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Abstract: 
 Dengue virus infection has become one of the leading causes of pediatric 
morbidity and mortality worldwide. CD137 is the member of tumor necrosis factor 
receptor super family 9 (TNFRSF 9) and influences not only the activation state of T 
cells but also the activation, proliferation, survival, apoptosis of several immune and 
nonimmune cells. Our group previously demonstrated the up-regulation of CD137 
mRNA and surface CD137 receptor expression in DENV-infected HepG2 cells, which 
correlated to the increasing of hepatocellular apoptosis. According to the crucial role of 
monocytes, we firstly reported the upregulation of CD137 ligand both mRNA and 
surface protein levels corresponding to the increasing of apoptosis upon DENV-infected 
monocytes, U937 cell line. Moreover, prior treatment with blocking CD137 ligand 
peptide, not antagonist anti-CD137 ligand antibody, prevented CD137 receptor/ligand 
interaction between monocyte and hepatocyte, leading to reduction of apoptotic event in 
monocytes. Furthermore, the increasing dose of blocking peptide stabilized its activity 
longer. It might be possible that either monocyte or hepatocyte can transmit apoptotic-
inducing signal passing through its targets by using the cross-linking of its ligand. The 
prevention of those interactions might lead to alleviating DENV-mediated tissue injury 
and disease severity during DENV infection. 
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บทคดัย่อ: 
 การตดิเชื้อไวรสัไขเ้ลอืดออกเดงกี่จดัเป็นสาเหตุหลกัที่ท าให้เกดิการเจบ็ป่วย และตาย
ของเด็กทัว่โลก CD137 จดัเป็นสมาชิกของตระกูล tumor necrosis factor receptor super 
family 9 (TNFRSF 9) มีอิทธิพลไม่เพียงแต่การท างานของเซลล์เม็ดเลือดขาวชนิด T แต่
เกี่ยวขอ้งกบัการกระตุ้น การแบ่งตวัเพิม่จ านวน การรอดชวีติ และการตายแบบอะพอพโทสดิ
ของเซลลใ์นกลุ่มภูมคิุม้กนั และไมใ่ช่ภมูคิุม้กนั กลุ่มวจิยัของเราไดค้น้พบการแสดงออกทีเ่พิม่ขึน้
ของ mRNA และโปรตีนที่แสดงออกบนผิวเซลล์ของ CD137 ระหว่างที่มีการติดเชื้อไวรสั
ไข้เลือดออกเดงกี่ในเซลล์มะเร็งตับ (HepG2) ซึ่งสัมพันธ์กับการเพิ่มขึ้นของการตายแบบ       
อะพอพโทสดิ เมื่อกล่าวถงึบทบาทที่ส าคญัของ monocyte กลุ่มวจิยัของเราไดร้ายงานครัง้แรก
ของการแสดงออกทีเ่พิม่ขึน้ของ mRNA และโปรตนีทีแ่สดงออกบนผวิเซลลข์อง CD137 ligand 
ระหว่างที่มีการติดเชื้อไวรสัไข้เลือดออกเดงกี่ในเซลล์มะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิด monocyte 
(U937) นอกจากนั ้นการใช้ blocking CD137 ligand peptide ไม่ใช่  antagonist anti-CD137 
ligand antibody ช่วยป้องกนัปฏสิมัพนัธร์ะหว่าง CD137 receptor/ligand ในเซลลเ์มด็เลอืดขาว
ชนิด monocyte และเซลลต์บั น ามาซึง่การลดอตัราการตายแบบอะพอพโทสดิในเซลลเ์มด็เลอืด
ขาวชนิด monocyte มากไปกว่านัน้การเพิม่ปรมิาณของ blocking CD137 ligand peptide ช่วย
ท าให้ประสทิธภิาพของการท างานยาวนานขึน้ สิง่ที่น่าจะเป็นไปไดค้อื เซลล์เมด็เลอืดขาวชนิด 
monocyte หรอืเซลลต์บัสามารถส่งสญัญานการตายแบบอะพอพโทสดิสู่เซลลเ์ป้าหมายโดยผ่าน
ทางการจบักบั ligand ของมนั การป้องกนัปฏสิมัพนัธด์งักล่าวอาจจะน ามาซึง่การลดการท าลาย
เนื้อเยือ่ และความรุนแรงของโรคระหว่างการตดิเชือ้ไวรสัไขเ้ลอืดออกเดงกี่ 
ค าหลกั : ปฏิสมัพนัธ์ระหว่าง CD137 receptor/ligand, การตายแบบอะพอพโทสิด, เซลล์
เมด็เลือดขาวชนิด monocyte, เซลลต์บั, blocking peptide 


