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บทคดัย่อ 
ในบทความนี้ไดก้ล่าวถงึขอ้มลูพืน้ฐานเกีย่วกบัอนุภาคก่อโรคขนาดเลก็ เพือ่ใหเ้หน็ถงึบทบาทส าคญัในแงก่าร

ก่อโรค ไวรูซอยด์หรอืแซทเทลไลท์เป็นอาร์เอ็นเอสายเดี่ยว มลีกัษณะเป็นวงกลม การเพิม่จ านวนและการสร้าง     
แคปซิดมาห่อหุ้มต้องอาศยัไวรสัตวัช่วยโดยติดเชื้อร่วมกนักบัไวรสัตวัช่วยในพืช ไวรูซอยด์ท าให้เกดิโรคในพืช
หลายชนิดโดยส่งผลให้อาการของโรคพชืมคีวามรุนแรงกว่าการติดเชื้อไวรสัตวัช่วยเพยีงล าพงั ไวรอยด์แตกต่าง
จากแซทเทลไลท์อย่างสิ้นเชงิ กล่าวคอื ไวรอยด์มเีพยีงอาร์เอ็นเอเท่านัน้ แต่สามารถเพิม่จ านวนไดเ้มื่อเขา้สู่เซลล์
พชืโดยไม่ต้องอาศยัไวรสัตวัช่วย ไวรอยดก์่อใหเ้กดิโรคในพชื นอกจากนี้กย็งัมสีิง่มชีวีติอกีชนิดหนึ่งทีม่คีุณสมบตัิ
รวมของทัง้แซทเทลไลท์และไวรอยด์ คอืเฮปาไตตสิ ด ีไวรสั ซึ่งเป็นสิง่มชีวีติก่อโรคในคน สุดทา้ยอนุภาคอกีชนิด
หนึ่งที่กล่าวถึงในที่นี้คอืพรีออน แมว้่าการเกดิขึ้นของพรอีอนจะยงัเป็นที่ถกเถียงกนัอยู่ แต่ก็เชื่อว่าพรอีอนเป็น
โปรตนีทีก่่อโรคตดิต่อได ้โรคทีเ่กดิจากพรอีอนมกัท าใหเ้กดิกลุ่มอาการทีแ่สดงใหเ้หน็ถงึการท างานทีผ่ดิปกตขิอง
ระบบประสาทซึง่พบไดท้ัง้ในคนและสตัว์ 
 

ค าส าคญั : ไวรซูอยด ์ไวรอยด ์พรอีอน 
 

Abstract 
In this review basic information of subviral agents is briefly presented to show their significance as 

important pathogens. Virusoids or satellites are circular single-stranded RNAs that depend on the co-
infection of host cells with helper viruses for their replication and encapsidation. Virusoids are known for 
many plant viruses and are known to influence the virulence of helper viruses. Totally different are agents 
called viroids. Viroids consist of small, naked RNA molecules that are capable of directing their own 
replication in host cells. Many are important plant pathogens. There is also an agent that combines the 
attributes of both satellites and viroids, such as hepatitis delta virus (HDV), which is an important human 
pathogen. Finally, prion diseases, caused by infectious agents whose identity is controversial but which 
may consist only of protein, are discussed. Prion diseases represent a group of conditions that affect the 
nervous system in humans and animals. 
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บทน า  
 อนุภาคก่อโรคขนาดเล็ก  (subviral agents) 
หมายถึง สิง่มชีีวติ (หรอืไม่มชีวีติ) ที่มขีนาดเล็กกว่า
ไวรสัทัว่ไปและสามารถก่อโรคได้ แมว้่าจะมลีกัษณะ
บางอย่างคล้ายกบัไวรสัแต่ก็มีบางอย่างแตกต่างไป

จากไวรสั จึงถูกจัดไว้อีกกลุ่มหนึ่งแยกออกมาจาก 
ไ ว รั ส  บ า ง ค รั ้ง อ า จ เรี ย ก  subviral agents ว่ า 
unconventional virus ห รื อ  atypical virus แ ล ะ
เนื่องจาก subviral agents มคีวามสามารถในการก่อ
โรค จงึจดัเป็น infectious particle ในทีน่ี้จะขอกล่าวถงึ 
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subviral agents 3 ชนิด คือ ไวรูซอยด์ (virusoid) ไว
รอยด์ (viroid) และพรอีอน (prion) ในแง่คุณลกัษณะ
ทัว่ไป การท าใหเ้กดิโรค และโรคที่เกดิจาก infectious 
particle เหล่านี้ 
 ความเหมือนและความต่างระหว่างไวรสั
กบั subviral agents 
 ไว รัส เป็ น สิ่ งมีชี วิต ที่ จ า เป็ น ต้ อ งอ าศัย           
โฮสต์เซลล์ (host cell) ในการเพิ่มจ านวน จึงจดัเป็น 
obligate intracellular parasite โครงสร้างพื้นฐานของ
ไวรสัประกอบด้วยสารพันธุกรรม (genome) ซึ่งอาจ
เป็น DNA หรือ RNA และอาจเป็นสายเดี่ยว (single 
stranded, ss) หรอืสายคู่ (double stranded, ds) ก็ได ้
รูปร่างของสารพันธุกรรมอาจมีลักษณะเป็นวงกลม 
(circular) หรือเป็นเส้นตรง (linear) สารพันธุกรรมมี
โปรตีนห่อหุ้มเรยีกว่าแคปซิด (capsid) เพื่อท าหน้าที่
ปกป้องสารพนัธุกรรม ส าหรบัไวรสัทีไ่ม่มเีอนเวลลอป 
(non-envelpoed virus) เพยีงแค่นี้ก็ถือว่าเป็นอนุภาค
ไวรสัทีส่มบรูณ์ (virion หรอื particle) แลว้ ยกเวน้พวก
ที่มีเอนเวลลอป (enveloped virus) ก็จะมีชัน้ไขมัน
ห่อหุม้แคปซดิไวอ้กีชัน้หนึ่ง ไวรสัสามารถเพิม่จ านวน
ได้เมื่อเข้าไปอาศัยอยู่ภายโฮสต์เซลล์ที่เหมาะสม    
และมกัมคีวามจ าเพาะต่อชนิดของโฮสต์ จงึสามารถ
จ าแนกไวรัสออก เป็นกลุ่ มต ามชนิ ดของโฮสต์        
เช่ น  animal virus, plant virus และ bacterial virus               
(หรอื bacteriophage) เป็นตน้ [1] 
 subviral agents เป็นสิ่งมีชีวิตที่ถูกจัดแยก
ออกมาจากไวรสั แมว้่าจะเป็น infectious particleและ
ด า ร ง ชี วิ ต แ บ บ  obligate intracellular parasite 
เช่นเดียวกัน แต่เนื่ องจากมีองค์ประกอบพื้นฐาน
แตกต่างจากไวรสัโดยทัว่ไป อีกทัง้ subviral agents 
แต่ละชนิดก็มรีายละเอียดของคุณสมบตัิทีแ่ตกต่างกนั
ไป [2], [3] ดังนี้  (1) ไวรูซอยด์มีสารพันธุกรรมเป็น 
RNA ไม่ สร้างโปรตีน ใดๆ  แ ต่มีแคปซิดหุ้ มสาร
พนัธุกรรม ซึ่งแคปซิดได้มาจากไวรสัอีกชนิดหนึ่งที่
อาศัยอยู่ในเซลล์พืช เรียกไวรัสนัน้ว่า helper virus 
กล่าวคือไวรูซอยด์ไม่สามารถด ารงชีวิตโดยล าพัง
ภายในโฮสต์ เซลล์ ต้องอาศัย helper virus จึงจะ
สามารถเพิม่จ านวนได ้หรอืจดัเป็นปรสติของปรสติ (2) 
ไวรอยดม์สีารพนัธุกรรมเป็น RNA ไมส่รา้งโปรตนีใดๆ 

และไมม่แีคปซดิหุม้สารพนัธุกรรม สามารถเพิม่จ านวน
ไดใ้นเซลลพ์ชืและก่อใหเ้กดิโรคในพชื และ (3) พรอีอน
ไม่มสีารพนัธุกรรมใดๆ เป็นเพียงโปรตีนเท่านัน้ แต่
สามารถก่อให้เกิดโรคติดต่อได้ พรอีอนมกัท าให้เกิด
โรคในสตัวแ์ละคน 
 ไ ว รัส แ ล ะ  subviral agents มี ข น าด เล็ ก
สามารถกรองผ่านแผ่นกรอง (filter membrane) ซึ่งมี
ขนาด pore size ในช่วง 0.22-0.45 ไมโครเมตร แต่
โดยทัว่ไป subviral agents มกัมขีนาดเล็กกว่าไวรสั 
(ทัง้ขนาดของ virion และขนาดของสารพันธุกรรม) 
subviral agents มีความทนทานต่อการถูกท าให้
สญูเสยี infectivity ไดแ้ตกต่างกนั แต่มกัจะทนไดด้กีว่า
ไวรสั เช่น ไวรอยด์ทนต่อรงัสอีตัราไวโอเลตได้ดกีว่า
ไวรสั ในขณะที่พรีออนทนต่อรงัสีอัตราไวโอเลตได้
ดีกว่าไวรอยด์และไวรสั พรีออนทนต่อ DNase และ 
RNase ได้ดีกว่าไวรอยด์และไวรสัเนื่องจากไม่มสีาร
พนัธุกรรม แต่ไม่ทนต่อสารที่ท าให้โปรตีนเสยีสภาพ 
เช่น phenol และ urea เป็นตน้ [2]  
ไวรซูอยด ์
 ไวรูซอยด์หรือแซทเทลไลท์ (satellite) เป็น
สิ่งมีชีวิตที่ มีสารพันธุกรรมเป็น  RNA สายเดี่ยว 
ลกัษณะเป็นวงกลม สารพันธุกรรมมขีนาดประมาณ 
350-400 นิว คลโีอไทด์ (nucleotide) ซึ่งไม่ไดค้วบคุม
การสร้างโปรตีนใดๆ นอกจากสารพันธุกรรมแล้ว          
ไวรูซอยด์ยงัมโีครงสร้างที่เป็นโปรตีนห่อหุ้มเรยีกว่า 
แคปซดิ ซึง่โปรตนีดงักล่าวนี้ไวรซูอยดไ์ดม้าจาก plant 
virus หมายความว่าไวรูซอยด์จะเพิ่มจ านวนในเซลล์
พชืได ้เซลล์พชืนัน้จะต้องตดิเชื้อ plant virus อยู่ก่อน 
ดงันัน้จงึเรยีก plant virus ทีช่่วยให้ไวรูซอยด์สามารถ
เพิม่จ านวนภายในเซลล์พืชได้ว่า helper virus และนี่
คือเหตุผลหลักที่ท าให้ไวรูซอยด์ต่างจากไวรัสและ    
ไวรอยด์ ตัวอย่างของไวรูซอยด์และ helper virus 
ได้แก่ Barley yellow dwarf virus satellite RNA ซึ่งม ี
Luteovirus เป็น helper virus [4], Tobacco ringspot 
virus satellite RNA ซึ่ ง มี  Nepovirus เ ป็ น  helper 
virus [5] แ ล ะ  Subterranean clover mottle virus 
satellite RNA ซึ่งมี Sobemovirus เป็น helper virus 
[6] เป็นตน้ 
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 ไวรูซอยด์เพิ่มจ านวนในไซโตพลาสมของ
เซลล์พืช วิธีการเพิ่มจ านวนสารพันธุกรรมของ                
ไวรูซอยด์เป็นแบบ rolling circle replication (รูปที่ 1) 
โ ด ย อ า ศั ย เ อ น ไ ซ ม์  RNA-dependent RNA 
polymerase จาก helper virus [7] หรอืจากเซลล์พชืที่
มนัเข้าไปอาศัย [8] สารพันธุกรรมของไวรูซอยด์มี
คุ ณ สมบั ติ เ ป็ น เอ น ไซ ม์  robozyme (เรีย ก ว่ า ม ี
ribozyme activity) ซึ่ งสามารถตัดสาย  RNA (self-
cleavage) และเชื่อมต่อ RNA (ligation) ได ้คุณสมบตัิ
ดงักล่าวนี้จ าเป็นต่อการเพิม่จ านวนสารพนัธุกรรมของ
ไวรูซอยด์ภายในโฮสต์เซลล์ [9] ไวรูซอยด์ท าให้เกิด
โรคในพืชเท่านัน้ ซึ่งโดยปกติ helper virus มักเป็น
ไวรัสก่อโรคในพืชอยู่ แล้ว  แต่หากมีการติดเชื้ อ               
ไวรูซอยด์ร่วมด้วยกจ็ะส่งผลใหอ้าการของโรคมคีวาม
รุนแรงมากยิ่งขึ้น  ป จัจุบันพบว่ามีไวรูซอยด์อยู่
ประมาณ 10 ชนิด 
 อาการที่พบในพชืที่ติดเชื้อไวรูซอยด์ร่วมกบั 
helper virus ได้แก่  มีใบซีด เหลือ ง ส่ งผลให้การ
สังเคราะห์ด้วยแสงของพืชนั ้นลดลง (ใน  Barley 
yellow dwarf virus satellite RNA ซึ่ ง มี  Luteovirus 
เป็น helper virus) ใบมีลักษณะหงิกงอ ผิดรูป (ใน 
Tobacco ringspot virus satellite RNA ซึ่ ง ม ี
Nepovirus เป็น helper virus) และล าต้นแคระแกรน 
เติบโตช้า มีการเจริญของรากน้อยกว่าปกติ (ใน 
Subterranean clover mottle virus satellite RNA ซึ่ง
มี Sobemovirus เป็น helper virus) เป็นต้น เหล่านี้
ลว้นส่งผลต่อผลผลติ และก่อใหเ้กดิความเสยีหายทาง
เศรษฐกจิกบัเกษตรกรผูเ้พาะปลกู 
 การแพร่กระจายของไวรูซอยด์ระหว่างต้นพชื 
อาจเกดิจากการปลวิของละอองเกสร การเพาะเมล็ด
พนัธุท์ีไ่ดม้าจากต้นทีเ่ป็นโรค หรอืตดิมากบัเครือ่งมอืที่
ใช้ในการท าเกษตรกรรม (เช่น มีด กรรไกร จอบ 
เสยีบ) ตลอดจนแมลงต่างๆ ทีพ่บในแปลงเกษตร (เช่น 
เพลีย้ ตัก๊แตน และหนอน เป็นตน้) 

 

 
 

รปูท่ี 1 Rolling circle replication  
 
ไวรอยด ์
 ไวรอยด์เป็นสิง่มชีวีติขนาดเลก็ที่สามารถท าให้
เกิดโรคติดต่อได้ ไวรอยด์มสีารพนัธุกรรมเป็น RNA 
สายเดี่ยว ลักษณะเป็นวงกลม ไม่มีโปรตีนแคปซิด
ห่อหุ้ม (ด้วยเหตุนี้ ไวรอยด์จึงแตกต่างจาก ssRNA, 
circular ไวรสั) อกีทัง้สารพนัธุกรรมของไวรอยด์ไม่ได้
ก าหนดการสรา้งโปรตนีใดๆ เลย แต่ไวรอยด์สามารถ
เพิม่จ านวนไดอ้ย่างอสิระเมือ่เขา้สู่เซลล์พชืโดยไม่ต้อง
อ าศัย  helper virus (ดั งนั ้น ไว รอย ด์ จึง ต่ างจาก              
ไวรูซอยด์ แม้ว่าจะมีสารพันธุกรรมเป็น ssRNA, 
circular เช่นเดยีวกนั) ขนาดของสารพนัธุกรรมจะอยู่
ในช่วง 250-400 นิวคลีโอไทด์ สารพันธุกรรมมักมี
ล าดบัเบสที่สามารถจบักนัเองได้ จงึท าให้โครงสร้าง
ของไวรอยด์แทนที่จะดูเป็นวงกลม กลบัดูมลีกัษณะ
คลา้ยแท่ง (rod like) เรยีกการจบักนัเองของเบสในสาร
พนัธุกรรมนี้ว่า intramolecular base pairing (รูปที่ 2) 
ทัง้นี้บริเวณที่ไม่มีการจับกันของเบสเรียกว่า loop    
ไวรอยด์ท าใหเ้กดิโรคในพชืเท่านัน้ ยงัไม่มรีายงานว่า
ไวรอยด์ท าใหเ้กดิโรคในคน แต่สิง่มชีวีติทีจ่ดัว่าคลา้ย
ไวรอยด์และสามารถท าให้ เกิดโรคในคนได้ คือ 
Hepatitis D virus (HDV) ซึ่ ง บ า ง ค รั ้ ง เ รี ย ก ว่ า 
defective virus (รายละเอียดเกี่ยวกับ Hepatitis D 
virus จะกล่าวถงึในหวัขอ้ถดัไป) 
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เนื่องจากสารพนัธุกรรมของไวรอยด์ไม่ไดก้ าหนดการ
สร้างโปรตีนใด ไวรอยด์จึงต้องอาศัยโปรตีนหรือ
เอนไซม์ที่มีอยู่ภายในโฮสต์เซลล์ส าหรับการเพิ่ม
จ านวน เอนไซม์ส าคญัที่เกี่ยวขอ้งกบัการเพิม่จ านวน
ของไวรอยด์ที่ได้มาจากโฮสต์ เซลล์ ได้แก่  DNA-
dependent RNA polymerases, RNase แ ล ะ  RNA 
ligases วิธีการเพิ่มจ านวนของไวรอยด์เป็นแบบ 
rolling circle ( รู ป ที่  3) [10] โ ด ย ใ ช้  RNA ข อ ง           
ไวรอยด์เป็นแม่แบบ (template) สารพันธุกรรมของ           
ไวรอยด์บางชนิดมี ribozyme activity ซึ่ งมีห น้าที่
เกีย่วขอ้งกบัการขัน้ตอนการเพิม่จ านวน [10] 
 ไวรอยด์แบ่งออกเป็น 2 family ตามต าแหน่งใน
ก า ร เพิ่ ม จ า น ว น ภ าย ใน เซ ล ล์ พื ข  คื อ  family 
Pospiviroidae ซึ่งเพิ่มจ านวนในนิวเคลียส (มักใช้วิธ ี
asymmetric rolling circle) และ family Avsunviroidae 

ซึ่งเพิม่จ านวนในคลอโรพลาสต์ (มกัใช้วธิี symmetric 
rolling circle) ปจัจุบนัพบว่า มไีวรอยด์ทีก่่อโรคในพชื
ประมาณ 30 ชนิด เมือ่ศกึษาล าดบันิวคลโีอไทดใ์นสาร
พนัธุกรรมของไวรอยด์ใน family Pospiviroidae (โดย
มี  prototype คื อ  Potato spindle tuber viroid, 
PSTVd) พบว่าล าดบันิวคลีโอไทด์ในสารพันธุกรรม
ของไวรอยด์แบ่งออกเป็น 5 ส่วน (domain) คือ LH 
terminal domain, pathogenic domain, conserved 
central domain, variable domain และ RH terminal 
domain (รูปที ่4) [11, 12] ทัง้นี้ family Avsunviroidae 
(โ ด ย มี  prototype คื อ  Avocado sunblotch viroid, 
ASBVd) ไ ม่ มี  conserved central domain แ ต่ ม ี
ribozyme activity [12] สรุปเกี่ยวกับความแตกต่าง
ของไวรอยดท์ัง้ 2 family แสดงไวใ้นตารางที ่1 

 

 
 
รปูท่ี 2 สารพนัธุกรรมของ Potato spindle tuber viroid (PSTVd) มลีกัษณะคลา้ยแท่งเนื่องจากเกดิการจบักนัเอง

ของ complementary bases  
 

 
 

รปูท่ี 3 Rolling circle replication ของไวรอยด ์แบบ asymmetric rolling circle และ แบบ symmetric rolling circle  
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รปูท่ี 4 domain ในสารพนัธุกรรมของไวรอยด ์(PSTVd)  
 

ตารางท่ี 1 สรุปความแตกต่างระหว่าง family Pospiviroidae และ family Avsunviroidae 
 

Different Characteristics Family Pospiviroidae Family Avsunviroidae 
Ribozyme activity no ribozyme activity possess ribozyme activity 
Replication pathway asymmetric rolling circle symmetric rolling circle 
Location of replication nucleus chloroplast 
Conserved central domain present absent 
Enzymes for replication RNA polymerase, RNase and    

RNA ligase 
RNA polymerase, RNase and 
RNA ligase 

 

 Pathogenic domain ในสารพันธุกรรมของ 
ไวรอยด์เป็นบรเิวณที่เกี่ยวข้องกบัการก่อโรค การที่            
ไวรอยด์สามารถเขา้ไปอาศยัในเซลล์พชืแลว้ท าใหพ้ชื
เป็นโรค ทัง้ๆ ที่ตัวเองมไิด้สร้างโปรตีนใดๆ เลยนัน้ 
เชื่อว่าเกดิจากกระบวนการ RNA silencing [13] และ
อาจเป็นไปได้ว่าสารพันธุกรรมของไวรอยด์ซึ่งเป็น 
RNA นั ้น อ าจมีล าดับ เบ สที่  complementary กับ 
mRNA ของโฮสต์  ดังนั ้นหากสารพันธุกรรมของ                
ไวรอยดไ์ปจบักบั mRNA ของโฮสต์ได ้กจ็ะไปขดัขวาง
กระบวนการ translation ของโปรตีนชนิดนัน้ๆ และ
ส่งผลให้พชืเป็นโรค ไวรอยด์สามารถก่อโรคในพชืได้
หลากหลายชนิด ทัง้ไม้ผลและไม้ดอก ได้แก่ Potato 
spindle tuber viroid, Coconut cadang-cadang 
viroid, Tomato planta macho viroid, Cucumber 
pale fruit viroid, Apple scar skin viroid, Chry 
santhemum stunt viroid แ ล ะ  Avocado sunblot ch 
viroid เป็นต้น [3] อย่างไรก็ตามไวรอยด์สามารถเพิ่ม
จ านวนในเซลล์พชืโดยไมแ่สดงอาการของโรคใหเ้หน็ก็
ได ้
 การติดต่อหรือแพร่กระจายของไวรอยด์จะ
คลา้ยกบัไวรซูอยด์ ซึง่อาจเกดิจากหลายสาเหตุ ไดแ้ก่ 
เกิดจากการปนเป้ือนของไวรอยด์ในอุปกรณ์หรือ

เครื่องมือที่ใช้ในการเกษตร การแพร่กระจายไปกับ
ละอองเกสรหรอืเมลด็พนัธุ ์อาศยัแมลงเป็นพาหะพาไป 
และเกดิจาการสมัผสักนัเองระหว่างต้นพืชหรอืใบพืช 
เป็นตน้ 
Hepatitis D virus 
 Hepatitis D virus (HDV) เ ป็ น ไ ว รั ส ที่
ก่อให้เกิดโรคตับอัก เสบชนิดหนึ่ ง จัดอยู่ ในกลุ่ม 
subviral agents สารพันธุกรรมของ HDV มลีกัษณะ
เช่นเดียวกบัไวรอยด์ คือ RNA สายเดี่ยว (negative 
sense) ลักษณะเป็นวงกลม และมี intramolecular 
base pairing ภายใน จงึมลีกัษณะเป็นแท่ง [14] ด้วย
เหตุนี้บางครัง้จงึจดั HDV ไว้ในกลุ่มเดยีวกบัไวรอยด์ 
แ ต่ สิ่งที่  HDV ต่ างไปจากไวรอยด์ที่ ส าคัญ มีอยู่          
2 ป ร ะ ก า ร คื อ  (1) ส า ร พั น ธุ ก ร ร ม ข อ ง  HDV 
ก าหนดการสร้างโปรตีนหนึ่ งชนิด เรียกว่า delta 
antigen (HDAg) ซึ่งแบ่ งเป็น 2 รูปแบบ (form) คือ 
small delta antigen (S-HDAg) แ ล ะ  large delta 
antigen (L-HDAg) โดย S-HDAg มบีทบาทส าคัญใน
การเริม่ต้นของกระบวนการ genome replication ส่วน 
L-HDAg มบีทบาทส าคญัในช่วง assembly เพือ่ใหเ้กดิ
เป็น  virion ใหม่  [19] และ  (2) HDV เป็ น  subviral 
agent ทีก่่อโรคในคน (ไม่ใช่ในพชือย่างพวกไวรซูอยด์
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และไวรอยด์) อย่างไรก็ตาม HDV ก็ยงัมคีุณลกัษณะ
บางอย่างคล้ายคลึงกับพวก satellite ด้วย กล่าวคือ 
การเพิม่จ านวนภายในโฮสต์เซลลข์อง HDV ต้องอาศยั 
helper virus ซึ่ งคือ Hepatitis B virus (HBV) ดังนั ้น
การตดิเชื้อ HDV ในคนจงึอาจเป็นไปได ้2 ลกัษณะคอื 
ติดไปพร้อมกันกับการติดเชื้อ HBV ในคราวเดียว 
เรยีกว่า co-infection หรอืมกีารติดเชื้อ HBV อยู่ก่อน 
(chronic หรอื carrier stage) แลว้จงึค่อยตดิเชื้อ HDV 
ตามมา เรียกว่า superinfection การติดเชื้อ  HDV 
ร่วมกับ HBV ท าให้อาการตับอักเสบมีความรุนแรง
มากขึ้น และส่งผลให้ผู้ป่วยมโีอกาสเกดิภาวะตบัแข็ง 
(cirrhosis) เรว็ยิง่ขึน้ 
 HDV เป็นไวรสัที่มขีนาดเล็กที่สุดที่พบในคน 
(virion มเีส้นผ่านศูนย์กลางประมาณ 36 นาโนเมตร) 
สารพันธุกรรมมขีนาดประมาณ 1,700 นิวคลีโอไทด ์
และมี เอน เวลลอปซึ่ งได้ม าจาก  HBV ดังนั ้น ที ่       
เอ น เว ลล อป จึ งพ บ  Hepatitis B serface antigen 
(HBsAg) ซึง่ประกอบดว้ยโปรตนีทีม่ขีนาดแตกต่างกนั 
3 ขนาดคือ small (S), medium (M) และ large (L)-
HBsAg เอนเวลลอปจะหุ้มสารพันธุกรรมของ HDV 
และ delta antigen ไวภ้ายใน (รปูที ่5) 
 

 
 

รปูท่ี 5 โครงสรา้งของ Hepatitis D virus [15] 
 

 กลไกการเข้าสู่เซลล์ตับ (hepatocyte) ซึ่งเป็น
เซลล์เป้าหมายของ HDV ยงัไม่ทราบแน่ชดั แต่เชื่อว่า
น่าจะคล้ายคลึงกบั HBV โดยเชื้อ HDV ใช้โครงสร้าง 
HBsAg (เชื่อว่าคือ L-HBsAg) ที่อยู่บน envelope ไป
จั บ กั บ  hepatocyte membrane receptor ซึ่ ง คื อ 
heparin sulphate proteoglycan ที่ปรากฏอยู่บนผิว

ของเซลลต์บั [15] หลงัจากที ่HDV เขา้สู่เซลล์ และเกดิ
กระบวนการ uncoating แลว้ สารพนัธุกรรมของ HDV 
จะเขา้สู่นิวเคลยีสเพื่อเพิม่จ านวน การเพิม่จ านวนสาร
พัน ธุก รรมของ HDV ต้ อ งอาศัย เอน ไซม์  DNA-
dependent RNA polymerase จากโฮสต์เซลล์ อีกทัง้
สารพันธุกรรมของ HDV มี ribozyme activity ซึ่งมี
บทบาทส าคัญใน genome replication [16] ข ัน้ตอน
การเพิ่มจ านวน  HDV สรุปได้คร่าวๆ  ดังนี้  ส าร
พนัธุกรรมของ HDV (genomic RNA) เป็นแม่แบบใน
การสร้าง antigenomic RNA โดยวิธี  rolling circle 
replication จากนั ้น antigenomic RNA จะถูกใช้เป็น
แม่ แบ บ ใน ก ารส ร้ า ง  genomic RNA แ ล ะมีก าร 
transcription เพื่ อ ส ร้ า ง  mRNA ซึ่ งจ ะถู ก ใช้ เ ป็ น
แม่แบบในการสร้าง HDAg ในไซโตพลาสม จากนัน้ 
HDAg จะถูกส่ งกลับ เข้าไปนิ วเคลียส เพื่ อจับกับ 
genomic RNA จะเห็นได้ว่าการเพิม่จ านวนของ HDV 
ไม่ได้อาศัย helper virus หรอื HBV แต่ HBV จะเข้า
มาเกี่ยวข้องในขัน้ตอน attachment (อาศัย HBsAg 
เพื่ อ จับกับ  receptor site บนผิวของ hepatocyte) 
ข ัน้ตอน assembly โดยการสร้าง outer membrane-
HBV envelope มาหุ้ม  nucleocapsid ของ HDV ไว ้
และขัน้ตอน release เพื่อปลดปล่อย complete HDV 
virion ออกนอกเซลล ์(รปูที ่6) [17] 
 อาการของโรคตับอักเสบที่เกดิจากการติดเชื้อ 
HDV จะไม่แตกต่างจาก HBV แต่อาจรุนแรงกว่าการ
ติดเชื้อ HBV เพียงอย่างเดยีว คือ ในกรณีที่เป็นแบบ
เฉียบพลนั (acute) ผู้ป่วยจะมอีาการอ่อนเพลยี ปวด
เมื่อตามกล้ามเนื้ อ ปวดข้อ คลื่นไส้ อาเจียน เบื่อ
อาหาร อาจพบผื่นขึ้นตามตวั และอาจพบว่ามอีาการ
ตัวเหลืองตาเหลืองร่วมด้วย (อาการตัวเหลืองตา
เหลอืงนี้อาจหายไปเองไดภ้ายในไม่กีส่ปัดาห์) ส่วนใน
กรณีที่เป็นแบบเรื้อรงั (chronic) ผู้ป่วยอาจไม่แสดง
อาการให้เห็น แต่เซลล์ตบัจะถูกท าลายไปเรื่อยๆ จน
เขา้สู่ภาวะตบัแขง็ และอาจเป็นมะเรง็ตบัในทีสุ่ด 
 การติดเชื้อ HDV สามารถพบได้ทัว่โลก พบ
บ่อยในอเมรกิากลาง ประเทศในแถบเมดเิตอร์เรเนียน 
ตะวนัออกกลาง และอเมรกิาใต้ ในประเทศไทยพบได้
ค่อนขา้งน้อย จากขอ้มลูเมือ่ปี ค.ศ. 2013 ประชากรที่
ตดิเชื้อ HBV ประมาณ 15-20 ล้านคนทัว่โลก ติดเชื้อ 
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HDV ดว้ย [15] ปจัจุบนัพบว่า HDV มอียู่ 8 genotype 
ซึ่งมคีวามสามารถในการก่อโรคแตกต่างกนั และบาง 
genotype กพ็บจ ากดัอยู่เพยีงบางพืน้ทีเ่ท่านัน้ (ยกเวน้ 
genotype 1 ที่สามารถพบได้ทัว่โลก) การติดต่อของ
เชือ้ HDV จะเช่นเดยีวกบั HBV คอื ผ่านทางเลอืดและ
สารคดัหลัง่ ทางการใช้เขม็ฉีดยาร่วมกนั (ในหมู่ผู้เสพ
สารเสพติด) และทางเพศสมัพนัธ์ การป้องกนัการติด
เชื้อ HDV สามารถท าได้โดยอาศยัการป้องกนัการติด
เชื้ อ  HBV ซึ่ ง เป็น  helper virus ดังนั ้น วัคซีนที่ ใช้
ป้องกนัการตดิเชื้อ HBV จงึสามารถป้องกนัการตดิเชื้อ 
HDV ด้วยโดยปริย าย  ส่ วนวัคซีน ป้องกัน  HDV 
โดยตรงยงัไมม่ ี
พรีออน 
 พรอีอน มาจากค าว่า proteinaceous infectious 
particle (ทีจ่รงิควรเป็น “proin” แต่มกีารสลบัต าแหน่ง
ระหว่าง “o” กบั “i” กลายเป็น “prion”) หมายถงึโปรตนี
ที่ ส าม ารถ ท า ให้ เกิ ด โรค ที่ ส าม ารถ ติ ด ต่ อ ได ้
(transmissible) ดังนัน้พรีออนจึงไม่จัดเป็นสิ่งมีชีวิต 
แต่การที่พรอีอนซึ่งเป็นโปรตีนสามารถก่อโรคได้นัน้ 
[18, 19] เกดิจากการเปลี่ยนรูปร่างของโปรตีนจากรูป
หนึ่ งไป เป็ นอีก รูปหนึ่ ง  (conformational change) 
โดยพ รีอ อน ใน รูปที่ ท า ให้ เกิด โรค ได้นี้ จ ัด เป็ น 
misfolded protein หรอืเป็นโปรตีนที่มรีูปร่างทุติยภูม ิ
(secondary structure) ผิดไปจากเดิม [19] เนื่องจาก 

พรีออนเป็นโปรตีนจึงไม่มีสารพันธุกรรมใดๆ เป็น
องค์ป ระกอบ  ดังนั ้น จึงมีค วามทนทานสูงกว่ า 
infectious agent ชนิดอื่นๆ คอื สามารถทนต่อการถูก
ท าลายดว้ยความรอ้น รงัส ีและเอนไซม ์(เช่น DNase, 
RNase) ไดค้่อนขา้งด ี[20]  
 พรอีอนท าให้เกดิโรคได้ทัง้ในคนและสตัว์ โดย
โรคทีเ่กดิจากพรอีอนจะท าใหเ้กดิความผดิปกตทิีส่มอง 
(encephalopathy) อาการส าคัญที่พบ คือ เนื้อสมอง
ถูกท าลาย โดยเริม่จากมจีุดในสมองเรยีกว่า amyloid 
plaque ซึง่ต่อมาเนื้อสมองจะมลีกัษณะเป็นรพูรุนคลา้ย
ฟองน ้ า (เรียกว่า spongiform encephalopathy) [18] 
ส่งผลใหผู้ป้่วยมอีาการผดิปกตทิางสมอง สตัว์หรอืคน
ที่เป็นโรคที่มีสาเหตุจากพรีออนมกัเสียชีวิตในที่สุด 
อาการอื่นๆ ที่พบได้แก่ น ้าหนักลด ซูบผอม นอนไม่
หลบั การท างานของกล้ามเนื้อผิดปกติ สมองเสื่อม 
เป็นตน้ หากเป็นในสตัวอ์าจพบว่าสตัวม์อีาการผดิปกติ
ดา้นการทรงตวั การยนื การเดนิ การกนิอาหาร และมี
พฤติกรรมแตกต่างไปจากตัวอื่นที่อยู่ในฝูงเดียวกัน 
โรคที่เกิดจากพรีออนจดัเป็น amyloid disease ชนิด
หนึ่ ง (อยู่ ในกลุ่มเดียวกับโรค  alzheimer) เรียกว่า 
transmissible spongiform encephalopathies (TSE) 
และเป็นโรคที่มีการด าเนินโรคอย่างช้าๆ จึงจัดเป็น 
slow infection disease [20] โรคที่ เกิดจากพรีออน

 
 

 
 

รปูท่ี 6 ข ัน้ตอนการเพิม่จ านวนของ Hepatitis D virus [17] 
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ที่พบในสตัว์ ได้แก่ scrapie พบในสตัว์จ าพวก แพะ 
แกะ transmissible mink encephalopathy (TME) พบ
ในตวัมงิค์ feline spongiform encephalopathy (FSE) 
พบในสตัวจ์ าพวกแมว เสอื และสงิโต chronic wasting 
disease (CWD) พบในกวาง และ bovine spongiform 
encephalopathy (BSE หรือ mad cow disease) พบ
ในววั เป็นต้น [20] ส่วนโรคที่เกดิจากพรอีอนทีพ่บใน
คน ไดแ้ก่ Creutzfeldt-Jakob disease (CJD), familial 
fatal insomnia (FFI), Gerstmann-Straussler-
Scheinker disease (GSS) และ kuru เป็นต้น  [20] 
ทัง้นี้ โรคที่เกิดจากพรีออนโรคแรกที่พบในสัตว์คือ 
scapie พบเมื่อ ปี  ค .ศ . 1732 ในยุ โรป ต่อมาจึงมี
การศึกษาเกี่ยวกับโรคที่เกิดจากพรีออน กันอย่าง
กวา้งขวาง ส่วนโรคที่เกดิจากพรอีอนโรคแรกทีพ่บใน
คน คือ kuru ซึ่งพบในราวปี ค.ศ. 1900 ในชนเผ่า
มนุษยก์นิคนซึง่เป็นชาวพื้นเมอืงทีอ่าศยัอยู่ในประเทศ
ปาปวันิวกนิี ต่อมาในปี ค.ศ. 1959 พบว่า พยาธสิภาพ
ที่พบในเนื้อสมองและอาการของโรค scrapie และ 
kuru มลีกัษณะคลา้ยคลงึกนัและเชื่อว่าโรคทัง้สองชนิด
นี้น่าจะสามารถถ่ายทอดไปยงัสตัว์และคนอื่นได ้ทัง้นี้
ในระยะแรกทีย่งัไม่ทราบว่าอะไรเป็นสาเหตุของโรคที่
เกิดจากพรีออน จึงเรียกต้นเหตุของการเกิดโรค         
พรีออนว่า transmissible agent จนกระทัง่ปี  ค .ศ . 
1967 นั ก วิ ท ย า ศ า ส ต ร์ ใ น ยุ ค นั ้ น เชื่ อ แ น่ ว่ า 
transmissible agent คอืโปรตนีที่สามารถเพิม่จ านวน
ได้เอง อย่างไรก็ตามความคดินี้ เป็นเรื่องที่ขดัแย้งกบั
ทฤษฎี “central dogma” ในทางชีววิทยาที่กล่าวว่า 
DNA เป็ น ตั ว ก าห น ดก ารส ร้ าง  RNA โด ยผ่ าน
ก ร ะ บ ว น ก า ร  transcription แ ล ะ  RNA เป็ น ตั ว
ก าหนดการสร้างโปรตีน โดยผ่ านกระบวนการ 
translation 

เมือ่การศกึษาเกีย่วกบัพรอีอนด าเนินมาจนถึงปี 
ค.ศ. 1982 นักวทิยาศาสตรท์ัว่โลกจงึยอมรบัว่าสาเหตุ
ของโรค พรีออนที่แท้คือโปรตีน โดยเรียกว่า prion 
protein (PrP) เพื่ อ ให้ ต่ างจากไวรัส และไวรอยด ์
โปรตีนดงักล่าวสามารถสกดัได้จากสมองของสตัว์ที่
เป็น โรคพ รีออน  PrP มีอยู่  2 รูปแบบ (form) คือ 
รูปแบบปกติ (PrPC) และรูปแบบผิดปกติ (PrPSc ซึ่ง

เป็นรูปแบบที่ก่อโรค) [20] ทัง้นี้ เนื่องจากการศึกษา   
พรอีอนในช่วงแรก เป็นการศกึษาในโรค scrapie เป็น
หลกั ดงันัน้ “Sc” จงึหมายถงึพรอีอนรปูแบบผดิปกตทิี่
พบในโรค scrapie แต่ก็สามารถหมายถึงพรีออน
รูปแบบผิดปกติที่พบในโรคอื่นๆ ที่พบตามมาใน
ภายหลงัดว้ย 

ในร่างกายคนมียีนที่ควบคุมการสร้าง PrP อยู่
บนแขนขา้งสัน้ (p arm) ของโครโมโซมคู่ที่ 20 ชื่อว่า
ยีน PRNP ยีนนี้มีการแสดงออกในเซลล์สมองและ
เซลล์ในเนื้อเยื่ออื่นๆ อีกหลายชนิด [21] ซึ่งเมื่อเกิด
การแสดงออกของยนีดงักล่าวจะท าให้เซลล์สรา้ง PrP 

ซึ่ ง เป็ น  integral membrane protein ที่ พ บ อ ยู่ บ น            
ผวิเซลล์ของเซลล์ที่สรา้งโปรตนีนัน้ (โปรตนีนี้มชีื่ออีก
อย่างหนึ่งว่า CD230) หน้าที่ของโปรตีนดงักล่าวนี้ยงั
ไม่ทราบแน่ชัด [18] นักวิทยาศาสตร์บางคนเชื่อว่า
โปรตีนนี้ น่าจะเกี่ยวข้องกับการขนส่ง copper เข้าสู่
ภายในเซลล ์[22] และบางคนเชื่อว่าโปรตนีนี้ท าหน้าที่
ปกป้องเซลล์สมอง ไม่ให้โดนท าลายจากการบาดเจ็บ
ต่างๆ หรอืเรยีกว่าท าหน้าทีเ่ป็น neuroprotection [28] 
เป็นตน้  
 ในคน PrPC เป็นโปรตีนที่ประกอบด้วยกรด    
อะมิโน 209 ตัว มีคุณสมบัติละลายน ้ าได้ดี รูปร่าง 
ทุติยภูมเิป็นแบบ alpha-helix ประมาณ 43% และไม่
ทนต่อเอนไซม์ protease เมื่อ PrPC เปลี่ยนไปเป็น 
PrPSc (ด้วยกลไกใดยงัมทิราบแน่ชดั) จะมโีครงสร้าง
และคุณสมบตัิเปลี่ยนไปจากเดมิ คือ ไม่ละลายน ้า มี
รูปร่างทุติยภูมิแบบ alpha-helix ลดลงเหลือเพียง 
30% และแบบ β-sheet เพิ่มขึ้นเป็น 43% และทนต่อ
เอนไซม์ protease ได้ (รูปที่ 7) [20] เมื่อศึกษาล าดบั
กรดอะมโินเปรยีบเทียบระหว่าง PrPC กบั PrPSc ใน
โรค FFI และ CJD พบว่ากรดอะมโินตัวที่ 178 ของ 
PrPC เป็น aspatate แต่ของ PrPSc เป็น asparagine 
ดงันัน้ mutation ของยีน PRNP จึงน่าจะเป็นสาเหตุ
หนึ่งของการเกดิโรคพรอีอนในคน [24]  
 PrPSc สามารถเกิดขึ้นในร่างกายได้เองหรือ

อาจรบัมาจากภายนอก เช่น เข้าสู่ร่ างกายโดยการ            

กินสัตว์หรือผลผลิตจากสัตว์ที่มีการการปนเป้ือน            
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พรีออนโดยตรง การปลูกถ่ายอวยัวะ (tissue/organ 

transplantation) การผ่าตดัสมอง (neurosurgery) เป็น

ตน้ เนื่องจากพรอีอนมคีวามทนทานในสิง่แวดลอ้มไดด้ี

และไม่ถูกท าลายได้ง่ายโดยน ้ ายาฆ่าเชื้อที่ใช้ก าจัด

จุลินทรยี์และไวรสัโดยทัว่ไป จึงอาจปนเป้ือนมากับ

เครือ่งมอื/อุปกรณ์ทางการแพทย์ทีใ่ชใ้นการผ่าตดั [20] 

อกีทัง้ PrPSc มคีุณสมบตัิทนต่อเอนไซม ์protease ได้

ค่อนข้างดี ดังนั ้นเมื่อปรากฏในร่างกายแล้วจึงถูก

ท าลายไดย้ากกว่า PrPC วธิกีารเพิม่จ านวนของ PrPSc 

แม้ว่าจะยังไม่ทราบแน่ชัด แต่ก็เชื่อว่าเมื่อมี PrPSc 

ปรากฏขึ้นในร่างกายแล้ว ก็จะยิ่งส่งผลให้เกิดการ

เหนี่ยวน าให้มกีารสร้าง PrPSc ออกมาจากเซลล์มาก

ขึ้นเรื่อยๆ และเกดิการสะสมของ PrPSc ทัง้ภายนอก

และภายในเซลล์ [20] เซลล์ที่มกีารสะสม PrPSc ก็จะ

ตายไปดว้ยกระบวนการ apoptosis [25] ส่วน PrPSc ที่

สะสมอยู่นอกเซลล์สมอง เริ่มแรกจะมลีกัษณะคล้าย

เส้นใย (เรยีกว่า PrPSc fiber) และมองเห็นเป็นจุดใน

เนื้อสมองเรยีกว่า amyloid plaque เมื่อเวลาผ่านไปก็

จ ะท า ให้ เนื้ อ สม อ งค่ อ ยๆ  ถู ก ท าล ายแล ะ เกิด 

spongiform encephalopathy ในที่สุด [19] กลไกการ

ท าให้เกดิโรคของ PrPSc ยงัไม่ทราบแน่ชดั สมมติฐาน

ที่อาจเป็นไปได้ มีดังนี้  PrPSc มีคุณสมบัติเป็นพิษ

โดยต รงต่ อ เซ ลล์ ส มอง  (neurotoxin) ห รือ  PrPC 

สูญเสียหน้าที่ไปเนื่องจากถูกเปลี่ยนให้ไปอยู่ในรูป 

PrPSc หรอื ในระหว่างที่เกดิการเปลี่ยนจาก PrPC ไป

เป็น PrPSc มีการสร้างสารพิษบางอย่างขึ้น เรียกว่า 

toxic intermediate เป็นตน้ [20] 

 

 

 

 
 

รปูท่ี 7 การเปลีย่นรปูร่างของพรอีอนจาก PrPc (a) ไป
เป็น PrPSc (b) [20] 

 

 โรคที่ เกิดจากพรีออนในคนแม้จะสามารถ
ตดิต่อกนัได ้แต่กจ็ดัเป็นโรคทีต่ดิต่อยาก กลุ่มอาชพีที่
เสีย่งต่อการติดเชื้อ ไดแ้ก่ ศลัยแพทย์ นักพยาธวิทิยา 
สปัเหร่อ เป็นตน้ เนื่องจากโรคพรอีอนเป็นโรคทีม่รีะยะ
ฟกัตวัยาวนาน (โดยเฉพาะในกรณทีีพ่รอีอนไมไ่ดเ้ขา้สู่
ระบบประสาทส่วนกลางโดยตรง) เนื้อเยื่อทีอ่าจพบว่า
มกีารเพิ่มจ านวนของพรอีอนได้คือ lymphoreticular 
system (ทั ้ง  primary lymphoid organs และ secon 
dary lymphoid organs) ดั งนั ้น วิธีก า ร ป้ อ งกัน ใน
เบือ้งตน้ส าหรบัคนทีค่าดว่าไปสมัผสักบัพรอีอนมาหรอื
ได้รบัพรอีอนเขา้สู่ร่างกายโดยบงัเอิญ สามารถท าได้
โดยการให้ยากดภูมติ้านทาน (เช่น corticosteroids) 
เป็นต้น [20] แนวทางการรกัษาโรคพรอีอนในสตัว์ยงั
อยู่ในระหว่างการทดลอง ส่วนในคนยังไม่มีวิธีการ
รกัษา 
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