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 การตดิเชืÊอไวรสัตบัอกัเสบชนิดบ ี(HBV) เป็นสาเหตทุีÉทาํใหเ้กดิโรคตบัอกัเสบเรืÊอรงัจนในทีÉสดุพฒันา

เป็นโรคมะเรง็ตบั (hepatocellular carcinoma) วธิศีกึษาดา้นชวีวทิยาของไวรสัและความสมัพนัธ์ระหวา่งไวรสั

กบัเซลลเ์จา้บา้นมขีอ้จํากดัเนืÉองจากขาดเซลล์ตบัทีÉรองรบัการตดิเชืÊอไวรสัภายนอกร่างกาย ดงันั Êนการพฒันา

เซลลต์บัทีÉมคีณุสมบตัเิป็นเซลลป์กตแิละสามารถรองรบัการตดิเชืÊอและการเพิÉมจํานวนของไวรสัในระยะยาว

ย่อมเป็นสิÉงจําเป็นสาํหรบัการศกึษาไวรสัตบัอกีเสบชนิดบ ีในการศกึษานีÊไดพ้ฒันาเซลล์คลา้ยเซลล์ตบัจาก

เซลลต์น้กําเนิดไอพเีอสและตรวจวดัการแสดงออกของรเีซปเตอรท์ีÉจาํเป็นสาํหรบัการตดิเชืÊอและทดสอบการ

ตดิเชืÊอในเซลล์ดว้ยไวรสัทีÉแยกมาจากพลาสม่าของผูป่้วยหรอืจากเซลล์ HepG2.2.15 จากการศกึษาพบว่า

เซลลค์ลา้ยเซลลต์บัทีÉพฒันาขึÊนมกีารแสดงออกของรเีซปเตอรข์องไวรสั เช่น NTCP HSPG และ clathrin ดว้ย

วิธีการวเิคราะห์โปรตีนทางชีววิทยาภูมิคุ้มกนัและวิธีพซีีอาร์ นอกจากนั Êนไวรสับียงัสามารถสงัเคราะห์

โครงสร้าง cccDNA เพืÉอเพิÉมจํานวนอนุภาคของไวรสัใหม่เมืÉอได้ร ับการติดเชืÊอจากซีร ัมของผู้ป่วยหรือ 

HepG2.2.15 ซึÉงการติดเชืÊอดงักล่าวทําใหต้รวจพบ HBcAg HBeAg และ HBV cccDNA ในปรมิาณทีÉสูงใน

เซลลแ์ละเมืÉอเกบ็ตวัอย่างไวรสัจากอาหารเลีÊยงเซลล์ตดิเชืÊอมาบ่มกบัเซลลป์กตสิามารถทาํใหเ้ซลลป์กตติดิเชืÊอ

ได ้นอกจากนั ÊนตรวจพบการเพิÉมการแสดงออกของระดบั TNF-γ, IFN-α IFN-β TGF-β และ miR-122 ใน

เซลล ์HLC เมืÉอตดิเชืÊอผา่นไป ř สปัดาห ์เมืÉอนําเซลล์ตดิเชืÊอมาเลีÊยงร่วมกบัเซลลซ์ไีอเค สามารถทาํลายเซลล์

ตดิเชืÊอไดม้ากถงึรอ้ยละ 90 และไม่มผีลตอ่เซลล์ปกต ิจากการศกึษาขา้งตน้เซลลค์ลา้ยเซลล์ตบัสามารถพฒันา

เป็นเซลล์เจ้าบ้านสาํหรบัศกึษาวงศช์วีติของไวรสัตบัอกัเสบชนิดบแีละปฏสิมัพนัธ์ระหว่างไวรสักบัเซลล์เจ้า

บา้นรวมทั Êงการเกดิมะเรง็ในเซลล์ตดิเชืÊอในอนาคตได ้

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

คาํสาํคญั: เซลล์ต้นกําเนิดไอพเีอส, ไอพเีอสเซลล์, เซลล์คล้ายเซลล์ตบั, ไวรสัตบัอกัเสบบ,ี เฮชบีว,ี การ

เพาะเลีÊยงเซลล,์ เอน็ทซีพี,ี เซลลซ์ไีอเค 
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 Hepatitis B virus (HBV) infects induces chronic liver inflammation which could eventually 

develop into hepatocellular carcinoma.  The study of HBV biology and virus-host cell interaction have 

been hindered by the limitation of the available host cells.  The long-term cultured functional hepatocyte 

that supports a complete HBV life cycle for a long term is essential for this task.  In this study, 

hepatocyte-like cells (HLC) derived from human iPSCs were examined for HBV associated receptors, 

infectivity with HBV isolated from patient serum or HepG2.2.15.  The HBV receptors for example; 

HSPG, NTCP and clathrin were highly expressed in mature HLC as evaluated by immunofluorescent 

and real-time qPCR.  HLCs sustained viral covalently closed circular DNA (cccDNA) replication and 

produced HBV particles after challenging with HBV from patient serum.  The generation of HBV virions 

from HLCs outperformed those from HepaRG cell.  Infection of HLCs with HBV from patient serum or 

HepG2.2.15 resulted in the expression of HBcAg, HBeAg and HBV cccDNA that was consistent with 

higher HBV protein synthesis and replication.  The conditioned medium from infected HLCs was able 

to infect naïve HLCs and HepaRG cells.  The HLCs upregulated the expression of TNF-γ, IFN-α IFN-

β TGF-β and miR-122 after the HBV infection.  The co-culture of HBV-infected HLCs with cytokine-

induced killer (CIK) cell exhibited 90% infected cell lysis whereas the non-infected HLCs exhibited 0% 

lysis.  In summary, HLC could serve as an effective host for the study of HBV life cycle, virus-host 

interaction with a potential to develop hepatocellular carcinoma. 
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