
ค ำแนะน ำจำกท่ีประชุมผู้เช่ียวชำญด้ำนวัคซีนไข้เลือดออก ซึ่งประกอบด้วยตัวแทนสมำคมโรคตดิเชือ้
ในเดก็แห่งประเทศไทย สมำคมโรคตดิเชือ้แห่งประเทศไทย กรมควบคุมโรคส ำนักงำนคณะกรรมกำร

อำหำรและยำศูนย์วิจัยและพัฒนำวัคซีนมหำวิทยำลัยมหดิลศูนย์วัคซีนมหำวิทยำลัยมหดิล  

ในวันท่ี 7 ธันวำคม 2560 

 

การประชมุในวนันีมี้วตัถปุระสงค์เพ่ือพิจารณาข้อมลูใหม่ท่ีได้รับการเผยแพร่เบือ้งต้น จากโครงการวิจยั

โดยผู้ผลิตวคัซีนไข้เลือดออก ซึง่อาจเก่ียวข้องกบัการใช้วคัซีนไข้เลือดออกให้มีความปลอดภยัและเหมาะสม

จากการร่วมพิจารณาข้อมลูโดยละเอียด ท่ีประชมุมีข้อสรุปเพ่ือเป็นแนวทางให้แก่แพทย์ในเวชปฏิบตัท่ีิจะต้อง

ใช้วคัซีนนีด้งัตอ่ไปนี ้

 

1. ข้อมูลใหม่เก่ียวกับวัคซีนไข้เลือดออก Dengvaxia ที่ผลิตโดยบริษัทซำโนฟ่ีปำสเตอร์ มีเนือ้หำ
อย่ำงไรบ้ำง 

จากการศกึษาทางคลินิกระยะท่ี 3 (Phase 3 clinical trial)ในอาสาสมคัรท่ีอาย ุ9-16 ปี ใน 5 ประเทศ

ในเอเชียจ านวนกว่า 10,000 ราย (การศกึษา CYD14) และ 5 ประเทศในละตนิอเมริกาจ านวนกวา่ 20,000 

ราย (การศกึษา CYD 15) พบวา่การวิเคราะห์ข้อมลูในกลุม่อาสาสมคัรสว่นน้อยประมาณ 4,000 รายท่ีมีการ

ตรวจเลือดว่ามีการตดิเชือ้ก่อนการฉีดวคัซีนหรือไม ่(ตรวจโดยการใช้วิธี 50% plaque reduction 

neutralization assay: PRNT50) พบวา่วคัซีนมีประสิทธิภาพในการปอ้งกนัโรคในผู้ ท่ีเคยมีการติดเชือ้มาก่อนท่ี

จะได้รับวคัซีนร้อยละ 82 แตป่ระสิทธิภาพในผู้ ท่ีไมเ่คยมีการติดเชือ้มาก่อนมีเพียงร้อยละ 52  

เพ่ือศกึษาผลกระทบของการตดิเชือ้ก่อนการฉีดวคัซีนไข้เลือดออดให้ชดัเจนยิ่งขึน้ ผู้ผลิตจงึได้

ท าการศกึษาเพิ่มเตมิโดยสุม่ตวัอยา่งเลือดมาจากอาสาสมคัรท่ีอาจไมไ่ด้มีการเก็บเลือดก่อนฉีดวคัซีน แตมี่การ

เก็บในเดือนท่ี 13 (ซึง่เป็นเวลาท่ีฉีดวคัซีนครบ 3 เข็มแล้ว) จากการศกึษา phase 3 (CYD14+CYD15) และใน 

phase 2b (CYD23/57) ประมาณ 3,300 ราย โดยน าเลือดดงักล่าวมาตรวจหา anti-NS1 antibody ซึง่เป็น

วิธีการตรวจแบบใหมท่ี่พฒันาโดยทีมวิจยัจากมหาวิทยาลยั Pittsburgh, USA เน่ืองจากวคัซีนนีเ้ป็น chimerix 

yellow fever vaccine backbone จงึไมมี่ NS-1 antigen ของไวรัสเดง็ก่ี ดงันัน้ผลตรวจท่ีเป็นบวก (คือ >  9 

EU/ml) หมายถึงการเคยมีการติดเชือ้ตามธรรมชาตไิมไ่ด้เกิดจากการฉีดวคัซีน ซึง่เม่ือน าผล anti-NS1 



antibody มาเทียบกบัการตรวจโดยใช้ PRNT50 พบวา่จะมีโอกาสเกิด false negative ได้เพียงร้อยละ5 แตมี่

โอกาสเกิด false positive ได้ประมาณร้อยละ 30  

จากการวิเคราะห์ข้อมลูโดยใช้ผลการตรวจ anti-NS1 antibody ในเดือนท่ี 13 มาปรับร่วมกบัปัจจยัอ่ืน 

เพ่ือคาดเดาวา่ อาสาสมคัรน่าจะเคยมีการติดเชือ้มาก่อนได้รับวคัซีนหรือไม ่พบว่า ประสิทธิภาพของวคัซีนใน

การปอ้งกนัการนอนโรงพยาบาลจากไข้เลือดออกและการป่วยไข้เลือดออกรุนแรงในอาสาสมคัรอาย ุ9-16 ปีท่ี

เคยมีการติดเชือ้มาก่อนใกล้เคียงกบัการวิเคราะห์ข้อมลูเดิมซึง่วิเคราะห์โดยใช้การตรวจ PRNT50 แตใ่น

อาสาสมคัรท่ีไมเ่คยมีการตดิเชือ้มาก่อนพบวา่ เม่ือฉีดวคัซีนแล้วมีความเส่ียงตอ่การนอนโรงพยาบาลจาก

ไข้เลือดออกมากขึน้ 1.4 เท่า (HR=1.412, 95%CI=0.743-2.682, p=0.287) และเส่ียงตอ่การเป็นไข้เลือดออก

แบบรุนแรง (ซึง่ครอบคลมุ DHF ทกุ grade และsevere criteria อ่ืนๆ) มากขึน้ 2.4 เทา่ (HR=2.435 

95%CI=0.472-12.559, p=0.263) เม่ือเทียบกบัการฉีดยาหลอก ซึง่ผลจากการวิเคราะห์ข้อมลูเพิ่มเตมินีพ้บวา่

ผู้ ป่วยท่ีเป็น severe dengue นัน้เป็น DHF grade I และ II ทัง้หมด เม่ือวิเคราะห์เปรียบเทียบในอาสาสมคัรท่ี

ไมเ่คยติดเชือ้มาก่อนและได้รับวคัซีนเทียบกบัผู้ ท่ีได้ยาหลอกพบว่า ความเส่ียงท่ีจะนอนโรงพยาบาลเพราะ

ไข้เลือดออกท่ีเพิ่มขึน้ เร่ิมเกิดขึน้หลงัเดือนท่ี 30 ของการเร่ิมฉีดวคัซีน 

 

2. ผู้ท่ีไม่เคยตดิเชือ้มำก่อนแต่ได้รับวัคซีนและภำยหลังต้องนอนโรงพยำบำลจำกไข้เลือดออกมีควำม
รุนแรงมำกกว่ำผู้ท่ีไม่ได้ฉีดวัคซีนหรือไม่ 

จากการวิเคราะห์ข้อมลูของอาสาสมคัรรวมทัง้ 3 การศกึษา มากกวา่ 30,000 ราย พบว่าผู้ ท่ีนอน

โรงพยาบาลจากไข้เลือดออกไมว่า่จะเคยได้รับวคัซีนหรือได้รับยาหลอก มีความรุนแรงของโรคไมแ่ตกตา่งกนั 

ผลการวิเคราะห์ข้อมลูจากการตรวจ anti-NS1 antibody มีจ านวนผู้ ป่วยท่ีต้องนอนโรงพยาบาลเพราะ

ไข้เลือดออกคอ่นข้างน้อย ซึง่ไมเ่ห็นความแตกตา่งของความรุนแรงอย่างมีนยัส าคญัทางสถิตเิชน่กนั 

 

3. ควำมเส่ียงต่อกำรนอนโรงพยำบำลเพรำะไข้เลือดออกจำกวัคซีนคุ้มกับประโยชน์ของวัคซีนไหม 

 เม่ือน ามาค านวณโอกาสท่ีจะเกิดโรคจากการศกึษาสรุป risk/benefit ในภาพรวมได้ดงันี ้คือ 



- ในผู้ ท่ีเคยตดิเชือ้มาก่อน (seropositive) 1,000 คน เม่ือฉีดวคัซีนจะปอ้งกนัการนอนโรงพยาบาลจาก

ไข้เลือดออกได้ 15 คนและปอ้งกนัไข้เลือดออกรุนแรง (ซึง่หมายรวมถึง DHF grade I, II, III, IV, และ severe 

dengue อ่ืนๆ) ได้ 4 คน ในเวลา 5 ปี 

- ในผู้ ท่ีไมเ่คยตดิเชือ้มาก่อน (seronegative) 1,000 คน เม่ือฉีดวคัซีนจะท าให้มีโอกาสเพิ่มการนอน

โรงพยาบาลจากไข้เลือดออก 5 คนและเพิ่มการเป็นไข้เลือดออกรุนแรง (ซึง่หมายรวมถึง DHF grade I, II, III, 

IV, และ severe dengue อ่ืนๆ) 2 คน ในเวลา 5 ปี 

 

4. ในเวชปฏิบัตสิมควรตรวจเลือดก่อนฉีดวัคซีนเพ่ือดูว่ำเคยตดิเชือ้มำก่อนหรือไม่ 

 จากการศกึษาทัง้หมดท่ีกลา่วมา ใช้ PRNT50 (ซึง่เป็นการตรวจมาตรฐาน ผลบวกคือไตเตอร์ >1:10 

ตอ่อยา่งน้อย 1 serotype) และ anti-NS1 antibody (ท่ีพฒันาขึน้มาใหม)่ ทัง้ PRNT และ anti-NS1 antibody 

เป็นการตรวจท่ีไมมี่ในเวชปฏิบตั ิส่วนการตรวจท่ีมีใช้ทัว่ไปเพ่ือการวินิจฉยันัน้ สว่นใหญ่ใช้ ELISA IgG ซึง่มกั

ไมมี่ความไวเพียงพอในกรณีท่ีตดิเชือ้มานานแล้วจนมีไตเตอร์ต ่า หากตรวจ ELISA ได้ผลบวก อาจชว่ยบอกได้

วา่นา่จะเคยมีการตดิเชือ้มาก่อน แตถ้่าได้ผลลบจะไมส่ามารถบอกได้แนน่อนวา่เคยมีการติดเชือ้มาก่อนหรือไม ่

และยงัไมมี่ข้อมลูการศกึษาว่าชดุตรวจท่ีมีใช้ในเวชปฏิบตัิในปัจจบุนัชนิดใดมีความแม่นย าเพียงใดเม่ือเทียบกบั 

PRNT50 ดงันัน้ จงึไมแ่นะน าให้ท าการตรวจเลือดก่อนฉีดวคัซีนหากไมมี่ชดุตรวจท่ีเหมาะสม และหากจะตรวจ

โดยการใช้ ELISA ก่อนฉีดวคัซีน ควรอธิบายการแปลผลก่อนเสมอ นอกจากนี ้ควรซกัประวตัิการเคยเป็น

ไข้เลือดออกมาก่อนเสมอ เพ่ือเป็นข้อมลูในการประเมินประโยชน์และความเส่ียงตอ่ไป 

  

5. หำกไม่ตรวจเลือดก่อนฉีดวัคซีนจะประเมินควำมเส่ียงของผู้รับวัคซีนได้อย่ำงไรและควรจะแนะน ำ
ให้ฉีดวัคซีนหรือไม่ 

 จากข้อมลูท่ีมีการตีพิมพ์ ของการศกึษา phase 3 ในภาพรวม โดยไม่ค านงึถึง serostatus ก่อนฉีด 

เพราะไมมี่การตรวจเลือดก่อนฉีดเป็นส่วนใหญ่ พบวา่ในกลุม่ประชากรอาย ุ9-16 ปี วคัซีนสามารถลด

ไข้เลือดออกท่ีมีอาการ (symptomatic virologically confirmed dengue) ได้ร้อยละ 65.6 (95% CI: 60.7–

69.9) ปอ้งกนัการนอนโรงพยาบาลจากไข้เลือดออก (hospitalized virologically confirmed dengue) ได้ร้อย

ละ 80.8 (95% CI: 70.1–87.7) และปอ้งกนัไข้เลือดออกรุนแรง (severe dengue) ตาม IDMC definition ได้



ร้อยละ 93.2 (95% CI: 77.3–98.0) และจากการตดิตามจนถึง 5 ปี อตัราการนอนโรงพยาบาลและเกิด severe 

dengue ในกลุม่ท่ีฉีดวคัซีนยงัน้อยกว่ากลุม่ท่ีไมไ่ด้รับวคัซีนอยา่งตอ่เน่ือง 

แตจ่ากผลการศกึษาใหมท่ี่เพิ่มเตมินี ้ท าให้เห็นความเส่ียงท่ีอาจเกิดขึน้ได้ในกลุม่ย่อยท่ีไมเ่คยติดเชือ้

มาก่อนฉีดวคัซีน ซึง่จะมีสดัสว่นน้อยในพืน้ท่ีท่ีมีความชกุของโรคสงูและในผู้ใหญ่เพราะมกัเคยมีการติดเชือ้มา

ก่อนแล้ว จงึควรมีการให้ค าแนะน าถึงประโยชน์และความเส่ียงของวคัซีนให้ชดัเจนก่อนตดัสินใจฉีดวคัซีนทกุ

ครัง้ ยกตวัอยา่งเชน่ ในพืน้ท่ีท่ีมีอตัราการติดเชือ้ (seroprevalence) ในกลุม่ผู้ ท่ีจะฉีดวคัซีนสงู เชน่ท่ี

ท าการศกึษาท่ีราชบรีุโดยใช้ PRNT50 พบ seroprevalence ประมาณ 80% ในเด็กอาย ุ9 ปี ดงันัน้หากฉีดใน

เดก็กลุม่นี ้1,000 คนโดยไมไ่ด้ตรวจเลือดและติดตามไป 5 ปี จะมีโอกาสท่ีจะเป็นผู้ ท่ีมีการติดเชือ้มาก่อนแล้ว 

800 คนท าให้ปอ้งกนัการนอนโรงพยาบาลจากไข้เลือดออกได้ประมาณ 12 รายและมีโอกาสท่ีจะเป็นผู้ ท่ีไมเ่คย

ตดิเชือ้มาก่อน 200 ราย ซึง่อาจท าให้มีความเส่ียงตอ่การนอนโรงพยาบาลจากไข้เลือดออกเพิ่มขึน้ 1 รายเป็น

ต้น แม้การค านวณประโยชน์ของการปอ้งกนัจะมีคา่ท่ีสงูกวา่ความเส่ียง แตผู่้ ท่ีจะรับวคัซีนต้องเข้าใจและ

ยอมรับความเส่ียงท่ีอาจเกิดขึน้ด้วย ในพืน้ท่ีท่ีมีอตัราการเกิดโรคต ่าประโยชน์จะลดลงเม่ือเทียบกบัความเส่ียง 

แตถ้่าเป็นกลุม่ท่ีนา่จะมีอตัราการตดิเชือ้มาก่อนแล้วสงู โดยเฉพาะผู้ใหญ่ซึง่พบอตัราการติดเชือ้มาก่อนแล้ว

มากกวา่ 90% ในทกุการศกึษาท่ีใช้ PRNT50 ย่อมจะมีสดัสว่นของประโยชน์ปอ้งกนัโรคท่ีมากกวา่ความเส่ียง

เพิ่มมากขึน้  

 ในประเทศไทยการศกึษา seroprevalence ยงัไมค่รอบคลมุทกุพืน้ท่ี การศกึษา seroprevalence โดย

ใช้การตรวจแบบ ELISA IgG/IgM อาจท าให้ได้ผลต ่ากวา่ความเป็นจริง แตก่ารศกึษาท่ีใช้ PRNT50 มีน้อยมาก 

ยกตวัอย่างเปรียบเทียบการศกึษาในกลุม่ประชากรท่ีไกล้เคียงกนัโดยใช้วิธีตรวจท่ีตา่งกนั เชน่ การศกึษาใน

ผู้ใหญ่ในบคุคลากรทางการแพทย์ท่ีสถาบนัสขุภาพเดก็ฯ อาย ุ21-30 ปี พบ PRNT50 positive ประมาณ 90% 

แตก่ารศกึษาโดยในผู้ ท่ีอาย ุ17-29 ปี ในกรุงเทพและชลบรีุ พบ ELISA IgG positive 64% กลุม่ผู้ ท่ีอายมุากขึน้ 

จะมีโอกาสพบ seropositive มากขึน้ ในขณะนีก้ระทรวงสาธารณสขุและสถาบนัวคัซีนแหง่ชาตกิ าลงัด าเนิน

การศกึษา seroprevalence ในกลุม่อายตุา่งๆ ทัว่ทกุภาคของประเทศ คาดวา่จะได้ผลเร็วๆ นี ้ 

แพทย์อาจคาดเดา seroprevalence จากความชกุของโรคไข้เลือดออกในแตล่ะพืน้ท่ี ซึง่สามารถหา

ข้อมลูได้จากเว็บไซต์ของ ส านกัโรคติดตอ่น าโดยแมลง แตข้่อมลูเหล่านีเ้ป็นข้อมลูทางอ้อมท่ีจะมาสะท้อนถึง 

seroprevalence และความแมน่ย าขึน้อยูก่บัความเข้มแข็งของระบบการรายงานจากพืน้ท่ีด้วย  



 

6. ในผู้ท่ีเคยฉีดวัคซีนมำก่อนแต่ยังฉีดไม่ครบ 3 เข็มควรแนะน ำให้ฉีดต่อจนครบหรือไม่ 

 ผู้ ท่ีเคยฉีดวคัซีนมายงัไมค่รบ ควรถามประวตักิารเจ็บป่วยด้วยโรคไข้เลือดออกในอดีต หากเคยเป็น

ไข้เลือดออกมาก่อนแล้วก็ฉีดตอ่ไปได้จนครบ แตถ้่าไมมี่ประวตัเิคยเป็นไข้เลือดออกมาก่อนหรือไมท่ราบประวตัิ

การเป็นไข้เลือดออก ควรได้รับข้อมลูเพื่อพิจารณาประโยชน์และความเส่ียงหากฉีดครบ 3 เข็มก่อนตดัสินใจว่า 

จะฉีดตอ่จนครบหรือไม ่ปัจจบุนัยงัไมมี่ข้อมลูในเร่ืองประโยชน์และความเส่ียงหากฉีดไมค่รบ 3 เข็ม 

 

7. วัคซีนนี ้มีรำยงำนท ำให้เกิดผลข้ำงเคียงรุนแรงได้หรือไม่ นอกเหนือจำกปัญหำที่กล่ำวถงึในข้ำงต้น 

 จากรายงานการใช้วคัซีน ทัง้ในชว่งท่ีอยูใ่นการศกึษาในการศกึษาวิจยัในระยะท่ี 1-3  และทีใช้แล้ว

มากกวา่ 1 ล้านโด๊ส ในประเทศฟิลิปปินส์ และแม๊กซิโก รวงถึงอีกกวา่หม่ืนโด๊ส ท่ีใช้ในประเทศไทย ไมพ่บ

ผลข้างเคียงท่ีรุนแรง หรือเหนือความคาดหมายเพิ่มเตมิ มีรายงานเด็กเสียชีวิต 3 รายในประเทศฟิลิปปินส์ 

หลงัจากฉีดวคัซีนนี ้ไมน่านนกั ซึง่ผู้ เช่ียวชาญของฟิลิปปินส์ ได้ทบทวนและให้ความเห็นวา่ ไมมี่ความเก่ียวข้อง

กบัวคัซีน โดยเสียชีวิตจาก โรคหวัใจ มะเร็งเม็ดเลือดขาว และpontine hemorrhage  

 

8. ควรให้ค ำแนะน ำผู้ป่วยเพิ่มเตมิอย่ำงไร 

 การปอ้งกนัไข้เลือดออกสามารถท าได้หลายวิธีร่วมกนั ได้แก่การปอ้งกนัยงุกดัก าจดัแหลง่เพาะพนัธุ์ยงุ

รวมทัง้การใช้วคัซีน วคัซีน Dengvaxia® ยงัไมส่ามารถปอ้งกนัโรคได้อยา่งสมบรูณ์ แม้จะฉีดวคัซีนครบแล้วก็

ยงัสามารถเป็นโรคได้ ดงันัน้หากมีอาการสงสยัวา่เป็นไข้เลือดออก จะต้องรีบมาพบแพทย์ไมว่า่จะเคยได้รับ

วคัซีนมาก่อนหรือไมก็่ตาม 
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