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บทคัดย่อ 
การตรวจ anti-HCV ใช้ในการคัดกรองการติดเชื ้อไวรัสตับอักเสบซี ซึ ่งอาจตรวจพบผลบวกปลอมได้  

การศึกษาครั้งนี้มีวัตถุประสงค์เพื่อหาค่า signal-to-cutoff (S/CO) ratio ที่ถูกต้องและเหมาะสมในการรายงานผล 
anti-HCV และประเมินผลการตรวจ HCV core Ag ตัวอย่างซีรัม/พลาสมาของผู้ป่วยที่ได้รับการตรวจ anti-HCV 
ด้วยวิธี chemiluminescence microparticle immunoassay (CMIA) จากโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระ
เกียรติ 169 ตัวอย่าง นำมาตรวจ HCV RNA ด้วยวิธี real-time RT-PCR และตรวจ HCV core Ag โดยค่า signal-
to-cutoff (S/CO) ratio ที่เหมาะสมประเมินจาก receiver-operating characteristic (ROC) ระหว่างผลการตรวจ 
anti-HCV กับ HCV RNA และประเมินความสอดคล้องของผลการตรวจ HCV core Ag และ HCV RNA โดย 
Cohen's kappa coefficient ผลการวิเคราะห์ ROC พบค่า anti-HCV S/CO ratio ที่ 5.4 ความไว 100 % และ
ความจำเพาะ 93.3 % การตรวจ HCV core Ag เปรียบเทียบกับผลการตรวจ HCV RNA มีความไว ความจำเพาะ ค่า
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ทำนายผลบวก และค่าทำนายผลลบเท่ากับ 98.7,  100,  100 และ 98.9 % ตามลำดับ ผลการตรวจ HCV core Ag 
มีความสอดคล้องกับผลการตรวจ HCV RNA ในระดับดีมากอย่างมีนัยสำคัญ (Kappa = 0.988, p < 0.001) ค่า 
S/CO ratio คือ 5.4 มีความไวและความจำเพาะเหมาะสมในการตรวจ anti-HCV ส่วนการตรวจ HCV core Ag มี
ความสอดคล้องกับการตรวจ HCV RNA ซึ่งเป็นวิธีมาตรฐานในการยืนยันการติดเช้ือไวรัสตับอักเสบซี 
 

คำสำคัญ : ไวรัสตับอักเสบซี; anti-HCV; HCV core Ag; S/CO ratio 
 

Abstract 
Anti- HCV test is wildly used for screening of hepatitis C virus infection.  The signal- to- cutoff 

(S/CO)  ratio can be used to interpret hepatitis C virus infection; above a certain S/CO ratio value. 
However, it is likely to be a false positive. The purpose of this study was to determine the optimal 
anti-HCV signal-to-cutoff (S/CO) ratio and to evaluate the agreement between the HCV core Ag and 
HCV RNA.  The total of 169 leftover serum/plasma samples from anti- HCV screening 
(chemiluminescence microparticle immunoassay, CMIA) were obtained from Thammasat University 
hospital.  These samples were tested for HCV core Ag and HCV RNA (real-time RT-PCR) .  A receiver 
operating characteristic (ROC)  curve was applied to determine the optimal signal- to- cutoff (S/CO) 
ratio by using HCV RNA for defending hepatitis C virus infection. Cohen's kappa coefficient was used 
to evaluate the agreement between the HCV core Ag and HCV RNA.  The ROC curves analysis 
showed that the cutoff point of anti-HCV S/CO ratio was 5.4 (sensitivity 100 % and specificity 93.3 
% ). Both of HCV core Ag and HCV RNA are excellent agreement (kappa = 0. 988, p < 0. 001). In 
conclusion, the optimal anti-HCV S/CO ratio value is appropriate for screening of hepatitis C virus 
infection.  There is an excellent agreement between HCV core Ag and HCV RNA as a standard 
method. Therefore, HCV core Ag is a valid and reliable method for confirmation of hepatitis C virus 
infection 
 

Keywords: hepatitis C virus; anti-HCV; HCV core Ag; S/CO ratio 
 
1. บทนำ 

ไวรัสตับอักเสบซี (hepatitis C virus, HCV) 
ทำให้เกิดภาวะตับอักเสบเฉียบพลันและเรื้อรัง ซึ่งเป็น
สาเหตุหลักของมะเร็งตับ ผู้ป่วยตับอักเสบเรื้อรังจาก
ไวรัสตับอักเสบซีทั่วโลกประมาณ 71 ล้านคน โดยผู้ติด
เชื ้อมักไม่แสดงอาการ และบางรายอาจมีภาวะตับ
อักเสบเฉียบพลัน ขณะที่ประมาณ 30 % (15-45 %) 

ของผู้ติดเชื้อ ร่างกายสามารถกำจัดเชื้อได้เองภายใน 6 
เดือนของการติดเชื ้อ โดยที่ไม่ได้รับการรักษา และ
ประมาณ 70 % (55-85 %) ของผู้ติดเชื้อกลายเป็นผู้
ติดเชื้อเรื้อรัง ซึ่งเพิ่มโอกาสในการเป็นโรคตับแข็ง 15-
30 % ภายในระยะเวลา 20 ปี [1] การศึกษาในปี ค.ศ. 
1999 พบว่าประชากรทั ่วโลกมีการติดเชื ้อไวรัสตับ
อักเสบซีประมาณ 3 % [2] และในช่วงปี ค.ศ. 2000-
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2015 ประมาณ 2.5 % หรือ 177.5 ล้านคนทั่วโลก 
สำหรับประเทศไทย อัตราความชุกของผู้ติดเชื้อไวรัส
ตับอักเสบซีประมาณ 2.7 % [3] และพบผู้ติดเชื้อเรื้อรงั
ประมาณ 0.39 % หรือ 356,670 รายทั่วประเทศ [4] 
การตรวจ anti-HCV ในการคัดกรองผู้ติดเชื้อไวรัสตับ
อักเสบซีสามารถพบผลบวกปลอมจากความชุกของการ
เก ิดโรคที ่ต ่ำ [5] และจากผู ้ป ่วยกลุ ่ม myeloma, 
rheumatoid factor, liver disease (cirrhosis, 
cancer), autoimmune disease หรือจากการติดเช้ือ
ไวรัสอื่น ๆ เช่น ไวรัสเอชไอวีและไวรัสตับอักเสบบี [6] 
การศึกษาความชุกของผลบวกปลอม (false positive) 
ของการตรวจ anti-HCV โดย National Health and 
Nutrition Examination Survey (NHANES) ปี ค.ศ. 
2007-2012 พบผลบวกปลอมถึง 22 % [5]  

การตรวจ anti-HCV ตรวจพบได้ทั้งในผู้ที่กำลัง
ติดเชื้อและผู้ที่เคยติดเชื้อมาก่อน ซึ่งทำให้ไม่สามารถ
ตรวจวินิจฉัยจำแนกความแตกต่างของผู้ป่วยทั้ งสอง
กลุ่มดังกล่าว ส่วนการตรวจเชิงปริมาณสารพันธุกรรม
ของไวรัสตับอักเสบซี ใช้การตรวจวัดปริมาณของ HCV 
RNA ด้วยวิธีเรียลไทม์ อาร์ทีพีซีอาร์ (real-time RT-
PCR) ซึ่งเป็นวิธีมาตรฐานท่ีใช้ในการตรวจยืนยันผลการ
ตรวจ anti-HCV ที่ให้ผลเป็นบวก อีกทั้งยังใช้ประกอบ
ในการติดตามผลการ รักษา [7,8] ส่วนแนวทางการ
ดูแลรักษาผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังในประเทศไทย 
พ.ศ. 2561 โดยสมาคมโรคตับแห่งประเทศไทยพบว่า
ผู ้ป่วยที ่ตรวจ anti-HCV ในซีรัมแล้วให้ผลบวกควร
ได้รับการตรวจ HCV core antigen (HCV core Ag) 
หรือตรวจ HCV RNA ด้วยวิธีที่มีความไวในการตรวจ
พบ HCV RNA ในเล ือดอย่างน้อย 15 IU/mL เพื่อ
ยืนยันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี กรณีที่ตรวจไม่พบ 
HCV core Ag หรือ HCV RNA ให้เก็บตัวอย่างเลือด
ใหม่และตรวจ HCV core Ag หรือ HCV RNA ซ้ำใน
ระยะเวลา 3-6 เดือนถัดมา ซึ่งหากตรวจไม่พบ HCV 

core Ag หรือ HCV RNA แสดงว่าเป็นผลบวกปลอม
หรือหายจากการติดเชื้อไวรัสตบัอักเสบซีแลว้ จึงควรให้
คำแนะนำแก่ผู้ป่วยและไม่ต้องตรวจติดตามต่อไป [9] 
ดังนั้นการวิจัยครั้งนี้ผู้วิจัยจึงต้องการประเมินผลการ
ตรวจการติดเชื้อ HCV โดยการหาค่า signal-to-cutoff 
(S/CO) ratio ที ่ถ ูกต ้องและเหมาะสมสำหรับการ
รายงานผลการตรวจ anti-HCV ภายในห้องปฏิบัติการ
เทคนิคการแพทย์ โรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระ
เกียรติ นอกจากนี้ผู้วิจัยยังสนใจที่จะประเมินผลการ
ตรวจ HCV core Ag ในตัวอย่างผู้ป่วย เพื่อใช้ในการ
ตรวจยืนยันการวินิจฉัยและติดตามผลการรักษาผู้ที่ติด
เชื ้อไวรัสตับอักเสบซีแทนการตรวจ HCV RNA ที ่ใช้
เวลานานและมีราคาแพง ซึ่งการตรวจ HCV core Ag 
เป็นการตรวจโดยใช้เครื่องอัตโนมัติและใช้สิ่งส่งตรวจ
ชนิดเดียวกับการตรวจ anti-HCV จึงตรวจได้ภายใน
เวลาอันรวดเร็วพร้อมกับการตรวจ anti-HCV อีกทั้งยัง
มีราคาที่ถูกกว่าการตรวจ HCV RNA 
 

2. วิธีการวิจัย 
2.1 ตัวอย่าง 

ตัวอย่างที่ใช้ในการวิจัยเป็นตัวอย่างซีรัม/
พลาสมาของผู ้ป่วยที ่เข้ารับการตรวจวิเคราะห์ทาง
ห้องปฏิบัติการเทคนิคการแพทย์ โรงพยาบาลธรรม 
ศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ ที่ไม่พบประวัติการรักษาไวรัส
ตับอักเสบซี 169 ตัวอย่าง โดยเป็นตัวอย่างที่เหลือจาก
การตรวจแอนติบอดีต่อไวรัสตับอักเสบซี (anti-HCV) 
ด ้วยเคร ื ่องอ ัตโนมัต ิ  Architect ร ุ ่น Plus i2000sr 
(Abbott Laboratories, Diagnostics Division, 
Abbott Park, IL) และให้ผลการตรวจเป็นบวกและลบ 
125 และ 44 ตัวอย่าง ตามลำดับ ตัวอย่างซีร ัม/
พลาสมาที่นำมาตรวจต้องไม่มีการแตกของเม็ดเลือด
แดง (hemolysis) หรือมีปริมาตรน้อยกว่า 1 mL และ
ไม่มีผลการตรวจ anti-HIV เป็นบวก การศึกษาวิจัยครั้ง
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นี้ได้ผ่านการรับรองจากคณะอนุกรรมการจรยิธรรมการ
วิจัยในคน มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์ ชุดที ่ 3 รหัส
โครงการ 096/2562 เมื่อวันที่ 6 กันยายน พ.ศ. 2562 

จำนวนตัวอย่างที ่ตรวจ anti-HCV ให้ผล 
บวก 125 ตัวอย่าง ที่ใช้ในการศึกษาครั้งนี้คำนวณจาก
ข้อมูลความชุกของผู้ติดเชื ้อไวรัสตับอักเสบซีทั่วโลก
ประมาณ 3 % [2] จากสูตร n = (Zα

2

2PQ)/d2 โดย       

n = จำนวนตัวอย่าง;  = ความผิดพลาดชนิดที ่ 1 
(0.05); P = ค่าสัดส่วนของตัวแปรที ่สนใจ (0.03);      
Q = 1 – P; d = ค่าความผิดพลาด (0.03) 

2.2 การตรวจ Anti-HCV ในตัวอย่างผู้ป่วย 
นำตัวอย่างของผู้ป่วยมาตรวจ anti-HCV 

ด้วยเคร ื ่องอัตโนมัต ิ Architect ร ุ ่น Plus i2000sr 
(Abbott Laboratories, Diagnostics Division, 
Abbott Park, IL)  ท ี ่ ใ ช ้หล ั กการ  chemilumines-
cence microparticle immunoassay (CMIA)  โ ดย
ออกแบบน้ำยามาเพื ่อตรวจแอนติบอดีต ่อ fusion 
protein ที่เกิดจากการตัดแต่งพันธุกรรมให้ผลิตโปรตีน
ลูกผสมที่ประกอบด้วย c100-3 ซึ่งเป็นโปรตีนที่ไม่ใช่
โครงสร้าง (nonstructural protein) NS3, NS4 และ 
HCr43 ซึ่งเป็นโปรตีนลูกผสมระหว่างโปรตีนที่ไม่ใช่
โครงสร้าง (nonstructural protein) NS3 กับโปรตีน
โครงสร ้ าง  (structural protein)  Core ของ HCV 
genome ผลการตรวจอ่านจากค่าอัตราส่วน (ratio) 
ของหน่วยแสงสัมพัทธ์ของตัวอย่าง (signal, S) ต่อ
หน่วยแสงสัมพัทธ์ที ่ได้จากการสอบเทียบน้ำยาของ
เครื ่อง (cutoff, CO) หรือ signal-to-cutoff (S/CO) 
ratio โดยค่าที่มากกว่าหรือเท่ากับ 1 S/CO ratio อ่าน
ผลเป็นบวก (postitive) ส่วนค่าที่น้อยกว่า 1 S/CO 
ratio อ่านผลเป็นลบ (negative) [10]  

2.3 การตรวจ HCV Core antigen ในตัวอย่าง
ผู้ป่วย 

การตรวจ HCV core Ag ในตัวอย่างของ 

ผู้ป่วยด้วยเครื่องอัตโนมัติ Architect รุ่น Plus i2000sr 
(Abbott Laboratories, Diagnostics Division, 
Abbott Park, IL) ใช้หลักการ CMIA โดยน้ำยาเป็น 
microparticle ที่เคลือบด้วยโมโนโคลนอลแอนติบอดี
ต่อเชื้อไวรัสตับอักเสบซีในการตรวจจับ HCV core Ag 
ผลการตรวจอ่านจากค่าความเข้มข้นของ HCV core 
Ag ในตัวอย่างซีรัม/พลาสมาโดยใช้กราฟการสอบเทียบ
ของ Architect HCV Ag ถ้าความเข้มข้นของ HCV 
core Ag ในตัวอย่างมากกว่าหรือเท่ากับ 3.00 femto 
mole/liter (fmol/L) หรือ 0.06 pg/mL แสดงว่าให้
ผลบวก (positive) และถ้าความเข้มข้นของ HCV core 
Ag ในตัวอย่างน้อยกว่า 3.00 fmol/L แสดงว่าให้ผล
ลบ (negative) 

2.4 การตรวจ HCV RNA ในตัวอย่างผู้ป่วย 
HCV RNA ในตัวอย่างของผู้ป่วยถูกตรวจ

เช ิงปร ิมาณด ้วยเคร ื ่ องอ ัตโนม ัต ิ  Cobas Ampli 
Prep/COBAS Taqman HCV Quantitative Test, 
v2. 0 (Roche Molecular Systems, Pleasanton, 
CA) หลักการ real-time RT-PCR โดยการเพิ่มจำนวน
กรดน ิ วคล ิ อ ิ ก  (nucleic acid amplification)  ซึ่ ง
ประกอบด้วย 3 ขั้นตอน คือ (1) เตรียมตัวอย่างเพื่อ
นำไปสกัด HCV RNA (2) เปลี่ยน HCV RNA เป้าหมาย
ให้เป็น cDNA โดยกระบวนการ reverse trancription 
และ (3) ขยายสัญญาณการเพิ ่มจำนวนของ cDNA 
เป้าหมาย และตรวจจับ oligonucleotide ที่ติดฉลาก
คู่ที่จำเพาะต่อ cDNA เป้าหมาย ผลการตรวจวิเคราะห์
อ ่านค ่าเป ็นความเข้มข้นในหน่วย international 
units/milliliter (IU/mL) การตรวจ HCV RNA มีความ
ไวในการตรวจที่ 15 IU/mL หากผลที่ได้มากกว่าหรือ
เท่ากับ 15 IU/mL แสดงถึงมีเชื ้อในกระแสเล ือด 
(positive) และหากผลที่ได้มีค่าน้อยกว่า 15 IU/mL 
แสดงว่ามีปริมาณเชื้อต่ำมากในกระแสเลือดจนตรวจไม่
พบ หรือไม่ได้มีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี (negative) 
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2.5 การวิเคราะห์ข้อมูล 
การวิเคราะห์ข้อมูลผลการวิจัยใช้สถิติเชิง

พรรณนา ได้แก่ ร้อยละ ค่าเฉลี่ย ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 
ความไว (sensitivity) ความจำเพาะ (specificity) ค่า
ทำนายผลบวก (positive predictive value, PPV) 
และค่าทำนายผลลบ (negative predictive value, 
NPV) การหาค่า S/CO ratio ใช้การวิเคราะห์จากกราฟ 
receiver-operating characteristic (ROC) เพื่อหาค่า 
S/CO ratio ที่ถูกต้องและเหมาะสมเป็นจุดตัด (cutoff 
point) และหาความสอดคล้องระหว่างผลการตรวจ 
HCV core Ag แ ล ะ  HCV RNA ว ิ เ ค ร า ะ ห ์ ด ้ ว ย 
Cohen's kappa coefficient โ ด ย ก ำ ห น ด ใ ห ้ ค่ า          
p < 0.001 
 

3. ผลการวิจัย 
ตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษานี้เป็นซีรัม/พลาสมาที่

เหลือจากการตรวจแอนติบอดีต่อไวรัสตับอักเสบซี 
(anti-HCV) ของห้องปฏิบัต ิการเทคนิคการแพทย์ 
โรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ จำนวน 169 
ตัวอย่าง ซึ่งมาจากผู้ป่วยที่มีอายุ 19-90 ปี และมีอายุ
เฉลี่ย 54.1±15.64 ปี แบ่งเป็นเพศชาย 107 ตัวอย่าง 
(63.3 %) และเพศหญิง 62 ตัวอย่าง (36.7 %) การ
ตรวจ HCV RNA ใน 169 ตัวอย่าง พบว่าให้ผลบวก 79 
ตัวอย่าง (46.8 %) และผลลบ 90 ตัวอย่าง (53.2 %)  

3.1 การหาค่า S/CO ratio ที ่ถ ูกต้องและ
เหมาะสมสำหรับการตรวจ Anti-HCV 

ผลการว ิ เคราะห์  ROC curve ของการ
ตรวจ anti-HCV เปรียบเทียบกับผลการตรวจ HCV 
RNA (ร ูปท ี ่  1) พบว ่าจ ุดต ัดของ  S/CO ratio เพื่อ
รายงานผลบวก คือ 5.4 ที่ความไว (sensitivity) 100 
% (95 % CI, 95.4-100) ซึ่งคำนวณจากค่า number 
of true positive (79) /[number of true posisitve 
(79)  +  number of false negative (0)] แ ล ะ

ความจำเพาะ (specificity) 93.3 % (95 % CI, 86.1-
97.5) ซึ่งคำนวณจากค่า number of true negative 
(84) / [number of true negative (84)  +  number 
of false positive (6)] 
 

 
Figure 1 Receiver-operating characteristic (ROC) 

curve of anti-HCV test 
 

เมื่อวิเคราะห์ค่าความไว (sensitivity) ร่วม 
กับค่าทำนายผลบวก (positive predictive value, 
PPV) ที ่ 95 % CI ณ จุดตัดที่ > 1 S/CO ratio จนถึง  
> 7 S/CO ratio ของจำนวนตัวอย่างที่ให้ผลบวกจาก
การตรวจ anti-HCV ตรงจุดตัดนั้น พบว่า ณ จุดตัดที่ 
> 5.4 S/CO ratio ของการตรวจ ant-HCV ให้ค่าความ
ไวและค่าทำนายผลบวกที่สอดคล้องกับการตรวจ HCV 
RNA มากที่สุด โดยมีค่าความไวและค่าทำนายผลบวก
ที่ 100 % (95 % CI, 95.4-100) และ 92.9 % (95 % 
CI, 85.9-96.6) ตามลำดับ (ตารางที่ 1) ซึ่งจุดตัด > 5.4 
S/CO ratio นี้เป็นค่าจุดตัดเดี ่ยวกับที่วิเคราะห์ด้วย 
ROC curve 

3.2 การประเมินผลการตรวจ HCV Core 
Antigen 

การตรวจ HCV core Ag ใน 169 ตัวอย่าง 
ให้ผลตรวจเป็นบวก 78 ตัวอย่าง (46.2 %) และลบ 91 
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ตัวอย่าง (53.8 %) และเมื่อนำผลตรวจ HCV core Ag 
ทั้ง 169 ตัวอย่าง มาวิเคราะห์ร่วมกับผลตรวจ HCV 
RNA พบว่าให้ผลบวกทั้ง 2 วิธี 78 ตัวอย่าง ให้ผล HCV 
core Ag เป็นลบ แต่ HCV RNA เป็นบวก 1 ตัวอย่าง 
และให้ผลลบท้ัง 2 วิธี 90 ตัวอย่าง (ตารางที่ 2) 

เมื่อเปรียบเทียบการตรวจ HCV core Ag 
กับการตรวจ HCV RNA ที ่เป็นวิธ ีมาตรฐาน (gold 
standard) พบว่าการตรวจ HCV core Ag มีความไว 

(sensitivity) 98.7 % ความจำเพาะ (specificity) 100 
% ค่าทำนายผลบวก (PPV) 100 % และค่าทำนายผล
ลบ (NPV) 98.9 % นอกจากนี้เมื่อนำผลการตรวจไป
วิเคราะห์ความสอดคล้องกันระหว่างทั้ง 2 วิธี ดังกล่าว
โดยใช้สถิติ Cohen's kappa coefficient พบว่าได้ค่า
ความสอดคล้อง 0.988 แสดงว่ามีความสอดคล้องของ
ผลการตรวจทั้งสองวิธีที่ระดับดีมากอย่างมีนัยสำคัญ  
(p < 0.001)  

 
Table 1 Results of HCV RNA related to the different cutoff points by the S/CO ratios of CMIA 
 

S/CO ratio (N) 
HCV RNA results Sensitivity 

 (95 % CI) 
PPV  

(95 % CI) Positive (%) Negative (%) 

> 1 (125) 79 (63.2) 46 (36.8) 100 (95.4-100) 63.2 (58.4-67.8) 
> 2 (102) 79 (77.5) 23 (22.5) 100 (95.4-100) 77.5 (70.7-83.0) 

> 3 (95) 79 (83.2) 16 (16.8) 100 (95.4-100) 83.2 (76.0-88.5) 
> 4 (90) 79 (87.8) 11 (12.2) 100 (95.4-100) 87.8 (80.5-95.6) 
> 5 (86) 79 (91.9) 7 (8.1) 100 (95.4-100) 91.9 (84.7-95.8) 

> 5.4 (85) 79 (92.9) 6 (7.1) 100 (95.4-100) 92.9 (85.9-96.6) 
> 6 (84) 78 (92.9) 6 (7.1) 98.7 (93.2-100) 92.9 (85.7-96.6) 
> 7 (83) 78 (94.0) 5 (6.0) 98.7 (93.2-100) 94.0 (86.9-97.3) 

 
Table 2 Comparison of HCV core antigen and HCV RNA results 
 

Variables No. of sample (%) 
HCV RNA 

Positive Negative 

HCV core Ag reactive 78 (46.2 %) 78 0 
HCV core Ag non reactive 91 (53.8 %) 1 90 

Total 169 (100 %) 79 90 

4. วิจารณ์ 
การตรวจแอนติบอดีต่อเชื้อไวรัสตับอักเสบซี 

(anti-HCV) นิยมใช้ในการตรวจวินิจฉัยการติดเช้ือไวรัส

ตับอักเสบซีในห้องปฏิบัติการของโรงพยาบาลต่าง ๆ 
ทั่วโลก อย่างไรก็ตาม การศึกษาความชุกผลบวกปลอม
ของการตรวจ anti-HCV จาก NHANES 2007-2012 
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พบผลบวกปลอมถึง 22 % [5] เนื ่องจากการตรวจ 
anti-HCV มีความไวและความจำเพาะสูง นอกจากนี้ยัง
พบว่าระดับของ anti-HCV ในเลือดของผู้ป่วยคงอยู่ได้
นานถึง 45-68 วัน [11] ดังนั้นจึงตรวจพบ anti-HCV 
ได้ทั้งในผู้ป่วยที่กำลังติดเชื้อและผู้ป่วยที่เคยติดเชื้อมา
ก่อนหลังจากรักษาหายแล้ว ทำให้ไม่สามารถจำแนก
ผู้ป่วยท้ังสองกลุ่มนี้ออกจากกัน และมีโอกาสที่จะตรวจ
พบผลบวกปลอมได้จากแกมมาโกลบูลินในกระแสเลอืด 
หร ือจากโรคออโตอิมมูน (autoimmune disease) 
โรคตับ หรือโรคติดเชื้อไวรัสอื่น ๆ จึงจำเป็นต้องอาศัย
การตรวจยืนยันการติดเชื้อโดยวิธีอื่น ๆ เช่น การตรวจ 
HCV RNA หรือการตรวจ HCV core Ag [12] 

การตรวจ HCV RNA นั้นเป็นการตรวจทั้งเชิง
คุณภาพ (qualitative) และปริมาณ (quantitative) 
ของสารพันธุกรรมของไวรัสตับอักเสบซี ประกอบด้วย
หลายวิธ ี เช่น reverse transcription-polymerase 
chain reaction (RT-PCR), transmission-mediated 
amplification (TMA) และวิธีเรียลไทม์อาร์ทีพีซีอาร์ 
(real time RT-PCR) วิธีเหล่านี้มีข้อจำกัดเมื่อเปรียบ 
เทียบกับการตรวจ anti-HCV และการตรวจ HCV 
core Ag ในเรื่องของค่าน้ำยาที่มีราคาแพง เครื่องมอืท่ี
ใช้มีราคาสูง ผู้ตรวจต้องเชี่ยวชาญในการตรวจ และใช้
เวลาตรวจนาน รวมทั้งยังมีความเสี่ยงจากการปนเปื้อน
ของสารที่จะมารบกวนปฏิกิร ิยา ซึ ่งการตรวจ HCV 
RNA ที่ใช้ในการศึกษานี้เป็นการตรวจโดยวิธีเรียลไทม์
อาร์ทีพีซีอาร์เพื ่อยืนยันการติดเชื ้อไวรัสตับอักเสบซี
และติดตามผลการรักษา การตรวจนี้เป็นการตรวจเชิง
ปริมาณ โดยรายงานผลเป็นปริมาณไวรัสในหน่วย 
IU/mL ซึ่ง The European Association for the Study 
of Liver (EASL) กำหนดค่าที่น้อยกว่าหรือเท่ากับ 15 
IU/mL เป็นค่าที ่ให้ผลเป็นลบ อย่างไรก็ตาม อาจ
กำหนดให้ค่าในการรายงานผลเป็นลบที่น้อยกว่าหรือ
เท่ากับ 1,000 IU/mL ได้ในกรณีที ่รายได้รวมของ

ประเทศต่ำหรือปานกลาง [13] สำหรับการตรวจ anti-
HCV ในผู้ป่วยบางรายที่ให้ผล anti-HCV ต่ำ ๆ เมื่อส่ง
ตรวจ HCV RNA เพื่อยืนยัน อาจให้ผลบวกหรือลบได้ 
ดังนั้นการกำหนดค่า S/CO ratio ให้เป็นจุดตัด (cutoff 
point) ที่เหมาะสมสำหรับการตรวจ anti-HCV จึงช่วย
ให้การรายงานผลมีความถูกต้องและแม่นยำมากขึ้น 
นอกจากนี้ยังช่วยลดภาระค่าจ่ายใช้ในการส่งตรวจ 
HCV RNA หรือการส่งตรวจอ่ืน ๆ ที่ไม่จำเป็น 

การศึกษาครั้งนี้เมื่อนำผลการตรวจ anti-HCV 
ด้วยเครื่องตรวจอัตโนมัติ Architect รุ่น Plus i2000sr 
มาวิเคราะห์เปรียบเทียบกับผลการตรวจ HCV RNA 
โดยวิธีเรียลไทม์อาร์ทีพีซีอาร์ด้วยกราฟ receiver-
operating characteristic (ROC) ได้ค ่า S/CO ratio 
เป็นจุดตัดสำหรับการตรวจ anti-HCV เท่ากับ 5.4 ที่
ความไวและความจำเพาะ 100 % (95 % CI, 95.4-
100) และ 93.3 % (95 % CI, 86.1-97.5) ตามลำดับ 
ทั้งนี้ได้มีการศึกษาเพื่อหาค่า S/CO ratio เป็นจุดตัด
สำหรับการตรวจ anti-HCV เพื่อให้การวินิจฉัยการติด
เชื้อไวรัสตับอักเสบซีมีความถูกต้องและแม่นยำมากข้ึน
และลดค่าใช้จ่ายจากการตรวจยืนยันการติดเชื้อโดยวิธี
อื่น ๆ เช่น การศึกษาของ Kim ได้ค่า S/CO ratio เป็น
จุดตัดสำหรับการตรวจ anti-HCV ด้วยเครื่องอัตโนมัติ 
Architect รุ ่น i2000 ที ่มากกว่าหรือเท่ากับ 3 ด้วย 
ร้อยละของผลบวก (positivity) 94.9 % [14] การ 
ศึกษาของ Seo และคณะ พบว่าค่า S/CO ratio ของ
การตรวจ anti-HCV ที่สามารถทำนายการติดเชื้อไวรัส
ตับอักเสบซีในกระแสเลือด คือ 10.9 ที่ความไว 94.4 
% และความจำเพาะ 97.3 % [15] และการศึกษาของ 
Moretti และคณะ ที่พบว่าค่า 10.3 S/CO ratio เป็น
จุดตัดที่เหมาะสมสำหรับการตรวจ anti-HCV ที่ 95 % 
PPV โดยไม่ต้องมีการตรวจเพิ่มเติม [16] อย่างไรก็ตาม 
ผลการตรวจ anti-HCV ด ้วยหล ักการ CMIA จาก
การศึกษานี้พบความจำเพาะ 93.3 % แสดงว่าเมื่อใช้ 
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S/CO ratio ที่ 5.4 เป็นจุดตัดในการตรวจ anti-HCV 
จึงอาจพบผลลบปลอมได้ ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษา
ของ Lopez-Fabal และคณะ ที่พบว่าการตรวจ anti-
HCV ด้วยหลักการ chemiluminescence ไม่มีความ 
จำเพาะพอเมื่อใช้ตรวจวินิจฉัยไวรัสตับอักเสบซีแต่
เพียงวิธีเดียว จึงควรมีการตรวจยืนยันเพิ่มเติมโดยวิธี
อื่นที่มีความจำเพาะสูงกว่า [17] 

ข้อจำกัดของการตรวจ HCV RNA ในกรณีที่
ตรวจในผู ้ป ่วยที ่ไม ่ม ีเชื ้ออยู ่ในกระแสเลือด (non 
viremia patient) อาจให้ผลเป็นลบได้ ขณะที ่การ
ตรวจ anti-HCV ให้ผลเป็นบวก [11] ดังนั้นการตรวจ 
HCV RNA ในห้องปฏิบัติการบางแห่งโดยเฉพาะใน
ประเทศที่กำลังพัฒนาจึงไม่นิยมใช้ในการตรวจยืนยัน
การติดเชื ้อไวรัสตับอักเสบซี แต่จะนิยมใช้การตรวจ 
HCV core Ag แทน เนื่องจากตรวจได้ง่าย เชื่อถือได้ มี
ความไวและความจำเพาะสูง ราคาถูกกว่าการตรวจ 
HCV RNA สามารถลดระยะเวลาของการติดเชื ้อใน
ระยะ window reriod ลง และมีความเสี่ยงจากสารที่
จะมารบกวนปฏิกิริยาน้อยกว่าการตรวจ HCV RNA 
[18] นอกจากนี้ยังพบว่า HCV core Ag เป็นแคปซิดที่
อยู่ภายในเซลล์ของไวรัสตับอักเสบซีและเป็นแหล่งกัก
เก ็บแอนติเจนจำนวนมาก ซ ึ ่งในระหว่างที ่ม ีการ
ประกอบกันเป็นอนุภาคของไวรัส แอนติเจนชนิด 
nucleocapsid peptide 22 (p22) จะถูกปล่อยออก 
มาในเลือด ทำให้ตรวจพบได้เร็วกว่าการตรวจแอนติ  
บอดี และยังตรวจได้ตลอดระยะเวลาของการติดเช้ือ 
[19,20] การตรวจ HCV core Ag นิยมใช้ตรวจเพื่อ
ยืนยันการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีมากขึ้นถึงแม้ว่าจะมี
ความไวต่ำกว่าการตรวจ HCV RNA แต่พบว่ามากกว่า 
50 % ของการตรวจ anti-HCV ที่ให้ผลบวก จะให้ผล
ตรวจ HCV core Ag เป็นบวก จึงนำมาใช้ตรวจยืนยัน
การต ิดเช ื ้อไวร ัสต ับอ ักเสบซ ีในกรณีท ี ่ผลตรวจ       
anti-HCV เป็นบวก อีกทั้งยังตรวจได้ง่ายและรายงาน 

ผลตรวจได้อย่างรวดเร็ว [21] 
การศึกษานี ้ได้มีการตรวจ HCV core Ag ใน

ตัวอย่างเปรียบเทียบผลกับการตรวจ HCV RNA ที่เป็น
วิธีมาตรฐาน (gold standard) พบว่ามีความไว 98.7 
% ความจำเพาะ 100 % ค่าทำนายผลบวก 100 % 
และค่าทำนายผลลบ 98.9 % นอกจากน้ีเมื่อนำผลการ
ตรวจไปวิเคราะห์ความสอดคล้องกันระหว่างผลการ
ตรวจ HCV core Ag และ HCV RNA โดยใช ้สถ ิติ  
Cohen's kappa coefficient พบว่าได้ค่าความสอด 
คล้อง 0.988 แสดงว่ามีความสอดคล้องของผลการ
ตรวจทั ้ งสองว ิธ ีท ี ่ ระด ับด ีมากอย ่างม ีน ัยสำคัญ           
(p < 0.001) ซึ่งค่าความไวที่ได้ 98.7 % การวิจัยนี้พบ 
ว่าให้ผลใกล้เคียงกับการศึกษาของ Kesli และคณะ 
[11] และ Song และคณะ [22] ที่พบค่าความไวในการ
ตรวจ HCV core Ag เท่ากับ 96.3 และ 97.2 % ตาม 
ลำดับ ส่วนค่าความจำเพาะ 100 % ที่ได้จากการวิจัยนี้
มีค่าเหมือนกับผลการศึกษาของ Kesli และคณะ [11] 
Park และคณะ [23] และ Ross และคณะ [24] 

การศึกษานี้ได้ค่าความจำเพาะและค่าทำนาย
ผลบวก 100 % แสดงให้เห็นว่าการตรวจ HCV core 
Ag ไม่พบผลบวกปลอม นั่นคือ ตัวอย่างของผู้ป่วยที่
ให้ผลบวกโดยการตรวจ HCV core Ag ทั ้งหมดให้ 
ผลบวกับวิธี HCV RNA ที่เป็นวิธีท่ีใช้ในการตรวจยืนยัน
การติดเชื ้อไวรัสตับอักเสบซี ดังนั ้นการตรวจ HCV 
core Ag อาจนำมาใช้ตรวจยืนยันในกรณีที ่ผลตรวจ 
anti-HCV ให้ค่า S/CO ratio น้อยกว่า 5.4 เพื่อป้องกัน
การเกิดผลลบปลอมจากการตรวจ anti-HCV เพราะ
การตรวจ HCV core Ag ให้ค่าความจำเพาะ 100 % 
อย่างไรก็ตาม การตรวจ HCV core Ag ด้วยน้ำยาของ
เครื่องอัตโนมัติ Architect ร่วมกับการตรวจ anti-HCV 
อาจทำให้เกิดผลลบปลอมจากการตรวจ HCV core Ag 
จึงไม่ควรตรวจทั ้ง 2 วิธี ในเครื ่องเดียวกัน หากไม่
สามารถแยกเครื ่องตรวจควรบำรุงรักษาประจำวัน 
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(daily maintenance) ก่อนและหลังการตรวจ HCV 
core Ag 

การศึกษาครั ้งนี ้ควรมีการศึกษาเพิ ่มเติมใน
ตัวอย่างที่มีการจำแนกจีโนไทป์ (genotype) ของไวรัส
ตับอักเสบซี และในตัวอย่างที่มีการตรวจเอนไซม์ในตับ 
เช่น เอนไซม์ alanine aminotransferase (ALT) ผล
การศึกษาในครั้งนี้ควรมีการนำไปใช้ด้วยความระมัด 
ระวัง เนื่องจากอาจมีข้อจำกัดในเรื ่องน้ำยาตรวจที ่มี
เวอร์ช่ันต่างกัน กลุ่มประชากรและกลุ่มตัวอย่างที่ใช้ใน
การศึกษา รวมทั ้งผลการร ักษาด้วยยาต้านไวรัส 
ลักษณะอาการทางคลินิก ภาวะภูมิคุ้มกันบกพร่อง การ
ติดเชื้อร่วมกับไวรัสอื่น ๆ เช่น ไวรัสตับอักเสบบี ซึ่งอาจ
มีผลต่อการศึกษาวิจัย 
 

5. สรุป 
การตรวจการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีโดยการ

ตรวจ anti-HCV ด้วยเครื่องอัตโนมัติ Architect plus 
i2000sr ที่ค่าจุดตัด 5.4 S/CO ratio มีความไว 100 % 
(95 % CI, 95.4-100) ความจำเพาะ 93.3 % (95 % 
CI, 86.1-97.5) และค่าทำนายผลบวก (PPV) 92.9 % 
(95 % CI, 85.9-96.6) ผลการตรวจวิเคราะห์ HCV 
core antigen มีความไว 98.7 % ความจำเพาะ 100 
% ค่าทำนายผลบวก (PPV) 100 % และค่าทำนายผล
ลบ (NPV) 98.9 % และมีความสอดคล้องกับการตรวจ 
HCV RNA ในระดับดีมากอย่างมีนัยสำคัญ (Kappa = 
0.988, p < 0.001)   
 

6. กิตติกรรมประกาศ 
ขอขอบคุณผู ้อำนวยการโรงพยาบาลธรรม 

ศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ หัวหน้าห้องปฏิบัติการเทคนิค
การแพทย์ หน่วยเวชระเบียน ที่อนุญาตให้มีการเก็บ
ข้อมูลที่ใช้ในการศึกษาวิจัย ขอบคุณ ผศ.ดร.ดวงเนตร 
พิพัฒน์สถิตพงศ์ คุณอนุรักษ์ เชื้อมั่ง คุณสุรีวัลย์ รื่นสุข 

ผู้ร่วมงาน ครอบครัว และมิตรสหาย สำหรับคำแนะนำ
ต่าง ๆ และขอบคุณความเมตตาอัลลอฮฺ ซุบฮานะฮุวะ
ตะอาลา ท่ีทำให้การศึกษาวิจัยในครั้งนี้สำเร็จลุล่วงตาม
เป้าหมาย 
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