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การศึกษาความชุกและปŦจจัยเสี่ยงของภาวะซีด

จากการได้รับยาซีโดวูดีนǰ(zidovudine,ǰAZT)

ในโรงพยาบาลวารินชำาราบǰจังหวัดอุบลราชธานี

สถาพรǰมณี*

บทคัดยŠอ

ǰ หลักการและเหตุผลǰยาซีโดวูดีนǰ(zidovudine;ǰAZT)ǰเปŨนยาหลักตัวหนึ่งในสูตรยาตšานไวรัสǰผลขšาง

เคียงท่ีสำาคัญของยาชนิดนี้คือภาวะซีดǰซึ่งยังไมŠมีการศึกษาถึงความชุกและปŦจจัยเสี่ยงของภาวะซีดจากยาǰAZTǰ

ในประเทศไทย

ǰ วตัถุประสงคŤǰเพื่อศึกษาถึงความชุกและปŦจจัยเส่ียงที่มีความสัมพันธŤกับภาวะซีดจากยาǰAZTǰเพ่ือนำา

ขšอมูลมาใชšในการวางแผนและพัฒนาการดูแลรกัษาผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีใหšมีคุณภาพดียิ่งข้ึน

ǰ วสัดแุละวิธีการǰǰเปŨนการศึกษายšอนหลังโดยการทบทวนเวชระเบียนในผูšปśวยเอดสŤท่ีมารับการตรวจ

ท่ีโรงพยาบาลวารินชำาราบǰจ.อุบลราชธานีǰǰการวิเคราะหŤขšอมูลโดยใชšǰchi-squareǰtestǰ

ǰ ผลการศึกษาǰǰผูšปśวยที่ศึกษาท้ังหมดจำานวนǰ141ǰรายǰǰพบวŠามีผูšปśวยท่ีมีภาวะซีดเกิดขึ้นภายในǰ1ǰปŘ

หลังการรักษาǰจำานวนǰ21ǰรายǰคิดเปŨนรšอยละǰ14.9ǰผูšปśวยเกือบท้ังหมดมีภาวะซีดเกิดข้ึนภายในระยะเวลาǰ6ǰ

เดือนหลังจากเริ่มใหšยาǰจากการวิเคราะหŤทางสถิติพบวŠาเพศหญิงและระดับฮีโมโกลบินกŠอนการรักษาท่ีตŠำาǰ

(<12ǰกรัม%)ǰมีความสัมพันธŤกับกับภาวะซีดจากยาǰAZTǰอยŠางมีนัยสำาคัญทางสถิติǰ(pǰ<ǰ0.05)ǰโดยมีคŠาǰoddsǰ

ratioǰ(OR)ǰ=ǰǰ3.2ǰǰ(95%ǰCIǰ1.03-10.20)ǰและǰ3.0ǰǰ(95%ǰCIǰ1.12-8.18)ǰตามลำาดับǰǰสŠวนปŦจจัยเก่ียวกับ

อายุǰนำ้าหนักตัวǰระดับǰCD4ǰǰระยะของโรคǰการไดšรับยาǰcotrimoxazoleǰและการไดšรับการรักษาดšวยยาตšาน

ไวรัสสตูรอื่นมากŠอนǰไมŠมีความสัมพันธŤกับภาวะซดีจากยาǰAZT

ǰ สรุปǰความชุกของภาวะซีดจากยาǰAZTǰคิดเปŨนรšอยละǰ14.9ǰและจากการวิเคราะหŤทางสถิติพบวŠา

เพศหญิงǰและระดับฮีโมโกลบินกŠอนการรักษาท่ีตŠำาǰ (<12ǰกรัม%)ǰ มีความสัมพันธŤกับภาวะซีดจากยาǰAZTǰ

อยŠางมีนัยสำาคัญทางสถิติǰ

คำาสำาคัญǰǰยาซโีดวูดีนǰǰภาวะซีดǰǰยาตšานไวรัสǰǰผูšปśวยเอดสŤ

*อายุรแพทยŤ.ǰǰกลุŠมงานอายุรกรรมǰโรงพยาบาลวารินชำาราบǰจังหวัดอบุลราชธานี
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บทนำา

ǰ ยาซีโดวูดีนǰ (zidovudineǰหรือǰ azi�
dothymidine,ǰAZT)ǰ เปŨนยาในกลุŠมǰNucleo�
sidesǰReverseǰTranscriptaseǰInhibitorsǰ(NR�
TIs)ǰ กลไกการออกฤทธ์ิโดยการหยุดกระบวน

เปลี่ยนǰRNAǰเปŨนǰDNAǰ(reverseǰtranscription)ǰ

ของเชื้อไวรัสǰǰโดยยาǰAZTǰเปŨนยาชนิดแรกที่ไดšรับ

การรับรองในการรักษาผูšปśวยโรคภู มิคุš มกัน

บกพรŠองǰ (AIDS) (1)ǰ ทำาใหšผูšปśวยมีอาการและ

ภูมิคุšมกันที่ดีข้ึนǰรวมทั้งใชšในการปŜองกันการติดเช้ือ

จากแมŠสูŠลูกǰǰและอุบัติเหตุทางการแพทยŤǰเชŠนǰการ

ถกูเข็มตำาǰǰอยŠางไรก็ตามǰการใชšยาเพยีงชนดิเดียว

แมšจะชŠวยลดปริมาณเช้ือไวรัสไดšแตŠประสิทธิภาพ

ไมŠดีนักǰทำาใหšเกิดการด้ือยาข้ึนในเวลาตŠอมาǰจึงเปŨน

ท่ีมาของการใชšยาหลายชนิดในการรักษาผูšปśวยตดิ

เช้ือเอชไอวีหรือท่ีเรียกวŠาǰhighlyǰactiveǰantiret�
roviralǰ therapyǰ (HAART)ǰซึ่งเปŨนมาตรฐานใน

การรักษาในปŦจจุบันรวมถึงในประเทศไทยǰǰอกีทั้ง

การรักษาผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีโดยแนวทางนี้ยังไดš

รับการบรรจุในชุดสิทธิประโยชนŤการรักษาของทุก

กองทุนสุขภาพในประเทศไทย

ǰ ผลขšางเคียงที่สำาคัญที่สุดของยาǰAZTǰคือǰ

การกดการทำางานของไขกระดูกǰǰทำาใหšเกิดภาวะ

ซีดǰ ซึ่งสŠงผลกระทบตŠอคุณภาพชีวิตของผูšปśวยǰǰ

เนื่องจากผูšปśวยจะมีอาการอŠอนเพลียและสมัพันธŤ

กับอัตราการเสียชีวิตที่เพิ่มข้ึน(2,3)ǰ ǰลักษณะของ

ภาวะซีดจากการใชšยาǰAZTǰจะพบวŠาเม็ดเลอืดแดง

มีขนาดใหญŠǰ (megaloblasticǰanemia)ǰ ǰ มีคŠาǰ

meanǰcorpuscularǰvolumeǰ (MCV)ǰ เพ่ิมขึ้นǰǰ

และมีการเพ่ิมข้ึนของระดับฮอรŤโมนǰerythropoi�
etinǰกลไกที่ยาǰAZTǰทำาใหšเกิดภาวะซีดนั้นยังไมŠ

เปŨนที่ทราบแนŠชดัǰสมมติฐานท่ีเช่ือกันมากǰคือǰAZTǰ

จะไปยับยั้งการทำางานของยีนที่กำาหนดการสรšาง

สายǰglobinǰในกระบวนการǰproliferationǰของǰ

erythroidǰprogenitorǰcellǰ ǰนอกจากน้ันยังมี

รายงานวŠายาǰAZTǰสามารถทำาใหšเกดิǰpureǰredǰ

cellǰaplasia(4)ǰไดšอกีดšวยǰǰอยŠางไรก็ตามǰภาวะซีด

ในผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีอาจเกิดไดšจากสาเหตุอ่ืนๆǰ

อีกมากǰไดšแกŠǰǰการติดเช้ือฉวยโอกาสǰเชŠนǰMicro�
bacteriumǰaviumǰcomplex,ǰparvovirusǰǰโรค

มะเร็งǰǰการเสียเลือดจากประจำาเดือนมากผิดปกติ

หรือเลือดออกในทางเดินอาหารǰǰภาวะซีดจากการ

ขาดสารอาหารǰภาวะซีดจากการขาดธาตุเหล็กǰ

เปŨนตšน(3,5)ǰǰสำาหรับขšอมูลในประเทศไทยน้ันยังไมŠมี

การศึกษาเก่ียวกับความชุกและปŦจจัยเสี่ยงของ

ภาวะซีดจากยาǰAZTǰอยŠางชัดเจน

ǰ การศึกษานี้มีวัตถุประสงคŤเพื่อศึกษาถึง

ความชุกของภาวะซีดจากยาǰAZTǰǰและปŦจจัยเส่ียง

ท่ีมีความสัมพนัธŤกับภาวะซีดจากยาǰAZTǰǰเพื่อนำา

ขšอมูลมาใชšในการวางแผนและพัฒนาการดูแล

รกัษาผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีใหšมีคุณภาพดีย่ิงข้ึน

วิธีการศึกษา

ǰ รูปแบบการวิจัยเปŨนการศึกษายšอนหลังǰ

(retrospectiveǰ study)ǰ โดยเก็บขšอมูลจากการ

ทบทวนเวชระเบียนผูšปśวยเอดสŤท่ีมารับการตรวจ

ภาวะซีดจากการได้รับยาซีโดวูดีนǰหรือǰAZT

สถาพรǰมณี
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รั ก ษ า ท่ี ค ลินิ ก ผูš ปś ว ย ติ ด เชื้ อ เ อ ช ไ อ วี ข อ ง

รพ.วารินชำาราบǰจังหวัดอุบลราชธานีǰต้ังแตŠเดอืน

มกราคมǰพ.ศ.ǰ2552ǰจนถึงǰธนัวาคมǰพ.ศ.ǰ2556ǰǰ

โดยการวินิจฉัยการติดเชื้อเอชไอวีใชšการตรวจทาง

หšองปฏิบัติการǰ 2ǰ วิธีǰ ไดšแกŠǰ การตรวจดšวยวิธีǰ

rapidǰtestǰและวิธǰีELISAǰǰผูšปśวยทกุรายจะไดšรับ

การตรวจหาการติดเชื้อฉวยโอกาสǰตรวจระดับǰ

CD4ǰและเร่ิมใหšการรักษาโดยการใหšยาตšานไวรัส

เม่ือระดับของǰCD4ǰตำ่ากวŠาǰ200ǰเซลลŤ/ไมโครลิตรǰ

ตามมาตรฐานการรักษาผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีและ

ผูšปśวยเอดสŤปŘǰ2549/2550(6)ǰǰโดยการเลือกสูตรยา

ท่ีมีสŠวนประกอบของยาในกลุŠมǰNRTIsǰ2ǰชนิดǰและ

ยาในกลุŠมǰNonǰNucleosidesǰReverseǰTran�
scriptaseǰInhibitorsǰ1ǰชนิดǰโดยนิยมใชšยาสูตร

เม็ดรวมǰไดšแกŠǰ ǰGPO-VIRǰSǰ (d4T+3TC+NVP)ǰ

และǰGPO-VIRǰZǰ(AZT+3TC+NVP)ǰเนื่องจากมี

ประสิทธิภาพในการรักษาดีǰราคาถูกǰǰสามารถผลิต

ไดšในประเทศไทยǰและยาในรูปเม็ดรวมชŠวยเพิ่ม

ความสมำ่าเสมอในการรับประทานยาǰǰผูšปśวยจะไดš

รับการประเมนิǰCD4,ǰHIVǰviralǰ loadǰและการ

ตรวจทางหšองปฏิบัติการอื่นๆǰไดšแกŠǰCBC,ǰrenalǰ

functionǰtest,ǰliverǰfunctionǰtestǰและǰlipidǰ

proųleǰทุกǰ6ǰเดือนǰนอกจากน้ันผูšปśวยจะไดšรับยา

ปŜองกันการติดเช้ือฉวยโอกาสตามระดับǰ CD4ǰǰ

สำาหรับผูšปśวยท่ีไดšยาǰAZTǰจะไดšรับการติดตาม

ระดับความเขšมขšนของเลือดของเลือดจะทำาใน

เดือนท่ีǰ1,ǰ2,ǰ3,ǰ6ǰและǰ12ǰหลังจากไดšยาǰǰการ

พิจารณาหยุดยาหลังจากเกิดภาวะซีดจากยาǰAZTǰ

อยูŠในดุลยพินิจของแพทยŤผูšทำาการรักษา

ǰ ขšอมูลท่ีทำาการศึกษานั้นประกอบดšวยǰǰ

ขšอมูลพื้นฐานǰ(เพศǰǰอายุǰǰนำ้าหนักตัว)ǰǰการจำาแนก

ผูšปśวยตามความรุนแรงของโรคตามแนวทางของ

องคŤการอนามัยโลกǰ (WHOǰclinicalǰ staging)ǰǰ

ระดับความเขšมขšนของเลือดกŠอนการใหšยาǰ คŠาǰ

meanǰcorpuscularǰvolumeǰหลังการรกัษาǰǰ

ระดับของǰCD4ǰกŠอนการใหšยาǰการไดšรับยาǰcot�
rimoxazoleǰรŠวมดšวยǰǰระยะเวลาต้ังแตŠไดšรบัยาจน

เร่ิมมีอาการซีดǰและความจำาเปŨนที่ตšองใหšเลือดǰǰ

โดยรวบรวมขšอ มูลจาก เวชระ เ บียนผูšปś วย

อิเล็กทรอนกิสŤและแฟŜมขšอมูลผูšปśวยǰโดยผลลัพธŤ

หลกัของการวิจัยนีǰ้ คือǰการเกิดภาวะซีดขึ้นหลัง

จากไดšรับยาǰAZTǰ

ǰ สำาหรับภาวะซีดจากยาǰAZTǰหมายถึงǰ

ภาวะซีดǰ (ใชšเกณฑŤระดบัของฮีโมโกลบินที่ตำ่ากวŠาǰ

9.5ǰกรัม/เดซิลิตร)ǰ ท่ีพบหลังจากไดšรับยาǰAZTǰ

ภายในระยะเวลาǰ1ǰปŘหลังจากเริ่มยาǰและมีคŠาǰ

MCVǰ>ǰ100ǰfLǰǰท้ังนี้ไดšทำาการทบทวนประวติัแลšว

ไมŠพบวŠามีสาเหตุอื่นอธิบายภาวะซดีǰ ǰและระดับǰǰ

ฮีโมโกลบินสูงข้ึนหลังจากหยุดยาǰǰความรุนแรงของ

ภาวะซีดแบŠงเปŨนǰ2ǰระดับǰคือǰภาวะซีดเล็กนšอย-

ปานกลางǰ (ความรุนแรงระดับǰ1-2ǰตามคำาจำากัด

ความขององคŤการอนามัยโรค)ǰหมายถงึภาวะซีดท่ี

มีระดับของฮีโมโกลบินǰ7.0-9.5ǰกรัม/เดซิลิตรǰǰใน

ขณะที่ภาวะซีดรุนแรงǰ (ความรุนแรงระดับǰ3-4ǰ

ตามคำาจำากดัความขององคŤการอนามัยโรค)ǰหมาย

ถึงภาวะซีดท่ีมีระดับของฮีโมโกลบินตำ่ากวŠาǰ 7.0ǰ

สรรพสิทธิเวชสาร

ประจำาเดือนกันยายนǰ-ǰธนัวาคมǰ2557

ปŘท่ีǰ35ǰฉบับท่ีǰ3
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กรัม/เดซิลิตรǰและ/หรือมีความจำาเปŨนตšองไดšรับ

เลือด

ǰ เกณฑŤในการคัดเลอืกเขšาการศึกษาǰǰ1)ǰผูš

ปśวยติดเช้ือเอชไอวีท่ีไดšรับยาตšานไวรัสท่ีมีอายุ

ต้ังแตŠǰ15ǰปŘข้ึนไปǰโดยตšองมาติดตามท่ีคลินิกผูšปśวย

ติดเชื้อเอชไอวีเปŨนเวลาอยŠางนšอยǰ1ǰปŘǰ 2)ǰ มีผล

ตรวจระดับǰCD4ǰ(cell/mm3)ǰและǰCBCǰในชŠวง

ท่ีมีการใชšยาǰAZTǰครบถšวนǰǰ3)ǰตšองไมŠมีภาวะซีด

กŠอนเขšาการศึกษาǰ (ระดับฮีโมโกลบินกŠอนเขšารับ

การรักษามากกวŠาหรือเทŠากับǰ10ǰกรัม/เดซิลิตร)

ǰ เกณฑŤในการคัดออกจากการศึกษาǰǰ1)ǰผูš

ปśวยมีการติดเชื้อฉวยโอกาสǰ (opportunisticǰ in�
fection)ǰ ในชŠวงที่ทำาการศึกษาǰ2)ǰ มีประวัติโรค

เลือดǰไดšแกŠǰ ǰG-6PD,ǰthalassemia,ǰ ironǰdeų�
ciencyǰanemiaǰǰ3)ǰมีประวติัโรคเร้ือรังǰไดšแกŠǰโรค

ไตเร้ือรังǰ(มีคŠาǰGFRǰ<30ǰml/min/1.73ǰm2)ǰǰโรค

ตับแข็งǰǰ4)ǰมีประวัติǰautoimmuneǰdiseaseǰเชŠนǰǰ

rheumatoidǰarthritis,ǰSLEǰǰ5)ǰมีประวัติโรคมะเรง็ǰ

เชŠนǰโรคมะเร็งตŠอมนำ้าเหลืองǰมะเร็งปากมดลูก

ǰ การวิเคราะหŤขšอมูลจะแสดงในรูปแบบ

ของคŠาเฉล่ียมาตรฐานǰ (mean)ǰ สŠวนเบี่ยงเบน

มาตรฐานǰ (standardǰdeviation)ǰและใชšǰchi-

squareǰ testǰ ในการเปรียบเทียบความแตกตŠาง

ระหวŠางสองกลุŠมǰǰโดยกำาหนดระดับนยัสำาคัญทาง

สถิติท่ีǰคŠาǰp-valueǰนšอยกวŠาǰ0.05ǰ

ผลการศึกษา

ǰ จำานวนผูšปśวยท้ังหมดในชŠวงเวลาที่ทำาการ

ศึกษามีจำานวนǰ654ǰรายǰǰพบวŠามีผูšปśวยǰ142ǰท่ีไดš

รบัการรักษาโดยใชšสูตรยาตšานไวรัสท่ีมǰีAZTǰเปŨน

สŠวนประกอบǰǰในจำานวนน้ีมีผูšปśวยǰ1ǰรายǰท่ีถูกตัด

ออกจากการศึกษาǰǰเนื่องจากมีภาวะซีดจากการมี

ประจำาเดือนมาผิดปกติและมีลักษณะเขšาไดšกับ

ภาวะซีดจากการขาดธาตุเหล็กǰ จึงเหลือผูšปśวยใน

กลุŠมนี้ǰ 141ǰรายǰ (ตารางท่ีǰ1)ǰ ในขณะที่มีผูšปśวย

จำานวนǰ512ǰรายท่ีไดšรับการรักษาโดยสูตรยาตšาน

ไวรัสท่ีไมŠมียาǰAZTǰเปŨนสŠวนประกอบǰ(ใชšยาชนิด

อื่นǰเชŠนǰstavudineǰหรือǰtenofovir)ǰǰในกลุŠมนี้มี

ผูšปśวยǰ2ǰรายǰ ท่ีถูกตัดออกจากการศึกษาเชŠนกันǰǰ

เน่ืองจากมีภาวะเลือดออกในทางเดินอาหารสŠวน

ตšนǰ1ǰรายǰและมีริดสีดวงทวารรŠวมดšวยǰ1ǰรายǰǰ

ภาวะซีดจากการได้รับยาซีโดวูดีนǰหรือǰAZT

สถาพรǰมณี
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ตารางท่ีǰ1ǰǰขšอมูลพื้นฐานของผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีท่ีไดšรับสตูรยาตšานไวรัสที่มีǰAZTǰเปŨนสŠวนประกอบǰ

ǰ ในผูšปśวยกลุŠมที่ไดšยาตšานไวรัสที่มีǰAZTǰพบ

วŠามีผูšปśวยที่มีภาวะซดีเกดิข้ึนภายในǰ1ǰปŘหลังการ

รักษาǰจำานวนǰ21ǰรายǰคิดเปŨนความชุกของภาวะ

ซดีจากยาǰAZTǰรšอยละǰ14.9ǰǰซึ่งมากกวŠาผูšปśวย

กลุŠมท่ีไมŠไดšยาตšานไวรัสที่มีǰAZTǰท่ีพบผูšปśวยมีภาวะ

ซดีเกดิขึ้นǰรšอยละǰ6.9ǰอยŠางมีนัยสำาคัญทางสถิติǰ

(ตารางทีǰ่2)ǰǰสำาหรับความรุนแรงของภาวะซีดนั้นǰ

ในผูšปśวยกลุŠมท่ีไดšยาตšานไวรัสท่ีมีǰAZTǰพบความ

ชุกของภาวะซีดรุนแรงǰรšอยละǰ4.3ǰǰซึ่งมากกวŠาผูš

ปśวยกลุŠมที่ไมŠไดšยาตšานไวรัสที่มีǰAZTǰ ท่ีพบผูšปśวย

มีภาวะซีดรุนแรงเกิดขึ้นǰรšอยละǰ2.2ǰǰอยŠางไรก็ตาม

ความแตกตŠางดังกลŠาวไมŠมีความแตกตŠางอยŠางมีนยั

สำาคัญทางสถิติǰ

สรรพสิทธิเวชสาร

ประจำาเดือนกันยายนǰ-ǰธนัวาคมǰ2557

ปŘท่ีǰ35ǰฉบับท่ีǰ3
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ตารางท่ีǰ2ǰอุบตัิการณŤของภาวะซีดในผูšปśวยที่ไดšสูตรยาตšานไวรัสที่มีǰAZTǰเปŨนสŠวนประกอบและผูšปśวยที่ไดš

สตูรยาตšานไวรัสท่ีไมŠมียาǰAZTǰเปŨนสŠวนประกอบ

ǰ อุบัติการณŤสะสมของผูšปśวยท่ีมีภาวะซีด

จากยาǰAZTǰตามระยะเวลาหลังจากเริ่มการรักษา

ท่ีǰ1,ǰ2,ǰ3,ǰ6ǰและǰ9ǰเดือนǰไดšแกŠǰ4,ǰ8,ǰ15,ǰ20ǰและǰ

21ǰรายǰตามลำาดับǰ(แผนภูมิทีǰ่1)ǰǰคŠาเฉลี่ยระยะ

เวลาท่ีเกิดภาวะซดีนับจากเร่ิมการรักษาเทŠากับǰ2.8ǰ

เดือนǰǰสŠวนเบ่ียงเบนมาตรฐานเทŠากับǰ1.3ǰเดือนǰǰ

โดยพบวŠาเกือบทั้งหมดǰ(รšอยละǰ95.2)ǰ เกิดภาวะ

ซดีในชŠวงǰ6ǰเดือนแรกǰ

ǰ ดšานปŦจจัยท่ีมีความสัมพันธŤกับภาวะซีดใน

ผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีท่ีไดšรับยาตšานไวรัสสตูรที่มีǰ

AZTǰนั้นǰ(ตารางท่ีǰ3)ǰพบวŠาปŦจจัยดšานอายǰุนำ้าหนัก

ตัวǰระดบัǰCD4ǰǰ ระยะของโรคǰและการไดšรับยาǰ

cotrimoxazoleǰǰไมŠมีความสัมพันธŤกบัภาวะซีดใน

ผูšปśวยเอดสŤท่ีไดšรับยาตšานไวรสัสูตรที่มีǰAZTǰเปŨน

องคŤประกอบǰแตŠปŦจจัยทางดšานเพศมีความสัมพันธŤ

กบัภาวะซีดǰǰโดยพบวŠาเพศหญิงมีความสัมพันธŤกับ

ภาวะซดีอยŠางมีนัยสำาคัญทางสถติิǰ รวมท้ังปŦจจัย

ดšานระดับฮีโมโกลบินกŠอนการรักษาที่ตำ่าก็มีความ

สมัพันธŤกบัภาวะซีดอยŠางมีนัยสำาคัญทางสถิติดšวย

เชŠนกันǰǰ

ǰ ในจำานวนผูšปśวยǰ141ǰรายǰท่ีไดšการรักษา

ดšวยยาตšานไวรัสท่ีมีǰAZTǰเปŨนสŠวนประกอบǰǰมีผูš

ปśวยจำานวนǰ91ǰรายǰ(รšอยละǰ64.5)ǰท่ีไดšรับการเริ่ม

ยาตšานไวรัสสูตรอื่นมากŠอนอยŠางนšอยǰ1ǰปŘǰแลšว

เปลี่ยนมาเปŨนยาǰAZTǰเนื่องจากมีผลขšางเคียงหรือ

มีการดื้อยาǰǰในจำานวนนี้มีภาวะซีดจำานวนǰ10ǰรายǰ

(รšอยละǰ11)ǰǰซึ่งตำ่ากวŠากลุŠมที่เริ่มการรักษาดšวยยา

ตšานไวรัสท่ีมีǰAZTǰเปŨนสŠวนประกอบเปŨนสูตรแรก

ท่ีพบภาวะซดีจำานวนǰ11ǰรายǰ(รšอยละǰ22)ǰǰอยŠางไร

ก็ตามความแตกตŠางดังกลŠาวไมŠมีนัยสำาคัญทางสถิติǰ

โดยคŠาǰp-valueǰ=ǰ0.0789ǰ

แผนภูมิท่ีǰ1ǰอุบติัการณŤสะสมของผูšปśวยท่ีมีภาวะ

ซีดจากยาǰAZTǰตามระยะเวลาหลังจากเร่ิมการ

รกัษา

ภาวะซีดจากการได้รับยาซีโดวูดีนǰหรือǰAZT

สถาพรǰมณี
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ตารางท่ีǰ3ǰǰปŦจจัยท่ีมีความสัมพันธŤกบัภาวะซีดภายในระยะเวลาǰ1ǰปŘǰหลังไดšสูตรยาตšานไวรสัที่มีǰAZTǰเปŨน

สŠวนประกอบ

สรรพสิทธิเวชสาร

ประจำาเดือนกันยายนǰ-ǰธนัวาคมǰ2557
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วจิารณǰ์

ǰ ขšอมูลจากการศึกษาน้ีพบวŠาǰความชุกของ

ผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีท่ีไดšรับสูตรยาตšานไวรัสที่มǰี

AZTǰ เปŨนองคŤประกอบมีภาวะซีดเกิดขึ้นคิดเปŨน

รšอยละǰ14.9ǰǰพบภาวะซีดเล็กนšอยǰ(รšอยละǰ10.6)ǰ

ไดšมากกวŠาภาวะซีดรุนแรงǰ(รšอยละǰ4.3)ǰǰโดยระยะ

เวลาตั้งแตŠไดšรับยาจนกระทั่งพบภาวะซีดมีคŠาเฉลี่ย

เทŠากับǰ2.8ǰǰเดือนǰǰในสŠวนของความชุกของภาวะ

ซดีจากยาǰAZTǰเมื่อเทียบกับการศึกษาในประเทศ

อนิเดีย(8)ǰและกัมพูชา(9)ǰท่ีพบอุบัติการณŤรšอยละǰ

11.8-16.2ǰ ǰ ในขณะท่ีคŠอนขšางแตกตŠางจากการ

ศึกษาอ่ืนท่ีทำาในประเทศอินเดีย(10,11)ǰและรายงาน

จากประเทศในแอฟริกาǰ(ยกูันดา,ǰซมิบับเวǰและไอ

วอรี่โคสตŤ)(12,13)ǰท่ีพบอุบัติการณŤของภาวะซีดเพียง

รšอยละǰ5.42-9.62ǰความแตกตŠางกันดังกลŠาวเกิด

จากการกำาหนดระดับฮีโมโกลบินท่ีใชšจุดตัดของ

ภาวะซีดท่ีมคีวามแตกตŠางกันต้ังแตŠǰ7-9.5ǰกรัม/

เดซิลิตรǰและกลุŠมประชากรที่ทำาการศึกษาซ่ึงแตก

ตŠางกันในดšานเชื้อชาติǰǰโดยเฉพาะเกณฑŤในการคัด

เลือกผูšปśวยเขšาศึกษาǰซึ่งบางการศึกษาเปŨนผูšปśวยท่ี

ไดš รับการรักษามากŠอนดšวยยาสูตรอ่ืนแลšวจึง

เปลี่ยนเปŨนยาǰAZT(9-11)ǰǰบางการศึกษาเปŨนผูšปśวย

ท่ียังไมŠไดšรบัการรักษามากŠอน(12,13)ǰหรือเปŨนการ

ศึกษาในผูšปśวยท้ังท่ีไดšรับและยังไมŠไดšรับการรักษา

มากŠอน(8)ǰทำาใหšเปŨนการยากท่ีจะนำามาเปรียบเทียบ

กนัǰอยŠางไรก็ตามǰระยะเวลาต้ังแตŠไดšรับสูตรยาตšาน

ไวรสัเปŨนสูตรที่มีǰAZTǰเปŨนองคŤประกอบจนกระท่ัง

พบภาวะซีดนั้นพบวŠามีความสอดคลšองกันǰǰโดยผูš

ปśวยเกือบท้ังหมดเกิดภาวะซีดภายในǰ6ǰเดือนแรก

ของการรักษา(8,9,12,13)

ǰ ปŦจจัยเส่ียงของภาวะซีดจากยาǰAZTǰจาก

การศึกษาอื่นๆǰประกอบดšวยǰǰอายุท่ีมากǰǰเพศหญิงǰǰ

นšำาหนักตัวที่นšอยǰ ระยะของโรคท่ีเปŨนมากǰ (ad�
vancedǰHIVǰdisease)ǰǰระดับของǰCD4ǰท่ีตำ่าǰและ

ระดับฮีโมโกลบินกŠอนการรักษาที่ตำ่าǰ ขšอมูลการ

ศึกษาคร้ังนี้พบเชŠนกันวŠาเพศหญิงและระดับฮีโมโก

ลบินกŠอนการรกัษาท่ีตำ่ามีความสัมพนัธŤกับภาวะซีด

อยŠางมีนัยสำาคัญทางǰขณะท่ีปŦจจัยเกี่ยวกับอายุǰ

(การศึกษานี้ใชšอายุท่ีมากกวŠาǰ50ǰปŘเปŨนเกณฑŤโดย

อšางอิงจากการศึกษาท่ีผŠานมาและเพ่ือความ

สะดวกในการวิเคราะหŤขšอมูล)ǰนำ้าหนักตัวǰระดับǰ

CD4ǰระยะของโรคǰและการไดšรับการรักษาดšวยยา

ตšานไวรัสสูตรอ่ืนมากŠอนǰ ไมŠมีความสัมพันธŤกับ

ภาวะซีดในผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีท่ีไดšรับยาตšานไวรัส

สูตรท่ีมǰีAZTǰเปŨนองคŤประกอบ

ǰ ในการวิเคราะหŤกลุŠมยŠอยǰ (subgroupǰ

analysis)ǰในปŦจจัยเกี่ยวกับเพศผูšปśวยǰพบวŠาทั้งใน

เพศชายและเพศหญิงมีอายุและǰBMIǰใกลšเคยีงกนัǰǰ

แตŠมีระดับǰCD4ǰและฮีโมโกลบินกŠอนการรักษา

แตกตŠางกันอยŠางมีนัยสำาคัญทางสถิติǰ โดยพบวŠา

เพศหญิงมีระดับฮีโมโกลบินเฉล่ียตำ่ากวŠาเพศชายǰ

(12.4ǰ±1.5ǰเปรียบเทียบกบัǰ13.1ǰ±1.5ǰกรัม%,ǰ

p-valueǰ=ǰ0.0036)ǰǰซึ่งอาจเปŨนการอธิบายไดšวŠา

ในการศึกษานี้สาเหตุที่พบเพศหญิงเกิดภาวะซีดไดš

บŠอยกวŠาเพศชายเน่ืองจากเพศหญิงมีระดับฮีโมǰǰǰ

โกลบินตั้งตšนตำ่ากวŠาเพศชายนั่นเองǰ

ภาวะซีดจากการได้รับยาซีโดวูดีนǰหรือǰAZT
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ǰ สำาหรับปŦจจัยดšานนำ้าหนักตัวนั้นǰ (ในการ

ศึกษาน้ีใชšเกณฑŤที่ǰ50ǰกิโลกรัมǰเนื่องจากเปŨนคŠาที่

ใกลšเคียงกับคŠาเฉลี่ยǰ และสามารถสื่อสารและ

ประยุกตŤใชšในทางคลินิกไดšงŠาย)ǰเปŨนท่ีกังวลวŠาอาจ

เปŨนปŦจจัยที่มีความสัมพันธŤตŠอการเกิดภาวะซีดจาก

ยาǰAZTǰไดšǰ ǰ เน่ืองจากมีการศึกษาท่ีพบวŠาในคน

เอเชยีมีการกำาจดัยาǰAZTǰท่ีชšากวŠาคนเชื้อชาติอื่นǰǰ

ทำาใหšผูšปśวยท่ีนำ้าหนักตัวนšอยมีความเสี่ยงที่จะเกิด

ภาวะซีดจากยาǰAZTǰมากกวŠาปกติ(14)ǰǰขšอมูลดัง

กลŠาวเปŨนท่ีมาใหšมาตรฐานการรักษาผูšปśวยตดิเชื้อ

เอชไอวีและผูšปśวยเอดสŤในประเทศไทยฉบับปŘǰ

2549/2550ǰและฉบับปŘǰ2557ǰแนะนำาขนาดของ

ยาǰAZTǰท่ีǰ200-300ǰมิลลิกรัมตŠอครั้งǰซึ่งแตกตŠาง

จากคำาแนะนำาขององคŤการอนามัยโรคที่แนะนำา

ขนาดของยาǰAZTǰท่ีǰ300ǰมิลลิกรัมตŠอครั้งǰอยŠางไร

กต็ามǰการศึกษานี้ไมŠพบความสัมพันธŤของนำ้าหนกั

ตัวที่นšอยกวŠาǰ50ǰกิโลกรัมǰกับการเกิดภาวะซีดจาก

ยาǰAZTǰแตŠอยŠางใด

ǰ ในขณะท่ียาǰcotrimoxazoleǰซึ่งใชšในการ

ปŜองกันการติดเช้ือฉวยโอกาสǰก็พบวŠามีรายงาน

การเกดิภาวะซีดและภาวะเม็ดขาวชนิดนวิโทรฟŗลǰ

ตำ่าไดšเชŠนเดียวกันǰอยŠางไรก็ตามในการศึกษานี้ไมŠ

พบวŠาการไดšรับยาǰcotrimoxazoleǰเพิ่มความเส่ียง

ของการเกิดภาวะซีดจากยาตšานไวรัสสูตรท่ีมีǰAZTǰ

เปŨนองคŤประกอบǰ เชŠนเดียวกับการศึกษาที่ผŠานๆǰ

มา(9,12)

ǰ ผูšปśวยที่ไดšการรักษาดšวยยาตšานไวรัสสูตร

อื่นมากŠอนǰǰมีแนวโนšมวŠาจะพบภาวะซีดไดšนšอยกวŠา

ผูšปśวยที่เร่ิมตšนดšวยยาตšานไวรัสสูตรท่ีมีǰAZTǰเลยǰǰ

ถึงแมšวŠาความแตกตŠางดังกลŠาวจะไมŠมีนัยสำาคัญ

ก็ตามǰคำาอธิบายท่ีอาจเปŨนไปไดšคือǰผูšปśวยที่ไดšรับ

การรักษามาบšางแลšวน้ันจะมีสุขภาพโดยรวมดีกวŠา

กลุŠมท่ีเริ่มรักษาใหมŠǰǰ

ǰ ขšอจำากัดของการศึกษาน้ีǰไดšแกŠǰประการ

แรกǰการท่ีศึกษานี้เปŨนการศึกษาแบบยšอนหลังǰ

(retrospectiveǰ study)ǰ โดยการเก็บขšอมูลใน

ระบบคอมพิวเตอรŤǰทำาใหšคุณภาพของขšอมูลอาจไมŠ

สมบูรณŤǰǰถงึแมšวŠาจะมีเกณฑŤมาตรฐานในการรักษา

และการตรวจติดตามแตŠกระบวนการตัดสินใจใน

การรักษาขึ้นอยูŠกับดุลพินิจของแพทยŤแตŠละคนǰǰ

ประเด็นตŠอมาǰการวินิจฉัยภาวะซีดจากยาǰAZTǰใชš

การวินิจฉัยจากประวัติการไดšรับยาแลšวมีอาการซีดǰ

และการดีข้ึนหลังจากหยุดยาǰโดยมีขšอจำากัดในดšาน

การตรวจเลอืดหรือการตรวจไขกระดูกเพื่อวินิจฉัย

แยกภาวะซีดจากสาเหตุอื่นๆǰ เชŠนǰการขาดสาร

อาหารǰหรือโรคของไขกระดูกǰซึ่งอาจทำาใหšการ

วนิิจฉัยภาวะซีดจากยาǰAZTǰมีมากกวŠาความเปŨน

จริงǰและประเด็นสุดทšายǰขšอมูลผูšปśวยท่ีไดšรับยาǰ

AZTǰสŠวนใหญŠเปŨนผูšปśวยท่ีเปล่ียนจากยาǰd4Tǰซึ่ง

ไดšยารักษาผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีมาแลšวเปŨนระยะ

เวลาหน่ึงǰทำาใหšมีขšอจำากัดในการนำาไปใชšในกรณีผูš

ปśวยที่เร่ิมยารักษาผูšปśวยติดเชื้อเอชไอวีที่เร่ิมยาสูตร

ท่ีǰAZTǰ เปŨนสŠวนประกอบเปŨนสูตรแรกǰซึ่งควรมี

การศึกษาในในอนาคตท่ีเปŨนลักษณะแบบไปขšาง

หนšาǰ(prospectiveǰstudy)ǰท่ีมีเกณฑŤการคัดเลือก

เขšาการศึกษาและเกณฑŤการคัดออกจากการศึกษา

สรรพสิทธิเวชสาร
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ท่ีเขšมงวดมากขึ้นǰǰตลอดจนมีการตรวจวินิจฉัยเพิ่ม

เติมเพ่ือแยกสาเหตุอื่นๆǰของภาวะซีดǰ เชŠนǰการ

ตรวจหาภาวะซีดจากการเสียเลือดǰการขาดสาร

อาหารǰǰการขาดธาตุเหล็กǰǰการติดเช้ือพยาธǰิǰและ

การตรวจไขกระดูกในผูšปśวยที่มีอาการซีด

สรุป

ǰ แนวทางการตรวจรักษาและปŜองกันการ

ติดเชื้อเอชไอวีประเทศไทยǰ ปŘ ǰ 2557ǰ มีการ

เปลี่ยนแปลงคำาแนะนำาไปจากเดิมǰǰโดยแนะนำาใหš

ใชšยาตšานไวรัสสูตรǰtenofovir,ǰlamivudineǰและǰ

efavirenzǰเปŨนยาสูตรแรกǰเนื่องจากสูตรยานี้มีผล

ขšางเคียงนšอยǰǰสามารถทานวันละครั้งเดยีวไดšǰǰและ

ราคาที่ถูกลงมากจากการบงัคับใชšสิทธิเหนือสิทธิ

บัตรยาǰǰโดยคำาแนะนำาดังกลŠาวหลีกเลี่ยงการใชšยาǰ

stavudineǰ(d4T)ǰและยาǰAZTǰเปŨนยาลำาดับตšนๆǰǰ

อนัเน่ืองจากภาวะขšางเคียงท่ีรุนแรงของยาǰd4Tǰท่ี

ทำาใหšเกดิǰmitochondrialǰtoxicityǰǰในขณะที่ยาǰ

AZTǰกพ็บปŦญหาเร่ืองซีดǰǰอยŠางไรก็ตามǰท้ังยาǰAZTǰ

และǰd4TǰยังมีความสำาคัญในแงŠเปŨนทางเลอืกใน

สูตรยาลำาดับถัดมาหลังจากผูšปśวยมีผลขšางเคียงจาก

การใชšยาสูตรแรกǰหรือมีปŦญหาเชื้อดื้อยาǰǰ

ǰ ในการศึกษาครั้งนี้พบความชุกของภาวะ

ซีดจากยาǰAZTǰ คิดเปŨนรšอยละǰ14.9ǰ ǰจากการ

วเิคราะหŤทางสถิติพบวŠาเพศหญิงและระดับฮีโมโก

ลบินกŠอนการรักษาที่ตำ่าǰ (<12ǰกรัม%)ǰ มีความ

สัมพันธŤกบัภาวะซีดจากยาǰAZTǰอยŠางมีนัยสำาคัญ

ทางสถิติǰในขณะที่ปŦจจัยเสี่ยงอื่นๆǰไดšแกŠǰ ǰอายุทีǰ่

มากกวŠาǰ50ǰปŘǰǰนำ้าหนักตัวที่นšอยกวŠาǰ50ǰกก.ǰǰระยะ

เอดสŤเตม็ข้ันǰ(advancedǰHIVǰdisease)ǰและระดับǰ

CD4ǰท่ีตำ่าǰ(<200ǰ/mm3)ǰǰถึงแมšไมŠมีนัยสำาคัญทาง

สถิติแตŠก็พบมีอัตราการเกิดไดšมากǰ ดังนั้นในการ

ปฏิบัติทางคลินิกจึงแนะนำาใหšตรวจǰCBCǰคร้ังแรก

เพ่ือเปŨนขšอมูลพ้ืนฐานǰและทกุหนึ่งเดือนในสาม

เดือนแรกที่ไดšรับยาǰǰจากน้ันควรตรวจทุกǰ3ǰและǰ

6ǰเดือนจนครบǰ1ǰปŘǰǰและถšาพบวŠาผูšปśวยมีอาการ

ซีดลงใหšหยุดใชšยาǰAZTǰและพจิารณาเปล่ียนเปŨน

ยาชนิดอื่นแทนǰǰ

ภาวะซีดจากการได้รับยาซีโดวูดีนǰหรือǰAZT
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PrevalenceǰandǰRiskǰFactorsǰofǰZidovudine-induced

AnemiaǰinǰHighlyǰActiveǰAntiretroviralǰTreatmentǰ

atǰWarinchamrapǰHospital,ǰUbonǰRatchathani

SathapornǰManee*

Abstract

ǰ Background:ǰZidovudineǰ(Azidothymidine,ǰAZT)ǰisǰoneǰofǰmajorǰdrugsǰinǰhighlyǰactiveǰ

antiretroviralǰtherapyǰ(HAART).ǰTheǰimportantǰadverseǰdrugǰreactionǰofǰthisǰdrugǰisǰanemia.ǰ

WhileǰprevalenceǰandǰriskǰfactorsǰinǰThailandǰwereǰnotǰreported.ǰ

ǰ Objective:ǰToǰassessǰprevalenceǰandǰriskǰfactorsǰofǰAZT-inducedǰanemiaǰatǰWarin�
chamrapǰHospital,ǰUbonǰRatchathani

ǰ MaterialsǰandǰMethods:ǰThisǰstudyǰwasǰaǰretrospectiveǰstudyǰamongǰAIDSǰpatientsǰ

atǰHIVǰclinic.ǰTheǰdataǰwereǰcollectedǰduringǰ2009-2013ǰtoǰdeųneǰprevalenceǰandǰanalyzeǰ

associationǰbetweenǰriskǰfactorsǰandǰanemiaǰfromǰAZTǰusingǰchi-squareǰtest.ǰ

Results:ǰFromǰ141ǰpatientsǰreceivedǰAZT-basedǰHAARTǰregimen,ǰ21ǰpatientsǰ(14.9ǰpercent)ǰ

developedǰanemia,ǰandǰ6ǰpatientsǰ(4.3ǰpercent)ǰdevelopedǰsevereǰanemia.ǰAlmostǰallǰofǰ

themǰdevelopedǰanemiaǰwithinǰ6ǰmonths.ǰTheǰstatisticalǰanalysisǰfoundǰthatǰfemaleǰgenderǰ

andǰlowǰbaselineǰhemoglobinǰlevelǰ(<12ǰgm%)ǰwereǰbothǰsigniųcantǰriskǰfactorsǰofǰanemiaǰ

fromǰAZTǰ(pǰ<ǰ0.05)ǰsinceǰoddsǰratioǰ(OR)ǰwereǰǰ3.2ǰǰ(95%ǰCIǰ1.03-10.20)ǰandǰ3.0ǰǰ(95%ǰCIǰ

1.12-8.18)ǰǰrespectively.ǰWhileǰage,ǰbodyǰweight,ǰCD4ǰlevel,ǰWHOǰclinicalǰstaging,ǰcotrimox�
azoleǰprophylaxisǰandǰpriorǰtreatmentǰofǰotherǰregimensǰofǰHAARTǰshowedǰnoǰrelevanceǰ

withǰanemiaǰfromǰAZT.ǰ

Keywordsǰ:ǰzidovudine,ǰanemia,ǰhighlyǰactiveǰantiretroviralǰtreatmentǰ(HAART),ǰAIDS
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