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บทคัดยอ
หลังจากประเทศไทยมีการเรงการเขาถึงยาตานไวรัสแกผูปวยเอชไอวีมานานมากกวา10 ป พบวามีการ

ระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาในประชากรเกิดข้ึน การศึกษาคร้ังนี้คณะผู วิจัยไดวิเคราะหผลการตรวจเชื้อดื้ อยา
กอนเร่ิมการรักษาดวยยาตานไวรัสในผู ปวยเอชไอวี/เอดสรวมกับวัณโรคท่ี เปนอาสาสมัครของโครงการวิจัย
“การเร่ิมสูตรยาชนิดรับประทานวันละคร้ังท่ีประกอบดวยยาทีโนโฟเวียร ลามิวูดีนและอีฟาวิเรนซ ท่ี 4 สัปดาห
เปรียบเทียบกับท่ี 12 สัปดาหภายหลังจากการรักษาวัณโรคในผูปวยเอชไอว”ี ระหวางเดือนตุลาคม พ.ศ. 2552-
พฤษภาคม พ.ศ.2554 โดยมีวัตถุประสงค เพื่ อใหทราบความชุกและปจจัยท่ีสัมพันธ กับการพบเชื้ อดื้ อยา
ปฐมภูมิในผูปวยเอชไอว/ีเอดสชาวไทย จํานวนกลุมตัวอยางมี 155 ราย อายุเฉลี่ย (คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน) 37.9
(8.7) ปและรอยละ 78.1 เปนเพศชาย คามัธยฐาน (พิสัยระหวางควอรไทล) ของเซลลเม็ดเลือดขาวชนิด CD4
เทากับ 42 (17-107) เซลล/ลบ.มม. ความชุกของเชื้อเอชไอวีดื้อยาปฐมภูมิเทากับรอยละ 3.9 จําแนกเปนดื้อยา
กลุม nucleoside analogue reverse transcriptase inhibitors รอยละ 1.3 ยากลุม nonnucleoside reverse tran-
scriptase inhibitors รอยละ 1.9 และยากลุม protease inhibitors รอยละ 0.6 ไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (p>0.05) ของอายุ เพศ น้ําหนักตัว ปริมาณเซลลเม็ดเลือดขาวชนิด CD4 ในเลือด ปริมาณเชื้อเอชไอวี
ในเลือด สายพันธุยอยของเชื้อเอชไอวี และปจจัยเสี่ยงตอการติดเชื้อเอชไอวีในระหวางกลุมท่ีมีกับไมมีเชื้อดื้อยา
ปฐมภูมิ  ควรมีการศึกษาเชิงสํารวจของเชื้อดื้อยาปฐมภูมิในผูปวยเอชไอวีอยางสมํ่าเสมอเพื่อใหทราบถึงแนวโนม
ของการระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาในประเทศไทย

Abstract
 After a decade of scaling up of antiretroviral therapy in Thailand, the emergence of primary HIV-

1 drug resistance (HIVDR) was demonstrated. In this study the authors analyzed the baseline HIV-1 genotyping
assay of antiretroviral naive HIV-1 infected patients associated with tuberculosis (TB) enrolled to a ran-
domized control trial of 4 weeks versus 12 weeks of antiretroviral therapy after TB treatment between
October 2009 to May 2011. The purpose were to determine the prevalence of primary HIVDR  among
patients with HIV-1 infection/AIDS and factors related. Of 155 patients included in the study, 78.1% were
male and mean (SD) age was 37.9 (8.7) years. Median (IQR) CD4 cell counts were 42 (17-107) cell/
mm3. The prevalence of primary HIVDR was 3.9%.  The prevalence of primary HIVDR  to nucleoside
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analogue reverse transcriptase inhibitors, nonnucleoside reverse transcriptase inhibitors and protease inhibi-
tors were 1.3%,1.9% and 0.6% respectively. Compared clinical characteristics between patients with and
without primary HIVDR, there were no significant difference in age, sex, body weight, CD4 cell count, HIV-
1 RNA level, mode of HIV-1 transmission and HIV-1 subtype (p>0.05).  Regular surveillance of primary
HIVDR in HIV infected patients in Thailand should be done.
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บทนํา
การรักษาผูปวยเอชไอวี (HIV-1 infected

patient) ดวยยาตานไวรัส (antiretroviral therapy)
สงผลใหผู ปวยเอชไอวี มี อัตราป วยดวยโรคติดเชื้ อ
ฉวยโอกาส และอัตราตายลดลง(1) ในขณะเดียวกันมี
โอกาสเกิดเชื้อดื้อยาข้ึนในผูปวยท่ี รับประทานยาตาน
ไวรัสไมสมํ่าเสมอหรือใชสูตรยาตานไวรัส ท่ีไมสามารถ
ยับย้ังการแบงตัวของเชื้อไวรัสเอชไอวีไดอยางสมบูรณ
ผูปวยเหลานี้สามารถแพรเชื้อดื้อยาไปสูผู อ่ืน ทําให
มีการระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาในประชากรเกิดข้ึน
การตรวจพบเชื้ อดื้ อยาในผู ปวยเอชไอวี ท่ี ยังไม เคย
ไดรับยาตานไวรัสมากอนเนื่องจากการติดเชื้อดื้อยาหรือ
การเกิดเชื้อดื้อยาปฐมภูมิ (primary HIV-1 drug re-
sistance) เปนท่ีทราบกันดีในประเทศท่ีใชยาตานไวรัส
ในการรักษาผูปวยเอชไอวีมานาน เชน สหรัฐอเมริกา
และยุโรป ความชุกของการเกิดเชื้ อดื้ อยาปฐมภู มิ
อยูระหวาง รอยละ 12-23(2-4) เชื้อเอชไอวดีื้อยาปฐมภมิู
สงผลใหการตอบสนองตอการรักษาดวยยาตานไวรัส
ลดลง โดยมีระยะเวลาท่ีเชื้อเอชไอวีถูกทําใหลดจํานวน
จนตรวจไมพบนานข้ึน และระยะเวลาท่ีเกิดความลมเหลว
ตอการรักษาหลังจากตอบสนองตอการรักษาในตอน
แรกสั้นลง เม่ือเทียบกับผูปวยท่ีไมตดิเชือ้เอชไอวดีื้อยา(2)

ประเทศไทยเร่ิมมีโครงการเขาถึงยาตานไวรัส
สําหรับผู ปวยเอชไอวี /เอดสตั้ งแตป  พ.ศ. 2535
ในระยะแรกใช ยา Zidovudine (AZT) ตั วเดี ยว
ตอมาเปลี่ยนเปนสูตรยาตานไวรัสสองตัวคือ AZT รวม
กับ didanosine หรือ AZT ร วมกับ zalcitabine

ผูปวยท่ีเขาถึงยาตานไวรัสมีจํานวนไมมากเนื่องจากยา
ตานไวรัสมีราคาแพง ในป พ.ศ. 2543 เร่ิมมีการใช
สูตรยาตานไวรัสท่ีมีประสิทธิภาพสูง (Highly active
antiretroviral therapy, HAART) ในการรักษาผูปวย
เอชไอวี ตอมาราคายาตานไวรัสถูกลง รัฐบาลไทยจึง
เร่ิมโครงการยาตานไวรัสฟรีสําหรับผูปวยเอชไอวี/เอดส
ทุกราย (National Access to Antiretroviral Program for
People Living with HIV/AIDS) ตั้งแตป พ.ศ. 2536
เพื่อเรงการเขาถึงยาตานไวรัสแกผูปวยเอชไอวี/เอดส(5)

หลังจากนั้นจํานวนผูปวยเอชไอวีท่ีรักษาดวยยาตานไวรัส
ในประเทศไทยมีจํานวนเพิม่ข้ึนทุกป รายงานจาก UNAIDS
พบวาในป พ.ศ. 2554 มีผูปวยเอชไอวีท่ีรับยาตานไวรัส
จํานวน 225,272 คนในประเทศไทย(6)

องคการอนามัยโลกแนะนําใหประเทศท่ี มี
ทรัพยากรจํากัด มีการเฝาระวังการระบาดเชื้อเอชไอวี
ดื้อยาปฐมภูมิหลังจากเรงการเขาถึงยาตานไวรัส แกผู
ปวยเอชไอวีเพื่อใหม่ันใจวาสูตรยาตานไวรัสมาตรฐาน
ท่ีใชอยู ในปจจุบันยังมีประสิทธิผลในการรักษาผูปวย
เอชไอวี(7) ในประเทศไทยระหวาง ป พ.ศ. 2546-2549
มีการศึกษาเชงิสํารวจในผูท่ีติดเชือ้เอชไอวีไมนาน (recent
HIV infection) สองการศึกษาพบความชุกของเชื้อดื้อยา
ปฐมภูมิอยูระหวาง รอยละ 0-2 (8, 9) ตอมามีการศึกษา
แบบตัดขวางในผูปวยเอชไอวีท่ียังไมไดกินยาตานไวรัส
ท่ีมารับการรักษาท่ีคลินิคโรคติดเชื้อภาควิชาอายุรศาสตร
โรงพยาบาลรามาธิบดีระหวางพ.ศ. 2550-2553 พบ
ความชุกของเชื้อดื้อยาปฐมภูมิ รอยละ4.9(10)

เพื่ อให ทราบแนวโน มการระบาดของเชื้ อ
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เอชไอวีดื้อยาปฐมภูมิ คณะผูวิจัยไดศึกษาผลการตรวจ
เชื้อดื้อยาดวยวิธีจีโนทัยปกอนเร่ิมการรักษาดวยยาตาน
ไวรัสในผูปวยเอชไอวีรวมกับวัณโรคท่ีเปนอาสาสมัคร
ของโครงการวิจัยเร่ือง "การเร่ิมสูตรยาชนิดรับประทาน
วันละคร้ังท่ีประกอบดวยยาทีโนโฟเวียร ลามิวูดีนและ
อีฟาวิเรนซ ท่ี 4 สัปดาหเปรียบเทียบกับท่ี 12 สัปดาห
ภายหลังจากการรักษาวัณโรคในผูปวยเอชไอว"ี (Initia-
tion of a Once Daily Regimen of Tenofovir,
Lamivudine and Efavirenz after 4 Weeks Versus  12
Weeeks of Tuberculosis Treatment in HIV-1 infected
patients, TIME study)(11) ในระหวางป พ.ศ. 2552-
2554 วัตถุประสงคเพื่อทราบถึงความชุกของเชื้อดื้อยา
ปฐมภู มิ ในผู ป วยเอชไอวี /เอดสชาวไทยและป จจัย
ท่ีสัมพันธกับการพบเชื้อดื้อยาปฐมภูมิ

วัสดแุละวิธีการศึกษา
โครงการวิจัย TIME study เปนโครงการวิจัย

แบบสุ มชนิดเปด มีวัตถุประสงค เพื่ อเปรียบเทียบ
อัตราตาย ท่ี 1 ปของผูปวยเอชไอวีรวมกับวัณโรค ท่ีได
รับยาตานไวรัสสูตรทีโนโฟเวยีร ลามิวดูีนและ อีฟาวิเรนซ
ท่ี 4 สัปดาหเปรียบเทียบกับท่ี 12 สัปดาห ภายหลังจาก
การรักษาวัณโรคท่ีสถาบันบําราศนราดูร กรมควบคุมโรค
ระหว างเดื อนตุ ลาคม พ.ศ. 2552-พฤษภาคม
พ.ศ. 2554 โครงการวิ จัยนี้  ได รับอนุมัติจากคณะ
กรรมการจริยธรรม การวิจัย กรมควบคุมโรค อาสาสมัคร
ของโครงการวิจัยคือผูปวยเอชไอวี/เอดสรวมกับวัณโรค
ท่ียังไมไดรับยาตานไวรัส อายุระหวาง 18-65 ป และมี
ปริมาณเซลลเม็ดเลือดขาวชนิด CD4 ในเลือดนอยกวา
350 เซลล/ลบ.มม. กอนเร่ิมการรักษาดวยยาตานไวรัส
จะมีการเก็บขอมูล ลักษณะพื้นฐานของอาสาสมัคร ไดแก
เพศ อายุ น้ําหนักตัว ปจจัยเสี่ยงของการติดเชื้อเอชไอวี
และผลการตรวจทางหองปฏิบัติการไดแก ปริมาณเซลล
เม็ดเลือดขาวชนิด CD4 ในเลือด ปริมาณเชื้อเอชไอวีใน
เลือด (plasma HIV-1 RNA level) ผลการตรวจ
จีโนทัยป ของ HIV-1 pol gene ตําแหนงท่ีสังเคราะห

เอนซั ยม  reverse t ranscriptase และ protease
สายพันธยอยของเชื้อเอชไอวี (HIV-1 subtype)

วิธีการตรวจปริมาณเซลลเม็ดเลือดขาวชนิด
CD4ในเลอืดใชวิธี flow cytometry การตรวจปริมาณเชือ้
เอชไอวีในเลือดใชวิธี COBAS®AmpliPrep/COBAS®
TaqMan® HIV-1 test ซึ่งมีชวงของการตรวจปริมาณ
ไวรัส 40-10,000,000 กอปป/ลบ.มม. การตรวจ
จีโนทัยปของ HIV-1 pol gene ตําแหนงท่ีสังเคราะห
เอนซัยม  reverse transcriptase และproteaseใช
TRUEGENE HIV-1 genotyping kit และOpen Gene
DNA sequencing system(12) การหาสายพันธยอย
ของเชื้อเอชไอวีพิจารณาจากผลการตรวจจีโนทัยป

จากการตรวจจีโนทัยปหากพบมีการกลายพันธ
ของยีนท่ีสงผลใหมีการเปลี่ ยนแปลงของกรดอะมิโน
ในสายโปลีเปปไทดของเอนซัยม reverse transcriptase
และprotease ท่ีตรงกับรายการแสดงการกลายพันธของ
ยีนท่ีสัมพันธกับการดื้อยาขององคการอนามัยโลกป ค.ศ.
2009 (the World Health Organization's 2009 drug
resistance mutation list)(13) ใหถือวามีการกลายพันธ
ของยีนท่ีสัมพันธกับการดื้อยา เชื้อเอชไอวีดื้อยาหมายถึง
มีการกลายพันธของยีนท่ีสัมพันธกับการดื้อยาอยางนอย
หนึ่งตําแหนง

ลักษณะพืน้ฐานของผูปวยและผลการตรวจทาง
หองปฏิบัติการรายงานเปนความถ่ี (รอยละ) สําหรับ
ตัวแปรชนิดไมตอเนือ่ง (discrete variable) และ คาเฉลีย่
(สวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน) หรือมัธยฐาน (พิสัยระหวาง
ควอรไทล) สําหรับตัวแปรชนิดตอเนื่อง (continuous
variable) ในการเปรียบเทียบตัวแปรชนิดไมตอเนื่อง
ระหวางสองกลุมใช Fisher's exact test การเปรียบเทียบ
ตัวแปรชนดิตอเนื่องระหวางสองกลุมใช Mann-Whitney
U test คา p value ท่ี < 0.05 ถือวา มีนัยสําคัญทางสถิติ
การวิเคราะหทางสถิติใชโปรแกรม Statistical Package
for Social Sciences version 15 (SPSS Inc, Chicago, IL)
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ผลการศึกษา
ในระหว างเดื อนตุ ลาคม พ.ศ.  2552-

พฤษภาคม พ.ศ. 2554 มีผูปวยเอชไอวีรวมกับวัณโรค
เปน อาสาสมัคร ของโครงการ TIME study 156 ราย
มีผูปวยเสียชีวิต 1 รายกอนไดรับการตรวจจีโนทัยป
จึงเหลือผูปวยท่ีอยูในการศึกษานี้ 155 ราย ลักษณะ
พื้ นฐานของผู ปวยแสดงไว ในตารางท่ี  1 อายุเฉลี่ ย
(สวนเบี่ยงเบนมาตรฐาน) 37.9 (8.7) ป เปนเพศชาย
รอยละ78.1 คามัธยฐาน (พิสัยระหวางควอรไทล )
ของปริมาณเซลลเม็ดเลือดขาว CD4 ในเลือดคือ 42
(17-107) เซลล/ลบ.มม. คามัธยฐาน (พิสัยระหวาง
ควอรไทล) ของปริมาณ เชือ้เอชไอวีในเลือดคือ 582000
(229000-1730000) กอปป/มล. สายพันธยอยของ
เชื้อเอชไอวี ไดแก CRF01_AE (รอยละ 73.5), B
(รอยละ 22.6), CRF07_BC (รอยละ 1.9), D (รอยละ
1.3), K (รอยละ 0.6) ปจจัยเสี่ยงของการติดเชื้อ
เอชไอวีเกิดจากเพศสัมพันธแบบตางเพศ (hetero-
sexual) รอยละ 53.5, เพศสัมพันธแบบเพศเดียวกัน
(homosexual) รอยละ 14.2, จากเข็มฉีดยารอยละ 4.5

อีกรอยละ 27.7 ไมทราบปจจัยเสี่ยง
พบเชื้ อเอชไอวีดื้ อยาในผู ปวย 6 (รอยละ

3.9)ราย ความชุกของเชื้อดื้อยาปฐมภูมิเทากับ รอยละ
3.9 แตละรายดื้อตอยาตานไวรัสเพียง1กลุม ผูปวย 2
(รอยละ1.3) รายมีการกลายพันธของยีนท่ีสัมพันธ
กับการดื้อยากลุม nucleoside analogue reverse tran-
scriptase inhibitor (NRTIs) ไดแก F77L, K219E
ผู ปวย 3 (รอยละ1.9) รายมีการกลายพันธของยีน
ท่ีสัมพนัธกับการดือ้ยากลุม nonnucleoside reverse tran-
scriptase inhibitors (NNRTIs) ไดแก K103N, Y181C
และ G190A ผูปวย 1 (รอยละ 0.6)รายมีการกลายพนัธ
ของยีนท่ีสัมพันธกับการดื้อยากลุม protease inhibitors
(PIs)ไดแก M46L (ตารางท่ี 2) เม่ือเปรียบเทียบ
ลักษณะพื้ นฐานของผู ปวยท่ีพบเชื้ อดื้ อยากับผู ปวย
ท่ีไมพบเชื้อดื้อยาพบวาไมมีความแตกตางกันอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ (p>0.05) ของอายุ เพศ  น้ําหนักตัว
ปจจัยเสี่ยงตอการติดเชื้ อเอชไอวี ปริมาณเซลลเม็ด
เลือดขาวชนิด CD4 ในเลือด, ปริมาณเชื้ อเอชไอวี
ในเลือด และสายพันธยอยของเชื้อเอชไอวี (ตารางท่ี 3)

ลักษณะพื้นฐาน
อายุ, ป, คาเฉลี่ย (สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน)
เพศชาย, จํานวน (รอยละ)
น้ําหนักตัว, กก., คาเฉลี่ย (สวนเบ่ียงเบนมาตรฐาน)
เซลลเม็ดเลอืดขาวชนดิ CD4, เซลล/ลบ.มม., มัธยฐาน (พสิัยระหวางควอรไทล)
เซลลเม็ดเลือดขาวชนิด CD4, รอยละ, มัธยฐาน (พิสัยระหวางควอรไทล)
จํานวนไวรัสเอชไอว,ี กอปป/มล.,  มัธยฐาน (พสิัยระหวางควอรไทล)
จํานวนไวรัสเอชไอว,ี log กอปป/มล.,  มัธยฐาน (พสิัยระหวางควอรไทล)
สายพันธุยอยของเชื้อเอชไอว,ี จํานวน (รอยละ)
 CRF01_AE
 B
 CRF07_BC
 D
 K
ปจจัยเสี่ยงของการติดเชือ้เอชไอว,ี  จํานวน (รอยละ)
เพศสัมพันธแบบตางเพศ
เพศสมัพนัธแบบเพศเดียวกัน
ฉีดยาเสพติดเขาเสน
ไมทราบ

คา
37.9 (8.7)
121 (78.1)
53.7 (11.2)
42 (17-107)

6 (3-11)
582000 (229000-1730000)

5.7 (5.4-6.3)

114 (73.5)
35 (22.6)
3 (1.9)
2 (1.3)
1 (0.6)

83 (53.5)
22 (14.2)
7 (4.5)

43 (27.7)

ตารางท่ี 1 ลักษณะพื้นฐานของผูปวยเอชไอวี 155 ราย
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ลักษณะการกลายพันธของยีนท่ีสัมพันธกับการดื้อยา

> 1ตําแหนงของการกลายพันธุของยีนที่สมัพันธุกับการด้ือยา
> 1ตําแหนงของการกลายพันธุของยีนที่สัมพันธุกับการด้ือยากลม NRTIs
F77L
K219E
>1 ตําแหนงของการกลายพันธุของยีนที่สัมพนัธุกับการด้ือยากลม NNRTIs
K103N
Y181C
G190A
>1 ตําแหนงของการกลายพันธุของยีนที่สมัพันธุกับการด้ือยากลม PIs
M46L

จํานวน (รอยละ)

6 (3.9)
2 (1.3)
1 (0.6)
1 (0.6)
3 (1.9)
1 (0.6)
1 (0.6)
1 (0.6)
1 (0.6)
1 (0.6)

ตารางท่ี 2 แสดงความชุกและรูปแบบของการกลายพันธของยีนท่ีสัมพันธกับการดื้อยาในผูปวยเอชไอวี 155 ราย

ลักษณะพื้นฐาน

อายุ, ป, มัธยฐาน (พิสัยระหวางควอรไทล)
เพศชาย, จํานวน (รอยละ)
น้ําหนักตัว, กก., มัธยฐาน (พิสัยระหวางควอรไทล)
เซลลเมด็เลอืดขาวชนดิ CD4, เซลล/ลบ.มม.
 มัธยฐาน (พิสัยระหวางควอรไทล)
จํานวนเชือ้ไวรสัเอชไอว,ี กอปป/มล.
มัธยฐาน (พิสยัระหวางควอรไทล)
ปจจัยเสีย่งของการติดเชื้อเอชไอว,ี จํานวน (รอยละ)
เพศสัมพันธแบบตางเพศ
เพศสมัพนัธแบบเพศเดียวกัน
ฉีดยาเสพติดเขาเสน
ไมทราบ
สายพันธุยอยของเชื้อเอชไอว,ี จํานวน (รอยละ)
 CRF01_AE
 B
 CRF07_BC
 D
 K

มี
(จํานวน 6 ราย)

36.5  (32-42.8)
4 (66.7)

50.8 (42.1-63.3)
36 (17-174)

554500
(25125-2227500)

4 (66.7)
1 (16.7)

0
1 (16.7)

5 (83.3)
1 (16.7)

0
0
0

ตารางท่ี 3 เปรียบเทียบลักษณะพื้นฐานของผูปวยเอชไอวีท่ีมีและไมมีเช้ือดื้อยาปฐมภูมิ

ไมมี
(จํานวน 149 ราย)

38 (31-44)
117 (78.5)

54.7 (48-59.7)
42 (17-106)

582000
(242500-1720000)

79 (53)
21 (14.1)
7 (4.7)

42 (28.2)

109 (73.2)
34 (22.8)
3 (2.0)
2 (1.3)
1 (0.7)

P Value

0.996
0.393
0.598
0.886

0.469

0.382

0.447



48

Disease Control Journal  Vol 39 No. 1  Jan - Mar 2013                             Primary HIV-1 Drug Resistance in Bamrasnaradura

วิจารณ
ความชุ กของเชื้ อดื้ อยาปฐมภู มิ ในผู ป วย

เอชไอวีมีความแตกตางกันในแตละภูมิภาค จากการ
รวบรวม และสั งเคราะห รายงานการศึ กษาเก่ี ยว
กับความชุกของเชื้อดื้อยาปฐมภูมิในทุกภูมิภาคท่ัวโลก
จนถึ งป  พ.ศ. 2552 พบว าความชุ กของเชื้ อดื้ อ
ยาปฐมภู มิในทวีปอเมริกาเหนืออยู ท่ี รอยละ 12.9,
ทวีปยุโรปรอยละ 10.9, ภูมิภาคละตินอเมริกา รอยละ
6.3, ทวีปอัฟริการอยละ 4.7, ทวีปเอเซียรอยละ 4.2(14)

จะเห็นไดวาความชุกของเชื้อดื้อยาปฐมภูมิในทวีปเอเซีย
และอัฟริกาต่ํากวาในทวีปอเมริกาเหนือและยุโรป ท้ังนี้
สืบเนื่ องจากการใชยาตานไวรัสรักษาผู ปวยเอชไอวี
ในทวี ปอเมริ กาเหนื อและยุ โรปมี มานานกว าและ
แพรหลายมากกวาในทวีปเอเซียและอัฟริกา จึงมีโอกาส
เกิดการระบาดของเชื้อดื้อยามากกวา การศึกษาคร้ังนี้
เปนการศึกษาในระหวางพ.ศ. 2552-2554 พบความชกุ
ของเชื้อดื้อยาปฐมภูมิในผูปวยเอชไอวี ชาวไทย รอยละ
3.9 เม่ื อเทียบกับการศึกษากอนหนานั้ นของสมนึก
สังฆานุภาพและคณะระหวางพ.ศ. 2550-2553 พบ
ความชุกของเชื้ อดื้ อยาปฐมภู มิอยู ท่ี รอยละ 4.9(10)

แสดงวาแนวโนมของความชุกของเชื้อดื้อยาปฐมภูมิใน
ประเทศไทยยังไมเพิ่มข้ึนและอยู ในระดับต่ํา ผลการ
ศึกษาคร้ังนี้สนับสนุนสูตรยาตานไวรัสเอชไอวีสูตรแรก
(first-line antiretroviral therapy) ท่ีใชในปจจุบันวา
ยังคงใชได

ผลการศึกษาคร้ังนี้ยังพบวามีความชุกของเชื้อ
ดื้อยาปฐมภูมิตอยากลุม NNRTIs มากท่ีสุด รองลงไป
เปนกลุม NRTIs และ PIs ตามลําดับ ซึ่งแตกตางจาก
ในทวีปอเมริกาเหนือและยุโรปท่ีพบเชื้อดื้อยาปฐมภูมิ
ตอกลุม NRTIs มากท่ีสุด อาจเปนเพราะวาในทวีป
อเมริกาเหนอื และยุโรปมีการใชสตูรยาตานไวรัสท่ีมี NRTIs
ตัวเดียวหรือ 2 ตัวในชวงระยะเวลากอนป พ.ศ. 2539
ทําใหเกิดการดื้อยากลุมนี้มาก อยางไรก็ตาม หลังป พ.ศ.
2539 แนวโนมของเชื้อดื้อยาตอ NRTIs ลดลง เนื่องจาก
มีการเปลี่ ยนเปนใช HAART แทนในขณะเดียวกัน
แนวโนมเชื้อดื้อยากลุม NNRTIs เพิ่มข้ึน(14) แมใน

ประเทศไทยมีการใชสตูรยาตานไวรัสท่ีมี NRTIs ตัวเดยีว
หรือ 2 ตัว ในระยะแรกเชนเดียวกัน แตการใชไม
แพรหลาย เนื่ องจากยามีราคาแพงจึงไม เกิดการดื้ อ
ยากลุม NRTIs มากเทากับกลุม NNRTIs  การท่ีพบเชื้อ
ดื้อยากลุม NNRTIs มากอธิบายไดจากสูตรยาตานไวรัส
ท่ีใชเปนสูตรเร่ิมตนในประเทศไทยคือสูตรท่ีมี NNRTIs
เปนพื้นฐานรวมกับ NRTIs 2 ตัว หากมีความลมเหลว
จากสตูรยาเร่ิมตนจึงเปลีย่นเปนสตูรท่ีมี PIs  จึงมีการใชยา
ตานไวรัสกลุม NNRTIs และ NRTIs มากทําใหมีโอกาส
เกิดการดื้อยาสูง นอกจากนี้ยากลุม NNRTIs ไดแก
nevirapine และ efavirenz มีโอกาสท่ีเกิดการดื้อยาไดงาย
เนื่องจากหากมีการกลายพันธุของยีนของเชื้ อเอชไอวี
ตําแหนงท่ีเก่ียวของกับการออกฤทธิ์ของยา NNRTIs
เพียง 1 ตําแหนง ก็ทําใหดื้อยาได(15) นอกจากนี้เชื้อ
ไวรัสท่ีมียีนกลายพันธุท่ีสัมพันธกับการดื้อยา NNRTIs
บางตัวไดแก K103N และ Y181C ดังท่ีพบในการ
ศึกษานี้  ยังมีความแข็งแรงเทาเดิมสามารถตรวจพบ
ในผูปวยไดนาน ตางจากเชื้อไวรัสท่ีมียีนดื้อยากลุมอ่ืน
ท่ีมีความออนแอแบงตัวชาเม่ือเวลาผานไปหากไมไดรับ
ยาต านไวรั สจะถูกแทนท่ี ด วยเชื้ อไวรั สท่ี ไม ดื้ อยา
(wild type) กลายเปนประชากรสวนนอยจนไมสามารถ
ตรวจพบดวยวิธีจีโนทัยป(16)

ผลการศึกษาคร้ั งนี้ ไมพบมีความแตกต าง
ของลักษณะพื้ นฐานและปจจัยเสี่ ยงของการติดเชื้ อ
เอชไอวีระหวางผูปวยท่ีมีและไม มีเชื้ อดื้ อยาปฐมภูมิ
ซึ่ งตรงกับผลการศึกษาของสมนึก สังฆานุภาพและ
คณะ(10)

ผลการศึกษาอ่ืนท่ีใช เกณฑการวินิจฉัยการ
กลายพันธุของยีนท่ี สัมพันธ กับการดื้ อยา แตกตาง
จากการศึกษานี้พบวาปริมาณเซลลเม็ดเลือดขาวชนิด
CD4 ในกลุมท่ีมีเชื้อดื้อยาต่ํากวากลุมท่ีไมมีเชื้อดื้อยา
อย างมีนั ยสําคัญทางสถิติ (17) บางการศึกษาพบว า
อายุมากกวา 25 ป(18) เชื้อเอชไอวีสายพันธุยอย B(19, 20)

เปนปจจัยท่ีสัมพันธกับเชื้อดื้อยาปฐมภูมิ
ขอจํากัดของการศึกษาคร้ังนี้คือจํานวนกลุม

ตัวอยางมีไมมาก จึงไมอาจนําผลการศึกษามาเปน



49

วารสารควบคุมโรค ปที่ 39 ฉบับที่ 1 ม.ค. - มี.ค. 2556   เชื้อเอชไอวีดื้อยาปฐมภูมิในผูปวยเอชไอวี/เอดสของสถาบันบําราศนราดูร

ตัวแทนในระดับประเทศ อีกประการหนึ่งคือ การศึกษานี้
ใชกลุมตัวอยางท่ีเปนผูปวยเอชไอวีระยะทาย ซึ่งอาจมีผล
ทําใหการตรวจพบการติดเชื้อเอชไอวีดื้อยาไดนอยกวา
ความเปนจริงเนื่องจากเชื้อเอชไอวีดื้อยามีความสามารถ
ในการแบงตัวนอยกวาเชื้อเอชไอวีท่ีไมดื้อยาในผูปวย
ท่ีไมไดรับยาตานไวรัสเม่ือเวลาผานไป เชื้อเอชไอวีดื้อยา
จะลดจํานวนลงจนกลายเปนประชากรสวนนอยทําให
ลดโอกาสตรวจพบเชื้ อเอชไอวีดื้ อยาโดยวิธี จี โนทัยป
การศึกษาความชุกของเชื้อดื้อยาปฐมภูมิคร้ังตอไปควร
ดําเนินการในผูปวยเอชไอวีท่ีเพิ่งติดเชื้อไมนาน

สรปุ
ความชุ กของเชื้ อดื้ อยาปฐมภู มิ ในผู ป วย

เอชไอว/ีเอดสของสถาบันบําราศนราดรูอยูท่ี รอยละ 3.9
โดยพบความชกุของเชือ้ดือ้ยาตอยาตานไวรัสกลุมNNRTIs
มากท่ีสุด นี่แสดงถึงมีการระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาใน
ประชากรหลังจากการเรงการเขาถึงการรักษาดวยยา
ตานไวรัสมานานมากกวา 10 ปในประเทศไทย ควรมีการ
ศึ กษาเชิ งสํารวจของเชื้ อดื้ อยาปฐมภู มิ ในผู ป วย
เอชไอวีอยางสมํ่าเสมอเพื่ อใหทราบถึงแนวโนมของ
การระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาในประเทศไทย
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