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Hepatitis E and Laboratory Diagnosis
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Abstract 
Hepatitis E is an important global public health problem of enterically transmitted 

hepatitis. There are an estimated 20 million HEV infections worldwide, leading to an estimated 

3.3 million symptomatic cases of hepatitis E. Transmission of HEV occurs mainly by the  

fecal-oral route. There are four major genotypes of HEV. HEV genotypes 1 and 2 are mainly 

restricted to humans, whereas genotypes 3 and 4 are zoonotic transmission. The common  

laboratory testing for HEV infection includes IgM and IgG anti-HEV antibodies, as well as HEV 

RNA and HEV antigens detection. This article reviews the information on basic knowledge of 

HEV, epidemiology, transmissions, pathogenesis, treatment, preventions and the laboratory  

diagnosis of HEV infection. 
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ไวรัสตับอักเสบอี และการตรวจทางห้องปฏิบัติการ
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หน่วยภูมิคุ้มกันวิทยา ฝ่ายจุลชีววิทยา โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย กรุงเทพมหานคร

บทคัดย่อ
โรคตับอักเสบอีเป็นปัญหาด้านสาธารณสุขที่สำ�คัญทั่วโลกจากการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบชนิด 

ที่ติดต่อได้โดยการรับประทานอาหารและดื่มน้ำ�ที่ปนเปื้อนเชื้อเป็นหลัก มีการคาดการณ์การติดเชื้อของ

ไวรัสตับอักเสบอีทั่วโลกประมาณ 20 ล้านคนต่อปี และ 3.3 ล้านคนแสดงอาการโรคตับอักเสบ ไวรัสตับ

อักเสบอีที่สำ�คัญมี 4 จีโนไทป์ โดยจีโนไทป์ 1 และ 2 ก่อให้เกิดโรคในมนุษย์ ในขณะที่จีโนไทป์ 3 และ 

4 กอ่ใหเ้กดิโรคในสตัวแ์ละตดิตอ่สูม่นษุย์ได ้การทดสอบในหอ้งปฏบิตักิารทัว่ไปสำ�หรบัการตดิเชือ้ไวรสั

ตับอักเสบอี ได้แก่ การตรวจหาแอนติบอดีต่อเชื้อ HEV ชนิด IgM และ IgG การตรวจหาจีโนม (HEV 

RNA) และตรวจหาแอนติเจน (HEV antigen) บทความนี้เป็นการทบทวนความรู้พื้นฐานเกี่ยวกับไวรัส

ตับอักเสบอี ระบาดวิทยา การติดต่อของโรค กลไกการเกิดโรค และการตรวจวินิจฉัยไวรัสตับอักเสบอี

ในห้องปฏิบัติการ รวมถึงการรักษาและการป้องกันโรคไวรัสตับอักเสบอี

คำ�สำ�คัญ: ไวรัสตับอักเสบอี การวินิจฉัยทางห้องปฏิบัติการ
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บทน�ำ
โรคตบัอกัเสบอ ีหรอื ตบัอกัเสบจากไวรสัตบั

อักเสบอี (hepatitis E หรือ viral hepatitis E) เป็น

โรคตับอักเสบที่เกิดจากการติดเชื้อ ไวรัสตับอักเสบอี 

(hepatitis E virus; HEV) ซึ่งเป็นปัญหาสำ�คัญทาง

สาธารณสุขทั่วโลก HEV ติดต่อทางการกินเชื้อที่ 

ปนเปื้อนในอาหาร จากอุจจาระคนและสัตว์ (fecal-

oral route) การติดเชื้อของไวรัสตับอักเสบอีทั่วโลก

คาดการณ์ไว้ประมาณ 20 ล้านคนต่อปี และ 3.3 

ลา้นคนแสดงอาการโรคตบัอกัเสบ องคก์ารอนามยัโลก

ประเมินว่ามีผู้เสียชีวิตจากโรคตับอักเสบอีประมาณ 

44,000 ราย ในปี พ.ศ. 2558 (อัตราการเสียชีวิตจาก

ไวรัสตับอักเสบคิดเป็นร้อยละ 3.3)(1) 

ตั้งแต่การค้นพบไวรัสตับอักเสบเอ (HAV) 

และไวรัสตับอักเสบบี (HBV) ในปี พ.ศ. 2513 

ต่อมาพบว่ามีโรคตับอักเสบจากไวรัสตับอักเสบที่ไม่

เกี่ยวข้องกับ HAV และ HBV (non-A, non-B 

hepatitis) โดยการติดตอ่ทางเลอืด สว่นใหญ่จะเกีย่วกบั 

ไวรสัตบัอักเสบซ ี(HCV) แตถ่า้เปน็การตดิตอ่ทางการ

กินซึ่งพบมีการระบาดครั้งแรกใน พ.ศ. 2521-2522 

ในแคชเมียร์และประเทศอินเดีย ก็คือไวรัสตับอักเสบ

อี (hepatitis E)(2)

Hepatitis E พบรายงานครั้งแรกในปี พ.ศ.

2526 โดย Balayan และคณะ(3) สามารถพิสูจน์ว่า

เป็นเชื้อก่อโรคโดยให้อาสาสมัครรับประทานสารสกัด

จากอุจจาระผู้ป่วยที่สันนิษฐานว่ามีการติดเชื้อตับ

อักเสบชนดิที่ไม่ใชช่นดิเอและบ ีโดยตรวจพบอนภุาค

คล้ายไวรัสในอุจจาระของอาสาสมัครดังกล่าว และ

ยืนยันได้ด้วยวิธี immune electron microscopy 

ส่วนอนุภาคไวรัสได้รับการโคลนนิ่งในปี พ.ศ. 2533 

และการตรวจพิสูจน์ได้ทางน้ำ�เหลืองวิทยา ในปี พ.ศ.

2534(4)

คุณสมบัติของเชื้อไวรัสตับอักเสบอี
Hepatitis E virus จดัอยู่ในจนีสั Hepevirus 

แฟมลิ ีHepeviridae เปน็ไวรสัชนดิ RNA แบบสาย

เดี่ยว (single strand) สายบวก (positive-sense) 

ขนาด 7.5 กิโลเบส อนุภาคเป็นแบบ icosahedral 

ขนาด 32-34 นาโนเมตร (nm) จีโนม ประกอบด้วย

สายส้ัน 5’ และ 3’ untranslated regions มี  

7-methylguanosine cap ที่ปลาย 5’ และ polyad-

enylated ที่ปลาย 3’ และมี 3 open reading  

frames (ORF) คือ ORF1-3 โดย ORF1 ถอดรหัส

การสร้างโปรตีนที่ไม่ใช่โครงสร้าง (nonstructural 

polyprotein) ซึ่งต้องใช้ในการเพิ่มจำ�นวนและสร้าง

โปรตีนโครงสร้าง รวมทั้ง methyltransferase,  

RNA helicase, papain-like protease และ  

RNA-dependent RNA polymerase ORF2 

ถอดรหัสการสร้างโปรตีนแคปซิด (capsid) และ 

ORF3 ถอดรหัสการสร้าง small protein ซึ่งช่วยใน

การปล่อยไวรัสออกจากเซลล์ที่ติดเชื้อ (Fig. 1) 

Fig. 1 Hepatitis E virus genome.(2) ORF: open reading frame; UTR: untranslated region; MT: methyl-
transferase; Pro: papain-like protease; Hel: RNA Helicase; Pol: RNA-dependent RNA polymerase. 
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ไวรสัตบัอกัเสบอมีหีลายจีโนไทป ์(genotype) 

และสายพันธุ์ย่อย (subtype)(5) สายพันธุ์ที่ก่อโรค 

ในมนุษย์ คือ HEV genotype 1, 2, 3 และ 4 โดย 

ที่ HEV genotype 1 ก่อโรคในคน พบบ่อยที่สุด 

ในเอเชียและแอฟริกา และทำ�ให้เกิดการระบาดได้สูง 

การก่อโรคไม่รุนแรง มักก่อการติดเชื้อเป็นแบบ

เฉียบพลัน HEV genotype 2 ก่อโรคในคนพบบ่อย

ในเม็กซิโกและแอฟริกา เช่น ประเทศไนจีเรียและ

ประเทศชาด เป็นสายพันธุ์ก่อให้เกิดการติดเชื้อแบบ

เฉียบพลัน HEV genotype 3 พบก่อโรคในคนและ

สัตว์ ทั้งในประเทศที่พัฒนาแล้วและประเทศที่กำ�ลัง

พัฒนา คนสามารถได้รับเชื้อสายพันธุ์นี้จากสัตว์ และ

มรีายงานการพฒันาของโรคจากเฉยีบพลนัไปเปน็โรค

เรื้อรังได้ โดยเฉพาะในคนที่มีภาวะภูมิคุ้มกันต่ำ� เช่น 

ผู้ป่วยที่ปลูกถ่ายอวัยวะและต้องทานยากดภูมิคุ้มกัน 

ผู้ป่วยที่มีภาวะภูมิคุ้มกันไม่สมบูรณ์ (immune-

compromised host) HEV genotype 4 ก่อโรคได้

นอ้ย พบไดท้ัง้ในประเทศทีก่ำ�ลงัพฒันาและในประเทศ

ที่พัฒนาแล้ว มักติดต่อผ่านทางอาหาร และติดต่อมา

จากสัตว์ ได้ แต่ยังไม่มีรายงานการพัฒนาจากโรค

เฉียบพลันไปเป็นโรคเรื้อรังหรือตับแข็ง(4) 

ระบาดวิทยาของไวรัสตับอักเสบอี
จากข้อมูลทางระบาดวิทยาพบว่า อัตราการ

ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบอีในประชากรโลกพบร้อยละ  

1-15 ซึง่สว่นใหญอ่ยู่ในวยัผู้ใหญ ่อายรุะหวา่ง 15-40 

ปี (ร้อยละ 3-30) และพบได้น้อยในวัยเด็ก (ร้อยละ 

0.2-10)(6) ในประเทศไทย สำ�นักระบาดวิทยา 

กรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข รายงานผู้ป่วย

โรคตับอักเสบชนิดอี พ.ศ. 2549-2558 มีค่ามัธยฐาน

อัตราป่วย 0.05 ต่อประชากรแสนคน พบอัตราป่วย

สูงสุดปี พ.ศ. 2556 อัตราป่วยสูง 2.75 เท่าของปี 

พ.ศ. 2549 ในปี พ.ศ. 2558 มีรายงานผู้ป่วย 46 ราย 

อัตราป่วย 0.07 ต่อประชากรแสนคน กลุ่มอายุ 0-4 ปี 

มีอัตราป่วยสูงสุด 0.24 ต่อประชากรแสนคน รองลง

มา คือ กลุ่มอายุ 55-64 ปี (0.09) และ 65 ปีขึ้นไป 

(0.08)(7) และมีรายงานการศึกษาผู้ป่วยตับอักเสบ

เฉียบพลันที่เข้ารับการรักษา ณ โรงพยาบาลศิริราช 

และโรงพยาบาลรามาธิบด ีจำ�นวน 614 ราย ในป ีพ.ศ.

2551, 2552 และ 2554 พบการติดเชื้อไวรัสตับ

อักเสบอี ร้อยละ 4-5 และเป็น HEV genotype 3 

ซึ่งเชื่อว่าเป็นสายพันธุ์ที่ติดต่อมาจากสุกร (swine 

HEV strains)(8) ในปี พ.ศ. 2543 พบว่า HEV 

seroprevalence ในชาวเขาเผา่มง้ในจงัหวดัเชยีงใหม ่

เท่ากับร้อยละ 6.5(9) และในปี พ.ศ. 2552 พบว่า 

HEV seroprevalence ในนกัศึกษาวทิยาลัยพยาบาล 

กองทัพบกในกรุงเทพมหานคร เท่ากับร้อยละ 11.5(10) 

การติดต่อของไวรัสตับอักเสบอี(11)

ไวรสัตบัอกัเสบอ ีสามารถตดิตอ่ไดห้ลายทาง 

HEV genotype 1 และ HEV genotype 2 ติดต่อ

กันในคน ในขณะที่ HEV genotype 3 และ HEV 

genotype 4 ติดต่อจากสัตว์มาสู่คน (zoonosis) เช่น 

สุกร หมูป่าและกวาง การแพร่กระจายของ HEV  

ทัว่โลกมรีปูแบบทางระบาดวทิยาทีแ่ตกตา่งกนั ขึน้กบั

นิเวศวิทยาและปัจจัยทางเศรษฐกิจและสังคม ใน

ประเทศที่กำ�ลังพัฒนา การติดต่อจะเกิดจากการ 

ปนเปือ้นเชือ้ทางน้ำ�ดืม่และอาหาร (waterborne และ 

foodborne transmission) และจากคนสู่คน  

(person-to-person contact) โดยการสัมผสัอุจจาระ

ที่มีเชื้อมาปนเปื้อนน้ำ�และอาหาร นอกจากนี้หญิง 

ตัง้ครรภท์ีต่ดิ HEV อาจแพรเ่ชือ้จากมารดาไปยงัทารก 

(vertical transmission) ทำ�ให้หญิงตั้งครรภ์มีอัตรา

การแท้งสูงและอาจทำ�ให้ทารกเสียชีวิตได้ ส่วนการ

ติดต่อทางอื่นๆ เช่น การติดต่อทางสัตว์สู่คน (zoo-

notic transmission) ขึน้กับภูมภิาคและสายพนัธ์ุของ

ไวรสั โดยมนษุยต์ดิเชือ้จากสตัว ์เชน่ หม ูหมปูา่ กวาง 

จากการกินเนื้อสัตว์ปรุงไม่สุก การสัมผัสสัตว์หรือ 
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มูลสัตว์ หรือมูลสัตว์ปนเปื้อนสู่สิ่งแวดล้อม สินค้า

เกษตร หรืออาหารทะเล นอกจากนี้ ยังมีรายงาน 

พบการติดต่อของ HEV จากการได้รับเลือดหรือ 

ส่วนประกอบของเลือดในผู้ที่มีภูมิคุ้มกันไม่สมบูรณ์  

(immunocompromised host) 

กลไกการเกิดโรค (Pathogenesis)
ในผูต้ดิเชือ้ไวรสัตบัอกัเสบออีาจมอีาการหรอื

ไม่มีอาการก็ได้ อาการที่พบเช่นเดียวกับการติดเชื้อ

ไวรสัตบัอักเสบชนดิอืน่ๆ อาจมอีาการไมร่นุแรง จนถงึ

มีอาการตับอักเสบรุนแรง (fulminant hepatitis) จน

เกิดภาวะตับวาย และเสียชีวิตได้ ระยะฟักตัวของโรค

พบได้ตั้งแต่ 2 สัปดาห์ถึง 2 เดือน (โดยเฉลี่ย 40 วัน) 

ไวรัสในเลือด (viremia) พบได้ชั่วคราวเป็นส่วนใหญ่ 

และหายไปเมื่อผู้ป่วยมีอาการทางคลินิก โดยเฉลี่ย

ประมาณ 5 วัน เชื้อไวรัสจะถูกขับออกมาในอุจจาระ 

ตามด้วยอาการดีซ่าน (ตัวเหลือง ตาเหลือง) หลังจาก

นั้น อาการของผู้ป่วยจะค่อยๆ ฟื้นตัวดีขึ้นตามลำ�ดับ 

จนกลับเป็นปกติในระยะเวลาทั้งหมดประมาณ 2-3 

สัปดาห์นับจากเริ่มมีอาการ(4)

ผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบอีส่วนใหญ่พบมากใน

ชายวัยกลางคนและผู้สูงอายุ พบอาการตับอักเสบ

รนุแรง (fulminant hepatitis) รอ้ยละ 1-4 ซึง่สงูกวา่

การติดเชื้อไวรัสตับอักเสบเอ หญิงตั้งครรภ์ที่ติดเชื้อ 

HEV มีความเสี่ยงสูงที่จะเกิดตับอักเสบอย่างรุนแรง 

อัตราการเสียชีวิตของหญิงตั้งครรภ์อาจพบได้ถึง 

รอ้ยละ 25 ในพืน้ทีบ่างแหง่ เชน่ ภาคเหนอืและภาคกลาง 

ของอินเดียและปากีสถาน อาการตับอักเสบรุนแรงใน

หญิงตั้งครรภ์ น่าจะเกิดจากฮอร์โมนเอสโตรเจนและ

โปรเจสเตอโรนในขณะตัง้ครรภ ์และบทบาทของระบบ

ภูมิคุ้มกันของหญิงตั้งครรภ์เอง(4)

ผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบอีชนิดเฉียบพลัน  

จะตรวจพบ antibody จำ�เพาะทั้งชนิด IgM, IgG 

และ IgA (anti-HEV IgM, anti-HEV IgG และ 

anti-HEV IgA) โดย anti-HEV IgM จะสามารถ

ตรวจพบภายใน 3-4 วันหลังจากมีภาวะดีซ่าน (jaun-

dice) และจะคงอยู่นานประมาณ 5 เดือน anti-HEV 

IgG จะสามารถตรวจพบหลงัจากพบ anti-HEV IgM 

ไมน่านและอยู่ในรา่งกายไดน้านกวา่ anti-HEV IgM 

มรีายงานวา่สามารถอยู่ไดน้านถงึ 14-20 เดอืน ดงันัน้ 

anti-HEV IgM จะเปน็ตวับง่ชีว้า่ ผูป้ว่ยกำ�ลงัตดิเชือ้ 

HEV ส่วน anti-HEV IgG จะเป็นตัวบ่งชี้ว่า ผู้ป่วย

กำ�ลังติดเชื้อหรือติดเชื้อมานานแล้วก็ได้ (Table 1) 

anti-HEV IgA ตรวจพบในชว่งทีผู่ป้ว่ยตดิเชือ้ HEV 

ชนดิเฉยีบพลนัได ้การตรวจ anti-HEV IgA รว่มกนั

กับ anti-HEV IgM จะเป็นตัวบ่งชี้การติดเชื้อชนิด

Table 1 Virological markers in the Hepatitis E infected patients

Interpretation Anti HEV IgG Anti HEV IgM HEV RNA

• acute HEV infection - + + 

• current HEV infection* + + +

• past infection of HEV + - -

• no HEV infection - - -

*	In case of chronic HEV infection, the presence of HEV RNA in blood or stool could be present in that patient at 

least 6 months
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เฉียบพลันได้ดีกว่าการตรวจพบ anti-HEV IgM 

เพียงอย่างเดียว อย่างไรก็ตามในผู้ติดเชื้อ genotype 

3 อาจตรวจไมพ่บ anti-HEV IgA นอกจากนีย้งัตรวจ

พบเช้ือ HEV ในอจุจาระของผูป้ว่ยตดิเชือ้ HEV ชนดิ

เฉียบพลัน(1) (Fig. 2)

Fig. 2	Pattern of HEV markers in acute hepatitis 
E infection(14)

ผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบอีชนิดเรื้อรัง ซึ่ง

หมายถึงผู้ตรวจพบ HEV RNA ในเลือดนานกว่า  

6 เดือนขึ้นไป พบได้ในผู้ที่มีระบบภูมิคุ้มกันไม่

สมบูรณ์ ได้แก่ ผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่ายอวัยวะซึ่ง

ได้รับยากดภูมิคุ้มกัน ผู้ป่วยภูมิคุ้มกันบกพร่องจาก 

human immunodeficiency virus ผู้ป่วยมะเร็งที่

ได้รับ anticancer chemotherapy เป็นต้น 

การตรวจวนิิจฉยัการตดิเชือ้ไวรัสตบัอกัเสบอี 
ทางห้องปฏิบัติการ(12)

การตรวจหาตัวเชื้อโดยตรง (Direct method) 
การตรวจหาอนภุาค HEV ในอจุจาระผูป้ว่ย

หรอืสตัวท์ดลองทีต่ดิเชือ้ สามารถตรวจหาอนภุาคเชือ้

ด้วยกล้องจุลทรรศน์อิเล็กตรอน (electron micros-

copy, EM) โดยอาศัยหลักการ immune EM วิธีทำ�

ครา่วๆ โดยนำ�อจุจาระมาผสมกบัซรีมัของผูป้ว่ยทีเ่พิง่

หายจากการติดเชื้อ HEV หรือซีรัมจากสัตว์ทดลอง 

ที่ ได้รับเชื้อ ซึ่งมีระดับแอนติบอดีต่อ HEV สูง 

แอนตบิอดจีะไปจับกับอนภุาค HEV เกิดการจับกลุ่ม 

(agglutination) ทำ�ใหส้ามารถมองเหน็อนภุาคเชือ้ได้

งา่ย เทคนคินีม้ปีระโยชน์ในการศกึษาพยาธสิภาพของ

การเกิดโรคและการศึกษาการเกิดโรคในสัตว์ทดลอง 

แตว่ธีินีม้คีวามไวต่ำ� มคีวามยุ่งยากในการทดสอบและ

ตอ้งใชก้ล้องจุลทรรศนอิ์เล็กตรอน ไมเ่หมาะทีจ่ะใช้ใน

ห้องปฏิบัติการเพื่อการวินิจฉัยโรค

การตรวจหา viral genome ในเลือดหรือ

อจุจาระ เปน็การตรวจหา HEV RNA โดยวธิ ีreverse 

transcriptase polymerase chain reaction  

(RT-PCR) และ loop-mediated isothermal  

amplification วิธีนี้มีความไวสูง เป็นวิธีหนึ่งที่

สนบัสนนุการวนิจิฉยัในขณะทีม่เีชือ้อยู ่และในปจัจบุนั

ใช้เพื่อแยกการติดเชื้อเรื้อรังได้ แต่มีข้อจำ�กัด คือ  

ราคาแพง ต้องใช้เครื่องมือและห้องปฏิบัติการเฉพาะ

เพื่อป้องกันการปนเปื้อนจากการทำ�การทดสอบ

การตรวจหาโปรตีนของ HEV (HEV Ag) 

ในซีรัม โดยใช้หลักการ sandwich enzyme immu-

noassay (EIA) โดยเคลือบ plate ด้วยโมโนโคลนอล

แอนติบอดีจำ�เพาะ (anti-HEV) ต่อส่วน capsid 

protein (ORF2) ถ้าในซีรัมมี HEV Ag ก็จะจับกัน

เป็น HEV Ag-Ab เมื่อเติมแอนติบอดีตัวที่สอง 

(anti-HEV) ซึง่ตดิฉลากดว้ย enzyme-streptavidin 

(conjugated antibody) ที่ใส่เข้าไป จะเกิดปฏิกิริยา

กบั substrate ขึน้ วธินีีจ้ะมขีอ้จำ�กดัเนือ่งจากสามารถ

ตรวจวัดได้เฉพาะในช่วงที่มี HEV แอนติเจนใน

กระแสเลือด แต่ในช่วงที่เกิด seroconversion ของ 

anti-HEV อาจตรวจไม่พบ (HEV Ag บวกร้อยละ 

45 ในผู้ป่วยที่มี anti HEV IgM มีผลบวกเพียง 

อย่างเดียว) จึงไม่นิยมทำ�ในห้องปฏิบัติการเพื่อการ

วินิจฉัยโรค

0	 1	 2	 3	 4	 5	 6	 7	 8	 9	 10	 11	 12	 13
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การตรวจหาโปรตีนของ HEV (HEV Ag) 

ในเซลล์ตับ ด้วยหลักการ immunofluorescence  

โดยการใช้ immunofluorescent probe ที่ติดฉลาก

ด้วย HEV Ab ระดับสูงซึ่งเตรียมจากซีรัมของผู้ป่วย

ที่หายจากการติดเชื้อแล้ว อย่างไรก็ตามวิธีการนี้ต้อง

ทำ� liver biopsy จึงไม่เหมาะสำ�หรับการวินิจฉัย 

การตรวจหาแอนติบอดีจ�ำเพาะ (Indirect 
method) 

การตรวจหา HEV antibodies (anti-HEV) 

เป็นการตรวจหาแอนติบอดีจำ�เพาะ ชนิด IgG, IgM 

และ IgA แอนติเจนที่ใช้เป็นโปรตีนต่อ viral capsid 

protein (ORF2) และอาจใช ้small protein (ORF3) 

เปน็แอนตเิจนรว่มดว้ย การตรวจหาแอนตบิอด ีHEV 

Ab ได้เริ่มพัฒนามาตั้งแต่การตรวจโดยวิธี Immune 

electron microscopy, fluorescence blocking 

antibody assay และ Western blotting แต่วิธี 

ดังกล่าวสามารถประยุกต์ ใช้ ในทางคลินิกได้น้อย 

เนื่องจากมีความยุ่งยากในการทดสอบและต้อง 

ใช้แรงงานคนมาก ปัจจุบันที่นิยมใช้คือวิธี indirect 

enzyme immunoassay (indirect EIA) เพราะ 

วธินีีม้คีวามไวและความจำ�เพาะสงู ขัน้ตอนการปฏบิตัิ

ไม่ยากและสามารถใช้ทดสอบได้ทีละหลายตัวอย่าง

ตรวจ 

หลักการทดสอบของ indirect EIA คือ

เคลือบ HEV Ag ไว้ที่ solid phase (microtiter 

plate) ถ้าในซีรัมของผู้ป่วยมีแอนติบอดีจำ�เพาะ  

anti-HEV จะจับกับ HEV Ag บน solid phase 

เกิดเป็น antigen-antibody complex เมื่อเติม

แอนติบอดีตัวที่สอง (polyclonal specific anti-  

human globulin antibodies ที่ติดฉลากด้วย  

enzyme หรือเรียกว่า conjugated antibody)  

conjugated Ab จะไปจับกับ antigen-antibody 

complex เมื่อเติม substrate/chromogen ลงไป  

จะถกูยอ่ยดว้ยเอนไซม ์ทำ�ใหเ้กดิส ีซึง่เปน็สดัสว่นกบั

จำ�นวน anti HEV ที่มีอยู่ในซีรัม วิธีนี้สามารถตรวจ

วัด anti-HEV ได้ใน isotype ของ immunoglobulin 

ต่างๆ ตามต้องการ เช่น IgM, IgG หรือ IgA  

ขึ้นกับ isotype ของ conjugated anti-human 

globulin antibody ที่เราใส่เข้าไป (Fig. 3) ชุด

ทดสอบของการตรวจที่ใช้ตรวจหา anti-HEV แสดง

ไว้ใน Table 2

Fig. 3 Indirect enzyme immunoassay for the detection of anti-HEV antibodies(12)
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Assay Antigen/antibody coating Antibody detected Sensitivity 

(%)

Specificity 

(%)

Wantai IgM: micro-wells are pre-coated 

with anti- μ chain 

IgG: recombinant HEV antigens

IgM

 

IgG

99.7

 

93.2

99.6 

97.8

Mikrogen recombinant HEV-ORF2 from 

genotypes 1 and 3

IgM 

IgG

92 

92

95.6 

99

Euroimmun recombinant antigens of HEV 

from genotypes 1 and 3

IgM 

IgG

24 

42

100 

99

MP 

Diagnostics

IgG kit: three recombinant HEV 

antigens, IgM kit: highly 

conserved conformational 

epitope derived from ORF3

IgM 

IgG 

MP rapid test 

MP total

72 

73.3 

61.9 

76.2

93 

65.3 

92.3 

72

DSI recombinant ORF2 and ORF3 

peptides from genotypes 1, 2 

and 3

IgM 

IgG

63 

72

99 

99

DiaPro four synthetic peptides with 

conservative epitopes of ORF2 

and ORF3 from genotypes 1, 

2, 3 and 4

IgM 

IgG

81 

98

98 

96

Axiom recombinant carboxy terminal 

of ORF2 from genotype 1

IgM 

IgG

29 

95

99 

98

Adaltis 

EIAgen

synthetic immunodominant 

determinants encoded by ORF2 

and ORF3

IgM

IgG

97.7 

81.8

100 

89.5

Fortress 

Diagnostics

IgM: micro-wells are pre-coated 

with anti-μ chain 

IgG: HEV recombinant antigen

IgM 

total antibodies

99.5

95

99.6

97

Table 2	 Commercial enzyme immunoassays to detect anti-HEV for in vitro diagnostics with  

sensitivity and specificity(15) 

61-35.indd   6653 2/5/19   9:22 AM



สุนิดา วานเดอลาร์6654

วิธีการตรวจวินิจฉัยการติดเชื้อไวรัสตับ

Table 3  Purpose of HEV markers for diagnosis(13) 

Test Method Uses Comments

Anti HEV-IgM ELISA

ICT (for POCT)

acute infection assays vary in performance, 

issue of genotype applicability, 

poor performance in immune disorders, 

cross-reactive with other viral infections

Anti HEV-IgG ELISA

ICT (for POCT)

seroprevalence

acute infection

natural protection

vaccine efficacy

assays vary in performance

HEV RNA NAT acute infection

confirm chronicity

anti-viral response

donor screening

vemia short-lasting, 

in-house assays vary in performance, 

advantage immune disorders

HEV antigen EIA acute infection antigen short-lasting

81% concordance with HEV RNA

HEV: hepatitis E virus; ELISA: enzyme link immunosorbent assay; ICT: immunochromatographic test; 

POCT: point of care test; NAT: nucleic acid test; EIA: enzyme immunoassay.

อักเสบอีทางห้องปฏิบัติการ สรุปใน Table 3

การรกัษาและการป้องกนัโรคไวรสัตบัอกัเสบอี
ผูป้ว่ยตดิเช้ือไวรัสตบัอกัเสบอชีนดิเฉยีบพลนั 

สามารถหายจากโรคเองได้ ไม่มีวิธีการรักษาที่เฉพาะ

เจาะจง สำ�หรับผู้ป่วยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบอีชนิด

เรื้อรังก็จะรักษาด้วย pegylated interferon alpha-

2a/alpha-2b หรือยาต้านไวรัส ribavirin(2) 

ส่วนการป้องกันโรคไวรัสตับอักเสบอี  

การพัฒนาการสุขาภิบาลเป็นสิ่งสำ�คัญที่สุด โดยการ

ระมัดระวังความสะอาดของน้ำ�ดื่มและอาหารอย่าง

สม่ำ�เสมอ รับประทานอาหารที่ปรุงสุก ล้างผัก ผลไม้

ใหส้ะอาดก่อนรบัประทาน รวมถงึการรกัษาสขุอนามยั

ส่วนบุคคล เป็นต้น 

สำ�หรับวัคซีนป้องกันโรคไวรัสตับอักเสบอี 

ในปัจจุบัน ได้แก่ HEV-239 จำ�หน่ายภายใต้ชื่อ 

Hecolin เตรียมในประเทศจีน โดยเตรียมจากเชื้อ

ไวรัส HEV genotype 1 (สายพันธุ์ในประเทศจีน) 

ในส่วนแคปซิดที่ express ใน E.coli โดยวัคซีนที่

ใช้ได้มีการทดลองและอนุญาตให้จำ�หน่ายในประเทศ

จนีแลว้ วคัซนีนีม้ปีระสทิธภิาพในการปอ้งกนัไวรสัตบั

อักเสบอีได้ถึง 4 ปีในอาสาสมัครได้ร้อยละ 86.8 และ

วคัซนีนีม้ปีระสทิธภิาพในการปอ้งกนั HEV genotype 1 

และมีภูมิคุ้มกันข้ามสายพันธุ์ ไปยัง genotype 4  

ในพื้นที่ที่ได้ศึกษา ส่วนประสิทธิภาพในการป้องกัน 

genotype อื่นๆ ยังคงไม่ทราบแน่ชัด วัคซีนมี
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ประโยชน์สำ�หรับนักท่องเที่ยวที่เดินทางไปยังแหล่ง

ระบาด หญิงตั้งครรภ์ ผู้ป่วยที่ได้รับการปลูกถ่าย

อวัยวะซึ่งได้รับยากดภูมิคุ้มกัน ผู้ป่วยภูมิคุ้มกัน

บกพร่องจาก human immunodeficiency virus  

ผู้ป่วยมะเร็งที่ได้รับ anticancer chemotherapy 

เป็นต้น(13)
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