะ

ของแบบล�าดับพันธุกรรม (Sequence types, STs)๗ ที่มี 

แบบล�าดับพันธุกรรมต่างจากเช้ือมาตรฐานของ WHO ทั้งนี้

ข้อมลูจากการระบาดในประเทศบราซลิกส็นบัสนนุการรายงาน

ในประเทศไทยเช่นกันคือ คณะผู้ศึกษาจากบราซิลรายงานใน 

ปี พ.ศ. ๒๕๔๓ ว่า เช้ือสาเหตุของการระบาดโรคฉี่หนู

ในประเทศบราซิลเป็นเช้ือเลปโตสไปรา อินเทอโรแกนส  

(L. interrogans) ในกลุ่มพันธุกรรมเดียวกันคือ เซ็นซุ สตริคโต 

(sensu stricto)๘ แสดงว่าเช้ือฉีห่นมูกีารพัฒนาปรบัเปลีย่นสาร

พันธุกรรมในแต่ละพื้นที่ 

 นอกจากการพัฒนาปรับเปลี่ยนสารพันธุกรรมของ 

เช้ือฉี่หนูแล้ว ยังมีรายงานการเปลี่ยนแปลงการแสดงออก

ของหน่วยพันธุกรรมของเช้ือฉี่หนูในภาวะอุณหภูมิที่สูงข้ึน  

โดยมัตซูนากะ และคณะ๙ รายงานว่า อุณหภูมิที่สูงข้ึนถึง  

๓๗ องศาเซลเซียส ส่งผลให้หน่วยพันธุกรรมที่ควบคุมการ

สร้างโปรตีน LigA และ LigB ของเช้ือสายพันธุ์ เลปโตสไปรา  

อนิเทอโรแกนส (L. interrogans) ท�างานได้มปีระสทิธภิาพมาก

ขึ้น ท�าให้มีการสร้างโปรตีนทั้งสองเพิ่มในอุณหภูมิที่สูง ท�าให้

เช้ือสามารถเกาะติดเซลล์ของผู้เหย้าได้ดีข้ึนจึงเกิดการติดเช้ือ

ได้ง่ายขึ้น 

 ดงันัน้จงึสรปุได้ว่า ความแปรปรวนทางสภาพอากาศ

สามารถน�าไปสู่การเปล่ียนแปลงทั้งลักษณะทางฟีโนไทป์ 

โดยการเปล่ียนแปลงทางพันธุกรรมโดยวิธีต่างๆ ดังอธิบาย

ข้างต้น รวมทั้งเปลี่ยนสายพันธุ์ที่อยู่รอดและก่อโรคเป็นกลุ่ม

เฉพาะ และปรับเปลี่ยนศักยภาพการบุกรุกเข้าสู่ผู้เหย้า รวม

ทั้งมีโอกาสส่งผลต่อการเปลี่ยนศักยภาพของผู้เหย้าในการ

ต้านทานโรคที่เปลี่ยนแปลงไป 
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