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 เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสสามารถก่อโรคในมนุษยไ์ดห้ลากหลายโรค  งานวิจยัน้ีไดศึ้กษา

ระบาดวิทยาเชิงโมเลกุลและจาํแนกสายพนัธ์ุเชิงชีวโมเลกุลของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสของกลุ่ม

ประชากรในประเทศไทยในช่วงเดือนมกราคม 2552 ถึงเดือนธนัวาคม 2555 โดยวิธีเพิ่มจาํนวนสาร

พนัธุกรรมของเช้ือไวรัสชนิดน้ีดว้ย Polymerase chain reaction  โดยศึกษาจากส่ิงส่งตรวจสองชนิด

คือ 1.) นํ้ าลา้งโพรงจมูกและสารคดัหลัง่จากโพรงจมูกจากกรุงเทพมหานคร จงัหวดัขอนแก่น และ

จงัหวดันครศรีธรรมราช 2.) ส่ิงส่งตรวจท่ีเป็นอุจจาระจากจงัหวดักรุงเทพและจงัหวดัขอนแก่น 

พบวา่ในส่ิงส่งตรวจจากนํ้ าลา้งโพรงจมูกและสารคดัหลัง่จากโพรงจมูกตรวจให้ผลบวกต่อเช้ือฮิว

แมนอะดิโนไวรัส 1.04% (82/7,921) และในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระให้ผลบวกต่อเช้ือฮิวแมนอะดิ

โนไวรัส 5.84% (76/1,301)  HAdV-B3 (32%) และ HAdV-C1 (31%) พบมากในส่ิงส่งตรวจจาก

ระบบทางเดินหายใจ ในการศึกษาคร้ังน้ี รองลงมาคือ HAdV-C2 (13%), HAdV-C5 (12%)  ในขณะ

ท่ี HAdV-F41 พบมากในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระถึง 25% และมีจีโนไทป์อ่ืนไดแ้ก่ HAdV-C1 18%, 

HAdV-C2 16%, HAdV-B3 13%  เด็กในช่วงวยั 0 - <3 ขวบ พบวา่มีอตัราการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโน

ไวรัสมากท่ีสุด (63.29%)  การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสไม่ข้ึนกบัฤดูกาลสามารถเกิดข้ึนไดต้ลอด

ปี แต่ในส่ิงส่งตรวจจากนํ้ าลา้งโพรงจมูกและสารคดัหลัง่จากโพรงจมูกการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ี

สูงสุดในช่วงเดือนมกราคมถึงเดือนเมษายน สําหรับส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระนั้นอตัราการติดเช้ือ

ไวรัสชนิดน้ีสูงสุดในช่วงเดือนมกราคมถึงเดือนมีนาคม และเดือนพฤษภาคมถึงเดือนกรกฎาคม  จึง

แนะนาํให้เฝ้าระวงัและป้องกนัการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในเด็กวยัขวบปีแรก และในอนาคต

ควรท่ีจะเพิ่มระยะเวลาในการศึกษาวจิยัเพื่อใหไ้ดข้อ้มูลในดา้นระบาดวทิยาของไวรัสชนิดน้ีสําหรับ

ใชใ้นการพฒันาวคัซีนต่อไป 
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 Human adenovirus (HAdV) can cause a wide spectrum of human diseases worldwide. 

Using Polymerase chain reaction, This study investigated HAdV infection prevalence in the Thai 

population for four years from January 2009 to December 2012.  Nasopharyngeal swab/aspirate 

(NP) specimens were collected from patients in Bangkok, Khon Kaen, and Nakhon Si Thammarat 

province and fecal specimens were collected from Bangkok and Khon Kaen province.  HAdV 

infection was found in 1.04% (82/7,921) of NP samples and in 5.84% (76/1,301) of fecal 

specimens. HAdV-B3 (32%) and HAdV-C1 (31%) were the genotypes most commonly 

associated with NP specimens followed by HAdV-C2 (13%) and HAdV-C5 (12%).  In fecal 

specimens, we found that 25% harbored HAdV-F41 followed by HAdV-C1 (18%), HAdV-C2 

(16%), HAdV-B3 (13%).  Out of all population subsets, children younger than 3 years old were 

the most likely to be HAdV positive (63.29%).  In addition, HAdV infection occurred throughout 

the year without a seasonal distribution pattern, although HAdV infection of NP samples peaked 

from January-April while HAdV infection peaked from January to March and then again from 

May to July in fecal samples. We recommend that the study of HAdV infection in this region 

should be increased in order to provide increased epidemiological information that can be applied 

to novel therapeutic approaches and vaccine development. 
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บทที ่1 

บทนํา 

ความสําคัญและทีม่าของปัญหาการวจัิย 

 ฮิวแมนอะดิโนไวรัส (Human Adenovirus: HAdV) เป็นไวรัสท่ีสามารถติดเช้ือและ

ก่อใหเ้กิดโรคไดใ้นอวยัวะหลายระบบ ไดแ้ก่ ตา ทางเดินหายใจ ทางเดินอาหาร และทางเดิน

ปัสสาวะ ทั้งยงัมีความเก่ียวขอ้งกบัการเกิดภาวะอว้น [1-3]  นอกจากน้ียงัสามารถตรวจพบเช้ือไวรัส

ชนิดน้ีไดจ้ากผูป่้วยท่ีมีระบบภูมิคุม้กนับกพร่อง [4-5]  เช้ือไวรัสสามารถเขา้สู่ร่างกายโดยการสัมผสั 

การหายใจ และการกิน [6]  การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสเกิดข้ึนในเซลลเ์ยือ่บุ (epithelial cell) 

โดยมีระยะฟักตวัของโรคนานประมาณ 7-13 วนั [7] 

การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสเกิดข้ึนไดต้ลอดทั้งปี ไม่มีฤดูกาล  จากการศึกษาพบ 5-7% 

ของการติดเช้ือในระบบทางเดินหายใจในเด็กทัว่โลกมีสาเหตุมาจากเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส  

อาการของโรคท่ีพบบ่อย ไดแ้ก่ ไอ คดัจมูก เจบ็คอ ต่อมนํ้าเหลืองบริเวณลาํคอโต ซ่ึงอาการเหล่าน้ี

ไม่สามารถแยกออกจากโรคระบบทางเดินหายใจท่ีเกิดจากเช้ือไวรัสชนิดอ่ืนได ้ [6]  ในขณะท่ีเช้ือ

ฮิวแมนอะดิโนไวรัสพบมากเป็นอนัดบัสามในการก่อโรคติดเช้ือในระบบทางเดินอาหาร มีความชุก

ประมาณ 4-12%  อาการท่ีพบบ่อย ไดแ้ก่ ทอ้งร่วง อาเจียน มีไข ้โดยคร่ึงหน่ึงของผูป่้วยมกัมีอาการ

ในระบบทางเดินหายใจร่วมดว้ย [8]  ถึงแมว้า่ผูติ้ดเช้ือไวรัสชนิดน้ีส่วนใหญ่จะไม่ปรากฏอาการ 

หรืออาการป่วยไม่รุนแรง แต่บางคร้ังเช้ือไวรัสชนิดน้ีสามารถทาํใหเ้กิดอาการรุนแรงไดใ้นผูป่้วยท่ี

มีระบบภูมิคุม้กนับกพร่องหรือในผูป่้วยปกติได ้ [9]  ซ่ึงการเจบ็ป่วยจากการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ี

ส่งผลกระทบต่อเศรษฐกิจเน่ืองจากเสียค่าใชจ่้ายในการรักษาพยาบาล [10]  ถึงแมจ้ะมีการผลิต

วคัซีนตวัเป็นชนิดกิน (Oral Live Vaccine) มาใชเ้ฉพาะในค่ายทหารของสหรัฐอเมริกา [11]   

แต่วคัซีนน้ียงัไม่สามารถใชใ้นเด็กได ้ เน่ืองจากยงัไม่สามารถทาํใหเ้ช้ือไวรัสอ่อนฤทธ์ิลงไดแ้ละยงัมี

ความกงัวลเก่ียวกบัความสามารถในการก่อเน้ืองอกของเช้ือไวรัสในเด็ก [12]  

ฮิวแมนอะดิโนไวรัสจาํแนกโดยอาศยัการศึกษาทางภูมิคุ ้มกันวิทยา ชีววิทยา ชีวเคมี

โดยเฉพาะอยา่งยิง่ความสามารถในการก่อเน้ืองอกในหนู ลกัษณะการตกตะกอนของเมด็เลือดแดง 

(haemagglutination) ความยาวของ fiber และเปอร์เซ็นของเบส G+C ในจีโนม  ปัจจุบนัมีการแบ่ง

เช้ือ HAdV ออกเป็น 7 subgroups (species) ตั้งแต่ A-G ซ่ึงมีสมาชิกอยู ่57 serotypes [13-16]  โดย

ไวรัสท่ีอยูแ่ต่ละ serotype จะมีค่า Neutralization assay ต่างกนัมากกวา่ 16 เท่า [17]  ในการติดเช้ือ 

HAdV serotype ต่างๆจะทาํใหอ้าการแตกต่างกนัออกไป เช่น HAdV serotypes 1, 2, 3, 5, 6 และ 7 

ส่วนมากก่อโรคในระบบทางเดินหายใจ [6]  ในขณะท่ี HAdV serotypes 40 และ 41 พบบ่อยในการ
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ก่อโรคในระบบทางเดินอาหาร [18]  มีรายงานวา่ serotypes บางชนิดก่อโรคท่ีมีอาการรุนแรง [19]  

การศึกษาของมอร์ฟินพบวา่ความไวต่อยาตา้นไวรัสของเช้ืออะดิโนไวรัสนั้นมีความจาํเพาะในแต่ละ

จีโนไทป์ [20]  ดงันั้นการตรวจหาเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในระดบั จีโนไทป์  จึงมีความจาํเป็นต่อการ

รักษาท่ีเหมาะสมในการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสต่างจีโนไทป์  ปัจจุบนัการศึกษาเก่ียวกบัระบาด

วทิยาเชิงโมเลกุล อาศยัขอ้มูลทางพนัธุกรรมของยนี Hexon  โดยวธีิเพิ่มจาํนวนสารพนัธุกรรม 

(Polymerase chain reaction : PCR ) [21]  ซ่ึงวธีิน้ีทาํไดร้วดเร็ว สะดวก และจาํเพาะกวา่การแบ่ง 

serotype แบบเดิม [22]  การศึกษาระบาดวทิยาของการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสมีการรายงานทัว่

โลก [23-32]  อยา่งไรก็ตามการศึกษาเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต้

รวมถึงในประเทศไทยมีรายงานนอ้ยมาก [33].  ในการศึกษาของมาเลเชียพบวา่ในส่ิงส่งตรวจสาร

คดัหลัง่ในจมูกของผูป่้วยพบการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสประมาณ  2 % และพบวา่มีการติดเช้ือ 

HAdV-C มากท่ีสุด [24]  นอกจากน้ีการศึกษาในประเทศบงัคลาเทศปี 2547-2548 พบโรคกระเพาะ

อาหารและลาํไส้อกัเสบเฉียบพลนัท่ีเกิดจากเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในเด็ก 1.9% [34]  ในประเทศ

ไทยปี 2550 มีรายงานการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในกลุ่มประชากรพบประมาณ 1.5% [35]  

และตั้งแต่ปี 2551 เป็นตน้มายงัไม่มีการศึกษาการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีในประเทศไทย.  

ดงันั้นวตัถุประสงคก์ารวจิยัน้ีเพื่อจาํแนกสายพนัธ์ุ และระบาดวทิยาเชิงโมเลกุลของเช้ือ    

ฮิวแมนอะดิโนไวรัส ท่ีแพร่กระจายในช่วงปี 2552-2555  โดยใชต้วัอยา่งจากระบบทางเดินหายใจ

และระบบทางเดินอาหาร ดว้ยวธีิ PCR และ DNA sequencing ในส่วนของยนี Hexon  โดยคาดหวงั

วา่ความรู้ท่ีไดจ้ะช่วยในการทาํความเขา้ใจเก่ียวกบัระบาดวทิยาของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในแถบ

เอเชียตะวนัออกเฉียงใตม้ากข้ึน  รวมถึงเป็นการเฝ้าระวงั เพื่อป้องกนัการแพร่ระบาดของโรคและ

พฒันาความรู้ไปสู่การผลิตวคัซีนต่อเช้ือไวรัสชนิดน้ีต่อไปในอนาคต 

 

คําถามงานวจัิย 

 ระบาดวทิยาเชิงโมเลกุลของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส ในช่วงปี พ.ศ. 2552-2555  ใน

ประเทศไทยเป็นอยา่งไร  มีความแตกต่างจากขอ้มูลของประเทศอ่ืนๆ หรือไม่ อยา่งไร 
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วตัถุประสงค์งานวจัิย 

1. เพื่อศึกษาระบาดวทิยาเชิงโมเลกุลและการจาํแนกสายพนัธ์ุของเช้ือฮิวแมนอะดิโน

ไวรัส ท่ีติดเช้ือในระบบทางเดินหายใจและทางเดินอาหารในประเทศไทย 

2. เพื่อวเิคราะห์ขอ้มูลระบาดวทิยาเชิงโมเลกุลและการจาํแนกสายพนัธ์ุของ 

เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส เปรียบเทียบกบัขอ้มูลท่ีมีการศึกษาก่อนหนา้น้ีกบัต่างประเทศ  

 

สมมติฐาน 

ขอ้มูลการระบาดวทิยาเชิงโมเลกุลของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส ในช่วงปี พ.ศ.2552-2555  

ในประเทศไทยมีความแตกต่างเม่ือเปรียบเทียบกบัขอ้มูลการระบาดของต่างประเทศ 
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กรอบความคิดของโครงการวจัิย 

 การศึกษาเก่ียวกบัการระบาดวทิยาเชิงโมเลกุลและจาํแนกสายพนัธ์ุเชิงชีวโมเลกุลของเช้ือ

ฮิวแมนอะดิโนไวรัสในประเทศไทยช่วงปี พ.ศ. 2552-2555  ผูว้จิยัไดศึ้กษาตามกรอบความคิดของ

โครงงานวจิยัดงัแผนภาพท่ี 1 ดงัน้ี 

 

แผนภาพท่ี 1 กรอบความคิดของโครงการวิจยั 

คําสําคัญ 

HAdV, Hexon, Respiratory virus infection, gastro viral infection, Epidemiology 
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การให้คํานิยามเชิงปฏิบัติทีจ่ะใช้ในงานวจัิย 

1. Subgroup  หรือ Species คือ การจาํแนกสายพนัธ์ุของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

(HAdV)  ออกเป็นกลุ่มโดยดูจากรูปแบบการตกตะกอนของเมด็เลือดแดง ( haemagglutination ) ซ่ึง

สามารถจาํแนกไดเ้ป็น 7 กลุ่มใหญ่ คือ HAdV กลุ่ม A-G ทั้งน้ีในงานวิจยัอ่ืนๆ อาจใชค้าํท่ีแตกต่าง

กนั เช่น subspecies หรือ subgenera  

2. Genotype เป็นการจดัจาํแนกเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส (HAdV)  ออกเป็นกลุ่มยอ่ย

โดยอาศยัขอ้มูลทางพนัธุกรรมบริเวณ  Hexon gene เปรียบเทียบกบัขอ้มูลทางพนัธุกรรมท่ีมีอยูแ่ลว้

ในฐานขอ้มูล NCBI 

 

ข้อจํากดัในการวจัิย  

การใชต้วัอยา่งท่ีเหลือจากโครงการอ่ืนนั้น สารพนัธุกรรมของสารตวัอยา่งอาจมีไม่เพียงพอ

หรือสลายไป (degrade) จึงตอ้งทาํการสกดัใหม่ในบางตวัอยา่ง  

 

ประโยชน์ทีค่าดว่าจะได้รับ 

1. มีความรู้ความเขา้ใจเก่ียวกบัสายพนัธ์ุของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบในประเทศ

ไทย และสามารถนาํขอ้มูลน้ีมาใชป้ระโยชน์ในการป้องกนัควบคุมโรค และการผลิตวคัซีนใน

อนาคตต่อไป 

2. ฝึกกระบวนการคิด การวเิคราะห์ และสามารถแกไ้ขปัญหาท่ีเกิดข้ึนจากการ

ทดลอง 

3. ไดเ้รียนรู้และฝึกฝนการใชเ้คร่ืองมือต่าง ๆ ตลอดถึงวธีิการใหม่ในการวจิยัทาง  

อณูชีววทิยา 
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บทที ่2 

เอกสารและงานวจิัยทีเ่กีย่วข้อง 

การค้นพบเช้ืออะดิโนไวรัส 

เช้ืออะดิโนไวรัส (Adenovirus, AdV) ถูกพบโดยกลุ่มนกัวจิยั 2 กลุ่มท่ีทาํการศึกษาหา

สาเหตุของการเกิด acute respiratory infection  โดยกลุ่มแรกในปี 1953 Rowe และคณะไดน้าํ 

adenoid tissues ของคนมาเพาะเล้ียงและพบวา่มีเช้ือไวรัสอยูใ่น culture นั้น [36]  กลุ่มท่ีสองในปี 

1954  Hilleman และ Werner ไดท้าํการศึกษาระบาดวทิยาของโรคในระบบทางเดินหายใจในค่าย

ทหารพบวา่มีไวรัสท่ีทาํใหเ้กิดการเปล่ียนแปลงรูปร่างของเซลล ์(Cytopathic effect) ในเซลลท่ี์นาํมา

เพาะเล้ียงจึงไดมี้การใหช่ื้อวา่ adenoviruses [37]  มีการศึกษาพบวา่เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสเป็น

สาเหตุท่ีทาํใหเ้กิดพยาธิสภาพทางคลินิกไดใ้นหลายอวยัวะ สามารถเพาะแยกเช้ือ (isolate) ไดจ้าก

ตวัอยา่งส่งตรวจในระบบทางเดินหายใจและทางเดินอาหารของเด็กท่ีแสดงอาการ [2]  ในปี 1962 

พบวา่ HAdV serotype 12 มีความสามารถสูงในการก่อเน้ืองอกในแฮมสเตอร์แรกเกิด [38]  แต่ยงัไม่

มีการศึกษาใดท่ีมีการรายงานวา่เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสมีความสามารถก่อเน้ืองอกในคนได ้[39] 

 

การจําแนกและสัณฐานวิทยาของเช้ืออะดิโนไวรัส 

การจาํแนกเช้ืออะดิโนไวรัส 

เช้ืออะดิโนไวรัสสามารถแยกเช้ือไดจ้ากสัตวเ์ล้ียงลูกดว้ยนม สัตวมี์กระเป๋าหนา้

ทอ้งเล้ียงลูกจาํพวกจิงโจ ้นก และ สัตวส์ะเทินนํ้าสะเทินบก [40]  ระบบการตั้งช่ือของอะดิโนไวรัส

ไดรั้บการรับรองมาตั้งแต่ ค.ศ. 1956 และมีการปรับปรุงใหม่ในปี ค.ศ.1999 [41-42]  Family ของ

เช้ืออะดิโนไวรัสประกอบดว้ย 5 genera ไดแ้ก่ Mastadenovirus, Aviadenovirus, Atadenovirus, 

Siadenovirus, และ Ichtadenovirus.  Human adenovirus (HAdV) ถูกจดัอยูใ่น genus 

Mastadenovirus ท่ีประกอบดว้ย simian, bovine, equine, porcine และ canine adenoviruses [40] 

สมาชิกใน genus Mastadenovirus จะมีการแบ่ง epitopes ในตาํแหน่งของ hexon  การจาํแนก

เช้ืออะดิโนไวรัสโดยหลกัภูมิคุม้กนัวทิยาจะสามารถแบ่งเป็น serotypes และ serotype เหล่าน้ีจะถูก

จดัเป็น subgroups หรือ species อีกคร้ังหน่ึง ซ่ึง subgroups ของเช้ืออะดิโนไวรัส แบ่งไดต้าม 

phylogenetic distance, DNA hybridization, restriction fragment-length polymorphism (RFLP) 

analysis, ความเป็นไปไดใ้นการเกิด recombination, การก่อเน้ืองอกในหนู และ degree of DNA 
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homology. DNA homology ถา้เหมือนกนัมากกวา่ 50% จะถูกจดัอยูใ่น subgroup เดียวกนั แต่ถา้

นอ้ยกวา่ 20% จะจดัอยูต่่าง subgroup กนั [41] ดงัตารางท่ี 1 

 

ตารางท่ี 1 แสดงการจาํแนกเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสตาม subgroup และ serotype 

Subgroup Serotypes Haemagglu- 

tination 

การก่อเนือ้งอก

ในหนู 

G+C

% 

Fibre length 

(nm) 

A 12,18,31 IV High 48-49 28-31 

B1 3,7,16,21,50,55 I Weak 50-52 9-11 

B2 11,14,24,35 I Weak 50-52 9-11 

C 1,2,5,6 III None 57-59 23-31 

D 8-10,13,15,17,19, 

20,22-30,32,33, 

36-39,42-49,51, 

53,54 

II None 58 12-13 

E 4 III None 57-61 17 

F 40,41 III None 57-59 29 

G 52   55  
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สัณฐานวทิยา 

ฮิวแมนอะดิโนไวรัสถูกจดัอยูใ่นวงศ ์ ( Family ) Adenoviridae  สกุล ( genus ) 

Mastadenovirus ไม่มี envelope มีสารพนัธุกรรมเป็น ดีเอ็นเอสายคู่และเป็นเส้นตรง ( Double-

strand DNA) มีขนาดตั้งแต่ 26,000 ถึง 45,000 นิวคลีโอไทด ์ จดัเป็นไวรัสขนาดกลางมีขนาด

ประมาณ 70-90 นาโนเมตร [17]  

 

โครงสร้างของฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

โครงสร้างอนุภาคฮิวแมนอะดิโนไวรัสประกอบดว้ยโปรตีน 3 กลุ่ม คือ major capsid 

protein, minor capsid, และ core protein ดงัรูปท่ี 1 ซ่ึง major capsid protein เป็นโครงสร้างหลกัของ

ไวรัสประกอบดว้ยโปรตีน 3 ชนิด ไดแ้ก่ hexon, penton, และ fiber  โดย hexon มี 240 capsomers 

ประกอบกนัเป็นรูปทรงกลมท่ีมีสามเหล่ียมดา้นเท่าจาํนวน 20 ดา้นประกอบกนั (icosahedral) โดยมี 

penton อยูท่ี่มุมทั้ง 12 มุมของอนุภาคไวรัส  ซ่ึงบริเวณน้ีมีเส้น fiber ยาวยืน่ออกมา  โดยท่ีบริเวณ

ปลายของ fiber มีตุ่ม knob ท่ีสามารถจบักบัเมด็เลือดแดงในปฏิกิริยา heamagglutination test ได ้

[43-44] ดงัรูปท่ี 2  ในขณะท่ี minor capsid protein ประกอบดว้ย IIIa, VI, VIII และ IX   ส่วน core 

protein ประกอบดว้ย V, VII, X, Iva2 และ terminal protein [45-46] 

 

 
รูปท่ี 1 แสดงโปรตีนท่ีประกอบกนัเป็นโครงสร้างของอะดิโนไวรัส [47] 
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รูปท่ี 2  แสดงอนุภาคของอะดิโนไวรัสโดยการเตรียมตวัอยา่งจาก negative stained แสดงใหเ้ห็นถึง 

fiber ท่ียืน่ออกมา [48] 

 

Major capsid proteins 

อนุภาคของอะดิโนไวรัสประกอบดว้ยโมเลกุลของ polypeptide มากกวา่ 7,200 

โมเลกุล ท่ีมีนํ้าหนกัประมาณ 150 x 106  กิโลดาลตนั (kDa)  โดยส่วนของโปรตีน hexon เป็นส่วนท่ี

ใหญ่และพบมากท่ีสุดในโครงสร้างโปรตีนของอะดิโนไวรัส โดย 720 hexon monomers จะอยูใ่น 

virion ซ่ึงประกอบดว้ย 240 hexon homotrimers หรือ capsomers ประกอบกนัเป็นรูปทรงกลมท่ีมี

สามเหล่ียมดา้นเท่าจาํนวน 20 ดา้นประกอบกนั (icosahedral)โดยท่ีแต่ละดา้นจะมี 12 capsomers 

ส่วน major capsid protein อีกสองชนิดคือ fiber และ penton base รวมกนัเรียกวา่ penton 

complexes ซ่ึงประกอบดว้ย protein IV 3 subunit และ protein III 5 subunit  ซ่ึงมีอยูท่ี่มุมของ

อนุภาคของไวรัส  Minor capsid protein IIIa  จะอยูบ่ริเวณขอบของ capsomers  และ hexamer ของ 

protein VI อยูบ่ริเวณใต ้ penton base [49]  ฉะนั้น 240 capsomers และ 12 penton complexs จะ

ประกอบกนัเป็นรูปทรง icosahedral โดยมี fiber  ยาวยืน่ออกมาจาก penton base ขนาดประมาณ 10-

30 นาโนเมตร และจะแตกต่างกนัไปในแต่ละ serotype ทาํหนา้ท่ีเป็นตวัยดึเกาะของไวรัส [50]  

 

Minor capsid protein 

Protein IIIa : precursor ของ Protein IIIa มีนํ้าหนกั 67 kDa และถูกตดัท่ีตาํแหน่ง 

N- terminal ขณะอยูใ่นช่วง maturation ทาํใหไ้ด ้protein IIIa หนกั 63.5 kDa จะอยูบ่ริเวณขอบของ 

capsomers  อาจมีหนา้ท่ีในการตอบสนองต่ออุณหภูมิของส่ิงเร้าภายนอก [51]  

Protein VI : มีนํ้าหนกั 22 kDa อยูบ่ริเวณดา้นล่างของ penton base ท่ีสาํคญัคือเป็น

ทางท่ีช่วยนาํสารพนัธุกรรมเขา้มาในอนุภาคของไวรัส [51]  
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Protein VIII : เป็นโปรตีนท่ีอยูบ่ริเวณดา้นล่างของ hexon capsomers  มีหนา้ท่ีใน

การสร้างความแขง็แรงใหก้บัโครงสร้างของอะดิโนไวรัส [51] 

Protein IX : เป็นโปรตีนท่ีมีเฉพาะใน genus Mastadenovirus เท่านั้น  12 โมเลกุล

ของ protein IX จะอยูร่ะหวา่ง hexon capsomers ท่ีเรียงกนัเป็นรูปทรง icosahedral นอกจากน้ี

โปรตีนน้ียงัมีหนา้ท่ีส่งผลต่อขั้นตอน DNA-packaging และ ความสามารถในการถอดรหสัสาร

พนัธุกรรมดว้ย [49]  

 

Core protein 

Polypeptide VII : เป็น major core protein  มีนํ้าหนกัโมเลกุล 19.4 kDa  คิดเป็น 

10% ของมวลโปรตีนทั้งหมดของ virion [52] 

Polypeptide V : มีนํ้าหนกัโมเลกุล 41.7 kDa [52] 

 

สารพนัธุกรรมของฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

สารพนัธุกรรมของอะดิโนไวรัสเป็น ดีเอน็เอสายคู่ และเป็นเส้นตรง ( Double-strand 

DNA) ซ่ึงประกอบดว้ย inverted terminal repeat (ITR) อยูท่ี่ปลายของ 5’และ 3’ โดยจะทาํหนา้ท่ี

คลา้ย Origins of replication  อะดิโนไวรัสมีขนาดตั้งแต่ 26,000 ถึง 45,000 นิวคลีโอไทด ์และ ITR 

มีขนาด 36 - 371 bp เปอร์เซ็นของเบส G+C มีประมาณ 33.7%-63.8%  ในส่วนช่วงบริเวณกลาง

จีโนมของอะดิโนไวรัสจะเป็นช่วงอนุรักษนิ์ยม (conserved) ในสมาชิกของวงศ ์ Adenoviridae แต่

ช่วงบริเวณปลายทั้งสองดา้นของอะดิโนไวรัสเป็นช่วงท่ีมีความหลากหลายมาก [17] 

 

องค์ประกอบของจีโนมอะดิโนไวรัส 

องคป์ระกอบของจีโนมอะดีโนไวรัสประกอบดว้ยยนีท่ีสามารถถอดรหสัไดท้ั้งหมด 12 ยนี 

ซ่ึงมีทิศทางการถอดรหสัทั้ง 2 ทิศทาง โดยท่ีแต่ละยนีแบ่งตามระยะการแสดงออกไดเ้ป็น early , 

intermediate, และ late regions  โดยท่ี early region ประกอบดว้ยยนี 4 กลุ่ม คือ E1, E2, E3 และ E4  

ซ่ึงจาํเป็นสาํหรับการเพิ่มสารพนัธุกรรมของไวรัส ซ่ึงบริเวณ early regions มีความหลากหลาย

บริเวณตาํแหน่ง E3 ซ่ึงบริเวณท่ีมีความแตกต่างกนัมากของลาํดบันิวคลีโอไทดแ์มแ้ต่ใน subgroup 

เดียวกนั  บริเวณ E2 จะเป็นช่วงอนุรักษนิ์ยม (conserved) ในสมาชิกของวงศ ์Adenoviridae  ในขณะ

ท่ีความยาวและลาํดบัของนิวคลีโอไทดใ์นบริเวณ E1, E3 และ E4 จะมีความแตกต่างกนัมากในแต่

ละสายพนัธ์ุของไวรัส  ในขณะท่ี intermediate region ประกอบดว้ย IX และ IVa2 มีส่วนช่วย
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กระตุน้การ encode โปรตีนของ Late region  ส่วน Late region ประกอบดว้ยยนี 5 กลุ่ม คือ L1, L2, 

L3, L4 และ L5 ซ่ึงจะประกอบกนัเป็นโครงสร้างของไวรัส [17] ดงัรูปท่ี 3 

 

 

รูปท่ี 3 แสดงจีโนมและโปรตีนท่ี encode จากยนีของฮิวแมนอะดิโนไวรัส(ดดัแปลงจาก [53]) 

 

การเพิม่จํานวนของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส (replication cycle of HAdV) 

 เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสเพิ่มจาํนวนไดดี้ในเซลลเ์ยือ่บุ โดยเช้ือไวรัสจะใชส่้วนของ knop ท่ี

อยูบ่ริเวณปลาย fiber จบักบั coxsackie-adenovirus receptor (CAR) ซ่ึงเป็น receptor บนผวิเซลล ์

[54] ดงัรูปท่ี 4  หลงัจากนั้นจะเกิดปฏิสัมพนัธ์ระหวา่ง penton base ของเช้ือไวรัสกบั intergrins ของ

เซลล ์ โดยเช้ือไวรัสจะเขา้สู่เซลลใ์นรูปของ endosome  จากนั้น capsid ของไวรัสบางส่วนจะถูกยอ่ย

โดย virus-coded protease และถูกขนส่งไปยงันิวเคลียสเพื่อเพิ่มจาํนวนของไวรัส [55]  โดยการเพิ่ม

จาํนวนไวรัสแบ่งเป็น 3 phases คือ early phase,  intermediated phase และ late phase  โดยไวรัสจะ

เร่ิมการถอดรหสัได ้early mRNAs ซ่ึงมี 5 แห่งจากจีโนมทั้งสองสายของไวรัสคือ E1A , E1B , E2 , 

E3 และ E4 โดยมีการสร้างโปรตีน E1A  ข้ึนมาก่อนเพื่อยบัย ั้งการแสดงออกของยีนท่ีทาํหนา้ท่ี

กระตุน้ interferon บน โฮสตเ์ซลล ์พร้อมทั้งกระตุน้ทาํใหมี้การถอดรหสัพนัธุกรรมและทาํใหเ้ซลล์

เขา้สู่ S phase  แลว้จึงมีการสร้าง early proteins อ่ืนๆอีกประมาณ 20 ชนิด เพื่อใชเ้พิ่มจาํนวน DNA 

ของไวรัส นอกจากนั้นโปรตีน E1B ยบัย ั้งการเกิด apoptosis ของเซลล ์ จากนั้นมีการสร้างโปรตีน

จาก intermediated phase เพื่อกระตุน้การถอดรหสัพนัธุกรรมของ  late genes เพื่อสร้าง structure 

protein โดยโปรตีนเหล่าน้ีจะประกอบเป็น empty-shell capsids ในนิวเคลียส จากนั้น naked DNA 

จะถูกใส่เขา้มาภายหลงั ตามดว้ย precursor core proteins ซ่ึงจะถูก cleaved  และมีการเติม pentons 
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base เขา้ไป รวมกนัเป็นไวรัสท่ีสมบูรณ์  จากนั้นไวรัสจะออกจากเซลลโ์ดยทาํลายเยือ่หุม้นิวเคลียส

ของโฮสตเ์ซลล ์[12]  

 

 

รูปท่ี 4 แสดงการเขา้สู่เซลลแ์ละการเพิ่มจาํนวนของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส[56] 

ตารางท่ี 2 แสดงหนา้ท่ีของโปรตีนของฮิวแมนอะดิโนไวรัส [47,57] 

Transcription class Function 

E1A Non-structural proteins  กระตุน้ใหมี้การถอดรหสัพนัธุกรรมและทาํให ้cell 

เขา้สู่ s phase 

E1B Non-structural proteins  ยบัย ั้งการ apoptosis 

E2A Non-structural proteins  ช่วยในการ replication ของไวรัส 

E2B Precursor ของ terminal protein และ DNA polymerase 

E3 Non-structural proteins เก่ียวขอ้งกบัการตอบสนองภูมิคุม้กนัของ host 

E4 Non-structural proteins  ช่วยในการ transcription และ post transcription 

ของไวรัส 

L1 52/55k Non-structural proteins  ช่วยในการประกอบตวัของไวรัส 

IIIa  ช่วยใหไ้วรัสทนต่อสภาพแวดลอ้ม 

L2 X   

VII                 

V 

III  penton base protein 

encode ไดโ้ปรตีนท่ีเตม็ไปดว้ย arginine และ lysine ช่วยในการจบั

กบั  DNA ของไวรัส 
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ตารางท่ี 2 แสดงหนา้ท่ีของโปรตีนของฮิวแมนอะดิโนไวรัส [47,57] (ต่อ) 

Transcription class Function 

L3 Protease 

VI  ช่วยใหโ้ครงสร้างของ hexon คงรูป 

II  Hexon  protein 

L4 33/22k  Non-structural proteins  precursor protein 

VIII  ช่วยใหโ้ครงสร้างของ hexon คงรูป 

100kDa  ทาํให ้hexon protein พบัเขา้เป็นทรงสามเหล่ียม 

L5 fiber 

Intermediate IX ช่วยกระตุน้การ encode ของ Late region 

IVa2 ช่วยในการ packaging DNA ของไวรัส 

 

ความสัมพนัธ์ของสายพนัธ์ุและความสําคัญทางคลนิิกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

 เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสตวัแรกท่ีพบแยกเช้ือไวรัสไดจ้าก adenoid tissue [36]   HAdV 

สามารถแบ่งได ้ 7 subgroup (HAdV-A, HAdV-B, HAdV-C, HAdV-D, HAdV-E, HAdV-F, 

HAdV-G) ปัจจุบนัมี 57 serotypes [58]  ฮิวแมนอะดิโนไวรัสสามารถก่อใหเ้กิดโรคไดอ้ยา่งมากมาย

ในหลายระบบ เช่น ระบบทางเดินหายใจ, ระบบทางเดินปัสสาวะ, ระบบทางเดินอาหาร, ตา [1]      

ผูติ้ดเช้ือไวรัสชนิดน้ีส่วนใหญ่สามารถหายเองได ้[50]   ฮิวแมนอะดิโนไวรัสเป็นดีเอ็นเอไวรัสชนิด

เดียวในจุลชีพท่ีก่อโรคในระบบทางเดินอาหารของมนุษย ์ [59]  โดยท่ีแต่ละ serotype ของ    

เช้ืออะดิโนไวรัสก่อให้เกิดโรคในแต่ละระบบในมนุษยอ์ยา่งชดัเจน [60] ดงัตารางท่ี 3  

 

ตารางท่ี 3 แสดงสายพนัธ์ุของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

Species Serotypes Common diseases syndromes 

A 12, 18,31 Gastroenteritis 

B 3,7,11,14,16,21,34,35,50,55 Upper and lower respiratory infection, Acute 

respiratory disease, pharyngoconjunctival 

fever 

C 1,2,5,6 Upper and lower respiratory infection ในเด็ก 
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ตารางท่ี 3 แสดงสายพนัธ์ุของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส (ต่อ) 

Species Serotype Common diseases syndromes 

D 8-10,13,15,17,19,20,22-

30,32,33,36-39,42-49,51,53,54 

Epidemic keratoconjunctivitis , Conjunctivitis 

E 4 Acute respiratory disease, 

pharyngoconjunctival fever 

F 40,41 Gastroenteritis 

G 52 Gastroenteritis 

 

Subgroup A 

HAdV-A (serotype 12, 18, 31) พบไดอ้ยา่งจาํเพาะในการติดเช้ือในระบบทางเดิน

อาหาร [61]  แต่ยงัตรวจพบไดน้อ้ยในปัจจุบนั  จากการศึกษาของ Kampmann และ Echavarria 

พบวา่ HAdV-A  มีความสามารถก่อใหเ้กิดเน้ืองอกในหนูไดม้ากกวา่ฮิวแมนอะดิโนไวรัสสายพนัธ์ุ

อ่ืน  HAdV-A สามารถแยกเช้ือไวรัสจากเลือดของผูป่้วยท่ีมีระบบภูมิคุม้กนับกพร่องได ้ [4-5]  

HAdV-31 พบไดใ้นส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระและปัสสาวะของผูป่้วย severe combined 

immunodeficiency disease (SCID) และผูป่้วยท่ีปลูกถ่ายไขกระดูกท่ีมีอาการปอดบวม ติดเช้ือท่ีตบั 

ทอ้งร่วง และ acute haemorrhagic cystitis [62] 

Subgroup B 

HAdV-B แบ่งตามการตอบสนองต่อส่ิงเร้าและรูปแบบของ restriction cleavage 

ไดเ้ป็น HAdV-B1 และ HAdV-B2   HAdV-3 และ HAdV-7 ซ่ึงเป็นสมาชิกใน HAdV-B1 พบได้

บ่อยในการระบาดของการติดเช้ือในระบบทางเดินหายใจและการติดเช้ือท่ีตาในทุกๆสองถึงสามปี  

โดยเช้ือไวรัสเหล่าน้ีมีรายงานวา่สามารถก่อความรุนแรงไดใ้นเด็กอายุต ํ่ากวา่ 1 ปี ซ่ึงไวรัสจะทาํ

ความเสียหายอยา่งรุนแรงในปอด [13]  HAdV-B พบในการระบาดของ febrile respiratory tract 

infection และโรคปอดบวมในค่ายทหารในสหรัฐอเมริกาในปี ค.ศ. 2004  เช้ือไวรัสสายพนัธ์ุน้ีมี

ความสาํคญัในการก่อโรคในผูป่้วยท่ีมีภูมิคุม้กนับกพร่อง [63]  องคก์ารอนามยัโลกไดร้ายงานวา่ 

สามารถแยกเช้ือ HAdV-B1 คือ HAdV-3 และ HAdV-7 คิดเป็น 13% และ 20% ตามลาํดบั เม่ือ

คาํนวณจากเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสทั้งหมดท่ีสามารถแยกไดจ้ากส่ิงส่งตรวจ และจะมีช่วงของการ

ระบาดประมาณส่ีถึงหา้ปีต่อการระบาดของเช้ือไวรัสชนิดน้ี   รูปแบบของการระบาดของ HAdV-7 

มีสามรูปแบบดงัน้ี   1.) ระบาดในช่วงฤดูหนาว  2.) ระบาดในกลุ่มเด็กในโรงเรียนหรือสถานรับ

เล้ียงเด็ก  3.) ระบาดในค่ายทหาร ซ่ึงสามารถพบ HAdV-4, HAdV-14, HAdV-21 ในการระบาดดว้ย  
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[2, 19, 61, 63]  ส่วน HAdV-B2 พบวา่แยกเช้ือไดจ้ากระบบทางเดินปัสสาวะ [61]  การติดเช้ือฮิว

แมนอะดิโนไวรัสท่ีไตส่วนมากจะมีสาเหตุจาก HAdV-11, HAdV-34, HAdV-35  และเช้ือไวรัส

เหล่าน้ีสามารถแยกไดจ้ากตวัอยา่งปัสสาวะของผูป่้วยท่ีมีระบบภูมิคุม้กนับกพร่องและผูท่ี้ไดรั้บการ

ปลูกถ่ายไขกระดูก [2] 

Subgroup C 

HAdV-1, HAdV-2, HAdV-5, HAdV-6 เป็น serotype ท่ีพบไดบ้่อยใน HAdV-C  มี

รายงานพบการติดเช้ือในเด็กอายตุ ํ่ากวา่ 5 ขวบ ประมาณ 5%, 15% ในการติดเช้ือในทางเดินหายใจ

ส่วนบน และทางเดินหายใจส่วนล่าง ตามลาํดบั และ serotype เหล่าน้ียงัมีรายงานการระบาดเกิดข้ึน

ทัว่โลก  พบวา่คร่ึงหน่ึงของเด็กอาย ุ4 ขวบมีแอนติบอด้ีต่อ HAdV-1 หรือ HAdV-2  นอกจากน้ีการ

ติดเช้ือ HAdV-C สามารถ shedding ในร่างกายของ host แมว้า่บริเวณท่ีติดเช้ือไวรัสท่ีแรกจะเป็น

ระบบทางเดินหายใจ แต่สามารถแยกเช้ือไวรัสไดจ้ากอุจจาระ ซ่ึงเช้ือไวรัสจะสามารถอยูใ่นอุจจาระ

ไดน้านเป็นเดือน หรือแมก้ระทัง่ปี โดยท่ีการตรวจหาเช้ือไวรัสในระบบทางเดินหายใจมีผลเป็นลบ 

[64]  นอกจากน้ีองคก์ารอนามยัโลกไดร้ายงานวา่ 50% ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีแยกไดเ้ป็น 

HAdV-C [2] 

Subgroup D 

HAdV-D สามารถแยกเช้ือไวรัสไดจ้ากผูป่้วยภูมิคุม้กนับกพร่อง ยกเวน้ HAdV-10 

และ HAdV-19 มีรายงานวา่ทาํใหเ้กิดโรคเยื่อบุตาและกระจกตาอกัเสบ [65]  มีรายงานการระบาด

ของโรคเยื่อบุตาและกระจกตาอกัเสบเป็นระยะๆของ HAdV-19 และ HAdV-37 ซ่ึงจะเป็นแหล่ง

ชุมชนคนหนาแน่นประกอบกบัมีสภาพอากาศแหง้ [66] 

Subgroup E 

HAdV-4 สามารถแยกไดจ้ากค่ายฝึกทหารในสหรัฐอเมริกาท่ีมีการระบาดของ 

acute respiratory illness ในช่วงฤดูหนาวของปี ค.ศ.1952 ถึง 1953 [67]  ในการศึกษาของ 

Purkayastha ในปี ค.ศ. 2005 โดยใชว้ธีิ early restriction enzyme digestion analysis พบวา่ HAdV-4 

อาจจะมีตน้กาํเนิดมาจากการติดเช้ือไวรัสจากลิงชิมแปนซีสู่คน [68] 

Subgroup F 

Subgroup F ถูกจดัใหเ้ป็น enteric HAdVs ( HAdV40 และ HAdV-41) มี

ความสาํคญัในการก่อโรคทอ้งร่วงเฉียบพลนัในเด็กทัว่โลก เป็นอนัดบัสามรองจากโรตาไวรัส และ

โนโรไวรัส [69]  การติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีไม่มีฤดูกาลท่ีแน่นอน  บางคร้ังสามารถแยกเช้ือไวรัสได้

จากคนปกติท่ีไม่มีอาการ [2] 
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Subgroup G 

HAdV-G (HAdV-52) แยกเช้ือไดค้ร้ังแรกใน Los Angeles ในปี 2003 จากผูป่้วยท่ี

ติดเช้ือในระบบทางเดินอาหารและพบวา่เป็น subgroup ล่าสุดของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส [15] 

 

Phylogenetic ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

การศึกษาก่อนหนา้น้ีไดมี้การจาํแนกเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสออกเป็น  7 subgroups 

(species) ตั้งแต่ A-G ซ่ึงปัจจุบนัมีสมาชิกอยู ่57 serotypes [13-16]  นอกจากน้ียงัสามารถจาํแนกเช้ือ 

HAdV โดยใชค้วามรู้ทางอณูชีววทิยาไดอี้กดว้ย  ซ่ึงยนีท่ีนาํมาใชคื้อ Hexon  จะถอดรหสัออกมาได้

เป็นโปรตีน Hexon ประกอบดว้ยกรดอะมิโนประมาณ 919-968 ตวั [56]  มี hypervariable region 

(HRVs) 7 ตาํแหน่ง โดยขอ้มูลทางพนัธุกรรมในบริเวณน้ีไดถู้กใชศึ้กษาเก่ียวกบัระบาดวทิยาเชิง

โมเลกุลเป็นหลกั [70] 

 

พยาธิสภาพของการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

พยาธิสภาพของการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสต่างกนัไปในแต่ละ subgroup, serotype, 

ความจาํเพาะของอวยัวะ, และรูปแบบของการเกิดโรค [1, 71]  อะดิโนไวรัสสามารถทาํใหเ้กิดพยาธิ

สภาพไดใ้นอวยัวะเดียวหรือมากกวา่หน่ึงอวยัวะก็ได ้ ซ่ึงเหตุผลน้ีทาํใหก้ารเกิดโรคนั้นแพร่กระจาย

ไปในอวยัวะหลายระบบ จึงส่งผลใหมี้การเพิ่มอตัราการเสียชีวติจากการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ี [5]  

การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสเกิดข้ึนในเซลลเ์ยือ่บุ (epithelial cell) มีระยะฟักตวัของโรคนาน

ประมาณ 7-13 วนั โดยทาํใหเ้น้ือเยือ่เสียหายจากการเกิด cytotoxicity หรืออาจจะก่อใหเ้กิดการ

อกัเสบข้ึน [7]  ผูป่้วยท่ีเคยติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสทาํใหร่้างกายสร้างระบบภูมิคุม้กนัต่อการติด

เช้ือ serotype เดิมในคร้ังท่ีสองและสามารถป้องกนัการติดเช้ือไวรัสสายพนัธ์ุเดิมแบบเร้ือรังได ้ [72]  

ถึงแมว้า่การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสจะไม่ก่อโรครุนแรงจนถึงข้ึนเสียชีวติ แต่มีหลกัฐานรายงาน

วา่ทาํใหก่้อโรคเร้ือรังได ้โดยเฉพาะ HAdV-C [64]  การศึกษาของ Leen และ Rooney พบวา่ Non-

specific effector cells เช่น natural killer cells และ macrophages  และ antigen-specific T- และ B 

lymphocytes  เป็นตวัตอบสนองต่อภูมิคุม้ต่อการติดเช้ือของฮิวแมนอะดิโนไวรัส [60]  ผูป่้วยท่ีติด

เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสร่างกายจะสร้าง specific antibodies ของ subgroup และ serotype  ต่อสาย

พนัธ์ุท่ีทาํใหติ้ดเช้ือนั้นๆ  โดยท่ี Group-specific antibodies ไม่สามารถทาํปฏิกิริยา neutralizing ได ้

ในขณะท่ี Type-specific antibodies สามารถเกิดการ neutralizing ไดโ้ดย   แอนติบอด้ีจะเขา้จบัตรง

บริเวณ hypervariable ท่ีอยูบ่นผวิอนุภาคของไวรัส เพื่อเป็นการป้องกนัการแพร่กระจายของไวรัส

ในร่างกาย [1, 60, 70] หลงัจากท่ีแอนติบอด้ีจบักบัไวรัสแลว้จะถูกกาํจดัดว้ย cellular immune 



17 
 

response โดย CD4+  และ CD8+ T cells [73]  ในผูป่้วยภูมิคุม้กนับกพร่อง เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส

เป็นหน่ึงในเช้ือฉวยโอกาสท่ีทาํใหเ้กิดอาการรุนแรง เร้ือรัง และบางคร้ังอาจถึงแก่ชีวิตได ้[60] 

 

ลกัษณะอาการทางคลินิก 

การติดเช้ืออะดีโนไวรัสส่วนใหญ่จะพบไดท้ัว่ไปในเด็กช่วงอายขุวบปีแรกทัว่โลก ผูป่้วย

หน่ึงคนสามารถติดเช้ืออะดีโนไวรัสไดม้ากกวา่หน่ึง serotype เพราะวา่ระบบภูมิตา้นทานของ

ร่างกายต่อเช้ือไวรัสชนิดน้ีเป็นแบบ type-specific [62] 

 

การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีกระเพาะอาหารและลาํไส้ 

HAdV-40 และ HAdV-41 เป็นสาเหตุท่ีทาํให้เกิดโรคทอ้งร่วงในเด็กประมาณ  

4% – 5% นอกจากน้ียงัสามารถแยกเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสสายพนัธ์ุอ่ืนในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระ

ได ้ เช่น HAdV-C1, HAdV-C2, HAdV-B3, HAdV-C5, HAdV-B7, HAdV-A31  มีระยะการเพาะ

เช้ือไวรัส 8-10 วนั และระยะเวลาท่ีแสดงออกของโรค ทอ้งเสียหลงัไดรั้บเช้ือไวรัสมาประมาณ 3-

11 วนั [7]  ลกัษณะของอุจจาระเป็นของเหลว ไม่มีเลือดและเมด็เลือดขาวออกมา  นอกจากน้ียงัมี

อาการคล่ืนไส้ มีไข ้ ปวดช่องทอ้ง และขาดนํ้าร่วมดว้ย [2,74]  อาการทอ้งเสียท่ีมีสาเหตุมาจากเช้ือ

ฮิวแมนอะดิโนไวรัสส่วนมากพบบ่อยในเด็กอายตุ ํ่ากวา่  4  ปี และไม่สามารถแยกไดจ้ากอาการท่ี

เกิดจากเช้ือโรตาไวรัสได ้ [42, 75]  กระเพาะอาหารและลาํไส้เล็กอกัเสบท่ีมีสาเหตุจากการติดเช้ือ 

enteric HAdV (HAdV-F40 และ HAdV-F41) จะมีระยะเวลาการแสดงออกของโรคนานกวา่การติด

เช้ือท่ีมีสาเหตุมาจาก non enteric HAdV และพบวา่ HAdV-F41 มีระยะเวลาการแสดงออกของโรค

นานมากกวา่ HAdV-F40 [7]  ในผูป่้วยระบบภูมิคุม้กนับกพร่องส่วนมากท่ีมีอาการกระเพาะอาหาร

และลาํไส้เล็กอกัเสบท่ีมีสาเหตุจากการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบไดบ้่อยคือ HAdV-A31, 

HAdV-C2, HAdV-F40 และ HAdV-F41  ในขณะท่ีผูป่้วยท่ีติดเช้ือเอดส์ (AIDS) จะพบ HAdV-D 

serotype 42 ถึง 49 เป็นส่วนมาก [62]  ซ่ึงถา้ตรวจพบเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ี shedding มาใน

อุจจาระจะมีความเก่ียวขอ้งกบัการพยากรณ์โรคท่ีไม่ดีและมีอตัราการเสียชีวติสูง [76] 

การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในระบบทางเดินหายใจ 

การติดเช้ือในระบบทางเดินหายใจส่วนบน ( Upper respiratory tract infection ; 

URTI) ท่ีมีสาเหตุมาจากเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสนั้นไม่สามารถแยกไดจ้ากการติดเช้ือในระบบ

ทางเดินหายใจส่วนบนท่ีมาจากเช้ือไวรัสอ่ืนๆ  ลกัษณะอาการท่ีพบบ่อย ไดแ้ก่ ไอ คดัจมูก เจบ็คอ 

ต่อมนํ้าเหลืองบริเวณลาํคอโต การติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีส่วนใหญ่พบในเด็กในช่วงวยัขวบปีแรกและ

สามารถหายไดเ้องหรือมีอาการเพียงเล็กนอ้ย [74]  การติดเช้ือในระบบทางเดินหายใจส่วนล่าง        
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( Lower respiratory tract infection ; LRTI) เช่น หลอดลมอกัเสบ หลอดลมฝอยอกัเสบ ปอดบวม ท่ี

มีสาเหตุมาจากเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสส่วนมากจะพบ HAdV-B3, HAdV-B7, HAdV-B21 และ 

HAdV-E4  ส่วน  HAdV-C5 มีความสัมพนัธ์กบัการเกิด pertussis-like syndrome ในขณะท่ี HAdV-

E4 และ HAdV-B7 มีรายงานวา่เก่ียวขอ้งกบัการก่อโรคติดเช้ือในระบบทางเดินหายใจอยา่ง

เฉียบพลนัในค่ายทหารของสหรัฐอเมริกา [77] 

โรคตาอกัเสบ 

เช้ือไวรัสชนิดน้ีทาํให้เกิดโรคตาอกัเสบได ้ เช่น pharyngoconjunctival fever , 

keratoconjunctivitis และ conjunctivitis pharyngoconjunctival   ซ่ึงติดไดจ้ากสระวา่ยนํ้า  ส่วนใหญ่

พบในเด็ก [78]  อาการเร่ิมตน้ คือ มีไขสู้ง เจบ็คอ อาเจียน ทอ้งเสีย เยื่อบุตาอกัเสบ เป็นโรคท่ีติดต่อ

ง่าย จึงทาํใหส้ามารถระบาดไดเ้ป็นวงกวา้งตามโรงเรียน ค่ายทหาร หรือ โรงพยาบาล [7]  HAdV-C 

(-1, -2, และ -5) ท่ีก่อใหเ้กิดโรคตาอกัเสบมีรายงานการระบาดในระดบัทอ้งถ่ิน ในขณะท่ี HAdV-

B3 และ HAdV-B7 เป็นสาเหตุทาํให้เกิดการระบาดเป็นวงกวา้งของ pharyngoconjunctival fever 

โรคน้ีจะมีระยะการฟักตวัประมาณ 6 วนั [2] 

การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในทางเดินปัสสาวะและในระบบสืบพนัธ์ุ 

Heamorrhagic cystitis ท่ีมีสาเหตุมาจากการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสมีความ

เก่ียวขอ้งกบั HADV-B11 และพบวา่การติดเช้ือไวรัสในเด็กตรวจพบในเด็กผูช้ายมากกวา่เด็กผูห้ญิง 

[7]  HAdV-C2, HAdV-D19 และ HAdV-D37 สามารถทาํใหเ้กิด herpes-like genital lesion ไดซ่ึ้ง

เป็นสาเหตุใหเ้กิดการอกัเสบท่ีบริเวณอณัฑะ, ปากมดลูก หรือท่อปัสสาวะได ้[79] 

 

การวนิิจฉัยทางห้องปฏิบัติการของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

Serology 

การตรวจ Group-specific  ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสสามารถทาํโดยใชว้ธีิ EIA 

หรือ complement fixation assay แต่ในขณะท่ี serotype-specific ตรวจไดจ้าก haemagglutination 

inhibition หรือ neutralization assay  แต่การวเิคราะห์ดว้ยวธีิดงักล่าวอาจใหผ้ลลบปลอม ท่ีมาจาก

ผูป่้วยท่ีร่างกายไม่ไดมี้หรือมีนอ้ยในการตอบสนองทางภูมิคุม้กนัต่อเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส หรือ

อาจจะใหผ้ลบวกปลอมในผูป่้วยท่ีมี heterotypic anamnestic response [5, 79] 
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Viral isolation 

วเิคราะห์ผลโดยดูจากลกัษณะของ cytopathic  effect (CPE) ภายใน 2 ถึง 7 วนั

หลงัจากเพาะเช้ือไวรัส  จากนั้นนาํ cell culture มาตรวจสอบความถูกตอ้งดว้ยวธีิ fluorescent 

antibody staining [42, 77] 

Viral detection 

Eletron microscopy 

การวเิคราะห์หาเช้ือดว้ยวธีิน้ีตอ้งทาํการยอ้มส่ิงส่งตรวจดว้ย negative 

stain ก่อนท่ีจะนาํไปวิเคราะห์ใตก้ลอ้งจุลทรรศน์อิเล็กตรอน [80] 

Viral antigen detection 

Rapid diagnosis ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสสามารถตรวจวิเคราะห์ได้

หลายวธีิเช่น EIA, radioimmunoassay (RIA), direct IF antibody techniques และ 

immunochromatographic assay [81] 

Molecular- based method 

การตรวจวธีิน้ีจะเป็นการเพิ่มความไวในการตรวจวเิคราะห์หาเช้ือฮิว

แมนอะดิโนไวรัสอีกทั้งยงัมีความไว และจาํเพาะในการตรวจและเม่ือเปรียบเทียบ PCR method กบั

วธีิตรวจอ่ืนๆท่ีกล่าวมาแลว้ก่อนหนา้น้ีพบวา่มีความไวและจาํเพาะมากกวา่ [7] 

 

อุบัติการณ์ของโรค  

เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสสามารถก่อโรคไดใ้นทุกกลุ่มอายุ แต่กลุ่มอายท่ีุมีการติดเช้ือไวรัส

ชนิดน้ีมากสุดคือในเด็กอายชุ่วงขวบปีแรก โดยผูป่้วยสามารถหายจากโรคไดเ้องหรือแสดงอาการ

เล็กนอ้ย [82]  การระบาดของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสเกิดข้ึนทัว่โลก หรือมีการระบาดระดบั

ทอ้งถ่ิน หรือเกิดการระบาดเฉพาะท่ี [72]  การระบาดเกิดข้ึนในชุมชนแออดั เช่น โรงเรียน , สถานท่ี

เล้ียงเด็ก , ค่ายทหาร การติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีเกิดข้ึนไดต้ลอดทั้งปี แต่จะมีการระบาดช่วงปลายฤดู

หนาว ฤดูใบไมผ้ลิ และช่วงตน้ฤดูร้อน [83]  
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ตารางท่ี 4 แสดงความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในประเทศต่างๆ 

ประเทศ ตวัอยา่ง กลุ่ม

ทดสอบ 

วธีิทดสอบ ความชุก ปีท่ีทาํการ

ทดสอบ 

เอกสารอา้งอิง 

ปาเลสไตน์ Nasopharyngeal 

aspirate 

เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 7 ขวบ 

PCR 4.20% 2005-

2010 

[25] 

อิสราเอล Nasopharyngeal 

aspirate 

เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 18 ขวบ 

PCR 18.30% 2006-

2008 

[31] 

บราซิล Nasopharyngeal 

aspirate 

เด็กไม่บอก

อาย ุ

PCR 7.10% 2000-

2007 

[26] 

ไทย fecal เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 15 ขวบ 

PCR 1.50% 2006-

2007 

[35] 

ไตห้วนั Throat/nasal 

swab 

เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 18 ขวบ 

PCR 10% 2011 [84] 

ไทย fecal เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 7 ขวบ 

ELISA 6.20% 1988 [85] 

จีน Throat/nasal 

swab 

เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 14 ขวบ 

PCR 0.90% 2005-

2007 

[23] 

อินเดีย fecal เด็กไม่บอก

อาย ุ

PCR 7.80% 2005-

2007 

[86] 

ฮ่องกง fecal เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 18 ขวบ 

Multiplex PCR 3% 2008 [87] 

ฝร่ังเศส fecal เด็กไม่บอก

อาย ุ

ELISA 5% 2007 [88] 

เวเนซุเอล่า fecal เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 5 ขวบ 

PCR 5% 2003 [89] 

เกาหลี fecal ไม่กาํหนด

อาย ุ

PCR 2.60% 2001-

2005 

[90] 

ญ่ีปุ่น rectal swab เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 14 ขวบ 

PCR 4.80% 2003-

2005 

[69] 

มาเลเซีย Throat/nasal 

swab 

เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 5 ขวบ 

Immunofluorescenc

e staining และ viral 

isolation 

5% 1982-

2008 

[33] 

เปรู Oropharyngeal 

swabs 

ไม่กาํหนด

อาย ุ

PCR 6.20% 2000-

2010 

[27] 
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ตารางท่ี 4 ความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในประเทศต่างๆ (ต่อ) 

ประเทศ ตวัอยา่ง กลุ่ม

ทดสอบ 

วธีิทดสอบ ความชุก ปีท่ีทาํการ

ทดสอบ 

เอกสารอา้งอิง 

จีน Throat/pharynge

al swab 

เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 14 ขวบ 

PCR 4.90% 2006-

2008 

[91] 

มาเลเซีย Nasopharyngeal 

aspirate 

เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 5 ขวบ 

PCR <2% 1999-

2005 

[24] 

แคนาดา Throat/nasal 

swab 

เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 4 ขวบ 

PCR 7.73% 2007-

2008 

[28] 

ฮงัการี fecal เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 15 ขวบ 

PCR 81% 2003-

2006 

[92] 

บงัคลาเทศ fecal เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 4 ขวบ 

PCR 1.90% 2004-

2005 

[34] 

ญ่ีปุ่น fecal เด็กอายตุ ํ่า

กวา่ 15 ขวบ 

PCR 7.90% 1995-

2009 

[93] 

 

การแพร่เช้ือของฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสสามารถแพร่กระจายไดง่้ายโดยเช้ือไวรัสจะเขา้ทางปาก ทางเดิน

หายใจ และ เยือ่บุตา [94]  ดงันั้นการระบาดของเช้ืออะดิโนไวรัสจึงมีโรคท่ีหลากหลาย ข้ึนอยูก่บั

รูปแบบการติดเช้ือโดยจะข้ึนอยูก่บั serotype ท่ีเขา้ไปและอายขุองผูป่้วย [42]  การแพร่กระจายหลกั

ของเช้ือไวรัสคือติดต่อจากคนสู่คน โดยการสัมผสั หายใจ และการกิน [6]  ทั้งน้ีมีรายงานวา่สามารถ

ติดเช้ือไวรัสจากสระนํ้าเพราะเช้ือไวรัสน้ีมีความทนทานต่อสภาพแวดลอ้ม [17] 

 

การรักษาและป้องกนั 

มีรายงานการรักษาผูท่ี้ติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสโดยใช ้ ribavirin และ cidoforin แต่การ

รักษาตอบสนองไดใ้นบางส่วนของผูป่้วย [2, 7]  ขณะท่ีการป้องกนัการติดเช้ือไวรัสในแหล่งชุมชน

ก็ยงัไม่ประสบความสาํเร็จ [74]  ในการป้องกนัเช้ือไวรัสในโรงพยาบาลสามารถทาํไดโ้ดยรักษา

ความสะอาดของอุปกรณ์ท่ีใชแ้ละลา้งมือก่อนและหลงัทาํการรักษาผูป่้วย [7] 
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การเพิม่จํานวนของดีเอ็นเอโดยเทคนิคปฏิกิริยาลูกโซ่พอลเิมอเรส (Polymerase chain reaction : 

PCR) [95] 

เทคนิคน้ีคน้พบโดย Kary Mullis ในปี 1986 เป็นการเพิ่มปริมาณของสารพนัธุกรรมใหมี้

จาํนวนมากในเวลาอนัสั้น อาศยัคุณสมบติัของเอนไซมดี์เอ็นเอพอลิเมอร์เรสชนิดท่ีมีความสามารถ

ในการต่อสายดีเอ็นเอใหย้าวข้ึนโดยอาศยัดีเอน็เอตน้แบบท่ีมีความยาวของนิวคลิโอไทดป์ระมาณ 

18-20 เบส (ไพร์เมอร์) คุณสมบติัท่ีสาํคญัอีกประการหน่ึงของเอนไซมคื์อสามารถทนความร้อนได้

กวา่ 90 องศาเซลเซียส ทาํใหเ้อนไซมไ์ม่เสียสภาพในปฏิกิริยาลูกโซ่พอลิเมอเรสท่ีมีอุณหภูมิสูง-ตํ่า

ต่างกนัมาก ซ่ึงเทคนิคน้ีมีประโยชน์เป็นอยา่งมากและใชก้นัอยา่งกวา้งขวาง  

หลกัการ PCR 

ปฏิกิริยาลูกโซ่พอลิเมอเรสเป็นกระยวนการท่ีใชใ้นการเพิ่มปริมาณของสาร

พนัธุกรรมท่ีมีปริมาณนอ้ยๆ (1-10 นาโนกรัม) เพื่อท่ีจะใชป้ระโยชน์ต่อไป  

ปัจจยัสาํคญัของปฏิกิริยาลูกโซ่พอลิเมอเรส 

1.  ดีเอ็นเอแม่แบบ (DNA template) ท่ีตอ้งการเพิ่มปริมาณ 

2.  ดีเอน็เอไพร์เมอร์ (DNA primer) ท่ีมีลาํดบัเบสคู่สมกบัดีเอ็นเอแม่แบบ

ท่ีปลาย 5’ และ ปลาย 3’ 

3.  ดีออกซีไรโบนิวคลีโอไทดข์องดีเอ็นเอ คือ dATP, dTTP, dGTP และ 

dCTP 

4.  DNA polymerase  

5.  โคแฟกเตอร์ของ DNA polymerase ไดแ้ก่ Mg2+ หรือ Mn2+ 

PCR มีอยู ่ 3 ขั้นตอนหลกั จะวนซํ้ าๆกนัใน 3 ขั้นตอนเพื่อเพิ่มสารพนัธุกรรมใหม้ากข้ึน

ทวคูีณตามรอบของปฏิกิริยาท่ีเพิ่มข้ึนจนสามารถวดัได ้ดงัรูปท่ี 5 มีขั้นตอนดงัน้ี 

1.  การสูญเสียสภาพทางธรรมชาติของดีเอ็นเอ (DNA denaturation) 

เป็นขั้นตอนการแยกดีเอน็เอ(DNA)ท่ีเป็นเกลียวคู่ หรือ Double 

Strand DNA  ดว้ยการเพิ่มอุณหภูมิอยา่งชา้ๆจนกลายเป็นดีเอน็เอ(DNA)สายเด่ียว หรือ Single 

Strand DNA (คือ สภาพ Denatured DNA) อุณหภูมิท่ีใชอ้ยูใ่นช่วง 90-95 องศาเซลเซียส อุณหภูมิท่ี

ใชแ้ตกต่างกนัไปตามองคป์ระกอบของเบส (%GC content) ในสายดีเอน็เอท่ีทาํใหค้วามสามารถใน

การทนความร้อนต่างกนั 

การคาํนวณค่า Melting temperature (Tm)  

กรณี DNA primer มีความยาวนอ้ยกวา่ 14 เบส 

Tm = 2oC x (A+T) + 4oC x (G+C) 
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กรณี DNA primer มีความยาวมากกวา่ 14 เบส 

Tm = 64.9oC + 41oC x ((G+C)-16.4)/N 

กาํหนดให ้A, T, G, C แทนจาํนวนนิวคลิโอไทดใ์นแต่ล่ะไพร์เมอร์ 

                               N แทนจาํนวนนิวคลิโอไทด์ของไพร์เมอร์ 

2.  การจบัเขา้คู่ของสายดีเอน็เอตน้แบบกบัดีเอน็เอไพร์เมอร์ (Annealing) 

เป็นขั้นตอนการลดอุณหภูมิลงอยา่งชา้ๆและใส่ไพร์เมอร์ ลงไป

ในระบบ เพื่อใหเ้กิดการเกาะแบบเขา้คู่กนัของเบส(Complementary base pair)ระหวา่งไพร์เมอร์

(Primer) กบั Template DNA โดยอุณหภูมิท่ีใชอ้ยูใ่นช่วง 37-60 องศาเซลเซียส 

3.  การต่อสายยาวของดีเอน็เอดว้ยเอนไซมดี์เอน็เอพอลิเมอร์เรส 

(Extension) 

เป็นขั้นตอนการ ใส่ DNA polymerase ลงไปในระบบ เพื่อใหเ้กิด

การสังเคราะห์ดีเอ็นเอ(DNA)สายใหม่ หรือ เพิ่มปริมาณของดีเอน็เอ(DNA)ใหม้ากข้ึน โดยอุณหภูมิ

ท่ีใชอ้ยูใ่นช่วง 72-75 องศาเซลเซียส 

 
รูปท่ี 5 แสดงขั้นตอนในการเพิ่มสารพนัธุกรรมโดยวธีิ PCR  แหล่งท่ีมา

(http://www.atom.rmutphysics.com/charud/oldnews/0/286/15/12/DNA/DNA/polymerase_chain_r

eaction.htm)  สืบคน้ ณ วนัท่ี 13 มีนาคม 2556 

 

 

 

 

 

 

 

http://www.atom.rmutphysics.com/charud/oldnews/0/286/15/12/DNA/DNA/polymerase_chain_reaction.htm
http://www.atom.rmutphysics.com/charud/oldnews/0/286/15/12/DNA/DNA/polymerase_chain_reaction.htm
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Nested- Polymerase chain reaction (Nested-PCR) 

ปัจจุบนัไดมี้การพฒันาเทคนิคทาง PCR เพื่อเพิ่มความถูกตอ้งแม่นยาํในการตรวจ

วเิคราะห์ผลท่ีไดจ้ากการเพิ่มปริมาณดีเอน็เอ เช่น Nested-PCR เป็นการทาํ PCR โดยใชไ้พร์เมอร์

สองคู่ คู่แรกเป็นการทาํ PCR ในวงกวา้งเพื่อกาํหนดบริเวณช่วงของยนีท่ีตอ้งการ จากนั้นไพร์เมอร์คู่

ท่ีสองจะอยูบ่ริเวณท่ีแคบลง ทาํใหก้ารเพิ่มจาํนวนดีเอ็นเอท่ีไดมี้ความถูกตอ้งและแม่นยาํมากข้ึน ดงั

รูปท่ี 6 

 
   รูปท่ี 6 แสดงขั้นตอนการเพิ่มปริมาณดีเอน็เอ โดย Nested-PCR 

   แหล่งท่ีมา:(http://resources.jorum.ac.uk/xmlui/bitstream/handle/123456789/12070/page44.htm)  

   สืบคน้ ณ วนัท่ี 13 มีนาคม 2556 

 

 

 

 

 

 

 

http://resources.jorum.ac.uk/xmlui/bitstream/handle
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บทที ่3 

วธีิดําเนินการวจิัย 

รูปแบบการวจัิย 

การวจิยัคร้ังน้ีเป็นการวจิยัเชิงพรรณนา (Descriptive Cross-sectional study) ไดผ้า่นการ

พิจารณาจากคณะกรรมการจริยธรรม จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั (Chulalongkorn University Ethics 

Committee) IRB No.281/55 

 

ประชากรศึกษา 

ตวัอยา่งท่ีใชใ้นการศึกษาน้ี คือ นํ้าลา้งโพรงจมูก (nasopharyngeal  aspirate), สารคดัหลัง่

จากโพรงจมูก (nasopharyngeal  swab) และ อุจจาระ (fecal)   

1.  ตวัอยา่งจากนํ้าลา้งโพรงจมูกแช่แขง็ท่ีเหลือเก็บจากโครงการจาํแนกสายพนัธ์ุ

ของเช้ือฮิวแมนเรสไพราทอรีซินไซเทียลไวรัส  โดยกลุ่มตวัอยา่งมาจากแผนกกุมารเวชศาสตร์  

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ตั้งแต่เดือน ตุลาคม 2553 ถึงเดือนธนัวาคม 2555 จาํนวน 501 ตวัอยา่ง  

2.  ตวัอยา่งจากสารคดัหลัง่จากโพรงจมูก แช่แขง็ท่ีเหลือเก็บจากงานตรวจวนิิจฉยั

เช้ือไวรัสไขห้วดัใหญ่สายพนัธ์ุใหม่ 2009 หรือ Influenza pH1N1 ซ่ึงเป็นงานบริการประจาํวนัของ

ทางศูนยเ์ช่ียวชาญเฉพาะทางไวรัสวทิยาคลินิก คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั โดย

กลุ่มตวัอยา่งมาจาก 

โรงพยาบาลชุมแพ ตั้งแต่เดือนกนัยายน  2552 ถึงเดือนธนัวาคม  2555 

จาํนวน 3,414 ตวัอยา่ง   

โรงพยาบาลทุ่งสง ตั้งแต่เดือนกนัยายน  2552 ถึงเดือนมกราคม  2554 

จาํนวน 1,903 ตวัอยา่ง   

โรงพยาบาลในเครือบางปะกอก ตั้งแต่เดือนสิงหาคม 2552 ถึงเดือน

ธนัวาคม  2555 จาํนวน 3,414 ตวัอยา่ง  

3.  ตวัอยา่งท่ีเป็นอุจจาระแช่แขง็ท่ีเหลือเก็บจากโครงการจาํแนกสายพนัธ์ุของเช้ือ

โรตาไวรัส  กลุ่มตวัอยา่งมาจากโรงพยาบาลชุมแพ ตั้งแต่เดือนมกราคม 2552 ถึงเดือนธนัวาคม 

2555 จาํนวน 933 ตวัอยา่ง และโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ตั้งแต่เดือนมกราคม 2552 ถึงเดือนธนัวาคม 

2555 จาํนวน 368 ตวัอยา่ง 

โดยตวัอยา่งทั้งหมดท่ีใชใ้นการศึกษาน้ีจะถูกเก็บในรูปแบบนิรนามเพื่อปกป้องสิทธิของผูป่้วย     
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ขนาดของประชากรตัวอย่าง 

จาํนวนตวัอยา่งคาํนวณจากสมการ Cochran’s samples size formula 

 

 

 

โดยท่ี  n คือ จาํนวนตวัอยา่ง 

Z  คือ ค่า alpha ท่ีระดบัความเช่ือถือท่ี 95 เปอร์เซ็นต ์ดงันั้นเท่ากบั 1.96 

p  คือ อตัราความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสของตวัอยา่งท่ีมาจากระบบทางเดินหายใจ

ในการศึกษาก่อนหนา้น้ีซ่ึงมีค่าเท่ากบั 7.28% โดยเฉล่ีย   และอตัราความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโน

ไวรัสของตวัอยา่งท่ีมาจากระบบทางเดินอาหารในการศึกษาก่อนหนา้น้ีซ่ึงมีค่าเท่ากบั 8.65% โดย

เฉล่ีย    

q  คือ 1-p 

d  คือ ค่าความผดิพลาด เท่ากบั 0.05  

เม่ือแทนค่าต่างๆ ในสมการแลว้จะไดจ้าํนวนตวัอยา่งท่ีมาจากระบบทางเดินหายใจเท่ากบั 104 

ตวัอยา่ง  และตวัอยา่งท่ีมาจากระบบทางเดินอาหารเท่ากบั 122 ตวัอยา่ง ซ่ึงเป็นจาํนวนท่ีนอ้ยท่ีสุดท่ี

จะเป็นตวัแทนท่ีเหมาะสมกบัการศึกษาคร้ังน้ี 

 

เคร่ืองมือและวสัดุทีใ่ช้ในงานวจัิย 

1. เคร่ืองมือ  

1.1   Beaker: 50 ml, 100 ml, 200 ml (Pyrex, USA)       

1.2   Cuvett: 5 µl, 10 µl (MiralBio, Japan) 

1.3   Cylinder: 100 ml, 250 ml, 500 ml, 1,000 ml (Pyrex, USA) 

1.4   Flask: 250 ml (Pyrex, USA)  

1.5   Freezer -20˚C (Sanyo, Japan) 

1.6   Microcentrifuge tube: 0.2 ml, 0.5 ml, 1.5 ml (AxyGen, USA) 

1.7   Parafilm (American Nation Can,USA) 

1.8   Pipet tip: 10 μl, 200 μl และ 1,000 μl (AxyGen, USA) 

1.9   Polypropylene conical tube: 15 ml และ 50 ml (Elkay, Ireland) 

1.10 Reagent bottle: 100 ml, 250 ml, 500 ml, 1000 ml (Duran, USA) 

1.11 Stirring-magnetic bar 

Z2pq 

d2 
n = 
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2. อุปกรณ์  

2.1 Autoclave (Sanyo, Japan) 

2.2 Automatic adjustable micropipette: P10 (0.5-10 μl), P20 (5-20 μl), P200 

(20-200 μl), P1000 (100-1,000 μl) (Eppendorf, Germany)  

2.3 Balance (PB1502 Mettler Toledo, Switzerland) 

2.4 Centrifuge (Beckman GS-6R, USA)  

2.5 Combs (Bio-RAD, Hercules, California) 

2.6 Electrophoresis chamber set (Bio-RAD, USA) 

2.7 Freezer-20°C (Sanyo, Japan) 

2.8 Gel Doc 1000 (Bio-RAD, USA) 

2.9 Incubator (Memmert, Germany) 

2.10 LightCycler® 480 (Roche, Germany) 

2.11 Microcentrifuge 1.5 ml (Elkay, USA) 

2.12 Multi-block heater (Lab-Line Instrument Inc., USA) 

2.13 PCR Mastercycler personal (Eppendorf, Germany) 

2.14 pH meter (Mettler Toledo, Switzerland) 

2.15 Power supply model 250 (Giboco BRL, USA) 

2.16 Refrigerate microcentrifuge (Eppendorf, Germany) 

2.17 Refrigerator 4°C (Mitsubishi, Japan) 

2.18 Stirring hot plate (Bamstead/Thermolyne, USA) 

2.19 UV transilluminator (Fotodyne, USA) 

2.20 Vortex mixer (Scientific industry, USA) 

2.21 Water Purification equipment (Water pro Ps, USA) 

3. สารเคมีท่ีใชใ้นการวิจยั  

  3.1 สารเคมีสาํหรับเก็บตวัอยา่ง 

   3.1.1 Dry cotton or polyester swab  

   3.1.2 Polypropylene conical tube: 15 mL (AxyGen® Scientific)  

   3.1.3 Phosphate Buffer Saline (BIO BASIC INC., NY, USA)  

   3.1.4 Penicillin-Strepomycin (10,000 units/mL)(GIBCO., CA, USA)  
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3.2 สารเคมีสาํหรับการสกดั DNA (DNA extraction)  

3.2.1 Absolute ethanol (Merck, Germany)  

3.2.2 Chloroform (Sigma, MO, USA)  

3.2.3 Glycogen (USB, Ohio, USA) 

3.2.4 Isoamyl alcohol (BDH, UK) 

3.2.5 Isopropanal (Sigma, Singapore)  

3.2.6 Phenol (Amresco, OH, USA) 

3.2.7 Proteinase K (5PRIME, Germany) 

3.2.8 Sodium acetate (Sigma, Singapore) 

3.2.9 Sodium dodecyl sulfate (SDS) (Pharmacia biotech, Sweden) 

3.2.10 Viral Nucleic Acid Extraction Kit (RBC Bioscience, Taiwan) 

3.3 สารเคมีสาํหรับการตรวจสอบและเพิ่มจาํนวนยนีท่ีจาํเพาะดว้ยวธีิ PCR 

3.3.1 5Prime PerfectTaq Plus MasterMix Kit (5PRIME, Germany) 

3.4 สารเคมีสาํหรับทาํ gel electrophoresis 

3.4.1 Agarose molecular grade (Reserch Organics, OH, USA)  

3.4.2 Ethidium bromide (Sigma, Singapore)  

3.4.3 GeneRuler 100 base pair DNA ladder (Fermentas, MD, USA)  

3.5 สารเคมีสาํหรับการทาํผลผลิต PCR ใหบ้ริสุทธ์ิ  

HiYieldTM Gel/PCR DNA fragment extraction kit (RBC Bioscience, 

Taiwan) 

               3.6 สารเคมีสาํหรับ cloning และ transformation ใน E.coli 

                             3.6.1 Agar Bacteriological (GIBCO, NY, USA) 

                             3.6.2 FastPlasmid Mini (Eppendorf, Germany) 

                             3.6.3 IPTG (Isopropyl-Thio-B-D-Galactopyranoside) (Eppendorf, 

Germany) 

                             3.6.4 One Shot TOP10 Chemically Competent E.Coli (Invitrogen, NY, 

USA) 

                             3.6.5 pGEM-T Easy Vector System (Promega, CA, USA) 

                             3.6.6 Tryptone powder (BIO BASIC INC., NY, USA) 

                             3.6.7 X-Gal (Promega, CA, USA) 
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                             3.6.8 Yeast Extract (GIBCO, NY, USA) 

4.  โปรแกรมสาํหรับ bioinformatics และการวเิคราะห์ขอ้มูล 

4.1 BioEdit Sequence Alignment Editor (version 7.0.4.1) 

               4.2 Chromas Lite (version 2.01) 

               4.3 OLIGOS primer design software (version 9.1) 

               4.4 Molecular Evolutionary Genetics Analysis (MEGA) (version 5.05) 

  4.5 Editseq (version 6.0) 

  4.6 Seqman™II (version 6.0) 

 

การเกบ็ตัวอย่างทีใ่ช้ในการศึกษา 

1.  Nasopharyngeal  swab 

การทาํ nasopharyngeal  swab อุปกรณ์ท่ีใชใ้นการเก็บส่ิงตวัอยา่งคือไมพ้นัสาํลี 

โดยมีขั้นตอนดงัน้ี คือวดัระยะความลึกไมพ้นัใหพ้อดีกบั Nasal cavity ใหผู้ป่้วยหายใจเขา้ยาว 1 คร้ัง 

และหายใจออกเตม็ท่ี หลงัจากนั้นกลั้นหายใจ สอดไมพ้นัสาํลีเขา้ไปในบริเวณโพรงจมูกของผูป่้วย 

จากนั้นหมุนไมป้ระมาณ 2-3 วนิาที แลว้ดึงไมอ้อก จุ่มปลายไมล้งใน viral transport media (VTM) 

โดยหกัปลายดา้มไมส่้วนมือจบัทิ้ง ปิดหลอดเก็บตวัอยา่งใหส้นิท หลงัจากนั้นจึง ทาํการแบ่งตวัอยา่ง

ใส่ใน microcentrifuge tube เพื่อทาํการสกดัสารพนัธุกรรม ส่วนท่ีเหลือเก็บท่ีอุณหภูมิ -70 oC  

2.  นํ้าลา้งโพรงจมูก (Nasopharyngeal aspirate) 

การเก็บนํ้าลา้งโพรงจมูก อุปกรณ์ท่ีใชใ้นการเก็บส่ิงตวัอยา่งคือ  กระบอกสาํหรับ

เก็บนํ้าลา้งโพรงจมูก  หลอดยางสาํหรับสอดเขา้โพรงจมูก และหลอดยางสาํหรับต่อเขา้กบัอุปกรณ์ท่ี

ใชใ้นการดูด โดยมีขั้นตอนการเก็บดงัน้ี   

 
รูปท่ี 7 แสดงวธีิการเก็บนํ้าลา้งโพรงจมูก (nasopharyngeal aspirate) [96] 
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ในขั้นแรกแพทยห์รือพยาบาลจะทาํการฉีดนํ้าเกลือประมาณ 3-4 มิลลิลิตรเขา้ไป

ในโพรงจมูก  จากนั้นจะทาํการสอดอุปกรณ์ ดงัรูปท่ี 7  แลว้ทาํการดูดนํ้าลา้งโพรงจมูกเขา้สู่

กระบอกเก็บ จากนั้น  ตวัอยา่งจะถูกเก็บใน viral transport media (VTM) ท่ีประกอบดว้ยสารละลาย 

PBS ท่ีมียาปฏิชีวนะ (Penicillin G (2x106 U/L), Streptomycin 200 mg/liter) หลงัจากไดรั้บตวัอยา่ง

แลว้จะทาํการแบ่งตวัอยา่งใส่ใน microcentrifuge tube เพื่อทาํการสกดัสารพนัธุกรรม ส่วนท่ีเหลือ

เก็บท่ีอุณหภูมิ -70 oC  

3.  Fecal sample    

อุจจาระของผูป่้วยจะถูกเก็บใส่ภาชนะมีฝาปิดท่ีสะอาดปราศจากเช้ือ หลงัจากนั้น

แบ่งตวัอยา่งใส่ใน  microcentrifuge tube ท่ีมีสารละลาย PBS  เพื่อทาํการสกดัสารพนัธุกรรมต่อไป 

ส่วนท่ีเหลือเก็บรักษาไวท่ี้ -70 oC 

 

การสกดัสารพนัธุกรรมของไวรัส 

ตวัอยา่งท่ีไดจ้ะนาํมาทาํการสกดั DNA ดว้ยชุดสกดัสารพนัธุกรรมสาํเร็จรูป Viral Nucleic 

Acid Extraction Kit (RBC Bioscience, Taiwan) โดยมีขั้นตอนดงัน้ี 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

แบ่งตวัอยา่ง (Nasopharyngeal  swab, Nasopharyngeal aspirate, Fecal sample)  

ปริมาตร 200 µl ใส่ใน 1.5 microcentrifuge tube 

ใส่ VB Lysis 400 µl แลว้ผสมใหเ้ขา้กนั 

บ่มท่ีอุณหภูมิหอ้งเป็นเวลา 10 นาที 

เติม 95% ethanol 500 µl 

vortex 

นาํตวัอยา่งทั้งหมดใส่ใน VB lysis 

 
ป่ันเหวีย่ง (centrifuge) ท่ี13,000 rpm เป็นเวลา  

  1 นาที  เทส่วนท่ีเป็นของเหลวท้ิง 
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การตรวจสอบผลการสกดั DNA  

1. ทาํการตรวจสอบผลการสกดั DNA ดว้ยการตรวจสอบการแสดงออกของยนี GAPDH 

ซ่ึงเป็น universal housekeeping gene ของ human โดยวิธี PCR โดยใชไ้พรเมอร์ ปริมาณสารต่างๆ 

และสภาวะสาํหรับทาํ PCR ดงัตารางท่ี 5-7 

2. ตรวจสอบผลการทาํ PCR โดยนาํผลิตภณัฑ ์ PCR มาผา่นกระแสไฟฟ้าดว้ยวธีิ agarose 

gel electrophoresis จากนั้นจึงนาํไปยอ้มดว้ย ethidium bromide  แลว้เปรียบเทียบขนาดของ

ผลิตภณัฑ ์PCR ท่ีไดก้บั 100-1,000 bp DNA ladder (DNA marker) ผา่นเคร่ืองฉายรังสีอลัตราไวโอ

เล็ต (UV-Transluminator) 

 

 

บ่มไว ้3 นาที 

ป่ันเหวีย่ง (centrifuge) ท่ี13,000 rpm เป็นเวลา 3 นาที เพ่ือชะลา้ง DNA จาก column 

ลงไปใน microcentrifuge tube 

เติม R-Wash buffer 600 µl 

ป่ันเหวีย่ง (centrifuge) ท่ี13,000 rpm เป็นเวลา  

  1 นาที  เทส่วนท่ีเป็นของเหลวท้ิง 

ป่ันเหวีย่ง (centrifuge) ท่ี13,000 rpm เป็นเวลา 5 นาที เพ่ือให ้column แหง้ 

ยา้ย column ใส่ลงใน 1.5 microcentrifuge tube อนัใหม่จากนั้นเติม RNAse-free water 50 µl 

ป่ันเหวีย่ง (centrifuge) ท่ี13,000 rpm เป็นเวลา  

  1 นาที  เทส่วนท่ีเป็นของเหลวท้ิง 

เติม W1 buffer 400 µl 



32 
 

ตารางท่ี 5 แสดงปริมาณสารท่ีใชใ้นการทาํ PCR เพื่อตรวจสอบการแสดงออกของ GAPDH 

สารละลาย                     ปริมาตร (volume/tube) 

Distilled water 4.5  µl 

Master Mix 7.5  µl 

Forward primer 0.25 µl 

Reverse primer 0.25 µl 

DNA template     1 µl  

Total volume                         13.5 µl 

ตารางท่ี 6 แสดงลาํดบันิวคลีโอไทดข์องไพรเมอร์ท่ีใชใ้นการทาํ PCR เพื่อตรวจสอบการแสดงออก  

ของยนี GAPDH 

Primer name Sequence (5’                3’) 

GAPDH_F112   GTG AAG GTC GGA GTC AAC GG 

GAPDH_R603 GTT GTC ATG GAT GAC CTT GGC 

 

ตารางท่ี 7 แสดงสภาวะท่ีใชท้าํ PCR เพื่อดูการแสดงออกของยนี GAPDH  

PCR reaction อุณหภูมิ เวลา  

1. Pre-denaturation 94 ºC 3 นาที  

2. Denaturation 94 ºC 18 วนิาที  

 3. Annealing 50 ºC 21 วนิาที 

4. Extension 72 ºC 1: 30 นาที 

ทาํซํ้ าตั้งแต่ขั้นตอนท่ี 2 จาํนวน 40 รอบ 

Final extension 72 ºC 10 นาที  

 25 ºC 5 นาที  

 

การเตรียม Positive control ด้วยวธีิ cloning  

1. Ligation ระหวา่ง PCR product กบั plasmid (pGEM®-T Easy Vector) เตรียม mixture 

ดงัน้ี 

2x Rapid Ligation buffer   5.0 µl 

T4 DNA ligase    1.0 µl 
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pGEM®-T Easy Vector   1.0 µl 

PCR product    5.0 µl 

จากนั้นบ่มท่ีอุณหภูมิ 37oC  ขา้มคืน  

2. Transformation 

เตรียม competent cells ปริมาตร 50 µl ใน tube 1.5 ml จากนั้นเติมสารละลาย 

ligation ปริมาตร 3 µl 

นาํ tube ไป chill ice เป็นเวลา 20 นาที 

จากนั้นนาํ tube ไป heat shock ท่ีอุณหภูมิ 42oC เป็นเวลา 50 วนิาที แลว้กลบัมา 

chill ice อีกคร้ังเป็นเวลา 2 นาที 

เติม SOC medium ปริมาตร 950 µl, 2M Mg2+ 10 µl, 2M glucose 10 µl 

Shaking ท่ีประมาณ 200 rpm ท่ีอุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา 1.30 ชัว่โมง แลว้ 

Centrifuge 4,000 rpm เป็นเวลา 5 นาที 

จากนั้น เท supernatant ทิ้ง ใหเ้หลือ pallet ประมาณ 100 µl 

เติม x-gal 15 µl และ 200 mg/ml IPTG 4 µl   mix ใหเ้ขา้กนั 

Spread plate และนาํ plate ไปบ่มท่ีอุณหภูมิ 37oC ขา้มคืน 

3. Colony selection 

สังเกตดู colony ท่ีข้ึนบน plate โดยจะเลือก colony ท่ีใส แลว้ Pick colony ใส ลง

ใน LB broth จากนั้น Shaking 200 rpm ท่ีอุณหภูมิ 37oC เป็นเวลา 18 ชัว่โมง 

4. Plasmid extraction ดว้ย Fast Plasmid mini 

นาํ bacterial culture 1.5 ml มาใส่ลงใน tube 1.5 ml แลว้ centrifuge 13,000 rpm 

เป็นเวลา 1 นาที 

เท supernatant ทิ้ง จะเหลือ pallet 

เติม PD1 (แช่เยน็) ท่ีเติม RNase A ปริมาตร 200 µl จากนั้น vortex 30 วนิาที 

เติม PD2 ปริมาตร 200 µl และพลิกหลอดกลบัไปมา บ่มท่ีอุณหภูมิหอ้ง เป็นเวลา 3 

นาที 

เติม PD3 ปริมาตร 300 µl และพลิกหลอดกลบัไปมา 

นาํสารละลาย lysate ลงใน spin column แลว้ centrifuge 13,000 rpm เป็นเวลา 30 

วนิาที 

เทส่วน filtrate ทิ้ง และเติม W1 buffer ปริมาตร 400 µl ลงใน spin column แลว้ 

centrifuge 13,000 rpm เป็นเวลา 30 วนิาที 
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เทส่วน filtrate ทิ้ง และเติม Wash buffer ปริมาตร 600 µl ลงใน spin column  

เทส่วน filtrate ทิ้ง แลว้ centrifuge 13,000 rpm เป็นเวลา 3 นาที  

จากนั้นนาํ spin column ลงใน collection tube 

เติม elution buffer ปริมาตร 50 µl และตั้งทิ้งไว ้2 นาที แลว้ centrifuge 13,000 rpm 

เป็นเวลา 2 นาที 

ไดส้ารละลาย positive control เป็นปริมาตร 50 µl 

 

การออกแบบไพร์เมอร์ (primer) 

 ในการศึกษาคร้ังน้ีจะทาํการออกแบบไพร์เมอร์เพื่อตรวจหาการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส

ในตวัอยา่งท่ีกล่าวขา้งตน้พร้อมทั้งจาํแนกสายพนัธ์ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส  

โดยจะเลือกออกแบบท่ีบริเวณยนี hexon เน่ืองจากเป็นบริเวณท่ีมี hypervariable region ซ่ึงขอ้มูล

ทางพนัธุกรรมในบริเวณน้ีไดถู้กใชศึ้กษาเก่ียวกบัระบาดวทิยาเชิงโมเลกุลของเช้ือฮิวแมนอะดิโน

ไวรัสเป็นหลกั [70]  ขั้นแรกจะทาํการเลือกลาํดบัเบสของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสทั้ง 7 subgroups 

โดยเลือกจากสายพนัธ์ุท่ีเจอในภูมิภาคเอเชีย จากฐานขอ้มูล Genbank มาทาํการ alignment  โดยใช้

โปรแกรม BioEdit Sequence Alignment Editor (version 7.0.4.1)  จากนั้นเลือกบริเวณท่ีมีบริเวณ

อนุรักษ ์(conserve region) หรือบริเวณท่ีมีเปล่ียนแปลงลาํดบันิวคลีโอไทดน์อ้ยท่ีสุด  

ซ่ึงจะมีความยาวประมาณ 17-28 bases โดยจะตอ้งมีค่า GC content ประมาณ 50-60% และ ค่า 

melting temperature (Tm) ของไพร์เมอร์ควรมีค่าอยูร่ะหวา่ง 55-75oC  โดยท่ีไพร์เมอร์คู่เดียวกนัควร

มีค่า Tm เท่ากนัหรือใกลเ้คียงกนั ค่า Tm มีสูตรในการคาํนวณดงัน้ี  

Tm = 2°C × (A + T) + 4°C × (C + G) 

จากการออกแบบไพร์เมอร์บริเวณยนี hexon ทาํใหไ้ดไ้พร์เมอร์ 2 คู่ สาํหรับ screening เช้ือฮิว

แมนอะดิโนไวรัส: ADV_FO/ADV_R ในการทาํ PCR รอบท่ี 1 , ADV_F/ADV_R ในการทาํ PCR 

รอบท่ี 2 มีขนาด 482 bp โดยดดัแปลงไพร์เมอร์มาจากการศึกษาของ Wanhong Xu และคณะ [97]  

และ ไพร์เมอร์ 1 คู่ สาํหรับ typing เช้ือฮิวแมนอะดีโนไวรัส: ADV_F2/ ADV_R2 มีขนาดประมาณ 

956 bp โดยดดัแปลงไพร์เมอร์มาจากการศึกษาของ Lu x และ Erdman ในปี 2006 [98] 

จากนั้นตรวจสอบผลการออกแบบไพร์เมอร์โดยการนาํไพร์เมอร์ไป BLAST เปรียบเทียบกบัใน

ฐานขอ้มูล NCBI ไดผ้ลดงัน้ี 
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ตวัอยา่งผลการนาํ ADV_FO BLAST เปรียบเทียบกบัในฐานขอ้มูล NCBI  

 
รูปท่ี 8 แสดงผลการ BLAST ของ ADV_FO เทียบกบัในฐานขอ้มูล 

 
ภาพท่ี 9 แสดงผลการ BLAST ของ ADV_FO เทียบกบัในฐานขอ้มูลท่ีใกลเ้คียง 

 

การเพิม่ปริมาณดีเอน็เออย่างจําเพาะด้วยเทคนิค PCR (PCR amplification) 

นาํ DNA ท่ีไดไ้ปทาํการเพิ่มจาํนวนดว้ยวธีิ PCR ในบริเวณ Hexon gene โดยวธีิ Semi-

Nested PCR สาํหรับคดัเลือก (screening) ตวัอยา่งท่ีมีเช้ือ HAdV  โดยใช ้ primer ADV_FO และ  

ADV_R ในการทาํ PCR รอบท่ี 1 และ primer ADV_F และ ADV_R ในการทาํ PCR รอบท่ี 2  นาํ

ตวัอยา่งท่ี screening positive มาเพิ่มจาํนวนดว้ยวธีิ PCR เพื่อ typing HAdV โดยใช ้ primer 

ADV_F2 และ ADV_R2 ซ่ึงมีปริมาณของ mixture และ condition ของ PCR ดงัตารางท่ี 8-12                                                                                                                                                  

ตารางท่ี 8 แสดงลาํดบันิวคลีโอไทดข์องไพรเมอร์ท่ีใชใ้นการทาํ PCR เพื่อตรวจหาเช้ือ HAdV 

Primer name Sequence (5’                3’) 

ADV_F TYT TYC CCA TGG CNC ACA ACA C 

ADV_R   AAR CCC TGR TAN CCD ATR TTG TA 

ADV_FO AYG CYA MCT TYT TYC CCA TGG C 

ADV_F2 TTY CCC ATG GCN CAC AAC AC 

ADV_R2 GYY TCR ATG AYG CCG CGG TG 
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ตารางท่ี 9 แสดงปริมาณสารท่ีใชใ้นการทาํ Semi-Nested PCR เพื่อ Screening เช้ือ HAdV รอบท่ี 1

และ รอบท่ี 2 

สารละลาย ปริมาตร(volume(µl)/tube) 

PCR รอบท่ี 1 PCR รอบท่ี 2 

Distilled water 7 7 

Master Mix 15 15 

Primer forward 10 uM (ADV_FO) 0.5 - 

Primer reverse 10 uM (ADV_R) 0.5 0.5 

Primer forward 10 uM (ADV_F) - 0.5 

DNA template  2 2 

Total volume 25 25 

ตารางท่ี 10 แสดงสภาวะท่ีใชท้าํ Semi-Nested PCR เพื่อ Screening เช้ือ HAdV รอบท่ี 1  

และ รอบท่ี 2  

PCR Cycle PCR รอบท่ี 1 PCR รอบท่ี 2 

    อุณหภูมิ (oC) เวลา อุณหภูมิ (oC) เวลา 

1. Pre-denaturation         94 3 นาที        94 3 นาที 

2. Denaturation         94 18 วนิาที        94 18 วนิาที 

3. Annealing         53 21 วนิาที        55 21 วนิาที 

4. Extension         72 1:30 นาที        72 1:30 นาที 

                ทาํซํ้ าตั้งแต่ขั้นตอนท่ี 2 จาํนวน 40 รอบ 

5. Final extension         72 10 นาที        72 10 นาที 

ตารางท่ี 11 แสดงปริมาณสารท่ีใชใ้นการทาํ PCR สาํหรับ Positive for  ADV screening 

 สารละลาย     ปริมาตร (volume/tube) 

 Distilled water        7  µl 

 Master Mix       15  µl 

   Primer forward 10 uM (ADV_F2)   0.5          µl 

 Primer reverse 10 uM (ADV_R2)    0.5   µl 

 DNA template                     2  µl 

 Total volume      25  µl  
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ตารางท่ี 12 แสดงสภาวะท่ีใชท้าํ PCR สาํหรับ Positive for ADV screening 

PCR Cycle   อุณหภูมิ (oC)  เวลา 

1. Pre-denaturation   94  3 นาที 

2. Denaturation   94   30 วนิาที 

3. Annealing   50   30 วนิาที 

4. Extension   72   1:45 นาที 

       ทาํซํ้ าตั้งแต่ขั้นตอนท่ี 2 จาํนวน 40 รอบ 

 5. Final extension   72  10 นาที 

 

ผลิตภณัฑท่ี์ไดจ้ากการทาํ PCR นาํมาวิง่ผา่นกระแสไฟฟ้าโดยวธีิ  gel electrophoresis ใน 

2% agarose gel  เป็นเวลาประมาณ 40 นาที  จากนั้นจึงนาํไปยอ้มดว้ย ethidium bromide ประมาณ 

10-15 นาที แลว้จึงนาํไปดูผา่นเคร่ืองฉายรังสีอลัตราไวโอเล็ต (UV-Transluminator) โดยขนาด

ผลิตภณัฑ ์PCR ท่ีไดจ้ากการ screening  และ typing คือ 482 , 956 นิวคลีโอไทด ์ตามลาํดบั โดย

เปรียบเทียบกบั 100-1,000 bp ladder DNA  

 

การอ่านลาํดับนิวคลโีอไทด์ 

หลงัจากทาํการตรวจสอบผลิตภณัฑ ์ PCR โดยดูผา่นแสง UV จากนั้นตดั gel ในส่วนท่ีมี

แถบของ DNA ท่ีตอ้งการ ทาํใหบ้ริสุทธ์ิโดยชุด HiYieldTM Gel/PCR DNA fragment extraction 

kit (RBC Bioscience, Taiwan) ขั้นตอนพอมีดงัน้ี 

1. เติมสารละลาย PS buffer 500 ul  ลงใน microcentrifuge tube ท่ีมี gel อยู ่

จากนั้นบ่มท่ีอุณหภูมิ 50ºC เป็นเวลา 10 นาทีหรือจนกวา่ gel  ละลาย 

2. ดูด gel ท่ีละลายทั้งหมดลงใน column filter แลว้ centrifuge ท่ี 12,000 

rpm  เป็น เวลา 1 นาที 

3. เทส่วนท่ีเป็นของเหลวทิ้ง จากนั้นเติม wash buffer 600 ul แลว้  centrifuge 

ท่ี 12,000 rpm เป็นเวลา 1 นาที 

4. เทส่วนท่ีเป็นของเหลวทิ้ง จากนั้นเติม wash buffer 500 ul แลว้  centrifuge 

ท่ี 12,000 rpm เป็นเวลา 1 นาที 

5. เทส่วนท่ีเป็นของเหลวทิ้ง จากนั้น centrifuge ท่ี 12,000 rpm เป็นเวลา 2 

นาที  เพื่อทาํให ้column แหง้ 
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6. เปล่ียน column filter ใส่ microcentrifuge tube จากนั้นเติม elution buffer 

ประมาณ 50 ul แลว้ทิ้งไวป้ระมาณ 2 นาที     

7. centrifuge 12,000 rpm เป็นเวลา 2 นาทีเพื่อใหผ้ลิตภณัฑ์ PCR ท่ีบริสุทธ์ิ

แลว้ตกลงไปใน microcentrifuge tube  

ตรวจสอบผลิตภณัฑ์ PCR ท่ีไดจ้ากการทาํใหบ้ริสุทธ์ิ โดยนาํผลิตภณัฑ ์ ท่ีไดจ้าํนวน 5 ul 

มาทาํการวิง่ผา่นกระแสไฟฟ้าโดยวธีิ gel electrophoresis อีกคร้ังเพื่อตรวจดูวา่ไดช้ิ้นส่วน DNA ท่ี

ตอ้งการ  เม่ือตรวจสอบเรียบร้อยแลว้จึงส่งไปทาํการอ่านลาํดบันิวคลีโอไทดย์งับริษทั First Base 

laboratories ประเทศมาเลเซีย โดยวธีิของ Sanger 

 

การวเิคราะห์ข้อมูล 

การตรวจสอบขอ้มูลของลาํดบันิวคลีโอไทด์ 

 ลาํดบันิวคลีโอไทดท่ี์ไดจ้ากการทาํ DNA sequencing จะถูกวเิคราะห์รูปแบบของยนี 

(genotype)  โดยทาํการเปรียบเทียบลาํดบันิวคลีโอไทดท่ี์ไดก้บันิวคลีโอไทดใ์นธนาคารรหสั

พนัธุกรรม (GenBank) โดยใชโ้ปรแกรม Basic Local Alignment Search Tool (BLAST) จาก 

www.ncbi.nlm.nih.gov/Blast  แลว้จึงทาํการอ่านผลท่ีไดด้ว้ยโปรแกรม Chromas Lite (version 

2.01) เพื่อแปลผล chromatogram ของลาํดบันิวคลีโอไทดแ์ลว้จึงนาํไปวิเคราะห์ผลต่อไป โดยใช ้

Seqman™II (version 6.0) ในการตรวจสอบและแกไ้ขผลของลาํดบันิวคลีโอไทด ์ ทั้งน้ียงัใชเ้ช่ือม

ขอ้มูลลาํดบันิวคลีโอไทดท่ี์เป็น Forward และ Reverse ของเช้ือฮิวแมนอะดีโนไวรัสใหเ้ขา้ดว้ยกนั  

 
รูปท่ี 10 แสดงผลการอ่านลาํดบันิวคลีโอไทด์โดยใชโ้ปรแกรม Chromas Lite (version 2.01) 

 
รูปท่ี 11 ผลการใชโ้ปรแกรม Seqman™II (version 6.0) ในการตรวจสอบและแกไ้ขผลของลาํดบั 

             นิวคลีโอไทด์ 
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การทาํ phylogenetic analysis ในบริเวณยนี hexon ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสทีต่รวจพบ 

การวเิคราะห์น้ีใชโ้ปรแกรม BioEdit Sequence Alignment Editor (version 7.0.4.1) และ 

Molecular Evolutionary Genetics Analysis (MEGA) (version 5.05) โดยนาํลาํดบันิวคลีโอไทด์

ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสจากตวัอยา่งท่ีทาํการเพิ่มปริมาณดีเอ็นเออยา่งจาํเพาะท่ีบริเวณ hexon 

gene มาเปรียบเทียบลาํดบันิวคลีโอไทดอ์า้งอิงของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสทุกสายพนัธ์ุ ใน

ฐานขอ้มูล GenBank database เพื่อวิเคราะห์หาสายพนัธ์ุของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสจากตวัอยา่ง

ของผูป่้วย โดยการศึกษาน้ีกาํหนดใหใ้ชค้่าพารามิเตอร์คือ Neighbor-joining method โดยมีค่า 

bootstrapping เท่ากบั 1,000 

 

การคํานวณอตัราการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสต่อสัปดาห์ในตัวอย่างของผู้ป่วย 

อตัราการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสต่อสัปดาห์ =  

       

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ตวัอยา่งของผูป่้วยใหผ้ลบวกต่อเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในสัปดาห์นั้น × 100 

ตวัอยา่งทั้งหมดท่ีส่งมาในสัปดาห์นั้นๆ 
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บทที ่4 

ผลการทดลอง 

ผลการวเิคราะห์การตรวจหาเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

จากการคดักรองเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสโดยใช ้  screening HAdV primers  จากนั้นนาํ

ตวัอยา่งท่ีใหผ้ลบวกในการคดักรองมาเพิ่มจาํนวนดว้ยวธีิ PCR โดยใช ้ typing HAdV primers จาก

จาํนวนตวัอยา่งทั้งหมด 9,222 ตวัอยา่ง ในช่วงปี 2552-2555 แบ่งเป็นส่ิงส่งตรวจท่ีมาจากระบบ

ทางเดินหายใจจาํนวน  7,921  ตวัอยา่ง ใหผ้ลบวกต่อเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส  82  ตวัอยา่งคิดเป็น

ร้อยละ 1.04  โดยจาํแนกออกไปตามจงัหวดั ประกอบดว้ยจงัหวดัขอนแก่น  31  ตวัอยา่ง (0.91%) 

จงัหวดันครศรีธรรมราช  12  ตวัอยา่ง (1.1%) และ กรุงเทพมหานคร  39  ตวัอยา่ง (1.14%)  ในขณะ

ท่ีส่ิงส่งตรวจท่ีมาจากผูป่้วยท่ีสงสัยวา่ติดเช้ือในระบบทางเดินอาหารทั้งหมดจาํนวน  1,301  ตวัอยา่ง

ใหผ้ลบวกต่อเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส  76 ตวัอยา่งคิดเป็นร้อยละ 5.84  

 

รูปท่ี 12 แสดงผลิตภณัฑข์นาด 486 bp ท่ีไดจ้ากการทาํ nested-PCR ในการคดักรองเช้ือฮิวแมนอะดิ

โนไวรัส โดยท่ี M แทน 100 bp marker, S1 และ S2 เป็นตวัแทนของตวัอยา่งท่ีใหผ้ลบวก, S3 เป็น

ตวัแทนตวัอยา่งท่ีใหผ้ลลบ, POS แทน Positive control, NEG แทน Negative control และทุกหลุม

บน agarose gel ได ้run ผลิตภณัฑท่ี์ไดจ้ากการคดักรองทุกหลุม 
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รูปท่ี 13 แสดงผลิตภณัฑข์นาด 956 bp ท่ีไดจ้ากการทาํ PCR ใน typing เช้ือฮิวแมนอะดีโนไวรัส        

โดยท่ี M แทน 100 bp marker, S1 เป็นตวัแทนของตวัอยา่งท่ีใหผ้ลบวก, S2 เป็นตวัแทนตวัอยา่งท่ี

ใหผ้ลลบ, NEG แทน Negative control และทุกหลุมบน agarose gel ได ้run ผลิตภณัฑท่ี์ไดจ้ากการ

typing ทุกหลุม 

ตารางท่ี 13 แสดงลกัษณะของกลุ่มตวัอยา่งท่ีใชใ้นการศึกษา 

 NP specimen (n=7,921) Fecal specimen (n=1,301) 

Characteristic No. specimens Positive HAdV 

(%)  

No. specimens Positive HAdV 

(%) 

เพศ     

ชาย, n (%) 4,103 (58.8) 44 (53.7) 776 (59.7) 49 (64.5) 

หญงิ, n (%) 3,818 (48.2) 38 (46.3) 525 (40.4) 27 (35.5) 

อายุ(ปี)     

Median 5 2 1 1 

Mode 1 1 1 1 

Mean (SD) 9.76 (13.4) 4.86 (13.3) 3.14 (5.3) 2.93 (9.3) 

ช่วงกลุ่มของอายุ     

0-2, n (%) 2,194 (27.7) 39 (47.6) 1,019 (78.3) 61 (80.3) 

3-5, n (%) 1,263 (15.9) 23 (28.1) 90 (6.9) 6 (7.9) 

6-15, n (%) 1,909 (24.1) 9 (11.0) 29 (2.2) 2 (2.6) 

>15, n (%) 2,243 (28.3) 4 (4.9) 124 (9.5) 2 (2.6) 

missing, n 312 7 39 5 
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ตารางท่ี 13 แสดงลกัษณะของกลุ่มตวัอยา่งท่ีใชใ้นการศึกษา (ต่อ) 

 NP specimen (n=7,921) Fecal specimen (n=1,301) 

Characteristic No. specimens Positive HAdV 

(%)  

No. specimens Positive HAdV 

(%) 

จังหวดั     

กรุงเทพ, n (%) 3,414 (43.1) 39 (1.1) 368 (28.3) 19 (5.2) 

ขอนแก่น, n (%) 3,414 (43.1) 31 (0.9) 933 (71.7) 57 (6.1) 

นครศรีธรรมราช, 

n (%) 

1,093 (13.8) 12 (1.1) - - 

 

ผลการเพิม่จํานวนของ Internal control 

การตรวจหาเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส จะใช ้ GAPDH gene ของ Human ซ่ึงเป็น 

housekeeping gene เป็น Internal control ซ่ึงผลิตภณัฑท่ี์ไดจ้ะมีขนาดประมาณ 490 bp และใหผ้ล

บวกในการทาํ PCR ของ GAPDH ในทุกตวัอยา่งท่ีมาจากส่ิงส่งตรวจท่ีมาจากระบบทางเดินหายใจ 

 

รูปท่ี 14 แสดงผลิตภณัฑข์นาด 490 bp ท่ีไดจ้ากการทาํ PCR ของ GAPDH gene โดยท่ี M แทน 100 

bp marker, S1 และ S2 เป็นตวัแทนของตวัอยา่งท่ีตรวจ, POS แทน Positive control, NEG แทน 

Negative control 
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ผลการวเิคราะห์อายุและเพศผู้ป่วยทีต่รวจพบเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสด้วยวธีิ PCR 

ตวัอยา่งจากระบบทางเดินหายใจท่ีใหผ้ลบวกเช้ือฮิวแมนอะดิโนคิดเป็น 1.04% (82/7291) 

พบวา่เป็นเพศหญิง 46.34% (38/82) และเพศชาย 53.66% (44/82) โดยอตัราส่วนของเพศหญิงต่อ

เพศชายเท่ากบั 1:1.16 ในการศึกษาคร้ังน้ีผูป่้วยอาย ุ0-<3 ปี พบวา่มีการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีมากท่ีสุด

คือ 47.56% (39/82) รองลงมาคือ อาย ุ 3-<6 ปี 28.05% (23/82), 6-<15 ปี 10.98% (9/82) โดยอายุ

เฉล่ียของผูติ้ดเช้ือไวรัสชนิดน้ีเท่ากบั 3.41 ปี (min=4 เดือน, max=43 ปี, SD= 5.27,mode=1, 

median= 2)  

ตวัอยา่งอุจจาระท่ีเก็บจากผูป่้วยในระบบทางเดินอาหารท่ีใหผ้ลบวกเช้ือฮิวแมนอะดิโน

ไวรัสคิดเป็น 5.84% (76/1301) พบวา่เป็นเพศหญิง 35.53% (27/76) และเพศชาย 64.47% (49/76) 

โดยอตัราส่วนของเพศหญิงต่อเพศชายคือ 1:1.82 โดยท่ีผูป่้วยในช่วงอาย ุ 0-<3 ปีติดเช้ือไวรัสมาก

ท่ีสุดคือ 80.26% (61/76) รองลงมาคือ 3-<6 ปี และ 6-<15 ปีคิดเป็น 7.89% (6/76), 2.63% (2/76) 

ตามลาํดบั อายเุฉล่ียของผูติ้ดเช้ือไวรัสชนิดน้ีเท่ากบั 2.93 ปี (min=26 วนั, max=68 ปี, SD= 

9.29,mode=1, median= 1) 

ตารางท่ี 14 แสดงความชุกและช่วงอายขุองผูติ้ดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

 Total samples (n) HAdV positive samples (n) HAdV positve rate (%) 

NP 7,921 82 1.04 

Fecal 1,301 76 5.84 

ช่วงอายุ (ปี)    

0-<3 3,213 100 3.11 

3-<5 1,353 29 2.14 

6-<15 1,938 11 0.57 

≥15 2,367 6 0.25 

missing 351 12 3.41 
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รูปท่ี 15 กราฟแท่งแสดงช่วงอายขุองผูป่้วยท่ีติดเช้ืออะดิโนไวรัสในตวัอยา่งท่ีส่งตรวจ 

 

ผลการวเิคราะห์ฤดูกาลและปีทีต่รวจพบเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 

การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในผูป่้วยระบบทางเดินหายใจเพิ่มข้ึน 3.7 เท่าจากปีพ.ศ. 

2552 จนถึงปี 2554 และอตัราการติดเช้ือลดลงในปีพ.ศ. 2555 โดยการคาํนวณเปอร์เซ็นความชุกของ

เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในแต่ละสัปดาห์ไดม้าจากจาํนวนตวัอยา่งท่ีใหผ้ลบวก ในแต่ละสัปดาห์ 

คูณดว้ย 100 หารดว้ยจาํนวนตวัอยา่งท่ีส่งตรวจภายในสัปดาห์นั้นๆ ( min 0%, max 50% , mean 

1.04%/weeks, SD 3.94) ดงัรูปท่ี16  ความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสคิดเป็นเปอร์เซ็นในช่วงปี 

2552-2555 คือ 0.52% (13/2497), 1.29% (29/2246), 1.97% (26/1318), 0.75% (14/1860) ตามลาํดบั 

การติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีเกิดข้ึนไดต้ลอดทั้งปี โดยช่วงเวลาจะอยูร่ะหวา่งเดือนสิงหาคมถึงธนัวาคม

และ มกราคมถึงมีนาคม และจะสูงสุดในช่วงมกราคม ถึง มีนาคม (ฤดูหนาว) 

 
รูปท่ี 16 กราฟแท่งแสดงความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในแต่ละสัปดาห์ใน 

              ส่ิงส่งตรวจท่ีเป็น NP 
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การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในผูป่้วยระบบทางเดินอาหารมีอตัราการติดเช้ือในปี 2555 

ลดลง 2.54 เท่าจากในปี 2554 การติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีเกิดข้ึนไดต้ลอดทั้งปี ช่วงจะอยูร่ะหวา่งเดือน

มกราคมถึงมีนาคม และพฤษภาคมถึงกรกฎาคม  และจะเด่นชดัในช่วง มกราคม ถึง มีนาคม (ฤดู

หนาว) ความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดีโนไวรัสในแต่ละสัปดาห์ แสดงดงัรูปท่ี 17 ( min 0%, max 

100% , mean 4.19%/weeks, SD 10.61) ผลบวกของเช้ือฮิวแมนอะดีโนไวรัสคิดเป็นเปอร์เซ็น

ระหวา่งปี 2552 ถึง 2555 คือ 6.39% (20/313), 5.13% (14/273), 8.89% (28/315), 3.50% (14/400) 

ตามลาํดบั  

 
รูปท่ี 17 กราฟแท่งแสดงความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในแต่ละสัปดาห์ใน 

                           ส่ิงส่งตรวจท่ีเป็นอุจจาระ 

 

ตารางท่ี 15 แสดงความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในปี พ.ศ. 2552-2555 

 NP specimens fecal specimens 

ปี จํานวน

ตัวอย่าง

ทั้งหมด 

จํานวน

ตัวอย่างที่

ให้ผลบวก 

ความชุกของ

เช้ืออะดีโน

ไวรัส 

จํานวน

ตัวอย่าง

ทั้งหมด 

จํานวน

ตัวอย่างที่

ให้ผลบวก 

ความชุกของ

เช้ืออะดีโน

ไวรัส 

2552 2,497 13 0.52% 313 20 6.39% 

2553 2,246 29 1.29% 273 14 5.13% 

2554 1,387 26 1.97% 315 28 8.89% 

2555 1,860 14 0.75% 400 14 3.50% 
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ผลการวเิคราะห์ Phylogenetic tree และ HAdV typing  

นาํลาํดบันิวคลิโอไทดจ์ากตวัอยา่งท่ีใหผ้ลบวกต่อเช้ืออะดิโนไวรัสท่ีไดท้าํการ direct 

sequencing มาทาํการวเิคราะห์ดว้ยวธีิ Phylogenetic analysis โดยใชโ้ปรแกรม MEGA 5.05 วธีิ 

Neighbor-Joining Method กาํหนดค่า bootstap ไวท่ี้ 1000 สร้าง Phylogenetic tree ของลาํดบันิวคลิ

โอไทดใ์นส่วนของยนี hexon ทาํใหส้ามารถจดักลุ่ม HAdV genotype ท่ีไดจ้ากการศึกษาคร้ังน้ี โดย

เปรียบเทียบกบั reference strains ท่ีไดถู้กฝากไวใ้นฐานขอ้มูลทางพนัธุกรรม (GenBank) ดงัรูป 18 

 

รูปท่ี 18 Phylogenetic tree แสดงผลการจาํแนกจีโนไทป์ในส่วนของยนี hexon ของตวัอยา่งท่ี

วเิคราะห์  เปรียบเทียบกบันิวคลีโอไทดจ์ากประเทศอ่ืนๆท่ีถูกฝากไวใ้นฐานขอ้มูลทางพนัธุกรรม 

(GenBank), โดยท่ี                 ......แสดง ตวัอยา่งท่ีมาจาก NP,             แสดง ตวัอยา่งท่ีมาจาก

อุจจาระ,           แสดง reference strains ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส   ตวัเลขท่ีอยูใ่นวงเล็บแสดง

ตวัอยา่งท่ีมีลาํดบันิวคลิโอไทดเ์หมือนกนั 
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ในตวัอยา่งจากนํ้าลา้งโพรงจมูกและสารคดัหลัง่จากโพรงจมูกพบวา่การติดเช้ือฮิวแมน 

อะดิโนไวรัสจีโนไทป์ท่ีพบมากเป็นอนัดบัหน่ึงคือ HAdV-B3 32% (26/82) อนัดบัสองคือ HAdV-

C1  31% (25/82) ลาํดบัถดัมาคือ HAdV-C2 13% (11/82), HAdV-C5 12% (10/82) ส่วนสายพนัธ์ุ

ของฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีมีการติดเช้ือนอ้ยมีดงัน้ี HAdV-B7 4%, HAdV-C6 3%, HAdV-B11 2%, 

HAdV-F41 2% และ HAdV-D56 1% ถา้พิจารณาแยกเป็น subgroup พบวา่  HAdV-C เป็นสายพนัธ์ุ

ท่ีพบบ่อยในการติดเช้ือในระบบทางเดินหายใจของฮิวแมนอะดิโนไวรัส  ดงัรูปท่ี 19A  

และรูปท่ี 20A 

 

รูปท่ี 19 A แสดงจีโนไทป์ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบในส่ิงส่งตรวจ NP                                                                

B แสดงจีโนไทป์ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระ 

 

HAdV-C พบมากท่ีสุดในตวัอยา่งจากอุจจาระคือ 51% (39/76) ถา้วเิคราะห์แยกในแต่ละ 

จีโนไทป์พบวา่ HAdV-F41 พบมากท่ีสุดในการติดเช้ือ  25% (19/76) ตามดว้ย HAdV-C2 20% 

(15/76), HAdV-C1 18% (14/76), HAdV-B3 13% (10/76), HAdV-C5 11% (8/76), HAdV-F40 4% 

(3/76), HAdV-B11 3% (2/76), HAdV-C6 3% (2/76) จีโนไทป์ท่ีพบไดน้อ้ยท่ีสุดคืออยา่งละ 1% 

(1/76) คือ HAdV-B7, HAdV-D8 และ HAdV-D17 ดงัรูปท่ี 19B และรูปท่ี 20B 

 

รูปท่ี 20 A แสดง Subgroup ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบในส่ิงส่งตรวจ NP                                                      

B แสดง Subgroup ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระ 
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ผลการวเิคราะห์การกระจายของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในช่วงปี พ.ศ. 2552-2555   

จีโนไทป์ของฮิวแมนอะดิโนไวรัสในแต่ละปีนั้นมีการกระจายไม่เท่ากนั  โดยพบวา่ในส่ิง

ส่งตรวจจากนํ้าลา้งโพรงจมูกและสารคดัหลัง่จากโพรงจมูก จีโนไทป์ของฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบ

ไดทุ้กปีท่ีทาํการศึกษานั้นคือ HAdV-B3, HAdV-C1, HAdV-C2 และ HAdV-C5 ตามลาํดบั ในปี

พ.ศ. 2552  HAdV-C1 (53.85%) พบมากท่ีสุดเกินคร่ึงหน่ึงของจีโนไทป์ทั้งหมด ตามมาดว้ย HAdV-

B3 (30.77%)  ส่วนในปี 2553  รูปแบบจีโนไทป์ของฮิวแมนอะดิโนไวรัสยงัคงเหมือนเดิมแต่

เปอร์เซ็นลดลงคือพบ  HAdV-C1 (37.93%), HAdV-B3 (20.69%)และ HAdV-C5 (17.24%)  ในปี 

2554  HAdV-B3 พบวา่มีความโดดเด่นข้ึนมาถึง 46.15%  ตามดว้ย HAdV-C1 และ HAdV-C2 อยา่ง

ละ 15.38%  ซ่ึงยงัพบวา่ HAdV-C1 ลดลงมากกวา่คร่ึงหน่ึงในปีท่ีผา่นมา  ในการศึกษาของปี 2555  

ความชุกของ HAdV-B3 28.6 % ซ่ึงค่าไดล้ดลงจากปีก่อนหนา้น้ีคร่ึงหน่ึง และพบวา่ HAdV-C2 โดด

เด่นข้ึนมาดว้ยเป็น  28.6%  ดงัรูปท่ี 21 

 

รูปท่ี 21 แสดงการกระจายของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบในส่ิงส่งตรวจจาก NP ในช่วงปี พ.ศ. 

2552-2555 

จีโนไทป์ของฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีตรวจพบไดใ้นส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระทุกปีใน

การศึกษาคร้ังน้ีคือ HAdV-F41, HAdV-C1, HAdV-C2 ตามลาํดบั  โดยในปี 2552 จีโนไทป์ท่ีโดด

เด่นมากท่ีสุดคือ HAdV-B3 , HAdV-C2 , HAdV-F41 ตามลาํดบั  ปี 2553 HAdV-C5 มีเปอร์เซ็น

ของผลบวกมากกวา่จีโนไทป์อ่ืนๆ ถึงสองเท่าตวั คือ 38.5%  ปี 2554 HAdV-C1 และ HAdV-F41 

พบมากท่ีสุดอยา่งละ 28.6%  ส่วนในปี 2555 HAdV-F41 ยงัโดดเด่นเหมือนปีท่ีแลว้คิดเป็น 35.71% 

   2552       2553        2554                           2555 
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และจีโนไทป์ท่ีพบไดบ้่อยในปีน้ีคือ HAdV-C2 35.71 %  ส่วน HAdV-F40 พบในปี 2553 แลว้ลดลง

ในปี 2554 ถึงหา้เท่า  ในปี 2555 ไม่สามารถตรวจพบ HAdV-F40ไดอี้ก ดงัรูปท่ี 22 

 

รูปท่ี 22 แสดงการกระจายของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระในช่วงปี 

พ.ศ. 2552-2555 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   2552       2553        2554                           2555 
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ตารางท่ี 16 แสดงการกระจายของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ีพบในส่ิงส่งตรวจในช่วงปี พ.ศ. 2552-

2555  

 Positive of NP specimens (n=82) Positive of fecal specimens (n=76) 

HAdV 

genotype 

2009 2010 2011 2012 Total 2009 2010 2011 2012 Total 

B3 4 6 12 4 26 5 1 4 0 10 

B7 0 0 2 1 3 0 0 1 0 1 

B11 0 1 0 1 2 0 0 1b 1 b 2 

C1 7 11 4 3 25 3 2 8 1 14 

C2 1 2 4 4 11 5 1 4 2 12 

C5 1 5 3 1 10 1 5 2 0 8 

C6 0 2 0 0 2 1 b 0 0 4 5 

D8 0 0 0 0 0 0 0 0 1 b 1 

D17 0 0 0 0 0 1 b 0 0 0 1 

D56 0 0 1a 0 1 0 0 0 0 0 

F40 0 0 0 0 0 0 2 1 0 3 

F41 0 2 0 0 2 4 2 8 5 19 

a  แทนท่ี Other HAdV genotypes ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจจากนํ้าลา้งโพรงจมูก

และสารคดัหลัง่จากโพรงจมูกในรูปท่ี 21 
b แทนท่ี Other HAdV genotypes ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระในรูปท่ี 2 
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บทที ่5 

 

สรุปและวจิารณ์ผลการทดลอง 

 

เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสก่อใหเ้กิดโรคในมนุษยม์ากมายหลายโรค เช่น โรคในระบบ

ทางเดินหายใจ ทอ้งร่วง ตาอกัเสบ หรือแมก้ระทัง่มีความเก่ียวขอ้งกบัภาวะอว้น การติดเช้ือไวรัส

ส่วนใหญ่จะอยูใ่นเด็กอายุต ํ่ากวา่ 15 ปี ทัว่โลก [27, 93] ซ่ึงการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสไดมี้

การศึกษาและตีพิมพว์ารสารออกมามากมายทัว่โลก แต่ในส่วนของภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต้

รวมทั้งประเทศไทยยงัมีขอ้มูลเก่ียวกบัเช้ือไวรัสชนิดน้ีนอ้ยมาก 

งานวจิยัคร้ังน้ีไดศึ้กษาการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสโดยวธีิ PCR ในประชากรไทย เป็น

เวลาส่ีปีตั้งแต่ พ.ศ. 2552 ถึง 2555 โดยใชส่ิ้งส่งตรวจสองชนิดคือ 1.) นํ้าลา้งโพรงจมูกและสารคดั

หลัง่จากโพรงจมูกจากกรุงเทพมหานคร, จงัหวดัขอนแก่น และจงัหวดันครศรีธรรมราช 2.) ส่ิงส่ง

ตรวจท่ีเป็นอุจจาระจากจงัหวดักรุงเทพมหานคร และขอนแก่น พบวา่ในส่ิงส่งตรวจจากนํ้าลา้ง

โพรงจมูกและสารคดัหลัง่จากโพรงจมูกตรวจพบเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส 1.04% ซ่ึงใกลเ้คียงกบั

การศึกษาในประเทศแถบเอเชียเช่น ประเทศจีน 0.9% [23] มาเลเซีย 1.85% [24]  ความชุกของเช้ือ

ฮิวแมนอะดิโนไวรัสในการศึกษาคร้ังน้ี พบวา่เป็นเปอร์เซ็นท่ีตํ่าเม่ือเทียบกบัอีกหลายๆประเทศ

ไดแ้ก่  บราซิล 7.1% [26] เปรู 6.2% แคนาดา 7.73% [28] โคลมัเบีย 5% [29] เยอรมนั 12.9% [30]  

ในขณะท่ีประเทศอิสราเอลมีความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสถึง 18.3% [31]  ซ่ึงความชุกท่ี

มากกวา่ท่ีพบในการศึกษาน้ี  อาจเป็นเพราะไดมี้การนาํเอาผูป่้วยท่ีมีภูมิคุม้กนับกพร่องเขา้ร่วมดว้ย 

จึงทาํใหมี้อตัราการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีสูงกวา่การศึกษาในคร้ังน้ีท่ีเก็บตวัอยา่งจากผูป่้วยท่ีมีอาการ 

influenza-like illness เท่านั้น  ส่วนความชุกของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระ

พบ 5.84% ซ่ึงมากกวา่การศึกษาในประเทศไทยปี 2550 ซ่ึงพบ 1.5% ถึงส่ีเท่าท่ีเป็นเช่นน้ีอาจเป็น

เพราะการศึกษาในปี 2550 ใชก้ลุ่มประชากรในการศึกษาจาํนวนนอ้ยและศึกษาในช่วงเวลาท่ีสั้น

กวา่การศึกษาคร้ังน้ี [32]  แต่อยา่งไรก็ตามอตัราการติดเช้ือของฮิวแมนอะดิโนไวรัสในการศึกษาน้ี

ใกลเ้คียงกบัการอตัราการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีทัว่โลก ไดแ้ก่ อินเดีย 7.8%, ฮ่องกง 3%, ฝร่ังเศส 5%, 

เวเนซุเอลา 5%, เกาหลี 2.6 %, ญ่ีปุ่น 4.8 %, ฮงัการี 8.1% [69, 86- 90, 92]  ความชุกของการติดเช้ือ

ฮิวแมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระท่ีเก็บตวัอยา่งมากจากจงัหวดัขอนแก่นมีมากกวา่ใน

กรุงเทพมหานคร เป็นเพราะวา่ตวัอยา่งท่ีเก็บมาจากจงัหวดัขอนแก่นนั้นมาจากอาํเภอชุมแพซ่ึงเป็น

เขตชนบทซ่ึงอาจมีสุขอนามยัท่ีตํ่ากวา่เขตในเมืองเช่น กรุงเทพมหานคร 
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ประชากรท่ีติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจจากนํ้าลา้งโพรงจมูกและสารคดัหลัง่

จากโพรงจมูก มีอตัราส่วน ชาย:หญิงเป็น 1.16:1 ซ่ึงตํ่ากวา่เม่ือเทียบกบัการศึกษาท่ีมีมาก่อนหนา้คือ 

อิสราเอล 1.48:1 [31], ไตห้วนั 1.3:1 [84], เปรู 1.3:1 [27], สหรัฐอเมริกา 1.4:1 [99]  ในขณะท่ี

การศึกษาของปาเลสไตน์มีอตัราส่วนเป็น 2.4:1 [25]  อตัราส่วนของชาย:หญิงในการติดเช้ือ 

ฮิวแมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระคือ 1.82:1 ซ่ึงพบวา่อตัราส่วนไดเ้พิ่มข้ึนจาก

การศึกษาในประเทศไทยเม่ือปี 2550  ซ่ึงพบวา่มีอตัราส่วนเป็น 1:1 แต่อยา่งไรก็ตามอตัราส่วนของ

ชายต่อหญิงในคร้ังน้ีมีความใกลเ้คียงกบัการศึกษาท่ีผา่นมาในต่างประเทศ [69, 89] และปัจจุบนัยงั

ไม่มีการศึกษาใดท่ีสามารถอธิบายถึงเหตุผลวา่เพราะเหตุใดในเพศชายจึงมีอตัราส่วนการติดเช้ือ 

ฮิวแมนอะดิโนไวรัสมากกวา่เพศหญิง 

เด็กช่วงวยั 0-<3 ขวบ พบวา่มีอตัราการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสมากท่ีสุดทั้งในส่ิงส่ง

ตรวจจากนํ้าลา้งโพรงจมูก, สารคดัหลัง่จากโพรงจมูก และอุจจาระ ซ่ึงคลา้ยคลึงกบัการศึกษาของ

ทัว่โลก [24-26, 31, 33- 35, 69, 84, 86, 89, 90, 100, 101] สาเหตุท่ีเด็กอายตุ ํ่ากวา่สามขวบมีอตัรา

การติดเช้ือสูงสุดอาจเป็นเพราะเด็กในช่วงวยัขวบปีแรกยงัไม่มีภูมิตา้นทานต่อเช้ือโรคชนิดน้ี และ

เป็นท่ีน่าสนใจวา่เด็กในช่วงอาย ุ6 ถึง15 ปี มีอตัราการติดเช้ือท่ีตํ่าอาจเป็นผลมาจากเด็กเคยไดรั้บเช้ือ

มาก่อนในวยัขวบปีแรกดงันั้นจึงทาํใหเ้ด็กมีภูมิตา้นทานต่อเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส [102] 

จากการศึกษาการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในช่วงเวลาส่ีปีในประเทศไทย พบวา่การติด

เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจทั้งสองประเภทนั้น ในปี 2554 พบวา่มีความชุกของเช้ือฮิว

แมนอะดิโนไวรัสมากท่ีสุด เน่ืองจากในช่วงปีนั้นเกิดการระบาดของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสท่ี

ประเทศจีน [103] กบัไตห้วนั [84]  และอตัราการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสลดลงอยา่งมากในปี 

2555  การติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสไม่มีฤดูกาลสามารถเกิดข้ึนไดต้ลอดปี ซ่ึงเหมือนกบัหลาย

ประเทศท่ีไดท้าํการศึกษามา [27, 32, 69, 84, 86, 87, 89, 90, 92, 104, 105, 106] แต่ในส่ิงส่งตรวจ

จากนํ้าลา้งโพรงจมูกและสารคดัหลัง่จากโพรงจมูกการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีจะสูงสุดในช่วงเดือน

มกราคมถึงเมษายน (สัปดาห์ท่ี 2-18) หรือช่วงปลายฤดูหนาวถึงฤดูร้อน ซ่ึงใกลเ้คียงกบัประเทศใน

ภูมิภาคเอเชียเช่น จีน [91] มาเลเซีย [33]  การศึกษาของบราซิลการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีจะพบมากใน

ฤดูใบไมผ้ลิ [26]  ส่วนประเทศอิสราเอลจะพบมากในช่วงฤดูใบไมร่้วงและฤดูหนาว [31]  ใน

สหรัฐอเมริกาจะพบการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีในฤดูหนาว [102]  ซ่ึงการท่ีฤดูกาลของการติดเช้ือฮิว

แมนอะดิโนไวรัสแตกต่างกนัน้ีข้ึนอยูก่บัลกัษณะภูมิอากาศของแต่ละประเทศนั้นๆ [107]  ส่ิงส่ง

ตรวจจากอุจจาระนั้น มีอตัราการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีสูงสุดในช่วงเดือนมกราคมถึงมีนาคม และ

พฤษภาคมถึงกรกฎาคม ซ่ึงเหมือนกบัการศึกษาในประเทศไทยในปี 2550 [35]  และใกลเ้คียงกบั

การศึกษาของญ่ีปุ่น [93] และบงัคลาเทศ [34] 
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การวจิยัน้ีเป็นการศึกษาการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจจากนํ้าลา้งโพรงจมูก

และสารคดัหลัง่จากโพรงจมูกระดบัอณูชีวโมเลกุลคร้ังแรกในประเทศไทย พบวา่ HAdV subgroup 

C พบมากท่ีสุดในกลุ่มประชากร ลาํดบัสองคือ HAdV subgroup B และ subgroup ท่ีพบนอ้ยท่ีสุด

คือ HAdV subgroup F และ HAdV subgroup D ตามลาํดบั ซ่ึงขอ้มูลน้ีคลา้ยกบัของประเทศ

อิสราเอล [31] บราซิล [26] เปรู [27]  และประเทศเพื่อนบา้น มาเลเซีย [24]  ท่ีมี HAdV subgroup C 

โดดเด่นท่ีสุด  ในทางตรงขา้มกนั HAdV subgroup B จะพบอตัราการติดเช้ือมากใน สหรัฐอเมริกา 

องักฤษ ญ่ีปุ่น จีน เกาหลี ไตห้วนั และแคนาดา [28, 84, 91, 100, 103, 108-110, 111, 112]  ซ่ึง

เหตุผลท่ี HAdV subgroup ต่างกนัในแต่ละประเทศนั้นยงัไม่สามารถทราบได ้ อาจจะเป็นเพราะ 

HAdV subgroup C พบมากในเขตร้อนช้ืน ส่วนประเทศเขตหนาวและอบอุ่นจะพบ HAdV 

subgroup B เป็นส่วนใหญ่ อยา่งไรก็ตามขอ้มูลในแถบประเทศใกลเ้คียงหรือประเทศในเขต

ภูมิอากาศร้อนช้ืนยงัมีการศึกษานอ้ยอยูม่าก ถา้วเิคราะห์ตาม จีโนไทป์ของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส

แลว้ พบวา่ HAdV-B3 และ HAdV-C1 มีอตัราการติดเช้ือมากท่ีสุดใกลเ้คียงกนั รองลงมาคือ HAdV-

C2, HAdV-C5 ส่วน HAdV-B7, HAdV-C6, HAdV-B11, HAdV-F41, และ HAdV-D56 พบไดน้อ้ย

มากในการศึกษาคร้ังน้ี ซ่ึงเป็นท่ีน่าสนใจวา่ยงัไม่มีรายงานใดท่ีพบอตัราการติดเช้ือของ HAdV-B3 

และ HAdV-C1 มากเป็นอตัราใกลเ้คียงกนั แต่อยา่งไรก็ตามการศึกษาท่ีพบวา่มี HAdV-B3 โดดเด่น

มากท่ีสุดคือ ปาเลสไตน์ [25] สหรัฐอเมริกา [100] จีน [91, 111, 103]  แคนาดา [28] ส่วนประเทศท่ี

พบวา่มี HAdV-C1มากท่ีสุดในการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสคือ มาเลเซีย [24] อิสราเอล [31]  

HAdV subgroup C พบมากท่ีสุดในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระ รองลงมาคือ HAdV subgroup F, HAdV 

subgroup B, และ HAdV subgroup D ซ่ึงแตกต่างจากการศึกษาในปี 2550 ในการศึกษาคร้ังนั้น

พบวา่มากกวา่คร่ึงหน่ึงของการติดเช้ือไวรัสชนิดน้ีเป็น HAdV subgroup F [35]  แต่ถา้วเิคราะห์ตาม 

HAdV genotype  พบวา่ HAdV-F41 มีอตัราการติดเช้ือมากท่ีสุดถึง 25% ซ่ึงขอ้มูลน้ีคลา้ยคลึงกบั

การศึกษาทัว่โลก เช่น อินเดีย [86] ฮ่องกง [87] ฝร่ังเศส [88] เกาหลี [90], ฮงัการี [92] ญ่ีปุ่น [93]จีน 

[101, 113] ทั้งน้ีจากขอ้มูลพบวา่ HAdV-F41 ยงัมีความเก่ียวขอ้งกบัการเกิดโรคทอ้งเสียเฉียบพลนั

ในเด็ก [114]  ในขณะท่ีการศึกษาของประเทศบงัคลาเทศปี 2547-2548 พบวา่มีการติดเช้ือของ 

HAdV-F40 ในผูป่้วยท่ีมีอาการทอ้งเสียเฉียบพลนัมากท่ีสุดแต่ไม่พบการติดเช้ือของ HAdV-F41 ซ่ึง

ยงัไม่สามารถหาสาเหตุท่ีแน่ชดัไดว้า่เป็นเพราะเหตุใด [34]  การศึกษาคร้ังน้ียงัพบวา่มี HAdV 

genotype อ่ืนๆท่ีสามารถตรวจพบไดใ้นส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระไดแ้ก่ HAdV-C1, HAdV-C2, 

HAdV-B3, HAdV-C5, HAdV-C6, HAdV-F40, HAdV-B11, HAdV-B7, HAdV-D8, และ HAdV-

D17 ตามลาํดบั ซ่ึงแตกต่างจากการศึกษาของคุณลีลา กิตติกุลและคณะซ่ึงพบเพียง 3 จีโนไทป์ คือ 

HAdV-F41, HAdV-C2, และ HAdV-D38 เป็นเพราะวา่ในการศึกษาคร้ังน้ีมีการใชต้วัอยา่งจาํนวน
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มากและใชร้ะยะเวลาในการศึกษาการติดเช้ือไวรัสนานกวา่จึงทาํใหพ้บจีโนไทป์ของเช้ือฮิว

แมนอะดิโนไวรัสไดม้ากกวา่ [35]   

HAdV genotype มีการกระจายไม่เท่ากนัต่างกนัไปในแต่ละปีท่ีไดท้าํการศึกษา พบวา่ในส่ิง

ส่งตรวจจากนํ้าลา้งโพรงจมูกและสารคดัหลัง่จากโพรงจมูก HAdV genotype ท่ีพบวา่มีการติดเช้ือ

มากในทุกปีคือ HAdV-B3, HAdV-C1, HAdV-C2 และ HAdV-C5 ซ่ึงเหมือนกบัการศึกษาการติด

เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในระบบทางเดินหายใจก่อนหนา้น้ี เช่น ปาเลสไตน์ [25] อิสราเอล [31] 

บราซิล [26] ไตห้วนั [84] เปรู [27] จีน [91] มาเลเซีย [24] และ แคนาดา [28]  ในปี 2552 พบวา่ 

HAdV-C1 มีการติดเช้ือมากกวา่ 50% ของการติดเช้ือท่ีเกิดจากฮิวแมนอะดิโนไวรัสทั้งหมด 

รองลงมาคือ HAdV-B3 แต่ในทางตรงขา้มกนั การศึกษาของ Tsung-Pei Tsou ในประเทศไตห้วนั

ในปีเดียวกนัพบวา่ HAdV-B3 พบไดม้ากท่ีสุด รองมาคือ HAdV-C2 และ HAdV-C1 ในปี 2553 

อตัราการติดเช้ือของ HAdV-C1 ลดลงแต่ยงัคงโดดเด่นกวา่ HAdV-B3 และ HAdV-C5 ซ่ึงเพิ่มมาถึง

สองเท่าจากปีท่ีแลว้ ในปี 2554 พบวา่ HAdV-B3 โดดเด่นมากท่ีสุด ซ่ึงขอ้มูลน้ีมีความสัมพนัธ์กบั

การระบาดของ HAdV-B3 ในไตห้วนัท่ีมีอตัราการติดเช้ือถึง 73% [84] และท่ีจีน [103]  ในปี 2555 

ความชุกของ HAdV-B3 ลดลงมาคร่ึงหน่ึงจากปีท่ีแลว้ และ HAdV-C2 เพิ่มข้ึนมาสองเท่าจากปีท่ี

แลว้   HAdV genotype ในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระนั้น พบวา่ HAdV-F41, HAdV-C1, และ HAdV-

C2 พบมากในทุกปีท่ีทาํการศึกษาเรียงตามลาํดบั ในปี2552 HAdV-B3, HAdV-C2 และ HAdV-F41 

พบมากท่ีสุดเรียงตามลาํดบั ในปี 2553 HAdV-C5 พบวา่มีการติดเช้ือมากท่ีสุดในกลุ่มตวัอยา่งโดย

เพิ่มมาถึงหกเท่าจากปีก่อน  ในปี2554 HAdV-C1 และ HAdV-F41 พบมากท่ีสุด  ปี 2555 HAdV-

F41 ยงัคงโดดเด่นเหมือนเดิม พร้อมกบัมี HAdV-C6 ซ่ึงไม่พบวา่มีการติดเช้ือในกลุ่มตวัอยา่งใน

สองปีก่อนหนา้น้ี ในขณะท่ี HAdV-F40 ถึงแมจ้ะเป็น enteric adenovirus เหมือนกบั HAdV-F41 แต่

ก็พบไดไ้ม่บ่อยนกัในการศึกษาคร้ังน้ีคือปี 2553-2554 และตรวจไม่พบใน ปี 2555  และสาเหตุท่ีมี 

non-enteric adenovirus โดดเด่นในการติดเช้ือในบางปีจากส่ิงส่งตรวจท่ีเป็นอุจจาระนั้นเป็น

เพราะวา่เช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสสามารถติดเช้ือแบบ fecal oral route ได ้ อยา่งไรก็ตามการติดเช้ือ

จาก HAdV-F41ยงัคงพบบ่อยท่ีสุดในการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในระบบทางเดินอาหาร

เหมือนกบัการศึกษาทัว่โลก [114] 

สรุปเน่ืองจากการศึกษาการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในประเทศไทยและในภูมิภาค

เอเชียตะวนัออกเฉียงใตมี้ขอ้มูลนอ้ยมาก ดงันั้นการศึกษาคร้ังน้ีไดร้ายงานการติดเช้ือของฮิว

แมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจจากนํ้าลา้งโพรงจมูกและสารคดัหลัง่จากโพรงจมูกเป็นคร้ังแรกใน

ไทย และการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในส่ิงส่งตรวจจากอุจจาระในระหวา่งปี 2552-2555 

นอกจากน้ีการศึกษาคร้ังน้ียงัวเิคราะห์ อายแุละเพศของผูติ้ดเช้ือไวรัสชนิดน้ี ฤดูกาลในการติดเช้ือ
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ไวรัส สายพนัธ์ุของเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัส และการกระจายสายพนัธ์ุของเช้ือไวรัสชนิดน้ีในแต่ละ

ปี จึงแนะนาํใหเ้ฝ้าระวงัและป้องกนัการติดเช้ือฮิวแมนอะดิโนไวรัสในเด็กวยัขวบปีแรก และใน

อนาคตควรท่ีจะเพิ่มระยะเวลาในการศึกษาวจิยัเพื่อใหไ้ดข้อ้มูลในดา้นระบาดวทิยาของไวรัสชนิดน้ี

สาํหรับใชใ้นการพฒันาวคัซีนต่อไป 
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ภาคผนวก ก 

การเตรียมสารเคม ี

 

การเตรียมสารเคมีสําหรับเก็บตัวอย่าง 

1. Phosphate Buffer Saline (PBS) 

  PBS 9.88 กรัม 

จากนั้นเติมนํ้ากลัน่จนมีปริมาตร 1,000  มิลลิลิตร  นาํไป autoclave แลว้เก็บท่ีอุณหภูมิหอ้ง 

 

การเตรียมสารเคมีสําหรับหาลาํดับนิวคลโีอไทด์ 

1. 2% (w/v) agarose gel  

 Agarose gel  2  กรัม  

 1 x TBE  100  มิลลิลิตร  

 เขยา่ใหเ้ขา้กนัแลว้นาํเขา้ไมโครเวฟจนกวา่ agarose gel จะละลายหมด  

2.       5xTris borate buffer (5 x TBE)  

 Tris–base  54  กรัม  

 Boric acid  27.5  กรัม  

 EDTA (pH 8.0)  20  มิลลิลิตร  

                 จากนั้นเติมนํ้ากลัน่จนมีปริมาตร 1,000 มิลลิลิตร แลว้เก็บไวท่ี้อุณหภูมิห้อง  

3. 10% Ethidium bromide  

 Ethidium bromide  30  ไมโครลิตร  

 นํ้ากลัน่   300  มิลลิลิตร 

       4.        Loading dye  

 0.25% Bromphenol blue  

 40% (w/v) sucrose in water  

  จากนั้นเติมนํ้ากลัน่จนมีปริมาตร 50 มิลลิลิตร แลว้เก็บท่ี 4 °C 
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การเตรียมสารเคมีในการทาํ cloning 

1. LB agar 100 ml  

 agar  1.5  กรัม 

 yeast extract     0.5 กรัม 

 peptone  1  กรัม 

 NaCl     0.5  กรัม 

เติมนํ้ากลัน่ปราศจากเช้ือใหมี้ปริมาตรรวมเป็น 100 ml แลว้นาํไปผา่นการ autoclave

จากนั้นรอให้อุณหภูมิลดลง เติม ampicilin 100 μg/ml แลว้เตรียมเทปริมาณ 35 mLใส่ 

plate  

2.       LB broth 50 ml  

yeast extract  0.25  กรัม 

peptone  0.5  กรัม  

NaCl   0.25 กรัม  

เติมนํ้ากลัน่ปราศจากเช้ือใหมี้ปริมาตรรวมเป็น 50 ml แลว้นาํไปผา่นการ autoclave 

3. SOC medium 100 ml  

yeast extract  0.5   กรัม 

peptone  2  กรัม 

NaCl   1   มิลลิลิตร      

KCl   0.25  มิลลิลิตร 

เติมนํ้ากลัน่ปราศจากเช้ือใหมี้ปริมาตรรวมเป็น 100 ml จากนั้นเติมกลูโคส 100 μl และ 

Mg2+100 μl  
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ภาคผนวก ข 

ข้อมูลของตัวอย่างทีม่เีช้ืออะดิโนไวรัสพร้อมรหัสลาํดับนิวคลโีทด์ 

ลาํดับ Code อายุ วนัทีเ่กบ็

ตัวอย่าง 

HAdV 

supgroup 

HAdV 

genotype 

acssesion no. 

1 CU-B388 1 ปี 11 ม.ค. 52 C 2 KC632617 

2 CU-B399 1 ปี 17 ม.ค. 52 C 2 KC632618 

3 CU-B404 1 ปี 20 ม.ค. 52 F 41 KC632619 

4 CU-B438 4 เดือน 24 ม.ค. 52 C 1 KC632620 

5 CU-B445 1 ปี 2 เดือน 29 ม.ค. 52 C 1 KC632621 

6 CU-B447 7 เดือน 29 ม.ค. 52 C 2 KC632622 

7 CU-B495 2 เดือน 19 มี.ค. 52 B 3 KC632623 

8 CU-B501 6 เดือน 19 มี.ค. 52 D 17 KC632624 

9 CU-B512 1 ปี 8 เดือน 17 ก.พ. 52 B 3 KC632625 

10 CU-B513 11 เดือน 19 ก.พ. 52 C 6 KC632626 

11 CU-B515 na 20 ก.พ. 52 B 3 KC632627 

12 CU-B526 9 เดือน 24 ก.พ. 52 F 41 KC632628 

13 CU-B531 8 เดือน 2 มี.ค. 52 B 3 KC632629 

14 CU-B536 2 ปี 4 มี.ค. 52 F 41 KC632630 

15 CU-B559 1 ปี 23 มี.ค. 52 B 3 KC632631 

16 CU-B560 1 ปี 5 เดือน 2 มี.ค. 52 C 2 KC632632 

17 CU-B611 na 11 ม.ค. 52 C 1 KC632633 

18 CU-B614 na 11 ม.ค. 52 C 2 KC632634 

19 CU-B622 na 13 ม.ค. 52 F 41 KC632635 

20 CU-B640 1 ปี 12 พ.ย. 52 C 5 KC632636 

21 CU-B716 1 ปี 4 เดือน 6 ก.พ. 53 C 5 KC632637 

22 CU-B726 9 เดือน 15 ก.พ. 53 C 2 KC632638 

23 CU-B768 1 ปี 19 มี.ค. 53 C 5 KC632639 

24 CU-B835 1 เดือน 23 มิ.ย. 53 F 41 KC632640 
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ลาํดับ Code อายุ วนัทีเ่กบ็

ตัวอย่าง 

HAdV 

supgroup 

HAdV 

genotype 

acssesion no. 

25 CU-B844 8 เดือน 30 มิ.ย. 53 C 5 KC632641 

26 CU-B855 1 เดือน 21 ก.ค. 53 C 1 KC632642 

27 CU-B858 1 ปี 3 ก.ค. 53 B 3 KC632643 

28 CU-B885 1 ปี 6 เดือน 25 ส.ค. 53 C 5 KC632644 

29 CU-B888 7 เดือน 28 ส.ค. 53 F 41 KC632645 

30 CU-B905 8 เดือน 13 ต.ค. 53 C 1 KC632646 

31 CU-B939 2 ปี 8 เดือน 8 ธ.ค. 53 F 40 KC632647 

32 CU-B946 2 ปี 4 เดือน 11 ธ.ค. 53 F 40 KC632648 

33 CU-B967 5 ปี 28 ธ.ค. 53 C 5 KC632649 

34 CU-B971 11 เดือน 1 ม.ค. 54 F 41 KC632650 

35 CU-B975 4 ปี 03 ม.ค. 54 F 41 KC632651 

36 CU-B986 11 เดือน 10 ม.ค. 54 C 1 KC632652 

37 CU-B987 1 ปี 2 เดือน 11 ม.ค. 54 C 1 KC632653 

38 CU-B992 9 เดือน 12 ม.ค. 54 C 2 KC632654 

39 CU-B1061 1 ปี 4 เดือน 04 ก.พ. 54 C 2 KC632580 

40 CU-B1033 3 ปี 11 

เดือน 

26 ม.ค. 54 F 41 KC632579 

41 CU-B1072 1 ปี 06 ก.พ. 54 C 1 KC632581 

42 CU-B1091 8 เดือน 19 ก.พ. 54 C 5 KC632582 

43 CU-B1094 1 ปี 2 เดือน 22 ก.พ. 54 C 1 KC632583 

44 CU-B1107 1 ปี 1 มี.ค. 54 F 41 KC632584 

45 CU-B1111 8 เดือน 2 มี.ค. 54 F 40 KC632585 

46 CU-B1113 1 ปี 1 เดือน 3 มี.ค. 54 C 1 KC632586 

47 CU-B1121 8 เดือน 7 มี.ค. 54 C 5 KC632587 

48 CU-B1122 1 ปี 4 เดือน 8 มี.ค. 54 C 1 KC632588 

49 CU-B1131 6 เดือน 19 มี.ค. 54 F 41 KC632589 

50 CU-B1137 1 ปี 28 มี.ค. 54 F 41 KC632590 
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ลาํดับ Code อายุ วนัทีเ่กบ็

ตัวอย่าง 

HAdV 

supgroup 

HAdV 

genotype 

acssesion no. 

51 CU-B1142 1 ปี 1 เม.ย. 54 B 7 KC632591 

52 CU-B1148 2 ปี 4 เดือน 2 เม.ย. 54 C 2 KC632592 

53 CU-B1171 10 เดือน 24 พ.ค. 54 F 41 KC632593 

54 CU-B1179 10 เดือน 4 มิ.ย. 54 F 41 KC632594 

55 CU-B1188 1 ปี 9 เดือน 27 มิ.ย. 54 C 1 KC632595 

56 CU-B1209 3 ปี 23 ก.ย. 54 B 11 KC632596 

57 CU-B1233 9 เดือน 26 ต.ค. 54 C 2 KC632597 

58 CU-B1249 2 ปี 11 

เดือน 

8 พ.ย. 54 B 3 KC632598 

59 CU-B1257 2 ปี 15 พ.ย. 54 B 3 KC632599 

60 CU-B1267 4 ปี 1 เดือน 23 พ.ย. 54 B 3 KC632600 

61 CU-B1273 2 ปี 3 เดือน 5 ธ.ค. 54 B 3 KC632601 

62 CU-B1277 5 เดือน 14 ธ.ค. 54 C 1 KC632602 

63 CU-B1342 2 ปี 4 เดือน 11 ก.พ. 55 C 2 KC632603 

64 CU-B1435 2 ปี 4 เดือน 2 พ.ค. 55 C 1 KC632606 

65 CU-B1389 1 ปี 30 มี.ค 55 C 2 KC632605 

66 CU-B1368 child 14 มี.ค. 55 C 6 KC632604 

67 CU-B1447 10 เดือน 5 พ.ค. 55 C 6 KC632607 

68 CU-B1458 7 ปี 12 พ.ค. 55 D 8 KC632608 

69 CU-B1472 8 เดือน 10 พ.ค. 55 C 6 KC632609 

70 CU-B1478 40 ปี 22 พ.ค. 55 F 41 KC632610 

71 CU-B1480 5 ปี 20 พ.ค. 55 F 41 KC632611 

72 CU-B1482 26 วนั 25 พ.ค. 55 F 41 KC632612 

73 CU-B1488 68 ปี 26 พ.ค. 55 F 41 KC632613 

74 CU-B1500 1 ปี 28 พ.ค. 55 F 41 KC632614 

75 CU-B1522 8 ปี 30 มิ.ย. 55 B 11 KC632615 

76 CU-B1535 1 ปี 6 ก.ค. 55 C 6 KC632616 



74 
 

ลาํดับ Code อายุ วนัทีเ่กบ็

ตัวอย่าง 

HAdV 

supgroup 

HAdV 

genotype 

acssesion no. 

77 CU-Bkk19 4 ปี 14 มิ.ย. 52 B 3 KC632661 

78 CU-Bkk43 4 ปี 10 

เดือน 

16 มิ.ย. 52 C 1 KC632673 

79 CU-Bkk50 4 ปี 17 มิ.ย. 52 B 3 KC632681 

80 CU-Bkk164 9 ปี 1 เดือน 28 มิ.ย. 52 B 3 KC632658 

81 CU-Bkk1194 3 ปี 31 ก.ค. 52 C 1 KC632655 

82 CU-Bkk1466 3 ปี 25 ก.ย. 52 C 5 KC632656 

83 CU-Bkk1521 2 ปี 4 ก.ย. 52 C 1 KC632657 

84 CU-Bkk1808 10 ปี 6 ม.ค. 53 C 1 KC632659 

85 CU-Bkk1864 9 ปี 20 ม.ค. 53 C 5 KC632660 

86 CU-Bkk1910 3 ปี 27 ม.ค. 53 C 1 KC632662 

87 CU-Bkk1931 1 ปี 29 ม.ค.53 C 1 KC632663 

88 CU-Bkk2055 4 ปี 9 ก.พ. 53 C 5 KC632665 

89 CU-Bkk3714 4 ปี 18 ก.ย. 53 B 3 KC632670 

90 CU-Bkk3775 4 ปี 20 ก.ย. 53 F 41 KC632671 

91 CU-Bkk2003 1 ปี 4 ก.พ. 53 C 1 KC632664 

92 CU-Bkk4058 3 ปี 2 ต.ค. 53 C 2 KC632672 

93 CU-Bkk3250 2 ปี 3 ก.ย. 53 B 3 KC632669 

94 CU-Bkk3242 5 ปี 3 ก.ย. 53 B 3 KC632668 

95 CU-Bkk2697 4 ปี 18 ส.ค. 53 C 1 KC632666 

96 CU-Bkk3218 3 ปี 2 ก.ย. 53 C 2 KC632667 

97 CU-Bkk4519 6 ปี 10 ม.ค. 54 B 3 KC632674 

98 CU-Bkk4617 3 ปี 21 ก.พ. 54 B 3 KC632677 

99 CU-Bkk4627 4 ปี 26 ก.พ. 54 B 3 KC632678 

100 CU-Bkk5690 2 ปี 14 ก.ย. 54 B 3 KC632683 

101 CU-Bkk5098 1 ปี 2 ส.ค.54 B 7 KC632682 

102 CU-Bkk4888 2 ปี 17 ก.ค. 54 C 1 KC632680 
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ลาํดับ Code อายุ วนัทีเ่กบ็

ตัวอย่าง 

HAdV 

supgroup 

HAdV 

genotype 

acssesion no. 

103 CU-Bkk4663 4 ปี 30 มี.ค 54 B 3 KC632679 

104 CU-Bkk4539 2 ปี 19 ม.ค. 54 B 7 KC632675 

105 CU-Bkk4543 5 ปี 22 ม.ค. 54 B 3 KC632676 

106 CU-Bkk6169 7 ปี 30 มี.ค. 55 B 11 KC632684 

107 CU-Bkk7021 2 ปี 26 ก.ย. 55 C 2 KC632685 

108 CU-C73 14 ปี 4 ก.ย. 52 B 3 KC632715 

109 CU-C296 1 ปี 7 ต.ค. 52 C 1 KC632710 

110 CU-C550 1 ปี 6 ม.ค. 53 C 6 KC632711 

111 CU-C553 2 ปี 6 ม.ค. 53 C 1 KC632712 

112 CU-C561 2 ปี 14 ม.ค. 53 C 1 KC632713 

113 CU-C663 4 ปี 17 ก.พ. 53 B 11 KC632714 

114 CU-C785 7 ปี 7 เม.ย. 53 C 5 KC632716 

115 CU-C1017 2 ปี 29 ก.ค. 53 C 1 KC632686 

116 CU-C1256 43 ปี 5 ต.ค. 53 C 5 KC632687 

117 CU-C1417 1 ปี 24 พ.ย. 53 C 1 KC632688 

118 CU-C1525 4 ปี 6 ม.ค.54 C 5 KC632689 

119 CU-C1551 1 ปี 13 ม.ค.54 C 1 KC632690 

120 CU-C1645 2 ปี 15 ก.พ. 54 c 2 KC632691 

121 CU-C1662 4 ปี 23 ก.พ. 54 C 2 KC632693 

122 CU-C1695 2 ปี 2 มี.ค.54 B 3 KC632694 

123 CU-C1838 1 ปี 27 เม.ย. 54 D 56 KC632696 

124 CU-C1840 1 ปี 27 เม.ย. 54 C 2 KC632697 

125 CU-C1852 1 ปี 10 พ.ค. 54 C 5 KC632698 

126 CU-C1768 16 ปี 22 มี.ค. 54 B 3 KC632695 

127 CU-C1653 1 ปี 15 ก.พ. 54 C 1 KC632692 

128 CU-C1999 1 ปี 5 มิ.ย. 54 C 2 KC632699 

129 CU-C2050 1 ปี 25 ก.ค. 54 B 3 KC632700 
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ลาํดับ Code อายุ วนัทีเ่กบ็

ตัวอย่าง 

HAdV 

supgroup 

HAdV 

genotype 

acssesion no. 

130 CU-C2125 3 ปี 25 ส.ค. 54 C 5 KC632701 

131 CU-C2157 1 ปี 31 ส.ค. 54 B 3 KC632702 

132 CU-C2387 3 ปี 29 พ.ย. 54 B 3 KC632703 

133 CU-C2679 2 ปี 8 มี.ค 55 C 1 KC632704 

134 CU-C2689 1 ปี 14 มี.ค. 55 C 1 KC632705 

135 CU-C2701 2 ปี 14 มี.ค. 55 B 3 KC632706 

136 CU-C2717 5 ปี 22 มี.ค. 55 B 3 KC632707 

137 CU-C2738 1 ปี 29 มี.ค. 55 C 2 KC632708 

138 CU-C2771 4 เดือน 11 เม.ย. 55 B 3 KC632709 

139 CU-CU128 1 ปี 19 ก.ย. 54 B 3 KC632717 

140 CU-CU263 5 เดือน 26 ธ.ค. 54 C 1 KC632718 

141 CU-CU279 1 ปี 23 ม.ค. 55 C 2 KC632719 

142 CU-CU291 4 เดือน 16 ก.พ. 55 C 2 KC632720 

143 CU-CU295 7 ปี 16 ก.พ. 55 B 7 KC632721 

144 CU-CU394 11 เดือน 31 ก.ค. 55 B 3 KC632722 

145 CU-CU419 1 ปี 27 ส.ค. 55 C 1 KC632723 

146 CU-CU490 1 ปี 25 ต.ค. 55 C 5 KC632724 

147 CU-H471 child 24 ส.ค. 52 C 1 KC632734 

148 CU-H885 child 5 พ.ย. 52 C 2 KC632735 

149 CU-H918 child 12 พ.ย. 52 C 1 KC632736 

150 CU-H1147 child 24 ธ.ค. 52 C 1 KC632725 

151 CU-H1237 16 ปี 14 ม.ค. 53 C 6 KC632726 

152 CU-H1984 child 10 มิ.ย. 53 C 1 KC632727 

153 CU-H2010 child 17 มิ.ย. 53 C 1 KC632728 

154 CU-H2203 child 19 ส.ค. 53 F 41 KC632729 

155 CU-H2703 1 ปี 4 พ.ย. 53 B 3 KC632730 

156 CU-H2743 1 ปี 18 พ.ย. 53 C 5 KC632731 
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ลาํดับ Code อายุ วนัทีเ่กบ็

ตัวอย่าง 

HAdV 

supgroup 

HAdV 

genotype 

acssesion no. 

157 CU-H2804 2 ปี 9 ธ.ค. 53 B 3 KC632732 

158 CU-H2820 8 ปี 13 ธ.ค. 53 B 3 KC632733 
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ภาคผนวก ค 
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