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บทคัดยอ
การเฝาระวังการระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาในการศึกษาคร้ังนี้ ไดศึกษาจากกลุมผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อ

เอชไอวี ท่ีกินยาตานไวรัสนานมากกวา 6 เดือน และ ท่ีไมไดกินยาตานไวรัส จาก 18 จังหวัด จากทุกภาคของ
ประเทศไทย รวมท้ังสิ้น 493 ราย  ผูปวยท่ีกินยาตานไวรัสสวนใหญกินยาสูตร GPO-VIR รอยละ 49.0 เม่ือทําการ
ตรวจหา ปริมาณไวรัสในตัวอยางพลาสมาของผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวี 493 ราย พบวา ผูปวยท่ีกินยาตานไวรัส
7 ราย และผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส 160 ราย มีปริมาณไวรัสในพลาสมา > 1,000 copies/ml  และตรวจหา
การดื้อยาตานไวรัสตอไป ในกลุมผูปวยท่ีกินยาตานไวรัส 6 ราย ตรวจพบการดื้อยาตานไวรัสในกลุม NRTIs  เฉพาะ
ตอยา 3TC (และ FTC) จํานวน 4 ราย สวนการดื้อยาตานไวรัสในกลุม NNRTIs  พบการดื้อตอยา NVP 6 ราย
และ EFV 2 ราย แตตรวจไมพบการดื้อยาตานไวรัสในกลุม PIs ในกลุมผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส มี 8 ราย
ท่ีตรวจไมพบการดื้อยาตานไวรัสในกลุม NRTIs แตพบการดื้อยาตานไวรัสในกลุม NNRTIs 5 ราย โดยดื้อตอยา
NVP 5 ราย และ EFV 2 ราย  และตรวจพบการดื้อยาตานไวรัสในกลุม PIs ในผูปวย 3 ราย โดยดื้อตอยา IDV และ
APV/FPV การเฝาระวังการระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาตานไวรัสคร้ังนี้ พบวากลุมผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวี
ท่ีรักษาดวยยาตานไวรัสมีอัตราการดื้อตอยาตานไวรัสกลุม NRTIs และ/หรือ NNRTIs เฉลี่ย รอยละ 2.0 (6/292)
โดยกลุมผูปวยท่ีกินยาตานไวรัสนาน > 6 เดือน - 1 ป มีอัตราการดื้อยาตานไวรัสสูงสุด รอยละ 3.4 (2/58) สําหรับ
กลุมผูปวยท่ีไมไดรักษาดวยยาตานไวรัส พบอัตราการดื้อตอยาตานไวรัสสูง รอยละ 4.3 (8/183) โดยมีการดื้อ
ตอยาตานไวรัสในกลุม NRTIs หรือ PIs และโดยรวมแลวกลุมผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวีท้ังหมด ตรวจพบอัตรา
การดื้อยาตานไวรัสเฉลี่ย รอยละ 2.9 (14/475)

Abstract
In this study, surveillance of HIV-1 antiretrovral drug resistance was conducted on 493 cases of

both AIDS/HIV infected patients who received ARV drug treatment for more than 6 months and also ARV-
na?ve patients from 18 provinces in all parts of Thailand. Most of  patients recieving ARV were treated with
GPO-VIR (49.0%).  All plasma samples of 493 patients were assessed for viral load level and 7 ARV
treated patients and 160 ARV-naïve patients had viral load > 1,000 copies/ml that were further analyzed for
HIV-1 antiretrovral drug resistance by genotyping assay. In ARV treated group, NRTI drug resistant mutation
that associated with resistance to 3TC (and FTC) was found in 4 of 6 patients who having HIV drug
resistance. For NNRTI drug resistance, resistance to NVP and EFV were found in 6 and 2 patients respec-
tively.  PIs-associated mutations were also found in all 8 ARV treated patients but no one was resistant to
PIs.  In ARV-naive group, no NRTI drug resistance was found in all 8 patients but 5 patients showed NNRTI
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drug resistance with resistance to NVP and EFV in 5 and 2 patients respectively.  PIs-associated mutations
were also found in 3 ARV-na?ve patients with resistant to IDV and APV/FPV.  In conclusion, the percent-
age of ARV drug (NRTIs and/or NNRTIs) resistance was 2.0% (6/292) in ARV treated group, with
maximum rate of 3.4% (2/58) in patients treated for more than 6 month to 1 year.    In ARV-na?ve group,
however, 4.3% (8/183) of ARV drug (NNRTIs or PIs) resistance were found.  The overall rate of HIV drug
resistance in all AIDS/HIV infected patients was 2.9% (14/475) in this study.

บทนํา
การคาดประมาณผู ติดเชื้ อเอดสและผู ปวย

เอดสในประเทศไทย โดยคณะผูเชี่ยวชาญ Thai Work-
ing Group และทีม A2 (The Asian Epidemic Model
(AEM) Projection for HIV/AIDS in Thailand:
2005-2025) ไดคาดประมาณตัวเลขผูติดเชื้อเอดส
และผูปวยเอดส ในป พ.ศ.2553 คาดวาจะมีผูใหญท่ีติด
เชื้อเอดสสะสมประมาณ 1,138,020 ราย เปนผูใหญ
ท่ีเสียชีวิตจากโรคเอดสประมาณ 641,633 ราย เปน
ผูใหญท่ีติดเชื้อและผูปวยเอดสท่ียังมีชีวิตอยูประมาณ
499,324 ราย และคาดวาจะมีผูใหญท่ีติดเชื้อเอชไอวี
รายใหม 10,853 ราย และจากรายงานสถานการณผูปวย
เอดสและผูติดเชื้อท่ีมีอาการในประเทศไทยลาสุด (31
สิงหาคม 2553) สํานักระบาดวิทยารายงานวามีจํานวน
ผูปวยเอดสท้ังสิ้น จํานวน 368,921 ราย เสียชีวิตแลว
จํานวน 97,694 ราย แนวโนมของผูปวยเอดส และผูท่ี
เสียชีวิตดวยโรคเอดสลดลงกวาในอดีตท่ีผานมา เนื่อง
จากการรักษาผูปวยเอดสดวยยาตานไวรัสทําใหผูปวย
มีชีวติท่ียืนยาวและมีคุณภาพชวีิตท่ีดีข้ึน จึงทําใหมีผูปวย
เอดสและผูเสียชีวิตจากโรคเอดสลดลงกวาในอดีต(1)

กระทรวงสาธารณสุข โดยกรมควบคุมโรค
ไดเร่ิมใหบริการการรักษาดวยยาตานไวรัสตั้งแต พ.ศ.
2534 เปนตนมา และมีการพัฒนาการใหบริการอยาง
ตอเนื่อง ในระยะแรกยาตานไวรัสเอชไอวีเปนแบบตอง
รับประทานสามชนิดพรอมกัน และมีราคาแพง จึง

สามารถใหบริการผู ปวยเอดสได จํานวนนอย ตอมา
องคการเภสัชกรรมสามารถรวมสูตรยาท้ังสามชนิด บรรจุ
เปนเม็ดเดียว ประกอบดวย d4T+3TC+NVP (GPO-
VIR) และ AZT+3TC+NVP (GPO-VIR Z) ซึ่งสะดวก
กับผูปวยในการกินยาไดผลดี และมีราคาถูกท่ีสุด เม่ือ
เปรียบเทียบกับยาตานไวรัสสูตรอ่ืน(2) และยังสามารถ
พัฒนายาตานไวรัสชนิดอ่ืนไดอีกหลายชนดิ ทําใหราคายา
ตานไวรัสถูกลง สามารถใหบริการรักษาผูปวยเอดสได
เปนจํานวนมากข้ึน  ในปงบประมาณ 2547 รัฐบาลมี
นโยบายขยายการใหบริการการรักษาดวยยาตานไวรัส
กับผูปวยเอดสจํานวน 50,000 ราย(3) กรมควบคุมโรค
โดยสํานกัโรคเอดส วณัโรค และโรคตดิตอทางเพศสมัพนัธ
จึงจัดทําโครงการการเขาถึงบริการยาตานไวรัสเอดส
ระดับชาติสําหรับผู ติดเชื้ อเอชไอวีและผู ป วยเอดส
(National Access to Antiretroviral Program for PHA:
NAPHA) เพื่อรองรับการใหบริการการรักษาแกผูปวย
เอดส จํานวนดั งกลาว จนถึงปจจุบันมีผู ติดเชื้ อและ
ผูปวยเอดสมากกวา 200,000 ราย ท่ีไดรับการรักษา
ดวยยาตานไวรัสในโครงการของสํานักงานหลักประกัน
สุขภาพแหงชาติ  และโครงการตางๆ ของกระทรวง
สาธารณสุข และหนวยงานอ่ืนๆ   ทําใหผูติดเชื้อเอชไอวี
และผู ปวยเอดส  สามารถมีชีวิตเปนปกติอยู ได เปน
เวลานาน

เป าหมายของการรั กษาด วยยาต านไวรั ส
เอชไอวี (antiretroviral drug, ARV drug) ก็เพื่อชวย

ประเด็นสําคัญ Keywords
การเฝาระวัง การดื้อยา Surveillance, drug resistance,
ยาตานไวรัส Antiretroviral drugs
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ควบคมุปริมาณไวรัสในกระแสเลอืดของผูตดิเชือ้เอชไอว/ี
ผูปวยเอดส ใหลดต่าํลงจนตรวจวดัไมไดเปนเวลานานท่ีสดุ
รวมท้ังเพื่อชวยฟนฟูและรักษาระดับของจํานวนเซลล
CD4 ใหสูงข้ึน เพื่อชวยลดความเสี่ยงของผูปวยจากการ
ติดเชื้อฉวยโอกาส อยางไรก็ตามยังสามารถพบปญหา
ในการรักษาดวยยาตานไวรัสไดเสมอ ในผูปวยบางราย
แมยาตานไวรัสจะสามารถกดปริมาณไวรัสในพลาสมาให
ลดต่ําลงจนตรวจไมได แตก็ยังคงมีระดับเซลล CD4
ท่ีต่ําอยู   ผูปวยบางรายประสบความลมเหลวในการรักษา
ดวยยาตานไวรัส โดยยังคงมีปริมาณไวรัสท่ีสูงอยูไมวา
จะมีระดับเซลล CD4 ท่ีต่ําหรือเพิ่มสูงข้ึนก็ตาม(4) ดังนั้น
ผูปวยทุกคนท่ีไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัส จึงตองมี
การตรวจทางหองปฏิบัติการเพื่ อติดตามประเมินผล
การรักษาดวยยาตานไวรัส โดยการตรวจหาปริมาณไวรัส
(HIV-1 viral load) และ ปริมาณเซลล CD4 เปนระยะๆ
และเนื่องจากเชื้อเอชไอวีเปนไวรัสท่ีมีการกลายพันธุสูง
จึงเกิดสายพันธุดื้อยาตานไวรัสไดงาย ซึ่งจะเปนปญหา
ตอการดูแลรักษา ดังนั้นผูปวยท่ีประสบความลมเหลว
จากการรักษาดวยยาตานไวรัส จะตองไดรับการตรวจ
หาเชื้อเอชไอวีท่ีดื้อยาตานไวรัสดวย เพื่อชวยใหแพทย
ผู ทําการรักษาสามารถปรับเปลี่ ยนสูตรยาตานไวรัสท่ี
เหมาะสมตอไปได นอกจากนี้ยังจะตองมีการศึกษาเพื่อ
เฝาระวังการระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาตานไวรัสท้ัง
ในกลุมผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวีท่ีไดรับการรักษา
และไมไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัส เปนประจําอยาง
ตอเนื่ อง เพื่ อชวยแสดงถึงแนวโนมของการเกิดเชื้ อ
เอชไอวีดือ้ยาตานไวรัส  ซึง่จะใชเปนขอมูลในการวางแผน
ปองกันการแพรระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาตานไวรัส
ตอไป การศึกษานี้มีวัตถุประสงค

1.  เพื่อตรวจหาเชื้อเอชไอวีดื้อยาตานไวรัส
จากกลุ มตัวอยางผู ปวยเอดส/ผู ติดเชื้อเอชไอวี ท่ี รับ
การรักษาดวยยาตานไวรัส และมีปริมาณไวรัสเพิ่มข้ึน
และท่ียังไมไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัส โดยตรวจหา
การกลายพันธุของยีน pol  ของเชื้อเอชไอวี

2. เพื่อเก็บรวบรวมและวิเคราะห  เผยแพร
ขอมูลการกลายพันธุ ของเชื้ อเอชไอวีดื้ อยาท่ี ระบาด

ในประเทศไทย เพื่ อการนําไปใชทางระบาดวิทยา
วิ เคราะห เพื่ อวางแนวทางในการปองกันการระบาด
การวางแผนติดตามและรักษาโรคเอดส ในประเทศไทย
ไดอยางมีประสิทธิภาพ

วัสดแุละวิธีการศึกษา
ประชากรเปาหมาย

ผู ปวยเอดส /ผู ติดเชื้ อเอชไอวี ท่ี รักษาดวย
ยาตานไวรัส และท่ียังไมไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัส
ประชากรตัวอยาง

ผู ปวยเอดส /ผู ติดเชื้ อเอชไอวี ท่ี รักษาดวย
ยาตานไวรัส มาแลวอยางนอย 6 เดือน และท่ียังไมได
รับการรักษา จํานวนรวมท้ังสิ้น 493 ราย
การสุมตัวอยาง

เลือกกลุมตัวอยางจากกลุมประชากรท่ีรักษา
ดวยยาตานไวรัสอยางนอย 6 เดือน และท่ี ยังไมได
รับการรักษาในจังหวัดเชียงราย เชียงใหม นาน พะเยา
ตาก พษิณุโลก สุโขทัย นครราชสมีา สุรินทร มหาสารคาม
ยโสธร เลย ศรีสะเกษ อุบลราชธาน ีจันทบรีุ นครศรีธรรมราช
พัทลุง และสงขลา พรอมเก็บขอมูลผูปวยโดยใชแบบ
สอบถาม โดยในแบบสอบถามจะมีสวนของประวัติ
ผูปวยขอมูลเบื้องตนการกินยาตานไวรัส และผลการ
ตรวจทางหองปฏิบัติการท่ีผานมา
การตรวจทางหองปฏิบัติการ

เก็บรวบรวมตัวอยางเลือดจากกลุ มตัวอยาง
ผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวี ท่ีรักษาดวยยาตานไวรัส
ในโครงการการเขาถึงบริการยาตานไวรัสเอดสระดับชาติ
สําหรับผูติดเชือ้เอชไอว/ีผูปวยเอดส   และกลุมท่ียังไมได
รับการรักษาดวยยาตานไวรัส โดยเจาะเลือดตัวอยาง 1
หลอด ใสในหลอดเก็บเลือดสําเร็จรูปสูญญากาศท่ี มี
สารกันเลือดแข็ง K3EDTA จํานวน 6 มิลลิลิตร นําไป
แยกพลาสมาเพื่อตรวจหาปริมาณไวรัสเอชไอวี (HIV-1
Viral Load) และตรวจหาการดื้อยาตานไวรัสของเชื้อ
เอชไอวี เก็บรวบรวมขอมูลจากผลการตรวจทางหอง
ปฏิบัติการ นํามาวิเคราะหตําแหนงยีนของเชื้ อไวรัส
เอชไอวี ท่ี เกิ ดการกลายพันธุ  และเปนสาเหตุ ของ
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การเกิดเชื้อไวรัสดื้อยาตานไวรัส
วิธีการตรวจหาปริมาณไวรัส (Viral load)
ทําการตรวจหาปริ มาณไวรั สในตั วอย าง

พลาสมา โดยวิธี Cobas TaqMan HIV-1 Test ซึ่งมี
ชวงการตรวจปริมาณไวรัส 40-10,000,000 copies/ml

วิธีการตรวจหาการด้ือยาตานไวรัส
ผู ปวยเอดส /ผู ติดเชื้ อเอชไอวี ท่ี รักษาดวย

ยาตานไวรัส และไมไดรับการรักษาในรายท่ีมีปริมาณ
ไวรัส  >1,000 copies/ml   จะทําการตรวจหาเชือ้เอชไอวี
ดือ้ยาตานไวรัสดวยวธิ ีTruegene HIV-1 Genotypic drug
resistant testing ตอไป

ผลการศึกษา
1.  จํานวนและขอมูลท่ัวไปของผูปวยเอดส/

ผูติดเชื้อเอชไอวีทําการสุมเลือกกลุมตัวอยางจากกลุม
ประชากรเปาหมายท่ี รักษาดวยยาตานไวรัสเปนเวลา

อยางนอย 6 เดือน และกลุมท่ี ยังไมได รับการรักษา
เก็บขอมูลผูปวยโดยใชแบบสอบถาม ซึ่งในแบบสอบถาม
จะมีสวนของประวัติผูปวย ขอมูลเบื้องตนของการกินยา
ตานไวรัส และผลการตรวจทางหองปฏิบัติการท่ีผานมา
ใน 18 จังหวัด จากทุกภาคของประเทศไทย คือ จังหวัด
เชียงราย เชียงใหม นาน พะเยา ตาก พิษณุโลก สุโขทัย
นครราชสีมา สุรินทร มหาสารคาม ยโสธร เลย ศรีสะเกษ
อุบลราชธาน ีจันทบรีุ นครศรีธรรมราช พัทลงุ และสงขลา
จํานวนผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวีท้ังสิ้น 493 ราย
เปนเพศหญิงมากกวาเพศชาย  มีชวงอายุตั้งแต 2 - >50
ป โดยสวนใหญ มีอายุในชวง 36-50 ป รอยละ 50.7
ผูปวยท่ีไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัส มีจํานวน 295
ราย สวนใหญกินยาตานไวรัสสูตรยา GPO-VIR รอยละ
49.0 และกินยาตานไวรัสนาน > 3 ป รอยละ 22.9
และผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส มีจํานวน 198 ราย
รอยละ 40.2  ดังแสดงไวในตารางท่ี 1

ตารางท่ี 1 สรุปขอมูลท่ัวไปของผูปวยเอดส/ผูติดเช้ือเอชไอวีท่ีรักษาดวยยาตานไวรัส และระยะเวลาท่ีกินยาตานไวรัสและ
ผูปวยท่ีไมไดรักษาดวยยาตานไวรัส

ขอมูลผูปวย
เพศ

ชาย
หญิง

ไมทราบขอมลู
ชวงอายุ

2-7 ป
8-25 ป
26-35 ป
36-50 ป
> 50 ป
ไมทราบขอมลู

สูตรยาตานไวรสัทีใ่ช
สูตร GPO-VIR
สูตร GPO-VIR Z
สูตรอ่ืนๆ ที่ไมมี PIs
สูตรอ่ืนๆ ที่มี PIs
ไมทราบขอมลู

ระยะเวลาทีกิ่นยาตานไวรสั
> 6 เดือน - 1 ป
>1-2 ป
>2-3 ป
>3 ป
ไมไดกินยาตานไวรสั

จํานวน  (ราย)

217
269
7

1
23
157
250
47
15

145
59
61
20
11

59
53
70
113
198

รอยละ

44
54.6
1.4

0.2
4.7
31.8
50.7
9.5
3

49.0
19.9
20.6
6.8
3.7

12
10.7
14.2
22.9
40.2
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2. ผลการตรวจหาปริมาณไวรัส เม่ือทําการ
ตรวจหาปริมาณไวรัส (HIV-1 Viral load) ในตัวอยาง
พลาสมาของผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวี 493 ราย
ในกลุมผูปวยท่ีกินยาตานไวรัส พบวามีจํานวน 237, 46
และ 12 ราย ท่ีมีปริมาณไวรัสในพลาสมา < 40, 40-
1,000 และ > 1,000 copies/ml  ตามลําดับ  สําหรับ

กลุมผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส พบผูปวยจํานวน 12
11 และ 175 ราย ท่ีมีปริมาณไวรัสในพลาสมา < 40  40-
1,000 และ > 1,000 copies/ml ลําดับผลการ
ตรวจหาปริมาณไวรัสของผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวี
เ ม่ื อจําแนกตามระยะเวลาการกินยาต านไวรัสและ
ตามปริมาณเซลล CD4 แสดงไวในตารางท่ี 2

ตารางท่ี 2 ผลการตรวจหาปริมาณไวรัสของผูปวยเอดส/ผูติดเช้ือเอชไอวีท่ีรักษาดวยยาตานไวรัส และไมไดรักษา
จําแนกตามระยะเวลาการกินยาตานไวรัส และปริมาณเซลล CD4

ผูปวยท่ีมี
VL <40
copies/ml

40
42
59
96
237
12
249

52
75
99
23
249

ผูปวยท่ีมี
VL 40-1,000

copies/ml

16
10
7
13
46
11
57

14
22
16
5
57

ผูปวยท่ีมี
VL >1,000
copies/ml

3
1
4
4
12
175
187

31
52
79
25
187

การจําแนกกลุมผูปวย

ตามระยะเวลาการกินยาตานไวรสั
> 6 เดือน - 1 ป
>1-2 ป
>2-3 ป
>3 ป
รวม
ไมไดกินยาตานไวรสั
รวมทัง้สิน้
ตามปริมาณเซลล CD4  (cells/µl)
<200
200-400
> 400
ไมทราบขอมลู
รวม

3. ผลการตรวจหาตําแหนงการกลายพันธุ
และการดื้อยาตานไวรัส เม่ือนําตัวอยางพลาสมาของ
ผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวี ท่ีกินยาตานไวรัส 7 ราย
(จาก 12 ราย) และท่ีไมไดกินยาตานไวรัส 160 ราย
(จาก 175 ราย) ท่ีมีปริมาณไวรัส > 1,000 copies/ml
และมีปริมาตรมากพอ มาตรวจหาเชื้อเอชไอวีดื้อยาตาน
ไวรัสโดยวิธี Trugene HIV-1 Genotypic drug resistant

testing พบวาผูปวยท่ีกินยาตานไวรัส 6 ราย (DR1-
DR6) และผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส 8 ราย (DR7-
DR14) สามารถตรวจพบการกลายพันธุ ในตําแหนง
ตางๆ บนยีน Reverse transcriptase (RT) และ Protease
(PR) ท่ีสงผลใหเกิดการดื้อตอยาตานไวรัสได ดังราย
ละเอียดท่ีแสดงไวในตารางท่ี 3
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ตารางท่ี 3 ตําแหนงการกลายพันธุบนยีน Reverse transcriptase (RT) และ Protease (PR) ท่ีทําใหเกิดการดื้อยาตานไวรัส
ท่ีพบในผูปวยเอดส/ผูติดเช้ือเอชไอวีท่ีกินยาตานไวรัส 6 ราย (DR1-DR6) และผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส 8 ราย
(DR7-DR14) ท่ีมีปริมาณไวรัส > 1,000 copies/ml

PR mutation

I13V, G16E, K20R, M36I,
H69K, L89M
L10V, I13V, G16E, K20R,
M36I, H69K, L89M
L10I, I13V, G16E, M36I,
H69K, L89M
L10I, I13V, M36I, H69K,
L89M
I13V, M36I, H69K, L89M
G16E, M36I, H69K, T74P,
L89M
L10V, I13V, G16E, K20R,
M36I, L63T, H69K, L89M
L10V, K20R, M36I, H69K,
L89M
I13V, K20R, M36I, L63P,
H69K, L89M/V, I93L
I13V, M36I, H69K, L89M
I13V, G16E, M36I, D60E,
H69K, L89M, I93L
L10V, K20R, M36L, M46I,
L63P, H69K, L89M, I93L
L10M, I13V, M36I, M46L,
L63P, H69K, L89M, I93L
I13V, M36I, M46I, L63P,
H69K, L89M

No.

DR1

DR2

DR3

DR4

DR5
DR6

DR7

DR8

DR9

DR10
DR11

DR12

DR13

DR14

ตาํแหนง
1-100
D67N

No

A62V, D67N,
K70R, V75I

T69N

No
V75I

No

T69N

No

No
No

No

No

No

ตาํแหนง
 >100-200

K103N,  M184V

Y181C, G190A

Y181C, M184V,
G190A

Y181C, M184V

M184V, G190A
G190A

Y181I

K103N

K103N

K101E
K101E

No

No

No

ตาํแหนง
 >200

No

No

K219E, M230L

No

M230L
No

No

No

No

No
No

No

No

No

RT mutation

เม่ือแปลผลจากตําแหนงการกลายพันธุท่ีตรวจ
พบตอการเกิดการดือ้ยาตานไวรัสแตละชนิด ตาม guide-
line ของวิธี Truegene ในกลุมผูปวยท่ีกินยาตานไวรัส
6 ราย พบเชื้อเอชไอวีดื้อยาตานไวรัสในกลุม NRTIs
เฉพาะตอยา 3TC (และ FTC) จํานวน 4 ราย สวนยา
ตานไวรัสในกลุม NNRTIs พบการดื้อตอยา NVP 6 ราย
และ EFV 2 ราย แตไมพบการดื้อยาในกลุม PIs ในกลุม

ผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส 8 ราย ไมพบการดื้อยา
ตานไวรัสในกลุม NRTIs แตพบการดื้อยาตานไวรัส
ในกลุม NNRTIs 5 ราย โดยดื้อตอยา NVP 5 ราย และ
EFV 2 ราย  สําหรับยาตานไวรัสในกลุม PIs พบผูปวย
ท่ีดื้อตอยา IDV 3 ราย และ APV/FPV ดังรายละเอียด
ในตารางท่ี 4
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ตารางท่ี 4 ผลการตรวจหาการดื้อตอยาตานไวรัสใน ก. กลุม NRTIs และ NNRTIs  และ ข. กลุม PIs ในผูปวยเอดส/ผูติดเช้ือ
เอชไอวีท่ีกินยาตานไวรัส 6 ราย และท่ีไมไดกินยาตานไวรัส 8 ราย ท่ีมีปริมาณไวรัส  > 1,000 copies/ml

ก. การด้ือตอยาตานไวรัสในกลุม NRTIs และ NNRTIs
การดื้อตอยาตานไวรัส         กลุม NRTIs                   กลุม NNRTIs

AZT ddI 3TC, d4T ABC TDF NVP EFV
FTC

ผูปวยทีกิ่นยาตานไวรสั
Resistance 0 0 4 0 0 0 6 2
ผูปวยทีไ่มไดกินยาตานไวรสั
Resistance 0 0 0 0 0 0 5 2
ข. การด้ือตอยาตานไวรัสในกลุม PIs
การดื้อตอยาตานไวรัส                  กลุม PIs

SQV/r IDV IDV/r NFV APV/ APV/r LPV/r ATV ATV/r TPV/r
FPV or FPV/r

ผูปวยทีกิ่นยาตานไวรสั
Resistance 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
ผูปวยทีไ่มไดกินยาตานไวรสั
Resistance 0 3 0 0 3 0 0 0 0 0

ผลการตรวจหาการดื้อตอยาตานไวรัสแตละ
กลุมในผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวี ท่ีกินยาตานไวรัส 7
ราย และท่ีไมไดกินยาตานไวรัส 160 ราย ท่ีมีปริมาณไวรัส
> 1,000 copies/ml สรุปไดดังแสดงในตารางท่ี 5
โดยผูปวยท่ีกินยาตานไวรัส 7 ราย มีการดื้อตอยาตาน
ไวรัสกลุม NNRTIs อยางเดียว 2 ราย ดื้อตอยาตาน

ไวรัสท้ังในกลุม NRTIs และ NNRTIs 4 ราย และไมดือ้ยา
ตานไวรัสทุกกลุม 1 ราย ผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส 160
ราย มีการดื้อตอยาตานไวรัสกลุม NNRTIs อยางเดียว 5
ราย ดื้อตอยาตานไวรัสกลุม PIs อยางเดียว 3 ราย
และไมดื้อยาตานไวรัสทุกกลุม 152 ราย

ตารางท่ี 5 สรุปผลการตรวจหาการดื้อตอยาตานไวรัสแตละกลุม ในผูปวยเอดส/ผูติดเช้ือเอชไอวี ท่ีไดรับการรักษา 7 ราย
และท่ีไมไดรับการรักษา 160 ราย ท่ีมีปริมาณไวรัส  > 1,000 copies/ml

      การดื้อตอยาตานไวรัส ผูปวยท่ีรักษาดวยยาตานไวรัส ผูปวยท่ีไมไดรักษาดวยยาตานไวรัส
ด้ือตอยาตานไวรัสเฉพาะกลุม NRTIs 0 0
ด้ือตอยาตานไวรัสเฉพาะกลุม NNRTIs 2 5
ด้ือตอยาตานไวรัสเฉพาะกลุม PIs 0 3
ด้ือตอยาตานไวรัสกลุม NRTIs + NNRTIs 4 0
ไมมกีารด้ือตอยาตานไวรสัทกุกลุม 1 152
รวม 7 160

เม่ือคํานวณคารอยละของผูปวยเอดส/ผูติด
เชื้อเอชไอวีท่ีดื้อตอยาตานไวรัส โดยเทียบกับกลุมผูปวย
ท่ีกินยาตานไวรัสในระยะเวลาเดียวกัน หรือกลุมผูปวย
ท่ีไมไดกินยาตานไวรัส พบวากลุมผูปวยท่ีกินยาตาน

ไวรัสนาน > 6 เดือน- 1 ป พบมีการดื้อยาตานไวรัสสงูสุด
รอยละ 3.4  (2/58) รองลงมาคือกลุมผูปวยท่ีกินยาตาน
ไวรัสนาน >3 ป พบการดือ้ยาตานไวรัส รอยละ 2.7 (3/113)
สวนกลุมผูปวยท่ีกินยาตานไวรัสนาน >2-3 ป พบการ
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ดื้อยาตานไวรัส รอยละ 1.4 (1/69) สําหรับกลุมผูปวย
ท่ีไมไดกินยาตานไวรัส พบมีการดื้อยาตานไวรัส สูงถึง
รอยละ 4.3 (8/183) โดยสรุปจากการศึกษา คร้ังนี้

พบการดื้อยาตานไวรัสเฉลี่ย รอยละ 2.9 (14/475)
ในกลุมผูปวยท้ังหมด ดังแสดงในตารางท่ี 6

ตารางท่ี 6 จํานวนและคารอยละของผูปวยเอดส/ผูติดเช้ือเอชไอวีท่ีตรวจพบการดื้อยาตานไวรัส เมื่อจําแนกกลุมผูปวย
ตามระยะเวลาการกินยาตานไวรัส หรือไมไดกินยาตานไวรัส

กลุมผูปวย

กินยาตานไวรัสนาน >6 เดือน - 1 ป
กินยาตานไวรัสนาน >1-2 ป
กินยาตานไวรัสนาน >2-3 ป
กินยาตานไวรัสนาน >3 ป
รวม
ไมไดกินยาตานไวรสั
รวมทัง้สิน้

จํานวนผูปวย
ท่ีดื้อยาตานไวรัส

2
0
1
3
6
8
14

รอยละของผูปวยท่ีดือ้ยาตานไวรัสเทียบกับ
ผูปวยท่ีกินยาตานไวรัส
ในระยะเวลาเดียวกัน

หรือไมไดกินยาตานไวรัส
3.4 (2/58)
0 (0/52)

1.4 (1/69)
2.7 (3/113)
2.0 (6/292)
4.3 (8/183)

 2.9 (14/475)

 วิจารณ
การเฝาระวงัการดือ้ยาตานไวรัสของเชื้อเอชไอว ี

ในการศึกษาคร้ั งนี้  ได เก็บตัวอยางเลือดจากผู ปวย
เอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวีท่ีกินยาตานไวรัส จาก 18 จังหวัด
ใน ทุกภาคของประเทศไทย จํานวนท้ังสิ้น 493 แยกเปน
ผูปวยท่ีกินยาตานไวรัสนาน > 6 เดือน - > 3 ป จํานวน
295 ราย และผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส จํานวน 198
ราย ในกลุมผูปวยท่ีกินยาตานไวรัส พบวามี 7 ราย
มีปริมาณไวรัสในพลาสมา > 1,000 copies/ml และมี
พลาสมาเพยีงพอท่ีจะตรวจหาการดือ้ยาตานไวรัสตอไปได
สามารถตรวจพบการดื้อยาตานไวรัสไดในผูปวย 6 ราย
โดยพบการกลายพนัธุในตําแหนง M184V ไดสงูสดุ (4/
6) ทําใหเกิดการดือ้ตอยา 3TC มากท่ีสดุ ซึง่สอดคลอง
กับการศึกษาอ่ืนๆ ท่ีผานมา(5-8)   สําหรับการกลายพันธุ
ท่ีสงผลตอการดื้อยาตานไวรัสกลุม NNRTIs ตรวจพบ
ตําแหนงการกลายพันธุ ได เฉพาะตําแหนง K103N
Y181C/I และ G190A และพบผูปวย ท่ีดื้อตอยา NVP
และ EVF จํานวน 6 และ 2 รายตามลาํดบั การกลายพนัธุ
ในสวนของยีน Protease ตรวจพบได หลายตําแหนงใน
ผูปวยท้ัง 6 ราย แตไมสงผลใหเกิด การดื้อยากลุม PIs

ในกลุมผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส พบวามีผูปวย 12
และ 11 ราย ท่ีมีปริมาณไวรัสใน พลาสมา <40 และ 40
- 1,000 copies/ml ตามลําดับ ผลดังกลาวอาจจะเกิด
จากปญหาในการเก็บเลือด ตัวอยางและการขนส ง
ตัวอยางพลาสมาในสภาวะไมเหมาะสม จึงทําใหปริมาณ
ไวรัสในพลาสมาลดต่ําลง มากอยางท่ี ไมควรจะเปน
ผูปวยท่ีไมไดกินยาตานไวรัส 160 ราย มีปริมาณไวรัส
ในพลาสมา > 1,000 copies/ml และมีพลาสมาเพยีงพอท่ี
จะตรวจหาการดื้ อยาตานไวรัสตอไปได ผลการตรวจ
การดื้ อยาตานไวรัสในผูปวยท่ีไมได กินยาตานไวรัส
160 ราย ดังกลาว พบวามีเพยีง 8 ราย ท่ีมีการกลายพันธุ
ท่ีสงผลใหเกิดการดื้อตอยาตานไวรัส เฉพาะในกลุม
NNRTIs และ PIs การกลายพันธุ ท่ีสงผลตอการดื้อยา
ตานไวรัสกลุม NNRTIs ตรวจพบการกลายพันธุไดใน
ตาํแหนง A98G  K101E K103 N Y181C และ Y188H
และพบผูปวยท่ีดื้อตอยา NVP และ EVF จํานวน 5 และ
2 รายตามลําดับ สําหรับการกลายพันธุในสวนของยีน
Protease ตรวจพบไดหลายตําแหนงในผูปวยท้ัง 8 ราย
แตมีเพียง 3 รายท่ีมีการดื้อยาในกลุม PIs โดยดื้อตอยา
IDV และ APV/FPV
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โดยสรุป จากการศึกษาเฝาระวังเชื้อเอชไอวีท่ีดื้อยาตาน
ไวรัสในคร้ังนี้  ตรวจพบวากลุมผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อ
เอชไอวีท่ี รักษาดวยยาตานไวรัส มีอัตราการดื้อตอยา
ตานไวรัสเฉลี่ย รอยละ 2.0 (6/295) โดยกลุมผูปวย
ท่ีกินยาตานไวรัสนาน > 6 เดือน - 1 ป มีอัตราการดื้อยา
ตานไวรัสสูงสุดรอยละ 3.3 (2/59) และพบการดื้อตอ
ยาตานไวรัสในกลุม NRTIs และ/หรือ NNRTIs เทานั้น
ซึ่งมีอัตราการดื้อตอยาตานไวรัสต่ํากวาการศึกษาในป
พ.ศ.2551 ท่ีผานมา(8) สวนในกลุมผูปวยเอดส/ผูติดเชือ้
เอชไอวท่ีีไมไดรักษาดวยยาตานไวรัส มีอัตราการดือ้ตอยา
ตานไวรัส รอยละ 4  (8/198) โดยมีการดื้อตอยาตาน
ไวรัสในกลุม NRTIs หรือ PIs ผลการศึกษานี้ไดผล
เชนเดียวกับการศึกษาอ่ืนในป 2008 ในกลุมผูติดเชื้อ
ท่ีไมเคยไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัส (ARV-naive
patients) ในกรุงเทพฯ ซึ่งตรวจพบอัตราการดื้อตอยา
ตานไวรัส รอยละ 4  (6/151) โดยมีการดื้อตอยาตาน
ไวรัสในกลุม NRTIs และ NNRTIs (9) โดยรวมแลวการ
ศึกษานี้พบการดื้อตอยาตานไวรัสในกลุมผูปวยท้ังหมด
เฉลี่ย รอยละ 2.8  (14/493)

เนื่องจากปจจุบันประเทศไทยมีการใชยาตาน
ไวรัสอยางกวางขวาง มีผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวี
จํานวนมากกวาสองแสนรายไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัส
และจะตองมีการใช ยาต านไวรั สต อเนื่ องตลอดไป
การเฝาระวั งการดื้ อยาตานไวรัสของเชื้ อเอชไอวีใน
กลุมผูปวยท่ีกินยาตานไวรัส จึงเปนสิ่งท่ีมีความจําเปน
อยางย่ิง การเกิดเชื้อเอชไอวีดื้อยาตานไวรัสในผูปวย
ท่ี รั กษาด วยยาต านไวรั สสู ตรพื้ นฐานท่ี มี ราคาถูก
จะตองมีการเปลี่ยนแปลงสูตรยาตานไวรัสท่ีเหมาะสม
ซึ่ งมีราคาสู งข้ึ นมาก ทําให สิ้ นเปลื องงบประมาณ
อย างมาก หากอัตราการเกิดเชื้ อดื้ อยาต านไวรั ส
เกิดข้ึนสูงตอเนื่องทุกป ในท่ีสุดก็จะไมมีงบประมาณ
เพียงพอในการดูแลรักษาผูปวยเอดส/ผูติดเชื้อเอชไอวี
ไดอยางมีประสิทธภิาพ    การเฝาระวังการดือ้ยาตานไวรัส
ของเ ชื้อเอชไอวีท้ังในกลุมผูปวยท่ีไดรับการรักษาดวยยา
ต านไวรัส และไม ได รับการรักษาด วยยาตานไวรัส
อยางตอเนื่ องเปนประจํา และครอบคลุมทุกภูมิภาค

ของประเทศ จะทําใหได ขอมูลการเกิดเชื้ อเอชไอวี
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