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  วัตถุประสงค 

1. เพ่ือใหผูอานไดรับทราบภาพรวมเก่ียวกับผลิตภัณฑเซลลตนกำเนิดชนิดมีเซนไคมและผลิตภัณฑท่ี

เก่ียวของ 

2. เพื่อใหผูอานไดความรูเกี่ยวกับประเด็นสำคัญที่เกี่ยวของกับบทบาทของเภสัชกรที่มีตอผลิตภัณฑ

เซลลตนกำเนิดชนิดมีเซนไคมและผลิตภัณฑท่ีเก่ียวของ 

  บทนำ  

 ในชวงทศวรรษที่ผานมา ความรูดานการบำบัดดวยเซลล (cell-based therapy) ไดพัฒนาขึ้นอยาง

รวดเร็วและกลายเปนหนึ่งในความกาวหนาที่สำคัญของวงการแพทย โดยเฉพาะอยางยิ่งสำหรับโรคที่มีความ
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ในบรรดาเซลลบำบัดท่ีมีการศึกษาอยูหลายชนิด เซลลตนกำเนิดชนิดมีเซนไคม (mesenchymal stem 

cells; MSCs) เปนชนิดของเซลลบำบัดที่ไดรับการกลาวถึงอยางมาก ทั้งผลิตภัณฑสเต็มเซลลชนิดมีเซนไคมที่มี

ชีวิต (living MSC products) และผลิตภัณฑที่สกัดจากสเต็มเซลลชนิดมีเซนไคม (MSC–derived products) 

เนื่องจากคุณสมบัติที่หลากหลาย เชน การปรับสมดุลภูมิคุมกัน (immunomodulation), ความสามารถในการ

ซอมแซมเนื ้อเยื ่อ (tissue repair) และการตานการอักเสบ (anti-inflammation) เปนตน อยางไรก็ตาม     
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ที่เกี ่ยวของเพื่อการบำบัดรักษา (therapeutic MSC products) สวนใหญจะยังอยูในระหวางการศึกษาวิจัย     
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ในเรื่องผลิตภัณฑ สเต็มเซลลชนิดมีเซนไคม และการประเมินความถูกตองทางวิทยาศาสตร จึงเปนเรื่องจำเปน  

ท่ีเภสัชกรควรทราบ 

   ภาพรวมของเซลลตนกำเนิดชนิดมีเซนไคมเพ่ือการบำบัดรักษา (Therapeutic MSCs) 

ในทางการแพทย เซลลตนกำเนิดหรือสเต็มเซลลไดรับความสนใจและถูกนำมาศึกษา เนื่องจากสเต็ม

เซลลมีคุณสมบัติท่ีสำคัญสองประการ[1] ไดแก 

1. ความสามารถในการเพ่ิมจำนวนตัวเอง (self-renewal)  

2. ความสามารถในการเปลี่ยนสภาพเปนเซลลชนิดอ่ืน (differentiation) 

MSCs สามารถแยกสกัดไดจากหลายแหลง เชน เนื้อเยื่อไขมัน (adipose tissue), ไขกระดูก (bone 

marrow) และสายสะดือ (umbilical cord) เปนตน เมื ่อนำมาเพาะเลี ้ยง MSCs จะมีสัณฐานวิทยาแบบ 

fibroblast-like morphology โดยมีคุณลักษณะสำคัญ ไดแก 1) มีความสามารถในการยึดเกาะ (adherence) 

2) มีการแสดงออกของ CD73, CD90 และ CD105 ในขณะเดียวกัน ขาดการแสดงออกของ CD14, CD19, 

CD34, CD45 และ HLA-DR บนผิวเซลล รวมไปถึง 3) สามารถเปลี่ยนแปลงสภาพของเซลล (tri-lineage 

differentiation) ไปเปนเซลลไขมัน (adipocyte), เซลลกระดูก (osteocyte) และเซลลกระดูกออน 

(chondrocyte) เม่ืออยูในสภาวะท่ีเหมาะสม[2] 

ในหลายประเทศรวมถึงประเทศไทย การใชผลิตภัณฑเซลลที่ออกแบบมาเพื่อใชในการวินิจฉัย บำบัด 

บรรเทา รักษา หรือปองกันโรคหรือความเจ็บปวยของมนุษย หรือมุงหมายสำหรับเกิดผลแกสุขภาพ ปรับเปลี่ยน 

ฟ นฟู หรือทดแทนโครงสรางหรือการทำงานทางสรีรวิทยารางกายมนุษย นับเปนผลิตภัณฑยาเพื ่อการ

บำบัดรักษาข้ันสูง (Advanced Therapy Medicinal Products; ATMPs) ซ่ึงการนำมาใชกับผูปวย ตองผานการ

ข้ึนทะเบียนยาและอยูภายใตกฎหมายท่ีเขมงวด[3-5] การใชผลิตภัณฑสเต็มเซลลเพ่ือการบำบัดรักษา มีโอกาสและ

แนวโนมเพิ่มสูงขึ้นทั้งในประเทศไทยและทั่วโลก ดังจะเห็นไดจากจำนวนการศึกษาทางคลินิกที่มีแนวโนมเพ่ิม

สูงข้ึนในชวงทศวรรษท่ีผานมา[6, 7]  

ประเภทของผลิตภัณฑ MSCs  

• ผลิตภัณฑท่ีมี MSCs ท่ีมีชีวิต (Living MSC Products) 

ผลิตภัณฑกลุมนี้ประกอบดวย MSCs ท่ียังมีชีวิต อาจเปนแบบ Autologous (จากตัวผูปวยเอง) เชน การ

เก็บเนื้อเยื่อจากผูปวยแลวนำไปผานกระบวนการสกัดแยก, เพิ่มจำนวน และ/หรือ ดัดแปลง MSCs จากนั้นนำ

กลับมาฉีดคืนแกผูปวยรายเดิม หรือ แบบ Allogenic (จากผูบริจาค) เชน การการเก็บเนื้อเยื่อจากผูบริจาค

สุขภาพดี นำไปผานกระบวนการสกัดแยก, เพ่ิมจำนวน และ/หรือ ดัดแปลง MSCs แลวนำมาใชกับผูปวยทานอ่ืน

ตามขอบงใช (รูปท่ี 1) 
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รูปท่ี 1 ภาพแสดงลักษณะการไดมาและการใชผลิตภัณฑ MSCs แบบ autologous และ allogenic 
(Created with BioRender.com) 

• ผลิตภัณฑท่ีสกัดจาก MSCs (MSC–Derived Products) 

เพื่อหลีกเลี่ยงความเสี่ยงที่อาจไดรับจากการใชผลิตภัณฑ MSCs ที่ยังมีชีวิต ปจจุบันผลิตภัณฑที่ไดรับ

ความสนใจมากข้ึนคือ MSC-free products ซ่ึงไมไดมีสวนประกอบของเซลล MSCs ท่ีมีชีวิต แตเปนผลิตภัณฑท่ี

ไดจากการเพาะเลี้ยง MSCs หรือมีสวนประกอบของ MSCs ท่ีไมมีชีวิตแลว เชน ของเหลวท่ีไดจากการสลายเยื่อ

หุมเซลล (cell lysate), อาหารเลี้ยงสเต็มเซลลที ่ผานการใชเลี ้ยง MSCs มาแลว (conditioned media), 

โมเลกุลคัดหลั่งจากเซลล (secretomes) เชน exosomes, extracellular vesicles (EVs), cytokine และ 

growth factor (รูปที่ 2) ผลิตภัณฑกลุมนี้มีความนาสนใจเนื่องจากมีความเสี่ยงต่ำกวาผลิตภัณฑ MSCs ที่ยังมี

ชีวิตในดานความปลอดภัย และการท่ีไมมีสวนประกอบของ MSCs ท่ีมีชีวิตท่ีสามารถแบงตัวเพ่ิมจำนวนได จึงลด

ความเสี่ยงของการที่เซลลจะพัฒนาไปเปนเซลลมะเร็งในรางกาย รวมไปถึงมีแนวโนมกระตุนระบบภูมิคุ มกัน    

ต่ำกวาเม่ือเทียบกับการใช MSCs ท่ีมีชีวิต[8], [9] 

 

รูปท่ี 2 ภาพแสดงประเภทของผลติภัณฑ mesenchymal stem cells (MSCs) ซึ่งแบงเปนผลิตภัณฑท่ีมี MSCs ท่ีมีชีวิต 
(Living MSC products) และผลติภัณฑท่ีสกัดจาก MSCs (MSC–Derived Products) (Created with BioRender.com)
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กลไกการออกฤทธิ์ของ MSCs 

เนื่องจาก MSCs มีความสามารถในการเปลี่ยนแปลงสภาพ (differentiate) ไปเปนเซลลชนิดอื ่นได 

การศึกษากลไกการออกฤทธิ์ของ MSCs ในยุคแรกๆ จึงมีการตั้งสมมติฐานวาการฉีด MSCs ที่มีชีวิตเขาไปยัง

ตำแหนงเนื้อเยื่อหรืออวัยวะที่เกิดโรค จะเกิดการเหนี่ยวนำให MSCs มีการแปลงสภาพไปเปนเซลลที่ทำหนาท่ี

จำเพาะกับเนื้อเยื่อหรืออวัยวะนั้นๆ จากสภาพแวดลอมที่ลอมรอบเซลล (microenvironment) ณ บริเวณนั้น 

ซ่ึงอาจนำไปสูการทดแทน และ/หรือ ซอมแซมเนื้อเยื่อหรืออวัยวะดังกลาว[10-12] 

แมวาการรักษาดวย MSCs จะมีประสิทธิภาพในการรักษาในหลายๆ งานวิจัย อยางไรก็ตามจากผล

การศึกษาทั้งในสัตวทดลองและในระดับคลินิกจำนวนหลายงานวิจัย แสดงใหเห็นวา MSCs ที่ถูกฉีดเขาไป ไมได

ฝงตัว (implant) อยู ณ บริเวณท่ีฉีดอยางมีนัยสำคัญ ท้ังในแงของจำนวนเซลลและระยะเวลาท่ีมีการสะสมตัว ณ 

บริเวณท่ีฉีด[13, 14] จากหลักฐานดังกลาว ชี้ใหเห็นวาผลการรักษาของ MSCs และผลิตภัณฑจาก MSCs ท่ีเกิดข้ึน

ภายในรางกาย (in vivo) เกิดจาก paracrine signaling มากกวาการฝงตัวของเซลลโดยตรง โดย MSCs จะหลั่ง

สารชีวโมเลกุลที่มีผลทางชีวภาพ ซึ่งมีผลตอเซลลและสิ่งแวดลอมโดยรอบ เชน กระตุนการแบงตัวของเซลล 

(proliferation), การเคลื่อนที่ของเซลล (migration), การอยูรอดของเซลล (survival) รวมไปถึงการแสดงออก

ของยีน (gene expression)[16, 17] สารสำคัญท่ีถูกหลั่งออกมาจาก MSCs ท่ีนำไปสูการออกฤทธิ์แบบ paracrine 

signaling เชน TNF-stimulated gene/protein 6 (TSG6), indoleamine 2,3-dioxygenase (IDO1), 

prostaglandin E2 (PGE2), vascular endothelial growth factor (VEGF), transforming growth factor-

β (TGF-β), fibroblast growth factor (FGF), รวมไปถึง cytokines ชนิดตางๆ และ microRNAs ที่บรรจุอยู

ใน exosome โดยสารเหลานี ้มีผลในการรักษาผานกระบวนการ เชน กระตุ นการแบงตัวของเซลล (cell 

proliferation), กระตุนการสรางหลอดเลือด (angiogenesis), ปรับสมดุลระบบภูมิคุม (immunomodulation) 

ผานการยับยั้งการกระตุน T-cell, ลดการอักเสบ (anti-inflammation) และสงเสริมกระบวนการสมานแผล 

(wound healing)[17-22] 

ขอบงใชของ MSCs และผลิตภัณฑท่ีเกี่ยวของ 

ตลอดหลายปท่ีผานมา MSCs ท่ีมีชีวิตรวมไปถึงผลิตภัณฑท่ีสกัดจาก MSCs (MSC–Derived Products) 

ถูกนำมาศึกษาทางคลินิกในมนุษย สำหรับขอบงใชในโรคหรือภาวะความผิดปกติที่หลากหลายกันไป[23] เชน 

โรคอัลไซเมอร[24], โรคพารกินสัน[25], โรคเบาหวานชนิดที่ 1[26], ภาวะเซลลผูบริจาคทำปฏิกิริยาตอเซลลผูปวย 

(graft-versus-host disease; GvHD)[27], โรคลำไสอักเสบเรื้อรัง (Crohn's disease)[28], โรคไตวายเรื้อรัง[29], 

แผลเรื้อรังจากภาวะเบาหวาน[30], ปอดอักเสบจากการติดเชื้อ COVID-19[31] ตลอดจนสำหรับฟนฟูสภาพผิว[32], 

[33] การศึกษาทางคลินิกเหลานี้ไดสรางองคความรูใหมเกี่ยวกับ MSCs อยางมาก อีกทั้งผลการศึกษาจากหลายๆ 

การศึกษา ไดแสดงใหเห็นถึงความเปนไปไดในการนำ MSCs ไปใชในการบำบัดรักษาโรคท่ีหลากหลายในอนาคต 

ในสวนของขอบงใชของผลิตภัณฑ MSCs ที่ไดรับการขึ้นทะเบียนแลว ในปจจุบัน (ขอมูล ณ เมษายน 

พ.ศ. 2569) โดยสวนใหญ ผลิตภัณฑ MSCs ถูกนำมาใชรักษาโรคท่ีเกิดจากระบบภูมิคุมกันทำงานผิดปกติ รวมไป

ถึงจากกระบวนการอักเสบ เชน ภาวะ GvHD และ Osteoarthritis เปนตน ในตารางท่ี 1 แสดงรายชื่อผลิตภัณฑ 

MSCs ที่ไดรับการขึ้นทะเบียนเปนยา และขอบงใชของผลิตภัณฑแตละตัว ในประเทศตางๆ ทั่วโลก (ขอมูล ณ 

เมษายน พ.ศ. 2569)  
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ตารางท่ี 1 ผลิตภัณฑ MSCs ท่ีไดรับการข้ึนทะเบียนเปนยาในประเทศตางๆ ท่ัวโลก (ขอมูล ณ เมษายน พ.ศ. 2569) 

ชื่อทางการคา สารออกฤทธิ ์ ขอบงใช ท่ีไดรับการขึ้นทะเบียน 
ประเทศท่ีขึ้น

ทะเบียนเปนท่ีแรก 
AT/AL อางอิง 

Akuugo® Modified human BM-
MSCs (Vandefitemcel) 

Chronic Motor Paralysis จาก
อาการ traumatic brain injuries 

ญี่ปุน AL [34]-[36] 

Alofisel®* Human AT-MSCs 
(Darvadstrocel) 

Complex perianal fistulas สหภาพยโุรป AL [37]-[40] 

Cartistem® 

 
Human UC-MSCs Knee articular cartilage 

defects ในผูปวย osteoarthritis 
(ICRS grade IV) 

เกาหลีใต AL [41] 

Cellgram® Human BM-MSCs Acute Myocardial Infarction เกาหลีใต AT [42] 

Cupistem® Human AT-MSCs Crohn’s fistula เกาหลีใต AT [43] 

Mesestro-Cell® Human BM-MSCs Osteoarthritis อิหราน AT [44] 

Neuronata-R® Human BM-MSCs 
(Lenzumestrocel) 

Amyotrophic lateral sclerosis เกาหลีใต AT [45], [46] 

Queencell® Human AT-MSCs, 
preadipocytes, 
endothelial progenitor 
cells, pericytes, mast 
cells, และ fibroblast. 

Subcutaneous tissue defect เกาหลีใต AT [43] 

Ruibosheng® Human UC-MSCs 
(Amimestrocel) 

Steroid-refractory acute 
GvHD (gastrointestinal type) 

จีน AL [47] 

Ryoncil® Human BM-MSCs 
(remestemcel-L-rknd) 

Acute and refractory GvHD  
ในผูปวยเด็ก 

สหรัฐอเมริกา AL [48]-[51] 

Stempeucel® Human BM-MSCs Critical Limb Ischemia และ 
Knee Osteoarthritis 

อินเดีย AL [52], [53] 

Stemirac® Human BM-MSCs Spinal cord injury ญี่ปุน AT [36] 

Temcell®HS Human BM-MSCs Acute and refractory GvHD ญี่ปุน AL [37] 

หมายเหตุ:  
AL: allogenic 
AT: autologous 
AT-MSCs: adipose tissue-derived mesenchymal stem cells 
BM-MSCs: bone marrow-derived mesenchymal stem cells 
UC-MSCs: umbilical cord-derived mesenchymal stem cells 
GvHD: graft-versus-host disease 

*ถอนทะเบียนการคาจากสหภาพยุโรป เมื่อ พ.ศ.2567 และหยุดการจำหนายในประเทศญี่ปุนเมื่อ พ.ศ. 2569   
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อาการไมพึงประสงคจากการใช MSCs  

อาการไมพึงประสงคของผลิตภัณฑ MSCs โดยรวม มีดังตอไปนี้ 

1. อาการไมพึงประสงคท่ีพบไดบอย 

มักเปนอาการไมพึงประสงคเฉียบพลัน ที่สัมพันธกับการใหยา (Infusion-related reactions) 

โดยเฉพาะเมื่อบริหารยา MSCs ทางหลอดเลือด อากรไมพึงประสงค เชน ไข หนาวสั่น รวมไปถึง 

อาการปวดบวม คัน ณ บริเวณท่ีฉีด  

นอกจากนั้นยังพบอาการทองผูก และ นอนไมหลับ โดยทั่วไปอาการเหลานี้มักมีความรุนแรง

ระดับเล็กนอยถึงปานกลาง และสามารถหายไดเอง แตยังคงตองมีการเฝาระวังอยางใกลชิด[54, 55] 

2. อาการไมพึงประสงคท่ีมีความรุนแรง 

จากการศึกษา meta-analysis ที่ทำการวิเคราะหรายงานอาการไมพึงประสงคของการศึกษา 

MSCs ทางคลินิก พบวามีรายงานการพบอาการไมพึงประสงคที่รุนแรงเปนจำนวนนอยมาก (rare 

incidence) และมักเกิดขึ้นอยางไมมีนัยสำคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับกลุมควบคุม (control/sham 

groups) ตัวอยางอาการไมพึงประสงคชนิดรุนแรงที่มีการรายงานแตไมมีนัยสำคัญทางสถิติ เชน 

cardiovascular complications, systemic infection และเสียชีวิต  

3. อาการไมพึงประสงคท่ีมีโอกาสเกิดตามทฤษฎี 

นอกเหนือไปจากอาการไมพึงประสงคที่มีการรายงานแลวนั้น ยังมีความเสี่ยงทางทฤษฎีที่อาจ

นำไปสูอาการขางเคียงที่รุนแรงได[56] ที่ถึงแมจะยังไมมีรายงานการพบ แตยังจำเปนตองมีการศึกษา

เพิ่มเติม และควรติดตามเฝาระวังอยางใกลชิด เชน ความเสี่ยงดาน tumorigenicity ของ MSCs 

กลาวคือ มีขอมูลที่ชี้ใหเห็นวา MSCs มีการตอบสนองตอ growth factor ในลักษณะที่คลายกับ

เซลลมะเร็ง[57] ในขณะเดียวกันมีหลักฐานทางการศึกษาแสดงใหเห็นวา ประมาณครึ่งหนึ่งของ MSCs 

ที่ถูกเพาะเลี้ยงในจานเพาะเลี้ยงเปนระยะเวลานาน (5-106 สัปดาห) เกิดการเปลี่ยนสภาพไปเปน 

malignant cells ไดเอง (spontaneous)[58] ทำใหมีความเสี่ยงที่ MSCs ที่ถูกฉีดเขาไปนั้น อาจ

เปลี่ยนแปลงไปเปนเซลลชนิดท่ีไมพึงประสงค รวมไปถึงเพ่ิมความเสี่ยงตอการกระตุนระบบภูมิคุมกัน 

อีกทั้งการฉีด MSCs เขาสูกระแสเลือด อาจทำใหเกิดการสะสมของ MSCs ณ เนื้อเยื่อหรืออวัยวะ

ตางๆ ที่ไมพึงประสงค (undesired targets) ได ซึ่งอาจนำไปสูอาการขางเคียงที่รุนแรง เชน การ

สะสม MSCs ที่ปอด อาจนำไปสูภาวะ pulmonary embolism หรือการสะสม MSCs บริเวณไต 

อาจนำไปสูภาวะไตวายเฉียบพลันได[59] อีกทั้ง MSCs และ microvesicle ที่หลั่งจาก MSCs แสดง

คุณสมบัติ procoagulation ในหลอดทดลอง[60] และนำไปสูการเกิด thromboembolism ใน

สัตวทดลอง[61] และมนุษย[62] 

สำหรับรายงานอาการไมพึงประสงคจากผลิตภัณฑ MSCs แบงตามผลิตภัณฑ MSCs ที่ไดรับการ      

ข้ึนทะเบียนเปนยาเปนรายตัว แสดงในตารางท่ี 2 
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ตารางท่ี 2 รายงานอาการไมพึงประสงคจากผลิตภัณฑ MSCs แบงเปนรายผลิตภัณฑ 

ชื่อทางการคา รายงานอาการไมพงึประสงค  อางอิง 
Akuugo® Transient ischemic attack, Balance disorder, Delirium, Seizure, Headache, 

Procedural headache, Wound complication, Nausea and vomiting, Pyrexia 
และ Muscle spasticity 

[63] 

Alofisel® Anal Abscess, Anal pain และ Anal fistula  [64] 

Cartistem® Pain, Headache, Itching และ Peripheral edema [65] 

Cellgram® Injection site reactions, Fever, Fatigue, Headache และ Allergic reactions [66] 

Cupistem® N/A [43] 

Mesestro-Cell® N/A [44] 

Neuronata-R® Back pain, Headache, Fever, Pain, Pain in the extremities และ Tailbone pain [67] 

Queencell® N/A [43] 

Ruibosheng® Thrombocytopenia, Leukopenia, Cytomegalovirus DNAemia, Anemia และ 
Fever 

[47]  

Ryoncil® Viral infectious disorders, Bacterial infectious disorders, Infection – 
pathogen unspecified, Pyrexia, Hemorrhage, Edema, Abdominal pain และ 
Hypertension 

[68] 

Stempeucel® Injection site swelling and pain [69] 

Stemirac® Anemia (สัมพนัธกับข้ันตอน bone marrow fluid collection กอนการรักษา) [70] 

Temcell®HS Hepatic dysfunction, Infections และ Relapse of the underlying disease [71] 

หมายเหตุ: N/A = not available  

จากขอมูลพบวา รายงานอาการไมพึงประสงคจากการใชผลิตภัณฑ MSCs ยังมีจำนวนคอนขางจำกัด 

เนื่องจากการนำ MSCs มาใชเพื่อการรักษายังคงอยูในวงจำเพาะ และเปนผลิตภัณฑใหมที่ขอมูลสวนใหญยัง

อางอิงจากการศึกษาทางคลินิกเปนหลัก ทั้งนี ้ โดยภาพรวมจึงยังมีขอมูลดานความปลอดภัยจากการศึกษา    

หลังออกสูตลาด (Post-marketing surveillance) ไมเพียงพอสำหรับการประเมินในระยะยาว 

ดังนั้นเภสัชกรมีบทบาทสำคัญอยางยิ่ง ในการประเมินความปลอดภัย ติดตามเฝาระวัง ทั้งในระยะ

เฉียบพลันและระยะยาวในผูปวยทุกรายอยางใกลชิด รวมไปถึงการสื่อสาร แลกเปลี่ยน และบันทึกอาการ        

ไมพึงประสงครวมกับบุคลากรทางการแทพยที่เกี่ยวของกับการรักษา อีกทั้งการใหความรู ความเขาใจแกผูปวย  

ถึงความเสี่ยงและอาการไมพึงประสงคท่ีอาจเกิดข้ึนไดจากการใชผลิตภัณฑ MSCs  
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ขอจำกัดและความทาทายของการพัฒนาผลิตภัณฑ MSCs มาใชทางคลินิก และบทบาทของเภสัชกร 

การใชผลิตภัณฑ MSCs ในมนุษยยังมีขอจำกัดสำคัญหลายประการ ท่ีอาจสงผลกระทบตอประสิทธิภาพ

ในการรักษาและดานความปลอดภัย  

• ดานปจจัยภายในรางกาย 

ประการแรก การศึกษาเภสัชจลนศาสตร (pharmacokinetic) ของผลิตภัณฑ MSCs ไมสามารถใช

หลักการเดียวกันกับยาเคมีและยาชีววัตถุแบบดั้งเดิมได กลาวคือสำหรับยาเคมีและยาชีววัตถุแบบดั้งเดิม       

สวนใหญสามารถศึกษากระบวนการ absorption, distribution, metabolism, และ excretion (ADME) เปน

พารามิเตอรสำหรับทำนายระดับยารวมถึงผลการออกฤทธิ์และความเปนพิษได ในขณะที่ผลิตภัณฑ MSCs ตอง

อาศัยการศึกษากระบวนการทางชีวภาพท่ีมีผลกระทบตอเซลล เชน apoptosis, autophagy, differentiation, 

phagocytosis และ senescence จึงจะศึกษาการกระจายตัว (biodistribution) ของ MSCs หลังจากถูกนำเขา

สูรางกายได[72] แตถึงกระนั้น ดวยเทคโนโลยีและความรูในปจจุบันยังไมสามารถกำหนด, ควบคุม หรือแมแต

ทำนายการกระจายตัวของ MSCs ไดอยางชัดเจน[73] ยิ่งไปกวานั้น ระดับ MSCs ที่วัดไดในกระแสเลือดผูปวยยัง

ไมสามารถแปรเปนผลการออกฤทธิ์ (therapeutic effect) ไดอยางตรงไปตรงมา เนื่องจากกลไกการออกฤทธิ์

แบบ paracrine signaling ของ MSCs[72] 

นอกจากนั้น MSCs ที่ผานการเพาะเลี้ยงและเพิ่มจำนวน (in vitro expansion) กอนการนำมาฉีดให

ผูปวย หากไมมีการศึกษาหรือกำหนดจำนวน passage ท่ีเหมาะสม จะมีโอกาสท่ี MSCs นั้นๆ จะอยูในภาวะชรา 

(cell senescence) ซึ่งจะมีการหลั่ง senescence-associated secretory phenotype (SASP) factors 

ออกมา สงผลยับยั้งการฟนฟูเนื้อเยื่อ และการแบงตัวของเซลลโดยรอบ[74, 75] ยิ่งไปกวานั้น ความชราของ MSCs 

สงผลโดยตรงตอคุณสมบัติของตัว MSCs เอง ผลจากงานวิจัยหลายชิ ้น แสดงใหเห็นวา MSC culture             

ท่ี passage สูงๆ จะมีการแบงตัวชาลง และ มีความสามารถในการ differentiate ลดลง[76] ในหลายๆ งานวิจัย  

จึงไดมีการกำหนดจำนวน passage ของ MSCs ที่จะนำมาใชกับผูปวย ใหอยูในระดับต่ำ เชน passage 3-5     

เปนตน[77] 

• ดานปจจัยภายนอกรางกาย 

การทราบถึงแหลงที่มาของผลิตภัณฑ MSCs (traceability) ถือเปนประเด็นสำคัญอยางยิ่ง เนื่องจาก

หากผลิตภัณฑ MSCs ขาดมาตรฐาน เชน ไมสามารถตรวจสอบแหลงที่มาไดอยางชัดเจน ขอมูลผูบริจาคไม

ครบถวน มีกระบวนการจัดการและการจัดเก็บเซลลที่ไมไดมาตรฐาน หรือขาดการคัดกรองดานความปลอดภัย

ของผลิตภัณฑ อาจเพิ่มความเสี่ยงตอการติดเชื้อหรือการถายทอดโรคจากผูบริจาคสูผูรับได นอกจากนี้ ยังอาจ

กอใหเกิดการกระตุนระบบภูมิคุมกันจากการปนเปอนของสารเคมีที่ใชในกระบวนการเพาะเลี้ยงหรือการจัดเก็บ 

MSCs เชน ยาปฏิชีวนะ เซรั่มจากมนุษยหรือสัตว รวมถึงสารที่ใชในการแชแข็งเซลล เชน dimethyl sulfoxide 

เปนตน 

การเก็บรักษาและการขนสงผลิตภัณฑ MSCs โดยเฉพาะผลิตภัณฑที่มีชีวิต จำเปนตองควบคุมอุณหภมิู

ในระดับต่ำมาก โดยทั่วไปกำหนดใหจัดเก็บที่อุณหภูมิ ≤ -135°C ภายใตไอระเหยของไนโตรเจนเหลว (liquid 

nitrogen vapor phase) ขณะที่การเตรียมผลิตภัณฑกอนบริหารใหผู ปวยตองดำเนินการภายใตสภาวะ     

ปลอดเชื้อ (aseptic technique) ภายในตูชีวนิรภัย (Biological Safety Cabinet; BSC) ทั้งนี้ การจัดเก็บ    
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การขนสง หรือการเตรียมผลิตภัณฑที่ไมเหมาะสม อาจสงผลกระทบโดยตรงตอทั้งประสิทธิภาพและความ

ปลอดภัยของผลิตภัณฑได 

นอกจากนี ้ ยังมีประเด็นสำคัญดานจริยธรรมและกฎหมายที ่เกี ่ยวของกับการไดมาของ MSCs          

จากเนื้อเยื ่อที่ถูกนำมาใชอยางผิดกฎหมาย เชน กรณีการลักลอบนำรกและสายสะดือจากการทำคลอดใน

โรงพยาบาลไปสงตอใหคลินิกเสริมความงามเพื่อใชผลิตสเต็มเซลล[78,79]   ตลอดจนการผลิตและการจัดเก็บ 

MSCs โดยไมไดรับอนุญาตตามกฎหมาย 

• ดานการจัดการแนวทางปฏิบัติ 

การขาดแนวทางปฏิบัติที่เปนมาตรฐานเดียวกัน รวมถึงการขาดขอมูลสนับสนุนในหลายดาน นับเปน

ขอจำกัดสำคัญที่ทำใหการวิจัยและพัฒนา ตลอดจนการควบคุมประสิทธิภาพและความปลอดภัยของผลิตภัณฑ 

MSCs ยังคงเปนประเด็นท่ีมีความทาทายในปจจุบัน[80,81] เชน 

1) การผลิต มีความหลากหลายในทางปฏิบัติ เชน แนวทางการคัดกรองผูบริจาค แหลงของเนื้อเยื ่อท่ี

นำมาสกัด MSCs, วิธีการแยก MSCs ออกจากเนื้อเยื่อ, วิธีการเพาะเลี้ยงเซลล ตลอดจนสูตรอาหารเพาะเลี้ยง 

เปนตน ความแตกตางของกระบวนการผลิตเหลานี้ สงผลใหคุณภาพและฤทธิ์ทางชีวภาพของผลิตภัณฑ MSCs  

มีความแปรปรวนสูง  

2) การวิเคราะหคุณภาพ ยังขาดวิธีการทดสอบที่เปนมาตรฐานสากล (uniform assay) ที่ครอบคลุม

การประเมินคุณลักษณะสำคัญดานคุณภาพ (Critical Quality Attributes; CQAs) ของ MSCs เชน การพิสูจน

เอกลักษณ (identity), ความบริสุทธิ์ (purity), ความมีชีวิต (viability) และความแรง (potency) เปนตน 

3) วิธีการบริหาร MSCs ในผูปวย เชน ตำแหนงและวิธีในการฉีด (administration route), ปริมาณ 

MSCs ที่เหมาะสม (optimal dosage) รวมถึงชวงเวลาและความถี่ในการบริหารยา (injection timing and 

interval) โดยแมจะเปนผลิตภัณฑ MSCs แบบเดียวกัน แตวิธีการบริหารยาอาจแตกตางกันตามผลิตภัณฑและ

ขอบงใชในผูปวยแตละราย ดังนั้น เภสัชกรจึงจำเปนตองตรวจสอบวิธีการบริหารยาใหถูกตองตามคำแนะนำใน

เอกสารกำกับยา กอนบริหารยาใหแกผูปวย 

4) การติดตามความเปนพิษ และอาการไมพึงประสงคของผลิตภัณฑ MSCs อาจจำเปนตองใชระยะเวลา

ติดตามหลังจากเริ่มบริหารยายาวนานกวาผลิตภัณฑยาทั่วไป เนื่องจากกลไกการออกฤทธิ์ของผลิตภัณฑ MSCs 

มักมีผลออกฤทธิ์เปลี่ยนแปลงในระดับ microenvironment รวมถึงมีความเปนไปไดท่ี MSCs จะเปลี่ยนแปลง 

ไปเปนเซลลชนิดอ่ืนและเกิดการสะสมภายในรางกาย ซ่ึงอาจสงผลกระทบในระยะยาวได 

จากขอจำกัดและความทาทายดังกลาว สะทอนใหเห็นวาเภสัชกรมีบทบาทสำคัญตลอดกระบวนการ

บำบัดดวย MSCs ตั้งแตการวิจัยและพัฒนา การผลิต การกำกับดูแลคุณภาพ การเก็บรักษาและการขนสง     

การตรวจสอบที่มาของผลิตภัณฑ การบริหารยาแกผูปวย ตลอดจนการติดตามอาการไมพึงประสงคอยางใกลชิด    

ท้ังในระยะสัน้และระยะยาว 

  



บทความวชิาการเพื่อการศกึษาต่อเน่ืองทางเภสชัศาสตร ์ กรมวทิยาศาสตรก์ารแพทย ์

 
 

10 
 
 

   บทสรุป 

เซลลตนกำเนิดชนิดมีเซนไคมและผลิตภัณฑที่เกี ่ยวของเพื่อการบำบัดรักษา (Therapeutic MSC 

products) ถือเปนหนึ่งในความกาวหนาที่สำคัญของการแพทยสมัยใหม โดยมีศักยภาพในการรักษาโรคและ

ภาวะผิดปกติที่หลากหลาย ผานกลไกการออกฤทธิ์ที่ซับซอนและแตกตางจากยาเคมีและยาชีววัตถุแบบดั้งเดิม 

อยางไรก็ตาม แม MSCs จะถูกนำมาศึกษาอยางกวางขวางและมีผลิตภัณฑบางสวนไดรับการขึ้นทะเบียนเปนยา

ในหลายประเทศทั่วโลกแลว การนำ MSCs มาใชทางคลินิกยังคงเผชิญกับขอจำกัดและความทาทายหลาย

ประการ ทั้งในดานความไมแนนอนของเภสัชจลนศาสตร ความเสี่ยงดานความปลอดภัย ความแปรปรวนของ

คุณภาพผลิตภัณฑ รวมถึงการขาดแนวทางปฏิบัติและวิธีการประเมินประสิทธิภาพท่ีเปนมาตรฐานเดียวกัน 

ในบริบทดังกลาว เภสัชกรมีบทบาทสำคัญตลอดวงจรชีวิตของผลิตภัณฑ MSCs ตั้งแตการประเมิน

ขอมูลทางวิทยาศาสตร การกำกับดูแลกระบวนการผลิตและการควบคุมคุณภาพ การเก็บรักษาและการขนสง 

การตรวจสอบวิธีการบริหารยา ตลอดจนการติดตาม เฝาระวัง และรายงานอาการไมพึงประสงคทั้งในระยะสั้น

และระยะยาว ดังนั้น ความรูและความเขาใจท่ีถูกตองเก่ียวกับ MSCs และผลิตภัณฑท่ีเก่ียวของจึงมีความจำเปน

อยางยิ ่ง เพื ่อปองกันการใชผลิตภัณฑที ่ขาดหลักฐานเชิงประจักษ ลดความเสี ่ยงตอผู ปวย และสนับสนุน         

การพัฒนาและการใช therapeutic MSCs ใหเปนไปอยางมีมาตรฐาน ความปลอดภัย และประสิทธิภาพสูงสุด
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