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ต่อจากฉบับที่แล้ว

การฉีดวัคซีนกระตุ้น (Booster immunization)
 การให้วัคซีนครบตามก�าหนด 3-4 ครั้ง ถือว่าเข็มสุดท้าย
เป็นการกระตุ้นครั้งที่ 1 ซึ่งให้หลังได้รับวัคซีนครั้งแรกประมาณ 6-12 
เดือน ในช่วงที่เริ่มมีการใช้วัคซีนใหม่ ๆ มีค�าแนะน�าว่าควรฉีดกระตุ้น
หลังจากฉีดวัคซีนชุดแรกครบแล้วทุก 5-7 ปี อย่างไรก็ตาม ข้อมูลจาก
การวิเคราะห์อภิมานที่ศึกษาในผู้ที่เคยได้รับวัคซีนจ�านวนกว่า 11,000 
คนทีม่กีารตดิตามในระยะยาวพบว่า ไม่มคีวามจ�าเป็นต้องฉดีกระตุน้ซ�า้ 
เนื่องจากเมื่อติดตามผู้ที่ได้รับวัคซีนและมีภูมิคุ้มกันขึ้นแล้วเป็นเวลา
อย่างน้อย 20 ปี พบว่ามีอัตราการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีเกิดขึ้นน้อย
มาก (ประมาณ 0.007%) ถึงแม้ว่าระดับแอนติบอดีในบางคนอาจลด
ต�า่ลงจนตรวจไม่พบแล้วกต็าม ทัง้นีเ้นือ่งจากระบบภมูคิุม้กนัของร่างกาย
พร้อมที่จะสร้างแอนติบอดีในระดับสูงอย่างรวดเร็วหลังมีการติดเชื้อ
ไวรัสครั้งใหม่เกิดขึ้น (anamnestic response) ประกอบกับเชื้อไวรัส 

ตับอักเสบบีมีระยะฟักตัวที่นานเพียงพอที่ร่างกายจะสร้างแอนติบอดี
ขึน้มาได้ทนั ดงันัน้ ในปัจจบุนัจงึไม่แนะน�าให้ฉดีวคัซนีกระตุน้ซ�า้ในเด็ก
หรอืผูใ้หญ่ทีม่ภีมูต้ิานทานปกต ิหลงัได้รบัวคัซนีชดุแรกจนครบแล้ว ส่วน
ผู้ที่มีภูมิต้านทานบกพร่องควรได้รับการตรวจวัดระดับ anti-HBs อย่าง
ต่อเนือ่งเป็นระยะ ๆ  และพจิารณาฉดีวคัซนีกระตุน้เมือ่ระดับแอนติบอดี
ต�่ากว่า 10 mIU/ml

การให้วัคซีนก่อนการได้รับเชื้อ (Pre-exposure prophylaxis)
 บุคคลหรอืกลุม่บุคคลท่ีมคีวามเส่ียงสูงต่อการตดิเช้ือไวรสั
ตับอักเสบบี
 1. Persons at occupational risk, including health care 
workers who are exposed to blood
 2. Patients on hemodialysis
 3. Recipients of certain blood products, such as clotting 

วัตถุประสงค์การศึกษา
 1. เพื่อให้ทราบเกี่ยวกับการป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีในทารก

 2. เพื่อให้ทราบเกี่ยวกับอิมมูโนโกลบุลินป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบี (HBIG)

 3. เพื่อให้ทราบเกี่ยวกับวัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบี

 4. เพื่อให้ทราบเกี่ยวกับประสิทธิภาพและความปลอดภัยของวัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบี

 5. เพื่อให้ทราบเกี่ยวกับการฉีดวัคซีนกระตุ้น (Booster immunization)

 6. เพื่อให้ทราบเกี่ยวกับการให้วัคซีนในสตรีมีครรภ์

ตอนที่ 2
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ไวรัสตับอักเสบบี (Hepatitis B Virus)
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factor concentrates
 4. Clients and staff of institutions for the developmentally 
disabled
 5. Household members and sexual partners of HBV 
carriers
 6. Persons who have more than one sexual partner in 
six months
 7. Men who have sex with other men
 8. Injection drug users
 9. All infants
 10. All persons 18 years of age and younger

 ในประเทศทีม่อีบัุตกิารณ์ของไวรสัตบัอกัเสบบีต�า่ บคุคลหรือ
กลุม่บคุคลทีม่คีวามเสีย่งสงูต่อการตดิเชือ้ไวรสัตบัอกัเสบบ ีได้แก่ บคุคล
ในครอบครัวที่ตรวจพบไวรัสตับอักเสบบี เด็กที่อยู่ในสถานเลี้ยงเด็ก
ปัญญาอ่อน ผู้ติดยาเสพติดชนิดฉีด ชายรักร่วมเพศ โสเภณี ผู้ป่วยโรค
ไตที่ท�าการฟอกไต ผู้ที่จ�าเป็นต้องได้รับเลือดหรือผลิตภัณฑ์จากเลือด
เป็นประจ�า บุคลากรทางการแพทย์ ทันตแพทย์ และบุคคลที่ท�างาน
สัมผัสกับเลือดเป็นประจ�า บุคคลหรือกลุ่มบุคคลดังกล่าวควรได้รับการ
ฉีดวัคซีนป้องกันไวรัสตับอักเสบบี
 ในประเทศที่มีความชุกชุมของไวรัสตับอักเสบบีค่อนข้างสูง 
เช่น ในประเทศไทยถือว่าทุกคนมีโอกาสเสี่ยงต่อการติดเชื้อไวรัส ไม่
เฉพาะในกลุ่มที่กล่าวข้างต้น เนื่องจากในประชากรกลุ่มต่าง ๆ ไม่พบ
ความแตกต่างของอุบัติการณ์ของการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีอย่าง
ชัดเจน ดังนั้น ในทางทฤษฎีถือว่าทุกคนมีความเสี่ยงต่อการติดเชื้อใกล้
เคียงกัน อย่างไรก็ตาม ข้อจ�ากัดทางด้านเศรษฐกิจท�าให้ไม่สามารถฉีด
วัคซีนให้แก่ทุกคนได้ ในทางปฏิบัติจึงควรค�านึงถึงความคุ้มค่า (cost-
benefit) เช่น การให้วัคซีนในกลุ่มเด็กและทารกแรกเกิดมีความคุ้มค่า
กว่าการให้วคัซนีในผูใ้หญ่ เนือ่งจากการตดิเชือ้ไวรสัในเดก็มโีอกาสเป็น
ตับอักเสบแบบเรื้อรัง ตับแข็ง และมะเร็งตับสูงกว่าในผู้ใหญ่

การให้วัคซีนหลังจากได้รับเชื้อแล้ว (Post-exposure prophylaxis)
 ผู้ที่สมควรได้รับการป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีหลัง
การสัมผัสเชื้อ ได้แก่ ผู้ที่ถูกเข็มที่เจาะเลือดผู้ป่วยที่มีเชื้อไวรัสต�ามือ ผู้
ที่มีเพศสัมพันธ์กับผู้ติดเชื้อไวรัส ทารกที่คลอดจากมารดาที่เป็นพาหะ
โดยเฉพาะมารดาในกลุ่มที่ตรวจพบ HBeAg หรือมีระดับ HBV DNA 
ในเลือดสูง
 ผูท้ีค่วรฉดีวคัซนีป้องกนัการติดเช้ือไวรสัตับอกัเสบบหีลงั
จากการสัมผัสเชื้อ
 1. Persons with percutaneous or permucosal exposure 
to blood
 2. Perinatal hepatitis B exposure
 3. Household or sexual contacts of persons with acute 
hepatitis B infection
 4. Household or sexual contacts of persons with chronic 

hepatitis B infection
 5. Victims of sexual assault or sexual abuse

 การป้องกันการติดเชื้อไวรัสท่ีดีท่ีสุดในกรณีท่ีผู้รับไม่มีภูมิ
ต้านทานมาก่อนคอื การให้ HBIG แล้วตามด้วยการให้วคัซนีเพือ่กระตุน้
ให้มีการสร้างภูมิต้านทานต่อไป ระยะเวลาของการให้ HBIG คือ ควร
ให้ทนัทโีดยเรว็ทีสุ่ด หรอืภายใน 24 ชัว่โมงหลังสัมผสัเชือ้ จากการศกึษา
ในคนไทยพบว่า เมื่อให้ HBIG ร่วมกับวัคซีนในเวลาเดียวกัน แต่คนละ
ต�าแหน่งจะไม่มผีลต่อการสร้างภมูต้ิานทาน ดงันัน้ จงึสามารถให้พร้อม
กนัได้ การให้วคัซนีอย่างเดยีวหลงัการสมัผสัเชือ้ไวรสัในกรณขีองทารก
แรกเกิดจะได้ผลดีถ้าสามารถให้วัคซีนภายใน 12 ชั่วโมงหลังคลอด  
ส่วนการให้วัคซีนอย่างเดียวในกรณีถูกเข็มต�ายังไม่มีข้อมูลการศึกษา 
ในคน อย่างไรก็ตาม จากการศึกษาในลิงชิมแปนซีพบว่า การให้วัคซีน
อย่างเดียวหลังจากได้รับเชื้อไวรัสตับอักเสบบี แล้วตามด้วยวัคซีนเข็ม
ที่ 2 และ 3 เร็วขึ้นกว่าก�าหนดเดิม คือ 2 และ 6 สัปดาห์ สามารถ
ป้องกันการติดเชื้อได้ถ้าให้วัคซีนเข็มแรกภายใน 72 ชั่วโมงหลังการ 
สัมผัสเชื้อ
 แนวทางปฏิบัติหลังการสัมผัสเชื้อไวรัสตับอักเสบบี ในกรณี
ที่ถูกเข็มต�ามือ มีดังนี้
 a. ถ้าไม่ทราบว่าผู้ป่วยมีเชื้อไวรัสตับอักเสบบีหรือไม่ ให้รีบ
ตรวจเลือดผู้ป่วยเพื่อให้ทราบผลอย่างรวดเร็วภายใน 24 ชั่วโมง
 b. ในกรณีผู้สัมผัสเชื้อมีแอนติบอดีแล้ว ไม่ต้องให้การรักษา
เพิ่มเติม
 c. ในกรณีที่ทราบว่าผู้สัมผัสเชื้อไม่มีแอนติบอดี และผู้ป่วยมี
เชื้อไวรัสตับอักเสบบี ให้ HBIG และตามด้วยการฉีดวัคซีนตามก�าหนด
จนครบ เช่น 0, 1, 6 หรือ 0, 1, 2, 12 เดือน
 d. ในกรณีที่ผู้สัมผัสเชื้อไม่ทราบภาวะภูมิต้านทานมาก่อน 
และอยู่ในสถานที่ที่พร้อมตรวจทางห้องปฏิบัติการได้ ให้ตรวจหา anti-
HBs ทันที เพื่อให้ทราบผลภายใน 24 ชั่วโมง ถ้าไม่มีแอนติบอดีให้ 
HBIG ร่วมกบัวคัซนี แต่ถ้ามแีอนตบิอดแีล้วไม่จ�าเป็นต้องฉดีวัคซีน หรอื 
HBIG
 e. ในกรณทีีไ่ม่สามารถตรวจเลอืดได้ เช่น ความไม่พร้อมทาง
ห้องปฏบิตักิาร และรูว่้าผูป่้วยมเีชือ้ไวรสัตบัอกัเสบบ ีควรให้การป้องกนั
ไปก่อน เช่น ให้วคัซนีเพยีงอย่างเดยีว หรือถ้าไม่มปัีญหาเรือ่งค่าใช้จ่าย
ควรให้ HBIG ร่วมด้วยโดยเร็วที่สุด การให้วัคซีน หรือ HBIG ในผู้ที่มี
ภมูต้ิานทานแล้วไม่เกดิผลเสยีต่อร่างกาย หรอืมอีาการแทรกซ้อนเพ่ิมขึน้ 
นอกจากเสียค่าใช้จ่ายมากขึ้น
 f. ในสถานที่ที่ไม่มี HBIG หรือมีปัญหาเรื่องค่าใช้จ่าย อาจ
ให้การป้องกนัด้วยการฉดีวคัซนีอย่างเดยีวให้ครบตามก�าหนด โดยควร
ให้วัคซีนเข็มแรกโดยเร็วที่สุด หรือภายใน 12 ชั่วโมงหลังการสัมผัสโรค

การป้องกันการติดเช้ือหลังมีเพศสัมพันธ์กับผู้ท่ีมีเชื้อไวรัสตับ 
อักเสบบี
 การป้องกนัการตดิเชือ้หลังการมีเพศสัมพันธ์กบัผูท้ีม่เีชือ้ไวรสั
ตับอักเสบบีมีแนวทางการปฏิบัติเช่นเดียวกัน โดยการให้ HBIG เข้า
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กล้ามโดยเร็วที่สุดหลังมีการร่วมเพศภายใน 72 ชั่วโมง ซึ่งถ้าเป็นไปได้
ควรให้ภายใน 24 ชั่วโมง การศึกษาในสามีหรือภรรยาที่มีเช้ือไวรัส 
ตบัอกัเสบบพีบว่า การให้ HBIG ร่วมกบัวคัซนีสามารถป้องกนัการตดิเชือ้
ได้ดีกว่าการให้ HBIG เพียงอย่างเดียว (โอกาสติดเชื้อ 11% ในกลุ่มให้
วคัซนีร่วมกบั HBIG เปรยีบเทยีบกบั 18% ในกลุม่ให้ HBIG อย่างเดียว) 
โดยการติดเชื้อพบในเพศหญิงมากกว่าเพศชาย (19% และ 5% ตาม
ล�าดับ) ดังนั้น ในทางปฏิบัติผู้ที่ไม่มีแอนติบอดีเมื่อมีเพศสัมพันธ์กับผู้ที่
มีเชื้อไวรัสตับอักเสบบี ควรได้รับการป้องกันด้วย HBIG และวัคซีน

การป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีในระหว่างการคลอดบุตร
 ในปัจจุบันถือเป็นหลักปฏิบัติโดยทั่วไปว่า หญิงมีครรภ์ที่มา
ฝากครรภ์ครั้งแรกควรได้รับการตรวจเลือดหา HBsAg ทุกคน และควร
ได้รบัการตรวจหา HBeAg ต่อไปในกรณทีีต่รวจพบ HBsAg ซึง่มโีอกาส
ตรวจพบ HBeAg ได้ประมาณ 40% มารดาในกลุ่มที่ตรวจ HBeAg นี้
มีความเสี่ยงสูงในการถ่ายทอดเชื้อไวรัสสู่ทารกในระหว่างการคลอด 
จากการศึกษาพบว่า ทารกที่มีมารดาตรวจเลือดพบทั้ง HBsAg และ 
HBeAg มีโอกาสติดเชื้อไวรัสมากกว่า 90% ถ้ามารดาตรวจพบเฉพาะ 
HBsAg เพียงอย่างเดียว แต่ตรวจไม่พบ HBeAg โอกาสที่ทารกจะได้
รับเชื้อไวรัสมีน้อยกว่า 5% อย่างไรก็ตาม ทารกกลุ่มนี้มีความเสี่ยงต่อ
การเป็นตับอักเสบแบบเฉียบพลันที่แสดงอาการ (Symptomatic acute 
hepatitis) หรือตับวายแบบเฉียบพลัน (fulminant hepatitis) สูงขึ้น
 ดังนั้น ทารกแรกเกิดจากมารดาที่เป็นพาหะของไวรัสตับ 
อักเสบบทีีต่รวจเลอืดพบ HBeAg ควรให้ทัง้ HBIG ขนาด 0.5 มล. ฉดีเข้า

กล้ามเนื้อทันทีไม่เกิน 12 ชั่วโมงหลังคลอด พร้อมกับให้วัคซีนโดยฉีด
คนละต�าแหน่ง วิธีนี้สามารถป้องกันการติดเชื้อไวรัสได้ถึง 94% แต่ถ้า
ให้ HBIG หรือวัคซีนเพียงอย่างเดียว ประสิทธิภาพในการป้องกันอาจ
ลดลงกว่านี้ อย่างไรก็ตาม การศึกษาในเด็กไทยที่คลอดจากมารดาที่
ตรวจพบ HBeAg พบว่า การให้วคัซนีป้องกนัอย่างเดยีวมปีระสทิธภิาพ
ไม่ด้อยไปกว่าการให้ HBIG อย่างเดียว โดยสามารถป้องกันการติดเชื้อ
ได้ 80-95% และมปีระสทิธภิาพใกล้เคยีงกบัการให้วคัซนีร่วมกบั HBIG 

การให้วัคซีนในสตรีมีครรภ์
 โดยหลกัการทัว่ไปสตรมีคีรรภ์ควรหลกีเลีย่งการให้วคัซนีต่าง ๆ 
ที่ไม่จ�าเป็น เนื่องจากวัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีที่ใช้ 
ในปัจจบุนัเป็นวคัซีนชนดิเชือ้ตาย (inactivated vaccine) ซ่ึงมอีะลูมเินียม
ไฮดรอกไซด์เป็นสาร adjuvant เช่นเดียวกับวัคซีนป้องกันบาดทะยัก 
(Tetanus toxoid) ซึ่งสามารถให้ในสตรีมีครรภ์ ดังนั้น ในทางทฤษฎีแล้ว
จึงสามารถให้วัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีในสตรีมีครรภ์
ได้เช่นเดียวกัน อย่างไรก็ตาม เนื่องจากยังมีข้อมูลการศึกษาในสตรีมี
ครรภ์ไม่มาก จึงไม่แนะน�าให้ฉีดวัคซีนในขณะตั้งครรภ์ ยกเว้นกรณีที่มี
ความจ�าเป็น ส่วนในกรณีที่ฉีดวัคซีนเข็มแรกหรือเข็ม 2 ก่อนการ 
ตั้งครรภ์ ควรหยุดฉีดวัคซีนเข็มต่อไปก่อน หลังจากคลอดบุตรแล้วจึง
ค่อยฉีดเข็มต่อไปโดยไม่จ�าเป็นต้องเริ่มต้นใหม่ นอกจากนี้ผู้ที่ฉีดวัคซีน
ป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีไม่มีความจ�าเป็นต้องป้องกันการ
ตั้งครรภ์ในระหว่างการฉีดวัคซีนแต่อย่างใด
 มีการศึกษาการให้วัคซีน และ HBIG ในสตรีมีครรภ์ หลังการ

ตารางแนวทางปฏิบัติในกรณีหลังสัมผัสเชื้อไวรัสตับอักเสบบีในกรณีที่ถูกเข็มต�ามือ

Exposed person
Source person

HBsAg positive HBsAg negative HBsAg status unknown

Unvaccinated HBIG x 1 dose and initiate vaccine 
series

Initiate vaccine series Initiate vaccine series

Previously vaccinated

Known responder No treatment or booster no treatment no treatment

Known non-responder HBIG x 1 dose and initiate vaccine 
series or HBIG x 2 doses

no treatment If high risk of infection: 
treatment as HBsAg-positive 
case

Response unknown Test exposed person for anti-HBs 
If > 10 mIU/ml: no treatment 
If < 10 mIU/ml: HBIG x 1 dose and 
vaccine (booster dose)

no treatment Test exposed person for anti-
HBs 
If > 10 mIU/ml: no treatment 
If < 10 mIU/ml: vaccine 
(booster dose)
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ระบาดของไวรัสตับอักเสบบี โดยให้ทั้ง HBIG และวัคซีนในเดือนที่ 0, 
1, 2 และ 6 เปรียบเทียบกับสตรีที่ไม่ได้ตั้งครรภ์พบว่า ไม่มีอาการ
แทรกซ้อนเกิดขึ้นกับมารดา และทารกที่คลอด แต่ระดับแอนติบอดีที่
เกดิข้ึนในสตรมีีครรภ์มีระดบัเฉลีย่ต�า่กว่าสตรทีีไ่ม่ได้ตัง้ครรภ์ นอกจากนี้
ยังมีข้อมูลสนับสนุนอีกหลายรายงานในการให้วัคซีนในสตรีมีครรภ์  
โดยไม่พบความผิดปกติในทารกและอาการข้างเคียงในมารดา

การให้วัคซีนในทารกที่คลอดก่อนก�าหนด
 ทารกที่คลอดก่อนก�าหนดที่มีน�้าหนักน้อยกว่าปกติมักมีการ
ตอบสนองทางภูมิต้านทานต่อวัคซีนต�่ากว่าทารกที่คลอดครบก�าหนด 
อย่างไรก็ตาม ในทางปฏิบัติสามารถให้วัคซีนแก่ทารกที่คลอดก่อน
ก�าหนดได้ทนัททีีม่คีวามพร้อม หลงัจากพ้นระยะวกิฤตแล้วพบว่า ทารก
ที่คลอดก่อนก�าหนดที่มีน�้าหนักน้อยกว่าปกติ (1,800-2,200 กรัม) เมื่อ
ฉดีวัคซนีเขม็แรก ๆ  จะมรีะดบัของแอนตบิอดตี�า่กว่าทารกท่ีคลอดครบ
ก�าหนด แต่เมือ่ได้รบัการกระตุน้ท่ี 6-12 เดือนแล้ว ระดับของแอนตบิอดี
จะสงูเพยีงพอ และไม่แตกต่างกบัทารกทีค่ลอดครบก�าหนด นอกจากนี้
ทารกที่มีน�้าหนักน้อย ๆ ที่เสี่ยงต่อการติดเชื้อสามารถให้ HBIG ได้
ตั้งแต่แรกคลอดแล้วค่อยให้วัคซีนเข็มแรก เมื่อเด็กพ้นระยะวิกฤตแล้ว 
หลังจากนั้นจึงให้วัคซีนให้ครบตามก�าหนด โดยการให้วัคซีนเข็มแรก
ขณะอยู่ในโรงพยาบาลจะไม่น�ามานับจ�านวนครั้ง การนับจ�านวนครั้ง
ของการฉีดวัคซีนให้เริ่มนับตั้งแต่เด็กออกจากโรงพยาบาลแล้ว

ความล้มเหลวของวัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีใน
ทารก
 การให้วคัซนีป้องกนัไวรสัตบัอกัเสบบใีนกลุม่เสีย่งไม่สามารถ
ป้องกนัการตดิเชือ้ได้ทกุราย โดยเฉพาะทารกทีค่ลอดจากมารดาทีต่รวจ
พบ HBeAg สาเหตุของความล้มเหลวของการให้วัคซีนมีหลายสาเหตุ 
ได้แก่
 A. มีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีตั้งแต่ในครรภ์มารดา 
(Intrauterine infection) ส่วนใหญ่เกิดจากมารดาที่มีระดับ HBV DNA 
ในเลือดสูง เช่น พบประมาณ 5% ของทารกที่คลอดจากมารดาที่ตรวจ
พบ HBeAg ในเลือด หลักฐานที่แสดงว่ามีการติดเชื้อไวรัสตั้งแต่อยู่ใน

ครรภ์มารดา ได้แก่ การตรวจพบ DNA ของเชื้อไวรัสในเนื้อเยื่อตับของ
ทารกในครรภ์ที่แท้งจากมารดาที่มีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีแบบ
เรื้อรัง นอกจากนี้การตรวจพบ DNA ในเซลล์เม็ดเลือดขาวชนิด 
Mononuclear cells ของทารกแรกคลอดเป็นอกีหลกัฐานหนึง่ทีแ่สดงว่า
มีการติดเชื้อไวรัสตั้งแต่ในครรภ์มารดา
 B. มกีารกลายพนัธุใ์นส่วนของ S gene ท�าให้วคัซนีไม่สามารถ
ป้องกนัการตดิเชือ้ไวรสัได้ มกีารรายงานของการกลายพนัธุท์ีเ่กีย่วข้อง
กับการได้รับวัคซีนเป็นครั้งแรกที่ประเทศอิตาลีเมื่อประมาณ 20 ปีที่
แล้ว ซึ่งเรียกว่า “Vaccine escape” mutants โดยพบว่าเกิดจากการ
เปลี่ยนกรดอะมิโนไกลซีนเป็นอาร์จินีนที่ต�าแหน่ง 145 (G145R) ซึ่งอยู่
ในส่วนของ ‘a’ determinant ต่อมาพบการกลายพันธุ์ต�าแหน่งอื่น ๆ 
ซึง่อยูร่ะหว่างกรดอะมโินท่ี 120-147 โดยอาจเป็นการกลายพนัธุต์�าแหน่ง
เดียวหรือหลายต�าแหน่งร่วมกันก็ได้ อย่างไรก็ตาม G145R ยังคงเป็น
รูปแบบการกลายพันธุ์ที่พบได้บ่อยที่สุด การศึกษาในประเทศไต้หวัน
พบว่า อัตราความชุกของการกลายพันธุ์ในส่วน ‘a’ determinant ใน
เด็กเพิ่มจาก 7.8% ก่อนเริ่มมีการฉีดวัคซีนเป็น 23.1% หลังจากมีการ
ฉีดวัคซีนอย่างทั่วถึงแล้ว 15 ปี
 การศกึษาการกลายพนัธุใ์นส่วน ‘a’ determinant ในประเทศไทย
จาก 4 จังหวัด (เชียงราย อุดรธานี นครศรีธรรมราช และชลบุรี) เมื่อปี 
พ.ศ. 2547 พบว่ามีความชุกประมาณ 2.8% (4 ในจ�านวนตัวอย่างจาก 
147 ตัวอย่าง) โดยเป็นการกลายพันธุ์แบบ T126A ทั้งหมด และไม่พบ
การกลายพันธุ์แบบ G145R เลย ทั้งนี้พบในผู้ที่เคยฉีดวัคซีน 4.7% (2 
ใน 43 ตัวอย่าง) และพบในผู้ท่ีไม่เคยฉีดวคัซนี 1.9% (2 ใน 104 ตวัอย่าง) 
ซึง่ความชกุของการกลายพนัธุใ์นทัง้สองกลุม่ไม่แตกต่างกนั แสดงว่าการ
กลายพันธุ์ในส่วน ‘a’ determinant พบได้ไม่บ่อยในประเทศไทย และ
พบได้ทั้งในผู้ที่เคยฉีดวัคซีน และผู้ที่ไม่เคยได้รับวัคซีนมาก่อน
 การศึกษาในเด็กเล็กจ�านวน 521 คนท่ีคลอดจากมารดาที่
เป็นพาหะของไวรัสตับอักเสบบีที่จังหวัดเชียงราย และได้รับการฉีด
วัคซนีตัง้แต่แรกเกดิจนครบโดยไม่ได้รับ HBIG พบว่ามเีดก็จ�านวน 14 คน
ที่ติดเชื้อไวรัสจากมารดา เมื่อท�าการศึกษาทางอณูไวรัสวิทยาของ 
ไวรัสตับอักเสบบีพบว่า การกลายพันธุ์ในส่วน ‘a’ determinant ไม่ใช่
สาเหตุของความล้มเหลวของวัคซีนในเด็กเหล่านี้ แต่เกิดจากมารดามี 

ตารางการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีในมารดา และโอกาสของการติดต่อไปยังทารก

Mother

Infant

No vaccination With immunoprophylaxis

HBsAg (+), HBeAg (+) > 90% chronic infection 10-15% chronic infection (vaccine + HBIG)

HBsAg (+), HBeAg (-) < 5% chronic infection 
- Increased risk of acute/fulminant hepatitis

< 1% chronic infection 
- Reduced risk of acute/fulminant hepatits

HBsAg (-), HBeAg (-) Not infected Not infected
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HBV DNA ระดับสูงในเลือดเม่ือเทียบกับมารดาของเด็กที่ไม่มีการ 
ติดเชื้อไวรัส ในเด็กจ�านวน 14 คนนี้ มีเด็ก 1 คนที่ตรวจไม่พบ HBeAg 
ในเลือด และเมื่อท�าการศึกษาทางอณูไวรัสวิทยาพบว่า เป็นเชื้อไวรัส
ทีม่กีารกลายพนัธุข์อง precore (G1896A) เช่นเดยีวกบัในมารดาทีต่รวจ
ไม่พบ HBeAg ในเลอืด และมเีช้ือไวรัสทีม่กีารกลายพนัธุแ์บบ G1896A 
เหมือนกัน จากการศึกษานี้แสดงว่า สาเหตุของความล้มเหลวของการ
ให้วัคซีนในเด็กเป็นเพราะมารดามีระดับ HBV DNA ในเลือดที่สูงมาก 
โดยเฉพาะกลุ่มท่ีตรวจพบ HBeAg ในเลือด อย่างไรก็ตาม มารดาที่
ตรวจไม่พบ HBeAg และมีระดับ HBV DNA ในเลือดที่สูง ซึ่งเกิดจาก
การกลายพันธุ์ของเชื้อไวรัสแบบ G1896A สามารถถ่ายทอดเชื้อไวรัส
ไปสู่ทารกได้เช่นเดียวกัน ส่วนการกลายพันธุ์ของเชื้อไวรัสในส่วน ‘a’ 
determinant ไม่ใช่สาเหตุส�าคัญท่ีท�าให้ประสิทธิภาพของวัคซีนลดลง
ในการศึกษานี้
 C. สาเหตุอื่น ๆ ได้แก่ พันธุกรรมของผู้รับวัคซีน (Genetic 
hyporesponsiveness) หรือผู้รับวัคซีนมีภูมิคุ้มกันบกพร่อง

ผลกระทบของการให้วัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบี
 จากรายงานขององค์การอนามัยโลกในปลายปี พ.ศ. 2550 
พบว่า มี 162 ประเทศทั่วโลก จาก 193 ประเทศ ที่เป็นสมาชิกของ
องค์การอนามัยโลกมีการให้วัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบี
อย่างทั่วถึงในทารกแรกเกิด ในเด็กเล็ก และ/หรือในเด็กวัยรุ่น โดยใน
จ�านวนนี้มีประมาณ 62% ที่มีอัตราการได้รับวัคซีนในทารกแรกเกิดจน
ครบมากกว่า 80% ขึ้นไป ซึ่งประเทศเหล่านี้ส่วนใหญ่อยู่ในทวีปยุโรป 
อเมรกิาเหนอื และอเมริกาใต้ แอฟริกาเหนอื และออสเตรเลยี ผลกระทบ
ของการให้วัคซีนอย่างทั่วถึงที่เห็นได้ชัดคือ สามารถลดอุบัติการณ์ 
การติดเชื้อไวรัสในเด็ก และในประชากรทั่วไป รวมทั้งสามารถลด 
อบุตักิารณ์ของตบัอกัเสบแบบเฉยีบพลนั ตบัอกัเสบแบบเรือ้รงั ตบัแขง็ 
และมะเร็งตับในเด็กได้ด้วย
 A. ผลของการให้วัคซีนในประชากรไทย
 กระทรวงสาธารณสุขได้เริ่มมีนโยบายควบคุมป้องกันไวรัส 
ตับอักเสบบีด้วยการฉีดวัคซีนในแผนพัฒนาสาธารณสุข ฉบับที่ 7 ในปี 
พ.ศ. 2535 โดยรวมเข้าไปในแผนงานสร้างเสริมภูมิคุ้มกันโรคแห่งชาติ 
(Extended Program on Immunization, EPI) ซึ่งเด็กทารกไทยทุกคน
จะได้รับวัคซีนป้องกันไวรัสตับอักเสบบี เมื่อแรกเกิด อายุ 2 เดือน และ
อายุ 6 เดือน รวม 3 ครั้ง การให้วัคซีนในทารกแรกเกิดอย่างทั่วถึงใน
แผนงานดังกล่าวส่งผลกระทบที่เห็นได้อย่างชัดเจน กล่าวคือ สามารถ
ลดอุบัติการณ์การติดเชื้อไวรัสในประชากรไทย และลดอุบัติการณ์ของ
ภาวะแทรกซ้อนต่าง ๆ ที่เกี่ยวข้องกับการติดเชื้อไวรัสลงได้อย่างมาก
 จากการศึกษาด้านระบาดวิทยาในปี พ.ศ. 2541 ในจังหวัด
สงขลา ซึ่งเป็นจังหวัดที่มีการให้วัคซีนแก่ทารกแรกเกิดตั้งแต่ปี พ.ศ. 
2533 เป็นต้นมา พบว่าทารกที่อยู่ในแผนงานสร้างเสริมภูมิคุ้มกันโรค
แห่งชาติได้รับวัคซีนถึง 85% และพบว่าเด็กที่มีอายุน้อยกว่า 15 ปี มี
อัตราการติดเชื้อไวรัสเพียง 0.5% แสดงให้เห็นว่าการให้วัคซีนในทารก
แรกเกดิสามารถลดอบุตักิารณ์การตดิต่อของเชือ้ไวรสัจากมารดาสูท่ารก
ในระหว่างคลอด (Vertical หรือ Perinatal Transmission) นอกจากนี้ยัง

ท�าให้การตดิเชือ้ในวยัรุน่หรอืผูใ้หญ่ โดยทางเพศสมัพนัธ์หรอืการตดิต่อ
ทางเลือด (Horizontal transmission) ลดลงตามไปด้วยในอนาคต
 ในปี พ.ศ. 2547 ได้มีการศึกษาผลกระทบของวัคซีน โดย
ท�าการศึกษาในประชากรอายุตั้งแต่ 6 เดือนขึ้นไป จ�านวน 6,213 คน 
ใน 4 จงัหวดั ได้แก่ เชยีงราย ชลบรุ ีอดุรธาน ีและนครศรธีรรมราช พบว่า
เด็กที่เกิดภายหลังการให้วัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบ ี
ตามแผนงานสร้างเสริมภูมิคุ้มกันโรคแห่งชาติ ซึ่งส่วนใหญ่มีอายุน้อย
กว่า 15 ปี มีอัตราการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีเพียง 0.7% ซึ่งแสดงให้
เหน็ถึงประสทิธผิลของการให้วคัซีนป้องกันการตดิเชือ้ไวรสัตบัอกัเสบบี
อย่างทั่วถึงในประชากรไทย
 B. วัคซีนท�าให้อุบัติการณ์ของตับอักเสบแบบเฉียบพลัน
ลดลง
 ข้อมลูการศึกษาในประเทศสงิคโปร์พบว่า ภายหลงัจากมกีาร
ใช้วัคซีนป้องกันไวรัสตับอักเสบบีอย่างทั่วถึง ท�าให้อุบัติการณ์ของตับ
อักเสบแบบเฉียบพลันลดลงอย่างน้อย 80% โดยในปี พ.ศ. 2528 มี
อุบัติการณ์ตับอักเสบแบบเฉียบพลันจากไวรัสตับอักเสบบี 10.4 ต่อ
ประชากร 100,000 คน และลดลงเป็น 4.5 ต่อประชากร 100,000 คน 
ในปี พ.ศ. 2538 ส่วนข้อมลูการศกึษาในอลาสกาได้ผลเช่นเดยีวกนั โดย
พบว่าอบุตักิารณ์ตบัอกัเสบแบบเฉยีบพลนัลดลงจาก 215 ต่อประชากร 
100,000 คน ก่อนทีจ่ะมกีารน�าวคัซนีมาใช้ เหลอืเพยีง 14 ต่อประชากร 
100,000 คน หลังมีการใช้วัคซีนอย่างทั่วถึง
 C. วัคซีนท�าให้อุบัติการณ์ของมะเร็งตับลดลง
 จากการศึกษาในไต้หวันพบว่า หลังจากที่มีการน�าวัคซีน
ป้องกนัการตดิเชือ้ไวรสัตบัอกัเสบบเีข้าในแผนงานสร้างเสรมิภมูคิุม้กนั
โรคแห่งชาติตั้งแต่ปี พ.ศ. 2527 เป็นต้นมา อุบัติการณ์ของการติดเชื้อ
ไวรัสตับอักเสบบีลดลงจาก 0.70 ต่อประชากร 100,000 คน ก่อนการ
ให้วัคซีนเป็น 0.57 ต่อ 100,000 คน ในระหว่างปี พ.ศ. 2529-2532 
และเหลือเพียง 0.36 ต่อประชากร 100,000 คน ในระหว่างปี พ.ศ. 
2533-2537 นอกจากนี้อุบัติการณ์ของมะเร็งตับในเด็กยังลดลงอย่าง
เห็นได้ชัด โดยมะเรง็ตับในเดก็อาย ุ6-14 ปี ลดลงจาก 0.7 ต่อประชากร 
100,000 คน ในระหว่างปี พ.ศ. 2524-2529 เป็น 0.57 และ 0.36 ต่อ
ประชากร 100,000 คน ในระหว่างปี พ.ศ. 2529-2533 และปี พ.ศ. 
2533-2537 ตามล�าดบั ส่วนการศกึษาในประชากรไทยท่ีจงัหวดัขอนแก่น
ให้ผลการศึกษาที่สอดคล้องกับรายงานจากประเทศไต้หวันดังกล่าว 
ข้อมูลเหล่านี้แสดงให้เห็นว่าอุบัติการณ์การเกิดมะเร็งตับในเด็กลดลง
อย่างชัดเจนภายหลัง 10 ปีของการให้วัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัส 
ตบัอกัเสบบอีย่างทัว่ถงึ นอกจากนีก้ารศกึษาต่อเนือ่งในประเทศไต้หวนั 
เมือ่เรว็ ๆ  นีพ้บว่า ผูท้ีม่อีายนุ้อยกว่า 20 ปีทีเ่คยได้รบัวคัซนีมอีบุตักิารณ์
ของมะเร็งตับลดลงอย่างชัดเจนเมื่อเทียบกับกลุ่มที่ไม่เคยได้รับวัคซีน
มาก่อน ดังน้ัน ในอนาคตอุบัติการณ์ของมะเร็งตับในผู้ใหญ่จึงมีแนว
โน้มที่จะลดลงเรื่อย ๆ เช่นเดียวกัน

วัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีชนิดใหม่
 แม้ว่าวคัซนีท่ีใช้ในปัจจบุนัจะมปีระสิทธิภาพสูงในการป้องกนั
การติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบี แต่ยังไม่ได้ผลครอบคลุมต่อผู้รับวัคซีนทุก
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คน โดยเฉพาะกลุ่มที่ไม่ตอบสนองต่อวัคซีน หรือกลุ่มที่ตอบสนองต่อ
วัคซีนน้อย ดังน้ัน ในปัจจุบันจึงมีการศึกษาวิจัยเพิ่มเติมเพื่อพัฒนา
วัคซีนชนิดใหม่ที่มีประสิทธิภาพสูงขึ้น เช่น วัคซีนที่ผลิตจาก pre-S/S 
หรือมีการใช้สารเพิ่มการตอบสนองของภูมิคุ้มกัน (adjuvant) ชนิดใหม่
ในวัคซีน
 A. วัคซีนที่ผลิตจาก pre-S/S
 การศกึษาในผู้ป่วยทีห่ายขาดจากการตดิเชือ้ไวรัสตบัอักเสบบี
แบบเฉียบพลันพบว่า นอกจาก Major protein หรือ Small hepatitis B 
surface protein (SHBs) เป็นแอนติเจนที่ส�าคัญของเชื้อไวรัสในการ 
กระตุ้น T cells ให้การสร้างแอนติบอดีแล้ว middle protein และ large 
protein ซึง่สร้างจาก pre-S1 และ pre-S2 gene ตามล�าดบั มส่ีวนส�าคญั
ในการกระตุ้นการสร้างแอนติบอดีร่วมด้วย นอกจากนี้ middle protein 
และ large protein ยังสามารถกระตุ้นการสร้างแอนติบอดีที่ยับยั้งการ
จบัทีผิ่วของเซลล์ตบั (attachment) และการผ่านเข้าสูเ่ซลล์ตบั (penetration) 
ของเชือ้ไวรสัตบัอกัเสบบไีด้ด้วย ดงัน้ัน จงึเชือ่ว่าแอนตเิจนทัง้สามชนดิ
กระตุน้ภมูคิุม้กนั (antigenicity) ให้สร้างแอนตบิอดไีด้ดกีว่า major protein 
อย่างเดียว ด้วยเหตุผลดังกล่าวจึงมีการพัฒนาวัคซีนชนิดใหม่ที่ผลิต
ด้วยวิธีทางพันธุวิศวกรรมโดยการน�ายีนส่วน pre-S/S เข้าไปในเซลล์
เจ้าบ้านที่เป็นเซลล์ของสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนม (mammalian cell) เช่น 
Chinese hamster ovarian (CHO) cells ซึ่งมีประสิทธิภาพดีกว่าการใช้
เซลล์ของยีสต์ เมื่อ HBsAg ที่ประกอบด้วยแอนติเจนทั้งสามชนิดถูก
สร้างออกมาจากเซลล์แล้วจะถูกท�าให้บริสุทธิ์เพื่อน�าไปผลิตเป็นวัคซีน
ต่อไป
 วัคซีนนี้ถือว่าเป็นวัคซีนป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบี 
รุ่นที่ 3 (Third generation hepatitis B vaccine) ที่มีคุณสมบัติในการ 
กระตุน้ให้ร่างกายสร้างภมูคิุม้กนัได้ดขีึน้กว่าเดมิ จากการศกึษาในอาสา
สมคัรทีม่สีขุภาพแขง็แรงพบว่า วัคซนีน้ีสามารถกระตุ้นการสร้างแอนตบิอดี
ได้รวดเร็วกว่า และมีระดับของแอนติบอดีสูงกว่าวัคซีนที่ใช้ในปัจจุบัน 
นอกจากน้ียังสามารถลดจ�านวนครั้งของการฉีดวัคซีนได้อีกด้วย เช่น 
ฉีดเพียง 2 ครั้ง ในระยะห่างกัน 6 เดือน ดังนั้น วัคซีนนี้จึงเหมาะกับ 

ผู้ที่ไม่ตอบสนองต่อวัคซีนหรือตอบสนองในระดับต�่า ผู้ที่มีภูมิคุ้มกัน
บกพร่อง และผู้ป่วยไตวายเรื้อรัง วัคซีนในกลุ่มนี้มี 2 แบบคือ วัคซีนที่
ใช้ pre-S2/S และ pre-S1/pre-S2/S โดยผลิตในประเทศฝรั่งเศส และ
ประเทศอิสราเอลตามล�าดับ อย่างไรก็ตาม วัคซีนนี้มีราคาแพงและยัง
ไม่มีการใช้อย่างแพร่หลาย
 B. วัคซีนที่ใช้สารเพิ่มการตอบสนองของภูมิคุ้มกันชนิด
ใหม่
 อะลูมิเนียมไฮดรอกไซด์เป็นสารเพิ่มการตอบสนองของ
ภมิูคุม้กนัทีใ่ช้ในวัคซีนทัว่ไปมานานกว่า 50 ปี เนือ่งจากมีความปลอดภยั
สูง และสามารถกระตุ้นการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันผ่านทางสารน�้า 
(Humoral immune response) ได้ด ีอย่างไรกต็าม ในระยะหลายปีมานี ้
มีการศึกษาสารเพิ่มการตอบสนองของภูมิคุ้มกันชนิดใหม่ ๆ ที่มี
ประสทิธภิาพสงูขึน้ ได้แก่ MPL (3-deacylated monophosphoryl lipid A), 
MF-59 และ CPG-7909 จากการศึกษาพบว่า สารเพิ่มการตอบสนอง
ของภมูคิุม้กนัทัง้สามชนดินีส้ามารถกระตุน้การสร้างแอนตบิอดใีนระดบั
สงูได้เป็นอย่างดสี�าหรบัผูท้ีม่ภีมูคิุม้กนับกพร่อง ผูป่้วยไตวายเรือ้รงั และ
ผูท้ี่ไมต่อบสนองตอ่วคัซีนที่ใชใ้นปัจจุบนั ซึง่ในปจัจบุันมีหลายประเทศ
ที่ใช้วัคซีนที่มี MPL เป็นสารเพิ่มการตอบสนองของภูมิคุ้มกันส�าหรับ
ป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีในผู้ป่วยไตวายเร้ือรังที่ต้องรักษา
โดยการฟอกล้างไต
 การป้องกันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีด้วยการฉีดวัคซีน 
และ/หรือการให้ HBIG เป็นวิธีที่ดีที่สุดในการป้องกันการเกิดโรคหรือ
ภาวะแทรกซ้อนต่าง ๆ  ทีอ่าจเกดิข้ึนจากการตดิเชือ้ไวรสั เช่น ตบัอกัเสบ
แบบเฉยีบพลนั ตบัอกัเสบแบบเรือ้รงั ตบัแขง็ และมะเรง็ตบั ซึง่ผลกระทบ
ของการให้วัคซีนอย่างทั่วถึงที่เห็นได้ชัดเจนคือ สามารถลดอุบัติการณ์
การติดเชื้อไวรัสในเด็กและในประชากรทั่วไป รวมทั้งสามารถลดอุบัติ
การณ์ของมะเร็งตับในเด็กและวัยรุ่นได้ด้วย การพัฒนาวัคซีนชนิดใหม่
ท่ีมีประสิทธิภาพสูงกว่าเดิมจะท�าให้การป้องกันการติดเชื้อไวรัส 
ตับอักเสบบีในผู้ที่ไม่ค่อยตอบสนองต่อวัคซีนที่ใช้ในปัจจุบันได้ผลดี 
ยิ่งขึ้นในอนาคต 
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1. What is the recommendation for the administration of 
hepatitis A and B vaccines to pregnant women?
 A. contraindicated
 B. same as for nonpregnant women
 C. for post exposure only
 D. only if risk factors are present
 E. none of the above

2. What is the frequency of chronic hepatitis B following 
acute disease?
 A. < 1% B. 5 to 10%
 C. 20 to 25% D. 40 to 50%
 E. 70 to 90%

3. What percentage of hepatitis B infected infants develop 
chronic infection?
 A. < 1 B. 5 to 10
 C. 20 to 30 D. 70 to 90
 E. none of the above

4. What is the first virological maker for hepatitis B?
 A. HBeAg
 B. HBcAg
 C. HBsAg
 D. HB dane Ag
 E. none of the above

5. What is the significance of the e antigen of hepatitis 
B virus?
 A. viral shedding in the feces
 B. associated with infectivity
 C. number of circulating virus particles
 D. chronic carrier state
 E. none of the above

6. How should infants delivered to chronic hepatitis B 
carriers be treated?
 A. isolated from their mothers

 B. treated with HBIG
 C. vaccinated with recombinant vaccine
 D. given HBIG and recombinant vaccine
 E. none of the above

7. Which of the following hepatitis panels is associated 
with acute hepatitis A and chronic hepatitis B?
  HBsAg Anti-HAV anti-HBc
   IgM IgM
 A. - + -
 B.   + + +
 C.  + + -
 D.      + - +
 E.  none of the above 

8. Which of the following are due to a deoxyribonucleic 
acid virus?
 A. hepatitis A
 B. hepatitis B
 C. hepatitis C
 D. delta hepatitis
 E. none of the above

9. What is the most common serious liver disease in 
pregnancy?
 A. intrahepatic cholestasis
 B. hepatitis
 C. preeclampsia
 D. acute fatty liver
 E. none of the above

10. How should a woman be counseled if she inadvertently 
becomes pregnant within 3 months of receiving a live virus 
vaccine?
 A. no fetal risk
 B. theoretical but no definite risks
 C. serious fetal risks but are uncommon
 D. significant risk and pregnancy termination is  
  recommended
 E. none of the above
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การตรวจคัดกรอง และการให้ค�าปรึกษาก่อนสมรส

(Premarital Screening and Counseling)

ตอนที่ 2

ไวรัสตับอักเสบบี (Hepatitis B Virus)

การตรวจคัดกรอง และการให้คำ ปรึกษาก่อนสมรส
(Premarital Screening and Counseling) ตอนที่ 2

ไวรัสตับอักเสบบี (Hepatitis B Virus)


