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บทคดัย่อ ในปัจจุบนั ยา Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) นบัเป็นยาต้านไวรัสในกลุม่ยาสตูรแรกร่วมกบัยา Lamivudine

(3TC) และ Efavarenz (EFV) สาํหรับการรักษาผู้ตดิเชื�อเอชไอวีในเกอืบทุกกลุ่มอายุในประเทศไทย อย่างไรกต็าม

ในประเทศไทยยงัมกีารศกึษาอบุตักิารณก์ารเกดิภาวะแทรกซ้อนของไต (nephrotoxicity) อนัเกดิจากยา TDF ไม่มากนกั

การศกึษานี�มวีตัถุประสงคเ์พื�อประเมนิอบุตักิารณแ์ละปัจจยัเสี�ยงของการเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไตในผู้ป่วยที�ได้ยา TDF

ซึ� งเป็นการศึกษาที�มีความสาํคัญและน่าจะเกิดประโยชน์ในดูแลผู้ป่วยติดเชื� อเอชไอวี การศึกษานี� ดาํเนินการที�

โรงพยาบาลสมเดจ็พระเจ้าตากสนิมหาราช จังหวัดตาก โดยใช้ระเบียบวิธีวิจัยแบบ retrospective cohort การเกบ็

ข้อมลูใช้การสบืค้นเวชระเบยีนย้อนหลงัของผู้ป่วยตดิเชื�อเอชไอวีจาํนวน ��� คน ในจาํนวนนี�มผีู้ได้รบัยา TDF จาํนวน

�� คน การวเิคราะห์ข้อมลูใช้สถิตเิชงิพรรณนาในรปูแบบค่าเฉลี�ยและร้อยละ และสถติอินุมาน อนัได้แก ่multiple logistic

regression และ generalized linear model with robust error variance ผลการศึกษาพบว่า อุบัติการณ์การเกิด

ภาวะแทรกซ้อนทางไตในช่วงระยะเวลา �� เดอืน ของผู้ ป่วยได้รบัยา TDF มค่ีาประมาณร้อยละ ��.� ขณะที�ผู้ที�ไม่ได้

รับยา TDF มีอุบัติการณ์ของการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตประมาณร้อยละ �.� เมื�อปรับอิทธพิลของปัจจัยร่วม

ทั�งหมดแล้ว พบว่าการได้รับยา TDF เพิ�มความเสี�ยงการเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไตมากขึ�นกว่ากลุ่มที�ไม่ได้ยา TDF

ประมาณ � ถงึ � เท่า โดยเฉพาะ � เดอืนแรกของการรักษา ความเสี�ยงของการเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไตมมีากถึง

�� ถงึ �� เท่า ปัจจัยเสี�ยงอื�นๆ ที�ทาํให้เกดิภาวะภาวะแทรกซ้อนทางไต นอกจากการได้รับยา TDF ได้แก่ การเป็น

เพศหญิงและการมีโรคไม่ติดต่อเรื� อรัง อย่างไรกต็าม การศึกษานี� มีข้อจาํกัดที�สาํคัญบางประการ เช่น การไม่ได้

มีกระบวนการแบ่งกลุ่ มผู้ ป่วยแบบสุ่มและช่วงเวลาการศึกษาที� ค่อนข้างสั�น สรุป การศึกษานี� นับเป็นการเพิ� ม

องค์ความรู้ ในการดูแลผู้ ป่วยเอชไอวีในประเทศไทย และข้อค้นพบนี� สามารถนาํไปประยุกตใ์นงานเวชปฏบิัติจริงได้

ด้วยการกาํหนดมาตรการการดูแลรักษาผู้ป่วยเอชไอวี ที� ได้รับยา TDF ให้มีความเข้มข้นในการตรวจหาภาวะ

บกพร่องทางไตมากขึ�น โดยเฉพาะในช่วง � เดอืนแรกของการเริ�มยา และในกลุม่ผู้ป่วยที�มคีวามเสี�ยงเรื�องโรคไม่ตดิต่อ-

เรื�อรังร่วมด้วย
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อุบตักิารณแ์ละปัจจัยเสี�ยงของการเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไตจากการได้รับยา Tenofovir ของผู้ ป่วยตดิเชื�อเอชไอวี

วารสารวชิาการสาธารณสุข ���� ปีที� �� ฉบบัที� �

บทนํา
การติดเชื�อเอชไอวีเป็นปัญหาทางสาธารณสขุของไทย

มาอย่างยาวนานกว่าสามสบิปี ขณะเดียวกัน องค์ความรู้

ด้านการดูแลรักษาผู้ป่วยและการป้องกนัการติดเชื�อเอช-

ไอวีกไ็ด้พัฒนาขึ�นอย่างมาก เกดิความร่วมมอืจากหลาก-

หลายภาคสว่นในการทาํงานร่วมกนั มกีารกาํหนดกลยุทธ์

และมาตรการทางการแพทย์และสังคมจาํนวนมาก เช่น

โครงการถุงยางอนามัย 100%(1) การกาํหนดเป้าหมาย

‘Triple Zero’ (zero new infection, zero AIDS-related

deaths, and zero discrimination) โดยความร่วมมือกบั

องค์การระหว่างประเทศ เช่น โครงการเอดส์แห่งสห-

ประชาชาติ (UNAIDS)(2) และองค์การอนามัยโลก และ

การกาํหนดคู่มือการรักษาพยาบาลที� มีหลักฐานทาง

วิชาการเป็นแนวทางให้สถานพยาบาลต่างๆ ปฏบิัติ(3)

ในปี พ.ศ. ���� ประเทศไทยได้มกีารปรับปรุงแนว-

ทางการตรวจรักษาและป้องกันการติดเชื� อเอชไอวีให้มี

ความทันสมัยและสอดคล้องกับหลักฐานการศึกษาวิจัย

ที�เป็นข้อค้นพบใหม่ๆ ยิ�งขึ� น ตามแนวทางการรักษาใน

ปัจจุบันได้มีการเปลี�ยนแปลงสูตรยาต้านไวรัสที�เป็นสูตร

แนะนาํคือ Tenofovir disoproxil fumarate (TDF),

Lamivudine (3TC) และEfavarenz (EFV) เป็นสตูรแรก

ในการเริ�มยาต้านไวรัสในเกือบทุกกลุ่มประชากรที�ติด-

เชื�อ(4)

เนื�องด้วยการใช้ยา TDF ที�แพร่หลายในปัจจุบันทาํให้

มีการศึกษาวิจัยเกี�ยวกับผลข้างเคียงของการใช้ยา TDF

จาํนวนมากขึ� นโดยเฉพาะในเรื�องภาวะแทรกซ้อนทางไต

ซึ�งอาจเกิดขึ� นได้ในเวลาตั�งแต่ไม่กี�สัปดาห์ จนถึงหลาย

เดอืนหลงัเริ�มรับประทานยา ความผดิปกตทิี�พบ คอื ระดบั

creatinineในเลอืดสงูขึ�น มโีปรตนีในปัสสาวะ ระดบัฟอส-

เฟตและโปแตสเซียมในเลือดตํ�าลง และอาจเกิดภาวะ

ไตล้มเหลวทั�งเฉียบพลันและเรื� อรังได้(5-7)

อย่างไรกต็าม ในประเทศไทยยงัมกีารศึกษาที�ตดิตาม

อุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนของไตจากการใช้ยา

TDF ไม่มากนกั ตวัอย่างของการศกึษาในประเดน็ดงักล่าว

เช่น (1) ศิราภรณ์ ฉายากุล ได้วิเคราะห์การทาํงานของ

ไตในผู้ป่วยที�ได้รับยา TDF ในกรุงเทพมหานครในปี พ.ศ.

2553 จาํนวน 43 ราย แต่ทั�งนี� การศึกษาดังกล่าวมีข้อ

จาํกัดสาํคญัคือ มปีระชากรค่อนข้างน้อยและผู้ป่วยส่วน-

หนึ�งไม่ได้รับการตรวจติดตาม serum creatinine ซํ�า(8)

(2) กอบโชค วรธนารัตน์ กไ็ด้วิเคราะห์อุบัติการณ์ของ

การเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไตจากการใช้ยา TDF เช่นกนั

แต่มีผลการศึกษาที�ต่างออกไปคือ ไม่พบว่าผู้ ป่วยที�ได้

รับยา TDF มีการทาํงานของไตที� ลดลง(9) การศึกษา

ดังกล่าวมีข้อจาํกัดเรื�องจาํนวนประชากรที�ศึกษาเช่นกัน

และ (3) Chaisiri K และคณะ พบว่าร้อยละ 50 ของ

ผู้ป่วยที�ได้ยา TDF จะมีค่า glomerular filtration rate

(GFR) ลดลงมากกว่าร้อยละ 25 ในเวลา 28 เดอืน ยิ�งไป

กว่านั�นผู้ป่วยที�มีภาวะนํ�าหนักตัวน้อย หรือได้รับสตูรยา-

ต้านไวรัสที�มียากลุ่ม protease inhibitor (PI-based regi-

men) ร่วมด้วยมีความเสี�ยงที�จะเกิดภาวะแทรกซ้อนทาง

ไตมากกว่ากลุ่มที�ไม่มีปัจจัยเสี�ยง อย่างไรกต็ามการศึกษา

ข้างต้นมี ข้อจาํกัดที� สาํคัญ คือ การไม่ ได้วิ เคราะห์

เปรียบเทยีบความเสี�ยงของกลุ่มที�ไม่ได้ยา TDF ด้วย(10)

ดังนั�น จึงมีความจาํเป็นอย่างยิ�งที�จะทาํการศึกษาเรื� อง

ผลกระทบการทาํงานของไตอันเนื�องจากการใช้ยา TDF

ให้มีความครบถ้วนยิ�งขึ�น

การศกึษานี�มวัีตถุประสงคเ์พื�อประเมนิอบัุตกิารณก์าร

เกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตในผู้ ป่วยที� ติดเชื� อเอชไอวี

และได้รับยา TDF และประเมินขนาดของความเสี�ยง-

สมัพัทธ ์(relative risk) ของการเกิดภาวะแทรกซ้อนทาง

ไตจากยา TDF ผ่านกรณีศึกษาของผู้ป่วยเอชไอวีที�มารับ

การรักษาที�โรงพยาบาลสมเด็จพระเจ้าตากสินมหาราช

จังหวัดตาก ในปีพ.ศ.2557

วิธีการศึกษา
การศึกษานี� ใช้รูปแบบการศึกษาแบบ retrospective

cohort โดยการเกบ็ข้อมูลเวชระเบียนของผู้ป่วยย้อนหลัง

กลับไป 1 ปี (การศึกษานี� เริ�ม 1 มีนาคม พ.ศ. 2558)

ในผู้ป่วยที�มารักษาในคลินิกเอชไอวี แผนกอายุรกรรม

โรงพยาบาลสมเดจ็พระเจ้าตากสินมหาราช ซึ�งโดยปกติ
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แล้วระบบการติดตามรักษาผู้ เอชไอวีของโรงพยาบาลจะ

นัดผู้ป่วยมาตรวจระดับ serum creatinine ทุก 6 เดือน

เกณฑค์ัดเข้าผู้ป่วยคือ (1) มีอายุมากกว่า 18 ปี และ

(2) ได้รับยาต้านไวรัสมาอย่างน้อย 3 เดือน และเกณฑ์

คัดออกคือ (1) ผู้ป่วยมีภาวะแทรกซ้อนทางไตรุนแรง

ที�ต้องได้รับการล้างไตทางหน้าท้องหรือทางเส้นเลือด หรือ

(2) มีสุขภาพไม่แข็งแรงเพียงพอที� จะมาติดตามการ

รักษาตามระบบผู้ป่วยนอกได้ ซึ�งพบว่ามผู้ีป่วยที�เข้าเกณฑ์

ทั�งหมด 344 คน (ได้ยา TDF รวม 79 คน และไม่ได้ยา

TDF จาํนวน 265 คน)

คณะผู้วิจัยได้เกบ็ข้อมูลดังต่อไปนี�

1) ข้อมูลพื�นฐานของผู้ป่วย ได้แก่ อายุ (แบ่งเป็นกลุ่ม

อายุ >50 ปี หรือ <50 ปี) เพศ ดชันมีวลกาย (body

mass index: BMI) และการมีดัชนีมวลกายที�ตํ�า

กว่าปกติ (BMI<18.5 kg/m2หรือ>18.5 kg/m2)

2) ปัจจัยเสี�ยง ได้แก่

2.1) มีประวัติติดเชื�อโรคฉวยโอกาส (opportunistic

infection) ได้แก่ cryptococcosis, hepatitis B,

hepatitis C, Pneumocystis carinii pneumonia

และ tuberculosis

2.2) การมีภาวะโรคไม่ติดต่อเรื� อรังได้แก่ เบาหวาน

และความดันโลหิตสงู

2.3) สถานะการติดเชื�อเอชไอวี ได้แก่ ระดับ CD4

(<350 cells/mm3 หรือ >350 cells/mm3

ซึ�งเป็นระดบัของการเริ�มยาต้านไวรัสตามแนว-

ทางการรักษาในช่วงที�ทาํการศึกษา(3)) และ

ระดับ viral RNA (<50 copies/ml หรือ >50

copies/ml)

3) ข้อมูลการรักษา ได้แก ่ประวัติยา TDF และประวัติ

การได้ยากลุ่ม PI-based regimen

4) ข้อมูลการทาํงานของไตโดยเก็บข้อมูล serum

creatinine และค่า GFR เมื�อเริ�มการศึกษา และ

เมื� อติดตามการรักษาไปแล้ว 6 เดือนและ 12

เดือน ตามลาํดับ

ในเรื�องการจัดการตัวแปร ตัวแปรตามที�สนใจได้แก่

การทาํงานของไตที�ลดลง (nephrotoxicity) ซึ� งในที�นี�

อ้างองิจากการศกึษาของ Antoniou และคณะ(11) ที�กาํหนด

ว่า nephrotoxicityหมายถึงภาวะที�ระดับ serum creati-

nine เพิ�มขึ�นไม่น้อยกว่าร้อยละ 50 หรือเพิ�มขึ�นไม่น้อยกว่า

0.5 mg/dl หรือระดับ GFR ลดลงไม่น้อยกว่าร้อยละ 50

โดยมตีวัแปรต้น คอืการได้รับยาหรือไม่ได้รับยา TDF และ

ตัวแปรอื�นๆ ที�ระบุไว้ข้างต้น

การวเิคราะหข้์อมูลใช้ (1) สถิตเิชิงพรรณนา แสดงผล

ในรูปค่าเฉลี�ยและร้อยละ  และ (2) สถิตเิชิงอนุมาน แบ่ง

เป็น (2.1) univariate analysis เปรียบเทยีบการเกดิภาวะ

แทรกซ้อนทางไตกับปัจจัยเสี�ยงต่างๆ ทีละตัวแปรด้วย

สถิติ Chi-square หรือสถิติ Fisher’s exact และ (2.2)

multivariable analysis มีตัวแปรตามคือ การเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตและตัวแปรต้นคือ การได้ยา TDF และ

ปัจจัยเสี� ยงที�มีนัยสาํคัญทางสถิติจากการวิเคราะห์ใน

ขั�นตอน 2.1 โดยใช้เทคนิคการวิเคราะห์คือ multiple lo-

gistic regression ที�แสดงผลลัพธ์ในรูป odds ratio (OR)

และ generalized linear model (GLM)with robust er-

ror variance (using Poisson family and log link) ที�

แสดงผลลัพธ์ในรูป relative risk (RR) การวิเคราะห์

ในขั�นตอนนี� จะมกีารวิเคราะห์ความอ่อนไหว (sensitivity

analysis) โดยปรับนิยามของการเกิดภาวะแทรกซ้อน

ทางไตในระยะเวลาต่างๆ กนั

ผลการศึกษา
ผลการวิเคราะหด์ว้ยสถติิเชิงพรรณนา

ผู้ป่วยติดเชื�อเอชไอวีทั�งหมด 344 ราย พบว่ามีอายุ

เฉลี�ย 35 ปี มีผู้ป่วยเพศชายร้อยละ 49.4 มีผู้ที�อายุมาก

กว่า 50 ปี ร้อยละ 3.5 มีภาวะนํ�าหนักตัวน้อยกว่าปกติ

ร้อยละ 14.5 มีการเจ็บป่วยด้วยโรคติดเชื� อฉวยโอกาส

และโรคไม่ติดต่อเรื� อรังร้อยละ 14.8 และร้อยละ 5.5

ตามลาํดับ

ผู้ป่วยร้อยละ 64.2 มรีะดบั CD4 น้อยกว่า 350 cells/

mm3 และมีผู้ป่วย ร้อยละ 32.6 ที�มรีะดบั viral RNA มาก

กว่าหรือเทา่กับ 50 copies/ml ในเรื�องการได้รับยาต้าน-
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วารสารวชิาการสาธารณสุข ���� ปีที� �� ฉบบัที� �

ไวรัส พบว่าม ีผู้ป่วยประมาณร้อยละ 23.0 ที�ได้รับยา TDF

และผู้ป่วย ร้อยละ 9.3 ได้รับยาสตูร PI-based regimen

เรื�องภาวะแทรกซ้อนทางไต พบว่าค่าเฉลี�ยของระดับ

serum creatinine เพิ�มขึ� นจาก 0.81 mg/dl เมื� อเริ�ม

เข้าร่วมการศึกษาเป็น 0.84 mg/dl และ 0.85 mg/dl ที�

6 เดือนและ 12 เดือนตามลาํดับ ขณะเดียวกนั ค่าเฉลี�ย

ของระดับ GFR ลดลงจาก 124.4 ml/min/1.73 m2

เมื�อเริ�มเข้าร่วมการศึกษา เป็น 118.9 ml/min/1.73 m2

และ 114.8 ml/min/1.73m2 ที� 6 เดือนและ 12 เดือน

ตามลาํดับ (ตารางที� 1)

เมื�อวิเคราะห์แยกระดับ serum creatinine และระดับ

GFR ระหว่างผู้ป่วยที�ได้รับยา TDF และไม่ได้รับยา TDF

พบว่าระดับ serum creatinine เฉลี�ยเพิ�มขึ�นอย่างชัดเจน

ในกลุ่มที�ได้ยา TDF จาก 0.77 mg/dl เป็น 0.91 mg/dl

ในช่วงเวลา 12 เดือน ระดับ serum creatinine เฉลี�ย

ของกลุม่ที�ไม่ได้ยา TDF ค่อนข้างคงที�ระหว่าง 0.82-0.83

mg/dl สอดคล้องกับค่า GFR เฉลี�ยของผู้ป่วยซึ�งลดลง

อย่างต่อเนื�องในช่วงเวลาเดียวกัน (ภาพที� 1)

ในผู้ป่วย 344 คน มผีู้ที�เกดิ nephrotoxicityใน 6 เดอืน

แรกทั�งหมด 13 คน (3 คนไม่ได้ TDF และ 10 คนได้

TDF) คดิเป็นร้อยละ 3.8 และเมื�อตดิตามการรักษาต่อไป

จากเดือนที� 7 ถึงเดือนที� 12 พบว่ามีผู้ป่วย 329 คน

ที�มีข้อมูล ในจาํนวนนี�มีผู้ป่วย 10 คน (7 คนไม่ได้ TDF

และ 3 คนได้ TDF) ที�มีภาวะภาวะแทรกซ้อนทางไต

หรือคิดเป็นร้อยละ 3.0 และหากวิเคราะห์การเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตทั�งหมดภายในช่วง 12 เดือน พบว่ามี

ผู้ป่วย 30 คน (13 คนไม่ได้ TDF และ 17 คนได้ TDF)

จาก 329 คนที�เข้าเกณฑ์วินิจฉัยภาวะแทรกซ้อนทางไต

หรือคดิเป็นร้อยละ 9.1 เมื�อแยกผู้ป่วยตามการได้ยา TDF

พบว่าอบัุตกิารณข์องภาวะแทรกซ้อนทางไตในผู้ป่วยที�ได้ยา

TDF สงูกว่ากลุ่มที�ไม่ได้ยา TDF อุบัติการณ์ของการเกิด

ภาวะแทรกซ้อนทางไตใน �� เดอืนหลงัเริ�มการศึกษาของ

ผู้ป่วยที�ได้ยา TDF สงูถึงร้อยละ 26.6 ขณะที�ผู้ป่วยที�ไม่ได้

ยา TDF มีอบุัติการณ์ประมาณร้อยละ �.� ความแตกต่าง

ของอุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตในสอง

กลุ่มนี� ชัดเจนมากขึ� นในช่วง � เดือนแรกของการศึกษา

กลุ่มที�ได้ยา TDF มีภาวะแทรกซ้อนทางไตคิดเป็นเกอืบ

12 เท่าเมื�อเทยีบกบักลุ่มที�ไม่ได้ TDF (ภาพที� 2)

ผลการวิเคราะหด์ว้ยสถติิเชิงอนุมาน

การวิเคราะห์ความสัมพันธ์ของปัจจัยต่างๆ กับการ

เกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตในช่วง �� เดือน พบว่าปัจจัย

เสี�ยงที�มีความสัมพันธ์กับภาวะแทรกซ้อนทางไตอย่างมี

นัยสาํคัญทางสถิติได้แก่ การเป็นเพศชาย (p=0.012)

การมโีรคไม่ตดิต่อเรื�อรัง (p=0.007) และการได้ยา TDF

(p<0.001) (ตารางที� 2)

ปัจจัยเสี�ยงทั�งสามตวันี�  ร่วมกบัปัจจัยเสี�ยงที�ได้จากการ

ทบทวนวรรณกรรม ได้แก่ การได้ยา PI-based regimen

และการมีดัชนีมวลกายน้อยกว่าปกติ ถูกนาํเข้าสู่การ

วิเคราะห์ multivariable analysis ผลการวิเคราะห์ mul-

tiple logistic regression พบว่าปัจจัยเรื� องการเป็น

เพศหญิง การมีโรคไม่ติดต่อเรื� อรัง และการได้ยา TDF

เป็นปัจจัยเสี�ยงที�ทาํให้เกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตอย่างมี

นยัสาํคญัทางสถิต ิการได้ยา TDF มผีลเพิ�มโอกาสการเกดิ

ภาวะแทรกซ้อนทางไตประมาณ � เทา่เมื�อเทยีบกบักลุ่ม

ที�ไม่ได้ยา TDF อย่างไรกต็าม ขนาดของความสัมพันธ์

นี�มีค่าลดลงเลก็น้อยเมื�อวิเคราะห์ด้วย GLM model ดังที�

พบว่าการได้ยา TDF เพิ� มโอกาสเสี� ยงที� จะเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตประมาณ � เท่า (ตารางที� 3)

เมื� อวิเคราะห์ความอ่อนไหว โดยการปรับเกณฑ์

ภาวะแทรกซ้อนทางไตให้หมายถึงการเปลี�ยนแปลงระดบั

serum creatinine และ GFR ใน 6 เดอืนแรก พบว่าผลของ

TDF ต่อการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตมีขนาดมากขึ� น

กลุ่ มที� ได้ TDF มีความเสี� ยงที�จะเกิดภาวะแทรกซ้อน

ทางไตมากกว่ากลุ่มที�ไม่ได้ TDF ประมาณ 12 ถึง 15 เทา่

อย่างมีนัยสาํคัญทางสถิติ ปัจจัยอื�นที�มีผลเพิ�มความเสี�ยง

อย่างมนัียสาํคญัทางสถิตคิอื การเป็นเพศหญงิ อนึ�ง พบว่า

ปัจจัยเรื�องโรคไม่ตดิต่อเรื� อรังกม็ีแนวโน้มเพิ�มความเสี�ยง

ในการเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไตเช่นกนั แม้ไม่มนัียสาํคญั

ทางสถติ ิแต่หากปรับเกณฑก์ารเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไต
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ตารางที� � ขอ้มูลพื� นฐาน ขอ้มูลภาวะการเจ็บป่วย และขอ้มูลการรกัษาพยาบาลของผูเ้ขา้ร่วมการศึกษาและขอ้มูลการรกัษา

(n=344)$

           ข้อมูล                                                                                              ผู้ เข้าร่วมการศึกษา

                                                                                                   ราย     (ร้อยละ)      ค่าเฉลี�ย   (SD)#

ขอ้มูลพื� นฐาน

เพศ ชาย 170 (49.4)

หญงิ 174  (50.6)

ค่าเฉลี�ยอายุ—ปี 35.2 (8.4)

กลุ่มอายุ มากกว่า �� ปี 12 (3.5)

น้อยกว่าหรือเท่ากบั �� ปี 332 (96.5)

ค่าเฉลี�ย BMI—kg/m2 21.7 (3.3)

ขอ้มูลการเจ็บป่วย

ดชันีมวลกาย (BMI) น้อยกว่า ��.� kg/m2 50 (14.5)

มากกว่า ��.� kg/m2 294 (85.5)

โรคตดิเชื�อฉวยโอกาส เคยมปีระวัตเิจบ็ป่วยด้วยโรคตดิเชื�อฉวยโอกาส 51 (14.8)

ไม่เคยมีประวตัเิจบ็ป่วยด้วยโรคตดิเชื�อฉวยโอกาส 293 (85.2)

โรคไม่ตดิต่อเรื�อรัง มโีรคประจาํตวัเกี�ยวกบัโรคไม่ตดิต่อเรื�อรัง 19 (5.5)

ไม่มโีรคประจาํตวัเกี�ยวกบัโรคไม่ตดิต่อเรื�อรัง 325 (94.5)

ระดับ CD4 น้อยกว่า ��� cells/mm3 221 (64.2)

มากกว่าหรือเท่ากบั ��� cells/mm3 123 (35.8)

ระดับ viral RNA มากกว่าหรือเท่ากบั �� copies/ml 112 (32.6)

น้อยกว่า �� copies/ml 232 (67.4)

ขอ้มูลการรกัษาพยาบาล

สตูรยา PI-based regimen 32 (9.3)

Non-PI-based regimen 312 (90.7)

ยา TDF ได้ยา TDF 79 (23.0)

ไม่ได้ยา TDF 265 (77.0)

ขอ้มูลภาวะแทรกซอ้นทางไต

ระดับ serum creatinineพื�นฐานเมื�อเข้าร่วมการศึกษา—mg/dl 0.81 (0.24)

ระดับ serum creatinineที� � เดือนหลังเข้าร่วมการศึกษา—mg/dl 0.84 (0.30)

ระดับ serum creatinineที� �� เดือนหลังเข้าร่วมการศึกษา—mg/dl 0.85 (0.24)

ระดับ GFR พื�นฐานเมื�อเข้าร่วมการศึกษา—ml/min/1.73m2 124.4 (50.4)

ระดับ GFR ที� � เดอืนหลงัเข้าร่วมการศึกษา—ml/min/1.73m2 118.9 (55.7)

ระดับ GFR ที� �� เดอืนหลงัเข้าร่วมการศึกษา—ml/min/1.73m2 114.8 (41.0)

หมายเหต:ุ $ Missing data ในแต่ละตวัแปรไม่ได้นาํมาแสดงไว้เนื�องจากมจีาํนวนน้อยมาก (น้อยกว่าร้อยละ �)

# SD = Standard Deviation
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วารสารวชิาการสาธารณสุข ���� ปีที� �� ฉบบัที� �

ภาพที� � ระดบั serum creatinine เฉลี�ยและ GFR เฉลี�ยในแต่ละช่วงเวลา

ภาพที� � อุบติัการณข์องการเกิดภาวะแทรกซอ้นทางไตในช่วงเวลาต่างๆ แยกตามประวติัที�ไดย้า TDF

หมายเหตุ: ค่าที�แสดงในภาพคือค่าอตัราส่วนของการเกดิอุบัติการณ์ที�น่าสนใจในแต่ละกลุ่ม เช่น ผู้ป่วยทั�งหมดที�มารักษาตลอด �� เดือน

มีจาํนวน �� คนที�ได้รับยา TDF และในจาํนวนนี�มี �� คนที�เกดิภาวะแทรกซ้อนทางไต คิดเป็นร้อยละ ��.�� โดยสูตรคาํนวณ

ได้แสดงไว้ในวงเลบ็

เริ�มการศึกษา                      � เดือน                        �� เดือน
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ตารางที� � ผลของ univariate analysis เพื�อประเมินความสมัพนัธข์องปัจจยัเสี�ยงต่างๆ กบัภาวะ Nephrotoxicity

ในช่วง �� เดือน

             ปัจจัยเสี�ยง                                  ไม่เกดิภาวะ            เกดิภาวะ       p-value     สถิตวิิเคราะห์

                                                                   แทรกซ้อนทางไต    แทรกซ้อนทางไต

                                                                     ราย  (ร้อยละ)       ราย (ร้อยละ)

เพศชาย 152 (95.0) 8 (5.0) 0.012* Chi-square

อายุมากกว่า �� ปี 9 (81.8) 2  (18.2) 0.265 Fisher’s exact

มดีชันมีวลกายน้อยกว่าปกติ 42 (89.4) 5 (10.6) 0.696 Chi-square

เจบ็ป่วยด้วยโรคตดิเชื�อฉวยโอกาส 47 (95.9) 2  (4.1) 0.281 Fisher’s exact

มโีรคไม่ตดิต่อเรื�อรัง 14 (73.7) 5  (26.3) 0.007** Chi-square

มรีะดบั CD4 น้อยกว่า��� cells/mm3 199 (92.6) 16 (7.4) 0.147 Chi-square

มรีะดบั Viral RNA มากกว่าหรือเท่ากบั �� copies/ml 98 (91.6) 9 (8.4) 0.757 Chi-square

ได้รับยาสตูร PI-based regimen 25 (83.3) 5 (16.7) 0.132 Chi-square

ได้ยา TDF 47 (73.4) 17 (26.6) <0.001*** Chi-square

หมายเหต:ุ * มนัียสาํคญัที�ระดับ p-value<0.05

** มนัียสาํคญัที�ระดับ p-value<0.01

*** มนัียสาํคญัที�ระดับ p-value<0.001

ตารางที� � ผลของ multiple logistic regression และ GLM model with robust error variance เพื�อประเมิน

ความสมัพนัธข์องปัจจยัเสี�ยงต่างๆ กบัภาวะ nephrotoxicityในช่วง �� เดือน

          ปัจจัยเสี�ยง                               Multiple logistic regression                GLM model with robust error variance

                                             OR$       SE#      p-value       95%CI           RR         SE#     p-value       95%CI 

เพศชาย 0.371 0.168 0.029* 0.153-0.901 0.436 0.169 0.032* 0.204-0.931

มีดัชนีมวลกายน้อยกว่าปกติ 0.539 0.325 0.304 0.165-1.755 0.596 0.297 0.298 0.225-1.581

มีโรคไม่ติดต่อเรื�อรัง 3.819 2.380 0.032* 1.126-12.956 2.734 1.485 0.064 0.943-7.927

ได้รับยาสูตร PI-based regimen 1.010 0.601 0.987 0.314-3.244 1.032 0.501 0.947 0.399-2.671

ได้ยา TDF 7.165 3.166 <0.001** 3.014-17.035 5.132 1.925 <0.001** 2.461-10.704

หมายเหตุ: $ OR = Odds ratio; # SE = Standard error; 95%CI = 95% confidence interval; RR = Relative risk;

* มีนัยสาํคัญที�ระดับ p-value<0.05

** มีนัยสาํคัญที�ระดับ p-value<0.001

จาํกัดในช่วงเดือนที� 7 ถึง 12 ของการได้ยา TDF พบว่า

กลุ่มที�ได้ยา TDF มีแนวโน้มเพิ�มการเกดิภาวะแทรกซ้อน

ทางไตสูงกว่ากลุ่มที�ไม่ได้ TDF ประมาณ 1.3 เท่า แต่

ความสมัพันธด์ังกล่าวไม่มีนัยสาํคญัทางสถติ ินอกจากนั�น

ปัจจัยอื�นๆ กไ็ม่มมีนัียสาํคญัทางสถติเิช่นกนั (ตารางที� 4)
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อุบตักิารณแ์ละปัจจัยเสี�ยงของการเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไตจากการได้รับยา Tenofovir ของผู้ ป่วยตดิเชื�อเอชไอวี

วารสารวชิาการสาธารณสุข ���� ปีที� �� ฉบบัที� �

วิจารณ์
ในภาพรวมของการศึกษานี� พบว่าอุบัติการณ์ของ

ภาวะแทรกซ้อนทางไตในช่วงระยะเวลา �� เดือน ของ

กลุ่มผู้ป่วยที�ได้รับยา TDF มีประมาณร้อยละ 26.6 ซึ�ง

สูงกว่ากลุ่มที� ไม่ได้รับยา TDF อย่างชัดเจน และเมื� อ

ปรับอทิธพิลของตัวแปรร่วมทั�งหมดแล้ว พบว่าการได้ยา

TDF เพิ�มความเสี�ยงต่อการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต

มากกว่ากลุ่มที� ไม่ได้ยา TDF ประมาณ 5 ถึง 7 เท่า

ผลการศึกษานี� สอดคล้องกับรายงานของต่างประเทศ

จาํนวนมากที�ระบุถึงผลข้างเคียงทางไตของยา TDF(17,18)

และสอดคล้องกับเหตุผลทางคลินิกและทางเภสชัศาสตร์

ที�อธิบายกลไกของยา TDF ว่ามีการสะสมบริเวณท่อไต

(renal tubules) จึงส่งผลต่อการทาํงานของไตในระยะ

ยาวได้(19) นอกจากนั�น การศึกษานี� ได้แสดงข้อค้นพบ

ที�สาํคญั ได้แก ่ประการแรก ปัจจัยเสี�ยงร่วมอื�นๆ นอกจาก

ยา TDF ต่อการเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไต ได้แก่ การเป็น

เพศหญิง และการมีโรคไม่ตดิต่อเรื�อรัง ซึ�งในประเดน็ของ

โรคไม่ติดต่อเรื� อรัง เช่น เบาหวาน หรือความดันโลหิตสงู

เป็นที�รับรู้กันทั�วไปในทางคลินิกว่า เป็นปัจจัยเสี�ยงสาํคัญ

ที� ทาํให้การทาํงานของไตลดลงและอาจนาํมาซึ� งภาวะ

ไตวายในที�สุด ขณะที� ในแง่ของความแตกต่างระหว่าง

เพศต่อการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต แม้มีการศึกษา

ในต่างประเทศที�บ่งชี� ว่า เพศหญิงมีแนวโน้มที�ระดับ TDF

trough concentration จะสงูกว่าเพศชายในช่วง 12 เดือน

แรกของการได้ยา แต่ยังไม่มีคาํอธิบายที�ชัดเจนถึงกลไก

ทางคลินิกดังกล่าว ซึ� งก็เป็นประเด็นที� พึงมีการศึกษา

ค้นคว้าต่อไป(20,21) และประการที�สอง ความเสี�ยงของการ

เกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตเนื�องจากยา TDF มีค่อนข้าง

มากในช่วง 6 เดือนแรกของการเริ�มยา เมื�อเปรียบเทยีบ

กบัรายงานของต่างประเทศยังมีความหลากหลาย Vigano

และคณะ รายงานการดูแลผู้ป่วยติดเชื� อเอชไอวีที�ได้ยา

TDF จาํนวน26 ราย ในอิตาลี พบว่า ไม่พบการทาํงาน

ของไตเสื�อมลงในช่วงเวลา �� เดือน(22) ขณะที� Patel

และคณะ ติดตามผู้ป่วยเอชไอวีที�ได้ยา TDF ในประเทศ

ตารางที� � ผลของ multiple logistic regression และ GLM model with robust error variance เพื�อประเมินความสมัพนัธ์

ของปัจจยัเสี�ยงต่างๆ กบัภาวะภาวะแทรกซอ้นทางไตในช่วง �เดือนแรก และในช่วงเดือนที� � ถึงเดือนที� ��

          ปัจจัยเสี�ยง                               Multiple logistic regression                GLM model with robust error variance

                                             OR$       SE#      p-value       95%CI           RR        SE#     p-value       95%CI 

� เดอืนแรก

เพศชาย 0.181 0.145 0.033* 0.380–0.868 0.212 0.169 0.043* 0.047–0.954

มีดัชนีมวลกายน้อยกว่าปกติ 0.735 0.581 0.696 0.156–3.458 0.764 0.552 0.710 0.186–3.147

มีโรคไม่ติดต่อเรื�อรัง 2.484 2.386 0.339 0.385–16.033 2.056 1.718 0.389 0.399 – 10.577

ได้รับยาสูตร PI-based regimen 0.312 0.342 0.288 0.036–2.676 0.360 0.362 0.310 0.050–2.590

ได้ยา TDF 15.000 10.550 <0.001** 3.776–59.544 11.980 7.692 <0.001** 3.403 - 42.169

เดือนที� � ถึงเดือนที� ��

เพศชาย 0.486 0.345 0.309 0.121 – 1.949 0.497 0.336 0.301 0.132 – 1.867

มีดัชนีมวลกายน้อยกว่าปกติ 1.135 0.953 0.880 0.219 – 5.888 1.127 0.803 0.867 0.279 – 4.557

มีโรคไม่ติดต่อเรื�อรัง 1.743 1.933 0.616 0.198 – 15.313 1.703 1.952 0.642 0.180 – 16.095

ได้รับยาสูตร PI-based regimen 2.115 1.867 0.396 0.375 – 11.928 2.039 1.636 0.374 0.423 – 9.829

ได้ยา TDF 1.342 1.103 0.701 0.299 – 6.012 1.325 1.066 0.726 0.274 – 6.412

หมายเหตุ: $ OR = Odds ratio; # SE = Standard error; 95%CI = 95% confidence interval; RR = Relative risk;

* มีนัยสาํคัญที�ระดับ p-value<0.05

** มีนัยสาํคัญที�ระดับ p-value<0.001
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อินเดียจาํนวน �,��� คน แล้วพบว่าครึ�งหนึ�งของผู้เข้า

ร่วมการศึกษามีการทาํงานของไตที�บกพร่องที�ระยะเวลา

154 วัน(12) ความแตกต่างของระยะเวลาในการเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตนี�  อาจเนื�องจากลักษณะประชากรที�ทาํ

การศึกษาต่างกัน และการกาํหนดนิยามของการทาํงาน

ของไตที�บกพร่องต่างกัน

Mathew และ Knaus เสนอว่าการตรวจหาภาวะ

Fanconi’s syndrome (FS) เป็นตัวบ่งชี�การทาํงานของไต

ที�บกพร่องได้รวดเร็วกว่าการตรวจหาการทาํงานของไต

ด้วยระดับ serum creatinine เนื� องจาก FS แสดงถึง

การดูดซึมอเิลค็โตรไลทใ์นทอ่ไตส่วนต้น (proximal tu-

bules) ที�บกพร่องไป นั�นคือ การตรวจหาการเปลี�ยนแปลง

ของอเิลค็โทรไลทใ์นเลือดและปัสสาวะน่าจะทาํให้ความไว

ในการประเมินการทาํงานของไตมีมากขึ� น(23) Sise ME

และคณะ เสนอว่า การตรวจปัสสาวะด้วยชุดตรวจปกติ

ไม่มคีวามไวพอในการตรวจจับความบกพร่องของ proxi-

mal tubules ในผู้ป่วยที�ได้ยา TDF เนื�องจากเป็นเพียง

การตรวจโปรตีน albumin ที�รั�วออกทางปัสสาวะ ซึ�งใน

ระยะแรกของ FS โปรตีนที�รั�วออกมามักมีขนาดเลก็กว่า

alnumin(24)

นอกจากนั� นการศึกษานี� ยังแสดงให้เห็นว่า ปัจจัย

เรื�องการได้ยา PI-based regimen และการมีดัชนีมวล-

กายน้อยกว่าปกติไม่ได้เพิ� มโอกาสของการเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตอย่างมีนัยสาํคัญ ซึ� งผลการศึกษาที�

แตกต่างจากรายงานของวรรณกรรมต่างประเทศ(12-14)

ในที�นี� อาจเนื� องจากข้อจาํกัดของการศึกษาซึ� งมีจาํนวน

ผู้ ร่วมการศึกษาที� ได้ PI-based regimen และผู้ ที� มี

ดชันมีวลกายตํ�ากว่าปกติ ค่อนข้างน้อย และอาจเนื�องจาก

ระยะเวลาการศึกษาในที� นี� ค่อนข้างสั� น การศึกษานี�

นับเป็นการเพิ�มองค์ความรู้ในการดูแลผู้ป่วยเอชไอวีใน

ประเทศไทย และข้อค้นพบที�ได้สามารถนาํมาประยุกตต่์อ

งานเวชปฏบัิติจริงได้ ด้วยการกาํหนดมาตรการดูแลและ

ติดตามผู้ป่วยที�ได้รับยา TDF ให้มีความเข้มข้นในการ

ตรวจหาภาวะบกพร่องทางไตมากขึ�น โดยเฉพาะในช่วง 6

เดอืนแรกของการเริ�มยา และในผู้ที�มปัีจจัยร่วม อื�นๆ เช่น

การเป็นโรคไม่ตดิต่อเรื�อรัง ด้วยปัจจุบัน แนวทางการดูแล

รักษาผู้ป่วยเอชไอวีได้แนะนาํการตรวจ serum creatinine

ทุก 6 เดือน(4) ซึ�งแม้มีความเหมาะสมในผู้ป่วยเอชไอวี

ทั�วไป แต่ในผู้ป่วยที�มคีวามเสี�ยงสงูอาจต้องมีการเฝ้าระวัง

ที�มากขึ� น เช่น ตรวจ serum creatinine ทุก 3 เดือน

หรือตรวจการทาํงานของไตในด้านอื�นๆ เช่น ตรวจโปรตนี

และอิเลค็โทรไลทรั์�วในปัสสาวะ

อย่างไรก็ตาม การศึกษานี� มีข้อจาํกัดที� สาํคัญบาง

ประการ เช่น ประการแรก ธรรมชาติของการศึกษาเป็น

retrospective cohort ซึ�งอาศัยการตรวจสอบเวชระเบียน

ย้อนหลัง การลงข้อมูลในเวชระเบียนเป็นการลงข้อมูล

ตามปกติในงานเวชปฏิบั ติ ไม่ได้ออกแบบมาเฉพาะ

สาํหรับการวิจัยหรือทดลอง ทาํให้ข้อมูลขาดความครบ-

ถ้วน เช่น ไม่ได้มีการส่งตรวจระดับ viral RNA ทุกครั�ง

หรือไม่ได้มีการบันทกึไว้ระดบั serum BUN ทุกครั�ง ทาํให้

การประเมินว่าภาวะภาวะแทรกซ้อนทางไตที�เกิดขึ� นเป็น

ลักษณะเรื� อรังหรือฉุกเฉิน ทาํได้ยาก ประการที�สอง การ

ศึกษานี� ไม่ได้มีการคาํนวณขนาดตัวอย่างเพื� อทดสอบ

สมมติฐานตั�งแต่แรก เนื�องด้วยการ ศึกษาออกแบบมา

เพื� อหาอุบัติการณ์ของการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต

ในผู้ป่วยเอชไอวี ผ่านกรณศึีกษาของโรงพยาบาลสมเดจ็-

พระเจ้าตากสินมหาราชเฉพาะในช่วงเวลาจาํกัด ไม่ได้

ประสงคท์ี�จะเปรียบเทยีบอุบัตกิารณก์ารเกดิภาวะแทรก-

ซ้อนทางไตของโรงพยาบาลกับอุบัติการณ์เช่นนี� ในพื� นที�

อื�นๆ ผลการศึกษานี� จึงไม่ได้ประสงค์จะให้เป็นตัวแทน

ของผู้ป่วยเอชไอวีทั�งหมดในประเทศไทย ประการที�สาม

ด้วยการศึกษาเป็นการศึกษาเชิงสังเกต จึงไม่ได้มีการ

แบ่งแยกผู้ป่วยด้วยกระบวนการสุ่ม (randomization)

แม้พื� นฐานของผู้ป่วยสองกลุ่มจะคล้ายกัน แต่เมื�อไม่มี

กระบวนการแบ่งกลุ่มแบบสุ่มกย็ากที�จะปรับอิทธพิลของ

ปัจจัยร่วมต่างๆ ได้ทั�งหมด ประการที�สี� เกณฑก์ารวินิจฉัย

ภาวะแทรกซ้อนทางไตของการศึกษานี�  อ้างอิงจากการ

ศึกษาของ Antoniou(11) เนื�องจากเป็นการศึกษาที�ดูทั�ง

การเปลี�ยนแปลงทั�งระดับ serum creatinine และ GFR

ควบคู่กนั จงึน่าจะมีความไวในการตรวจจับความบกพร่อง
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ในการทาํงานของไตมากกว่าการอาศัยการเปลี�ยนแปลง

ของระดับ serum creatinine อย่างเดียวเหมือนดัง

การศึกษาอื�นๆ เช่น การศกึษาของศิราภรณ ์ฉายากุล และ

คณะ(8) ซึ�งหากใช้เกณฑ์การของภาวะแทรกซ้อนทางไต

ที�เปลี�ยนไป รวมถึงหาก serum creatinine พื�นฐานก่อน

ได้ยา TDF ของผู้ป่วยต่างออกไป กย่็อม ให้ผลการศึกษา

ที� ต่ างจากนี� ได้  และประการสุดท้าย ด้วยระยะเวลา

การศึกษาที� ค่ อนข้ างสั� นและความไม่ครบถ้วนของ

ข้อมูลทาํให้การคาํนวณไม่ได้ปรับอิทธิพลเรื� องความ

แตกต่างระหว่างแต่ละบุคคลในแต่ละช่วงเวลามากนัก

(within-individual and between-individual heteroge-

neity) หากข้อมูลมีความสมบูรณ์มากขึ�น และมีข้อมูล ณ

หลายจุดเวลามากขึ�น กส็ามารถคาํนวณด้วยโมเดลคณิต-

ศาสตร์อื� นๆ ที�สามารถปรับอิทธิพลของเวลาได้ เช่น

fixed-effect model หรือ random-effect model อันจะ

ช่วยลดอคติของการคาดประมาณอิทธพิลของปัจจัยเสี�ยง

ได้ อย่างไรกต็าม การคาํนวณด้วย Robust error vari-

ance ใน GLM model กไ็ด้มีการปรับอิทธิพลของเวลา

ภายในตัวบุคคล (within individual variance) แล้วใน

ระดับหนึ�ง

สรุป

อบัุตกิารณก์ารเกดิภาวะแทรกซ้อนทางไตในช่วงระยะ

เวลา 12 เดือน ของผู้ป่วยเอชไอวีที�เข้ารับการตรวจรักษา

ที�โรงพยาบาลสมเดจ็พระเจ้าตากสนิมหาราชและได้รับยา

TDF มีค่าประมาณร้อยละ 26.6 ขณะที�ผู้ที�ไม่ได้รับยา

TDF มีอุบัติการณ์ของการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต

ประมาณร้อยละ 4.9 เมื� อปรับอิทธิพลของปัจจัยร่วม

ทั�งหมดแล้ว พบว่าปัจจัยเสี�ยงนอกจากยา TDF ที�ทาํให้เกดิ

ภาวะภาวะแทรกซ้อนทางไตอย่างมีนัยสาํคัญทางสถิติ

ได้แก่ การเป็นเพศหญิงและการมีโรคไม่ติดต่อเรื� อรัง

การได้รับยา TDF เพิ�มความเสี�ยงการเกดิภาวะแทรกซ้อน

ทางไตมากขึ�นกว่ากลุ่มที�ไม่ได้ยา TDF ประมาณ 5 ถึง 7

เท่า โดยเฉพาะ 6 เดือนแรกของการรักษา ความเสี�ยง

มีมากถึง 12 ถึง 15 เท่า การศึกษานี�มีข้อจาํกดัที�สาํคัญ

คอื การไม่ได้มีกระบวนการแบ่งกลุ่มผู้ป่วยแบบสุ่ม มีช่วง

เวลาการศึกษาค่อนข้างสั�น และความครบถ้วนของข้อมูล

มจีาํกดัโดยสรุปแล้วข้อค้นพบของการศึกษานี�นับเป็นการ

เพิ�มองค์ความรู้ ในการดูแลผู้ป่วยเอชไอวีในประเทศไทย

และสามารถนาํมาประยุกต์ต่องานเวชปฏบิัติจริงได้ ด้วย

การกาํหนดมาตรการการดูแลและเฝ้าระวังการเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตในผู้ป่วยเอชไอวี ที�ได้รับยา TDF ให้มี

ความเข้มข้นมากขึ�น โดยเฉพาะในช่วง 6 เดือนแรกของ

การเริ�มยา และในกลุ่มที�มีความเสี�ยงเรื�องโรคไม่ติดต่อ-

เรื� อรังร่วมด้วย
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Abstract: Incidence and associated risk factors of nephrotoxicity due to Tenofovir in HIV-infected patients

Porkaew Petchkum, M.D.*; Rapeepong Suphanchaimat, M.D.**

* Somdejphrajaotaksinmaharaj Hospital, Tak Province; ** Ban Phai Hospital, Khon Kaen Province, and

International Health Policy Program, Ministry of Public Health

Journal of Health Science 2016;25:92-103.

The current HIV treatment guideline in Thailand has included Tenofovir (TDF) in the first-line

regimen (alongside Lamivudine (3TC) and Efavarenz (EFV) for treating HIV-infected patients in almost

all age groups. Yet, there have been few studies that explore incidence of TDF-related nephrotoxicity as

well as its risk factors in actual clinical practice in the Thai context. The objective of this study was to

assess the incidence and associated risk factors of nephrotoxicity in HIV-infected patients which would be

important and benefitial for the improvement of quality of care in HIV treatment. It was conducted at

Somdejphrajaotaksin-Maharaj Hospital, Tak province. Retrospective cohort study design was employed.

Three hundred and forty four HIV-infected cases were investigated. Among them, 79 cases were treated

with TDF. Data analysis was performed by both descriptive statistics using means and percentage, and

inferential statistics using multiple logistic regression and generalized linear model with robust error vari-

ance. It was found that the incidence of nephrotoxicity within 12 months of TDF treatment was approxi-

mately 26.6%; while the non-TDF cases had nephrotoxicity incidence at about 4.9%. After adjusting for

confounding effects of all potential risks, TDF seemed to increase nephrotoxicity risk by 5 to 7 folds,

compared to the non-TDF patients. Note that the nephrotoxicity risk by TDF seemed to be more apparent

(up to 12 to 15 folds) within the first 6 months of treatment. Other relevant risk factors identified included

being female and having chronic non-communicable diseases. However, the study still faced some key

limitations, for instance, lack of randomization and short study period. In summary, the study had comple-

mented the state-of-the-arts in care management for HIV-infected patients in Thailand. The findings

could benefit actual clinical practice by introducing more rigorous monitoring measures for TDF-treated

cases, particularly within the first 6 months of treatment, and amongst those with chronic non-communi-

cable diseases.
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