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BROAD SPECTRUM

เหล็กกบการติดเชอ
ฮรอนงค์ ก!สดาลอำ ไพ, Ph.D. *

การยับยั้งการเจริญของจุลินทรีย์ในระยะแรกของการติดเชื้อ ย่อมเป็นสิ'งที'พึงประสงค์กว่าการปล่อย 
ให้เกิดโรคข้ืนมา เป็นที'ทราบกันดีว่าระบบสร้างภูมิต้านทานในร่างกายของคนติดเชื้อมีส่วนสำคัญมาก ขณะ 
เดียวกันปริมาณของเหล็กในร่างกายของผู้น้ัน ก็ต้องไม่มีให้กับเช้ือโรคท่ีติดมา ในร่างกายจะไม่ค่อยพบเหล็ก 
ที'อยู่ในสภาพอิสระ เหล็กส่วนใหญ่จะอยู่ในระหว่างเชลล์ในรูปของฮีโมโกลบิน หรือจับกับโปรตีนเฟอร์ริติน 
ส่วนน้อยจะจับกับทรานสเฟอร์ริน (transferrin) ซ่ึงเป็นกลัยโคโปรตีนในซีร่ัม เหล็กในรูปต่าง «I น้ีจะมีหน้าท่ี 
มากมาย คือช่วยให้เหล็กอยู่ในรูปแบบท่ีละลายได้ ป้องกันพิษของเหล็กที'อาจเกิดชื้น และใช้ในเมตาบอลิสม 
เหล็กจะจับกับสารต่าง 0} ที'กล่าวแล้วได้ดีมาก แต่แบคทีเรียก็สามารกดึงเหล็กไปได้ เฉพาะแบคทีเรียพวก 
lactobacilli เท่านั้นที'สามารกเจริญได้โดยไม่มีเหล็ก แบคทีเรียที่ทำให้เกิดโรคหลาย «I ตัว ต้องการเหล็ก 
ในปริมาณสูง แบคทีเรียที่ทำให้เกิดโรคสามารถดึงเหล็กไปได้ โดยการหลั่งสิเดอโรฟอร์ส (Siderophores) 
ซึ่งเป็นอนุพันธ์ของเคทีคอล (catechol) หรือกรดไฮดรอกซามิค (hydroxamic acid) สิเดอโรฟอร์สนี้สามารถ 
จับกับเหล็กได้ดีพอ กับโปรตีนที'จับกับเหล็กในคน เมื่อสิเดอโรฟอร์สจับกับเหล็กแล้วรีเชปเตอร์ (receptor) 
ที'ผนังเซลล์ของจุลินทรีย์ก็จะจับสารประกอบเช้งช้อนนี้ไว้แล้วเหล็กก็จะลูกปล่อยเข้าไปในเชลล์

สิเดอโรฟอร์สและรีเซปเตอร์ที่ผนังเซลล์จะสร้างชื้นเมื่อจุลินทรีย์ขาดเหล็ก ในจุลินทรีย์บางชนิด 
จะมีการก่ายทอดลักษณะนี้ทางพันธุกรรม ทำให้จุลินทรีย์นั้นมีอันตรายมากชื้น ซึ่งพบ'ว่าจุลินทรีย์ที'เจริญ 
ในสัตว์ หรือที่แยกได้จากปอดของผู้ป่วยโรค cystic fibrosis จะสร้างสิเดอโรฟอร์ส และรีเชปเตอร์นี้ 
นอกจากน้ีในซีร่ัมของคนปกติ และในนมมารดาก็สามารถตรวจพบสารซึ่งเป็นตัวต้าน enterochelin ซึ่งเป็น 
สิเดอโรฟอร์สซึ่งสร้างโดย enterobacteriaceae การสร้างสารต้าน enterochelin นี้ก็เป็นทางหนึ่งที'ร่างกาย 
จะป้องกันจุลินฑรีย์ได้

โดยท่ัวไปแหล่งของเหล็กซ่ึงสิเดอโรฟอร์สจะจับไว้ก็น่าจะมาจากทรานสเฟอร์ริน ปกติทรานสเฟอร์ริน 
จะอิ่มตัวด้วยเหล็กประมาณ 30% (30% saturated) ซึ่งส่งผลให้แบคทีเรียที่เจริญอยู่ภายในระหว่างเชลล์ 
จะอยู่ในสภาพที่มีเหล็กน้อยมาก จากการทดลองภายในหลอดแก้วพบว่า การก่ายเหล็กจากฑรานสเฟอร์ริน 
ไปยังสิเดอโรเฟอร์สนี้จะช้า นอกจากจะมีปริมาณสิเดอโรฟอร์สสูง «I เท่านั้น และอัตราเร็วนี้จะเพิ่มชื้นถ้า

* ผู้ช่วยศาสตราจารย์ ภาควิชาอาหารเคมี คณะเภสัชคาสตร์ จุพาลงกรณ์มหาวิทยาลัย
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เติม citrate, pyrophosphate หรือ nitrilotriacetate นอกจากนี้พบว่า สิเดอโรฟอร์สที'สร้างโดยเชื้อสเตรีป 
คือ desferrioxamine ช้งใช้สำหรับกำจัดเหล็กทีสะสมไว้มากเกินไปในคนไข้ ซึ่งได้รับเหล็กมากเกินจะจับ 
กับเหล็กที'อยู่ระหว่างเชลล์ตับ มากกว่าจะจับกับเหล็กซึ่งจับอยู่กับทรานส์เฟอร์ริน ในทำนองเดียวกันสิเดอ- 
โรฟอร์สจึงน่าจะจับกับเหล็กที1อยู่ระหว่างเชลล์ มากกว่าจะจับกับเหล็กซึ่งอยู่กับฑรานส์เฟอร์ริน

ในคนทีได้รับเหล็กเกิน (iron overload) ก็พบว่าจะเป็นโรคติดเชื้อได้ง่าย และในรายที1ได้รับการ 
ก่ายเลือดจนเหล็กเกิน พบว่าทรานส์เฟอร์รินในช้รั่มจะเกือบอิ่มตัว เหล็กในร่างกายจึงจับกับโปรตีนอื่นทีม 
ในซีรัม โดยไม่มีความเฉพาะเจาะจงเพิมโอกาสให้แบคทีเรียได้เหล็กมากชื้น ในรายที1ได้รับเหล็กเกินไม่มากนัก 
ทรานส์เฟอร์รินอิ่มตัวมากชื้น ก็จะมีเหล็กสำหรับแบคทีเรียมากชื้น ในรายเหล่านี้พบว่าจะติดเชื้อได้ง่ายชื้น 
เนื่องจากมีเหล็กอยู่ระหว่างเชลล์มากชื้น มีรายงานซ่ึงทารก 2 คน ได้รับเหล็กมากเกิน เนื่องจากรับประทาน 
เหล็กเข้าไปโดยอุบัติเหตุ แล้วได้รับการรักษาด้วย desferrioxamine ระดับการอิ่มตัวของทรานส์เฟอร์ริน 
ไม่เกิน 40% แต่ทารกเป็นโรคติดเชื้อ Yersinia enterocolitica ตั้งแต่เริ่มตันรักษา ทั้งนี้เนื่องจากจุลินทรีย์ 
นี้สามารกใช้เหล็กที'อยู่ในระหว่างเซลล์ และเหล็กที'จับกับ desferrioxamine ได้

เน ื่อ ง จ า ก ป ร ิม า ณ เห ล ็ก ท ี'ม า ก เก ิน ใน ร ่า ง ก า ย จ ะ ไ ป เส ร ิม ก า ร จ ับ เห ล ็ก ข อ ง จ ุล ิน ท ร ีย ์ไ ด ้ด ีช ื้น  ก าร ข า ด เห ล ็ก  

ก ็น ่า จ ะ เป ็น ก า ร ป ้อ ง ก ัน ก า ร ต ิด เช ื้อ ไ ด ้ ซ ึ่ง พ บ ว ่า เม ื่อ ม ีภ า ว ะ ต ิด เช ื้อ  ห ร ือ ม ีอ า ก า ร อ ัก เส บ  ร ะ ด ับ ข อ ง เห ล ็ก ท ี ่
จ ับ ก ับ ท ร า น ส ์เฟ อ ร ์ร ิน ใ น ร ่า ง ก า ย จ ะ ล ด ล ง  ซ ึ่ง ภ า ว ะ น ี้อ า จ จ ะ เป ็น ก ล ไ ก ท ี'ช ่ว ย ใ ห ้ร ่า ง ก า ย ผ ู้ป ่ว ย ด ึง เห ล ็ก ไ ว ้ไ ด ้ 
ม า ก ช ื้น  ก า ร ศ ึก ษ า ใ น ส ัต ว ์ท ด ล อ ง  ก ็พ บ ว ่า ก า ร ท ำ ใ ห ้เห ล ็ก ใ น เล ือ ด ล ด ต ํ่า ล ง โ ด ย ก า ร ฉ ีด  e n d o to x in  จ ะ ช ่ว ย  
ป ้อ ง ก ัน ก า ร ต ิด เช ื้อ ไ ด ้ น อ ก จ า ก น ี้ก า ร ม ีไ ข ้เม ื่อ ม ีภ า ว ะ ต ิด เช ื้อ ม ีผ ล ท ำ ใ ห ้ก า ร ส ร ้า ง ส ิเด อ โ ร ฟ อ ร ์ส โ ด ย จ ุล ิน ท ร ีย ์ 
ล ด ล ง  ก า ร อ ัก เส บ ก ็ท ำ ใ ห ้ร ะ ด ับ เห ล ็ก ท ี่ส ะ ส ม ไ ว ้ร ะ ห ว ่า ง เซ ล ล ์เป ล ี่ย น แ ป ล ง ไ ป

อ ย ่า ง ไ ร ก ็ต า ม เห ล ็ก ท ี'ผ ล ต ่อ ร ะ บ บ ภ ูม ิต ้า น ท า น ใน ร ่า ง ก า ย  ก า ร ข า ด เห ล ็ก จ ะ ม ีผ ล ต ่อ ก า ร ต อ บ ส น อ ง ข อ ง  
เช ล ล ์ การแบ่งตัวข อ ง เซ ล ล์นี้าเห ล ือ ง  ( ly m p h o c y te s )  ก ็ต ้อ ง ก า ร เห ล ็ก ท ี'จ ับ ก ับ ท ร า น ส ์เฟ อ ร ์ร ิน  ซ ึ่ง พ บ ว ่า  
ภ า ว ะ ก า ร ข า ด เห ล ็ก  (iro n  d e fic ien cy ) จ ะ ท ำ ใ ห ้ภ า ว ะ ก า ร อ ิ่ม ต ัว ข อ ง ท ร า น ส ์เฟ อ ร ์ร ิน ต า ก ว ่า ร ะ ด ับ ท ี1ต ้อ ง ก า ร  
ส ำ ห ร ับ ก า ร แ บ ่ง ต ัว ไ ด ้ด ีท ี่ส ุด ข อ ง  T  เซ ล ล ์ ด ้ง น ั้น ภ า ว ะ ก า ร ข า ด เห ล ็ก จ ะ ท ำ ให ้ร ่า ง ก า ย ส า ม า ร ถ ไ ม ่ย อ ม ให ้เห ล ็ก  

แ ก ่แ บ ค ท ีเร ีย ไ ด ้ แ ต ่ข ณ ะ เด ีย ว ก ัน ก ็ท ำ ให ้ร ะ บ บ ภ ูม ิต ้า น ใน ร ่า ง ก า ย เส ื่อ ม ไ ป ด ้ว ย

ด้งนั้นภาวะเหล็กที'สมดุลย์จึงเป็นภาวะที่เหมาะสม เมื่อมีการติดเชื้อจุลินทรีย์ก็ไม่สามารถดึงเหล็ก 
ไปได้ทันที ขณะเดียวกันปริมาณที,มีนี้ก็จะเพียงพอที'จะให้ระบบภูมิต้านทานในร่างกายทำงานได้ดีที'สุด 
B rock . J .H . 1986 Iron and th e o u tc o m e  o f  in fec tio n . B rit. M ed . J. 293 ะ 5 18-520
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