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 ในปัจจุบนัโรคติดเช้ือไวรัสเดงกีมีรายงานพบไดท้ัว่โลก เกิดจากเช้ือ Dengue virus (DENV) ไดท้ั้ง 4 ซีโรทยัพ ์

คือ DENV1, DENV2, DENV3  และ DENV4 หลงัจากการติดเช้ือแต่ละซีโรทยัพ ์จะเกิดภูมิคุม้กนัระยะยาวเฉพาะต่อซี

โรทยัพ ์นั้นๆ แต่จะเกิดภูมิคุม้กนัต่อซีโรทยัพอ่ื์นๆ ไดเ้พียงชัว่คราวหรือไม่มีเลย นอกจากน้ีการติดเช้ือซีโรทยัพ์

อ่ืนในคร้ังต่อไป (secondary dengue infection) จะเกิดภาวะ antibody-dependent enhancement (ADE) คือ กระตุน้ใหเ้กิด virus 

antibody complexes จบักบั Fc receptor bearing  cells ทาํใหมี้ viremia เพ่ิมข้ึน และเกิด cross reactivity กบั memory CD4+ และ CD8+ 

ทาํใหเ้กิดการหลัง่ pro-inflammatory cytokine เพ่ิมข้ึน ซ่ึงทาํใหมี้การร่ัวของ plasma ท่ีเป็นสาเหตุของ dengue hemorrhagic 

fever หรือ dengue shock syndrome(1)  

ลกัษณะของไวรัสเดงก ี 

 DENV อยูใ่น genus Flavivirus, family Flaviviridae มี genome เป็น single stranded RNA ประกอบดว้ย 5’ และ 3’ untranslated 

regions (UTRs) translate RNA เป็น single polyprotein ซ่ึงประกอบดว้ย 3 structural proteins ไดแ้ก่ capsid [C], premembrane [M], 

envelope [E] และ 7 nonstructural proteins (NS1, NS2A, NS2B, NS3, NS4A, NS4B, NS5)(2) (รูปท่ี 1) ในขณะท่ีมีการติดเช้ือ ไวรัสจะ

เขา้ไปเกาะติดกบั cell surface receptors ไดแ้ก่ DC-SIGN, heparan sulfated และ เช่ือม virus particle กบั endosomal membrane 

หลงัจากนั้นจะปล่อย RNA genome เขา้สู่ cell cytosol ต่อไป(3)  

 

รูปที ่1 Dengue virus genome 



Dengue virus transmission cycles  

 วงจรการถ่ายทอดของ DENV จาํแนกเป็น 2 ชนิด ไดแ้ก่ 1) Endemic cycle คือ วงจรของสายพนัธุ์ endemic DENV 

เป็นสายพนัธ์ุท่ีติดเช้ือและแพร่กระจายอยูใ่นมนุษย ์โดยมีพาหะนาํโรคคือ ยงุ Ae. aegypti เป็นสาํคญั นอกจากนั้น

อาจจะเป็นยงุ Ae. albopictus หรือ Aedes spp. อ่ืนๆ ได ้2) Sylvatic cycle คือ วงจรของสายพนัธ์ุ sylvatic DENV ซ่ึงเป็นสาย

พนัธ์ุท่ีแพร่กระจายอยูใ่น non-human primate reservoir hosts โดยมีพาหะนาํโรคเป็นยงุ Aedes ชนิดต่างๆ ท่ีอาศยัอยูใ่นป่า

แถบแอฟริกาตะวนัตกและประเทศมาเลเซีย วิวฒันาการและนิเวศวิทยาของ endemic cycle และ sylvatic cycle ไม่ไดมี้

ความเก่ียวขอ้งกนั(2)  

ความแตกต่างของแต่ละซีโรทยัพ์ 

 DENV แต่ละซีโรทยัพ ์จะมีลกัษณะทางกายภาพท่ีแตกต่างกนั แต่ความแตกต่างท่ีสาํคญัและช่วยในการ

จาํแนกซีโรทยัพ ์คือ ลกัษณะทางพนัธุกรรม หรือ genome sequences ลกัษณะของ phylogenies ของแต่ละซีโรทยัพ ์ท่ี

จาํแนกโดยวิธีการ reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR) ดว้ยการตรวจ complete genome sequences ส่วน E gene 

(รูป 2)(2) พบวา่แต่ละซีโรทยัพ ์สามารถจาํแนกจีโนทยัพ ์และมีการกระจายของเช้ือจากภูมิภาคต่างๆ ดงัน้ี  

 1. DENV1 มี 5 จีโนทยัพ ์คือ 1) genotype I เป็นสายพนัธ์ุจากเอเชียตะวนัออกเฉียงใต ้จีน และแอฟริกา

ตะวนัออก 2) genotype II เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศไทย ปี 1950 – 1969 3) genotype III เป็นสายพนัธ์ุ sylvatic จากประเทศ

มาเลเซีย 4) genotype IV เป็นสายพนัธ์ุจากหมู่เกาะแปซิฟิกตะวนัตก และทวีปออสเตรเลีย และ 5) genotype V คือทุก

สายพนัธ์ุจากทวีปอเมริกา สายพนัธุ์จากแอฟริกาตะวนัตก และสายพนัธ์ุส่วนนอ้ยจากทวีปเอเชีย(2)  

 2. DENV2 มี 5 จีโนทยัพ ์คือ 1) Asian genotype I เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศไทย และมาเลเซีย และ Asian genotype II 

เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศเวียดนาม จีน ไตห้วนั ศรีลงักา และฟิลิปปินส์ 2) Cosmopolitan genotype เป็นสายพนัธ์ุท่ีมี

การกระจายกวา้งทัว่โลก  ไดแ้ก่ ทวีปออสเตรเลีย แอฟริกาตะวนัออกและตะวนัตก หมู่เกาะแปซิฟิค และหมู่เกาะ

ในมหาสมุทรอินเดีย อนุทวปีอินเดีย และ ภูมิภาคตะวนัออกกลาง 3) American genotype เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศใน

ลาตินอเมริกา และเป็นสายพนัธุ์ท่ีพบในทศวรรษ 1950 และ 1960 จากประเทศในแถบแคริเบียน อนุทวีปอินเดีย 

และหมู่เกาะแปซิฟิค 4) Southeast Asian/ American genotype เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศไทย เวียดนาม และสายพนัธ์ุท่ีพบ

ในทวีปอเมริกาในระยะ 20 ปีหลงั 5) Sylvatic genotype เป็นสายพนัธ์ุท่ีแยกไดจ้ากคน ยงุป่า และการสาํรวจลิงป่าใน

แถบแอฟริกาตะวนัตกและเอเชียตะวนัออกเฉียงใต้(2) 

 3. DENV3 มี 4 จีโนทยัพ ์คือ 1) genotype I เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศอินโดนีเซีย มาเลเซีย ฟิลิปปินส์ และสาย

พนัธ์ุท่ีเพิ่งพบจากหมู่เกาะแปซิฟิคใต ้2) genotype II เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศไทย เวียดนาม และบงัคลาเทศ 3) 



genotype III เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศศรีลงักา อินเดีย แอฟริกา ซามวั และสายพนัธ์ุจากประเทศไทยในปี 1962 4) 

genotype IV เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศเปอร์โตริโก ประเทศในลาตินอเมริกาและอเมริกากลาง และหมู่เกาะตาฮีติ(2) 

 4. DENV4 มี 4 จีโนทยัพ ์คือ 1) genotype I เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศไทย ฟิลิปปินส์ ศรีลงักา ญ่ีปุ่น 2) genotype II 

เป็นสายพนัธ์ุจากประเทศอินโดนีเซีย มาเลเซีย เกาะตาฮีติ ประเทศในแถบแคริเบียน และทวีปอเมริกา 3) genotype 

III เป็นสายพนัธ์ุอ่ืนๆ จากประเทศไทย 4) genotype IV เป็นสายพนัธ์ุ sylvatic จากประเทศมาเลเซีย(2) 

 ลกัษณะทาง genome sequences ของแต่ละซีโรทยัพ ์จะถูกรวบรวมอยูใ่นฐานขอ้มูลของ NIH genetic sequence 

database หรือ GenBank (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/genbank/) 

 

รูป 2 ลกัษณะของ phylogenetic tree ของ dengue virus strains จาํแนกตาม dengue serotypes(2)  

 ในทางคลินิกและในการศึกษาวิจยัดา้นไวรัสวิทยา การแยกซีโรทยัพข์อง DENV มีหลายวธีิ ไดแ้ก่  



1. Virus isolation และแยกซีโรทยัพโ์ดยวิธีการ type specific monoclonal antibody immunofluorescence staining หรือ reverse 

transcriptase PCR (RT-PCR) 

2. RT-PCR และ/หรือ nucleotide sequencing 

3. Serotype specific antigen capture enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA)  

4. Plaque reduction neutralization test 

5. Envelope/ membrane (E/M) specific capture IgM ELISA 

6. NS1 serotype specific IgM & IgG ELISA 

7. Recombinant antigens based immunoblot strips dotted with the B domains of dengue virus serotype 1 to 4 

 วิธีท่ี 1 และ 2 เป็นการ identify serotype specific antigenic determinant หรือ nucleotide sequences ใน acute phase serum 

samples ส่วนวธีิท่ี 3-7 เป็นการ identify dengue virus serotype specific IgM หรือ IgG antibodies ใน acute และ convalescent phase serum 

samples วิธีท่ีมกัจะใชอ้า้งอิงในการศึกษาวิจยัต่างๆ คือวิธี RT-PCR 

 จากการศึกษาของ Xu H และคณะ ศึกษาการจาํแนก DENV1 โดยวิธีตรวจ serotype specific antigen capture ELISA 

โดยใช ้monoclonal antibodies ท่ีจาํเพาะต่อ NS1 protein ของ DENV1 จาก 462 serum specimens พบวา่ มีความไว (sensitivity) เม่ือ

เทียบกบัวิธี RT-PCR อยูท่ี่ร้อยละ 82 และมีความจาํเพาะ (specificity) ร้อยละ 98.9 โดยท่ีไม่มี cross reactivity กบั DENV ซี

โรทยัพอ่ื์น  Japanese encephalitis virus และ Yellow fever virus(4) 

 จากการศึกษาของ Shu PY และคณะ ศึกษาวิธีการตรวจ E/M capture IgM ELISA และ NS1 capture IgM ELISA 

พบวา่ การทดสอบน้ีมี cross reaction ระหวา่งซีโรทยัพไ์ด ้โดยท่ีมีค่าความจาํเพาะของการทดสอบสาํหรับ primary 

infection มากกวา่ secondary infection กล่าวคือ ค่าความจาํเพาะของ E/M capture IgM ELISA ใน primary infection อยูท่ี่ร้อยละ 

86.1 ขณะท่ีใน secondary infection อยูท่ี่ร้อยละ 47.6 และ NS1 capture IgM ELISA ใน primary infection อยูท่ี่ร้อยละ 83.3 ส่วนใน 

secondary infection มีค่าความจาํเพาะร้อยละ 42.9 หากถา้ใชท้ั้ง 2 tests ร่วมกนั จะมีค่าความจาํเพาะใน primary infection อยู่

ท่ีร้อยละ 98.6 ส่วนใน secondary infection อยูท่ี่ร้อยละ 61.9(5)  

 จากการศึกษาของ Ludolfs D และคณะ ศึกษาวิธีการตรวจ dengue antibody IgM และ IgG ต่อ B domain ของ 

glycoprotein E ของ DENV แต่ละซีโรทยัพ ์สาํหรับ IgM antibody ซ่ึงตรวจดว้ยวธีิ μ-capture enzyme linked immunosorbent assay 

และ IgG antibody ตรวจดว้ยวิธี indirect immunofluorescence test พบวา่ มีค่าความไวร้อยละ 89.4 และมีความจาํเพาะร้อยละ 

96.5 ของการตรวจแต่ละซีโรทยัพ ์แต่มีขอ้เสียคือ มี cross reactivity ระหวา่ง DENV แต่ละซีโรทยัพไ์ด้(6) 

ในเดือนตุลาคม ปีค.ศ. 2013 มีรายงานพบ Dengue serotype 5 จากตวัอยา่งเลือดของผูป่้วยอาย ุ37 ปี อาชีพ

ชาวนา ท่ีโรงพยาบาลในรัฐ Sarawak ประเทศมาเลเซีย ในปีค.ศ. 2007 ในตอนแรกนกัวทิยาศาสตร์เช่ือวา่การติดเช้ือ



น่าจะมีสาเหตุมาจาก sylvatic dengue virus serotype 4 แต่หลงัจากท่ีตรวจพบวา่ ส่ิงส่งตรวจดงักล่าวไม่ตอบสนองต่อ 

dengue 4 diagnostic test จึงทาํการตรวจ genetic sequence ใหม่ พบวา่มีลกัษณะแตกต่างจาก sylvatic dengue virus serotype 4(7) 

 รายงานการพบดงักล่าวทาํใหมี้การอภิปรายอยา่งกวา้งขวาง นกัวิทยาศาสตร์บางส่วนยงัมีขอ้สงสยัวา่จะ

เป็นซีโรทยัพใ์หม่หรือเป็นเพยีง variant ของ 1 ใน 4 serotype เดิม(8) และแมว้า่การทาํ genetic sequence จะพบความ

แตกต่างจนอาจจะนบัเป็น DENV ซีโรทยัพ ์5 แต่ลกัษณะของ transmission เป็น sylvatic cycle คือ แพร่กระจายอยูใ่น non-

human primate reservoir มีการติดต่อและพบในคนเพียง 1 รายงานเท่านั้น ซ่ึงยงัไม่สามารถเขา้มาสู่คนอยา่งต่อเน่ืองจน

มีการถ่ายทอดแบบ endemic cycle คือติดเช้ือและแพร่กระจายต่อเน่ืองในมนุษยไ์ด ้

ในปัจจุบนัการติดเช้ือ DENV ในคนจึงยงัคงไดรั้บการยอมรับวา่มีเพียง  4 ซีโรทยัพเ์ท่านั้น แต่การรายงาน

ของ DENV ซีโรทยัพ ์5 จะยงัเป็นขอ้มูลท่ีสาํคญัและควรติดตามเฝ้าระวงั โดยเฉพาะรายงานการแยกเช้ือไดใ้น

มนุษย ์ซ่ึงหากสามารถมีวงจรการถ่ายทอดในคนไดอ้ยา่งต่อเน่ือง กอ็าจจะมีความสาํคญัในการสร้างวคัซีน

ป้องกนัโรคติดเช้ือชนิดน้ีต่อไปในอนาคต  

เอกสารอ้างองิ 

 

1. Guzman MG. Dengue. The lancet. 2015; 385:453-65. 

2. Weaver SC, Vasilakis N. Molecular evolution of dengue viruses: contributions of phylogenetics to understanding the history and 

epidemiology of the preeminent arboviral disease. Infect Genet Evol. 2009; 9:523-40. 

3. Kostyuchenko VA, Chew PL, Ng TS, Lok SM. Near-atomic resolution cryo-electron microscopic structure of dengue serotype 4 virus. 

J Virol. 2014; 88:477-82. 

4. Xu H, Di B, Pan YX, Qiu LW, Wang YD, Hao W, et al. Serotype 1-specific monoclonal antibody-based antigen capture immunoassay 

for detection of circulating nonstructural protein NS1: Implications for early diagnosis and serotyping of dengue virus infections. J Clin 

Microbiol. 2006; 44:2872-8. 

5. Shu PY, Chen LK, Chang SF, Su CL, Chien LJ, Chin C, et al. Dengue virus serotyping based on envelope and membrane and 

nonstructural protein NS1 serotype-specific capture immunoglobulin M enzyme-linked immunosorbent assays. J Clin Microbiol. 2004; 

42:2489-94. 

6. Ludolfs D, Schilling S, Altenschmidt J, Schmitz H. Serological differentiation of infections with dengue virus serotypes 1 to 4 by using 

recombinant antigens. J Clin Microbiol. 2002; 40:4317-20. 



7. Mustafa MS, Rasotgi V, Jain S, Gupta V. Discovery of fifth serotype of dengue virus (DENV-5): A new public health dilemma in 

dengue control. Med J Armed Forces India. 2015; 71:67-70.  

8. da Silva Voorham JM. A possible fifth dengue virus serotype. Ned Tijdschr Geneeskd. 2014; 158: A7946. [Article in Dutch] 

 

 

  
 


