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การพัฒนาแนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก  

tenofovir disoproxil fumarate (TDF) ในผู้ป่วยติดเชื้อ เอชไอวี โรงพยาบาลนครพนม

ความเป็นมา: Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) เป็นยาต้านไวรัสในสูตรพื้นฐานที่แนะน�าให้ใช้ในการ

รักษาการติดเชื้อเอชไอวี เนื่องจากเป็นยาที่มีประสิทธิภาพ อาการไม่พึงประสงค์ที่ส�าคัญคือ การเกิดภาวะแทรกซ้อน

ทางไต ซึ่งโรงพยาบาลนครพนมยังไม่มีแนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนนี้ที่ชัดเจน

วัตถุประสงค:์ เพื่อพัฒนาแนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF และศึกษาผลของ

การใช้แนวปฏิบัติฯ

วิธีการศึกษา: การวิจัยเชิงปฏิบัติการ (action research) ด�าเนินการเป็น 4 ระยะได้แก่ 1) การเตรียมการ  

2) การด�าเนินการ 3) การสังเกตและเก็บข้อมูลไปข้างหน้า 4) การติดตามผลการด�าเนินงาน กลุ่มตัวอย่าง ได้แก่ ผู้ป่วย

ติดเชื้อเอชไอวีที่เริ่มได้รับ TDF เป็นส่วนผสมในสูตรยา ระยะเวลาตั้งแต่ 1 ตุลาคม 2562 ถึง 30 กันยายน 2564 จ�านวน 

418 ราย เครื่องมือที่ใช้ในการวิจัย เป็นแนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ซึ่งผู้วิจัยได้

พัฒนาขึ้นร่วมกับทีมสหสาขาวิชาชีพ เครื่องมือที่ใช้ในการเก็บรวมรวมข้อมูล ได้แก่ แบบบันทึกการเกิดเหตุการณ์ไม่พึง

ประสงค์จากยา ปัญหาเกี่ยวกับยา medication adherence วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้ ค่าความถี่ ร้อยละ และเปรียบ

เทียบอุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตที่รุนแรงจาก TDF ก่อนและหลังการใช้แนวปฏิบัติฯ โดยใช้ Fisher’s 

Exact test

ผลการศึกษา: ได้แนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ในผู้ป่วยติดเชื้อเอชไอวี ซึ่ง

ประกอบด้วยแนวทางในการติดตามค่าการท�างานของไต การปรับขนาดยาให้เหมาะสมกับค่าการท�างานของไต การ

หยุดยา และ การให้ค�าแนะน�าการใช้ยา ผลของการใช้แนวปฏิบัติ พบว่า 1) จากการคัดกรองค�าสั่งการใช้ TDF ทั้งหมด 

1,282 ครั้ง พบการสั่งใช้ TDF ในผู้ป่วยที่มีข้อห้าม 5 ครั้ง และพบค�าสั่งใช้ยาที่มีขนาดยาไม่เหมาะสมกับค่าการท�างาน

ของไต 13 ครั้ง หลังจากเภสัชกรปรึกษาแพทย์ ได้รับการยอมรับและให้ความร่วมมือในการหยุดยาและปรับขนาดยา

ตามที่เภสัชกรแนะน�าทุกราย 2) อุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตที่รุนแรงจาก TDF คือมี CrCl น้อยกว่า 30 

มล./นาที ก่อนใช้แนวปฏิบัติพบ 7 ราย จาก 363 ราย (ร้อยละ 1.93) หลังใช้แนวปฏิบัติ พบ 1 รายจาก 418 ราย (ร้อย–

ละ 0.24) ซึ่งลดลงอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (p<0.05)

สรุปผลการศึกษา: แนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ที่พัฒนาขึ้น ช่วยลด 

อุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตที่รุนแรงจาก TDF ได้

ค�าส�าคัญ: แนวปฏิบัติในการเฝ้าระวัง; TDF; ภาวะแทรกซ้อนทางไต; เอชไอวี
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Developing Guideline for Surveillance of Renal Complication from  

Tenofovir Disoproxil Fumarate (TDF) in HIV Infected Patients  

at Nakhon Phanom Hospital

Background: Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) is an antiretroviral drug in the basic regimen 

recommended for the treatment of HIV infection due to effectiveness. The main adverse reaction 

is the occurrence of renal complications which Nakhon Phanom Hospital has no clear guideline for 

surveillance of this complication.

Objectives: To develop a guideline for surveillance of renal complication from TDF and to 

study the effect of using the guideline.

Methods: This action research consisted of 4 phases 1) preparing 2) action 3) prospective data 

collection 4) outcome monitoring. The sample were 418 HIV infected patients who started receiving 

TDF in drug formulations during 1 October 2019 to 30 September 2021. The study instrument was 

the guideline for surveillance of renal complication from TDF developed by multidisciplinary team. 

Data collecting instruments were the record form for adverse drug event, drug related problems 

and medication adherence. Data were analyzed using frequency, percentage and comparative 

data on the incidence of severe renal complications from TDF before and after using the guideline 

by Fisher’s Exact test.

Results: A developed guideline for surveillance of renal complications from TDF in HIV infected 

patients consisted of guidelines for monitoring renal function, dosage adjustment according to renal 

function, drug discontinuation and drug counseling. The effect of using the guideline were as follows :  

1) A total of 1,282 prescriptions were screened by pharmacist, 5 prescriptions were found with 

contraindication and 13 prescriptions were found with an inappropriate dose. After pharmacist  

recommendation physician agreed to discontinue the drug and adjust the dose in prescriptions all 

of them. 2) The incidence of severe renal complications from TDF before using guideline was 7 cases 

(1.93%), after using guideline was 1 case (0.24%). There has been significantly decreased (p<0.05).

Conclusion: The guideline for surveillance of renal complication from TDF that developed by 

multidisciplinary team could reduce the incidence of severe renal complications.
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บทน�า

Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) เป็นยา

ต้านไวรัสในกลุ่ม nucleoside reverse transcriptase 

inhibitors (NRTIs) ซึ่งใช้ร่วมกับยาต้านไวรัสชนิดอื่น ที่

แนะน�าให้ใช้เป็นสูตรแรกในการเริ่มยาต้านไวรัสในเกือบ

ทุกกลุ่มประชากรที่ติดเชื้อเอชไอวี เนื่องจากเป็นสูตรที่

ได้ผลในการควบคุมไวรัสได้ดี มีอัตราการดื้อยาต�่าและผู้–

ป่วยทนต่อยาได้ดี1-2 และมีการผลิตเป็นยาเม็ดสูตรผสม 

ผู้ป่วยสามารถบริหารยาได้สะดวกขึ้นและลดค่าใช้จ่าย

จากการใช้ยาต้านไวรัสในสูตรแยก ท�าให้มีการใช้อย่าง

แพร่หลายในปัจจุบัน แต่ TDF มีอาการไม่พึงประสงค์ที่

ส�าคัญคือ การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต ส่วนใหญ่จะ

เป็นอาการที่เรียกว่า Fanconi’s syndrome3 ซึ่งเกิดจาก

การท�างานของท่อไตส่วนต้นที่ผิดปกติ (proximal tubu-

lar dysfunction; PTD) จากการกรองที่โกลเมอรูลัส 

ท�าให้กรดอะมิโน กลูโคส กรดยูริค ไบคาร์บอเนต และ

ฟอสเฟต ที่ควรถูกดูดซึม กลับไม่ดูดซึมแต่ผ่านไปอยู่ใน

ปัสสาวะแทน ความผิดปกติที่พบคือ มีโปรตีนในปัสสาวะ 

(proteinuria) น�้าตาลในปัสสาวะในสภาวะที่น�้าตาล

ในเลือดปกติ (normoglycemic glucosuria) ระดับ

ฟอสเฟตและโปแตสเซี่ยมในเลือดต�่าลง การปล่อยให้เกิด

ภาวะนี้อยู่เป็นเวลานานจะท�าให้เกิดการลดลงของอัตรา

การกรองของไต เป็นสาเหตุของการเกิดภาวะไตวายจาก 

TDF1,4,5 ดังการศึกษา ของ Suzuki Soichiro ในปี พ.ศ. 

2560 พบว่า TDF สัมพันธ์กับการลดลงของอัตราการ 

กรองที่ไตอย่างรวดเร็ว และสัมพันธ์กับการเกิดโรคไตวาย 

เรื้อรัง6
 และการศึกษาที่โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ของ 

มุกดาพร และคณะ ในปี พ.ศ.2558 พบอุบัติการณ์การ

เกิดการท�างานของไตบกพร่องจาก TDF 6.07 คนต่อ

ประชากร 100 คนต่อปี7 อย่างไรก็ตามการเกิดภาวะ

แทรกซ้อนนี้ หากได้รับการเฝ้าระวังและมีการวินิจฉัยที่

รวดเร็ว ตั้งแต่เริ่มมีความผิดปกติของการท�างานของไต 

และได้รับการหยุดยาหรือปรับแผนการรักษา ก่อนที่จะ

เข้าสู่ภาวะแทรกซ้อนทางไตที่รุนแรง การท�างานของไตก็

จะกลับมาสู่ปกติภายหลังการหยุดยาได้8

โรงพยาบาลนครพนมเป็นโรงพยาบาลทั่วไปขนาด 

345 เตียง มีผู้ป่วยติดเชื้อเอชไอวีและเอดส์ที่ใช้ TDF 

เป็นส่วนประกอบในปีงบประมาณ 2561-2562 จ�านวน 

1089 ราย มีภาวะแทรกซ้อนทางไต 14 ราย และมี 7 

ราย ที่พบว่ามี creatinine clearance (CrCl) ต�่ากว่า  

30 มล./นาที ซึ่งถือว่าเป็นเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จาก

ยาในระดับที่รุนแรง จากการทบทวนกระบวนการในการ

ดูแลผู้ป่วยในกลุ่มนี้ พบว่าหลังจากได้รับยาผู้ป่วยส่วน– 

ใหญ่ได้รับการตรวจปัสสาวะและค่าการท�างานของไต 

1 ครั้ง/ปี มีบางรายได้รับการติดตาม 2 ครั้ง/ปี ขึ้นกับ

แพทย์ผู้ให้การรักษา ในด้านการปรับขนาดยาในผู้ป่วยไต

บกพร่องยังไม่มีแนวทางที่ชัดเจน และการให้ค�าแนะน�า

การใช้ยาของเภสัชกรยังไม่มีรูปแบบที่ชัดเจน ท�าให้ผู้ป่วย

อาจได้รับค�าแนะน�าไม่ครอบคลุม การดูแลผู้ป่วยกลุ่มนี้จึง

มีความหลากหลายขึ้นกับประสบการณ์ของแต่ละบุคคล

จากปัญหาดังกล่าว ผู้วิจัยจึงมีแนวคิดที่จะพัฒนา

แนวทางการดูแลผู้ป่วยร่วมกับทีมสหสาขาวิชาชีพ โดย

การจัดท�าแนวปฏิบัติในการเฝ ้าระวังการเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตจาก TDF ขึ้น เพื่อให้ผู้ป่วยได้รับการ

วินิจฉัยภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ได้ตั้งแต่ระยะ

เริ่มต้น มีการหยุดยาหรือปรับแผนการรักษาก่อนที่จะ

เข้าสู่ภาวะแทรกซ้อนทางไตที่รุนแรง โดยมีการก�าหนด

แนวทางการติดตามอาการทางคลินิกและผลตรวจทาง

ห้องปฏิบัติการ ความเหมาะสมของขนาดยากับค่าการ

ท�างานของไต และการให้ค�าแนะน�าในการเฝ้าระวังอา–

การไม่พึงประสงค์จากยา โดยผู้วิจัยคาดหวังว่าเมื่อน�า

แนวปฏิบัติไปใช้จะท�าให้เกิดผลลัพธ์ที่ดี ผู้ป่วยได้รับความ

ปลอดภัย ไม่มีภาวะแทรกซ้อนทางไตที่รุนแรง

วัตถุประสงค์

1. เพื่อพัฒนาแนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิด

ภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF

2. เพื่อศึกษาผลของการใช้แนวปฏิบัติในการเฝ้า

ระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ดังนี้

2.1 ปัญหาที่เก่ียวกับยาที่ตรวจพบและได้รับ

การแก้ไข

2.2 เปรียบเทียบอุบั ติการณ์การเกิดภาวะ
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แทรกซ้อนทางไตที่รุนแรงจาก TDF ก่อนและหลังการใช้

แนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต

จาก TDF

นิยามศัพท์เฉพาะในการวิจัย

แนวปฏิบัติ ในการเฝ ้าระวั งการเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตจาก TDF หมายถึง ข้อความในการ

ปฏิบัติเกี่ยวกับขั้นตอนและวิธีการดูแลผู้ป่วยที่ได้รับ TDF 

ประกอบด้วย 1) การก�าหนดความถี่ในการติดตามผล–

ตรวจทางห้องปฏิบัติการ 2) การปรับขนาด TDF ในผู้–

ป่วยไตบกพร่อง 3) การให้ค�าแนะน�าเรื่องยา

การท�างานของไต หมายถึง ความสามารถในการ 

กรองผ่านไต โดยประเมินจาก creatinine clearance 

(CrCl) ค�านวณจากสูตรของ Cockcroft & Gault:

CrCl (ml/min)

=

ภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF หมายถึง ภาวะ

ที่การท�างานของไตมี CrCl ลดลงจากค่าเริ่มต้นมากกว่า

ร้อยละ 25 ร่วมกับ อาการ Fanconi’s syndrome ได้แก่ 

การเกิดภาวะ proteinuria หรือ ภาวะ normoglyce-

mic glucosuria และ/หรือ การมีระดับฟอสเฟตในเลือด

ต�่า

ภาวะแทรกซ้อนทางไตที่รุนแรง หมายถึง ภาวะ

ที่การท�างานของไตมี CrCl ลดลงจากค่าเริ่มต้นมากกว่า

ร้อยละ 25 และมีค่า CrCl น้อยกว่า 30 มล./นาที

วัสดุและวิธีการ

การศึกษานี้เป็นการวิจัยเชิงปฏิบัติการ (action 

research) ด�าเนินการระหว่าง เดือนสิงหาคม พ.ศ. 2562 

ถึง เดือนกันยายน พ.ศ. 2564 โดยเริ่มด�าเนินการทบทวน

อุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ย้อน– 

หลัง และจัดท�าแนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังภาวะแทรก–

ซ้อนทางไตจาก TDF ในเดือนสิงหาคม-กันยายน พ.ศ. 

2562 เริ่มใช้แนวปฏิบัติฯ ตั้งแต่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2562 

เป็นต้นไป ท�าการเก็บข้อมูลผลจากการใช้แนวปฏิบัติและ

อุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF หลัง

การใช้แนวปฏิบัติ ตั้งแต่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2562 ถึง 30 

กันยายน พ.ศ. 2564 เปรียบเทียบกับข้อมูลอุบัติการณ์

ภาวะแทรกซ้อนทางไตก่อนใช้แนวปฏิบัติ ในช่วง 1 ตุลา–

คม พ.ศ. 2560 ถึง 30 กันยายน พ.ศ. 2562

กลุ่มตัวอย่าง

ผู้ป่วยเอชไอวี ที่รับบริการที่คลินิกยาต้านไวรัส 

เอชไอวี โรงพยาบาลนครพนม โดยมีเกณฑ์ในการคัด–

เลือก (inclusion criteria) ดังนี้ 1) อายุตั้งแต่ 18 ปี ขึ้นไป 

2) เริ่มได้รับยาต้านไวรัสเอชไอวี ที่มี TDF เป็นส่วนผสม

ในสูตรยา ก่อนใช้แนวปฏิบัติเป็นผู้ป่วยที่มารับบริการใน

ช่วง 1 ตุลาคม พ.ศ. 2560 ถึง 30 กันยายน พ.ศ. 2562 

โดยสืบค้นข้อมูลจากเวชระเบียนและสารสนเทศของโรง–

พยาบาล โปรแกรม HOSxP หลังการใช้แนวปฏิบัติเป็น 

ผู้ป่วยที่มารับบริการ ตั้งแต่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2562 ถึง 30 

กันยายน พ.ศ. 2564 และยินดีเข้าร่วมการวิจัย เกณฑ์

การคัดออก (exclusion criteria) ของทั้ง 2 กลุ่ม คือ  

1) ไม่พบการตรวจ serum creatinine ภายใน 30 วัน 

ก่อนเริ่มรับประทานยา 2) ได้รับ TDF น้อยกว่า 30 วัน

การค�านวณขนาดตัวอย่าง

จากอุบัติการณ์ภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF 

ก่อนใช้แนวปฏิบัติฯ พบร้อยละ 4 ความคาดหวังการ–

เกิดอุบัติการณ์ภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF หลังใช้

แนวปฏิบัติฯ ร้อยละ 0.05 ก�าหนดค่า power of test 

เท่ากับ 80 % ระดับนัยส�าคัญที่ 0.05 one-sided test 

ได้จ�านวนตัวอย่างก่อนใช้แนวปฏิบัติฯ จ�านวน 276 ราย 

และหลังใช้แนวปฏิบัติฯ จ�านวน 276 ราย

เครื่องมือที่ใช้ในการวิจัย

1. เครื่องมือที่ใช้ในการด�าเนินการวิจัย ได้แก่ แนว– 

ปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต

จาก TDF ซึ่งผู้วิจัยและทีมสหสาขาวิชาชีพพัฒนาขึ้นจาก

แนวทางการตรวจรักษาและป้องกันการติดเชื้อเอชไอวี 

ประเทศไทย ปี 2560 และจากการทบทวนวรรณกรรม 

ตรวจสอบความตรงตามเนื้อหา (content validity) โดย

ผู้ทรงคุณวุฒิจ�านวน 5 ท่าน ในด้านความถูกต้องและ

เหมาะสมของเนื้อหาของ แนวปฏิบัติได้ค่าความตรงตาม

(140 - อายุ) x น�้าหนัก      
(x 0.85 ในผู้หญิง)

72 x serum creatinine
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2. เครื่องมือที่ใช้ในการเก็บรวบรวมข้อมูลได้แก่

2.1 แบบบันทึกการให้ค�าแนะน�าผู้ป่วยรายใหม่

ที่ได้รับ TDF และได้รับการติดตามการใช้ยา

2.2 แบบบันทึกการเกิดเหตุการณ์ไม ่ พึง–

ประสงค์จากยา (adverse drug event)

2.3 แบบบันทึกปัญหาเกี่ยวกับยา (drug re–

lated problem; DRP)

2.4 แบบบันทึก adherence

วิธีการด�าเนินการวิจัย

การด�าเนินการวิจัย แบ่งออกเป็น 4 ระยะ ดังนี้

ระยะที่ 1 การเตรียมการ

การศึกษาระยะนี้เป็นการพัฒนาแนวปฏิบัติในการ

เฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF โดย

การมีส่วนร่วมของทีมสหสาขาวิชาชีพ ดังนี้

1. ประชุมทีมสหสาขาวิชาชีพที่เกี่ยวข้องกับการ

ดูแลผู้ป่วยเอชไอวี ประกอบด้วย แพทย์อายุรกรรมที่

ดูแลคลินิกยาต้านไวรัสเอชไอวี แพทย์อายุรกรรมทั่วไป 

พยาบาลประจ�าคลินิกยาต้านไวรัสเอชไอวี พยาบาล

ประจ�าหอผู้ป่วยอายุรกรรม นักเทคนิคการแพทย์ และ

เภสัชกร จ�านวน 10 คน ผู้วิจัยน�าเสนอข้อมูลอุบัติการณ์

การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF และผลการ

ประเมิน adherence เพื่อให้ทีมได้รับทราบและหาทาง

แก้ไขปัญหาร่วมกัน ทีมสหสาขาวิชาชีพร่วมก�าหนดแนว–

ปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก 

TDF เพื่อให้ได้รูปแบบที่มีประสิทธิภาพและเหมาะสมกับ

บริบทของโรงพยาบาลนครพนม

2. ยกร่างแนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตจาก TDF ประกอบด้วย

2.1 ก�าหนดแนวปฏิบัติ โดยประยุกต์ใช้แนว– 

ทางการตรวจรักษาและป้องกันการติดเชื้อเอชไอวี 

ประเทศไทย ปี 2560 และจากการทบทวนวรรณกรรม 

ก�าหนดเกณฑ์ในการเริ่มใช้หรือหยุด TDF รวมถึงแนวทาง

ในการปรับขนาดยาในผู้ป่วยไตบกพร่อง

2.2 ก�าหนดการติดตามผลทางห้องปฏิบัติการ

หลังจากผู้ป่วยได้รับยาแล้ว ได้แก่ การก�าหนดความถี่ใน–

การติดตาม ค่าการท�างานของไต การตรวจปัสสาวะหา

ค่าโปรตีนและน�้าตาล การตรวจระดับฟอสเฟตในเลือด 

ในกลุ่มที่มีค่าการท�างานของไตปกติและกลุ่มเสี่ยง

3. สร้างคู่มือและแนวทางต่าง ๆ ที่ใช้ในการเฝ้า–

ระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ได้แก่

3.1 คู่มือการให้ค�าแนะน�าโดยเภสัชกร โดยจัด

ท�าเป็น flip chart เพื่อให้มีการให้ค�าแนะน�าที่ครบถ้วน

และเป็นมาตรฐาน มีการให้แผ่นพับความรู้เกี่ยวกับโรค

และการใช้ยา รวมถึงการเฝ้าระวังอาการไม่พึงประสงค์

จากยา การจัดท�าข้อมูลยาโดยท�าเป็น QR code ในฉลาก

ยาเพื่อให้ผู้ป่วยสามารถศึกษาเพิ่มเติมได้

3.2 จัดท�าโปรแกรมในการค�านวณและแจ้ง

เตือนค่าการท�างานของไต ขนาดยาที่เหมาะสมตามค่า

การท�างานของไต เพื่อให้แพทย์ สามารถสั่งใช้ยาในขนาด

ที่เหมาะสม

3.3 แบบฟอร์มการบันทึกการติดตามผู ้ป่วย 

ได้แก่ แบบบันทึกการให้ค�าแนะน�าผู้ป่วยรายใหม่ที่ได้รับ 

TDF และได้รับการติดตามการใช้ยา แบบบันทึกการเกิด

เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์จากยา แบบบันทึก medica-

tion adherence ประกอบด้วย 3 ส่วน ส่วนที่ 1 แบบ

สัมภาษณ์การรับประทานยา ส่วนที่ 2 ข้อมูลการนับเม็ด

ยาคงเหลือในวันที่ผู้ป่วยมาพบแพทย์ตามนัด ส่วนที่ 3 

สรุปคะแนน adherence รายบุคคล  และแบบบันทึก 

DRP อื่น ๆ เช่น ไม่ได้รับยาที่ควรได้รับ การเลือกใช้ยาไม่

เหมาะสม ได้รับยาที่ไม่มีข้อบ่งใช้ (ได้รับยาซ�้าซ้อน) ขนาด

ยาที่ได้รับสูงเกินไป ขนาดยาที่ได้รับต�่าเกินไป การเกิด

ปฏิกิริยาระหว่างยา (drug interaction) เป็นต้น

4. ประชุมทีมสหสาขาวิชาชีพเพื่อน�าเสนอแนว–

ปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก 

TDF ให้ร่วมพิจารณาความเหมาะสม หลังจากนั้นสรุป

เป็นแนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อน

ทางไตจาก TDF โรงพยาบาลนครพนม

ระยะที่ 2 การด�าเนินการ

ผู้วิจัยประชุมชี้แจงผู้เกี่ยวข้อง ประกอบด้วย ทีม

สหสาขาวิชาชีพที่ดูแลรักษาผู้ป่วยเอชไอวี ได้แก่ แพทย์

อายรุกรรมท่ีดูแลคลินกิยาต้านไวรัสเอชไอว ี แพทย์อายรุ–
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กรรมทั่วไป พยาบาลประจ�าคลินิกยาต้านไวรัสเอชไอวี 

พยาบาลประจ�าหอผูป่้วยอายรุกรรมหญงิ พยาบาลประจ�า

หอผูป่้วยอายรุกรรมชาย พยาบาลประจ�าหอผูป่้วยหนกั

อายรุกรรม นกัเทคนคิการแพทย์ และเภสชักร โดยอธบิาย

วตัถปุระสงค์ ขัน้ตอนการด�าเนนิการ บทบาทหน้าท่ี รวม

ทัง้การรายงานเมือ่เกดิปัญหาอปุสรรค เปิดโอกาสให้ทุก

คนได้ซกัถามข้อสงสยัจนเป็นทีเ่ข้าใจตรงกัน และยนิดีให้

ความร่วมมอืในการวจิยัครัง้นี ้ และเริม่ใช้แนวปฏบิติัฯ ใน

ช่วง 1 ตลุาคม พ.ศ. 2562 ถึง 30 กนัยายน 2564

ระยะที่ 3 การสังเกตและเก็บข้อมูลไปข้างหน้า

ผู้วิจัยเก็บข้อมูลผู ้ป่วยที่เริ่มใช้ TDF ข้อมูลจาก

แบบฟอร์มการบันทึกการติดตามผู้ป่วย ได้แก่ แบบ

บันทึกการให้ค�าแนะน�าผู้ป่วยรายใหม่ที่ได้รับ TDF และ

ได้รับการติดตามการใช้ยา แบบบันทึก DRP แบบบันทึก 

adherence และข้อมูลจากระบบสารสนเทศของโรง– 

พยาบาลโปรแกรม HOSxP ได้แก่ รหัสประจ�าตัวผู้ป่วย  

เพศ อายุ น�้าหนักตัว วันที่ตรวจค่าการท�างานของไต  

serum creatinine (SCr), creatinine clearance (CrCl),  

eGFR ผลตรวจระดับน�้าตาล ระดับฟอสเฟตในเลือด และ

ผลตรวจปัสสาวะ

ระยะที่ 4 การติดตามผลการด�าเนินงาน

หลังจากใช้แนวปฏิบัติฯ โดยสรุปจ�านวนผู้ป่วยที่– 

เกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตและได้รับการหยุด TDF ปัญ–

หาเกีย่วกบัยาทีเ่ภสชักรพบและได้รบัการแก้ไข จ�านวนผู้–

ป่วยที่ได้รับค�าแนะน�าและติดตามการใช้ยา จ�านวนผู้ป่วย 

ท่ีได้รับบัตรเตือนเร่ืองยามีการบันทึกการแจ้งเตือนใน

ระบบสารสนเทศโปรแกรม HOSxP, medication ad–

herence และอุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต

การวิเคราะห์ข้อมูล

1. ข้อมูลทั่วไปของกลุ่มตัวอย่าง วิเคราะห์โดยการ

แจกแจงความถี่ และหาค่าร้อยละ

2. ข้อมูลผลการปฏิบัติตามแนวปฏิบัติฯ ของเภ–

สัชกร ได้แก่ จ�านวนปัญหาที่เกี่ยวกับยาที่เภสัชกรพบและ

ได้รับการแก้ไข จ�านวนผู้ป่วยที่เภสัชกรให้ค�าแนะน�าและ

ติดตามการใช้ยา จ�านวนผู้ป่วยที่ได้รับการหยุด TDF และ

เภสัชกรให้บัตรเตือนเรื่องยาและบันทึกการแจ้งเตือน 

ในระบบสารสนเทศในโรงพยาบาลโปรแกรม HOSxP 

วิเคราะห์โดยการแจกแจงความถี่

3. เปรียบเทียบอุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรก–

ซ้อนทางไตจาก TDF ก่อนและหลังการใช้แนวปฏิบัติฯ 

โดยใช้สถิติ Fisher’s Exact test

การพิทักษ์สิทธิและจริยธรรมวิจัย

การวิจัยนี้ผ่านการพิจารณาและได้รับอนุมัติจาก

คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์โรงพยาบาล 

นครพนม เลขที่ NP-EC11-No.24/2562 ได้รับอนุมัติ

เมื่อวันที่ 14 สิงหาคม พ.ศ. 2562 เมื่อได้รับอนุมัติแล้วได้

ด�าเนินการตามขั้นตอนการวิจัย เก็บข้อมูลผู้ป่วย และน�า

เสนอในภาพรวม

ผลการศึกษา

1. แนวทางปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางไตจาก TDF ประกอบด้วย

1.1 การติดตามอาการทางคลินิกและผลตรวจ

ทางห้องปฏิบัติการ

ก�าหนดให้มีตรวจค่าการท�างานของไตและตรวจ

ปัสสาวะก่อนเริ่ม TDF เพื่อเป็น baseline และก�าหนด

ความถี่ในการติดตามผลตรวจทางห้องปฏิบัติการเพื่อ

เฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ได้แก่ 

การตรวจปัสสาวะเพื่อประเมินภาวะ proteinuria ภาวะ 

normoglycemic glucosuria และการตรวจ SCr เพื่อ

ประเมินค่าการท�างานของไตตามสภาวะของผู้ป่วย เช่น 

ในผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยงให้มีการตรวจปัสสาวะเมื่อเริ่มยา และ

ในเดือนที่ 1 เดือนที่ 3 เดือนที่ 6 และทุก 3 เดือน

1.2 การปรับขนาดยาให้เหมาะสมกับค่าการ

ท�างานของไตและการหยุดยา

– ไม่เริ่มการรักษาด้วย TDF ในผู้ป่วยที่มีค่า CrCl 

< 50 มล./นาท ีหรือมี proteinuria

– ก�าหนดขนาด TDF ปกติและการปรับขนาดยา

ในผู้ป่วยที่การท�างานของไตบกพร่อง1

– ก�าหนดเกณฑ์ในการพิจารณาหยุด TDF เมื่อ

มีการท�างานของท่อไตส่วนต้นที่ผิดปกติ ได้แก่ การเกิด
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ภาวะ proteinuria หรือ ภาวะ normoglycemic glu-

cosuria และ/หรือ ฟอสเฟตในเลือดต�่า ร่วมกับ CrCl  

ลดลงมากกว่า ร้อยละ 25 จากค่าเริ่มต้น รวมถึงผู้ป่วยที่

ใช้ TDF แล้วมี CrCl น้อยกว่า 10 มล./นาที

1.3 การตรวจสอบความเหมาะสมของการสั่ง–

ใช้ยา การให้ค�าแนะน�าและติดตามการใช้ยา

เภสัชกรตรวจสอบความเหมาะสมของการสั่งใช้ยา 

ถ้าพบ DRP เช่น ขนาดยาไม่เหมาะสมกับค่าการท�างาน

ของไต จะปรึกษาแพทย์เพื่อพิจารณาปรับขนาดยาให้

เหมาะสมหรือหยุดยาที่เป็นสาเหตุ และปรับเปลี่ยนเป็น

ยาชนิดอื่นแทน และให้ค�าแนะน�าในการใช้ยา การเฝ้า

ระวังอาการไม่พึงประสงค์โดยใช้สื่อการสอนและเพิ่ม

ข้อมูลยาโดยใช้ QR code ในฉลากยา ในกรณีที่มีการ

หยุดใช้ยา เภสัชกรให้บัตรเตือนเรื่องยาและบันทึกข้อมูล

แจ้งเตือนในระบบสารสนเทศโปรแกรม HOSxP เพื่อ

ป้องกันการได้ยาซ�้า

2. ผลของการใช้แนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการ

เกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF

ส่วนที่ 1 ข้อมูลทั่วไป

กลุ่มผู ้ป่วยก่อนใช้แนวปฏิบัติ จ�านวน 363 ราย  

ผู้ป่วยส่วนมากได้รับยา tenofovir 300 mg/efavirenz 

600 mg/emtricitabine 200 mg (Teevir®) จ�านวน 

296 ราย คิดเป็นร้อยละ 81.54 เป็นเพศชายมากกว่า

หญิง ส่วนใหญ่อายุน้อยกว่า 50 ปี มีค่าการท�างานของไต

ก่อนเริ่มยา CrCl มากกว่า 90 มล./นาที ร้อยละ 49.04 

และ eGFR มากกว่า 100 มล./นาที/1.73 ม2 ร้อยละ 

47.66

กลุ่มผู ้ป่วยหลังใช้แนวปฏิบัติ จ�านวน 418 ราย  

ผู้ป่วยส่วนมากได้รับยา tenofovir 300 mg/efavirenz 

600 mg/emtricitabine 200mg (Teevir®) จ�านวน 

340 ราย คิดเป็นร้อยละ 81.34 เป็นเพศ ชาย:หญิง ใน

อัตราส่วนประมาณ 2:1 ส่วนใหญ่อายุน้อยกว่า 50 ปี มี

ค่าการท�างานของไตก่อนเริ่มยา CrCl มากกว่า 90 มล./

นาที ร้อยละ 50.72 และ eGFR มากกว่า 100 มล./นาที/

1.73 ม2 ร้อยละ 49.28

เม่ือเปรียบเทียบข้อมูลทั่วไปของกลุ่มตัวอย่าง

ก่อนและหลังใช้แนวปฏิบัติฯ พบว่าไม่มีความแตกต่างกัน 

(p>0.05) ดังแสดงในตารางที่ 1

ส่วนที่ 2 ผลของการใช้แนวปฏิบัติในการเฝ้าระวัง

การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF

ผลการใช้แนวปฏิบัติฯ ของเภสัชกร จากการคัด–

กรองค�าสั่งการใช้ TDF ทั้งหมด 1,282 ครั้ง พบ DRP 

ได้แก่ การสั่งใช้ TDF ในผู้ป่วยที่มีข้อห้าม 5 ครั้ง คิดเป็น 

3.9 ต่อ 1000 ใบสั่งยา หลังจากเภสัชกรประสานแพทย์

มีค�าสั่งหยุดใช้ยาทั้ง 5 ครั้ง และพบค�าสั่งใช้ยาที่มีขนาด

ยาไม่เหมาะสมกับค่าการท�างานของไต 13 ครั้ง คิดเป็น 

10.1 ต่อ 1000 ใบสั่งยา หลังจากเภสัชกรประสานแพทย์ 

มีค�าสั่งปรับขนาดยาให้เหมาะสมทั้ง 13 ครั้ง

เภสัชกรให้ค�าแนะน�าแก่ผู้ป่วยรายใหม่และติดตาม

การใช้ TDF จ�านวน 418 ราย ให้บัตรเตือนเรื่องยาและ

บันทึกการแจ้งเตือนผ่านระบบสารสนเทศในโรงพยาบาล 

โปรแกรม HOSxP จ�านวน 12 ราย ดังแสดงในตารางที่ 2

จากการทบทวนข้อมูลผลทางห้องปฏิบัติการ 

ก่อนการใช้แนวปฏิบัติ พบผู้ป่วยได้รับการหยุดใช้ TDF 

เนื่องจากมีภาวะแทรกซ้อนทางไต จ�านวน 14 ราย จาก 

363 ราย คิดเป็น ร้อยละ 3.86 เมื่อติดตามผลทางห้อง–

ปฏิบัติการ ณ วันที่หยุดยาของผู้ป่วยทั้ง 14 ราย พบว่า

ไม่มีผลการตรวจหาโปรตีนและน�้าตาลในปัสสาวะจ�านวน 

5 ราย

ระยะเวลาที่ได้รับการหยุดยาเร็วที่สุดคือ 6 เดือน

หลังจากเริ่มยาจ�านวน 2 ราย ระยะเวลาที่ได้รับการหยุด

ยานานที่สุดคือ 21 เดือนหลังจากเริ่มยาจ�านวน 1 ราย ดัง

แสดงในตารางที่ 3

หลังจากการใช้แนวปฏิบัติฯ พบว่า ผู ้ป่วยได้รับ

การหยุดใช้ TDF เนื่องจากมีภาวะแทรกซ้อนทางไต จ�า–

นวน 12 ราย จาก 418 ราย คิดเป็น ร้อยละ 2.87 เมื่อ

ติดตามผลทางห้องปฏิบัติการ ของผู้ป่วยทั้ง 12 ราย ณ 

วันที่หยุดยา พบว่ามีผลการตรวจหาโปรตีนและน�้าตาลใน

ปัสสาวะทุกราย มีจ�านวน 5 ราย ที่พบภาวะ proteinuria 

และ glucosuria

ระยะเวลาที่ได้รับการหยุดยา เร็วที่สุด คือ 1 เดือน 

หลังจากเริ่มยา จ�านวน 1 ราย ระยะเวลาที่ได้รับการหยุด
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ตารางที่ 1 ข้อมูลทั่วไป

ข้อมูลทั่วไป

ก่อนการใช้แนวปฏิบัติ

(n=363)

หลังการใช้แนวปฏิบัติ

(n=418) p-value

จ�านวน ร้อยละ จ�านวน ร้อยละ 

จ�านวนผู้ป่วยที่ได้รับ TDF ทั้งหมด

 y Tenofovir 300 mg/efavirenz 600 mg/

emtricitabine 200 mg (Teevir®)
296 81.54 340 81.34 1.000

 y Tenofovir 300 mg/emtricitabine 200 

mg (TENO-EM®)

40 11.02 57 13.64 1.000

 y Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) 
300 mg

27 7.44 21 5.02 1.000

เพศ

 yชาย 217 59.78 280 66.99 0.056

 yหญิง 146 40.22 138 33.01 0.056

อายุ (ปี)

 y<50 325 89.53 363 86.84 0.295

 y>50 38 10.47 55 13.16 0.295

CD4 (cell/mm3)

 y< 200 110 30.30 120 28.71 0.980

 y200-350 85 23.42 106 25.36 0.980

 y>350 168 46.28 192 45.93 0.980

Baseline CrCl (ml/min)

 y50-70 41 11.29 55 13.16 0.691

 y70.01-90 144 39.67 151 36.12 0.691

 y>90 178 49.04 212 50.72 0.691

Baseline eGFR (ml/min/1.73 m2)

 y60-80 35 9.64 54 12.92 0.703

 y80.01-100 155 42.70 158 37.80 0.703

 y>100 173 47.66 206 49.28 0.703

ยา นานที่สุดคือ 20 เดือน หลังจากเริ่มยา จ�านวน 1 ราย 

ดังแสดงในตารางที่ 4

การพิจารณาค่าการท�างานของไตจากค่า CrCl ณ 

วันที่ผู้ป่วยได้รับการหยุด TDF ก่อนใช้แนวปฏิบัติฯ มีผู้–
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ป่วยที่ได้รับการหยุดยาเมื่อ CrCl <30 มล./นาที จ�านวน 

7 ราย จาก 14 ราย คิดเป็นร้อยละ 50 ของผู้ป่วยที่มีภาวะ

แทรกซ้อนทางไตทั้งหมด หลังใช้แนวปฏิบัติฯ ผู้ป่วยส่วน– 

ใหญ่ ร้อยละ 66.67 ได้รับการหยุดยา เมื่อมี CrCl อยู่ใน

ช่วง 30-49 มล./นาที และมี 1 ราย จาก 12 ราย คิดเป็น

ร้อยละ 8.33 ที่ได้รับการหยุดยาเมื่อ CrCl <30 มล./นาที 

ดังแสดงในตารางที่ 5

เมื่อเปรียบเทียบ อุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรก–

ซ้อนทางไตที่รุนแรง ก่อนและหลังใช้แนวปฏิบัติ พบว่า

หลังใช้แนวปฏิบัติมีอุบัติการณ์ลดลงอย่างมีนัยส�าคัญทาง

สถิติ (p<0.05) ดังแสดงในตารางที่ 6

อภิปรายผล

1) การพัฒนาแนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังภาวะ

แทรกซ้อนทางไต จาก TDF จากผลการศึกษาแสดงให้

เห็นถึงผลลัพธ์ท่ีดีของการพัฒนาและการใช้แนวปฏิบัติ 

คือ พบอุบัติการณ์ภาวะแทรกซ้อนทางไตที่รุนแรงลดลง

อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ ปัจจัยความส�าเร็จ คือ 1) การ

มีส่วนร่วมของสหสาขาวิชาชีพในการพัฒนาและใช้แนว–

ปฏิบัติ มีการทวนสอบค�าสั่งใช้ยาโดยเภสัชกรเพื่อค้นหา 

DRP ซึ่ง DRP ที่พบได้แก่ มีการสั่งใช้ TDF ในผู้ป่วยที่ม ี

ข้อห้ามใช้ จ�านวน 5 ครั้ง คิดเป็น 3.9 ครั้งต่อ 1000 

ใบสั่งยา และมีการสั่งใช้ยาในขนาดที่สูงเกินไป จ�านวน 

ตารางที่ 2 ผลของการใช้แนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ของเภสัชกร

ผลการปฏิบัติ
หลังใช้แนวปฏิบัติในการเฝ้าระวังการเกิด

ภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF

จ�านวนค�าสั่งใช้ TDF (ใบสั่งยา) 1,282

จ�านวนปัญหาเกี่ยวกับยา (DRP) ที่พบจากการคัดกรองค�าสั่งใช้ยา (ครั้ง)

 yสั่งใช้ TDF ในผู้ป่วยที่มีข้อห้ามใช้ 5 (3.9 ครั้ง:1000 ใบสั่งยา)

 yสั่งใช้ TDF ในขนาดที่ไม่เหมาะสมกับค่าการท�างานของไต 13 (10.1 ครั้ง:1000 ใบสั่งยา)

จ�านวนปัญหาเกี่ยวกับยา (DRP) ที่ได้รับการแก้ไข หลังจากเภสัชกร

ประสานกับแพทย์ (ครั้ง)

 yหยุดการสั่งใช้ TDF 5

 yปรับขนาดยาให้เหมาะสมกับค่าการท�างานของไต 13

จ�านวนผู้ป่วยรายใหม่ที่เภสัชกรให้ค�าแนะน�า และติดตามการใช้ TDF 

(ราย)

418

จ�านวนผู้ป่วยที่ได้รับการหยุดใช้ TDF และเภสัชกรให้บัตรเตือนเรื่องยา

และบันทึก การแจ้งเตือนผ่านระบบ HOSxP (ราย)

12

Medication adherence* (ร้อยละ) 95.79

* Medication adherence ค�านวณจาก

**ความสม�่าเสมอในการรับประทานยา ค�านวณจาก 

จ�านวนครั้งที่ผู้ป่วยรับประทานยาครบถ้วน ถูกต้อง สม�่าเสมอ** (ตรงเวลาทุกมื้อ)   
X  100

จ�านวนค�าสั่งใช้ TDF ทั้งหมด

จ�านวนครั้งที่ผู้ป่วยรับประทานยาตรงเวลา  
X  100

จ�านวนครั้งที่รับประทานยาทั้งหมด
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13 ครั้ง คิดเป็น 10.1 ครั้งต่อ 1000 ใบสั่งยา หลังจากที่

เภสัชกรปรึกษาแพทย์ พบว่า แพทย์ยอมรับและให้ความ

ร่วมมือ โดยการหยุดยา และปรับขนาดยาตามที่เภสัชกร

แนะน�าทุกราย การศึกษาครั้งนี้มีเป้าหมายท่ีส�าคัญคือ 

เพื่อให้ผู้ป่วยปลอดภัยจากการใช้ยา การลดความรุนแรง

ของอาการไม่พึงประสงค์จาก TDF โดยการก�าหนดมาตร– 

การดูแลและติดตามผู้ป่วยที่ได้รับ TDF ที่มีความเข้มข้น 

ในการตรวจหาภาวะแทรกซ้อนทางไตมากขึ้น โดยเฉพาะ

ในช่วง 6 เดือนแรกของการได้รับยา และในผู้ป่วยที่มี

ความเสี่ยงสูง เช่น มีโรคเบาหวาน ความดันโลหิตสูง มีการ

ติดตามค่า SCr และมีการตรวจปัสสาวะ เพื่อค้นหา ภาวะ 

Fanconi’s syndrome3 ซึ่งเกิดจากการท�างานของท่อไต

ส่วนต้นที่ผิดปกติ ท�าให้ผลตรวจปัสสาวะพบภาวะ pro-

teinuria และ glucosuria ซึ่งมักจะพบได้ก่อนที่ค่า SCr 

จะสูงขึ้น เพื่อพิจารณาหยุดใช้ยา และเปลี่ยนแผนการ

รักษา 2) การน�าระบบสนับสนุนการตัดสินใจทางคลินิก 

ตารางที่ 3 ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการของผู้ป่วยที่เกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตก่อนใช้แนวปฏิบัติฯ

ล�าดับ

CrCl (มล./นาที) ผลทางห้องปฏิบัติการ วันที่หยุดยา
ระยะเวลา

ที่ใช้ยา  

(เดือน )

ณ วันเริ่มยา ณ วันหยุด %ที่ลดลง UA
protienuria*/

glucosuria**

PO
4
3+ 

(ค่าปกติ  

2.5-4.5 mg%)

FBS 

(ค่าปกติ  

70-110 mg/dL)

1 81.43 41.32 49.26 1+/1+ 2.8 92 6

2 60.34 8.43 86.03 -/- 2.5 103 18

3 74.80 38.50 48.53 1+/1+ 3.2 95 12

4 61.45 23.56 61.66 NA NA 102 21

5 74.65 25.18 66.27 NA NA 89 9

6 75.86 35.38 53.36 -/1+ 2.8 121 18

7 72.40 7.89 89.10 NA NA NA 10

8 65.54 38.8 40.80 1+/- 2.5 110 12

9 68.86 48.28 29.89 1+/1+ 3.0 120 9

10 72.20 14.32 80.17 NA NA NA 18

11 70.56 42.24 40.14 1+/1+ 3.4 113 12

12 67.23 30.34 54.87 1+/- 2.1 88 19

13 84.23 28.65 65.99 -/1+ 2.2 102 6

14 65.43 27.23 58.38 NA NA NA 18
*protienuria: ค่าที่แสดงปริมาณโปรตีนที่พบในปัสสาวะโดยใช้แผ่นทดสอบ แสดงค่า ดังนี้

1+ เท่ากับ 0.3g/L; 2+ เท่ากับ 1g/L; 3+ เท่ากับ 3g/L

**glucosuria: ค่าที่แสดงปริมาณน�้าตาลที่พบในปัสสาวะโดยใช้แผ่นทดสอบ แสดงค่า ดังนี้

1+ เท่ากับ 14 mmol /L; 2+ เท่ากับ 28 mmol /L; 3+ เท่ากับ 55 mmol /L

NA = ไม่พบผลตรวจ
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ตารางที่ 4 อุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต หลังใช้แนวปฏิบัติฯ

ล�าดับ CrCl (มล./นาที) ผลทางห้องปฏิบัติการ วันที่หยุดยา ระยะเวลา

ที่ใช้ยา 

(เดือน )
ณ วันเริ่มยา ณ วันหยุด %ที่ลดลง UA

protienuria*/

glucosuria**

PO
4
3-

(ค่าปกติ  

2.5-4.5 mg%)

FBS
(ค่าปกติ  

70-110 mg/dL)

1 78.51 52.24 33.46 -/1+ 2.0 113 15

2 65.37 28.84 55.88 1+/1+ 2.4 107 12

3 72.23 45.52 36.98 -/- 2.5 115 9

4 88.82 55.54 37.47 2+/1+ 2.2 98 3

5 76.44 48.54 36.50 1+/- 2.4 108 20

6 65.47 48.20 26.38 -/1+ 3.1 105 1

7 83.33 58.62 29.65 -/1+ 2.5 112 6

8 77.54 35.12 54.71 1+/2+ 2.7 95 18

9 60.40 41.31 31.60 -/1+ 3.0 102 8

10 64.20 38.60 39.88 1+/1+ 2.6 112 12

11 82.34 47.42 42.41 2+/1+ 3.1 109 4

12 77.39 42.32 45.32 -/1+ 2.2 99 10
*protienuria: ค่าที่แสดงปริมาณโปรตีนที่พบในปัสสาวะโดยใช้แผ่นทดสอบ แสดงค่า ดังนี้

1+ เท่ากับ 0.3g/L; 2+ เท่ากับ 1g/L; 3+ เท่ากับ 3g/L

**glucosuria: ค่าที่แสดงปริมาณน�้าตาลที่พบในปัสสาวะโดยใช้แผ่นทดสอบ แสดงค่า ดังนี้

1+ เท่ากับ 14 mmol /L; 2+ เท่ากับ 28 mmol /L; 3+ เท่ากับ 55 mmol /L

ตารางที่ 5 จ�านวนผู้ป่วยที่เกิดผลแทรกซ้อนทางไต แบ่งตามค่า CrCl วันที่หยุดยา

CrCl วันที่หยุดยา  

(มล./นาท)ี

ก่อนใช้แนวทางปฏิบัติ (n=14) หลังใช้แนวทางปฏิบัติ (n=12)

จ�านวน (ราย) ร้อยละ จ�านวน (ราย) ร้อยละ

> 50 0 0 3 25.00

30-49 7 50.00 8 66.67

10-29 5 35.71 1 8.33

<10 2 14.29 0 0
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(clinical decision support system) มาใช้ในการดูแล

ผู้ป่วย มีระบบการแจ้งเตือนผลทางห้องปฏิบัติการ เช่น 

SCr มีการการค�านวณค่า CrCl พร้อมแนะน�าขนาดยาที่

เหมาะสมกับค่าการท�างานของไต การแจ้งเตือนปฏิกิริยา 

ระหว่างยาแก่แพทย์เพื่อช่วยในการส่ังใช้ยาได้อย่าง

เหมาะสม และ 3) การใช้สื่อการสอนในขั้นตอนการให้ค�า

แนะน�าเรื่องการใช้ยาของเภสัชกร ได้จัดท�าคู่มือประกอบ

การให้ค�าแนะน�า สามารถให้ค�าแนะน�าได้ถูกต้องและ

ครบถ้วน ช่วยให้ผู้ป่วยมีความรู้และเข้าใจเกี่ยวกับโรค 

การดูแลตนเอง และตระหนักถึงความส�าคัญของการรับ

ประทานยาอย่างครบถ้วน ถูกต้อง ตรงเวลา สม�่าเสมอ 

ช่วยให้ผู้ป่วยมีความร่วมมือในการใช้ยาเพิ่มขึ้น มีผลการ

ประเมิน adherence ของผู้ป่วยสูงถึงร้อยละ 95.79

2) ผลของการใช้แนวปฏิบัติ พบอุบัติการณ์ของ

ภาวะแทรกซ้อนทางไต ในผู้ป่วยที่ใช้ TDF ในช่วงก่อนใช้

แนวปฏิบัติ 14 ราย จาก 363 ราย (ร้อยละ 3.86) และ

หลังใช้แนวปฏิบัติ 12 รายจาก 418 ราย (ร้อยละ 2.87) 

ซึ่งเป็นอาการไม่พึงประสงค์จาก TDF ท่ีเพิ่มความเสี่ยง

ต่อการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไต จะเห็นว่ามีอุบัติการณ์

ใกล้เคียงกัน ซึ่งสอดคล้องกับรายงานของต่างประเทศ

ที่ระบุถึงผลข้างเคียงทางไตของ TDF9-10 การศึกษาของ

มุกดาพร7 ท�าการศึกษาในโรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า ใน

ปี พ.ศ. 2558 พบอุบัติการณ์การเกิดภาวะไตเสื่อมจาก 

การใช้ TDF 6.07 คน ต่อประชากร 100 คน/ปี และ

การศึกษาของ ศิริวิทย์ อัสวัฒิวงศ์11 ท�าการศึกษาในโรง–

พยาบาลกระบี่ พบอุบัติการณ์ร้อยละ 5.68

เมื่อเปรียบเทียบอุบัติการณ์ ภาวะแทรกซ้อนทาง

ไตที่รุนแรง หลังการใช้แนวปฏิบัติฯ พบว่ามีอุบัติการณ์ลด

ลงอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ และพบผู้ป่วยได้รับวินิจฉัย

ภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF ที่ได้รับการหยุดยา ใน

ขณะที่ค่าการท�างานของไตดีกว่าคือ มีค่า CrCl มากกว่า 

30 มล./นาที จ�านวน 11 ราย จาก 12 ราย (ร้อยละ 

91.67) ซึ่งสูงกว่า ในช่วงก่อนใช้แนวปฏิบัติฯ ที่มีจ�านวน 

7 ราย จาก 14 ราย (ร้อยละ 50.00) เนื่องจากการเกิด

ภาวะแทรกซ้อนต่อไตจาก TDF อาจเกิดขึ้นได้ในเวลา

ตั้งแต่ไม่กี่สัปดาห์จนถึงหลายเดือนหลังใช้ยา1 แนวปฏิบัติ

ที่พัฒนาขึ้น ก�าหนดให้มีการติดตามการท�างานของไต

หลังเริ่มใช้ยาที่ 1 เดือน 3 เดือน และทุก 6 เดือนโดย

ติดตามค่า SCr ทุก 6 เดือน และ ตรวจปัสสาวะในกลุ่ม

ผู้ป่วยไตปกติทุก 6 เดือน ในกลุ่มเสี่ยงทุก 3 เดือน ซึ่งมี

ความถี่มากกว่า จากแนวทางการตรวจรักษาและป้องกัน

การติดเชื้อเอชไอวี ประเทศไทยปี 2560 ที่ก�าหนดให้มี

การตรวจปัสสาวะในกลุ่มผู้ป่วยไตปกติปีละ 1 ครั้ง ใน

กลุ่มเสี่ยงทุก 6 เดือน ร่วมกับติดตามระดับฟอสเฟตใน

เลือด ท�าให้สามารถคัดกรองการเกิดภาวะ Fanconi’s 

syndrome ได้เร็วขึ้น แม้ว่าแนวทางการตรวจรักษาและ

ตารางที่ 6 เปรียบเทียบอุบัติการณ์การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตที่รุนแรงจาก TDF

การใช้แนวทางปฏิบัติ

จ�านวนผู้ป่วย

ทั้งหมด

ภาวะแทรกซ้อนทางไตจาก TDF  

ที่รุนแรง (CrCl<30 มล./นาที) p-value

เกิด (ร้อยละ) ไม่เกิด (ร้อยละ)

ก่อนใช้แนวทางปฏิบัติ

(1 ต.ค. 2560 - 30 ก.ย. 2562)

363 7 (1.93) 356 (98.07) 0.028*

หลังใช้แนวทางปฏิบัติ

(1 ต.ค. 2562 - 30 ก.ย. 2564)

418 1(0.24) 417 (99.76) 0.028*

*p<0.05
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ป้องกันการติดเชื้อเอชไอวี ประเทศไทย ปี 2563/2564 

ยังก�าหนดให้มีการตรวจปัสสาวะในกลุ่มผู้ป่วยไตปกติปี

ละ 1 ครั้ง ในกลุ่มเสี่ยงทุก 6 เดือน ตามเดิม แต่จากผล

การศึกษาน้ีผู้วิจัยมีความเห็นว่า การเพิ่มความถี่ในการ

ตรวจปัสสาวะตามแนวทางปฏิบัติฯ นี้มีความเหมาะสม 

เนื่องจากการตรวจปัสสาวะสามารถท�าได้ง่าย สะดวก 

ราคาไม่แพง และท�าให้สามารถคัดกรองการเกิดภาวะ 

Fanconi’s syndrome ได้เร็วขึ้น ซึ่งสอดคล้องกับการ

ศึกษาของ รชานนท์ หิรัญวงษ์12 พบว่า ผู้ป่วยที่มี GFR 

เมื่อเริ่มต้นใช้ยาน้อยกว่า 90 มล./นาที/1.73 ม2 ควรได้

รับการตรวจติดตามการท�างานของไตที่เร็วกว่า 6 เดือน

หลังจากเริ่มใช้ยา และถี่กว่าทุก 6 เดือน โดยตรวจติดตาม

การท�างานของไตทุก 3 เดือน ในช่วงปีแรก และตรวจ

ติดตามทุก 6 เดือน ในปีต่อ ๆ ไป เช่นเดียวกับที่ Hall 

AM13 ได้เสนอแนะไว้

สรุปได้ว่า แนวปฏิบัติฯ ที่พัฒนาขึ้น โดยให้ความ

ส�าคัญกับการตรวจหาความผิดปกติของการท�างานของ

ท่อไตส่วนต้น ได้แก่ การเกิดภาวะ proteinuria ภาวะ 

normoglycemic glucosuria ระดับฟอสเฟตในเลือด

ลดลง ร่วมกับการลดลงของค่าการท�างานของไต เพื่อ

การวินิจฉัยภาวะ Fanconi’s syndrome ท�าให้สามารถ

พิจารณาหยุดยาได้ก่อนที่จะเกิดภาวะแทรกซ้อนทางไตที่

รุนแรงได้

ข้อเสนอแนะ

จากเกณฑ์ที่ใช้ในการพิจารณาหยุดยาจากการ

ศกึษานี ้คอื เมือ่มค่ีาการท�างานของไตลดลงมากกว่าร้อย– 

ละ 25 ร่วมกบัมภีาวะ proteinuria, glucosuria และ/

หรือ ค่าฟอสเฟตในเลือดลดลง แต่ภาวะแทรกซ้อนต่อไต

จาก TDF มกัจะพบ ภาวะ proteinuria, glucosuria และ

ค่าฟอสเฟตในเลอืดลดลงได้ก่อนทีค่่าการท�างานของไตจะ

ลดลง จึงมข้ีอเสนอแนะว่า ในผู้ป่วยท่ีมผีลตรวจปัสสาวะ

ผิดปกติ ควรมกีารติดตามค่าการท�างานของไตถ่ีข้ึน เมือ่

วนิจิฉัยได้ว่าเกดิภาวะ Fanconi’s syndrome ควรพ–ิ

จารณาหยดุยาทันที การรอให้ค่าการท�างานของไตลดลง

มากกว่าร้อยละ 25 นัน้ อาจจะท�าให้มกีารหยดุยาท่ีช้าเกนิ

ไป และเพ่ือเป็นการพัฒนาแนวทางในการดูแลผู้ป่วยให้มี

ประสิทธภิาพดียิง่ข้ึน ควรมกีารเกบ็รวบรวมข้อมลูอบุตั–ิ

การณ์ภาวะแทรกซ้อนต่อไตที่พบและปัจจัยเสี่ยงต่าง ๆ 

เพ่ิมเติม เพ่ือเป็นข้อมลูในการพัฒนาแนวปฏบิติัต่อไป
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