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ความล้มเหลวและความไม่สอดคล้องทางไวรัสและทางภูมิคุ้มกันใน 
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บทคัดย่อ
	 การตรวจนับจ�านวนเซลล์ทีลิมโฟไซท์ชนิดซีดี	4	(CD4)	และการตรวจหาปริมาณเชื้อเอชไอวีในกระแสเลือด	

(HIV	 viral	 load)	 ใช้ติดตามและประเมินผลการรักษาด้วยยาต้านไวรัสในผู้ติดเชื้อเอชไอวีและผู้ป่วยเอดส์	 การ

ศึกษาย้อนหลังเชิงพรรณนานี้มีวัตถุประสงค์เพ่ือศึกษาสถานการณ์ความล้มเหลวทางไวรัส	 ความล้มเหลวทาง

ภูมิคุ้มกัน	และการตอบสนองแบบไม่สอดคล้องกันในทางไวรัสและภูมิคุ้มกัน	และศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างเพศ	

อายุ	และระดับ	CD4	กับความล้มเหลวทางไวรัสและทางภูมิคุ้มกัน	ในผู้ติดเชื้อเอชไอวีผู้ใหญ่รายใหม่ที่รักษาด้วย

ยาต้านไวรสัสูตรแรก	หลงัรบัยาต้านไวรสั	6	เดอืนขึน้ไปในโรงพยาบาลสกลนครตัง้แต่ปี	พ.ศ.	2558–2560	วเิคราะห์

ผลการตรวจ	CD4	และ	HIV	Viral	 load	จาก	National	AIDS	Program	(NAP)	ด้วยสถิติ	ความถี่	ร้อยละ	

ค่าเฉลี่ย	มัธยฐาน	Pearson	Chi–square	test	Odds	Ratio	และ	95%CI

	 ผลการศึกษา	พบว่า	ผู้ติดเชื้อเอชไอวีและผู้ป่วยเอดส์รายใหม่	353	ราย	มีอายุเฉลี่ย	34.7	ปี	ค่ามัธยฐาน

ระดับ	CD4	ก่อนรับยาต้านไวรัส	211	cell/mm3	พบความล้มเหลวทางไวรัส	35	ราย	ความล้มเหลวทางภูมิคุ้มกัน	

58	ราย	ความล้มเหลวทางไวรัสร่วมกับความล้มเหลวทางภูมิคุ้มกัน	12	ราย	การตอบสนองแบบไม่สอดคล้องทาง

ไวรัส	23	ราย	การตอบสนองแบบไม่สอดคล้องทางภูมิคุ้มกัน	46	ราย	ระดับ	CD4	ก่อนรับยาต้านไวรัส	<	200	

cell/mm3		มีความสัมพันธ์กับความล้มเหลวทางไวรัสอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ	 (Odds	 ratio	=	4.13,	 95%CI	

1.820–9.371,	p	<	0.01)	สถานการณ์ความล้มเหลวและการตอบสนองแบบไม่สอดคล้องกนัดงักล่าวอยูใ่นเกณฑ์

ต�า่	จงึควรศกึษาปัจจยัอืน่ทีเ่กีย่วข้อง	เช่น	ปัจจยัด้านผูต้ดิเชือ้และผูป่้วย	ระบบบรกิารทีส่ามารถเข้าถงึได้ตัง้แต่ระดบั	

CD4	ยังสูง	เพื่อเพิ่มผลส�าเร็จของการรักษา

	 ค�ำส�ำคัญ	:	 เอชไอวี การรักษาด้วยยาต้านไวรัส	ความล้มเหลวทางไวรัส	ความล้มเหลวทางภูมิคุ้มกัน	การ

ตอบสนองแบบไม่สอดคล้องกันในทางไวรัสและภูมิคุ้มกัน
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Virologic–Immunologic Failure and Discordance in HIV–infected Adults on 

Antiretroviral Therapy in Sakon Nakhon Hospital

Kanittha Shinnaboot B.Sc. (Medical Technology)*

ABSTRACT
	 CD4+	 T	 lymphocyte	 count	 (CD4)	 and	HIV	 viral	 load	were	 applied	 for	monitoring	 and	

assessing	the	treatment	outcome	of	antiretroviral	therapy	(ART)	in	HIV–infected	individuals	and	

AIDS	patients.	This	retrospective	descriptive	research	aimed	to	study	the	situation	of	virologic	

and	immunologic	failure	and	virologic	and	immunologic	discordance	and	to	study	the	association	

between	sex,	age,	CD4	count	and	virologic	and	immunologic	failure	in	naïve	HIV–infected	adults	

on	ART	in	Sakon	Nakhon	hospital.	They	were	treated	with	first–line	ART	for	at	least	6	months	

from	year	2015	to	2017.	The	CD4	count	and	HIV	viral	load	retrieved	from	the	National	AIDS	

Program	 (NAP)	were	 analyzed	 using	 these	 statistics;	 frequency,	 percentage,	mean,	median,	

Pearson	Chi–square	test,	Odds	ratio,	and	95%CI.

	 The	results	revealed	that	there	were	353	naïve	HIV–infected	individuals	and	AIDS	patients.	

The	average	age	was	34.7	years	old.	Their	median	CD4	count	before	ART	initiation	was	211	

cell/mm3.	Among	these,	35	had	virologic	failure,	58	had	immunologic	failure,	12	had	virologic	

and	immunologic	failure,	23	had	virologic	discordance	and	46	had	immunologic	discordance.	

The	CD4	count	<	200	cell/mm3	before	ART	initiation	was	statistically	associated	with	virologic	

failure	 (Odds	 ratio	 =	 4.13,	 95%	 CI	 1.820–9.371,	 p	 <	 0.01).	 These	 situations	 of	 virologic– 

immunologic	failure	and	discordance	were	in	the	low	rate.	Therefore,	other	cofactors	should	be	

studied	to	gain	the	treatment	success,	for	instance,	the	host	factors	during	HIV	infection	and	

the	accessibility	of	service	system	while	the	CD4	count	is	still	high.

 Keywords : HIV, Antiretroviral	 therapy	 (ART), Virologic	 failure,	 Immunologic	 failure,	

Virologic	and	immunologic	discordance
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บทน�ำ
	 การให้บริการดูแลรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวี	 (HIV)	

และผูป่้วยเอดส์	(AIDS)	ด้วยยาต้านไวรสัในประเทศไทย

ได้มีการพัฒนาแนวทางอย่างต่อเนื่อง	 โดยในปัจจุบัน

ทิศทางการดูแลรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีและผู้ป่วยเอดส์

มุ่งเน้นการปรับบริการสุขภาพและมาตรการต่างๆ	 เพื่อ

ให้ประเทศไทยสามารถยุติปัญหาเอดส์ได้ในปี	 พ.ศ.	

25731	 แนวทางการตรวจรักษาและป้องกันการติดเชื้อ

เอชไอวีประเทศไทยฉบับปี	 พ.ศ.	 2557	 ได้เพิ่มสาระ

ส�าคัญ	 คือ	 การเริ่มใช้ยาต้านเอชไอวีที่ทุกระดับของ

เม็ดเลือดขาวลิมโฟไซท์ชนิด	 CD4	 (CD4	 count)	

หมายถึงสามารถเข้าถึงการรักษาด้วยยาต้านไวรัสได้

ทันทเีมือ่ตรวจพบการตดิเชือ้	ท�าให้ผูต้ดิเชือ้เอชไอวเีข้า

สูร่ะบบการรกัษาได้เรว็ขึน้ในขณะทีร่ะดบั	CD4	ยงัคงสงู

หรือในขณะที่ยังไม่มีอาการป่วย	 ทั้งนี้	 ผู้ติดเชื้อต้องมี

ความพร้อมและเข้าใจในการกนิยาในระยะยาว	เป้าหมาย

ของการรกัษาด้วยยาต้านเอชไอวคีอืลดปรมิาณเชือ้ไวรัส

ในกระแสเลือด	 (Viral	 load:	 VL)	 ให้ต�่าที่สุดคือน้อย

กว่า	 50	 copies/ml	 และนานที่สุด	 รวมถึงให้ระดับ

จ�านวน	CD4	กลับสู่ระดับปกติมากที่สุด1	เพื่อให้ผู้ป่วย

ไม่เสี่ยงต่อโรคแทรกซ้อนต่างๆที่สัมพันธ์ต่อการติดเชื้อ

เอชไอว	ี(AIDS–related	illness)	และลดโรคแทรกซ้อน

ที่ไม่สัมพันธ์กับการติดเชื้อเอชไอวี	 (Non–AIDS–

related	illness)	จากข้อมูลการให้บริการผู้ติดเชื้อเอช

ไอวีและผูป่้วยเอดส์	(National	AIDS	Program:	NAP)	

ในปี	 พ.ศ.	 25612	 มีจ�านวนผู้ที่ทราบผลการติดเชื้อ

เอชไอวีสะสมจ�านวน	577,250	ราย	ได้รับยาต้านเพียง	

447,266	ราย	(ร้อยละ	77.5)	ผู้เสียชีวิตส่วนใหญ่เป็น 

กลุม่ทีย่งัไม่ลงทะเบยีนและลงทะเบยีนแล้วแต่ยงัไม่ได้รับ

ยาต้านคิดเป็นร้อยละ	36.5	และ	52.9	ตามล�าดับ	ขณะ

ที่ผู้รับยาต้านเสียชีวิตน้อยสุด	 คือ	 ร้อยละ	 13.8	 โดย

ท่ัวไปยาต้านไวรสัเอชไอวจีะท�าให้ผูป่้วยมจี�านวนเชือ้เอช

ไอวีในเลือดลดลงและท�าให้จ�านวน	 CD4	 เพิ่มขึ้น	 แต่

สามารถพบผู้ป่วยที่มีการตอบสนองไม่สอดคล้องกัน

ระหว่างการตอบสนองทางไวรัสและการตอบสนองทาง

ภูมิคุ้มกัน	(Virologic–Immunologic	discordance)	

คือมีปริมาณไวรัสในเลือดลดต�่าลงกว่าระดับที่สามารถ

ตรวจวัดได้	 (VL	 <	 50	 copies/ml)	 หรือที่เรียกว่า	

Virologic	suppression	แต่จ�านวน	CD4	ไม่เพิ่มขึ้น	

หรอืผูป่้วยบางรายมรีะดบั	CD4	เพิม่ขึน้ในขณะทีม่ไีวรสั

จ�านวนมากในกระแสเลือด	 ความล้มเหลวทางไวรัส	

(Virologic	 failure)	 ความล้มเหลวทางภูมิคุ ้มกัน	

(Immunologic	 failure)	 และความไม่สอดคล้องทาง

ไวรัสและทางภูมิคุ้มกัน	 (Virologic–Immunologic	

discordance)	มคีวามส�าคญัในการท�านายผลลพัธ์ของ

การเจ็บป่วย	(clinical	outcome)	สิ่งที่ส�าคัญที่สุด	คือ

การวินิจฉัยความล้มเหลวทางไวรัสให้ได้อย่างรวดเร็ว	

ก่อนท่ีผูป่้วยจะมผีลการรักษาล้มเหลวทางภูมคิุม้กนัและ

ความล้มเหลวทางคลินกิท่ีจะเกดิข้ึนตามมา	เพือ่ป้องกนั

ไม่ให้มีการสะสมของเชื้อดื้อยาจนท�าให้ดื้อต่อยาอื่นๆ	

รวมทั้งยาใหม่ในกลุ่มยานั้นได้	การติดตามและประเมิน

ผลการรกัษาด้วยยาต้านไวรสัท่ีดท่ีีสุดในปัจจบัุน	คอื	การ

ตรวจ	Viral	load	และ	CD4	count	โดย	Viral	load	

สามารถใช้วินิจฉัยการล้มเหลวได้เร็วท่ีสุดและบ่งบอก

ประสิทธิผลของการรักษา	 แนวทางการตรวจรักษาและ

ป้องกันการติดเชื้อเอชไอวีประเทศไทย	ปี	พ.ศ.	2562	

ยงัคงแนะน�าการตรวจระดบั	CD4	เพือ่ประเมนิการตอบ

สนองทางภูมิคุ้มกัน	และตรวจ	Viral	load	ประเมินการ

ตอบสนองทางไวรัสและติดตามการดูแลรักษาผู้ติดเช้ือ

เอชไอวี	 อย่างไรก็ตามระยะเวลาของการตรวจทางห้อง

ปฏบัิตกิารดงักล่าว	จะตรวจตามสิทธิประโยชน์ท่ีก�าหนด

ในแนวทางการตรวจรักษาและป้องกันการติดเช้ือ

เอชไอว	ีประเทศไทย	ซึง่ไม่มกีารตรวจ	Viral	load	ก่อน

เริ่มยาต้านเอชไอวี

	 การศกึษานีม้วีตัถปุระสงค์เพือ่ศกึษาสถานการณ์

ความล้มเหลวทางไวรัส	ความล้มเหลวทางภูมคิุม้กันและ

การตอบสนองแบบไม่สอดคล้องกันทางไวรัสและ

ภูมคิุม้กนั	และศกึษาความสัมพนัธ์ระหว่างเพศ	อาย	ุและ

ระดบั	CD4	กบัความล้มเหลวทางไวรสัและทางภมูคิุม้กนั

ในผู้ติดเช้ือเอชไอวีผู้ใหญ่รายใหม่ท่ีรักษาด้วยยาต้าน

ไวรัสสูตรแรก	 ในโรงพยาบาลสกลนคร	ผลการศึกษาจะ

มีประโยชน์ช ่วยในการวางแผนด�าเนินการพัฒนา



วารสาร โรงพยาบาลสกลนคร ปีที่ 23 ฉบับที่ 1 มกราคม – เมษายน 2563 111

คุณภาพระบบบริการ	เพื่อการป้องกันการเกิดเชื้อดื้อยา

และการรักษาล้มเหลวของผู้ติดเชื้อเอชไอวีและผู้ป่วย

เอดส์	 และพัฒนาศักยภาพห้องปฏิบัติการให้สามารถ

วนิจิฉัยความล้มเหลวของการรกัษาและการตรวจหาเชือ้

ดื้อยาต่อไป

วิธีกำรวิจัย
	 รูปแบบกำรวิจัยและกลุ่มตัวอย่ำง	 เป็นการ

ศึกษาย ้อนหลัง เชิ งพรรณนา	 (Retrospective	

descriptive	study)	ในผู้ป่วยรายใหม่ที่มาตรวจรักษา

และรับยาต้านไวรัสที่โรงพยาบาลสกลนคร	 ในช่วงเวลา

ตัง้แต่ปี	พ.ศ.	2558–2560	จ�านวน	432	ราย	จากข้อมลู

ผลการตรวจ	CD4	และ	HIV	viral	load	ในโปรแกรม

ระบบบริการข้อมลูสารสนเทศการให้บรกิารผูต้ดิเชือ้เอช

ไอวี/ผู้ป่วยเอดส์	(NAP	Web	Report)	ที่ส่งตรวจจาก

คลินิกยาต้านไวรัสตามแนวทางการรักษา	เกณฑ์คัดเข้า

ของกลุ่มตัวอย่างคือ	 เป็นผู้ติดเชื้อรายใหม่อายุ	 15	 ปี	

ขึ้นไป	มีผลการตรวจ	CD4	ก่อนเริ่มรับยาต้านไวรัสและ

หลังรับยาต้านไวรัสตั้งแต่	 6	 เดือนขึ้นไป	 และผลการ

ตรวจ	HIV	viral	load	อย่างน้อย	1	ครัง้	ได้กลุม่ตวัอย่าง

จ�านวน	353	ราย	ซึง่มกีารลงทะเบยีนผูต้ดิเชือ้และผู้ป่วย

เอดส์ในโปรแกรม	 NAP	 โดยการตรวจทางห้องปฏิบัติ

การส�าหรบัผูติ้ดเชือ้เอชไอวแีละผูป่้วยเอดส์จะตรวจตาม

สทิธปิระโยชน์ในแนวทางการตรวจรกัษาและป้องกันการ

ติดเชื้อเอชไอวีประเทศไทย

	 ข้อพิจำรณำด้ำนจริยธรรม

 การศกึษาครัง้นีไ้ด้รบัความเห็นชอบให้ด�าเนนิการ

ศึกษาจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์	

โรงพยาบาลสกลนคร	 เลขที่อ้างอิง	 ECSKH06/2562	

ลงวันที่	2	พฤษภาคม	พ.ศ.	2562

	 นิยำมศัพท์

	 ควำมล้มเหลวทำงไวรัส	(Virologic	failure) 

คือ	ปริมาณ	HIV	RNA	ในเลือด	(Viral	Load:	VL)	>	

200	copies/ml	ในขณะทีก่นิยาต้านไวรสัเอชไอวมีานาน

อย่างน้อย	6	เดือน1

	 ควำมล้มเหลวทำงภูมิคุ้มกัน	 (Immunologic	

failure)	คือ	CD4	count	เท่ากับหรือต�่ากว่าค่าเริ่มต้น

ก่อนกนิยาต้านไวรสัเอชไอวหีรอืต�า่กว่า	100	cells/mm3	

ต่อเนื่อง3

	 ควำมไม่สอดคล้องทำงไวรัส	 (Virologic	

discordance)	คอื	ปรมิาณ	HIV	RNA	ในเลอืด	(Viral	

Load:	VL)	<	50	copies/ml	ในขณะที่	CD4	count	

เท่ากับหรือต�่ากว่าค่าเริ่มต้นก่อนกินยาต้านไวรัส

เอชไอวีหรือต�่ากว่า	100	cells/mm3	ต่อเนื่อง

	 ควำมไม่สอดคล้องทำงภูมิคุ้มกัน	(Immuno-

logical	discordance)	คือ	CD4	count	เพิ่มจ�านวน

จากค่าเริม่ต้นก่อนกนิยาต้านไวรสัเอชไอวแีละไม่ต�า่กว่า	

100	cells/mm3	ต่อเนื่อง	ในขณะที่	viral	load	>200	

copies/ml

 กำรวิเครำะห์ข้อมูล	 ข้อมูลทางห้องปฏิบัติการ

ได้แก่	CD4	count	(FACSCalibur:	Becton	Dickenson,	

USA	 และ	 HIV–1	 viral	 load	 (Roche	 cobas 

Ampliprep/cobas TaqMan HIV–1,	version	2.0	

Roche	Molecular	 Systems,	 Inc.,	 Branchburg,	

USA)	ในผูป่้วยท่ีเร่ิมยาต้านไวรัสสูตรแรก	น�ามาวเิคราะห์	

โดยใช้สถิติ	 ความถี่	 ร้อยละ	 ค่าเฉล่ีย	 มัธยฐาน	 เพื่อ

ประเมินการตอบสนองต่อการรักษาหรือความล้มเหลว

ทางไวรัส	 ความล้มเหลวทางภูมิคุ้มกัน	 และการตอบ

สนองแบบไม่สอดคล้องกนัระหว่างปรมิาณไวรสักบัระดบั	

CD4	 และสถิติ	 Pearson	 Chi–square	 test,	 Odds	

ratio	(OR)	และ	95%	confidence	interval	(CI)	เพื่อ

ทดสอบความสัมพันธ์ระหว่างปัจจัยต่างๆ	 กับความ

ล้มเหลวทางไวรัสหรือทางภูมิคุ ้มกัน	 ก�าหนดระดับ

นัยส�าคัญทางสถิติที่ระดับ	0.05

ผลกำรศึกษำ
 ผูต้ดิเชือ้เอชไอวแีละผูป่้วยเอดส์ทีร่บัยาต้านไวรสั

สูตรแรกในโรงพยาบาลสกลนคร	ตั้งแต่ปี	พ.ศ.	2558–

2560	จ�านวน	353	ราย	ประกอบด้วยเพศชาย	227	คน	

คิดเป็นร้อยละ	 64.3	 และเพศหญิง	 126	 คน	 คิดเป็น

ร้อยละ	35.7	มีอายุเฉลี่ย	34.7	ปี	(IQR:	26–42.5)	ช่วง

อายุที่มากที่สุด	คือ	31–50	ปี	คิดเป็นร้อยละ	52.7	รอง

ลงมาคือ	ช่วงอายุ	15–30	ปี	คิดเป็นร้อยละ	39.1	 ใช้

สทิธกิารรกัษาคอืสทิธหิลกัประกนัสขุภาพถ้วนหน้ามาก
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ที่สุด	 คิดเป็นร้อยละ	 63.5	 รองลงมาคือ	 สิทธิประกัน

สังคมร้อยละ	30.0	ผลการตรวจ	CD4	ก่อนเริ่มยาต้าน

ไวรัส	มีค่ามัธยฐาน	211	cells/mm3	(IQR:	58–469)	

พบมากที่สุดคือ	 ระดับ	 CD4	 	 50–200	 cells/mm3 

ร้อยละ	 26.1	 รองลงมา	 คือ	 CD4	 <	 50	 cells/mm3 

ร้อยละ	22.1	CD4	>500	cells/mm3	ร้อยละ	21.2	CD4	

201–350	cells/mm3	และ	CD4	351–500	cells/mm3 

พบเท่ากันที่ร้อยละ	 15.3	 ผู้ติดเชื้อเอชไอวีและผู้ป่วย

เอดส์ได้รับยาต้านไวรัสสูตรเริ่มต้นมากที่สุด	คือ	Teno-

fovir	+Efavirenz+Emtricitabine	(TDF+EFV+3TC)	

คดิเป็นร้อยละ	90.1	พบตอบสนองต่อการรกัษาจ�านวน	

272	ราย	 (ร้อยละ	77.1)	ล้มเหลวทางไวรัสวิทยาและ/

หรือล้มเหลวทางภูมคิุม้กนัวทิยาจ�านวน	81	ราย	(ร้อยละ	

22.9)	ความไม่สอดคล้องทางไวรสัวทิยาจ�านวน	23	ราย	

(ร้อยละ	 6.5)	 ความไม่สอดคล้องทางภูมิคุ้มกันวิทยา

จ�านวน	46	ราย	(ร้อยละ	13.0)	และพบความล้มเหลว

ทางไวรัสวทิยาร่วมกับความล้มเหลวทางภูมคิุม้กันวทิยา

จ�านวน	12	ราย	(ร้อยละ	3.4)	แสดงดังตารางที่	1	และ	

รูปที่	1

รูปที่	1	แผนผังแสดงผลการศึกษา

ผู้ติดเชื้อ/ผู้ป่วยเอดส์

ที่รับยาต้านไวรัสรายใหม่

ปี	2558–2560	:	NAP	Program

n	=	432

อายุ	<	15	ปี	=	11

ไม่ใช่ยาสูตรแรก	=	3

ไม่กลับมาติดตามการรักษา	=	41

ไปรักษาที่อื่น	=	24

n	=	79

ผู้ติดเชื้อ/ผู้ป่วยเอดส์ผู้ใหญ่รายใหม่

ที่รับยาต้านไวรัสสูตรแรก

6	เดือนขึ้นไป

n	=	353

Immunologic–Virological

Success

272/353	:	77.1	%

Virological

Discordance

23/353	:	6.5	%

Virological	Failure

35/353	:	9.9	%

Immunological	Failure

58/353	:	16.4	%

Immunological

Discordance

46/353	:	13.0	%

Concordance

Non-responders

12/353	:	3.4	%
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ตำรำงที่	1	ข้อมูลผู้ติดเชื้อเอชไอวีและผู้ป่วยเอดส์ที่ได้รับยาต้านไวรัส	ในปี	พ.ศ.	2558–2560	(n	=	353)

ข้อมูล จ�ำนวน	(รำย) ร้อยละ

เพศ

ชาย

หญิง

227

126

64.3

35.7

อำยุ	(เฉลี่ย	34.7	ปี	,IQR:	26–42.5)

15–30

31–50

>	50

138

186

29

39.1

52.7

8.2

ระดับ	CD4	ก่อนรับยำต้ำนไวรัส	(cells/mm3)

Median	(inter–quartile	range)		211	(58–469)

<	50

50–200

201–350

351–500

>	500

80

90

55

54

74

22.7

25.5

15.6

15.3

20.9

สูตรยำแรก*

TDF+EFV+3TC	

AZT+3TC+EFV

GPO–VIRZ

TDF+FTC+EFV

d4T+3TC+EFV

AZT+EFV+TDF

TDF+3TC+NVP

318

11

10

9

3

1

1

90.1

3.1

2.8

2.5

0.9

0.3

0.3

สิทธิรักษำพยำบำล

สิทธิประกันสุขภาพถ้วนหน้า

สิทธิประกันสังคม

สิทธิข้าราชการ/สิทธิรัฐวิสาหกิจ/พนักงานส่วนท้องถิ่น

224

106

23

63.5

30.0

6.5

Virological	failure 35 9.9

Virological	discordance 23 6.5

Immunological	failure 58 16.4

Immunological	discordance 46 13.0

Concordance	non–responders 12 3.4
	 *TDF,	Tenofovir;	EFV,	Efavirenz;	3TC,	Lamivudine;	AZT,	Zidovudine;	FTC,	Emtricitabine

	 		GPO–VIRZ,	Nevirapine+Lamivudine+Zidovudine;	d4T,	Stavudine;	NVP,	Nevirapine
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	 ผลการวิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างปัจจัยเพศ	

อายุ	 และระดับ	 CD4	 ก่อนรับยาต้านไวรัสกับความ

ล้มเหลวทางไวรัส	 (ตารางที่	 2)	พบว่า	ปัจจัยที่มีความ

สัมพันธ์กับความล้มเหลวทางไวรัสอย่างมีนัยส�าคัญทาง

สถิติคือระดับ	CD4	ก่อนรับยาต้านไวรัส	 โดยผู้ติดเชื้อ

เอชไอวีและผู ้ป่วยเอดส์ที่มีระดับ	 CD4	 ก่อนรับยา

ต้านไวรัส	<	200	cells/mm3	เกดิความล้มเหลวทางไวรัส

มากเป็น	4.13	เท่า	ของผูท้ีม่รีะดบั	CD4	ก่อนรบัยาต้าน

ไวรัส	>	200	cells/mm3	(Odds	ratio	=4.13,	95%	

CI	1.820–9.371,	p	<	0.01)	แต่ปัจจัยเพศ	อายุ	และ

ระดับ	 CD4	 ก่อนรับยาต้านไวรัสกับความล้มเหลวทาง

ภูมิคุ้มกัน	(ตารางที่	3)	ไม่มีความสัมพันธ์กัน

ตำรำงที่	2	การวิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างปัจจัยเพศ	อายุ	และระดับ	CD4	ก่อนรับยาต้านไวรัสกับ

	 	 	 ความล้มเหลวทางไวรัส	(VL	>	200	copies/ml)

ข้อมูล
ทั้งหมด

(n	=	353)

Virological	

failure	(n	=	35)
p–value OR 95%CI

เพศ

ชาย

หญิง

227

126

25

10

0.354 1.436 0.666–3.095

อำยุ	(เฉลี่ย	34.7	ปี)

<	30

>	30

138

215

15

20

0.631 1.189 0.587–2.410

CD4	ก่อนรับยำต้ำนไวรัส	(Median	=	211	cells/mm3)

<	200

>	200

170

183

27

8

0.000* 4.130 1.820–9.371

	 *มีนัยส�าคัญทางสถิติที่ระดับ	0.01

ตำรำงที่	3	การวิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างปัจจัยเพศ	อายุ	และระดับ	CD4	ก่อนรับยาต้านไวรัสกับ

	 	 ความล้มเหลวทางภูมิคุ้มกัน	(CD4	£	CD4	ก่อนเริ่มกินยา	หรือ	ต�่ากว่า	100	cells/mm3	ต่อเนื่อง)

ข้อมูล
ทั้งหมด

(n	=	353)

Immunological

	failure	(n	=	58)
p–value OR 95%CI

เพศ

ชาย

หญิง

227

126

37

21

0.929 0.974 0.542–1.750

อำยุ	(เฉลี่ย	34.7	ปี)

<	30

>	30

138

215

26

32

0.328 1.328 0.752–2.344

CD4	ก่อนรับยำต้ำนไวรัส	(Median	=	211	cells/mm3)

<	200

>	200

170

183

27

31

0.789 0.926 0.527–1.628
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วิจำรณ์และสรุป
	 จากผลการศกึษานี	้กลุม่ผูต้ดิเชือ้และผูป่้วยเอดส์	

ก่อนรับยาต้านมีค่ามัธยฐาน	 CD4	 เท่ากับ	 211	 cell/

mm3	 ซึ่งสูงกว่าข้อมูลผู ้ติดเชื้อรายใหม่ใน	 NAP	

Program	ปี	พ.ศ.	2557–25602	(<	200	cell/mm3)	

ต�า่กว่าการศึกษาในโรงพยาบาลเชยีงรายประชานเุคราะห์	

(237	cell/mm3)	โดย	เรืองฤทธิ์	จิณะเสน4	และต�่ากว่า

การศึกษาในแรงงานไทย	(323	cell/mm3)	แต่ใกล้เคียง

กับแรงงานข้ามชาติ	 (201	 cell/mm3)	 ของ	 เฉลิมรัฐ	

มีอยู่เต็ม	และอรพรรณ	ชัยมณี5	ที่ศึกษาในโรงพยาบาล

นพรตัราชธาน	ีสงูกว่าการศกึษาของ	Anude	และคณะ6 

(142	cell/mm3)	ที่ศึกษาในประเทศไนจีเรีย	

	 การศึกษาครั้งนี้พบว่าระดับ	CD4	<	200	 cell/

mm3	ก่อนกินยาต้านไวรัส	มีความสัมพันธ์กับภาวะล้ม

เหลวทางไวรสั	โดยพบภาวะล้มเหลวทางไวรสัร้อยละ	9.9	

ซึ่งต�่ากว่าการศึกษาของ	ศุภมาศ	อุ่นสากล7	ที่ศึกษาใน

ปี	 พ.ศ.	 2557–2558	 พบภาวะล้มเหลวทางไวรัส 

ร้อยละ	 16.0	อาจเนื่องมาจากการศึกษานี้มีขนาดกลุ่ม

ตัวอย่างมากกว่าและศึกษาในช่วงเวลาที่มีการพัฒนา

สูตรยาต้านต่างจากเดิม	 อย่างไรก็ตามแต่ละการศึกษา

ความล้มเหลวทางไวรัสมีความแตกต่างกันเนื่องจากมี

ความหลากหลายในค�านยิามของภาวะล้มเหลวทางไวรัส	

เช่น	การศึกษาของ	Rawizza	และคณะ8	พบภาวะล้ม

เหลวทางไวรัสร้อยละ	21.6	(VL	>	1,000	copies/ml)	

ร้อยละ	13.7	 (VL	>	5,000	copies/ml)	 และร้อยละ	

28.3	(VL	>	400	copies/ml)	จฑุาภรณ์	กญัญาค�า	และ

คณะ9  ศึกษาพบภาวะล้มเหลวทางไวรัส	(VL	>	1,000	

copies/ml)	 ต�่ามากจนไม่พบเลยในปีที่	 1–3	 ของการ

ศึกษา	คอืพบร้อยละ	4.0,	6.1และ	0.0	ตามล�าดบั	Hailu	

และคณะ10	 พบภาวะล้มเหลวทางไวรัส	 (VL	 >	 1,000	

copies/ml)	ร้อยละ	11.5	และ	Ferrayra	และคณะ11 

พบภาวะล้มเหลวทางไวรัส	(VL	>	5,000	copies/ml)	

ร้อยละ	6.0	

	 แนวทางการตรวจรักษาและป้องกันการติดเช้ือ

เอชไอวีประเทศไทย	พ.ศ.	2560	ให้ความส�าคัญกับการ

วินิจฉัยภาวะล้มเหลวทางไวรัสมากกว่าภาวะล้มเหลว

ทางภูมิคุ้มกัน1	 อย่างไรก็ตาม	 การศึกษานี้พบภาวะล้ม

เหลวทางภูมิคุ้มกัน	 ร้อยละ	 16.4	ซึ่งต�่ากว่าการศึกษา

ในมณฑลเจียงซู	ประเทศจีนของ	Qiu	และคณะ12  ที่พบ

ร้อยละ	30.4	แต่สูงกว่าการศึกษาในประเทศเอธิโอเปีย

ตอนเหนอืของ	Hailu	และคณะ10	ทีพ่บร้อยละ	6.5	ทัง้ๆ

ที่ทั้ง	3	การศึกษาใช้นิยามความล้มเหลวทางภูมิคุ้มกัน

เดียวกัน	 ความแตกต่างนี้อาจเนื่องมาจากขนาดกลุ่ม

ตวัอย่างจ�านวนประชากรทีศ่กึษา	และระยะเวลาทีศ่กึษา

	 การศึกษานี้ยังพบว่า	ผู้ติดเชื้อเอชไอวีและผู้ป่วย

เอดส์ส่วนหนึง่ตอบสนองต่อการรกัษาทางไวรสัและทาง

ภมูคิุม้กนัไม่สอดคล้องกนั	คดิเป็นร้อยละ	19.5	โดยพบ

ความไม่สอดคล้องทางไวรัสอย่างเดียว	 (VL–/CD4+)	

ร้อยละ	6.5	ความไม่สอดคล้องทางภมูคิุม้กนัอย่างเดยีว	

(VL+/CD4–)	ร้อยละ	13.0	และพบการตอบสนองแบบ

ไม่สอดคล้องทางไวรัสและทางภูมิคุ้มกันร่วมกัน	(VL–/

CD4–)	ร้อยละ	3.4	ประทุมรัตน์	สุขเลิศแล้ว13	พบการ

ตอบสนองต่อการรักษาทางไวรัสและทางภูมิคุ้มกันไม่

สอดคล้องกัน	 ร้อยละ	26.3	 เป็น	VL–/CD4+	 ร้อยละ	

2.3	,VL+/CD4–	ร้อยละ	24.0,	VL–/CD4–	ร้อยละ	7	

Kayigamba	และคณะ14	พบ	VL–/CD4+	ร้อยละ	17.2	

และพบ	 VL+/CD4–	 ร้อยละ	 29.3	 ซึ่งการตอบสนอง

แบบไม่สอดคล้องจะแตกต่างกันไปตามค�านิยามและ

ค่าเกณฑ์ระดบั	VL/CD4	ท่ีก�าหนด	โดยการทบทวนของ	

Kelly	 และคณะ15	 พบว่ามีความแตกต่างในการให้

ค�านยิามการตอบสนองทางภมูคิุม้กนัแบบไม่สอดคล้อง	

(Discordant	Immune	Response:	DIR)	ถงึ	14	แบบ	

ใน	20	การศึกษา	อย่างไรก็ตามแม้ค�านิยามจะแตกต่าง

กันแต่พบว่าในทุกการศึกษามีการเสียชีวิตเพิ่มมากขึ้น

ในผู้ป่วยที่มีภาวะ	DIR		

		 การศึกษาครั้งนี้พบความไม่สอดคล้องทาง

ภูมิคุ้มกันอย่างเดียว	 (VL+/CD4–)	 ร้อยละ	 13.0	 ซึ่ง

สงูกว่าความไม่สอดคล้องกนัทางไวรสัอย่างเดยีว	(VL–/

CD4+)	 ที่พบร้อยละ	 6.5	 จะเห็นว่าถ้าหากใช้	 CD4	

อย่างเดียวในการตรวจติดตามการตอบสนองต่อการ

รักษาอาจท�าให้วินิจฉัยภาวะล้มเหลวหรือผลการตอบ

สนองต่อการรักษาผิดพลาด	การตรวจ	Viral	Load	จึง
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มคีวามจ�าเป็นอย่างย่ิงเพือ่หลกีเลีย่งการวนิจิฉยัผดิพลาด

ดังกล่าวซึ่งจะมีผลเสียต่อผู้ป่วยที่อาจถูกเปลี่ยนสูตรยา

ที่แพงข้ึนโดยไม่จ�าเป็นหรือถูกเปลี่ยนยาเป็นสูตรดื้อยา

ได้ช้า	อนัเนือ่งมาจาก	CD4	มคีวามไวต�า่ในการพยากรณ์

ภาวะล้มเหลวทางไวรัส6,16	 แต่ข้อจ�ากัดของการดูแล

รักษาผูต้ดิเชือ้เอชไอวแีละผูป่้วยเอดส์ในประเทศไทยคอื	

การตรวจ	 Viral	 Load	 ก่อนเริ่มยาต้านไวรัสยังไม่ถูก

ก�าหนดในชุดสิทธิประโยชน์ของส�านักงานหลักประกัน

สุขภาพแห่งชาติ	ปี	พ.ศ.	2560

	 โดยสรปุ	ผลการตรวจทางห้องปฏบิตักิาร	การนบั

จ�านวน	CD4	และ	Viral	load	ที่ใช้ติดตามประเมินผล

การดูแลรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวี	 และผู้ป่วยเอดส์ผู้ใหญ่ 

ที่รักษาด้วยยาต้านไวรัสในโรงพยาบาลสกลนครนั้น 

แสดงให้เห็นว่าภาวะล้มเหลวทางไวรัส	 ภาวะล้มเหลว 

ทางภมูคิุม้กนั	และภาวะการตอบสนองแบบไม่สอดคล้อง

กันในทางไวรัสและทางภูมิคุ้มกัน	 อยู่ในเกณฑ์ต�่า	 เมื่อ

เปรียบเทียบกับการศึกษาที่ผ่านมา	อย่างไรก็ตามควรมี

การศึกษาปัจจัยอื่นๆที่เกี่ยวข้อง	เช่น	ปัจจัยด้านผู้ป่วย

หรือระบบบริการที่สามารถเข้าถึงได้ตั้งแต่	CD4	ยังคงมี

ระดับสูง	เพื่อเพิ่มผลส�าเร็จของการรักษา
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