
Vol.36 No.2 May-August 2021ปีที่ 36 ฉบับที่ 2 พฤษภาคม-สิงหาคม 2564

MEDICAL JOURNAL OF SRISAKET SURIN BURIRAM HOSPITALS
วารสารการแพทย์โรงพยาบาลศรีสะเกษ สุรินทร์ บุรีรัมย์ 307

Original Articleนิพนธ์ต้นฉบับ

การศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir
ในการรักษาโรคผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง สายพันธุ์ 1,2,6

ในผู้ป่วย ที่มารับการรักษาในจังหวัดสุรินทร์
Real-world effectiveness and safety of generic Sofosbuvir/Ledipasvir for 

chronic hepatitis C genotype 1,2,6 for patients in Surin Province, Thailand
 เผด็จ หนูพันธ์, พ.บ.*

Phadet Noophun, M.D.*
*กลุ่มงานอายุรกรรม โรงพยาบาลสุรินทร์ จังหวัดสุรินทร์ ประเทศไทย 32000

*Department of Medicine, Surin Hospital, Surin Province, Thailand, 32000
*Corresponding author Email address: phadetnoophun@hotmail.com

Received: 22 Jun 2021 Revised: 24 Jun 2021 Accepted: 4 Aug 2021

บทคัดย่อ
หลักการและเหตุผล	 :	 การรกัษาไวรสัตบัอกัเสบซ ีเรือ้รงัในปัจจบุนันีใ้ช้สตูรยารกัษาด้วยยากลุม่ Direct Acting  
	 	 Antivirus Agents(DAAs) เป็นยาหลักซึง่มปีระสิทธภิาพดเียีย่มและปลอดภัย แต่ข้อมลู 
	 	 สนับสนุนในทางคลินิกและผู้ป่วยจริงยังมีจ�ำกัดในชาวเอเชียการศึกษาน้ีเพื่อทดสอบ 
	 	 ประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ในผู้ป่วย 
	 	 ไวรัสตับอักเสบซี เรื้อรังสายพันธุ์ 1,2,6 ที่มารับการรักษาที่จังหวัดสุรินทร์
วิธีการศึกษา        	 :	 เป็นการศกึษาแบบ descriptive Study ในผูป่้วยไวรสัตบัอกัเสบซเีรือ้รัง สายพนัธ์ุ 1,2,6  
	 	 ในผู้ป่วยทั้งหมดจ�ำนวน 80 ราย เป็นชาวไทยจ�ำนวน 31 ราย และชาวกัมพูชาจ�ำนวน  
	 	 49 รายที่มารับการรักษาใน จังหวัดสุรินทร์ โดยการตรวจปริมาณเชื้อไวรัสตับอักเสบซ ี
		  ในกระแสเลือดเปรียบเทียบก่อนและหลังการรักษาด้วยการกินยา Generic Sofosbuvir/ 
	 	 Ledipasvirนาน 12 สัปดาห์ หากตรวจไม่พบเช้ือไวรัสตับอักเสบซีในกระแสเลือด 
	 	 ภายหลงัการรกัษาจะถอืว่ารักษาได้ส�ำเรจ็ร่วมกบัการวเิคราะห์ปัจจยัท่ีมผีลต่อการรกัษา 
	 	 ตลอดจนผลข้างเคียงของยา
ผลการรักษา          	 :	 ผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังที่เข้าเกณฑ์การศึกษา จ�ำนวน 80 ราย เป็นชาวไทย 
	 	 จ�ำนวน 31 ราย เป็นเพศชาย ร้อยละ 58.1 ชาวกัมพูชาจ�ำนวน 49 ราย เป็นเพศชาย  
	 	 ร้อยละ 24.5 ผลการรักษาด้วยยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir นาน 12 สัปดาห์   
	 	 ชาวไทยสามารถรักษาหาย 28 ราย คดิเป็นร้อยละ 90.3 ชาวกมัพชูาสามารถรกัษาหาย  
	 	 49 ราย คิดเป็นร้อยละ 100 โดยรวมผู้ป่วยรักษาหาย 77 ราย คิดเป็นร้อยละ 96.3 โดย 
	 	 พบผลข้างเคยีงเพยีงเลก็น้อยเช่นโลหติจาง ท้องผูกและอ่อนเพลีย แต่ไม่พบผลข้างเคียง 
	 	 รุนแรงในการศึกษานี้ พบว่าปัจจัยที่ท�ำให้ประสิทธิภาพการรักษาไวรัสตับอักเสบซี 
		  ด้วยยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ลดลง คือปริมาณเชื้อไวรัสตับอักเสบซีก่อนรักษา 
	 	 มากกว่า 6,000,000 IU/ml) (p=0.006) ผู้ป่วยที่มีมะเร็งตับร่วมด้วย (p=0.001) และ 
	 	 ผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็งร่วมด้วย (p<0.001)
สรุป          	 :	 การรกัษาไวรสัตับอกัเสบซเีรือ้รงัด้วยยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ทัง้ในผูป่้วย 
	 	 ชาวไทยและชาวกัมพูชา มีผลการรักษาที่มีประสิทธิภาพดีและมีผลข้างเคียงน้อย
ค�ำส�ำคัญ              	 :	 ประสิทธิผล ความปลอดภัย Sofosbuvir Ledipasvir ไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง
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ABSTRACT
Background         	 :	 Hepatitis C virus (HCV) infection is a global health problem, which causes  
	 	 chronic liver disease, hepatocellular carcinoma and death. This study  
	 	 aimed to evaluate the effectiveness and safety of generic Sofosbuvir/ 
	 	 Ledipasvir (SOF/LDV) in real world practice in Surin province, Thailand.
Methods            	 : 	 We conducted a retrospective cohort study in Thai and Cambodian  
	 	 patients with Chronic Hepatitis C genotype 1, 2, 6 infection treated with  
	 	 12 weeks of generic Sofosbuvir/Ledipasvir in Surin province, Thailand.  
	 	 Effectiveness was evaluated by sustained virological response (SVR12)  
	 	 which was defined as undetectable HCV-RNA post treatment week 12.  
	 	 Safety and adverse events were recorded for analysis.
Results             	 : 	 Total of 80 patients were enrolled from 1st January 2018 to 31st December  
	 	 2019. There were 31 Thai patients (male 58.1%), 49 Cambodian patients  
	 	 (male 24.5%). The SVR12 rates in Thai patients was 90.3%, in Cambodian  
	 	 patients was 100%. Overall patients SVR12 was 96.3%. Some patients  
	 	 experienced mild adverse events such as anemia, constipation and fatique.   
		  But no serious adverse events were found in this study. Factors associated  
	 	 with SVR were HCV-viral load (>6,000,000 IU/ml)(P=0.006) concomitant  
	 	 Hepatocellular Carcinoma (P=0.001) and underlying Liver Cirrhosis  
	 	 (P= P<0.001) which may cause lower SVR rate.
Conclusion 	 :	 Generic Sofosbuvir/ Ledipasvir is highly effective and safe for Thai and  
	 	 Cambodian patients with genotype 1, 2, 6 HCV infection in real-world  
	 	 experience in Surin, Thailand.
Keywords     	 : 	 Effectiveness, Safety, Sofosbuvir, Ledipasvir, Chronic Hepatitis C

หลักการและเหตุผล 
	 ไวรัสตับอักเสบซี (Hepatitis C virus) เป็น

ปัญหาที่พบได้บ่อยทั่วโลก เป็นสาเหตุหน่ึงท่ีก่อโรคตับ

อักเสบเรื้อรัง ตามข้อมูลขององค์การอนามัยโลกปี ค.ศ.2017  

พบว่ามีผู้ป่วยตับอักเสบซีเรื้อรัง (Chronic Hepatitis C 

Virus Infection) ประมาณ 71 ล้านคนทั่วโลก(1)   

มีผู้เสียชีวิตจากโรคนี้ประมาณ 399,000 รายต่อปี ผู้ติดเชื้อนี้

ประมาณร้อยละ 55-85 จะพัฒนาไปสู่โรคตับอักเสบ

เรื้อรัง ซึ่งมีความเสี่ยงต่อการเป็นตับแข็งและมะเร็งตับ 

ในทีส่ดุ การติดเชือ้ตับอกัเสบชนดิซเีป็นสาเหตขุองการตาย

มากกว่า 700,000 คนต่อปี ซึง่นบัเป็นปัญหาทีส่�ำคญัของ

การสาธารณสุขทั่วโลก(2) ไวรัสตับอักเสบซีพบได้ทั่วโลก 

มทีัง้หมด 7 สายพนัธุ ์โดยสายพนัธุท่ี์ 1 พบได้บ่อยในแถบ

ซีกโลกตะวันตก(3) ส�ำหรับประเทศไทย พบได้บ่อยที่สุด

คือสายพันธุ์ 3 ประมาณร้อยละ 46.1 และพบสายพันธุ์ 

1  6 และ 2 ประมาณร้อยละ 32.5 20.9 และ 0.5 ตาม

ล�ำดบั(4) ประเทศไทยพบประมาณร้อยละ 1-2 ในผู้บรจิาค

โลหิต(5) การติดต่อที่ส�ำคัญของไวรัสตับอักเสบซีแตกต่าง

จากไวรัสตับอักเสบบีอย่างมาก กล่าวคือการติดต่อไวรัส

ตับอักเสบซีเป็น blood to blood contact เช่น การได้

รับเลือด(6) ส�ำหรับประเทศไทยพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับเลือด

หรือส่วนประกอบของเลือดก่อน ปีพ.ศ.2538 มีโอกาส

เส่ียงที่จะได้รับการติดเช้ือ เนื่องจากยังไม่มีการตรวจหา

การศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ในการรักษาโรคผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง 
สายพันธุ์ 1,2,6 ในผู้ป่วย ที่มารับการรักษาในจังหวัดสุรินทร์ Real-world effectiveness and safety of generic Sofosbuvir/Ledipasvir 
for chronic hepatitis C genotype 1,2,6 for patients in Surin Province, Thailand
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ไวรัสตับอักเสบซี นอกจากนั้นยังพบบ่อยในผู้ที่ติดยา 

เสพติดชนิดฉีดเข้าเส้นเลือด การศึกษาในประเทศไทย 

พบว่าผู้ที่มีประวัติติดยาเสพติดชนิดฉีดเข้าเส้นนานกว่า  

6 เดือน มากกว่าร้อยละ 95  มีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี  

ส�ำหรับการติดเชื้อโดยวิธี เชื้อโดยวิธี อ่ืน เช ่น ทาง 

เพศสมัพนัธ์ การถ่ายทอดจากมารดาไปสูท่ารกพบได้น้อย

เพียงร้อยละ 1-5 การติดต่อโดยวิธีอื่น เช่นการสักหรือ

สมัผสัเลือดก็อาจติดได้การรกัษาโรคไวรัสตบัอกัเสบชนดิ

ซีจะช่วยลดโอกาสในการเกิดโรคตับอักเสบเรื้อรัง  

โรคตบัแขง็และมะเรง็ตบั(7) ก่อนหน้านีก้ารรกัษาโรคไวรสั

ตับอักเสบซีเรื้อรังด้วยยา Pegylated-Interferon 

(Peg-IFN) และ Ribavirin (RBV) เป็นยามาตรฐาน แต่

ผลส�ำเร็จในการรักษาไม ่ เป ็นท่ีน ่าพอใจนักโดยมี 

ความส�ำเรจ็ประมาณร้อยละ 40-70 มผีลข้างเคยีงและพบอตัรา

การเป็นซ�้ำบ่อย(8-12) จนกระทั่งในปี ค.ศ.2011 มาตรฐาน

การรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังเปลี่ยนไป เนื่องจาก

การน�ำยาในกลุม่ Direct Acting Antiviral Agents (DAAs) 

มาใช้ในการรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซี(13-15)

	 ในปัจจุบันมียารักษาไวรัสตับอับเสบซีซึ่งมี

ประสิทธิภาพสูง คือยาในกลุ่ม DAAs (Direct Acting 

Antiviral Agents) โดย DAAs เป็นชื่อกลุ่มของยารักษา

ไวรสัตบัอกัเสบซทีีม่กีลไกการออกฤทธิข์องยาทีต่�ำแหน่ง

ต่างๆของไวรัสโดยตรง ต่างกับ interferon ที่ออกฤทธิ์

โดยการกระตุ้นภูมิคุ้มกันของผู้ป่วยเป็นหลักในปัจจุบัน 

DAAs แบ่งออกได้เป็น 3 กลุ่ม ตามกลไกการออกฤทธ์ิ

ยับยั้งเอนไซม์ในแต่ละต�ำแหน่งของไวรัส

	 DAAs กลุม่แรกทีไ่ด้รบัการพฒันาเป็นผลส�ำเรจ็ 

(1st wave DAAs) คือ Telaprevir และ Boceprevir  

ซึ่งอยู่ในกลุ่ม NS3/4A protease inhibitors ใช้รักษา

เฉพาะในไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง สายพันธุ์ที่ 1 พบว่า 

ช่วยลดระยะเวลาในการรกัษาผูป่้วยได้และผลตอบสนอง

ต่อการรกัษาดีข้ึนได้ SVR เพิม่ขึน้จากร้อยละ 25-45 เป็น

ร้อยละ 61-75 แต่อย่างไรก็ตาม 1st wave DAAs ยังคง 

ต้องให้ร่วมกับ Peg-IFN และ RBV รวมทั้งมีผลข้างเคียง 

ค่อนข้างมาก ต้องรับประทานยาหลายเม็ดและรักษาได้

เฉพาะสายพนัธุท์ี ่1 เท่านัน้  จงึถอืว่ายงัมข้ีอจ�ำกดัในการ

ใช้ยาค่อนข้างมาก(6)

	 ในปัจจุบัน DAAs ได ้ถูกพัฒนามากและ 

หลากหลายขึ้น DAAs บางชนิดสามารถรักษาไวรัสตับ

อักเสบซีได้หลายสายพันธุ ์ (Pangenotypic) เช่น  

Sofosbuvir, Daclatasvir, Velpatasvir, ledipasvir 

เป็นต้น รวมทั้งมีผลข้างเคียงน้อย มีจ�ำนวนเม็ดยาที่ต้อง

รบัประทานน้อยลง ข้อมลูจากการศกึษาพบว่า สามารถให้การ

รกัษาไวรสัตบัอกัเสบซเีรือ้รงัด้วย DAAs ร่วมกับ Peg-IFN 

และ RBV ก็ได้ หรืออาจให้ DAAs ร่วมกันระหว่าง 2 หรือ 

3 กลุม่ของ DAAs (ทีม่กีลไกการออกฤทธิแ์ตกต่างกัน)(16,17)  

โดยไม่มีความจ�ำเป็นต้องให้คู่กับ Peg-IFN (ถือเป็นการ

รักษาด้วยยากินทั้งหมด - all oral agents) ก็สามารถ 

ให้ผลการรักษาส้ันลงกว่าการรักษาแบบเดิมอย่างมาก   

ซึ่งปัจจุบันมีหลายตัวที่ได้น�ำมาใช้  โดยการเลือกใช้ยาใน

กลุม่นีข้ึน้อยูก่บัสายพนัธุ ์ของไวรสัตบัอกัเสบซี และสภาพ

ทางเศรษฐกิจรวมถึงนโยบายในการเข้าถึงยาในแต่ละ

ประเทศ เพราะยาแต ่ละตัวมีราคาที่แตกต ่างกัน 

ประเทศไทยจึงมีการปรับปรุงแนวทางการรักษาผู้ป่วย

ไวรัสตับอักเสบซีขึ้นใหม่ ทั้งนี้แนวทางการดูแลรักษา 

ผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังในประเทศไทยปีพ.ศ.2561 

(Thailand Practice Guideline for Management of 

Chronic Hepatitis C 2018) นี้ นับเป็นแนวทางการ

รักษาที่มีการปรับปรุงล่าสุด เพื่อให้แนวทางการรักษา

ไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง ในประเทศไทยมีการรักษาท่ีมี

ความทันสมัยและเป็นแนวทางที่แพทย์ทั่วไปสามารถ 

น�ำไปปฏิบัติได้ จึงได้จัดท�ำแนวทางการรักษาผู้ป่วยไวรัส 

ตับอักเสบซีในประเทศไทย ฉบับปีพ.ศ.2561 ขึ้นมา(18)   

ในปัจจบุนัถอืว่า DAAs เป็นยาในบญัชหีลกัแห่งชาติในการ

รักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง สามารถใช้ได้ทุกสิทธิ

ของการรักษาโดยมีเงื่อนไขที่จ�ำเพาะก่อนการเข้ารักษา 

ในการทดลองทางคลินิก ยาในกลุ่ม DAAs มีหลากหลาย

สูตรที่เป ็นยา Original ซึ่งให้ผลการรักษาดีเยี่ยม  

ผลข้างเคยีงน้อยและมผีลงานวจิยัรองรบัมากมาย แต่สตูร

ยา Generic กับการน�ำยามาใช้กับผู้ป่วยจริงยังมีจ�ำกัด 

การวิจัยครั้งนี้จึงมุ ่งหวังเพื่อศึกษาประสิทธิภาพและ 

ผลข้างเคียงของยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir 

ในทางเวชปฏิบัติอย่างแท้จริง
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วัตถุประสงค์
	 เพื่อศึกษาผลการรักษาและผลข ้างเคียง 

ในผู้ป่วยโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังสายพันธุ์ 1,2,6 ด้วยยา 

Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ในผู ้ป ่วยท่ีมา 

รับการรักษาในจังหวัดสุรินทร์

ค�ำจ�ำกัดความ
	 1.	 ประสิทธิภาพของการรักษา   หมายถึง   

การวัดประสิทธิภาพของการรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซี

เรื้อรังโดยมีการตรวจ 2 ครั้ง คือ

	 	 1.1	 End of Treatment Response 

(ETR) คือตรวจไม่พบ HCV-RNA Virus ที่หลังได้ยา 

Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ในวันท่ีได้ยาครบ  

12 สัปดาห์

	 	 1.2	 Sustained Virological Response 

(SVR12) คือ ตรวจตรวจไม่พบ HCV-RNA Virus ที่ระยะ

เวลา 12 สปัดาห์หลงัจากหยดุกินยา Generic Sofosbuvir/

Ledipasvir

	 2.	 ความปลอดภัย หมายถึง การประเมินผล

ข้างเคียงจากภาวะแทรกซ้อน หรือเหตุการณ์ไม่พึง

ประสงค์ที่เกิดจากการรักษา  

	 3.	 ตับแข็ง หมายถึง ผู้ป่วยท่ีได้รับการตรวจ 

พงัพดืตบัด้วยเครือ่งมอืทีมี่ชือ่เรยีกว่า fibroscan®พบว่า

มีค่ามากกว่าหรือเท่ากับ 12.0KPa และการประเมิน

สภาวะตบัแขง็ในผูป่้วยโดยใช้ระบบ Child-Turcotte-Pugh 

(CTP) Score

	 4.	 DAA หมายถงึ สตูรยารกัษาไวรสัตบัอกัเสบ

ซี 12 สัปดาห์ ที่มี sofosbuvir รวมอยู่ในสูตร โดยยา 

ที่ใช้ในการรักษาผู้ป่วยในงานวิจัยนี้เป็นยา Generic 

Sofosbuvir/Ledipasvir (LEDVIR®, Mylan Laboratories 

Limited)

วิธีการด�ำเนินการศึกษา
การวิจัยครั้งนี้มีวิธีด�ำเนินการวิจัยดังนี้

	 1.	 รูปแบบการศึกษา การศึกษาน้ีเป็นแบบ 

descriptive study เป็นการศึกษาแบบย้อนหลัง

	 2.	 ระยะเวลาที่ท�ำการศึกษา ตั้งแต่ มกราคม  
พ.ศ.2561 ถึง ธันวาคม พ.ศ.2562
	 3.	 กลุม่เป้าหมาย คอื ผูป่้วยทีไ่ด้รบัการวนิจิฉยั
ว่าเป็นโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังที่มารับการรักษาที่ 
โรงพยาบาลสุรินทร์ และ โรงพยาบาลรวมแพทย์ 
หมออนันต์ จ.สุรินทร์ ในช่วงที่ท�ำการศึกษาทั้งหมด 80 คน  
เป็นชาวไทย จ�ำนวน 31 คน และชาวกัมพูชา จ�ำนวน  
49 คน โดยมีหลักเกณฑ์ ดังนี้
	 	 3.1	 เกณฑ์การคัดเข้า คือ ผู้ป่วยโรคไวรัส
ตับอักเสบซีเรื้อรัง ที่มาท�ำการรักษาในโรงพยาบาล
สรุนิทร์ และโรงพยาบาลรวมแพทย์หมออนนัต์ อายตุัง้แต่ 
18 ปีข้ึนไปจนถึงอาย ุ70 ปี ตรวจ transient elastography 
(fibroscan)>7.0KPa หยุดดื่มแอลกอฮอล์ทุกชนิดมา 
ไม่ต�่ำกว่า 6 เดือน และในคนที่มีเอชไอวี  ต้องได้รับการ
รักษาด้วยยาต้านไวรัสเอชไอวี มีระดับ CD4 count 
มากกว่าหรือเท่ากับ 200 cells/µL และ HIV RNA   
น้อยกว่าหรือเท่ากับ 50 copies/ml  มานานอย่างน้อย 
6 เดือน ผู้ป่วยได้รับยา Sofosbuvir 400 mg/วัน และ 
Ledipasvir 90mg/วัน ผู้ป่วยมีความสมัครใจเข้าร่วม 
การศึกษาในครั้งนี้ และผู้ป่วยที่เข้าร่วมการศึกษาทุกราย
จะได้รับการตรวจปริมาณไวรัสในกระแสเลือด (HCV, 
RNA viral Load) ก่อนและหลงัการรกัษาครบ 12 สปัดาห์  
และตดิตามหลงัการรกัษาอกี 12 สปัดาห์  มกีารตรวจหา
ภาวะตับแข็งในผู้ป่วย และแบ่งระดับความรุนแรงของ 
ตับแข็งในผู้ป่วยโดยการเจาะเลือดตรวจการท�ำงาน 
ของตับ และประเมินอาการทางคลินิก โดยใช้ระบบ 
Child-Turcotte-Pugh (CTP) Score
	 	 3.2	 เกณฑ์การคัดออก ผู ้ป่วยโรคไวรัส 
ตับอักเสบซีเรื้อรังสายพันธุ์ 3 หรืออยู่ในภาวะซึมเศร้า
รนุแรง  หรอืโรคลมชกัยงัควบคมุไม่ได้ ผูป่้วยทีอ่ยูร่ะหว่าง
รักษาการติดเชื้อ Mycobacterial  tuberculosis  มีค่า
ผลตรวจนับเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิล Neutrophil 
Count) น้อยกว่า 1,500 เซลล์/มม3 และมีระดับ Serum 
Creatinineมากกว่า 1.5 เท่าของค่าปกติ ผู้ป่วยก�ำลัง 
ตัง้ครรภ์หรอืไม่เตม็ใจยนิยอมทีจ่ะคมุก�ำเนดิ เป็นผูช้ายที่
มีภรรยา/คู่นอนก�ำลังตั้งครรภ์ มีการใช้ยาตัวอื่นๆ หรือ
ดืม่แอลกอฮอล์ในระดบัทีแ่พทย์ผู้ท�ำวจิยัพจิารณาแล้วว่า

อาจก่อให้เกิดความไม่ปลอดภัยต่อการรักษา

การศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ในการรักษาโรคผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง 
สายพันธุ์ 1,2,6 ในผู้ป่วย ที่มารับการรักษาในจังหวัดสุรินทร์ Real-world effectiveness and safety of generic Sofosbuvir/Ledipasvir 
for chronic hepatitis C genotype 1,2,6 for patients in Surin Province, Thailand



Vol.36 No.2 May-August 2021ปีที่ 36 ฉบับที่ 2 พฤษภาคม-สิงหาคม 2564

MEDICAL JOURNAL OF SRISAKET SURIN BURIRAM HOSPITALS
วารสารการแพทย์โรงพยาบาลศรีสะเกษ สุรินทร์ บุรีรัมย์ 311

	 4.	 ตัวแปรทีใ่ช้ในการศกึษา ได้แก่ เพศ เช้ือชาต ิ

ปริมาณไวรัสตบัอกัเสบซใีนเลอืด (HCV-RNA-viral load)

สายพันธุ ์ ของไวรัสตับอักเสบซี (HCV-Genotype) 

การติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังร่วมกับโรคอื่น

	 5.	 การวัดประสทิธภิาพของการรักษาโรคไวรสั

ตับอักเสบซีเรื้อรังด้วยยา Sofosbuvirและ Ledipasvir 

คอื หลงัการรักษาครบ 12 สปัดาห์ทนัทแีละหลงัหยดุการ

รักษาเป็นเวลา 12 สัปดาห์  แล้วท�ำการตรวจเลือดไม่พบ

ไวรสัตบัอกัเสบซ ีโดยใช้วธิตีรวจปรมิาณ HCV-RNA viral 

loadทีม่คีวามไวสงู (Sustained Virological Response)

	 6.	 ความปลอดภยั ประเมนิจากภาวะแทรกซ้อน  

หรือเหตุการณ์ที่ไม่พึงประสงค์ที่เกิดจากการรักษา 

รวมไปถึงการเสียชีวิต ซึ่งอาจเกิดจากยาหรือโรคของ 

ผู้ป่วยเองก็ได้

	 7.	 การเกบ็รวบรวมข้อมลูใช้แบบฟอร์มการเกบ็

ข้อมูลที่ผู้วิจัยได้สร้างขึ้นมารวบรวมข้อมูลพื้นฐานของ

กลุ่มเป้าหมาย

	 8.	 งานวจิยันีไ้ด้รบัการอนมุตัจิากคณะกรรมการ

จริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ โรงพยาบาลสุรินทร์เลขท่ี

หนังสือรับรอง 30/2563

การวิเคราะห์ข้อมูลและสถิติ
	 การวิเคราะห์ข้อมูลของการวิจัยครั้งนี้ โดยใช้

โปรแกรมส�ำเร็จรูปในการวิเคราะห์ข ้อมูลสถิติที่ใช ้

ประกอบด้วยสถติเิชงิพรรณนาในการอธบิายลกัษณะของ

ประชากรท่ีเป็นข้อมูลท่ัวไป น�ำเสนอโดยใช้ค่าความถี่  

ค่าร้อยละ ค่าเฉลี่ยและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน และใช้

สถติเิชงิอนมุานในการเปรียบเทยีบความแตกต่างระหว่าง

กลุ่มของลักษณะทางคลินิก การตอบสนองต่อการรักษา

ด้วยยาต้านไวรัส 2 DAAs โดยใช้สถิติ t-test ค่าสถิติ

ทั้งหมดจะก�ำหนดค่าระดับความมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 

ที่ p-value<0.05

ผลการศึกษา
	 ผู้ป่วยโรคไวรัสตับอบัเสบซีเรือ้รัง จ�ำนวน 80 ราย 

ท�ำการรักษาด้วยยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir

นาน 12 สปัดาห์ เป็นชาวไทยจ�ำนวน 31 ราย ชาวกมัพชูา

จ�ำนวน 49 คน ผลการรักษาชาวไทยตอบสนองต่อยา

จ�ำนวน 28 คน คิดเป็นร้อยละ 90.3 ชาวกัมพูชาตอบ

สนองต่อยาจ�ำนวน 49 คน คิดเป็นร้อยละ 100 (ตารางที่ 1) 

ชาวไทยพบไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังสายพันธุ์ 1 จ�ำนวน  

18 ราย คิดเป็นร้อยละ 58.1 สายพันธุ์ 6 จ�ำนวน 13 ราย 

คิดเป็นร้อยละ 41.9 ชาวกัมพูชาพบไวรัสตับอักเสบซี

เรื้อรังสายพันธุ์ 1 จ�ำนวน 24 ราย คิดเป็นร้อยละ 49.0 

สายพันธุ์ 2 จ�ำนวน 5 ราย คิดเป็นร้อยละ 10.2 และ 

สายพันธุ์ 6 จ�ำนวน 20 ราย คิดเป็นร้อยละ 40.8 (ภาพที่ 1)  

ภาพที่ 1 สายพันธุ์ของไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง
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ตารางที่ 1 ข้อมูลพื้นฐานตามการรักษาเปรียบเทียบผู้ป่วยชาวไทยและชาวกัมพูชา

ข้อมูลพื้นฐาน ชาวไทย ชาวกัมพูชา รวม

เพศ
    หญิง
     ชาย
อายุเฉลี่ย (ปี)
การรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังมาก่อน
     เคย
     ไม่เคย
การติดเชื้อไวรัสเอชไอวีร่วมด้วย
     ติด
     ไม่ติด
มีภาวะตับแข็งร่วมด้วย
     มี
     ไม่มี
มีโรคมะเร็งตับร่วมด้วย
     มี
     ไม่มี
ข้อมูลทางห้องปฏิบัติการ Baseline Laboratory Valve
Hb (กรัม/ดล)   
Wbc (เซลล์/มม3)    
     Platelet (เกล็ดต่อไมโครลิตร)
     Albumin (กรัม/ดล)
     SerumAST(ยูนิต/ลิตร)
     Serum ALT(ยูนิต/ลิตร)
     HCV-RNA Viral load 
     ก่อนรักษา(IU/ml)
ผลการตรวจไวรัสตับซีเรื้อรัง
     ชนิดที่ 1
     ชนิดที่ 2
     ชนิดที่ 6
ผลข้างเคียงที่พบ
     ท้องผูก
     อ่อนเพลีย
     ปวดศีรษะ
     มีผื่น
     โลหิตจาง
ผลการรักษาด้วยยา Generic Sofosbuvir 
และ Ledipasvir นาน12 สัปดาห์
     ได้ SVR12
     ไม่ได้ SVR12

13(41.9%)
18(58.1%)

49.5

-
31(100%)

10(32.3%)
21(67.7%)

12(38.7%)
19(61.3%)

5(16.1%)
26(83.9%)

13.3±1.5
8,129.7±1,593.0
186,582.6± 100,516.0

3.8±0.7
102.0(56-165) 
117.7(65-187) 

2,739,889
(51,961-17,153,882)

18(58.1%)
-

13(41.9%)

3(9.7%)
2(6.5%)
2(6.5%)
1(3.2%)
3(9.7%)

28(90.3%)
3(9.7%)

37(75.5%)
12(24.5%)

55.2

-
49(100%)

-
49(100%)

25(51.0%)
24(49.0%)

-
49(100%)

14.1±1.0
8,682.7±1,988.1
204,898.0 ± 71,376.1

3.9±0.4
68.0(17.8-263)
131.1(58-240) 

1,862,030
(28,789-10,312,835)

24(49.0%)
5(10.2%)
20(40.8%)

4(8.2%)
3(6.1%)
3(6.1%)

-
5(10.2%)

49(100%)
-

50(62.5%)
30(37.5%)

52.3

-
80(100%)

10(12.5)
70(87.5%)

3(3.8%)
77(96.3%)

5(6.3%)
80(93.8%)

13.8±1.3
8,468.4±1,854.4

197,800.8 ±83742.5
3.9±0 .5

81.2(17.8-263)
125.9(58-240)

2,202,200
(28,789-17,153,882)

42(52.5)
5(6.2%)

33(41.3%)

7(8.8%)
5(6.3%)
5(6.3%)
1(1.3%)

10(10.0%)

77(96.3%)
3(3.8%)

การศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ในการรักษาโรคผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง 
สายพันธุ์ 1,2,6 ในผู้ป่วย ที่มารับการรักษาในจังหวัดสุรินทร์ Real-world effectiveness and safety of generic Sofosbuvir/Ledipasvir 
for chronic hepatitis C genotype 1,2,6 for patients in Surin Province, Thailand
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ผลการรักษาเพื่อวัดประสิทธิผลของยา 

Generic Sofosbuvir/Ledipasvir และ

ผลข้างเคียงจากการรักษา
	 การรกัษาผูป่้วยโรคไวรสัตบัอกัเสบซเีรือ้รงัด้วย 
Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ครบตามก�ำหนด 
ระยะเวลา คอื 12 สปัดาห์ พบว่าผูป่้วยชาวไทยได้ SVR12 
เป็นร้อยละ 90.3 ส่วนผู ้ป ่วยชาวกัมพูชาสามารถ 
ตอบสนองต่อยาเป็นอย่างดีโดยได้ SVR12 ร้อยละ 100 
โดยรวมทั้งผู ้ป่วยชาวไทยและชาวกัมพูชาได้ SVR12  
ร้อยละ 96.3 ภาวะแทรกซ้อนที่พบมีน้อยมาก คือ ชาวไทย

ตารางท่ี 1 ข้อมูลพื้นฐานตามการรักษาเปรียบเทียบผู้ป่วยชาวไทยและชาวกัมพูชา(ต่อ) 
 
ข้อมูลพื้นฐาน ชาวไทย ชาวกัมพูชา รวม 
ผลข้างเคียงที่พบ 

ท้องผูก 
อ่อนเพลีย 
ปวดศีรษะ 
มีผื่น 
โลหิตจาง 

 
3(9.7%) 
2(6.5%) 
2(6.5%) 
1(3.2%) 
3(9.7%) 

 
4(8.2%) 
3(6.1%) 
3(6.1%) 

- 
5(10.2%) 

 
7(8.8%) 
5(6.3%) 
5(6.3%) 
1(1.3%) 

10(10.0%) 
ผลการรักษาด้วยยา Generic Sofosbuvir และ Ledipasvir นาน12 สัปดาห์ 

ได้ SVR12 
ไม่ได้ SVR12 

28(90.3%) 
3(9.7%) 

49(100%) 
- 

77(96.3%) 
3(3.8%) 

 

ผลการรักษาเพื่อวัดประสิทธิผลของยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir และผลข้างเคียงจากการรักษา 
 การรักษาผู้ป่วยโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังด้วย Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ครบตามกำหนดระยะเวลา คือ 12
สัปดาห์  พบว่าผู้ป่วยชาวไทยได้ SVR12เป็น ร้อยละ 90.3 ส่วนผู้ป่วยชาวกัมพูชาสามารถตอบสนองต่อยาเป็นอย่างดีโดยได้ SVR12

ร้อยละ 100 โดยรวมทั้งผู้ป่วยชาวไทยและชาวกัมพูชาได้ SVR12 ร้อยละ 96.3 ภาวะแทรกซ้อนที่พบมีน้อยมาก คือ  ชาวไทยพบ
อาการท้องผูก ร้อยละ 9.7 เลือดจาง ร้อยละ 9.7 อ่อนเพลีย ร้อยละ 6.5 ปวดศีรษะ  ร้อยละ 6.5 และมีผื่นร้อยละ 3.2 ส่วนผู้ป่วย
ชาวกัมพูชาพบเลือดจาง ร้อยละ 10.2 ท้องผูกร้อยละ 8.2 คลื่นไส้ ร้อยละ6.1 และอ่อนเพลีย ร้อยละ 6.1 ในระหว่างการรักษา
ผู้ป่วยชาวไทยและชาวกัมพูชาสามารถรักษาได้อย่างต่อเนื่องจนครบระยะเวลาที่กำหนด  ไม่มีรายใดที่มีการหยุดยาระหว่างการ
รักษา (ภาพที่ 2) โดยภาพรวมผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่ม ที่ได้รับยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir รักษาได้หายขาด ได้ SVR12 รวมเป็น
ร้อยละ 96.3 

  
ภาพที่ 2 ประสิทธิภาพการรักษาผูป้่วยโรคไวรัสตับอกัเสบซีเรื้อรัง ภาพที่ 3 กราฟแสดงผลการรักษา SVR12แบ่งตามสพันธุ์ไวรสัซ ี
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พบอาการท้องผูก ร้อยละ 9.7 เลือดจาง ร้อยละ 9.7 
อ่อนเพลีย ร้อยละ 6.5 ปวดศีรษะ  ร้อยละ 6.5 และมีผื่น
ร้อยละ 3.2 ส่วนผูป่้วยชาวกมัพชูาพบเลอืดจาง ร้อยละ 10.2 
ท้องผูกร้อยละ 8.2 คลื่นไส้ ร้อยละ 6.1 และอ่อนเพลีย 
ร้อยละ 6.1 ในระหว่างการรักษาผู้ป่วยชาวไทยและ 
ชาวกัมพูชาสามารถรักษาได้อย่างต่อเนื่องจนครบระยะ
เวลาที่ก�ำหนด ไม่มีรายใดที่มีการหยุดยาระหว่างการ
รักษา (ภาพที่ 2) โดยภาพรวมผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่ม ที่ได้รับ
ยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir รักษาได้หาย 
ขาดได้ SVR12 รวมเป็นร้อยละ 96.3

ภาพที่ 2 	ประสิทธิภาพการรักษาผู้ป่วยโรคไวรัสตับ

	 อักเสบซีเรื้อรัง

ภาพที่ 3	กราฟแสดงผลการรักษา SVR12 แบ่งตาม 

สายพันธุ์ไวรัสซี

	 ผลการเปรียบเทียบระหว่างลักษณะพื้นฐาน
ตามผลการรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังด้วย Generic 
Sofosbuvir/Ledipasvir พบว่า เพศ และอายุ ที่แตกต่าง
กันไม่ส่งผลต่อผลการรักษาที่เกิดจากการให้ยาครบตาม

ระยะเวลา ส่วนปริมาณเชื้อไวรัสซี HCV-Viral load 
การมโีรคมะเรง็ตบัและมภีาวะตบัแข็งร่วมด้วย ทีแ่ตกต่างกนั 
ท�ำให ้มีผลต ่อผลการรักษาลดลงอย ่างมีนัยส�ำคัญ 
ทางสถิติ (p<0.05) (ตารางที่ 2)

100%

96.8%
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ตารางที่ 2 การเปรียบเทียบตัวแปรที่ศึกษากับประสิทธิภาพผลการรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง

ปัจจัย SVR(N=77) NON SVR(N=3) ALL=80 p-valve

เพศ
     ชาย
     หญิง
อายุ
     น้อยกว่า 65
     มากกว่า 65
HCV VL
     น้อยกว่า 6,000,000
     มากกว่า 6,000,000
มะเร็งตับ
     มี
     ไม่มี
ตับแข็ง
     มี
    ไม่มี

29(97.0%)
48(96.0%)

66(97.0%)
11(92.0%)

72(96.0%)
5(100%)

4(80.0%)
72(96.0%)

37(93.0%)
40(100%)

1(3.0%)
2(4.0%)

2(3.0%)
1(8.0%)

3(4.0%)
0

1(20.0%)
3(4.0%)

3(7.0%)
0

30
50

68
12

75
5

5
75

40
40

0.076

0.078

0.006*

0.001*

p<0.001*

*มีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ระดับ 0.05

วิจารณ์
	 ในการรักษาผู ้ป่วยไวรัสอักเสบซีเรื้อรังที่มา 
รับการรักษา จ�ำนวน 80 ราย เป็นชาวไทย 31 ราย  
ชาวกัมพูชา 49 ราย โดยการรักษาด้วยยา Generic 
Sofosbuvir/Ledipasvir ก�ำหนดระยะเวลาในการรักษา 
12 สัปดาห์  
	 ผลการรักษาพบชาวไทยสามารถรักษาหายได ้
SVR12 ร้อยละ 90.3 ชาวกัมพูชา ร้อยละ 100 ภาวะ
แทรกซ้อนทีพ่บมีน้อยมาก ระหว่างการรกัษาไม่มหียดุยา 
โดยคนไข้ทั้งสองกลุ่มให้ผลตอบสนองต่อผลการรักษาดี
ได้ SVR12 เป็นร้อยละ 96.3 แสดงถึงประสิทธิภาพที่ดี
มากและมีความปลอดภัยค่อนข้างสูงของยา Generic 
Sofosbuvir/Ledipasvir ซึง่มคีวามสอดคล้องกบัผลการ
ศึกษาก่อนหน้านี้(19-20)

	 ผลการรกัษามกีารตอบสนองต่อการรกัษาไวรัส
ตับอักเสบซีในประเภทที่ 1,2,6 ได้ดีมากสอดคล้องกับ 
ผลการศึกษาในไทยก่อนน้ีของโชติพงษ์และธนกูร(21)  

และการศึกษาของ Apichet and Thanaya(22) ที่พบว่า  
ผลการรักษาผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังโดยใช้ยาสูตร 
DAAs หายขาดร้อยละ 96-98 ไม่พบผู้เสียชีวิต ภาวะ
แทรกซ้อนที่พบมากท่ีสุด คือ ซีดร้อยละ 29.9 ไตวาย
เฉยีบพลนั 2 ราย ไทรอยด์เป็นพษิ 1 ราย ซึง่แสดงให้เหน็

ถึงประสิทธิภาพของการรักษาดีมาก และมีผลข้างเคียง
ค่อนข้างน้อย จากผลการศึกษาในครั้งนี้พบว่าผลการ
รักษาระหว่างชาวไทยและชาวกัมพูชาให้ประสิทธิภาพ 
ที่แตกต่างกัน คือ ชาวไทยรักษาหาย ร้อยละ 90.3  
ชาวกัมพูชารักษาหาย ร้อยละ 100 ถ้าพิจารณาถึง 
ความแตกต่างของผลการรกัษาจะพบว่า ชาวไทยท่ีมารบั
การรักษามีโรคอื่นๆ ร่วมด้วย เช่น การติดเชื้อไวรัสเอชไอวี   
มีภาวะตับแข็งและเป ็นโรคมะเร็ งตับ ในขณะที่ 
ชาวกมัพชูามเีฉพาะภาวะตบัแขง็ ซึง่ในข้อมลูดังกล่าวการ 
มีโรคอื่นร่วมด้วยน่าจะมีผลให้ประสิทธิภาพการรักษา
ไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังได้ผลลดลง
	 ผู้ป่วยทัง้ชาวไทยและชาวกัมพูชา สามารถรับยา 
Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ได้ครบ 12 สัปดาห์
ทั้ง 80 คน และไม่พบผลข้างเคียงที่รุนแรง แสดงให้เห็น
ว ่า สูตรยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir 
มีความปลอดภัย ร่วมกับระยะเวลาการกินยาไม่นาน 
ผู้ป่วยจึงให้ความร่วมมือเป็นอย่างดี
	 ในช่วงการรกัษาโรคไวรสัตับอกัเสบซเีรือ้รงัด้วย
สูตรยา Interferon-base พบว่ามีหลายปัจจัยที่มีผลต่อ
การตอบสนองในการรกัษา เช่น อาย ุเพศ รหสัพนัธกุรรม
ของผู้ป่วยเช่น IFNL3 และ IFNL4 genes ปริมาณเชื้อ 

การศึกษาประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ในการรักษาโรคผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรัง 
สายพันธุ์ 1,2,6 ในผู้ป่วย ที่มารับการรักษาในจังหวัดสุรินทร์ Real-world effectiveness and safety of generic Sofosbuvir/Ledipasvir 
for chronic hepatitis C genotype 1,2,6 for patients in Surin Province, Thailand
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HCV-RNA ก่อนรกัษาและสายพนัธุไ์วรสัซี(23-24) แต่ปัจจบุนั
การรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีด้วยสูตรยา DAAs ก็ท�ำให้
ปัจจัยดังกล่าวข้างต้นลดความส�ำคัญลง แต่อย่างไรก็ด ี 
พบว่าบางปัจจัยยังมีความส�ำคัญที่จะบ่งชี้ถึงความส�ำเร็จ
ของการรักษาโดยสูตร DAAs เช่น สายพันธุ์ไวรัสซี ภาวะ
โรคร่วมเช่นตับแข็ง การที่ผู้ป่วยดื้อต่อการรักษาด้วยยา
มาก่อน (IFN-based หรอื DAAs-based)(25) โดยจากการ
ศึกษาครั้งนี้พบว่า ปัจจัยด้านปริมาณเช้ือไวรัสซีก่อน 
การรักษา HCV-Viral load การพบมะเร็งตับและการ 
มีภาวะตับแข็งก่อนรักษาจะมีผลให้ประสิทธิภาพของ 
การรักษาด้วยสูตร DAAs ลดลง
	 เนื่องจากจังหวัดสุรินทร์มีพรมแดนติดกับ
ประเทศกัมพูชา จึงท�ำให้มีผู้ป่วยจากประเทศกัมพูชา 
เข้ามารักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเป็นจ�ำนวนมาก โดย
ประเทศไทยพบไวรัสซีสายพันธุ ์ 3 มากที่สุด(4) คือ  
ร้อยละ 46.1 รองลงมาคอืสายพันธุ ์1  6  และ 2 ประมาณ
ร้อยละ 32.5  20.9 และ 0.5 ตามล�ำดับ ใน Asia Pacific 
พบไวรัสซีได้ ร้อยละ 0.1-4.7 และสายพันธุ์ 1 พบได้บ่อย
ในเอเชียตะวันออก ขณะที่เอเชียใต้และเอเชียตะวันออก
เฉียงใต้พบสายพันธุ์ 3 ส่วนใน อินโดจีน ได้แก่ เวียดนาม
กัมพูชา และลาวพบสายพันธุ์ 6 และจากการศึกษาครั้งนี้
พบสายพนัธุ ์6 ในคนไทย ร้อยละ 41.9 และในคนกมัพชูา 
ร้อยละ 40.8 แสดงถงึสายพนัธุไ์วรสัตบัอกัเสบซสีายพนัธุ์ 
6 พบได้มากขึ้นในเขตจังหวัดสุรินทร์เพราะมีพื้นที่ติดต่อ
กับประเทศกัมพูชา ซ่ึงเป็นลักษณะท่ีแตกต่างจากพื้นท่ี
อื่นๆ ในประเทศไทย
	 จากการศึกษาน้ี หากจ�ำแนกผลการรักษาโดย
ดูผล SVR12 ตามสายพันธุ์ของไวรัสซี พบว่า ไวรัสซ ี
สายพันธุ์ 1 ได้ SVR ร้อยละ 97.6 ไวรัสซีสายพันธุ์ 2 
ได้ SVR ร้อยละ 100 และไวรัสซีสายพันธุ์ 6 ได้ SVR  
ร้อยละ 93.9 โดยในการรักษาพบว่าสายพันธุ์ 6 จะตอบ
สนองแตกต่างกันในแต่ละการศึกษา เช่นการศึกษาที่ได้
ท�ำในต่างประเทศก่อนหน้าน้ีโดย Gane EJ, et al.(26)   

ได้ศึกษาในประเทศนิวซีแลนด์พบว่า สายพันธุ์ 6 รักษา
โดย Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ได้ SVR 96 %  
ขณะที ่Wong RJ, et al.(27) ศกึษาในประเทศสหรฐัอเมรกิา 
พบว่าสายพันธุ์ 6 รักษาโดยGeneric Sofosbuvir/ 
Ledipasvir ได้ SVR 95% ส่วน Hlaing NKT. et al.(28) 

ศึกษาในประเทศพม่าพบว่าสายพันธุ ์ 6 รักษาโดย 

Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ได้ SVR 64% ซึ่งจะ
เหน็ว่ามคีวามแตกต่างกันในผลการรกัษาของสายพันธุ ์6 
โดยยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ซึ่งอาจ 
เนื่องจากสายพันธุ ์ 6 มีหลาย subtype ท�ำให้การ 
ตอบสนองต่อยาไม่เท่ากัน ซึ่งคงต้องการงานวิจัยเพื่อ
สนับสนุนข้อมูลมากขึ้น หรือใช้สูตรยา DAAs อื่นๆ  
เพื่อให้ได้ประสิทธิภาพการรักษาที่ดีกว่าเดิมส�ำหรับ 
สายพันธุ์ที่ 6
	 เนือ่งจากยา Generic Sofosbuvir/Ledipasvir
มีราคาที่ไม่สูงมากนัก จึงท�ำให้ผู้ป่วยสามารถเข้าถึงยา
และการรักษาได้มากขึ้น และท�ำให้มีความเป็นไปได้ที่จะ
สามารถท�ำตามเป้าหมายขององค์การอนามยัโลก (WHO) 
ที่จะก�ำจัดโรคไวรัสตับอักเสบบีและซีให้หมดไปภายใน 
ปีค.ศ.2030(29)

สรุป
	 การรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังด้วยยา 
Generic Sofosbuvir/Ledipasvir ในผู้ป่วยชาวไทยและ
ชาวกัมพูชาพบว่าผลการรักษาดีและมีผลข้างเคียง 
ค่อนข้างน้อยแสดงให้เหน็ถงึประสทิธผิลของยา Generic 
Sofosbuvir/Ledipasvir
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ประชากรที่ศึกษา 

ในการคำนวณขนาดตัวอย่าง(Sample size) โดยใช้ Two independent proportion(13) โดยใช้สัดส่วนจากงานวิจัยของ 
ดวงกมล  เจริญเกษมวิทย์.(14)  ได้ทำการศึกษาเรื่องอัตราการรอดชีวิตและปัจจัยเสี่ยงต่อการเสียชีวิตของทารกแรกเกิดน้ำหนักน้อยมาก
ในโรงพยาบาลนครนายก คำนวณขนาดตัวอย่าง ใช้การเปรียบเทียบระหว่างค่าสัดส่วนของประชากร 2 กลุ่ม 

วิธีคำนวณขนาดตัวอย่าง  โดยที่ 

 
α คือค่าความคลาดเคลื่อนชนิด α มีค่าเท่ากับ 0.05  
β คือค่าความคลาดเคลื่อนชนิด β มีค่าเท่ากับ 0.2  
P1 = สัดส่วนของกลุ่มเสียชีวิตในมารดาที่ไม่ได้รับ steroid = 0.324 
P2 =สัดส่วนของกลุ่มเสียชีวิตในมารดาที่ได้รับ steroid = 0.00 
P  = (p1+ p2)/2 
 
พบว่า ได้กลุ่มตัวอย่างผู้ป่วยเสียชีวิตในมารดาที่ไม่ได้รับ steroid (n1) = 25 กลุ่มตัวอย่างผู้ป่วยชีวิตในมารดาที่ได้รับ 

steroid (n2) = 25 จำนวนตัวอย่างน้อยที่สุดที่ต้องการคือ 25+25 = 50 ราย 
การศึกษานี้ต้องการศึกษาผู้ป่วยน้ำหนักแรกเกิดน้อยกว่าหรือเท่ากับ 1 ,000 กรัม ที่ได้เข้ารับการรักษาในแผนกผู้ป่วยใน

โรงพยาบาลศรีสะเกษ ระหว่างปีพ.ศ.2558 ถึง พ.ศ.2563 ดังนั้น จะทำการเก็บข้อมูลจากผู้ป่วยอย่างน้อย 50 ราย  
 

ตัวแปรที่ศึกษา 
ตัวแปรต้น (Determinant) ประกอบด้วยตัวแปรเชิงกลุ่ม (Categorical variables) และตัวแปรต่อเนื่อง 

(Continuous variables) ซึ่งได้แก่ข้อมูลปัจจัยในส่วนของมารดาและข้อมูลปัจจัยในส่วนของทารกตัวแปรตาม
(Cl inical outcomes of interest) คือทารกรอดชีวิตหรือเสียชีวิต 

สถิติที่ใช้ในการวิเคราะห์ข้อมูล 
1. สถิติเชิงพรรณนา (Descriptive statistics) โดยใช้ขั้นตอนพิจารณาดังต่อไปตัวแปรที่มีระดับการวัดเชิงคุณภาพ

(Categorical variable) พรรณาโดยการแจกแจงความถี่ (Frequency) และร้อยละ (Percent) ตัวแปรที่มีระดับการวัดเชิง
ปริมาณ (Continuous variable) ในกรณีที ่ข้อมูลกระจายตัวแบบปกติพรรณนาโดยค่า เฉลี ่ ย  (Mean)และส่ วน
เบี ่ยงเบนมาตรฐาน (Standard deviation) ในกรณีที่ข้อมูลการกระจายตัวแบบไม่ปกติ พรรณนาโดยใช้ค่ามัธยฐาน
(Median) และเปอร์เซนไทล์ที่ 25 และ75 (P25,P75) 

2. สถิติเชิงอนุมาน (Inferential statistics) โดยพิจารณาจากเปรียบเทียบคุณลักษณะส่วนบุคคลและปัจจัยในตัวแปรเชิง
กลุ่มใช้สถิติ Chi–squaretest หรือ Fisher’sexacttest ตัวแปรต่อเนื่องที่มีการแจกแจงแบบปกติใช้สถิติ Studentt–test กรณี
แจกแจงแบบอื่นใช้ Mann–Whitney U-Test ใช้สถิติ Kaplan Meiercurve และ logranktestเพื่อทดสอบความแตกต่างของอัตรา
การรอดชีวิตในทารกน้ำหนักน้อยกว่า 1,000 กรัม ที่ระดับนัยสำคัญ 0.05 ใช้สถิติ Proportional Hazardmodel เพื่อวิเคราะห์
ปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับโอกาสการรอดแผนผังการศึกษา (Studyflow) 
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