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บทคัดยอ 

โนโรไวรัสเปนสาเหตุของโรคอุจจาระรวงเฉียบพลันท่ีพบเปนปญหาทางสาธารณสุขท่ีสำคัญท่ัวโลก โดยเฉพาะในกลุม
ที่มีความเสี่ยงสูง เชน เด็ก ผูสูงอายุ และผูที่มีภาวะภูมิคุมกันบกพรอง สำหรับประเทศไทยยังคงมีรายงานการระบาดของ 
โนโรไวรัสอยางตอเนื่อง โดยมักพบในสถานศึกษา สถานพยาบาลและแหลงทองเท่ียว เชื้อไวรัสชนิดนี้สามารถติดตอไดงายผาน
อาหารและน้ำท่ีปนเปอน รวมถึงการสัมผัสโดยตรงระหวางบุคคล ทำใหมีอัตราการแพรกระจายสูง แมการติดเชื้อในคนท่ัวไปท่ี
มีสุขภาพแข็งแรงจะมีอาการไมรุนแรงและสามารถหายไดเอง แตในกลุมที่มีความเสี่ยงสูงอาจเกิดภาวะแทรกซอนจากการ 
ขาดน้ำอยางรุนแรงได ในดานการวินิจฉัยการติดเชื้อโนโรไวรัส ปจจุบันนิยมใชเทคนิคระดับโมเลกุล โดยเฉพาะวิธี reverse 
transcription-polymerase chain reaction (RT-PCR) ซึ่งถือเปนวิธีมาตรฐานสูงสุด (gold standard) เนื่องจากมีความไว
และความจำเพาะสูง เทคนิคดังกลาวมีบทบาทสำคัญในการยืนยันการติดเชื้อในผูปวย การเฝาระวังทางระบาดวิทยา รวมถึง
การติดตามและจำแนกสายพันธุไวรัสท่ีตรวจพบจากผูปวยและตัวอยางสิ่งแวดลอม นอกจากนี้ ความกาวหนาดานชีววิทยาของ
โนโรไวรัสยังชวยเพ่ิมความเขาใจเกี่ยวกับกลไกการติดเชื้อ โดยมีรายงานวา histo-blood group antigens (HBGAs) ทำหนาท่ี
เปนตัวรับสำคัญที่ไวรัสใชในการยึดเกาะและเขาสูเซลลเยื่อบุลำไสของมนุษย องคความรูนี้นำไปสูการพัฒนาระบบเพาะเลี้ยง
ไวรัสใน human intestinal enteroids (HIEs) ซึ่งเปนแบบจำลองลำไสมนุษยที่ใกลเคียงกับสภาพจริงและเอื้อตอการศึกษา
การจำลองตัวของไวรัสและการตอบสนองของโฮสต แมวาปจจุบันยังไมมีวัคซีนปองกันโนโรไวรัสที่ไดรับอนุมัติใชเชิงพาณิชย 
แตมีความกาวหนาในการพัฒนาวัคซีนหลายแพลตฟอรม เชน virus-like particles (VLPs), viral vector และวัคซีนชนิด 
mRNA โดยการศึกษาในอาสาสมัครหลายฉบับรายงานวาวัคซีนเหลานี้สามารถกระตุนการตอบสนองทางภูมิคุมกันและลด
ความรุนแรงของอาการทางคลินิกหลังการติดเชื้อได อยางไรก็ตามวัคซีนดังกลาวยังไมสามารถปองกันการติดเชื้อซ้ำหรือสราง
ภูมิคุมกันที่ครอบคลุมสายพันธุที่หลากหลายและคงอยูไดในระยะยาว ซึ่งยังคงเปนความทาทายสำคัญในการพัฒนาวัคซีนโนโร
ไวรัสในอนาคต ความกาวหนาทางเทคโนโลยีและองคความรูดังกลาวสะทอนถึงศักยภาพในการพัฒนามาตรการปองกันโรคท่ีมี
ประสิทธิภาพและย่ังยืนตอไป 
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Abstract 

Norovirus is a leading cause of acute gastroenteritis and remains a major public health concern 
worldwide, particularly among populations at high risk, such as children, older adults, and immunocom- 
promised individuals. In Thailand, norovirus outbreaks continue to be reported regularly, most commonly 
in educational institutions, healthcare facilities, and tourist settings. The virus is highly contagious and can 
be transmitted through contaminated food and water, as well as via direct person-to-person contact, 
resulting in a high rate of transmission. Although norovirus infection in otherwise healthy individuals is 
generally self-limiting, severe dehydration and related complications may occur in high-risk populations. 
Regarding diagnosis, molecular techniques are currently the methods of choice, particularly reverse 
transcription-polymerase chain reaction (RT-PCR), which is considered the gold standard due to its high 
sensitivity and specificity. RT-PCR plays a critical role in confirming infection in clinical cases, supporting 
epidemiological surveillance, and monitoring and genotyping norovirus strains detected in patients and 
environmental samples. Advances in norovirus biology have further enhanced understanding of viral 
pathogenesis. Notably, histo-blood group antigens (HBGAs) have been identified as key host receptors that 
facilitate viral attachment and entry into human intestinal epithelial cells. This knowledge has enabled the 
development of human intestinal enteroids (HIEs), a physiologically relevant in vitro model that supports 
norovirus replication and allows detailed investigation of virus-host interactions. Although no commercially 
licensed norovirus vaccine is currently available, substantial progress has been made in vaccine 
development using multiple platforms, including virus-like particles (VLPs), viral vectors, and mRNA-based 
approaches. Several clinical studies have demonstrated that these candidate vaccines can elicit immune 
responses and reduce the severity of clinical symptoms following infection. However, they have not yet 
achieved complete protection against reinfection nor provided broad and durable immunity across the 
genetically diverse norovirus strains, which remains a major challenge for future vaccine development. 
Continued technological advances and expanding scientific knowledge highlight the potential for developing 
effective and sustainable strategies for norovirus prevention and control. 
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1. บทนำ 

โรคอุจจาระรวงเฉียบพลัน (acute gastroenteritis) เปนหนึ่งในโรคติดเชื้อที่พบบอยและสรางภาระตอระบบสาธารณสุข
ทั่วโลก และพบในผูปวยทุกกลุมอายุ แตกลุมที่พบการติดเชื้อไดบอยและมีอาการรุนแรงจะพบในกลุมที่มีความเสี่ยงสูง ไดแก 
เด็กเล็ก ผูสูงอายุ และผูที่มีภาวะภูมิคุมกันบกพรอง สาเหตุของโรคอุจจาระรวงเฉียบพลันเกิดจากการติดเชื้อไดหลายชนิด ท้ัง
ไวรัส แบคทีเรีย และปรสิต เชื้อไวรัสท่ีเปนสาเหตุสำคัญ ไดแก โรตาไวรัส โนโรไวรัส แอสโตรไวรัส และอะดีโนไวรัสสายพันธุ 
40/41(1) แมวาเชื้อโรตาไวรัสเปนสาเหตุสำคัญในการเกิดโรคอุจจาระรวงเฉียบพลันและพบมากในเด็กอายุต่ำกวา 5 ป แต
หลังจากมีการใชวัคซีนอยางกวางขวางในชวงสองทศวรรษที่ผานมา ทำใหอัตราปวยและอัตราการเสียชีวิตจากโรตาไวรัสลดลง
อยางมาก(2-3)  ในขณะที่เชื้อโนโรไวรัสกลับกลายเปนเชื้อท่ีพบการระบาดมากขึ้นและปจจุบันถือเปนสาเหตุสำคัญของโรคระบบ
ทางเดินอาหารในคนท่ัวโลก(4) 

โนโรไวรัสคนพบจากการระบาดที่โรงเรียนประถมเมืองนอรวอรค รัฐโอไฮโอ สหรัฐอเมริกา เมื่อป พ.ศ. 2511(5) ตอมาในป 
พ.ศ. 2515 Kapikian และคณะ ตรวจพบอนุภาคไวรัสจากตัวอยางอุจจาระผู ป วยดวยเทคนิค immune electron 
microscopy และเรียกวา “Norwalk virus” ซึ่งตอมาไดรับการจัดใหอยูในกลุมโนโรไวรัส(6) องคการอนามัยโลก (WHO) 
ประเมินวาในแตละปมีผู ติดเชื้อประมาณ 685 ลานรายและมีผู เสียชีวิตราว 200,000 ราย โดยกวา 125 ลานรายมีความ
เกี่ยวของกับอาหารที่ปนเปอนเชื้อ(7-8) ปริมาณเชื้อไวรัสเพียง 10-100 อนุภาคสามารถทำใหเกิดโรคอุจจาระรวงเฉียบพลันได(9)  
อีกทั้งเชื้อนี้ยังทนทานตอสิ่งแวดลอมและน้ำยาฆาเชื้อทั่วไป เชน คลอรีนและแอลกอฮอล(10) รวมถึงมีการกลายพันธุและเกิด 
recombination ไดบอยทำใหเกิดการติดเชื้อซ้ำไดงาย(11) โดยทั่วไปการติดเชื ้อในคนสุขภาพดีจะมีอาการไมรุนแรงและ
สามารถหายไดเองภายใน 1-3 วัน แตในเด็กเล็ก ผูสูงอายุ และผูมีภาวะภูมิคุมกันบกพรอง อาจมีอาการรุนแรงและเพิ่มความ
เสี่ยงตอการเสียชีวิต(12) การระบาดสวนใหญพบในสถานที่ปดหรือชุมชนแออัด เชน โรงพยาบาล สถานดูแลผูสูงอายุ โรงเรียน 
และเรือสำราญ(13) ซ่ึงสงผลกระทบท้ังดานสาธารณสุขและเศรษฐกิจท่ัวโลก สำหรับประเทศไทยมีรายงานการพบเชื้อโนโรไวรัส
เพิ่มขึ้นอยางตอเนื่อง โดยเฉพาะในชวงฤดูฝนและฤดูหนาว โดยสายพันธุที่พบบอยที่สุดคือ GII.4 ซึ่งพบเปนสายพันธุที่มีการ
ระบาดสูงสุดทั่วโลก(14) อีกทั้งยังพบการระบาดซ้ำ ๆ ในโรงเรียนและสถานพยาบาล ซึ่งสะทอนใหเห็นถึงความสามารถในการ
แพรกระจายและการหมุนเวียนของโนโรไวรัสในชุมชน(15-16) 

1.1 ลักษณะทางชีววิทยาและการจำแนกสายพันธุ 
โนโรไวรัสเปนไวรัส RNA สายเด่ียวชนิดบวก (single-stranded, positive-sense RNA; +ssRNA virus) จัดอยูใน family 

Caliciviridae มีอนุภาคขนาดเล็ก และมีเสนผานศูนยกลางประมาณ 27-38 นาโนเมตร โครงสราง capsid มีลักษณะสมมาตร
แบบ icosahedral และเปนไวรัสท่ีไมมีเย่ือหุม (non-enveloped virus) ทำใหเชื้อมีความคงทนตอสิ่งแวดลอมสูง สามารถทน
ตออุณหภูมิตั้งแตระดับเยือกแข็งไปจนถึง 60 องศาเซลเซียส รวมถึงทนตอคาความเปนกรด-ดาง (pH 3-7) และสารฆาเชื้อ 
บางชนิด(17-18) โครงสราง capsid ประกอบดวยโปรตีนหลักสองชนิด ไดแก VP1 (major capsid protein) และ VP2 (minor 
capsid protein) โดย VP1 เปนองคประกอบหลักของ capsid จัดเรียงเปน dimer จำนวน 90 คู สรางเปนอนุภาค capsid ท่ี
มีสมมาตรแบบ icosahedral(19) สวน VP2 มีปริมาณนอยกวา แตมีบทบาทสำคัญในการคงสภาพโครงสราง capsid และอาจ
ชวยเพิ่มประสิทธิภาพการติดเชื้อในเซลลโฮสต(20) จีโนมของไวรัสมีความยาวประมาณ 7.5 กิโลเบส แบงออกเปน 3 open 
reading frames (ORFs) ไดแก ORF1 ซึ่งถอดและแปลรหัสเปน polyprotein ที่ถูกยอยโดย viral protease ใหกลายเปน 
non-structural proteins ไดแก NS1/2 (N-terminal), NS3 (helicase), NS4 (3A-like), NS5 (VPg), NS6 (protease) และ 
NS7 (RNA-dependent RNA polymerase; RdRp) ซึ่งมีบทบาทสำคัญในการจำลองตัวเองและการแปลรหัสของไวรัส(21) 
ORF2 ซ่ึงถอดและแปลรหัสเปนโปรตีน VP1 ซ่ึงเปนแอนติเจนหลักและเปนเปาหมายสำคัญของการตอบสนองทางภูมิคุมกัน(19) 
และ ORF3 ซึ่งถอดและแปลรหัสเปนโปรตีน VP2 ซึ่งมีบทบาทชวยประกอบ capsid และเพิ่มความเสถียรของอนุภาคไวรัส(20) 
สำหรับโปรตีน VP1 มี 2 โดเมนสำคัญ ไดแก Shell (S) domain ซึ่งทำหนาที่ปกปองจีโนม RNA และ Protruding (P) domain 
ที่ยื่นออกมาจากผิว capsid โดย P domain แบงยอยเปน P1 และ P2 subdomains โดยเฉพาะ P2 subdomain ซึ่งมีความ
หลากหลายของกรดอะมิโนสูง และเปนบริเวณสำคัญที่จับกับตัวรับบนเซลลโฮสต ตลอดจนเกี่ยวของกับกลไกการหลบเลี่ยง
ภูมิคุมกัน(22) 

ความหลากหลายทางพันธุกรรมของไวรัสทำใหมีการจำแนกสายพันธุดวย 2 แนวทางหลัก ไดแก 
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- Genotyping (VP1-based typing): อาศัยลำดับกรดอะมิโนของ VP1 เปนเกณฑ ปจจุบันมีการจำแนกออกเปน 10 
genogroups (GI-GX) และมากกวา 50 genotypes ซึ่งตรวจพบไดทั้งในคนและสัตว โดย genogroups ที่มีความสำคัญตอ
การกอโรคในคน ไดแก GI, GII, GIV, GVIII และ GIX นอกจากนี้ ยังมีรายงานการตรวจพบโนโรไวรัสในสัตวหลายชนิด เชน สุกร 
โค สุนัข แมว และหนู(23-28)  

- P-typing (RdRp-based typing): อาศัยลำดับนิวคลีโอไทดของยีน RNA-dependent RNA polymerase (RdRp) 
โดยแบงออกเปน P-groups และ P-types ปจจุบันมีรายงานมากกวา 60 P-types ท่ีพบในคน(23) 

นอกจากนี้ ไวรัสยังสามารถเกิด recombination ระหวางยีน capsid (VP1) และ polymerase (RdRp) ได สงผลใหเกิด
สายพันธุลูกผสม (recombinant strains) ซึ่งทำใหการเฝาระวังทางระบาดวิทยามีความซับซอนและเพิ่มความทาทายตอการ
พัฒนาวัคซีน(29) สายพันธุท่ีมีความสำคัญท่ีสุดในการระบาดท่ัวโลกคือ GII.4 genotype เนื่องจากสามารถกอใหเกิดการระบาด
ใหญเป นระยะ โดยมีการเก ิด variants ใหมท ุก 2-4 ป เช น US95/96, Farmington Hills 2002 และ Sydney 2012 
ความสามารถในการเปลี่ยนแปลงทางพันธุกรรมดังกลาวชวยใหไวรัสสามารถหลบเลี่ยงภูมิคุมกันและกอการระบาดซ้ำในหลาย
ภูมิภาคท่ัวโลก(30) 

1.2 พยาธิกำเนิดและกลไกการเกิดโรค 
การติดเชื้อโนโรไวรัสเกิดขึ้นเมื่ออนุภาคไวรัสเขาสูรางกายทางระบบทางเดินอาหาร โดยสวนใหญเกิดจากการบริโภค

อาหารหรือน้ำที่ปนเปอนเชื้อ เมื่อเขาสูลำไสเล็ก ไวรัสจะจับกับ histo-blood group antigens (HBGAs) บนผิวเซลลเยื่อบุใน 
duodenum หรือ jejunum ซึ่งทำหนาที่เปนตัวรับ (receptor) หรือตัวรับรวม (co-receptor) ของการติดเชื้อ ดังนั้น ความ
ไวตอการติดเชื้อจึงแตกตางกันตามชนิดของ HBGAs ในแตละบุคคล เชน ผูที่มียีน FUT2 (secretor-positive) มีความไวตอ
การติดเชื้อมากกวากลุม non-secretors ที่ไมแสดงยีนดังกลาว(31) เมื่อไวรัสจับกับ HBGAs แลว โปรตีน VP1 ซึ่งเปน capsid 
หลักจะมีบทบาทในการนำไวรัสเขาสูเซลลผานกระบวนการ endocytosis จากนั้นจีโนม RNA ของไวรัสจะถูกปลดปลอยเขาสู
ไซโตพลาสซึมเพ่ือเริ่มกระบวนการจำลองตัวเอง (replication cycle)(32)  

จากงานวิจัยของ Troeger และคณะ ในป พ.ศ. 2552 ที่ศึกษาในอาสาสมัครพบวา การติดเชื้อโนโรไวรัสมีผลโดยตรงตอ
โครงสรางเยื่อบลุำไสเล็ก โดยทำใหเกิด villous atrophy, crypt hyperplasia และการเปลี่ยนแปลงของ microvilli สงผลให
การดูดซึมสารอาหารผิดปกติ (malabsorption) และมีการหลั่งของเหลวในลำไสเพิ่มขึ้น (hypersecretion) อันเปนกลไก
สำคัญของการเกิดอาการอุจจาระรวง(33-34) นอกจากนี ้ยังพบวาไวรัสสามารถกระตุ นให enteroendocrine cells หลั่ง 
serotonin ซึ่งอาจมีบทบาทในการเพิ่มการเคลื่อนไหวของลำไสและกระตุนการอาเจียน แตอยางไรก็ตามกลไกดังกลาวยังคง
อยูในระดับสมมุติฐานและจำเปนตองมีการศึกษาเพ่ิมเติมเพ่ือยืนยันความเชื่อมโยงความสัมพันธระหวางการติดเชื้อไวรัสกับการ
หลั่งสารสื่อประสาทชนิดนี้(35-36) 

1.3 การตอบสนองทางภูมิคุมกันตอการติดเชื้อโนโรไวรัส 
การตอบสนองทางภูมิคุมกันมีบทบาทสำคัญตอการควบคุมและกำจัดการติดเชื้อโนโรไวรัส โดยสามารถแบงออกเปนสอง

ระดับหลัก ไดแก 
1.3.1 ภูมิคุมกันจำเพาะ (Adaptive immunity) B cells มีความสามารถในการสราง neutralizing antibodies 

ที่จำเพาะตอโปรตีน VP1 โดยเฉพาะบริเวณ P domain ซึ่งเปนตำแหนงสำคัญของ neutralizing epitopes อยางไรก็ตาม 
ภูมิคุมกันชนิดนี้มักมีระยะเวลาสั้นประมาณ 6-24 เดือน และสวนใหญเปน genotype-specific ทำใหไมสามารถปองกันการ
ติดเชื้อจากสายพันธุอ่ืนได (cross-protection)(37-38) 

1.3.2 ภูมิคุ มกันไมจำเพาะ (Innate immunity) กลไกภูมิคุ มกันไมจำเพาะ เชน natural killer (NK) cells, 
interferons (IFNs) และ cytokines มีบทบาทสำคัญในการควบคุมการติดเชื้อในระยะแรก แตโนโรไวรัสสามารถสราง non-
structural protein NS1 ที่ยับยั้งสัญญาณ interferon-mediated antiviral response ทำใหไวรัสสามารถหลบเลี่ยงกลไก
ภูมิคุมกันนี้ได(39-40) 

ในผูปวยที่มีภาวะภูมิคุมกันบกพรอง เชน ผูที่ไดรับการปลูกถายอวัยวะหรือผูติดเชื้อ Human Immunodeficiency Virus 
(HIV) ท่ีติดเชื้อโนโรไวรัสอาจไมสามารถกำจัดเชื้อไวรัสออกไปได สงผลใหเกิดการติดเชื้อเรื้อรัง (chronic infection) และมีการ
ขับไวรัสออกมาในอุจจาระตอเนื่องเปนเวลาหลายเดือนถึงหลายป(41) 
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1.4 ระบาดวิทยาและการกระจายสายพันธุของโนโรไวรัส 
โนโรไวรัสสามารถแพรเชื้อไดหลายทาง โดยแพรจากการบริโภคอาหารหรือน้ำท่ีปนเปอน เชน หอยนางรมดิบหรือผักท่ีลาง

ไมสะอาด ขณะเดียวกันการติดเชื้อจากคนสูคนก็มีความสำคัญ โดยเฉพาะผูที่มีอาการอาเจียนหรือทองเสียจะปลอยไวรัส
ออกมาในปริมาณสูง ซ่ึงอนุภาคของไวรัสเพียง 10-100 อนุภาคก็สามารถกอโรคได อีกท้ังไวรัสยังคงอยูบนพ้ืนผิวไดนานหลายวัน
ถึงหลายสัปดาหและทนตอสารฆาเชื้อบางชนิด เชน แอลกอฮอล คลอรีน รวมถึงทนตอความรอนระดับทั่วไป ทำใหเกิดการ 
ติดเชื้อไดงาย ในอุจจาระของผูติดเชื้อโนโรไวรัสโดยเฉพาะในผูที่มีภาวะภูมิคุมกันบกพรองและมีการติดเชื้อแบบเรื้อรัง อาจพบ
ปริมาณไวรัสสูงถึง 1011 genome copies ตอกรัมของอุจจาระ ทำใหยังคงสามารถแพรเชื้อไดแมหายจากอาการปวยแลว(42) 
นอกจากนี้ผู ติดเชื้อบางรายไมแสดงอาการแตยังสามารถแพรเชื้อไวรัสใหผู อื ่นได ซึ่งกลุมเหลานี้มีบทบาทสำคัญตอการ 
ระบาด(9, 43-45)  

โนโรไวรัสที่กอโรคในคนมีมากกวา 30 genotypes โดยสวนใหญจัดอยูใน genogroup I (GI) และ genogroup II (GII) 
ทั้งนี้ genogroup II โดยเฉพาะสายพันธุ GII.4 ถือเปนสายพันธุหลักที่กอใหเกิดการระบาดทั่วโลกอยางตอเนื่อง และมีการเกิด 
GII.4 variants ใหมเปนระยะ เชน Hunter, Den Haag, New Orleans และ Sydney โดยแตละ variant สามารถแพรระบาด
ในระดับสูงและเขามาทดแทนสายพันธุเดิมได(30, 46) แม GII.4 จะเปนสายพันธุหลักที่พบการระบาดแตสายพันธุอื่นก็พบมีการ
ระบาดในบางชวง เชน สายพันธุ GII.17 Kawasaki พบการระบาดในเอเชียชวงป พ.ศ. 2557-2558(47) สายพันธุ recombinant 
GII.2[P16] ที ่พบการระบาดในจีนและไทยชวงปลายป พ.ศ. 2559-2560(48-49) นอกจากนี ้ในป พ.ศ. 2558 มีการคนพบ 
สายพันธุ GII.4[P16] ซึ่งเปน recombinant ระหวาง VP1 จาก GII.4 Sydney และ polymerase GII.P16 และแพรระบาด
แทนที่สายพันธุ GII.4 Sydney ในบางภูมิภาค(50) ในเชิงภูมิศาสตร สายพันธุไวรัสมีการกระจายแตกตางกันไป ในทวีปเอเชีย 
สายพันธุ GII.4 พบการระบาดเปนหลัก สวนสายพันธุ GII.17 Kawasaki เคยระบาดในจีนและญี่ปุน(51) สวนประเทศไทยพบการ
ระบาดของสายพันธุ GII.4 มาอยางตอเนื ่อง กอนมีการตรวจพบสายพันธุ recombinant GII.2[P16] ในเด็ก(49) ในยุโรป  
สายพันธุ GII.4 variants พบการระบาดทุก 2-3 ป โดยเฉพาะในสถานดูแลผูสูงอายุ(52-54) สวนในอเมริกาเหนือและใตพบการ
ระบาดของสายพันธุ GII.4 เปนประจำ (55-56) และพบการระบาดของสายพันธุ GII.2[P16] เปนหลักในทวีปแอฟริกา (57) 
นอกจากนี้ยังมีการรายงานการระบาดของสายพันธุ GII.4 จากน้ำดื่มและสุขาภิบาล(58) 

1.5 การระบาดของโนโรไวรัสในประเทศไทย 
สำหรับประเทศไทยการติดเชื้อโนโรไวรัสถูกระบุครั้งแรกเม่ือป พ.ศ. 2543 จากผูปวยอุจจาระรวงเฉียบพลัน(59) หลังจากนั้นมี

รายงานการระบาดในหลายพื้นที่ โดยเฉพาะในโรงเรียน ศูนยเลี้ยงเด็ก และโรงพยาบาล ในชวงป พ.ศ. 2549-2550 พบการ
ระบาดของสายพันธุ GII.4, GII.6 และ GII.3 ในจังหวัดเชียงใหม(60) ตอมาในป พ.ศ. 2550-2551 พบการระบาดของสายพันธุ 
GII.4 อยางตอเนื่องทั้งในกรุงเทพฯ และจังหวัดเชียงใหม(14, 61-62) ตั้งแตป พ.ศ. 2553 เปนตนมา สายพันธุ GII.4 ยังคงเปน 
สายพันธุหลักในการระบาดในหลายจังหวัด เชน ภูเก็ต เชียงใหม และขอนแกน เปนตน ซึ่งสวนใหญเกี่ยวของกับอาหารทะเล
ปนเป อนโดยเฉพาะหอยนางรม(63-65) อยางไรก็ตามในชวงป พ.ศ. 2557-2558 มีรายงานการตรวจพบสายพันธุ  GII.17 
Kawasaki คลายกับที่พบในจีนและญี่ปุ น(51, 66) และในป พ.ศ. 2559-2560 มีการระบาดของสายพันธุ recombinant 
GII.2[P16] โดยเฉพาะในผูปวยเด็ก ซ่ึงมีแนวโนมระบาดแทนท่ีสายพันธุ GII.4 ชั่วคราว(67) 

ต้ังแตป พ.ศ. 2560-2561 พบการระบาดของสายพันธุ GII.4 กลับมาเปนสายพันธุหลัก โดยเฉพาะสายพันธุ GII.4 Sydney 
และ recombinant GII.4[P16] ซึ่งตรวจพบในสถานดูแลผูสูงอายุและโรงพยาบาล(68-69) ในป พ.ศ. 2564-2565 มีรายงานการ
ระบาดของสายพันธุใหมในภาคตะวันออก ไดแก สายพันธุ GII.3[P25] ซึ่งตรวจพบครั้งแรกในประเทศไทย ขณะเดียวกันยัง
ตรวจพบสายพันธุอื่น ๆ ไดแก GII.17[P17], GII.21[P21], GII.3[P12] และ GII.4[P31] ซึ่งเปนสายพันธุที่เคยมีรายงานมากอน 
และถูกตรวจพบรวมในชวงเวลาเดียวกัน(70-71) การระบาดสวนใหญเปนการระบาดเฉพาะในพื้นที่มากกวาการแพรกระจายเปน
วงกวาง ดังนั้นสถานการณการระบาดของโนโรไวรัสในประเทศไทยมีความคลายกับการระบาดท่ัวโลก กลาวคือ สายพันธุ GII.4 
พบการระบาดเปนหลักและตอเนื่อง สวนสายพันธุใหม เชน สายพันธุ GII.17 Kawasaki, GII.2[P16] หรือ GII.3[P25] พบการ
ระบาดเปนชวง ๆ กอนท่ีสายพันธุ GII.4 variants หรือ recombinants จะกลับมาระบาดอีกครั้ง 

1.6 การเพาะเลี้ยงโนโรไวรัส 
การศึกษาโนโรไวรัสในหองปฏิบัติการมีขอจำกัดอยางมาก เนื่องจากไวรัสชนิดนี้ไมสามารถเพาะเลี้ยงเพ่ิมจำนวนไดในเซลล

เพาะเลี้ยงทั่วไป เชน Vero หรือ HeLa cells เปนตน ทำใหนักวิจัยไมสามารถผลิตไวรัสในปริมาณที่เพียงพอและสม่ำเสมอ จึง
เปนอุปสรรคในการศึกษากลไกการติดเชื้อ การทดสอบยาตานไวรัส ตลอดจนการพัฒนาวัคซีนและเครื่องมือทางคลินิก(72) ทำให
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การตรวจวินิจฉัยและการศึกษาสวนใหญตองอาศัยเทคนิคทางอณูชีววิทยา เชน reverse transcription polymerase chain 
reaction (RT-PCR) หรือ real-time RT-PCR เปนหลัก(46) จากงานวิจัยของ Straub และคณะ ไดมีการพัฒนาระบบการ
เพาะเลี้ยงเซลล โดยมีการสรางสภาพแวดลอมท่ีใกลเคียงลำไสของมนุษย เพ่ือชวยในการเพ่ิมจำนวนของไวรัส เชน การใชเซลล 
Int-407 และ Caco-2 รวมกับระบบการเพาะเลี้ยงแบบ 3D culture (rotating bioreactor, microcarrier beads) แตอยางไร 
ก็ตาม วิธีการดังกลาวยังไมสามารถทำใหไวรัสเพิ่มจำนวนไดอยางมีนัยสำคัญ(73) ตอมา Jones และคณะ รายงานวาโนโรไวรัส
สามารถติดเชื้อและเพิ่มจำนวนไดใน Burkitt lymphoma B cell lines เชน BJAB cells โดยมีแบคทีเรียในลำไสเปน cofactor 
ที่ชวยในการติดเชื้อ อยางไรก็ตาม การเพิ่มจำนวนยังไมเสถียรและไมสามารถผลิตไวรัสจำนวนมากได(74) จากงานวิจัยของ 
Ettayebi และคณะ ที่ไดมีการพัฒนา Human Intestinal Enteroids (HIEs) จากสเต็มเซลลเยื ่อบุลำไสมนุษย ซึ ่งมีการ
แสดงออกของ HBGAs และตัวรับอ่ืน ๆ ท่ีไวรัสใชในการเขาเซลล งานวิจัยพบวาโนโรไวรัสท้ังสายพันธุท่ีกอใหเกิดการติดเชื้อใน
มนุษยเปนครั้งคราว เชน GI.1 และ GII.3 รวมถึงสายพันธุที่มีศักยภาพในการกอการระบาดในวงกวาง เชน GII.4 และ GII.17 
สามารถติดเชื้อและจำลองตัวไดในระบบ HIEs ซึ่งถือเปนความกาวหนาสำคัญที่ชวยในการศึกษากลไกการติดเชื้อและการ
ตอบสนองของภูมิคุมกันในสภาวะที่ใกลเคียงกับเซลลที่มีการติดเชื้อจริง(75) นอกจากนี้ HIEs ยังถูกนำมาใชในการศึกษาความ
ทนทานของโนโรไวรัสตอสารฆาเชื้อ เชน แอลกอฮอลและคลอรีน(76) รวมถึงใชเปนแบบจำลองเพื่อประเมินความสามารถใน
การติดเชื้อและการจำลองตัวของโนโรไวรัสที่สกัดไดจากอาหารและสิ่งแวดลอม เชน ผัก ผลไม และน้ำทะเล ซึ่งชวยยืนยันวา
เชื้อที่ตรวจพบยังคงมีศักยภาพในการติดเชื้อในมนุษยได(77-78) ขณะเดียวกัน HIEs ยังถูกนำมาใชในการประเมินประสิทธิภาพ
ของวัคซีนและยาตานไวรัส โดยชวยใหการทดสอบการปองกันหรือยับยั้งการติดเชื้อมีความใกลเคียงกับสภาวะที่เกิดขึ้นจริงใน
ลำไสมนุษย(79-80) อยางไรก็ตาม แมระบบ HIEs จะเปนแบบจำลองที่ใกลเคียงการติดเชื้อโนโรไวรัสในมนุษยมากที่สุด แตยังมี
ขอจำกัด เนื่องจากไมสามารถรองรับการจำลองตัวของไวรัสไดทุกสายพันธุ มีความซับซอน ตนทุนสูง และขาดองคประกอบ
ของระบบภูมิคุมกันและจุลชีพประจำถิ่นในลำไส จึงควรใชควบคูกับแบบจำลองอ่ืนในการศึกษาและตีความผลการศึกษาเพ่ือให
ไดขอมูลท่ีครอบคลุมมากย่ิงขึ้น(75, 79-80) 

 

2. การวินิจฉัยทางหองปฏิบัติการ 
การติดเชื้อโนโรไวรัสไมสามารถแยกออกจากโรคทางเดินอาหารที่เกิดจากเชื้อไวรัสหรือแบคทีเรียชนิดอื่น ๆ ไดจากอาการ

ทางคลินิกเพียงอยางเดียว ดังนั้น การตรวจทางหองปฏิบัติการจึงมีความสำคัญเปนอยางยิ่ง โดยเฉพาะในการสอบสวนการ
ระบาด(81) ซ่ึงวิธีการตรวจหลักมีดังนี ้

2.1  วิธีทางชีววิทยาระดับโมเลกุล (Molecular techniques) ปจจุบันถือเปน gold standard เนื่องจากมีความไว
และความจำเพาะสูง 

2.1.1  วิธี Reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR) เปนวิธีที่ใชตรวจหา RNA ของไวรัส 
โดยอาศัยการแปลงเปน cDNA และขยายดวย PCR สามารถจำแนกไดถึงระดับ genogroup และในบางครั ้งถึงระดับ 
genotype เหมาะสำหรับการวินิจฉัยผูปวยรายบุคคลและการสอบสวนการระบาด(82) 

2.1.2  วิธี Real-time RT-PCR (RT-qPCR) เปนวิธีมาตรฐาน มีความไวสูงและใหผลรวดเร็วกวาวิธี RT-PCR แบบ
ด้ังเดิม อีกท้ังยังสามารถวัดปริมาณไวรัสในตัวอยางไดดวย(83-84) 

2.2 วิธีทางอิมมูโนวิทยา (Immunological methods) 
2.2.1  วิธี Enzyme immunoassay (EIA) / Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) เปนวิธีท่ีสะดวก 

รวดเร็ว เหมาะสำหรับการตรวจคัดกรองตัวอยางจำนวนมากในสถานการณระบาด ความแมนยำขึ้นอยูกับสายพันธุที่ระบาด
และคุณภาพของแอนติบอดีท่ีใช(85) 

2.2.2  วิธี rapid test หรือ immunochromatographic test (ICT/lateral flow) เปนวิธีท่ีนิยมเนื่องจากใชงาน
งายและไดผลภายใน 15-30 นาที แตมีขอจำกัดคือความไวต่ำ จึงมีการแนะนำใหตรวจยืนยันดวยวิธี RT-PCR(86) 

2.3  วิธีการเพาะเลี้ยงโนโรไวรัสในระบบ Human Intestinal Enteroids (HIEs) เปนเซลลที่พัฒนาจากสเต็มเซลล
เยื่อบุลำไสมนุษย สามารถรองรับการติดเชื้อของโนโรไวรัสหลายสายพันธุ รวมถึงสายพันธุท่ีทำใหเกิดการระบาดเปนหลัก โดย
การเพาะเลี้ยงนี้เปนการใชในงานวิจัยที่ศึกษาดานกลไกการติดเชื้อ การทดสอบวัคซีน และยาตานไวรัส แตยังไมใชวิธีที่ใชเพ่ือ
ตรวจหาการติดเชื้อในหองปฏิบัติการท่ัวไป(75) 
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2.4 การดูดวยกลองจุลทรรศนอิเล็กตรอน (Electron microscopy, EM) เคยถูกใชในอดีตเพื่อดูอนุภาคไวรัสโดยตรง 
แตมีขอจำกัดดานความไว ตองใชตัวอยางที่มีปริมาณไวรัสสูง และตองอาศัยผูเชี่ยวชาญเฉพาะทาง ปจจุบันวิธีนี้จึงจำกัดอยูใน
งานวิจัยไวรัสวิทยาพื้นฐาน การศึกษาลักษณะโครงสรางของไวรัส หรือกรณีที่ไมสามารถระบุเชื้อกอโรคไดดวยวิธีมาตรฐาน 
หรือสงสัยวามีการติดเชื้อหลายชนิดรวมกัน ซ่ึงจำเปนตองตรวจดูอนุภาคไวรัสโดยตรงเพ่ือสนับสนุนการวิเคราะห(4) 
 

3. การศึกษาและพัฒนาวัคซีนโนโรไวรัส  
ปจจุบันยังไมมีวัคซีนปองกันโนโรไวรัสที่ไดรับการรับรองใหใชในทางคลินิก อยางไรก็ตามไดมีการพัฒนาวัคซีนตนแบบ

หลายชนิด โดยสวนใหญเปนวัคซีนชนิด virus-like particles (VLPs) ซึ่งอยูในระยะการศึกษาทางคลินิกในอาสาสมัครมนุษย
ในบางประเทศ โดยเฉพาะในสหรัฐอเมริกาและยุโรป การพัฒนาวัคซีนเพ่ือปองกันโรคนี้ยังเผชิญกับความทาทายหลายประการ 
ไดแก ความหลากหลายทางพันธุกรรมของไวรัส การกลายพันธุอยางตอเนื่อง และภูมิคุมกันตามธรรมชาติท่ีคงอยูไมนาน สงผล
ใหผูติดเชื้อสามารถติดเชื้อซ้ำไดภายใน 6-24 เดือน(87-88) ดังนั้นวัคซีนที่พัฒนาขึ้นจำเปนตองกระตุนภูมิคุมกันที่ครอบคลุม 
โนโรไวรัสหลายสายพันธุและคงอยูไดในระยะยาว โดยในปจจุบันไดมีการพัฒนาวัคซีนขึ้นหลายชนิด ไดแก 

3.1  วัคซีนชนิด Virus-Like Particles (VLPs) วัคซีนชนิดนี้ใชโปรตีน VP1 ของโนโรไวรัสมาประกอบเปนโครงสราง
คลายไวรัสที่ไมกอโรค สามารถกระตุนภูมิคุมกันไดทั้งในระดับ systemic immunity (IgG) และ mucosal immunity (IgA)(19, 88) 
โดยวัคซีน HIL-214 (หรือ TAK-214) ของบริษัท Takeda เปนวัคซีนชนิด bivalent VLPs ที่ประกอบดวยสายพันธุ GI.1 และ 
GII.4 โดยวัคซีนนี้ไดผานการทดลองทางคลินิกระยะที่ 2b และแสดงใหเห็นวาสามารถกระตุนภูมิคุมกันขามสายพันธุและ 
ชวยลดความรุนแรงของอาการในอาสาสมัครจากการทดลองแบบ controlled human infection model (CHIM)(89) อยางไร 
ก็ตาม จากการทบทวนวรรณกรรมของ Tan พบวาการประเมินประสิทธิผลทางคลินิกของวัคซีนชนิด VLPs ในประชากร 
กลุมทารกและผูใหญยังมีขอจำกัดและยังไมสามารถยืนยันการปองกันโรคไดอยางมีนัยสำคัญ(90) 

3.2  วัคซีนชนิด Viral vector วัคซีนชนิดนี้ใชไวรัสพาหะในการนำยีน VP1 ของโนโรไวรัสเขาสูเซลลของโฮสต เพื่อให
เกิดการแสดงออกของแอนติเจนและกระตุนการตอบสนองทางภูมิคุมกัน โดยมีเปาหมายสำคัญในการกระตุนภูมิคุมกันที่เยื่อบุ
ทางเดินอาหาร ตัวอยางของวัคซีนชนิดนี้คือ VXA-G1.1-NN ของบริษัท Vaxart ซึ่งใช adenovirus เปนพาหะและพัฒนาใน
รูปแบบวัคซีนชนิดรับประทาน โดยผลการทดลองทางคลินิกระยะที ่ 1 และ 1b พบวาวัคซีนสามารถกระตุ นการสราง
แอนติบอดีชนิด IgA ในระบบทางเดินอาหารและลด viral shedding ไดอยางมีนัยสำคัญ(91-92) นอกจากนี้ ยังมีการศึกษา viral 
vectors ชนิดอ่ืน ๆ สำหรับใชในการพัฒนาวัคซีนโนโรไวรัส เชน chimpanzee adenovirus (AdC68), vesicular stomatitis 
virus (VSV), vaccinia virus และ Sendai virus โดยงานวิจัยสวนใหญอยูในระยะพรีคลินิก แตใหผลลัพธที่ดีในการกระตุน
การตอบสนองทางภูมิคุมกันในสัตวทดลอง(93-96) 

3.3  วัคซีนชนิด mRNA วัคซีนชนิดนี้สามารถออกแบบใหเปน multivalent vaccine ได เชน บริษัท Moderna ได
พัฒนาวัคซีนโนโรไวรัสชนิด mRNA ไดแก mRNA-1403 ซึ่งเปนวัคซีนชนิด trivalent ประกอบดวย mRNA ที่เขารหัสโปรตีน 
VP1 ของโนโรไวรัสสายพันธุ GII.4, GI.3 และ GII.3 โดยขอมูลจากการศึกษาทางคลินิกระยะที่ 1/2 พบวามีความปลอดภัยและ
สามารถกระตุ นการตอบสนองทางภูมิค ุ มกันได นอกจากนี ้ ย ังมีการพัฒนาวัคซีน mRNA-1405 ซ่ึงเปนวัคซีนชนิด 
pentavalent และยังอยูระหวางการพัฒนา(97-98) อยางไรก็ตาม ในป พ.ศ. 2568 มีการพักการทดลองทางคลินิกของวัคซีน 
โนโรไวรัสชนิด mRNA เปนการชั่วคราวโดยสำนักงานคณะกรรมการอาหารและยาสหรัฐอเมริกา (FDA) เพื ่อตรวจสอบ
เหตุการณอันไมพึงประสงคท่ีเกิดจากวัคซีนชนิดนี้(99) 

3.4  วัคซีนชนิด DNA วัคซีนชนิดนี้ยังอยูในระยะพรีคลินิก โดยใชพลาสมิดท่ีเขารหัสโปรตีน VP1 ของโนโรไวรัสสายพันธุ 
GII.4 เปนแอนติเจน การศึกษาในสัตวทดลอง เชน หนู พบวาวัคซีนสามารถกระตุนการสราง IgG ที่มีฤทธิ์ยับยั้งการจับของ
ไวรัส (blocking antibodies) รวมถึงการตอบสนองของ T cells ซึ่งบงชี้ถึงศักยภาพของวัคซีนชนิด DNA ในการพัฒนาตอ
ยอดเปนวัคซีนปองกันโนโรไวรัสในอนาคต(100) 

3.5  วัคซีนชนิดอนุภาคยอยและอนุพันธ VLP (P-particle) วัคซีนชนิดนี้นำเฉพาะโดเมน P ของโปรตีน VP1 ของโนโร
ไวรัสมาประกอบเปนอนุภาคยอยท่ีเรียกวา P-particle ซ่ึงมีเสถียรภาพสูงและสามารถแสดงตำแหนงจับกับ HBGAs ไดโดยตรง 
การศึกษาระดับพรีคลินิกในสัตวทดลองพบวา P-particle สามารถกระตุนการสรางแอนติบอดีที่ยับยั้งเชื้อไวรัสในการจับ 
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กับ HBGAs ไดอยางมีประสิทธิภาพ และสามารถเหนี่ยวนำการตอบสนองทางภูมิคุ มกันในระดับใกลเคียงกับวัคซีนชนิด 
VLPs(101-102) 

แมวาวัคซีนปองกันโนโรไวรัสยังไมถูกนำมาใชในเชิงพาณิชย แตความกาวหนาจากหลายแพลตฟอรม โดยเฉพาะวัคซีนชนิด 
virus-like particles (VLPs), viral vector และ mRNA แสดงใหเห็นถึงศักยภาพในการกระตุนภูมิคุ มกันทั้งแบบ systemic 
immunity ซึ่งมี IgG เปนแอนติบอดีหลักและชวยลดความรุนแรงของโรค และแบบ mucosal immunity ซึ่งมี IgA เปน
แอนติบอดีสำคัญในการปองกันการติดเชื้อที่เยื่อบุลำไส อยางไรก็ตาม หลักฐานทางคลินิกในปจจุบันยังไมสามารถแสดงการ
ปองกันการติดเชื้อไดอยางสมบูรณ อีกทั้งยังมีความทาทายในการพัฒนาวัคซีนที่สามารถกระตุนภูมิคุมกันใหครอบคลุมโนโร
ไวรัสหลากหลายสายพันธุและคงอยูไดในระยะยาว หากการพัฒนาวัคซีนเหลานี้ประสบความสำเร็จ จะเปนกาวสำคัญในการ
ลดการเกิดโรคอุจจาระรวงเฉียบพลันท่ีเกิดจากโนโรไวรัสในอนาคตได 
 

4. บทสรุป 
โนโรไวรัสยังคงเปนปญหาสาธารณสุขที่สำคัญทั่วโลก การแพรเชื้ออยางรวดเร็วและความหลากหลายสายพันธุของเชื้อ

ไวรัสเปนอุปสรรคตอการควบคุมโรค การตรวจวินิจฉัยดวยเทคนิคระดับโมเลกุล โดยเฉพาะ RT-PCR มีบทบาทสำคัญในการ
เฝาระวังการระบาด ขณะเดียวกันความรูใหมจากการศึกษาบทบาทของ HBGAs และการใชระบบเพาะเลี้ยง HIEs ไดเพิ่มพูน
ความรูและความเขาใจในกลไกของการติดเชื้อ แมวัคซีนหลายแพลตฟอรมยังอยูระหวางการพัฒนา แตความกาวหนาดังกลาว
สะทอนใหเห็นถึงศักยภาพในการสรางมาตรการปองกันท่ีย่ังยืนในอนาคต 
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