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บทคัดย่อ 
 

การเฝ้าระวังการระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาในการศึกษาครั้งนี้ ได้ศึกษาจากกลุ่มผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอช
ไอวี ที่กินยาต้านไวรัสนานมากกว่า 6 เดือน และ ที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส จาก 18 จังหวัด จากทุกภาคของประเทศ
ไทย รวมทั้งสิ้น 493 ราย ผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัสส่วนใหญ่กินยาสูตร GPO-VIR ร้อยละ 49.0 เมื่อท าการตรวจหา 
ปริมาณไวรัสในตัวอย่างพลาสมาของผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวี 493 ราย พบว่า ผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัส 7 ราย 
และผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส 160 ราย มีปริมาณไวรัสในพลาสมา > 1,000 copies/ml และตรวจหาการดื้อยา
ต้านไวรัสต่อไป ในกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัส 6 ราย ตรวจพบการดื้อยาต้านไวรัสในกลุ่ม NRTIs เฉพาะต่อยา 3TC 
(และ FTC) จ านวน 4 ราย ส่วนการดื้อยาต้านไวรัสในกลุ่ม NNRTIs พบการดื้อต่อยา NVP 6 ราย และ EFV 2 ราย 
แต่ตรวจไม่พบการดื้อยาต้านไวรัสในกลุ่ม PIs ในกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส มี 8 ราย ที่ตรวจไม่พบการดื้อยา
ต้านไวรัสในกลุ่ม NRTIs แต่พบการดื้อยาต้านไวรัสในกลุ่ม NNRTIs 5 ราย โดยดื้อต่อยา NVP 5 ราย และ EFV 2 
ราย และตรวจพบการดื้อยาต้านไวรัสในกลุ่ม PIs ในผู้ป่วย 3 ราย โดยดื้อต่อยา IDV และ APV/FPV การเฝ้าระวัง
การระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัสครั้งนี้ พบว่ากลุ่มผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่รักษาด้วยยาต้านไวรัสมี
อัตราการดื้อต่อยาต้านไวรัสกลุ่ม NRTIs และ/หรือ NNRTIs เฉลี่ย ร้อยละ 2.0 (6/292) โดยกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้าน
ไวรัสนาน > 6 เดอืน - 1 ปี มอัีตราการดื้อยาต้านไวรัสสูงสุด ร้อยละ 3.4 (2/58) ส าหรับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้รักษาด้วย
ยาต้านไวรัส พบอัตราการดื้อต่อยาต้านไวรัสสูง ร้อยละ 4.3 (8/183) โดยมีการดื้อต่อยาต้านไวรัสในกลุ่ม NRTIs 
หรือ PIs และโดยรวมแล้วกลุม่ผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีทั้งหมด ตรวจพบอัตราการดื้อยาต้านไวรัสเฉลี่ย ร้อยละ 
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 ARVnaive 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 ARVtreated 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 respectively. 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 drug resistance 
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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 
percentage 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 months 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. 
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บทที ่1 
บทน ำ 

ควำมเปนมำและควำมส ำคัญของกำรศึกษำ 
 โรคติดเชื้อไวรัสเอชไอวี (Human Immunodeficiency Virus (HIV)) และโรคเอดส์เป็นปัญหาสาธารณสุข
ที่ส าคัญของประเทศไทย โดยเป็นสาเหตุส าคัญของการป่วยและการตายของประชากรอายุ 20 ถึง 50 ปี ซึ่งเป็น
ประชากรที่อยู่ในวัยท างานและเป็นก าลังส าคัญของประเทศ  การคาดประมาณผู้ติดเชื้อเอดส์และผู้ป่วยเอดส์ใน
ประเทศไทย โดยคณะผู้เชี่ยวชาญ Thai Working Group และทีม A2 (The Asian Epidemic Model (AEM) 
Projection for HIV/AIDS in Thailand: 2005-2025) ได้คาดประมาณตัวเลขผู้ติดเชื้อเอดส์และผู้ป่วยเอดส์ ในปี 
พ.ศ.2553 คาดว่าจะมีผู้ใหญ่ที่ติดเชื้อเอดส์สะสมประมาณ 1,138,020 ราย เป็นผู้ใหญ่ที่เสียชีวิตจากโรคเอดส์
ประมาณ 641,633 ราย เป็นผู้ใหญ่ที่ติดเชื้อและผู้ป่วยเอดส์ที่ยังมีชีวิตอยู่ประมาณ 499,324 ราย และคาดว่าจะมี
ผู้ใหญ่ที่ติดเชื้อเอชไอวีรายใหม่ 10,853 ราย และจากรายงานสถานการณผู้ป่วยเอดส์และผู้ติดเชื้อที่มีอาการใน
ประเทศไทยล่าสุด (31สิงหาคม 2553) ส านักระบาดวิทยารายงานว่ามีจ านวนผู้ป่วยเอดส์ทั้งสิ้น จ านวน 368,921 
ราย เสียชีวิตแล้วจ านวน 97,694 ราย แนวโน้มของผู้ป่วยเอดส์ และผู้ที่เสียชีวิตด้วยโรคเอดส์ลดลงกว่าในอดีตที่ผ่าน
มา เนื่องจากการรักษาผู้ป่วยเอดส์ด้วยยาต้านไวรัสท าให้ผู้ป่วยมีชีวิตที่ยืนยาวและมีคุณภาพชีวิตที่ดีข้ึน จึงท าให้มี
ผู้ป่วยเอดส์และผู้เสียชีวิตจากโรคเอดส์ลดลงกว่าในอดีต(1) 
  โรคเอดส์เป็นโรคเรื้อรังที่แม้ว่าจะไม่สามารถรักษาให้หายขาดได้แต่สามารถควบคุมการด าเนินโรคได้ ด้วย
การใช้ยาต้านไวรัสที่มีประสิทธิภาพสูง (Highly active anti-retroviral therapy; HAART)  ซึ่งมีการใช้ยาหลายตัว
ร่วมกันในการรักษาเพ่ือลดการดื้อยาของเชื้อไวรัสและเพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพในการรักษาโรค(2) ร่วมกับการปฏิบัติ
ตัวที่ถูกต้องของผู้ป่วย  ผู้ติดเชื้อเอชไอวี/ผู้ป่วยเอดส์ต้องได้รับยาต้านไวรัสอย่างสม่ าเสมอไปตลอดชีวิต เพ่ือควบคุม
ระดับไวรัสในร่างกายให้อยู่ในระดับต่ า การใช้ยาต้านไวรัสเอดส์ในปัจจุบันมีผลต่อผู้ป่วยติดเชื้อเอดส์อย่างมหาศาล 
ท าให้ผู้ป่วยเสียชีวิตน้อยลง เจ็บป่วยลดลง สามารถกลับมาใช้ชีวิตใกล้เคียงกับคนปกติได้ อย่างไรก็ตามข้อมูลที่มีอยู่
ในปัจจุบันผู้ป่วยไม่สามารถหยุดยาต้านไวรัสได้ และต้องรับประทานตลอดไป เนื่องจากเชื้อไวรัสเอชไอวีมี
ความสามารถที่ก่อให้เกิดการดื้อยาได้ง่าย เพราะเชื้อแบ่งตัวจ านวนมหาศาลในแต่ละวัน และเชื้อมีโอกาสกลายพันธุ์
สูงในการแบ่งตัวแต่ละครั้ง หากเมื่อใดก็ตามท่ีผู้ป่วยกินยาไม่สม่ าเสมอ หรือกินยาเพียงบางตัว ไวรัสจะเริ่มมีการ
แบ่งตัวทันทีและพร้อมที่จะกลายพันธุ์และเกิดการดื้อยาได้โดยง่าย ดังนั้นการดื้อยาเกิดขึ้นได้ 2 ลักษณะ คือ โดย
ธรรมชาติไวรัสจะมีการกลายพันธุ์อยู่แล้ว (ท้ังจากการผสมข้ามสายพันธุ์และท้ังการกลายพันธุ์จากการเพ่ิมจ านวน) 
บางครั้งการกลายพันธุ์ท าให้เกิดการดื้อยาทั้ง ๆ ที่ไม่เคยสัมผัสกับยานั้นมาก่อน และในการรักษาด้วยยาต้านไวรัส
หากได้รับยาไม่ถูกต้องอาจท าให้ไวรัสที่เหลือรอดจากการสัมผัสกับยาเกิดการกลายพันธุ์ท าให้ดื้อยา นี่คือสาเหตุว่า
ท าไมจึงต้องทานยาติดต่อกันจนหมดถึงแม้ว่าอาการจะหายดีแล้ว เพ่ือให้มั่นใจว่าเชื้อนั้นได้ถูกก าจัดไปจนหมดแล้ว 
หรือเหลือน้อยมากที่จะเกิดโอกาสดื้อยาต่อไป 
 เนื่องจากปัจจุบันแม้การติดเชื้อในเด็กจะลดลง จากการป้องกันการติดเชื้อจากแม่สู่ลูกที่ได้ผล แต่การติด
เชื้อในวัยรุ่นและในชายที่มีเพศสัมพันธ์กับชายหรือในกลุ่มใช้ยาเสพติดเข้าเส้นกลับสูงขึ้นไม่ลดลง ท าให้มจี านวน
ผู้ป่วยเอชไอวีเพ่ิมมากข้ึน รัฐบาลได้จัดให้มีการเข้าถึงยาต้านไวรัสมากขึ้นจึงมีการใช้ยาต้านไวรัสได้อย่างแพร่หลาย 
ท าให้เกิดการดื้อยาต้านไวรัสตามมามากข้ึน(3) ในประเทศไทยเริ่มมีการตรวจการดื้อยาต้านไวรัสเอชไอวีและมีการ
รายงานการดื้อยาตั้งแต่ช่วงปี 2540 โดยในช่วงแรกนี้มีการตรวจเลือดผู้ติดเชื้อที่ได้รับยาแต่ระดับไวรัสในกระแส
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เลือดไม่ลดลง (ดื้อยา) พบว่าผู้ติดเชื้อมีการดื้อยาต้านไวรัสกลุ่มเอ็นอาร์ทีไอ ส่วนมากดื้อยาลามิวูดีน (Lamivudine) 
และ ยา AZT (Zidovudine) และยังไม่พบการดื้อยากลุ่มเอ็นเอ็นอาร์ทีไอและกลุ่มพีไอ(4) นอกจากนี้ในช่วงเวลา
เดียวกัน มีการศึกษาการใช้ยาต้านไวรัสในสตรีตั้งครรภ์ที่ติดเชื้อเอชไอวี โดยมีวัตถุประสงค์เพ่ือให้ยาไปลดปริมาณ
ไวรัสในกระแสเลือดซึ่งจะช่วยลดโอกาส การถ่ายทอดเชื้อจากแม่ไปสู่ทารกในครรภ์ โดยการศึกษานี้คัดเลือกสตรี
ตั้งครรภ์ที่ติดเชื้อเอชไอวีที่ไม่เคยได้รับยา ต้านไวรัสใดมาก่อนเข้าร่วมโครงการ จากนั้นตรวจเลือดเพ่ือดูว่าเชื้อมีการ
ดื้อยาใดหรือไม่ พบว่าผู้ร่วมโครงการทุกคนไม่มีเชื้อที่ดื้อต่อยาใด จากนั้นจึงเริ่มให้ยาต้านไวรัสสเตวูดีนร่วมกับยา 
AZT เมื่ออายุครรภ์ 34 สัปดาห์ และตรวจดูการดื้อยาอีกครั้งภายหลังจากคลอดแล้ว 6 สัปดาห์ พบว่ายังไม่เกิดการ
ดื้อยาต้านไวรัส การศึกษานี้ชี้ให้เห็นว่าในช่วงปี 2540 ยังไม่พบการดื้อยาต้านไวรัสมากนัก โดยเฉพาะในผู้ติดเชื้อที่
ไม่เคยได้รับยาต้านไวรัสมาก่อนมักไม่พบเชื้อดื้อยา ยาจึงออกฤทธิ์ได้ผลดีและแพทย์สามารถเริ่มให้ยาได้เลย โดยไม่
จ าเป็นต้องตรวจเลือดก่อนว่าเชื้อดื้อยาหรือไม่(5,6) กระทรวงสาธารณสุขประเทศไทยได้ให้บริการยาต้านไวรัสจีพีโอ
เวีย (GPO-VIR) ซึ่งเป็นยาที่ผลิตโดยองค์การเภสัชกรรม ในยาจีพีโอเวียหนึ่งเม็ดประกอบไปด้วยยาต้านไวรัสสามตัว 
คือ ลามิวูดีน (Lamivudine) และสเตวูดีน (Stavudine) ซึ่งเป็นยาต้านไวรัสกลุ่มเอ็นอาร์ทีไอ และเนวิราปีน 
(Nevirapine) ซึ่งเป็นยาต้านไวรัสกลุ่มเอ็นเอ็นอาร์ทีไอ เมื่อวันที่ 1 ธันวาคม 2544  โดยมีการให้บริการยาจีพีโอเวีย
แก่ผู้ติดเชื้อเอชไอวีในราคาถูก ท าให้มีการใช้ยานี้อย่างแพร่หลาย ส่งผลให้เกิดการดื้อยามากขึ้น โดยภายหลังจาก
การเริ่มโครงการการให้บริการยาจีพีโอเวียประมาณ 1 ปี มีการส ารวจการดื้อยาโดยดูจ านวนผู้ติดเชื้อที่เคยได้รับยา
ต้านไวรัสแล้ว แต่ยังมีระดับไวรัสในกระแสเลือดสูง พบว่า 48% ของผู้ติดเชื้อดื้อยากลุ่มเอ็นอาร์ทีไอ      และ 21% 
ดื้อยากลุ่มเอ็นเอ็นอาร์ทีไอ ซึ่งการดื้อยาต้านไวรัสกลุ่มเอ็นเอ็นอาร์ทีไอนี้สูงขึ้นกว่าช่วงก่อนการให้บริการยาจีพี
โอเวียถึง 3 เท่า ส่วนการดื้อยาต้านไวรัสกลุ่มพีไอนั้นยังพบอยู่ในระดับต่ า คือประมาณ 12%(7)  จากนั้นมีโครงการ 
“การเข้าถึงบริการยาต้านไวรัสเอดส์ระดับชาติ” (National Access to Antiretroviral Program for People 
who have AIDS; NAPHA) หรือเรียกย่อๆ เป็นภาษาไทยว่า “โครงการนภา” โดยกระทรวงสาธารณสุขได้รับเงิน
สนับสนุนจากกองทุนโลก (Global Fund) ด าเนินการให้ยาต้านไวรัสเอชไอวีแก่ผู้ติดเชื้อในประเทศไทย เพ่ือเพ่ิม
โอกาสให้ผู้ติดเชื้อได้รับยาต้านไวรัสอย่างทั่วถึง โดยมีผู้ติดเชื้อเข้าร่วมโครงการประมาณ 80,000 คน ได้รับยาจีพี
โอเวียฟรีตั้งแต่ปี 2543 และมีการปรับเปลี่ยนสูตรยาตามความเหมาะสมหากตรวจพบว่ามีการดื้อยาเกิดขึ้น 
โครงการนี้สิ้นสุดเมื่อปี 2548 โดยพบการเกิดการดื้อยาในผู้ติดเชื้อ 1,880 คน (ในผู้ติดเชื้อ 1,880 คนนี้ พบว่า 
50.4% ดื้อยาเนวิราปีน, 47.3% ดื้อยาลามิวูดีน, 37.4% ดื้อยาสเตวูดีน และไม่พบการดื้อยาต้านไวรัสกลุ่มพีไอ)(8) 
และในช่วงปี 2550-2553 มีรายงานการดื้อยาในผู้ติดเชื้อเอชไอวีจากโรงพยาบาลรามาธิบดี ซึ่งผู้ติดเชื้อเหล่านี้ยังไม่
เคยได้รับยาต้านไวรัสมาก่อนจ านวน 466 คน พบว่าประมาณ 5% มีการดื้อยาต้านไวรัสทั้งๆ ที่ผู้ติดเชื้อเหล่านี้ยังไม่
เคยได้รับยาต้านไวรัสมาก่อนเลย(9)  ในช่วงเวลาเดียวกัน มีการรายงานข้อมูลคล้ายกันนี้จากสถาบันบ าราศนราดูร 
ในผู้ติดเชื้อซึ่งไม่เคยได้รับยาต้านไวรัสมาก่อนจ านวน 330 คน พบการดื้อยาต้านไวรัสกลุ่ม เอ็นเอ็นอาร์ทีไอ สูงถึง 
17%(10) 

ดังนั้นผู้ป่วยที่ประสบความล้มเหลวจากการรักษาด้วยยาต้านไวรัส จะต้องได้รับการตรวจหาเชื้อเอชไอวีที่
ดื้อยาต้านไวรัสด้วย เพ่ือช่วยให้แพทย์ผู้ท าการรักษาสามารถปรับเปลี่ยนสูตรยาต้านไวรัสที่เหมาะสมต่อไปได้ 
นอกจากนี้ยังจะต้องมีการศึกษาเพื่อเฝ้าระวังการระบาดของเชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัสทั้งในกลุ่มผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติด
เชื้อเอชไอวีที่ได้รับการรักษาและไม่ได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัส เป็นประจ าอย่างต่อเนื่อง เพ่ือช่วยแสดงถึง
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แนวโน้มของการเกิดเชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัส ซึ่งจะใช้เป็นข้อมูลในการวางแผนป้องกันการแพร่ระบาดของเชื้อ
เอชไอวีดื้อยาต้านไวรัสต่อไป 
 

วัตถุประสงค์ของโครงกำร  
1. การตรวจหาการเรียงล าดับเบสของยีน pol จากผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ได้รับยาต้านไวรัสในโครงการของ

กระทรวงสาธารณสุข และมีปริมาณไวรัสเพ่ิมข้ึน 
2. เพ่ือการเก็บรวบรวมและวิเคราะห์ เผยแพร่ข้อมูลการกลายพันธุ์ของเชื้อเอชไอวีดื้อยาที่ระบาดในไทย  

เพ่ือการน าไปใช้ทางระบาดวิทยาวิเคราะห์  เพ่ือวางแนวทางในการป้องกันการระบาด การวางแผน
ติดตามและรักษาโรคเอดส์ ในประเทศไทยได้อย่างมีประสิทธิภาพ  

 
ขอบเขตของโครงกำร 

เป็นการศึกษาหาความถี่ของการดื้อยาต้านไวรัสในผู้ติดเชื้อเอชไอวี/ผู้ป่วยเอดส์ที่ยังไม่ได้รับประทานยา
ต้านไวรัสและรับประทานยาต้านไวรัส อย่างน้อย 6 เดือน ในประเทศไทย 
 
ทฤษฎีหรือกรอบแนวควำมคิด (Conceptual Framework) ของโครงกำร  

การดื้อต่อยาต้านไวรัสของเชื้อเอชไอวี หมายถึงภาวะที่ยาต้านไวรัสไม่สามารถยับยั้งการเพ่ิมจ านวนของ
เชื้อไวรัสได้อีกต่อไป อันมีสาเหตุมาจากการผ่าเหล่า (mutation) ในระดับยีโนมของตัวเชื้อไวรัสเอง ส่งผลให้มีการ
สร้างเอนไซม์ที่ท าหน้าที่ควบคุมการเพ่ิมจ านวนของเชื้อไวรัสเอชไอวีผิดปกติไป โดยโครงสร้างโมเลกุลของเอนไซม์ที่
เกิดการผ่าเหล่านี้จะมีการบิด-พับแปรเปลี่ยนจนโมเลกุลของยาไม่สามารถเข้าไปจับกับเอนไซม์เหล่านี้ได้ ดังนั้น
ไวรัสเอชไอวีที่มีการผ่าเหล่านี้จึงไม่ถูกก าจัดด้วยฤทธิ์ของยาให้หมดไปจากร่างกายและสามารถเพ่ิมจ านวนต่อไปได้
เป็นปกต ิจากการศึกษาวิจัยในต่างประเทศพบว่ามีถึง ร้อยละ 20 ของผู้ติดเชื้อเอชไอวีรายใหม่ (Newly infected 
patient) จะได้รับเชื้อที่ดื้อยาต้านไวรัส นอกจากนี้การที่เชื้อเอชไอวีสามารถเพ่ิมจ านวนอย่างรวดเร็วท าให้เกิดผ่า
เหล่าบนยีโนมของไวรัสได้ง่าย ส่งผลให้เกิดการดื้อยาภายหลังจากรับประทานยาต้านไวรัสดังกล่าวไประยะหนึ่ง 
ดังนั้นการตรวจวินิจฉัยการดื้อยาของเชื้อเอชไอวีจึงมีความจ าเป็นส าหรับการเลือกใช้ยาต้านไวรัสที่ถูกต้องและ
หลีกเลี่ยงยาที่มีแนวโน้มว่าจะใช้ไม่ได้ผล  
 
ประโยชน์ที่จะได้รับจำกกำรวิจัย 

ได้ทราบอุบัติการณ์ของการเกิดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อยาต้านไวรัสในกลุ่มผู้ป่วยที่รักษาด้วยสูตรยาต้านไวรัส
ในระยะเวลาต่าง ๆ  และทราบต าแหน่งยีนของเชื้อไวรัสเอชไอวีที่เกิดการกลายพันธุ์ และเป็นสาเหตุท าให้เชื้อไวรัส
ดื้อต่อยาต้านไวรัส ท าให้บุคคลากรทางการแพทย์สามารถน าข้อมูลที่ได้จากการศึกษามาประเมิน ผลและพัฒนา
แนวทางวิธีการรักษาผู้ป่วยด้วยยาต้านไวรัสให้เหมาะสม และเกิดประสิทธิผลมากขึ้น ตลอดจนเป็นข้อมูลในการ
พัฒนาและวางแผนการผลิตยาต้านไวรัสในอนาคต  
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บทที่ 2 
เอกสำรและงำนวิจัยที่เกี่ยวข้อง 

 
กำรรักษำด้วยยำต้ำนไวรัสเอชไอวี 

แนวทางการรักษาเมื่อติดเชื้อเอชไอวี คือ การใช้ยายับยั้งการเพิ่มจ านวนของเชื้อไวรัส หรอืยาต้านเชื้อไวรัส
ซึ่งต้องรับประทานตลอดชีวิตเรียกว่า Antiretroviral therapy เราสามารถติดตามผลการรักษาได้จากการเจาะ
เลือดดูปริมาณเม็ดเลือดขาว CD 4 positive T cell ว่า อยู่ในเกณฑ์ปกติหรือไม่ และนับปริมาณไวรัสในเลือดได้
โดยตรง (Viral load) เป้าหมายในการให้ยาก็เพ่ือให้โรคอยู่ในระยะที่ 2 หรือระยะสงบต่อไปนาน ๆ โดยไม่เป็นโรค
เอดส์ การใช้ยารักษาโรคติดเชื้อต่าง ๆ ที่เกิดข้ึนจากการมีภูมิคุ้มกันต้าน ทานโรคบกพร่อง ขึ้นอยู่กับว่าผู้ป่วยติดเชื้อ
ชนิดใด เช่น ติดเชื้อวัณโรคก็ให้ยารักษา วัณโรค ติดเชื้อราก็ให้ยารักษาเชื้อรา หรือถ้าเป็นโรคมะเร็งก็รักษาโรคมะเร็ง 
เป็นต้น  ยาต้านไวรัสเองและการติดเชื้อเอชไอวี สามารถท าให้เกิดการเจ็บป่วยได้ เช่น การแพ้ยา ที่อาจจะท าให้มี
ผื่น มีไข้ ตับอักเสบ และโลหิตจาง รวมถึงอาการข้างเคียงอ่ืน ๆ ที่อาจเกิดข้ึนได้จากยาต้านไวรัสบางตัวโดยเฉพาะยา
รุ่นก่อน ๆ เช่น ไขมันย้ายที่ ไขมันในเลือดสูง น้ าตาลในเลือดสูง ซึ่งอาจพัฒนาไปเป็นเบาหวาน เส้นเลือดหัวใจตีบ 
โรคไตได้ นอกกจากนี้ การติดเชื้อเอชไอวี ในระยะยาวโดยเฉพาะหากเข้ารับการตรวจเอชไอวีช้า ก็อาจจะท าให้มี
ปัญหากระดูกผุบาง และเพ่ิมโอกาสเป็นมะเร็งได้ ดังนั้นการดูแลสุขภาพองค์รวม รวมถึงการดูแลด้านพฤติกรรม 
และโภชนาการจึงส าคัญ นอกจากนั้นต้องมีการตรวจติดตามทางห้องปฏิบัติการที่ส าคัญ เพ่ือติดตามผลของการ
รักษาด้วยยาต้านไวรัส คือ 

- ตรวจระดับเม็ดเลือดขาว CD4 ซึ่งจะตรวจทุก 6 เดือน โดยดูทั้งจ านวนและเปอร์เซ็นต์ เพ่ือประเมิน
ภูมิคุ้มกันของร่างกาย และพิจารการให้ยาป้องกันการเกิดโรคฉวยโอกาส 

- ตรวจปริมาณไวรัสโหลด หรือ ปริมาณไวรัสในเลือด ซึ่งจะตรวจหลังเริ่มยาต้านไวรัสแล้ว 6 เดือน และ
ติดตามทุก 12 เดือน หลังจากนั้นหากตรวจไม่เจอแล้ว เพื่อเฝ้าระวังประสิทธิภาพของการรักษา 

- ตรวจเชื้อดื้อยา จะตรวจในกรณีพบว่าไวรัสโหลดสูงกว่า 100 ก๊อปปี้/ซีซี เพ่ือดูว่าการรักษาไม่สามารถกด
ไวรัสได้เกิดจากมีเชื้อดื้อยาตัวใดหรือไม่ 

 

ในปัจจุบันยังมีผู้ติดเชื้อเอชไอวีจ านวนมากในประเทศไทยและมีจ านวนมากกว่าสองแสนคนทีก าลังได้รับ
การรักษาด้วยยาต้านเอชไอวี ซึ่งเป็นการรักษาท่ีมีประสิทธิภาพสูงที่จะช่วยให้ผู้ติดเชื้อเอชไอวีมีชีวิตยืนยาวขึ้น 
สุขภาพแข็งแรงและมีคุณภาพชีวิตที่ดีข้ึน การดูแลรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีในปัจจุบันจึงเป็นการดูแลรักษาในระยะ
ยาวเช่นเดียวกับโรคเรื้อรังอ่ืน ๆ อย่างไรก็ตามพบว่าผู้ติดเชื้อเอชไอวีจ านวนหนึ่งประสบปัญหาเอชไอวีดื้อยา การดื้อ
ยาต้านเอชไอวีเป็นปัจจัยที่ส าคัญท่ีสุดที่ท าให้การรักษาด้วยยาต้านเอชไอวีในระยะยาวไม่ประสบความส าเร็จ  ซึ่ง
พบว่าหลังจากท่ีผู้ติดเชื้อ หรือผู้ป่วยเอดส์ได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสเอดส์ไประยะหนึ่งแล้ว เชื้อไวรัสที่เกิด
ขึ้นมาใหม่และเพ่ิมจ านวนขึ้นมาใหม่พยายามที่จะปรับตัวเปลี่ยนแปลงสารพันธุกรรม ท าให้รอดพ้นจากการท าลาย
โดยยาต้านไวรัสเอดส์ ปัจจัยที่ท าให้เกิดการดื้อยาขึ้นอยู่กับการกินยาตรงตามเวลา กินยาครบทุกม้ือที่ก าหนด กินยา
อย่างสม่ าเสมอ และต่อเนื่อง ปัญหาส าคัญท่ีพบคือผู้ป่วยลืมกินยา 
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การกลายพันธุ์ของเชื้อเอชไอวีอาจท าให้ความสามารถในการเพิ่มจ านวน (viral fitness) ของไวรัส
เปลี่ยนไป ความไวต่อยาต้านไวรัสเอชไอวี (susceptibility) ชนิดอื่นเปลี่ยนไป เช่น การดื้อยาข้ามชนิด (cross 
resistance) หรือไวต่อยามากกว่าเดิม (hypersusceptibility) tropism ของเชื้อเอชไอวีเปลี่ยนไป ทั้งนี้การกลาย
พันธุ์ชองเชื้อเอชไอวีสามารถตรวจได้ด้วยการตรวจจีโนทัยป์ (genotyping) การกลายพันธุ์ของเชื้อเอชไอวี แบ่งได้ 2 
แบบ ได้แก่ primary mutation เป็นการกลายพันธุ์หลักที่มีผลท าให้ดื้อต่อยาต้านไวรัสเอชไอวีชนิดนั้น ๆ มักจะ
เกิดข้ึนก่อน และ secondary mutation เป็นการกลายพันธุ์รองที่มักเกิดข้ึนตามหลัง primary mutation มีผล
เสริมให้มีการดื้อยาชนิดนั้น ๆ มากข้ึน(11)  
 
ยำต้ำนไวรัสเอชไอวี 

ยาต้านไวรัสเอชไอวี แบ่งเป็น 5 กลุ่ม ซึ่งมีกลไกการออกฤทธิ์ที่แตกต่างกัน(12) ได้แก่  
1. ยากลุ่ม nucleoside/nucleotide reverse transcriptase inhibitors(NRTIs) ได้แก่ ยา AZT, 

ABC, ddI, d4T, 3TC, FTC  
2. ยากลุ่ม non-nucleoside reverse transcriptase inhibitors(NNRTIs) ได้แก่ ยา NVP, EFV, 

ETV, RPV โดยยาในกลุ่มที่ 1 และ 2 มีกลไกการออกฤทธิ์ยับยั้งขบวนการ reverse 
transcription  

3. ยากลุ่ม protease inhibitors ; PIs มีกลไกการออกฤทธิ์ยับยั้งการสร้างองค์ประกอบของไวรัส
ได้แก่ ยา SQV, RTV, IDV, NFV, AMV, LPV, ATV, DRV  

4. ยากลุ่ม entry and fusion inhibitors มีกลไกการออกฤทธิ์ยับยั้งการเกาะจับและเข้าสู่เซลล์
เป้าหมายได้แก่ ยา MVC, enfuvirtide  

5. ยากลุ่ม integrase inhibitors มีกลไกการออกฤทธิ์ยับยั้งขบวนการ integration ได้แก่ ยา RAL, 
EVG, DTG  

การดื้อยาที่เกิดขึ้นในแต่ละกลุ่มมีความแตกต่างกัน การกลายพันธุ์เพียงหนึ่งตาแหน่งไม่ได้ท าให้เกิดการดื้อ
ยาอย่างสมบูรณ์ (ยกเว้นกรณี M184V กับการดื้อยา lamivudine) ส่วนใหญ่เป็นการสะสมจ านวนตาแหน่งการ
กลายพันธุ์ และท าให้ดื้อยามากข้ึนเรื่อย ๆ รวมไปถึงการดื้อยาข้ามชนิด (cross-resistance) โดยการดื้อยาข้ามชนิด 
หมายถึงการดื้อต่อยาที่ผู้ติดเชื้อรายนั้น ๆ ยังไม่เคยใช้มาก่อน แต่มีการใช้ยาอื่นในกลุ่มเดียวกันมาก่อน ซึ่งเกิดข้ึนได้
กับยาทุกกลุ่มแต่จะเกิดข้ึนภายในกลุ่มเดียวกันเท่านั้น การดื้อยาข้ามชนิดในกลุ่มจะค่อย ๆ รุนแรงมากข้ึนเรื่อย ๆ 
ตามจ านวนต าแหน่งการกลายพันธุ์ที่เกิดขึ้น  
 

กำรตรวจวินิจฉัยเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อยำต้ำนไวรัส  
การตรวจหาการดื้อต่อยาต้านไวรัสจะช่วย ในการท านายถึงอาการทางคลินิกที่จะเกิดขึ้นได้ จึง มีการใช้

การตรวจหาการดื้อต่อยาต้านไวรัสในการ รักษาผู้ที่ได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัส โดยวธิีที่ใช้ ในการตรวจหาการ
ดื้อต่อยาต้านไวรัสแบ่งออกได้เป็น 2 ชนิดคือ Genotype และ Phenotype  

Phenotype testing  
เป็นการวัดระดับของความเข้มข้นของยาที่ใช้ในการยับยั้งการเพิ่มจ านวนของเชื้อเอชไอวีในเซลล์

เพาะเลี้ยง โดยมีการสร้างไวรัสเทียม (pseudovirus) ซึ่งมีโครงสร้างหลักเป็นสายพันธุ์มาตรฐานที่มีการตัดยีนส่วน 
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protease หรือ reverse transcriptase ออก และใช้ยีนที่ต้องการตรวจการดื้อยา เช่น protease หรือ reverse 
transcriptase ของไวรัสที่แยกได้จากผู้ติดเชื้อใส่เข้าไปในโครงสร้างหลัก วิธีนี้จะท าให้สามารถหาค่า IC50 
(Inhibition Concentration 50) โดยการแปลผลจะเทียบกับสายพันธุ์มาตรฐานหาก พบว่าค่าของ IC50 มีแนวโน้ม
เพ่ิมข้ึน จะแปลผลได้ว่า ไวรัสนั้นจะมีการตอบสนองต่อยาลดลง วิธีนี้สามารถ หาระดับของยาที่ใช้ยับยั้งการเพิ่ม
ปริมาณไวรัสได้ แต่การทดสอบโดยวิธีนี้มีขั้นตอนการท าที่ยุ่งยาก ราคาแพง (ประมาณ 25,000 บาทต่อตัวอย่าง) 
และ มีข้อจ ากัดในเรื่องการตัดต่อยีนที่ต้องการหากมียีนที ่ เกี่ยวข้องกับยาเพ่ิมมากข้ึนเช่น CCR5 inhibitor หรือ 
integrase inhibitorนอกจากนี้ใช้เวลาในการทดสอบ และแปลผลนานประมาณ 8 สัปดาห์ จึงท าให้วิธีนี้ ไม่เป็นที่
นิยม ส่วนมากจะใช้ในงานวิจัยเท่านั้น  

- ขอดีของวิธีนี้ ไดแก เปนการตรวจการดื้อยาทางตรง (direct assay) สามารถแปลผลการตรวจได
งาย เนื่องจากเปนตัวเลขแสดงระดับการดื้อยา ฯลฯ  

- ขอดอยของวิธีนี้ ไดแก ตองใชหองเพาะเลี้ยงเชื้อ biosafety level 3    และอุปกรณที่ไดมาตรฐาน
สูงเพื่อปองกันอันตรายจากการเพาะเลี้ยงเชื้อเอชไอวีตองใชเวลานาน ในการทดสอบอาศัยเทคนิค
ทางอณูชีววิทยาที่มีความซับซอน ฯลฯ 

 
Genotype testing  
เป็นการตรวจหาการดื้อยาจากการหาล าดับเบสบนยีน protease และ reverse transcriptase โดยล าดับ

เบสที่เปลี่ยนไปในต าแหน่งต่าง ๆ  จะส่ง ผลต่อการเปลี่ยนแปลงของกรดอะมิโนของโปรตีน protease และ reverse 
transcriptase และการ ตอบสนองต่อยาต้านไวรัส  การทดสอบด้วยวิธีนี้เป็น ที่นิยมใช้กันอย่างแพร่หลาย เพราะ
สามารถท าได้ง่าย ราคาถูก และใช้เวลาในการทดสอบประมาณ 2 สัปดาห์ ในปัจจุบันมีชุดน้ ายาทดสอบส าเร็จรูปที่
ได้รับการรับรองจาก US FDA อยู่เพียงชนิดเดียวคือ ViroSeqTM (Abbott) โดยชุดน้ ายาชนิดนี้มีระบบการ 
วิเคราะห์ผลและการแปลผลอัตโนมัติ และนอกจากนี้ยังมีการพัฒนาชุดน้ ายาขึ้นใช้เองในห้องปฏิบัติการ ซึ่งสามารถ
เพ่ิมปริมาณสารพันธุกรรมในยีนส่วน reverse transcriptaseและ protease แต่ทั้งนี้ระบบการแปลผลต้องอาศัย
ระบบที่ห้องปฏิบัติการต่าง ๆ สร้างข้ึนเอง ซึ่งมีมาตรฐานการแปลผลและวิเคราะห์ผลที่แตกต่างกันออกไปในแต่ละ
ห้องปฏิบัติการ หรือใช้ฐานข้อมูลการแปลผลระดับนานาชาติ ซึ่งระบบที่ใช้ในการแปลผลจะถูกจัดท าขึ้นโดยใช้
ลักษณะอาการทางคลินิกร่วมกับการเปลี่ยนแปลงของกรดอะมิโน โดยจะต้องมีฐานข้อมูลที่มากพอเพ่ือท าให้การ 
แปลผลนั้นถูกต้อง 

- ขอดีของวิธีนี้ ไดแก คาใชจายนอยกวา ใชเวลาในการตรวจนอยกวา อาศัยเทคนิคต่ ากวา ฯลฯ  
- ขอดอยของวิธีนี้ ไดแก เปนวิธีการตรวจทางออม (indirect assay) จึงไมสามารถระบุระดับของ

การดื้อตอยาตานเอชไอวีแตละตัวในลักษณะของ FC ได ผลที่ไดอาจไมสอดคลองกับการตรวจ
แบบฟโนทัยปและตองอาศัยผูเชี่ยวชาญในการแปลผลขอมูลและเลือกสูตรยาที่เหมาะสม ฯลฯ 

 
กำรตรวจเวอชวลฟโนทัยป (virtual phenotype testing)  
เปนการน าจุดเดนของการตรวจฟโนทัยป ซึ่งสามารถระบุ FC มารวมกับการแปลผลจีโนทัยปที่สามารถ

ระบุต าแหนงการเกิดการกลายพันธุบนยีนได โดยการน าระบบโครงขายใยประสาทเทียม (Artificial Neural 
Network; ANN) ซ่ึงเปนโปรแกรมคอมพิวเตอรเขามาชวยในการท านายการดื้อตอยาตานเอชไอวีของเชื้อดวยการ
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ใชวิธีการฝกใหคอมพิวเตอรรับรูถึงรูปแบบการกลายพันธุของเชื้อเอชไอวีจากผูติดเชื้อเอชไอวีจ านวนมาก ที่ไดรับ
การตรวจเชื้อดื้อยาทั้งในระบบจีโนทัยปและฟโนทัยป ANN ที่ผานการเรียนรู้แลวจะสามารถใชท านายคา FC  เชน 
เดียวกับการตรวจฟโนทัยปไดอยางแมนย าเทียบเทากับการตรวจดวยฟโนทัยปมาตรฐาน  

- ขอดีของวิธีนี้ ไดแก ไมตองมีการเพาะเลี้ยงเชื้อไวรัส สามารถค านวณผลไดอยางรวดเร็วภายใน
เวลาไมกี่นาที และเปนวิธีการตรวจที่ใหผลที่ถูกตอง  

- ขอดอยของวิธีนี้ ไดแก จ าเปนตองใชขอมูลการดื้อยาตานเอชไอวีของผูติดเชื้อเอชไอวีที่ทราบทั้ง
ผลจีโนทัยป์และฟโนทัยปจ านวนมาก ขอมูลตองมีการปรับใหทันสมัยอยางสม่ าเสมอส าหรับยา
ตัวใหม และคาใชจายสูง 

กำรแปลผล  
การแปลผลการดื้อตอยาตานไวรัสเอดสวิเคราะหมาจากขอมูลการกลายพันธุหรือการ เกิด mutation ที่

ประมวลมาจากขอมูลที่ไดจากการถอดรหัสพันธุกรรมของเชื้อเอช ไอวีในสวนของยีน โพลีเมอเรส แสดงผลออกมา
เปน 4 รูปแบบ คือ  

1. No evidence of resistance  
- ไมพบต าแหนงการกลายพันธุ (mutation) ที่สัมพันธกับการดื้อตอยาตานไวรัสเอดส  
- ในพลาสมาสงตรวจมีกลุมไวรัสที่ไวตอยาตานไวรัส (wild type) มากกวากลมุไวรัสที่เกิด 

mutation และดื้อตอยาตานไวรัสเอดสท าใหชุดตรวจไมสามารถตรวจจับ drug resistant 
mutation ได แตในผูติดเชื้อบางรายอาจมี viral load เพ่ิมข้ึน อันนาจะมาจากหลายสาเหตุ  

- ผูติดเชื้อหยุดรับประทานยาตานไวรัสเอดสเปนระยะเวลานานท าใหต าแหนง mutation ที่เคย 
ปรากฏอยูในชวงระยะการใชยาตานไวรัสเอดสลดจ านวนลงโดยถูกแทนที่ดวยกลุมไวรัสที่ไวตอยา
ตาน ไวรัสเอดส (wild type)  

- ผูติดเชื้อปรับเปลี่ยนไปใชยาตานไวรัสเอดสกลุมใหม (new regimen) ชุดตรวจอาจไมสามารถ 
ตรวจจับ mutation ซึ่งเคยปรากฏในชวงระยะการใชยาตานไวรัสชุดเกา 

2. Possible resistance  
- ตรวจพบต าแหนง mutation ที่มีขอมูลระบุวาอาจเกี่ยวของกับการดื้อยาโดยในผูติดเชื้อเอชไอ วี/

เอดสบางรายที่พบ mutation ดังกลาวมี viral load เพ่ิมสูงขึ้นแตไมมาก  
3. Resistance  

- ตรวจพบต าแหนง mutation ที่มีขอมูลระบุวาเกี่ยวของกับการดื้อยาโดยในผูติดเชื้อเอชไอวี/ 
เอดสแทบทุกรายจะมี viral load เพ่ิมสูงขึ้นมาก  

4. Insufficient evidence  
- ตรวจไมพบต าแหนง mutation ที่มีหลักฐานบงชี้วาเกี่ยวของกับการดื้อยา สวนใหญมักจะมี การ

แปลผลส าหรับยาใหมเทานั้น (11, 13) 
 

งำนวิจัยท่ีเกี่ยวข้อง 

จากประสบการณในหลายประเทศที่ไดรักษาผูติดเชื้อเอชไอวี/เอดสดวยยาตานไวรัสเอดสนั้น มีโครงการ 
วิจัยศึกษาถึงการดื้อยาถึงความชุกและรูปแบบของการดื้อยาในประเทศทางแถบทวีปอเมริกา เริ่มมีการศึกษาตั้งแต
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ป 2544 พบวายากลุม PI (L90M ,V82A) มีอัตราการดื้อยาสูงสุด รองลงมาคือ NRTI (M41L, M184V, L74V, 
T215Y/F, T69D/N)และNNRTIs ตามล าดับ(14-18) ประเทศทางแถบทวีปยุโรปเริ่มมีการศึกษาตั้งแตป 2539 พบวา
ยากลุม NRTI (M184V, K70R, T215Y/F, M41L, T69D, V75M, Q151M) มีอัตราการดื้อยาสูงสุด รองลงมาคือ 
NNRTIs (Y181C/Y, K103N, G190S) และ PI (L90M, M41I, V82F, D30N, G48V, M46I/L) ตามล าดับ (19-23) 
ประเทศทางแถบทวีปแอฟริกาเริ่มมีการศึกษาตั้งแตป 2549 มีความชุกคลายคลึงกับทวีปยุโรป คือยากลุม NRTI 
(M184V, T215F/Y) มีอัตราการดื้อยาสูงสุด รองลงมาคือ NNRTIs (K103N, G190A/S) และ PI (M46I, V82A/T/F) 
ตามล าดับ (24-25) และในประเทศทางแถบทวีปเอเซียเริ่มมีการศึกษาตั้งแตป 2549 มีความชุกคลายคลึงกับทวีปยุโรป
และแอฟริกา คือยากลุม NRTI (184V, 70R, 215F, 67N, 219QE) มีอัตราการดื้อยาสูงสุด รองลงมาคือ NNRTIs 
(181C/I/V ,190A ,103N) และ PI (71N , 75S , 84V ,10F , 20I , 90M) ตามล าดับ (26-30) 

ประเทศไทยเริ่มให้การรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวี/เอดส์ในป พ.ศ 2535 ยาตานไวรัสเอดสชนิดแรกท่ีน ามาใชใน
การรักษาคือ Zidovudine (AZT) โดยมีรูปแบบการรักษาแบบใชยาชนิดเดียว (mono-therapy) อีก 3 ปตอมาการ
รักษาดวยยาตานไวรัสเอดส ไดมีการปรับเปลี่ยนมาเปนการรักษาดวยยา 2 ชนิดรวมกัน (Dual therapy) ซ่ึง
ประกอบดวยยา AZT รวมกับ Didanozine (ddI) หรือAZT รวมกับ Lamivudine (3TC) จนกระท่ังในปพ.ศ 2540 
การรักษา แบบใชยาตานไวรัสเอดส 3 ชนิดรวมกัน (Triple therapy) (31-32) องคการเภสัชกรรมของประเทศไทย
ผลิตยา GPO-VIR® S30 (combination of Nevirapine 200 mg, Lamivudine 150 mg, and Stavudine 30 
mg) และ GPO-VIR® S40 (combination of Nevirapine 200 mg, Lamivudine 150 mg, and Stavudine 
40 mg) ซึ่งมีประสิทธิภาพเทาเทียมกันกับยาตนแบบเดี่ยวเองได (33) ซึ่งจัดเปนสูตรยามาตรฐานที่สามารถรักษาผูติด
เชื้อเอชไอวี/เอดสไดอยางมีประสิทธิผลมากท่ีสุดในขณะนี้ สามารถชวยท าใหระดับเม็ดเลือดขาว (CD4) เพ่ิมข้ึน 
ยับยั้งไวรัสในรางกายลดลงไดหลังรับประทานยา 16-24 สัปดาห 57.1 – 88.4%(31-45) สามารถชะลอผูติดเชื้อเอชไอ
วีไมใหมีอาการและอาการแสดงจนกระทั่งเขาสูเอดสระยะเต็มข้ันไดถึง 86 % เมื่อเทียบกับผูที่ไมไดรับยาตานไวรัส
เอดส (34) ชวยใหผูติดเชื้อเอชไอวี/เอดสมีชีวิตที่ยืนยาวและมีคุณภาพชีวิตที่ดีขึ้น(46-47) 

ในประเทศไทยส านักโรคเอดส์ วัณโรค และโรคติดต่อทางเพศสัมพันธ์ ได้ท าการศึกษาการเฝ้าระวังเชื้อเอช
ไอวีดื้อยาต้านไวรัส ในปี พ.ศ. 2551 พบผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่รักษาด้วยยาต้านไวรัส มีอัตราการดื้อต่อยา
ต้านไวรัสร้อยละ  11.4    โดยกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัสนานกว่า 3 ปี มีอัตราการดื้อยาต้านไวรัสสูงสุดร้อยละ 
14.5  เมื่อเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัสในระยะเวลาเดียวกัน  รองลงมาคือกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัสนาน
กว่า 1-2 ปี พบได้ร้อยละ 13.3     ผู้ป่วยส่วนใหญ่มีการดื้อต่อยาต้านไวรัสทั้งในกลุ่ม NRTIs และ/หรือ NNRTIs  
และมีผู้ป่วยเพียง 1 รายที่มีการดื้อยากลุ่ม PIs ร่วมด้วย   และในปี พ.ศ. 2552 การศึกษาเฝ้าระวังการระบาดเชื้อ
เอชไอวีที่ดื้อยาต้านไวรัส พบว่ากลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวี/ผู้ป่วยเอดส์ที่กินยาต้านไวรัสมีอัตราการเกิดเชื้อเอชไอวีดื้อต่อ
ยาต้านไวรัสเฉลี่ยร้อยละ 5.3   โดยกลุ่มผู้ติดเชื้อ/ผู้ป่วยเอดส์ที่กินยาต้านไวรัสนาน > 6 เดือน -1 ปี  พบการเกิด
เชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัส ได้สูงสุดร้อยละ 9.1    ส่วนใหญ่เกิดเชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัส ทั้งในกลุ่ม NRTIs และ 
NNRTIs   ส่วนกลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวี/ผู้ป่วยเอดส์ที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส พบการเกิดเชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัสร้อย
ละ 6.25 (34,48)  
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ในปี พ.ศ. 2546-2548 ประเทศไทยไดเริ่มมีการศึกษาการดื้อยาในผูติดเชื้อเอชไอวี/เอดสที่จังหวัด
อุบลราชธานีมีการศึกษาความชุกของการดื้อยาในกลุมผูติดเชื้อเอชไอวี/เอดสจ านวน 1,102 ราย ที่ไดรับยาสูตร 
GPO-VIR® มีระดับปริมาณไวรัส≥ 1,000 copies/ml จ านวน 129 ราย (11.7%) พบวาผูที่กินยา≥ 6 เดือนดื้อยา
หรือมีโอกาสดื้อยา 44/64 ราย (76.6%) ซึ่งสูงกวาผูที่กินยา < 6 เดือน พบ 10/29 ราย (34.5%) ในกลมุผูติดเชื้อ
เอชไอวี/เอดสที่ไดรับการตรวจ Genotypic drug resistance assay จ านวน 59 ราย ดื้อยาหรือโอกาสดื้อยามาก
ที่สุดคือยา Nevirapine (NVP) 53/59 (89.9 %) รองลงมาคือ Lamivudine (3TC) 50/59 (84.7%)และ Efavirenz 
(EFV) 49/59 (83.1%) ตามล าดับ (49) มีการศึกษารูปแบบการดื้อยาทาง genotypic ในผูปวยที่ลมเหลวจากสูตรยา
แรกท่ีเปน d4T/3TC/NVP เชนกันที่โรงพยาบาลรามาธิบดีผลการศึกษาพบวาระยะเวลาเฉลี่ยตั้งแตเริ่มใหยาจนถึง
การลมเหลวทางไวรัสวิทยาคือ 20.0 ± 13.5 เดือน รูปแบบการดื้อยาทาง genotypic ของกลุม NRTI    ที่เปนการ 
กลายพันธุหลัก คือ M184V (87.5%) D67N (18.8%) K70R (12.5%) T215Y (12.5%) และ K219Q (12.5%) 
รูปแบบการดื้อยาทาง genotypic ของกลุม NNRTI ที่เปนการกลายพันธุหลักคือ K103N (50%) Y181C (18.8%) 
G190A/S (18.8%) และ V108I (12.5%)(50)  
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บทที่ 3 
วิธีกำรศึกษำ 

 

การศึกษาครั้งนี้เป็นการศึกษาเชิงส ารวจ ในกลุ่มประชากรเป้าหมายที่เป็นผู้ติดเชื้อเอ็ชไอวีและผู้ป่วยเอดส์
ที่เข้ารับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสในปี  พ.ศ.2556 ในโรงพยาบาลศูนย์/โรงพยาบาลทั่วไป 18 แห่ง   โดยกระจาย
มาจากแต่ละภาคของประเทศไทย โดยคัดเลือกโรงพยาบาลจากโรงพยาบาลที่มีผู้ติดเชื้อฯ ที่เข้ารับการรักษาด้วยยา
ต้านไวรัสรายใหม่จ านวนมาก และมีความพร้อมของเจ้าหน้าที่ในการด าเนินงาน เกณฑ์ในการคัดเลือกประชากร
ตัวอย่างได้แก่ เป็นผู้ติดเชื้อฯ ที่มีอายุตั้งแต่ 18 ปี ขึ้นไปที่เข้ารับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสรายใหม่โดยแยกกลุ่ม
ประชากรเป็น 2 กลุ่ม คือ กลุ่มผู้ติดเชื้อฯ ที่ยังไม่เคยได้รับประทานยาต้านไวรัสมาก่อน (Naiive case) และกลุ่มที่เคย
รับประทานยาต้านไวรัสมาแล้วอย่างน้อย 6 เดือน 
 

ประชำกรและกลุมตัวอยำง 
  ประชำกรเป้ำหมำย 

ผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่รักษาด้วยยาต้านไวรัสในโครงการการเข้าถึงบริการยาต้านไวรัสเอดส์
ระดับชาติส าหรับผู้ติดเชื้อและผู้ป่วยเอดส์   
 

ประชำกรตัวอย่ำง 
ผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่รักษาด้วยยาต้านไวรัส มาแล้วอย่างน้อย 6 เดือน และที่ยังไม่ได้รับการ

รักษา จ านวนรวมทั้งสิ้น 500 ราย 
 

กำรสุ่มตัวอย่ำง 
เลือกกลุ่มตัวอย่างจากกลุ่มประชากรที่รักษาด้วยยาต้านไวรัสอย่างน้อย 6 เดือน และที่ยังไม่ได้รับการรักษา

ในโครงการการเข้าถึงบริการยาต้านไวรัสเอดส์ระดับชาติส าหรับผู้ติดเชื้อและผู้ป่วยเอดส์ จากพ้ืนที่ที่ส านักงาน
ป้องกันควบคุมโรค 12  เขตรับผิดชอบ ได้แกจ่ังหวัดเชียงราย เชียงใหม่ น่าน พะเยา ตาก พิษณุโลก สุโขทัย 
นครราชสีมา สุรินทร์ มหาสารคาม ยโสธร เลย ศรีสะเกษ อุบลราชธานี จันทบุร ี นครศรีธรรมราช พัทลุง และสงขลา 
 
เก็บรวบรวมข้อมูล  

รวบรวมข้อมูลผู้ป่วยโดยใช้แบบสอบถาม ในแบบสอบถามจะมีส่วนของประวัติผู้ป่วย ข้อมูลเบื้องต้นการ
กินยาต้านไวรัส  และผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการที่ผ่านมา โดยเก็บตัวอย่างจากผู้มารับบริการระหว่างเดือน
มกราคม-มีนาคม 2553  

- เก็บจากผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ยังไม่ได้ทานยาต้านไวรัส  จ านวน   10   ราย 
- ผู้ที่ทานยาต้านไวรัสมาแล้ว 6 เดือน   จ านวน   20   ราย   

 

กำรเก็บตัวอย่ำงเลือดและวิธีส่ง 
โรงพยาบาลเก็บรวบรวมเลือดตัวอย่าง จากกลุ่มตัวอย่างผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่รักษาด้วยยาต้าน

ไวรัสในโครงการการเข้าถึงบริการยาต้านไวรัสเอดส์ระดับชาติส าหรับผู้ติดเชื้อและผู้ป่วยเอดส์   โดยเจาะเลือด 1 
หลอด ใช้ส าหรับตรวจหาปริมาณไวรัสเอดส์ (HIV Viral Load) และตรวจหาการดื้อยาต้านไวรัสเอดส์ของเชื้อเอชไอ



11 
 

วี โดยเจาะเลือดตัวอย่างใส่ในหลอดส าเร็จรูปสูญญากาศท่ีมีสารกันเลือดแข็ง K3EDTA จ านวน 6 มิลลิลิตร แล้วส่งไป
ยังห้องปฏิบัติการที่ตรวจในไม่เกิน 6 ชั่วโมง หรือปั่นแยกพลาสมาท่ี 800-1,600 g นาน 20 นาที โดยแบ่งใส่หลอด 
0.5-1 มิลลิลิตร จ านวน 2 หลอด แยกเลือดตัวอย่างในตู้ปลอดเชื้อ เก็บแช่แข็งท่ี --20 องศาเซลเซียส แล้วจัดส่งไป
ยังห้องปฏิบัติการ เพ่ือตรวจหาปริมาณไวรัสเอชไอวี (HIV-1 Viral Load) และตรวจหาการดื้อยาต้านไวรัสของเชื้อ
เอชไอวี เก็บรวบรวมข้อมูลจากผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ น ามาวิเคราะห์ต าแหน่งยีนของเชื้อไวรัสเอชไอวีที่
เกิดการกลายพันธุ์ และเป็นสาเหตุของการเกิดเชื้อไวรัสดื้อยาต้านไวรัส 
 
ขั้นตอนกำรตรวจทำงห้องปฏิบัติกำร 

1. ตรวจหาปริมาณเชื้อไวรัสเอดส์ ในพลาสมา(HIV Viral Load) ของเลือดตัวอย่าง โดยวิธี Cobas TaqMan 
HIV-1 Test ซึ่งมีช่วงการตรวจปริมาณไวรัส 40-10,000,000 copies/ml 

2. ตรวจปริมาณเชื้อไวรัสเอดส์พบว่ามีปริมาณ HIV Viral Load มากกว่า 1,000 copies/ml  ตรวจหาการดื้อ
ยาต้านไวรัสเอดส์ในตัวอย่างเลือดดังกล่าว ด้วยวิธี Truegene HIV-1 Genotypic drug resistant testing 
ต่อไป 

3. รวบรวมข้อมูลจากผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ และน ามาวิเคราะห์ต าแหน่งยีนของเชื้อไวรัสเอชไอวีที่
เกิดการกลายพันธุ์ และเป็นสาเหตุของการเกิดเชื้อไวรัสดื้อยา  

 
กำรวิเครำะห์ข้อมูล 
 วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติเชิงพรรณนาเพ่ืออธิบายลักษณะทั่วไปของกลุ่มตัวอย่างด้วยความถ่ีร้อยละ
ค่าเฉลี่ย (means) ค่ามัธยฐาน (median) และส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (Standard Deviation: SD)  
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บทที่ 4 
ผลการศึกษา 

 
1.ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวี 

จ านวนและข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีท าการสุ่มเลือกกลุ่มตัวอย่างจากกลุ่มประชากร
เป้าหมายที่รักษาด้วยยาต้านไวรัสเป็นเวลาอย่างน้อย 6 เดือน และกลุ่มที่ยังไม่ได้รับการรักษาเก็บข้อมูลผู้ป่วยโดยใช้
แบบสอบถาม ซึ่งในแบบสอบถามจะมีส่วนของประวัติผู้ป่วย ข้อมูลเบื้องต้นของการกินยาต้านไวรัส และผลการ
ตรวจทางห้องปฏิบัติการที่ผ่านมาใน 18 จังหวัด จากทุกภาคของประเทศไทย คือ จังหวัดเชียงราย เชียงใหม่ น่าน 
พะเยา ตาก พิษณุโลก สุโขทัย นครราชสีมา สุรินทร์ มหาสารคาม ยโสธร เลย ศรีสะเกษ อุบลราชธานี จันทบุรี 
นครศรีธรรมราช พัทลุง และสงขลา จ านวนผู้ป่วยเอดส์/ผูต้ิดเชื้อเอชไอวีทั้งสิ้น 493 ราย เป็นเพศหญิงมากกว่าเพศ
ชาย มีช่วงอายุตั้งแต่ 2 - >50 ปี โดยส่วนใหญ่ มีอายุในช่วง 36-50 ปี ร้อยละ 50.7 ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา
ต้านไวรัส มีจ านวน 295 ราย ส่วนใหญ่กินยาต้านไวรัสสูตรยา GPO-VIR ร้อยละ 49.0 และกินยาต้านไวรัสนาน > 3 
ปี ร้อยละ 22.9 และผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส มีจ านวน 198 ราย ร้อยละ 40.2 ดังแสดงไว้ในตารางที่ 1 

 

ตารางที่ 1 สรุปข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่รักษาด้วยยาต้านไวรัส และระยะเวลาที่ 
             กินยาต้านไวรัสและผู้ป่วยที่ไม่ได้รักษาด้วยยาต้านไวรัส 
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2.ผลกำรตรวจหำปริมำณไวรัส 
ผลการตรวจหาปริมาณไวรัส เมื่อท าการตรวจหาปริมาณไวรัส (HIV-1 Viral load) ในตัวอย่างพลาสมาของ

ผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวี 493 ราย ในกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัส พบว่ามีจ านวน 237, 46 และ 12 ราย ที่มี
ปริมาณไวรัสในพลาสมา < 40, 40-1,000 และ > 1,000 copies/ml ตามล าดับ ส าหรับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยา
ต้านไวรัส พบผู้ป่วยจ านวน 12, 11 และ 175 ราย ที่มีปริมาณไวรัสในพลาสมา < 40, 40-1,000 และ > 1,000 
copies/ml ล าดับผลการตรวจหาปริมาณไวรัสของผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวี เมื่อจ าแนกตามระยะเวลาการกิน
ยาต้านไวรัสและตามปริมาณเซลล์ CD4 แสดงไว้ในตารางที่ 2 
 

ตารางที่ 2 ผลการตรวจหาปริมาณไวรัสของผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่รักษาด้วยยาต้านไวรัส และไม่ได้รักษา     
             จ าแนกตามระยะเวลาการกินยาต้านไวรัส และปริมาณเซลล์ CD4 

 

3. ผลกำรตรวจหำต ำแหน่งกำรกลำยพันธุ์และกำรดื้อยำต้ำนไวรัส 

ผลการตรวจหาต าแหน่งการกลายพันธุ์และการดื้อยาต้านไวรัส เมื่อน าตัวอย่างพลาสมาของผู้ป่วยเอดส์/ผู้
ติดเชื้อเอชไอวี ที่กินยาต้านไวรัส 7 ราย (จาก 12 ราย) และที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส 160 ราย (จาก 175 ราย) ที่มี
ปริมาณไวรัส > 1,000 copies/ml และมีปริมาตรมากพอ มาตรวจหาเชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัสโดยวิธี Trugene 
HIV-1 Genotypic drug resistant testing พบว่าผู้ป่วยทีก่ินยาต้านไวรัส 6 ราย (DR1-DR6) และผู้ป่วยที่ไม่ได้กิน
ยาต้านไวรัส 8 ราย (DR7-DR14) สามารถตรวจพบการกลายพันธุ์ในต าแหน่งต่างๆ บนยีน Reverse transcriptase 
(RT) และ Protease (PR) ที่ส่งผลให้เกิดการดื้อต่อยาต้านไวรัสได้ ดังรายละเอียดที่แสดงไว้ในตารางที่ 3 
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ตารางที่ 3 ต าแหน่งการกลายพันธุ์บนยีน Reverse transcriptase (RT) และ Protease (PR) ที่ท าให้เกิด 
                   การดื้อยาต้านไวรัสที่พบในผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่กินยาต้านไวรัส 6 ราย (DR1-DR6)  
                   และผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส 8 ราย (DR7-DR14) ที่มีปริมาณไวรัส > 1,000 copies/ml 

 

เมื่อแปลผลจากต าแหน่งการกลายพันธุ์ที่ตรวจพบต่อการเกิดการดื้อยาต้านไวรัสแต่ละชนิดตาม 
guideline ของวิธี Truegene ในกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัส 6 ราย พบเชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัสในกลุ่ม NRTIs 
เฉพาะต่อยา 3TC (และ FTC) จ านวน 4 ราย สว่นยาต้านไวรัสในกลุ่ม NNRTIs พบการดื้อต่อยา NVP 6 ราย และ 
EFV 2 ราย แต่ไม่พบการดื้อยาในกลุ่ม PIs ในกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส 8 ราย ไม่พบการดื้อยาต้านไวรัสใน
กลุ่ม NRTIs แต่พบการดื้อยาต้านไวรัสในกลุ่ม NNRTIs 5 ราย โดยดื้อต่อยา NVP 5 ราย และEFV 2 ราย ส าหรับยา
ต้านไวรัสในกลุ่ม PIs พบผู้ป่วยที่ดื้อต่อยา IDV 3 ราย และ APV/FPV ดังรายละเอียดในตารางที่ 4 

 



15 
 

ตารางที่ 4 ผลการตรวจหาการดื้อต่อยาต้านไวรัสใน ก. กลุ่ม NRTIs และ NNRTIs และ ข. กลุ่ม PIs  
             ในผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่กินยาต้านไวรัส 6 ราย และที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส 8 ราย  
             ที่มีปริมาณไวรัส > 1,000 copies/ml 

 

ผลการตรวจหาการดื้อต่อยาต้านไวรัสแต่ละกลุ่มในผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวี ที่กินยาต้านไวรัส 7 ราย 
และท่ีไม่ได้กินยาต้านไวรัส 160 ราย ที่มีปริมาณไวรัส > 1,000 copies/ml สรุปได้ดังแสดงในตารางที่ 5 โดยผู้ป่วย
ที่กินยาต้านไวรัส 7 ราย มีการดื้อต่อยาต้านไวรัสกลุ่ม NNRTIs อย่างเดียว 2 ราย ดือ้ต่อยาต้านไวรัสทั้งในกลุ่ม 
NRTIs และ NNRTIs 4 ราย และไม่ดื้อยาตา้ นไวรัสทุกกลมุ่ 1 ราย ผปู้ ว่ ยทไ้้ มไ้ ดกิ้นยาตา้ นไวรัส 160 ราย มีการ
ด้ือต่อยาต้านไวรัสกลุ่ม NNRTIs อย่างเดียว 5 ราย ดื้อต่อยาต้านไวรัสกลุ่ม PIs อย่างเดียว 3 ราย และไม่ดื้อยาต้าน
ไวรัสทุกกลุ่ม 152 ราย 

 

ตารางที่ 5 สรุปผลการตรวจหาการดื้อต่อยาต้านไวรัสแต่ละกลุ่ม ในผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวี ที่ได้รับการรักษา           
             7 รายและที่ไม่ได้รับการรักษา 160 ราย ที่มีปริมาณไวรัส > 1,000 copies/ml 

 

เมื่อค านวณค่าร้อยละของผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ดื้อต่อยาต้านไวรัส โดยเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่กินยา
ต้านไวรัสในระยะเวลาเดียวกัน หรือกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส พบว่ากลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัสนาน >6 
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เดือน- 1 ปี พบมีการดื้อยาต้านไวรัสสูงสุดร้อยละ 3.4 (2/58) รองลงมาคือกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัสนาน >3 ปี
พบการดอ้ื ยาตา้ นไวรัส รอ้ ยละ 2.7 (3/113) ส่วนกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัสนาน >2-3 ปี พบการดื้อยาต้านไวรัส 
ร้อยละ 1.4 (1/69) ส าหรับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส พบมีการดื้อยาต้านไวรัส สูงถึงร้อยละ 4.3 (8/183) โดย
สรุปจากการศึกษาครั้งนี้พบการดื้อยาต้านไวรัสเฉลี่ยร้อยละ 2.9 (14/475) ในกลุ่มผู้ป่วยทั้งหมด ดังแสดงในตาราง
ที่ 6 

 
ตารางที่ 6 จ านวนและค่าร้อยละของผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ตรวจพบการดื้อยาต้านไวรัส 
             เมื่อจ าแนกกลุ่มผู้ป่วยตามระยะเวลาการกินยาต้านไวรัส หรือไม่ได้กินยาต้านไวรัส 
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บทที่ 5 
สรุปผลและวิจำรณ์ 

 
การเฝ้าระวังการดื้อยาต้านไวรัสของเชื้อเอชไอวีในการศึกษาครั้งนี้ ได้เก็บตัวอย่างเลือดจากผู้ป่วยเอดส์/ผู้

ติดเชื้อเอชไอวีที่กินยาต้านไวรัส จาก 18 จังหวัดในทุกภาคของประเทศไทย จ านวนทั้งสิ้น 493 ราย แยกเป็นผู้ป่วย
ที่กินยาต้านไวรัสนาน > 6 เดือน - > 3 ปี จ านวน 295 ราย และผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส จ านวน 198 ราย ใน
กลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัส พบว่ามี 7 ราย มีปริมาณไวรัสในพลาสมา > 1,000 copies/ml และมีพลาสมาเพียง
พอทีจ่ะตรวจหาการดื้อยาต้านไวรัสต่อไปได้สามารถตรวจพบการดื้อยาต้านไวรัสได้ในผู้ป่วย 6 ราย โดยพบการ
กลายพันธุ์ในต าแหน่ง M184V ได้สูงสุด (4/6) ท าให้เกิดการดื้อต่อยา 3TC มากท่ีสุด ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาอ่ืน 
ๆ ที่ผ่านมา(51-54) ส าหรับการกลายพันธุ์ที่ส่งผลต่อการดื้อยาต้านไวรัสกลุ่ม NNRTIs ตรวจพบต าแหน่งการกลายพันธุ์
ได้เฉพาะต าแหน่ง K103N, Y181C/I และ G190A และพบผู้ป่วยที่ดื้อต่อยา NVP และ EVF จ านวน 6 และ 2 ราย
ตามล าดับ การกลายพันธุ์ในส่วนของยีน Protease ตรวจพบได้หลายต าแหน่งในผู้ป่วยทั้ง 6 ราย แต่ไม่ส่งผลให้เกิด
การดื้อยากลุ่ม PIs ในกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส พบว่ามีผู้ป่วย 12 และ 11 ราย ทีม่ีปริมาณไวรัสใน พลาสมา 
<40 และ 40 - 1,000 copies/ml ตามล าดับ ผลดังกล่าวอาจจะเกิดจากปัญหาในการเก็บเลือดตัวอย่างและการ
ขนส่งตัวอย่างพลาสมาในสภาวะไม่เหมาะสมจึงท าให้ปริมาณไวรัสในพลาสมาลดต่ าลงมากอย่างที่ไม่ควรจะเป็น
ผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส 160 ราย มีปริมาณไวรัสในพลาสมา > 1,000 copies/ml และมีพลาสมาเพียงพอที่จะ
ตรวจหาการดื้อยาต้านไวรัสต่อไปได้ ผลการตรวจการดื้อยาต้านไวรัสในผู้ป่วยที่ไม่ได้กินยาต้านไวรัส 160 ราย
ดังกล่าว พบว่ามีเพียง 8 ราย ที่มีการกลายพันธุ์ที่ส่งผลให้เกิดการดื้อต่อยาต้านไวรัส เฉพาะในกลุ่ม NNRTIs และ 
PIs การกลายพันธุ์ที่ส่งผลต่อการดื้อยาต้านไวรัสกลุ่ม NNRTIs ตรวจพบการกลายพันธุ์ได้ในต าแหน่ง A98G K101E, 
K103N, Y181C และ Y188H และพบผู้ป่วยที่ดื้อต่อยา NVP และ EVF จ านวน 5 และ 2 รายตามล าดับ ส าหรับการ
กลายพันธุ์ในส่วนของยีน Protease ตรวจพบได้หลายต าแหน่งในผู้ป่วยทั้ง 8 ราย แต่มีเพียง 3 รายที่มีการดื้อยาใน
กลุ่ม PIs โดยดื้อต่อยา IDV และ APV/FPV 

โดยสรุป จากการศึกษาเฝ้าระวังเชื้อเอชไอวีที่ดื้อยาต้านไวรัสในครั้งนี้ ตรวจพบว่ากลุ่มผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดชื้อ 
เอชไอวีที่รักษาด้วยยาต้านไวรัส มีอัตราการดื้อต่อยาต้านไวรัสเฉลี่ย ร้อยละ 2.0 (6/295) โดยกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้าน
ไวรัสนาน > 6 เดือน - 1 ปี มีอัตราการดื้อยาต้านไวรัสสูงสุดร้อยละ 3.3 (2/59) และพบการดื้อต่อยาต้านไวรัสใน
กลุ่ม NRTIs และ/หรือ NNRTIs เท่านั้นซึ่งมีอัตราการดื้อต่อยาต้านไวรัสต่ ากว่าการศึกษาในปีพ.ศ.2551 ที่ผ่านมา(54) 
ส่วนในกลุ่มผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ไม่ได้รักษาด้วยยาต้านไวรัส มีอัตราการดื้อต่อยาต้านไวรัสร้อยละ 4 
(8/198) โดยมีการดื้อต่อยาต้านไวรัสในกลุ่ม NRTIs หรือ PIs ผลการศึกษานี้ได้ผลเช่นเดียวกับการศึกษาอ่ืนในปี 
2008 ในกลุ่มผู้ติดเชื้อที่ไม่เคยได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัส (ARV-naive patients) ในกรุงเทพฯ ซึ่งตรวจพบ
อัตราการดื้อต่อยาต้านไวรัสร้อยละ 4 (6/151) โดยมีการดื้อต่อยาต้านไวรัสในกลุ่ม NRTIs และ NNRTIs (55) โดยรวม
แล้วการศึกษานี้พบการดื้อต่อยาต้านไวรัสในกลุ่มผู้ป่วยทั้งหมดเฉลี่ยร้อยละ 2.8 (14/493) 

เนื่องจากปัจจุบันประเทศไทยมีการใช้ยาต้านไวรัสอย่างกว้างขวาง มีผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีจ านวน
มากกวา้ สองแสนรายได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสและจะต้องมีการใช้ยาต้านไวรัสต่อเนื่องตลอดไป การเฝ้า
ระวังการดื้อยาต้านไวรัสของเชื้อเอชไอวีในกลุ่มผู้ป่วยที่กินยาต้านไวรัสจึงเป็นสิ่งที่มีความจ าเป็นอย่างยิ่ง การเกิด
เชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัสในผู้ป่วยที่รักษาด้วยยาต้านไวรัสสูตรพ้ืนฐานที่มีราคาถูก จะต้องมีการเปลี่ยนแปลงสูตร
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ยาต้านไวรัสที่เหมาะสมซึ่งมีราคาสูงขึ้นมาก ท าให้สิ้นเปลืองงบประมาณอย่างมาก หากอัตราการเกิดเชื้อดื้อยาต้าน
ไวรัสเกิดข้ึนสูงต่อเนื่องทุกปี ในที่สุดก็จะไม่มีงบประมาณเพียงพอในการดูแลรักษาผู้ป่วยเอดส์/ผู้ติดเชื้อเอชไอวีได้
อย่างมีประสิทธิภาพ การเฝ้าระวังการดื้อยาต้านไวรัสของเชื้อเอชไอวีทั้งในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยาต้าน
ไวรัส และไม่ได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสอย่างต่อเนื่องเป็นประจ า และครอบคลุมทุกภูมิภาคของประเทศ จะท า
ให้ได้ข้อมูลการเกิดเชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัสที่ถูกต้องเป็นปัจจุบัน สามารถน าไปใช้ประโยชน์ในการวางแผน
รองรับ แก้ไข และป้องกันปัญหาการเกิดเชื้อเอชไอวีดื้อยาต้านไวรัสในอนาคตอย่างมีประสิทธิภาพ 
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ภำคผนวก 
 

แบบเก็บข้อมูลกำรเฝ้ำระวังกำรดื้อยำในผู้ติดเชื้อเอชไอวีและผู้ป่วยเอดส์ 
        วันที่ลงข้อมูล................................ 
        รหัสผู้ป่วย..................................... 
        โรงพยาบาล.................................. 
        จังหวัด.......................................... 
1.ข้อมูลเกี่ยวกับผู้ป่วย 
   1.1  เพศ  □ชาย    □ หญิง 
   1.2 อำยุ................................................ 
   1.3 อำชีพ □ นักเรียน/นักศึกษา    □ค้าขาย/ธุรกิจส่วนตัว     □ พนักงานบริษัท 
                □ รับจ้างทั่วไป   □ รับราชการ/รัฐวิสาหกิจ □ เกษตรกร 
                □ แม่บ้าน/พ่อบ้าน               □ อ่ืนๆ (โปรดระบุ) ........................................................... 
   1.4 สถำนะภำพกำรสมรส 
                   □ โสด    □ สมรส    □ ม่าย/หย่าร้าง 
กรณีมีคู่ คู่ของท่านได้รับยาต้านไวรัส   □ ไม่ได้รับ □ ได้รับยาต้านไวรัส ระบุ......................................... 
 
   1.5 ประวัติกำรติดเชื้อ 
 □ จากการใช้สารเสพติด   □ จากเพศสัมพันธ์        □ อ่ืน ๆ ระบุ................................ 
2.กำรรักษำด้วยยำต้ำนไวรัส 

□ ยังไม่ทานยาต้านไวรัส    
□ ทานยาต้านไวรัสแล้ว ระบุ 

ชนิดยำต้ำนไวรัส □  GPO-VIR     □ อ่ืน ๆ ระบุ................................ □ วันที่เริ่มรับยา................................. 
 ระยะเวลำที่เริ่มรับยำจนถึงปัจจุบัน ชนิดยำต้ำนไวรัส 
□ มากกว่า 6 เดือน-1 ปี  □ GPO-VIR       □ อ่ืน ๆ ระบุ............................................. 
□ มากกว่า 1-2 ปี  □ GPO-VIR      □ อ่ืน ๆ ระบุ............................................. 
□ มากกว่า 2-3 ปี  □ GPO-VIR      □ อ่ืน ๆ ระบุ............................................. 
□ มากกว่า 3 ปี    □ GPO-VIR      □ อ่ืน ๆ ระบุ............................................. 
3.ควำมสม่ ำเสมอในกำรรับประทำนยำต้ำนไวรัสเอดส์ ในระยะ 1 เดือนที่ผ่ำนมำ 
    3.1 จ ำนวนครั้งที่ผู้ป่วยเคยลืมรับประทำนยำต้ำนไวรัสเอดส์ 
         (  ) ไม่เคย   (  ) น้อยกว่าหรือเท่ากับ 3 ครั้ง   (  ) มากกว่า 3 ครั้ง (.....ครั้ง) 
    3.2 จ ำนวนครั้งที่ผู้ป่วยรับประทำนยำคลำดเคลื่อนจำกเวลำที่ต้องรับประทำนกว่ำ 30 นำที 
         (  ) ไม่เคย   (  ) น้อยกว่าหรือเท่ากับ 3 ครั้ง   (  ) มากกว่า 3 ครั้ง (.....ครั้ง) 
    3.3 ประเมินควำมสม่ ำเสมอและควำมต่อเนื่องของกำรรับประทำนยำโดยเจ้ำหน้ำที่ 
           □ ดี                      □ ไม่ด ี
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4. เกิดโรคติดเชื้อฉวยโอกำสใหม่ คือ 
4.1.................................................................. ................................................................ ............................ 
4.2.............................................................................................................. ............................................... 
5. ผลกำรตรวจทำงห้องปฎิบัติกำรย้อนหลัง 
CD4 

ครั้งที ่ วันที่ตรวจ ผลกำรตรวจ 
1 ............../............../25.......... ......................cells/mm3(…….…%) 
2 ............../............../25.......... ......................cells/mm3(………%) 
3 ............../............../25.......... ......................cells/mm3(………%) 

 
 
 
ข้อแนะน ำกำรส่งตรวจ 
จ ำนวนตัวอย่ำง  เก็บตัวอย่างจากผู้มารับบริการระหว่างเดือนมกราคม-มีนาคม 2553 โดย 

- เก็บจากผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ยังไม่ได้ทานยาต้านไวรัส  จ านวน   10   ราย 
- ผู้ที่ทานยาต้านไวรัสมาแล้ว 6 เดือน   จ านวน   20   ราย   

 
กำรเก็บและส่งตัวอย่ำงเลือดส ำหรับกำรตรวจปริมำณไวรัสและกำรดื้อยำ 
- เจาะเก็บเลือดในหลอด EDTA จุกสีม่วง (6 ml.) 
- เขียนชื่อ หมายเลขรหัส ที่หลอดเก็บเลือด และในใบเก็บข้อมูล 
- ปั่นแยกพลาสมาภายใน 6 ชม. ดูดเก็บในหลอดเก็บพลาสมา 2 หลอด โดยใช้อุปกรณ์ที่ปราศจากเชื้อ 

(sterile) เก็บไว้ในตู้เย็น 4 oc 24-48 ชม. น าส่งห้องปฏิบัติการโดยกำรแช่เย็น (ห้ามแช่แข็ง) 
- บรรจุใส่กล่องส่งรถทัวร์ ให้จ่าหน้าดังนี้ 

ผศ.ศักดิ์ชัย  เดชตรัยรัตน์ 
คณะเทคนิคกำรแพทย์ 
มหำวิทยำลัยเชียงใหม่  จ.เชียงใหม่ 
เมื่อส่งให้โทรแจ้งหมายเลขรถทัวร์ สถานที่รับตัวอย่าง ที่เบอร์ 0896375993(อ.ศักดิ์ชัย) หรือ 
0819227272 (สุรพล) 
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