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คําอธิบายคํายอ 
 
 
HIV  = Human immunodeficiency virus 

AIDS  = Acquired immunodeficiency syndrome 

HAART  = Highly active antiretroviral therapy (HAART) 

HBsAg  =  Hepatitis B surface antigen 

IU/L  = International unit per liter 

 

 
 
 
 
 

 

 

    
 

 

 

 

 
 

 

 
 

 



บทที่  1 
 

บทนํา 
 

 

1.1 ความสําคัญและที่มาของปญหาการวิจัย  ( ฺbackground and rationale) 
เนื่องจากโรคเอดสและโรคตับอักเสบจากไวรัสตับอักเสบชนิดบีมีวธิีการติดตอคลายกันไดแกการ

ติดตอทางเพศสัมพันธ  การใชเข็มฉีดยารวมกัน และการไดรับสวนประกอบของเลือดมากอน ทําให

ผูปวยเอดสเปนผูมีความเสี่ยงสูงที่เปนโรคตับอักเสบดังกลาว[1] และในผูปวยเอดสที่มีการติดเชื้อตับ

อักเสบบีรวมดวยก็จะมีการดําเนนิโรคที่รุนแรงกวาผูปวยที่ไมไดเปนเอดส โดยพบวาผูปวยเอดสทีมี่การ

ติดเชื้อตับอักเสบบีจะมีความเสี่ยงที่จะมีการดําเนนิโรคแบบตับอักเสบเรื้อรัง มีอัตราการเกิดภาวะตับแข็ง

และมีมะเร็งตบัไดมากกวาคนปกต[ิ2,3,4,5,6]  ดังนั้นการปองกันการเกิดโรคดวยการใหวัคซีนจงึมคีวาม

จําเปนในผูปวยกลุมนี ้

            วัคซีนตับอักเสบชนดิบีเปน recombinant  vaccine ซึ่งไมเปนขอหามในผูปวยเอดส  ไดมีการ

แนะนาํใหฉีดวคัซีนนีก้ับผูปวยเอดสมานานแลว[7] แตจากหลายการศึกษากอนหนานี้พบวาอัตราการ

ตอบสนองตอวัคซีนคอนขางต่ํา[8,9,10,11,12,13,14,15,16,17]   โดยมีการศึกษายอนหลังพบวาการ

ตอบสนองตอวัคซีนที่ต่ําแปรผกผันกับระดับไวรัสเอดสในกระแสเลือด[8,19] 

  ในปจจุบนัผูปวยเอดสสวนใหญในประเทศไทยสามารถรับการรักษาดวยยาตานไวรสั ซึ่งจะทาํ

ใหระดับไวรัสเอดสในเลือดลดลงจนตรวจไมพบในเลือด และทําใหภูมติานทานเพิม่ข้ึนจนเปนปกติได  

แตยังไมเคยมกีารศึกษาแบบไปขางหนาเกี่ยวกับการใหวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีที่ทาํในผูปวยเอดสที่

รักษาดวยยาตานไวรัสจนตรวจไมพบไวรสัในกระแสเลอืดและระดับ  CD4  มากกวา 100 เซลล/ลบ.ซม. 

 

1.2 คําถามการวิจัย (research question) 
คําถามหลัก คอื ที ่1 เดือน หลังการฉีดวัคซนีปองกันโรคตบัอักเสบบี สัดสวนของผูปวยที่ตอบสนองตอ

วัคซีนในผูที่ไดรับการรักษาดวย highly active antiretroviral therapy (HAART) จนมรีะดับ CD4   

มากกวา 100 เซลล/ลบ.ซม..และระดับ HIV RNA < 50 copies/มล.   เปนเทาใด 
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1.3 วัตถุประสงคของการวิจัย (objective) 
เพื่อศึกษาสัดสวนของผูปวยเอดสที่ตอบสนองของไวรสัตอการรักษาดวย HAART ที่มีภูมิคุมกนั

ถึงระดับปองกนัโรคที่ 1 เดือนหลงัจากฉีดวัคซีนปองกนัตับอักเสบบีเข็ม เปนเทาใด  

 

1.4 สมมุติฐานของการวิจัย (hypothesis) 
 อัตราการตอบสนองของภูมคิุมกันที่เกิดขึน้ภายหลังการฉีดวัคชีนปองกันโรคตับอักเสบบีใน

ผูปวยเอดสทีต่อบสนองของไวรัสตอการรักษาดวยHAART จะขึ้นถึงระดับปองกนัโรค (protective 

antibody) ไดในอัตรารอยละ 60   

 
แผนภาพที่ 1. กรอบความคิดในการทาํวิจัย (conceptual framework)   
                                                                    
ปจจัยทั่วไป                                                                                ปจจัยจากโรคเอดส 
  อายุ                                                                                                               ระดับ CD4 ณ เวลาที่ฉีดวัคซีน 

  เพศ                                                                                                               ระดับ CD4 ที่เคยต่ําที่สุด 

  ภาวะโภชนาการ                                                                                              ระยะเวลาที่ตรวจไมพบ 

  ภาวะความเจ็บปวยหรือติดเชื้ออื่นๆ                                                                   HIV RNA 

  ยา                                                        ระดับ anti-HBs > protective level 

  body mass index 

  พันธุกรรม 

 
Vaccine                                          การฉีดวัคซีน                  วิธีการวัดระดับ anti-HBs 
  ชนิดของวัคซีน                                            ผูฉีดวัคซีน                                Lab เดียวกัน 

  Dosage                                                     ตําแหนงที่ฉีด                            คนทําคนเดียวกัน 

                                                                    วิธีการฉีด                                 สงในชวงเดียวกัน 
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1.5 การใหคํานิยามเชิงปฏิบัติที่จะใชในการวิจัย (operational definition) 
- ระดับ anti-HBs ที่สูงกวา 10 IU/ลิตร ถือวา ถงึระดับปองกนัโรคตับอักเสบบี (protective level) 

[20,21] 

- การตอบสนองตอยาตานไวรัสวัดจากการตรวจไมพบ HIV RNA ในเลอืด (นอยกวา 50 copies /

มล) อยางนอย 1 คร้ัง หลงัจากรักษาดวย HAART และกอนใหวัคซีนไมเกิน 1 เดือน 

- HAART คือการรักษาดวยยาตานไวรัสซึ่งประกอบดวย ยาหลกั คือ กลุม non-nucleoside 

reverse transcriptase inhibitor 1 ตัว หรือยากลุม protease inhibitor 1 ตัว หรือ boosted 

protease inhibitor รวมกับยากลุม  nucleoside reverse transcriptase inhibitor 2 ตัว    

- ผูปวยเอดส ไดแก ผูปวยที่ตรวจ anti HIV ใหผลบวก มี CD4  นอยกวา 200 เซลล/ลบ.ซม. และ/

หรือ เคยม ีmajor opportunistic infection[22] 
 

1.6 ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวิจัย (expected benefits & application) 
 ผูเขารวมการศึกษาจะไดรับวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีและทราบผลการฉีดวัคซนีวาสามารถ

ทําใหเกิดภูมิคุมกันเพียงพอที่จะปองกนัการเกิดโรคหรือไม 

 หากผลการศกึษาผลวาอัตราการตอบสนองในผูปวยดีกวาผูปวยที่ยังไมไดรับยาตานไวรัส หรือ

ไดรับยาตานไวรัสแลวแตยังควบคุมระดับไวรัสในเลือดไมได  ตอไปในการใหวัคซีนตบัอักเสบบีในผูปวย

เอดสก็อาจรอจนกระทั่งผูปวยไดรับยาตานไวรัสจนตรวจไมพบไวรัสในกระแสเลือดแลว เพื่อเพิม่

ประสิทธิภาพและประสิทธผิลของวัคซีนใหดีขึ้น หากผลการศึกษาพบวาการตอบสนองตอวัคซีนตบั

อักเสบบียังต่าํกวาคนปกติ กจ็ะเปนแนวทางใหมกีารศึกษาอ่ืนๆ เพื่อเพิม่การตอบสนองตอวัคซีนตอไป 

 

 

 

 

 

 

 

 



 4 

บทที่ 2 
 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ (review of the related literature) 

 

 

โรคไวรัสตับอักเสบบีเปนสาเหตุสําคัญทีท่าํใหเกิดโรคตับอักเสบเฉียบพลันและเรื้อรัง ตับแข็ง 

และมะเร็งตับ (hepatocellular carcinoma)  เนื่องจากโรคไวรัสตับอักเสบบีและโรคเอดสมีวิธีการติดตอ

ที่คลายคลงึกนัทาํใหพบการติดเชื้อรวมระหวางโรคเอดสและโรคไวรัสตับอักเสบบีไดบอยโดยเฉพาะใน

ประเทศทีม่ีความชุกของโรคสูงเชนประเทศไทย  และผูปวยเอดสทีม่กีารติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีรวมดวย

นั้นจะเพิม่ความเสี่ยงที่จะเกดิการตายจากโรคตับมากกวาผูที่ติดเชื้อเอดสเพียงอยางเดียว ถึงแมจะมี

วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีที่มีประสิทธิภาพ  แตการตอบสนองตอวัคซีนในผูปวยเอดสยงัคอนขาง

ต่ําทําใหโรคไวรัสตับอักเสบบียังคงเปนปญหาใหญสําหรับแพทยผูดูแลรักษาผูปวยเอดสในปจจบุัน 

 
2.1ไวรัสตับอักเสบบี 
 
2.1.1 ไวรัสวทิยา 
 เปน double-stranded DNA virus  ที่มีขนาดเล็ก จัดอยูใน family Hapadnavirus ขนาด

เสนผาศนูยกลางประมาณ  40-42 นาโนเมตร เชื้อไวรัสนี้จะม ี envelope ซึ่งประกอบดวย  hepatitis B 

surgace antigen (HBsAg)   envelope นี้จะหอหุม nucleocapsid ซึ่งก็คือ  hepatitis core antigen ที่

มี viral genome และ viral polymerase อยูภายใน[23] 

 
2.1.2 การติดตอและปจจยัเสี่ยง 

สามารถพบเชือ้ไวรัสตับอักเสบบีไดในเลือดและสิ่งคัดหลั่งตางๆ เชน น้าํลาย น้ําจากไขสันหลัง

ปสสาวะ น้ําอสุจิ  และสิ่งคัดหลั่งจากชองคลอดของผูปวยที่มีเชื้อนี้อยู[24,25,26,27,28,29] เชื้อนี้

สามารถอยูในสิ่งแวดลอมไดนาน ถึงแมจะสามารถตรวจพบ HBsAg ไดในซีรัมของสัตวจําพวกลงิ 

(nonhuman primate) แตคนยังคงเปนแหลงรังโรคหลกั (principal reservoir) ของเชื้อนี[้24]  วิธีการ
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ติดตอของเชื้อนี้ไดแก การสมัผัสเลือดและสวนประกอบของเลือด การติดตอทางเพศสัมพันธ การติดตอ

จากแมสูลูก และการติดตอในโรงพยาบาล เปนวธิีการตดิตอ การติดตอจากแมสูลูกเปนวิธีติดตอทีสํ่าคัญ

ในประเทศที่มคีวามชกุของโรคสูง ในขณะที่การติดตอแบบ horizontal เชน การรวมเพศโดยไมปองกนั 

หรือการใชเขม็ฉีดยารวมกนัเปนสาเหตุสาํคัญในประเทศที่มีความชุกของโรคต่ํา  บคุคลที่มีปจจัยเสี่ยงตอ

การติดเชื้อโรคตับอักเสบบี ไดแก กลุมผูใชยาเสพติดเขาเสน กลุมผูที่สาํสอนทางเพศ  คูสมรสของผูที่เปน

พาหะของโรคไวรัสตับอักเสบบี ทารกทีเ่กิดจากแมที่ตดิเชื้อไวรัสตับอักเสบบี  ผูที่ไดรับเลือดและ

ผลิตภัณฑของเลือด ผูปวยที่ตองไดรับการลางไต และบุคลากรทางการแพทย ซึง่กลุมคนเหลานี้ควรไดรับ

การตรวจคัดกรองโรค หากพบวายงัไมมีภูมิคุมกันควรไดรับวัคซีนเพื่อปองกนัโรค[30,31,32] 

 
2.1.3 อาการและอาการแสดง 
 อาการของโรคเปนไดตั้งแตตับอักเสบเฉียบพลัน และตับอักเสบเรื้อรัง ในระยะเฉยีบพลันอาจพบ

ไดตั้งแตไมมีอาการ ไปจนกระทั่งมีอาการตับอักเสบตัวเหลืองตาเหลือง และในบางรายมีอาการตบัวาย

ได ในตับอักเสบเรื้อรังพบไดตั้งแตเปนพาหะที่ไมมีอาการ จนกระทัง่กลุมที่เปนตับแข็ง และมะเร็งตับ 

กลุมอาการนอกตับพบไดทัง้ชวงที่เปนตับอักเสบเฉียบพลัน และเรื้อรัง ระยะฟกตวัของโรค 45-160 วัน 

โดยเฉลี่ยประมาณ 90 วัน[30,31,32] 

 
2.1.4 การวินจิฉัยโรคไวรสัตับอักเสบบี 

 HBsAg เปน serologic marker  ของการติดเชื้อตับอักเสบบี สามารถตรวจไดโดยวิธี 

radioimmunoassay หรือวิธ ีenzyme immunoassay  โดยจะตรวจพบในซีรัมไดตั้งแต 1 ถึง 10 สัปดาห

หลังสัมผัสโรค  ในผูปวยตับอักเสบเฉียบพลันทีห่ายจากโรค HBsAg จะตรวจไมพบหลังจากหายจากโรค

ประมาณ 4-6 เดือน  ผูปวยที่ตรวจพบ HBsAg ในกระแสเลือดนานเกิน 6 เดือน จะถือวาเปนการติดเชื้อ

เร้ือรัง[26] 

 HBcAg เปน intracellular antigen ซึ่งไมสามารถตรวจพบในซีรัม สวน anti-HBc สามารถตรวจ

พบไดตลอดระยะเวลาของการติดเชื้อ และบงถงึการติดเชื้อที่เปน natural infection การตรวจพบ 

antiHBc IgM  บงบอกถงึการติดเชื้อระยะเฉียบพลนัและพบประมาณหนึง่ในสามของการติดเชือ้เร้ือรังที่

มีการกาํเริบของการอักเสบ (acute exacerbation of inflammation) และอาจคงอยูไดนานถึง 2 ป 

 การติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีตามธรรมชาตจิะตรวจพบ anti-HBs และ anti-HBc  ในขณะที่ผูที่

รับการฉีดวัคซนีนัน้จะตรวจพบเฉพาะ ant-HBs เทานัน้[30,33] 
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   ผูปวยที่ติดเชื้อ HIV ทุกคนควรไดรับการตรวจ anti-HBs  anti-HBc และ HBsAg เพื่อคัดกรอง

โรคไวรัสตับอักเสบบี และหาผูที่ควรไดรับวัคซีนปองกันโรคไวรัสตับอักเสบบี ในผูปวยเอดสสวนหนึง่

พบวาอาจตรวจพบ anti-HBc ใหผลบวกแตเพียงอยางเดียว ซึ่งอาจเปนผลบวกลวงหรืออาจมีการติดเชื้อ

จริงแต anti-HBs หรือ HBsAg ใหผลลบลวงอยางใดอยางหนึง่ ซึง่ในกรณีนี้การตรวจ HBV DNA จะชวย

ในการวินิจฉัยได[34] 

 

2.2 ไวรัสตับอักเสบบีกับโรคเอดส 
 
2.2.1 ระบาดวิทยาของการติดเชื้อไวรสัตับอักเสบบีในผูปวยโรคเอดส 
 พบวาอัตราความชุกของโรคไวรัสตับอักเสบบีในผูปวยเอดสประมาณรอยละ 7-90 แตกตางกนั

ตามภูมิภาคและความเสีย่งของกลุมประชากรที่ศึกษา[35,36,37,38,39,40,41,42,43,44,45]          ใน

ประเทศทางตะวันตกความชุกของโรคตับอักเสบบีในผูปวยเอดสมากเปน 10 เทาเมือ่เทียบกบัประชากร

ทั่วไป[36]   มกีารศึกษาหนึง่ทาํที่ประเทศกรีซพบวาความชุกของการติดเชื้อตับอักเสบบีในผูปวยเอดส

แบงตามความเสี่ยงของการติดเชื้อเอดส  พบวาผูปวยทีเ่ปนรักรวมเพศมีความชกุรอยละ 67.4  กลุมที่

ผูปวยเอดสที่รับเชื้อจากเพศตรงขาม เทากบัรอยละ 35.3 ผูปวยที่ใชยาเสพติดเขาเสนเทากับรอยละ 91.7 

และผูปวยที่มปีระวัติไดรับเลือดรอยละ 90.9 [42] 

 ในประเทศไทย Law และคณะทําการศึกษาในผูปวยเอดสจํานวน 692 คน ในชวงระยะเวลา

ประมาณ 5 ป พบความชกุประมาณรอยละ 8.7[46] มีการศึกษาแบบตัดขวาง (cross-sectional study) 

ทําที่แผนกผูปวยนอกโรงพยาบาลรามาธิบดีในชวงระยะเวลา 1 เดือนมผูีปวยเอดสทัง้สิ้น 529 ราย พบวา

มีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีรวมดวยรอยละ 8.7 ซึ่งไมแตกตางจากความชุกในกลุมประชากรไทยทั่วไป

จากการศึกษากอนหนานี ้(รอยละ 3-10)  โดยไมพบวามคีวามแตกตางกันในผูปวยทีอ่าศัยอยูใน

กรุงเทพมหานครและตางจังหวัด และพบวามีความสัมพนัธระหวางประวัติการใชยาเสพติดเขาเสนและ

การติดเชื้อตับอักเสบบ[ี47] 

 
2.2.2 ผลของโรคเอดสตอโรคตับอักเสบบี 
 มีการศึกษาพบวาผูปวยเอดสที่ติดเชื้อตับอักเสบบีมีความเสี่ยงที่จะกลายเปนโรคตับอักเสบ

เร้ือรังมากกวา พบการเกิด reactivation ของเชื้อไวรัสตับอักเสบบีบอยกวา[48] มีอัตราการหายไปของ 

HBsAg และ HBeAg ที่ต่ํากวาและมีระดับ HBV DNA ในซีรัมสูงกวาผูปวยที่ไมไดติดเชื้อเอดส[49]   แต
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ถึงแมวาจะมีระดับ HBV DNA ที่สูงกวากลับพบวาผูปวยกลุมนี้จะมกีารอักเสบของตับนอยกวา[50] ซึ่ง

ตรงกับความเชื่อวาการอักเสบของตับในโรคไวรัสตับอักเสบบีเปนผลมาจากปฏิกิริยาของระบบภูมิคุมกัน

ของรางกาย[51]  แตการที่ม ีHBV DNA ในระดับที่สูงนี้อาจทาํใหเกิด fibrosis ในตับในรุนแรงกวา[44] 

สอดคลองกับการศึกษาทีพ่บวาผูปวยเอดสที่มีการติดเชื้อโรคไวรัสตับอักเสบบีมีอัตราการเกิดโรคตับ

ระยะสุดทายและมีอัตราการเสียชีวติจากโรคตับไดมากกวาคนปกติ [52,53] 

 
2.2.3 ผลของโรคไวรสัตับอักเสบบีตอโรคเอดส 

จากหลายการศึกษายงัไมพบผลกระทบทีส่ําคัญของการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีตอโรคเอดส

[40,54,55,56]  มีหนึง่การศึกษาพบวาผูปวยเอดสทีม่ีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีรวมดวยจะมีความ

เสี่ยงที่จะเกิด virological failure,  hepatic decompensation และเสียชีวิตหลงัการเริ่มยาตานไวรสัได

มากกวาผูปวยเอดสที่ไมไดติดเชื้อนี้[57]  อยางไรก็ตามดูเหมือนวา virological failure ในการศึกษานี้

นาจะเปนผลมาจากการที่ผูปวยกลุมนี้มีอัตราการทีจ่ะตองหยุดยาเนื่องจากเกิด hepatotoxic  สูงกวา

กลุมที่ไมไดเปนโรคตับอักเสบบีมากกวา[58] 

 
2.3 วัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบี 
 
2.3.1 ขอมูลทั่วไปเกี่ยวกบัวัคซีน 
 วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีเร่ิมนาํมาใชคร้ังแรกเมือ่ป คศ.1981 ตัววัคซีนประกอบดวย 

envelope protein (S)  ของเชื้อซ่ึงมีขนาดเสนผาศูนยกลางประมาณ 22  นาโนเมตร  ซึ่งบรรจุ hepatitis 

B surface antigen(HBsAg) ไวภายใน  

 วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีมี 2 ชนดิ ชนิดแรก คอื vaccine ชนิดทีท่ําจากพลาสมา เร่ิมใช

ในป คศ.1981 ชื่อการคาชื่อ Heptavax-B®  ผลิตจากพลาสมาของผูทีต่ิดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีแบบไมมี

อาการ โดยผานกระบวนการ purification และ inactivation เพื่อ inactivate เชื้อไวรัสตับอักเสบบีและ

เชื้อไวรัสอ่ืนๆ ที่อาจปนเปอนมา  ตอมาวคัซีนชนิดนี้ไดถูกแทนที่ดวยวัคซีนชนิด recombinant  yeast-

derived ในป คศ.1986   ประเทศสหรัฐอเมริกาจึงเลิกผลิตวัคซีนชนิดที่ทาํจากพลาสมาไป แตมีบาง

ประเทศยงัคงผลิตและใชวัคซีนชนิดนี้อยู[59] 
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 วัคซีนชนิด recombinant yeast-derived ผลิตจากกระบวนการทางพนัธุวิศวกรรมตดัตอยีน

จากยีสตชื่อ Saccharomyces cerevisiae  ซึ่งบรรจุ S gene, promoter sequence จากยีนของยีสตซึ่ง

จําเพาะตอ  glycolytic enzyme   และ plasmid DNA จาก Escherichia coli [24,60,61] 

วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีที่มกีันแพรหลายในประเทศตางๆ ม ี2 ยี่หอ คือ Engerix B® 

และ Recombivax HB® [62,63,64,65]  

 
2.3.2 วิธีการบริหารยา 
 ใชวิธีฉีดเขากลามเนื้อโดยใชเข็มขนาด 20-25 gauge ยาว 1-1.5 นิว้  ตําแหนงทีน่ยิมฉีดในเด็ก

โตและผูใหญ คือ ที่กลามเนือ้ตนแขน  และทีห่นาขาในเด็กเล็ก ไมนิยมฉีดที่กนเนื่องจากจะกระตุน

ภูมิคุมกันไดต่ํากวา[65] สวนการฉีดการเขาในชั้นผวิหนังนั้นผลการศึกษายงัไมชดัเจน[66]  มีการศึกษา

ในบุคลากรทางการแพทยจํานวน 425 คน แบงเปน 2 กลุม กลุมแรกไดรับวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบี

ชนิดทีท่ําจากพลาสมา ขนาด 2 ไมโครกรัม ฉีดเขาไดผิวหนงั อีกกลุมไดรับวัคซีนขนาด 20 ไมโครกรัม เขา

กลามเนื้อ พบวาคาเฉลีย่ของระดับ anti-HBs ที ่8 เดือนหลังวัคซีนเข็มแรก ในกลุมทีฉ่ีดเขาผิวหนังต่ํา

กวากลุมที่ฉีดเขากลามเนื้ออยางชัดเจน[67]  สวนอีกการศึกษาหนึง่รายงานผลการศึกษาวาการฉีดวัคซีน

ดวยวิธกีารฉีดเขาในชัน้ผิวหนังนี้ใหประสิทธิภาพไมตางกบัการฉีดวัคซนีเขากลามเนือ้[68] ปจจุบันจึงยงั

ไมแนะนาํใหใชวิธีฉีดเขาในชั้นผิวหนงั วัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีโดยทั่วไปจะฉีด 3 เข็ม โดยเข็มที่ 2 

หางจากเข็มแรก 1 เดือน และเข็มที ่3 หางจากเข็มแรก 6 เดือน วัคซีนทัง้ 2 ยี่หอ ใชสลับกันได[65] 

 
2.3.3 ประสิทธิภาพของวัคซีน 
 ระดับภูมิคุมกันทีถ่ือวาสูงพอที่จะปองกันโรคไวรัสตับอักเสบบีได  คือ  anti-HBs มากกวา 10    

IU/ลิตร[63]   จากการศึกษาพบวาในผูใหญที่แข็งแรงดีมีการตอบสนองตอการฉีดวคัซีนประมาณรอยละ 

85-100 [64,65,69]  สวนในเด็กเล็กและเดก็โตจะมีการตอบสนองประมาณรอยละ 94.8-100 [64,65] 

การศึกษาในกลุมบุคลากรทางการแพทยพบวาทีห่นึง่เดอืนหลงัฉีดวัคซีนจะมีภูมิคุมกันรอยละ 79-97 

[70,71,72,73,74,75]   สวนในกลุมชายรักรวมเพศการตอบสนองของวคัซีนอยูในชวงรอยละ 85-

98[76,77,78] โดยภูมิคุมกนัโรคจะเริ่มมีผลภายในไมกี่สัปดาหหลังจากไดรับวัคซีนเข็มที่ 2[62] 
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2.3.4 ปจจัยที่มีผลตอการตอบสนองตอวัคซีน 
2.3.4.1 ปจจยัเกี่ยวกับตัวผูรับการฉีดวัคซนี 

 มีการศึกษาพบวาปจจยัเสี่ยงที่จะทาํใหมกีารตอบสนองตอวัคซีนที่ต่าํกวาปกติ ไดแก อายุที่

มากกวา 30 ป[79]  ความอวน[75,76,81]  การสูบบุหร่ี[82]  และภาวะที่มีภูมิคุมกนับกพรองจากโรค

เร้ือรังตางๆ เชน ผูปวยโรคตบั[83,84]  ผูปวยโรคโรคไตวายเรื้อรังที่รับการรักษาดวยการฟอกเลือด

[85,86,87,88,89,90,91]   ผูปวยโรคเบาหวาน[92,93]    ผูปวยที่ไดรับยากดภูมิคุมกนั[24]  ผูปวยโรคพิษ

สุราเรื้อรัง[83]  และผูปวยโรคเอดส[8,9,10,11,12,13,14,15,16,94]  นอกจากนีย้ังอาจมีผลจาก

พันธกุรรมเขามาเกีย่วของ โดยมีการศึกษาหนึ่งพบวาการไมตอบสนองตอวัคซีนอาจสัมพันธกับ HLA-

B8-DR3-SC01[95,96]  สวนปจจัยเรื่องเพศนัน้ดูเหมือนวาไมใชปจจยัสําคัญถึงแมวาจะมีการศึกษา

พบวาเพศหญงิมีการตอบสนองตอวัคซนีโดยมีระดับแอนติบอดีสูงกวาเพศชาย[97,98] แตเชื่อวานาจะมี

ปจจัยเรื่องน้ําหนกัเปนตวักวนดวยมากกวา[24] 

2.3.4.2 ปจจยัจากการฉีดวัคซีน 

2.3.4.2.1 ตารางการฉีดวัคซนี 

 Jilg และคณะทําการศึกษาในคนปกต ิ89 คน เปรียบเทยีบตารางการฉีดวัคซีนแบบเดือนที ่

0,1,2,   เดือนที่ 0,1,6 และ เดือนที่ 0,1,12 พบวาคาเฉลี่ยของ anti-HBs เทากับ  53 IU/L 5,846 IU/L 

และ 19,912 IU/L ตามลําดับ[99] 

2.3.4.2.2 ตําแหนงที่ฉีดวัคซีน 

 พบวาการฉีดวคัซีนเขาที่บริเวณกนจะใหการตอบสนองตอวัคซีนที่ต่าํกวาการฉีดวัคซีนที่บริเวณ

กลามเนี้อตนแขน[82,100,101,102] การฉดีวัคซีนเขาชัน้ผิวหนังซึง่ในขนาดของวัคซนีนอยกวาการฉีด

เขากลามเนื้อประมาณ 10 เทาพบวาปลอดภัยและมีอัตราการตอบสนองตอวัคซีนสงูเทียบเทาการฉีดเขา

กลามเนื้อแตพบวาระดับ anti-HBs จะมีคาต่ํากวาการฉีดเขากลามเนื้อ[103,104,105,106,107,108] 

2.3.4.2.3 วิธกีารเพิม่การกระตุนภูมิคุมกนั 

 พบวาการใช aluminum phosphate หรือ aluminum hydroxide เปน adjuvant สามารถ

กระตุนภูมิคุมกันไดดีกวาการใชน้ําเกลือเปนสวนผสมของวัคซนี[24] 
 

2.3.5 ผลขางเคียงของวัคซีน 
 วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีเปนวัคซนีที่ปลอดภัยมากชนิดหนึ่ง ผลขางเคียงที่อาจพบได 

คือ อาการเฉพาะที่บริเวณที่ฉีดยาแบบไมรุนแรง พบไดมากถงึรอยละ 22 อาการไขพบนอยกวารอยละ 5 
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และอาการทาง systemic อ่ืนๆ  เชน ออนเพลีย ปวดศีรษะ คลื่นไส เวยีนศีรษะ ผ่ืน ปวดขอ ปวดเมื่อย

ตามตัว พบไดนอยกวารอยละ 1  มีรายงานอาการแพแบบภูมิคุมกันไวเกนิประเภทที่ 1 ที่รุนแรงแบบ 

anaphylaxis แตนอยมาก[52]   ยังไมมหีลกัฐานทางการแพทยที่ชัดเจนระหวางการไดรับวัคซีนตับ

อักเสบบีและการเกิดโรคตอตานเนื้อเยื่อตัวเอง (autoimmune)  และโรคทางระบบประสาทตางๆ  เชน 

multiple sclerosis, optic neuritis และ demyelinating disorder อ่ืนๆ

[108,109,110,111,112,113,114]  ขอหามของวัคซีน คอื ผูที่มีประวัตแิพยีสตและสวนประกอบของ

วัคซีน[52] 

   

2.3.6 Engerix-B®  

2.3.6.1 สวนประกอบของวัคซีน 
 วัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีที่ใชในการศึกษานี้ คือ Engerix-B® ซึ่งเปนวัคซนีชนิด  non-

infectious recombinant DNA  ผลิตโดยบริษัท GlaxoSmithKline Biologicals ประเทศสหรัฐอเมริกา 

วัคซีนนี้ประกอบดวย purified surface antigen ซึ่งผลิตจากยีสต Saccharomyces cerevisiae  ดวย

กระบวนการทางพันธุวิศวกรรมและสกัดใหบริสุทธิ์หลายขั้นตอนจนกระทั่งวัคซีนนี้มสีวนผสมของโปรตีน

จากยีสตนอยกวารอยละ 5   วัคซนีสําหรบัผูใหญ 1 มล.ประกอบดวย hepatitis B surface antigen 20 

ไมโครกรัม วัคซีนนี้ปราสจากสารกนัเสีย และมี thimerosal จากกระบวนการผลิตในปริมาณที่นอยมาก 

(<1.0 ไมโครกรัม ของปรอท) [115] 

2.3.6.2 การศึกษาประสทิธภิาพของวัคซนีในผูใหญปกติ 

 การฉีดวัคซีน Engerix-B® ในผูใหญที่ฉีดวคัซีนจํานวน 3 เข็ม ที่วนัที ่0,30 และ 180  มีการ

ตอบสนองประมาณรอยละ  85-100 และมีคา geometric mean titer (GMT) เทากบั 1810-22601 IU/L 

[116,117]  และมีการศึกษาเปรียบเทียบการใชวัคซนีขนาด 10 ไมโครกรัม เทยีบกบั 20 ไมโครกรัมพบวา 

กลุมที่ใชวัคซนีขนาด 10 ไมโครกรัมมีอัตราการตอบสนองตอวัคซีนรอยละ 99.2 เทยีบกับ 99.6 ในกลุมที่

ใชขนาด 20 ไมโครกรัม แตกลุมที่ใชขนาด 20 ไมโครกรัมมีคา geometric mean titers ที่สูงกวาอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ[118] 

2.3.6.3 การศึกษาเปรียบเทยีบระหวาง Engerix-B® กับวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิดทีท่ําจาก

พลาสมา 
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 มีการศึกษาในผูใหญจํานวน 79 ราย โดย 50 รายได Engerix-B®   และ 29 รายไดวัคซีนทีท่ํา

จากพลาสมาพบวาอัตราการตอบสนองตอวัคซีนไมตางกัน แตในกลุมที่ไดวัคซีนที่ทาํจากพลาสมามีคา 

geometric mean titer ที่สูงกวาอยางมนีัยสําคัญทางสถติิ[118] 

2.3.6.4 การศึกษาเปรียบเทยีบระหวาง Engerix-B® และ Recombivax HB® 

 การศึกษาเปรยีบเทยีบวัคซนี Engerix-B® ขนาด 20 ไมโครกรัม และ Recombivax HB® ขนาด 

10 ไมโครกรัม จํานวน 3 เข็มในเดือนที่ 0,1 และ 6 และวัดการตอบสนองตอวัคซนีที่เดือนที่ 7 ใน

นักศึกษาแพทยจํานวน 65 ราย พบวาทั้งสองกลุมมีอัตราการตอบสนองและ geometric mean titer ไม

แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติ [119]   

 การศึกษาในผูใหญอาย ุ39-70 ป จํานวน 397 ราย เปรยีบเทยีบวัคซนีทัง้ 2 ชนิด พบวาอัตรา

การตอบสนองตอวัคซีนในกลุมที่ได Engerix-B® ขนาด 20 ไมโครกรัม สูงกวากลุมทีไ่ด Recombivax 

HB® ขนาด 10 ไมโครกรัมเล็กนอยและไมมีนัยสาํคัญทางสถิติ แตพบวา geometric mean titers ที่ 8 

เดือนหลงัฉีดวคัซีนครบของกลุมที่ได Engerix-B® มีคาสงูกวาอยางมนียัสําคัญทางสถิติ[120]  

 การศึกษาในกลุมเด็กวัยรุนอายุ 11- 18 ป จํานวน 100 คน เปรียบเทยีบการให Engerix-B® 10 

ไมโครกรัมกับ Recombivax HB® 5 ไมโครกรัม พบวาในกลุม Engerix-B® มีการตอบสนองรอยละ 99 

เทียบกับรอยละ 98 ในกลุมทีไ่ด Recombivax HB® ซึ่งไมแตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติ แตกลุม

ที่ได Engerix B® มี geometric mean titers สูงกวาอยางมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ[121] 

 

2.4 ภูมิคุมกันตอไวรัสตับอักเสบบี (anti-HBs) 
 
2.4.1 วิธีการวัด 
 การตรวจวัดระดับ anti-HBs ในระยะแรกใชวิธี radioimmunoassay (RIA) ตอมาวิธนีี้ถูกแทนที่

ดวยวิธ ีenzyme immunoassay (EIA) เนือ่งจากมีความสะดวกในทาํมากกวาและไมตองใช 

radioisotope ซึ่งมีความยุงยากในการดูแลและเก็บรักษา หลักการของ immunoassay คือการจับกนั

ระหวาง แอนติเจน และ แอนติบอดี ซึ่งมีสองหลักการ คอื sandwich principle และ competitive 

binding แลววัดปฏิกิริยาที่เกิดขึ้น ซึง่มีวธิกีารวัด 3 วิธ ีไดแก colorimetric ซ่ึงใชแอนติเจนหรือ

แอนติบอดีซึ่งจับกับ horseradish peroxidase (HRP) เมื่อสารทําปฏิกิริยากนัจะมสีีเปลี่ยนแปลงไป วิธทีี่

สองคือ การใชสารเรืองแสง (fluorescence polarization detection system)  และวธิีที่สาม คือ 

chemiluminescent   
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 อุปกรณการตรวจ anti-HBs ที่มีใชอยูในปจจุบันจะใช purified human HBsAg  subtype  ad 

และ ay จับกบั solid phase ถาในตัวอยางเลือดที่สงตรวจมี anti-HBs อยู anti-HBs จะจับกับแอนติเจน 

และวัดการจับกันของแอนติเจนและแอนตบิอดีดวยวิธ ีradioimmunoassay คือใช radiolabeled 125I 

HBsAg หรือ enzyme immunoassay  ซึง่ใช HRP-labeled HBsAg หรือ  biotin-conjugated HBsAg 

และ HRP-labeled rabbit anti-biotin [122]  ในการศึกษานี้ใชชุดทดสอบ anti-HBs ชื่อ Elecsys ® 

1010/2010/MODULAR ANALYTICS E170 ของบริษัท Roche diagnostics ซึ่งใชวธิี  

electrochemiluminescence immunoassay (ECLIA) ใชแอนติเจน subtype ad และ ay ทําจากซีรัม

คนซึ่งจับกับ biotin โดยคาทีว่ัดไดจะอยูในชวง 2.0-1000 IU/L[123] 

 
2.4.2 ระดับภูมิคุมกันที่ปองกันโรคไวรสัตับอักเสบบี 
 ระดับ anti-HBs ที่มากกวา 10 IU/L ถือวาตอบสนองตอวัคซีนและสามารถปองกันการเกิดโรค

ไวรัสตับอักเสบบีได[124,125]  ผูที่มีระดับ anti-HBs ที่สูงที่สุด (peak level) อยูระหวาง 10-100 IU/L 

ถือวาเปนกลุมท่ีตอบสนองต่าํ (low responder) กลุมนี้เมื่อเวลาผานไป 2-3 ป ภูมิคุมกันอาจหายไปได 

และถา anti-HBs มากกวา 100 IU/L ถือวาการตอบสนองดี (good responder) ภูมิคุมกันที่เกิดขึน้จะคง

อยูไปนาน[124  มีการศึกษาแบบ cohort ทําในประเทศแกมเบียติดตามเด็กจาํนวน 1041 รายที่ฉีด

วัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิดทีท่ําจากพลาสมา  ตัง้แตแรกเกิดไปจนถงึ 7 ปพบวาเด็กทุกรายที่ม ี

anti-HBs ที่สงูที่สุด (peak anti-HBs) มากกวา 10 IU/L ไมมีผูใดเกิดโรคไวรัสตับอักเสบบี[126] 

 

2.5  โรคเอดสกับภาวะภูมิคุมกันของรางกาย 
 
 ผูปวยเอดสจะมีความผิดปกติของระบบภูมิคุมกันของรางกายในทกุดานไมวาจะเปน innate 

immunity, cellular immunity หรือ humoral immunity 

 
2.5.1 innate immunity  
2.5.1.1 natural killer cell (NK cells) 

พบความผิดปกติของ NK cells ไดในตลอดระยะของโรคเอดสและความรุนแรงของโรคจะ

เพิ่มข้ึนเรื่อยๆ ตามการดําเนนิโรคที่เพิ่มข้ึน การศึกษาสวนใหญจะพบวาจํานวนและ  phenotype อยูใน

เกณฑปกติแตจะมี CD16+/CD56+ ลดลง[127] 
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2.5.1.2 Neutrophil 

 พบวามี hyperactivated ของ neutrophil และมีการทํางานที่ผิดปกตใินหลายหนาที่ เชน 

chemotaxis,  phagocytosis, bacterial killing[128,129] และการสราง neutrophil superoxide [130] 

และพบวา neutrophil ในผูปวยเอดสมีอัตราการเกิด apoptosis ในอัตราที่สูงกวาคนปกต[ิ131]   

2.5.1.3 Monocyte/Macrophages 

จํานวน monocyte ในผูปวยเอดสโดยทั่วไปอยูในเกณฑปกติ พบวาเชือ้ HIV สามารถเพิ่ม

จํานวนในเซลลเหลานี้และม ีcytopathic effect ตอ cell กลุมนี้คอนขางต่ํา ทําใหเซลลเหลานี้เปนแหลง

โรคของเชื้อ HIV และมีบทบาทสาํคัญตอการเกิดโรค ความผิดปกติของเซลลกลุมนีน้าํไปสูความผิดปกติ

ของเซลล CD4 lymphocyte และระบบปองกันเชื้อชนิด intracellular ความผิดปกตขิอง 

monocyte/macrophage เกิดจากการทีเ่ซลลเหลานี้ติดเชื้อ HIV การสัมผัสตอ viral protein เชน 

envelope glycoprotein ทําใหการทํางานของเซลลเหลานี้ผิดปกต ิและความผิดปกติระบบ antigen 

presentation จะทาํให CD4 lymphocyte มีการตอบสนองที่ลดลง นอกจากนี้ยงัพบวาผูปวยเอดสยังมี

ความผิดปกตใินการเก็บกนิแอนติเจน, oxidative burst และ chemotaxis ดวย [127,132] 
 

2.5.2 adaptive immunity 
2.5.2.1 T-lymphocyte 

2.5.2.1.1 CD4 lymphocyte 

ความผิดปกตใินหนาที่และจํานวนของ CD4 lymphocyte เปนลกัษณะที่สําคัญของโรคเอดสซึ่ง

ทําใหเกิดโรคติดเชื้อฉวยโอกาสตางๆ ตามมา CD4 lymphocyte[133] ในผูติดเชือ้ HIV จะมี CD40 

ligand ที่ต่ํากวาปกติซึง่อาจจะอธิบายความผิดปกติของการทาํงานของ B cell[127]  

กระบวนการทีท่ําใหเกิดความผิดปกติของ CD4 lymphocyte ในผูปวยเอดสยังไมเปนทีท่ราบแน

ชัด(133)  มีการศกึษาพบวาการรบกวน CD4 expression โดย HIV gp120, Nef และ Vpu อาจทําให

ความสามารถของ CD4 lymphocyte ที่จะทําปฏิกิริยากบั MHC class II molecules ลดลง  การที่ 

CD4+ memory cell มีแนวโนมทีจ่ะติดเชือ้ HIV ไดงายกวาเซลลอ่ืนสามารถอธิบายการที่ผูที่ติดเชือ้ HIV 

สูญเสีย memory response ตอ soluble antigen ซึ่งทาํใหเพิม่ความเสีย่งตอการติดเชื้อฉวยโอกาสตางๆ

[127,134]  ซึ่งความผิดปกติในหนาที่ของ CD4 lymphocyte นี้พบไดตั้งแตระยะแรกของโรคขณะที่

จํานวนของ CD4 lymphocyte ยังไมลดลง[127] การทีผู่ติดเชื้อ HIV มีจํานวน CD4 lymphocyte ลดลง

อาจเปนผลโดยตรงจากการที่เซลลเหลานีต้ิดเชื้อ HIV มีหลักฐานจากหลายการศึกษาสนับสนนุวา 
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gp120 ที่อยูในเซลลอาจมีปฏิกิริยากับ intracellular CD4 molecule และปฏิกิริยานีอ้าจทาํใหเกิดการ

ตายของเซลลข้ึน นอกจากนีย้ังอาจเปนผลมาจาก immune response ของตัวเองที่ทาํลาย cell ที่ตดิเชื้อ 

HIV เหลานี[้127]  นอกจากนี้ยงัพบวามกีารยับยัง้การทาํงานของตอมไทมัส การกดการทาํงานของไข

กระดูก และการทําลายโครงสรางของตอมน้ําเหลืองอีกดวย[133]  มีการศึกษาพบวา memory CD4 cell 

มีแนวโนมที่จะติดเชื้อ HIV ไดมากกวาเซลลชนิดอื่น[135,136,137]  และยังพบวา memory CD4 cell ที่

จําเพาะเจาะจงกับ HIV จะม ีHIV RNA อยูในเซลลมากกวา memory CD4 ที่จําเพาะกับแอนติเจนอื่นๆ 

อีกดวย[135] 

2.5.2.1.2 CD8 lymphocyte 

 พบวา CD8 lymphocyte ก็สามารถติดเชือ้ HIV ไดโดยเฉพาะในระยะทายของโรค[138] พบ

ความผิดปกตทิั้งทางดานจํานวนและการทาํงานของ CD8 lymphocyte ไดตลอดระยะของโรค โดย

ในชวงแรกขณะที่มกีารติดเชือ้เฉียบพลนั(acute primary infection)  CD8 lymphocyte จะลดลงแต

หลังจากนั้นจะกลับสูงขึน้และมักสูงกวาปกติเปนระยะเวลานานจนกระทั่งระยะสุดทายของโรคอาจกลับ

ลดลงอีก[127]  นอกจากนี ้CD8 lymphocyte ยังอาจลดลงจากกระบวนการ apoptosis ซึ่งเกิดจาก 

macrophage ที่ม ีCXCR4 ซึ่งสามารถถกูกระตุนโดย HIV envelop[139,140]  

2.5.2.2 B-lymphocyte 

 การติดเชื้อ HIV จะกระตุนใหเกิด B-lymphocyte  hyperactivation และมีภาวะ 

hypergammaglobulinemia แตความสามารถของ B-lymphocyte ที่จะตอบสนองอยางจําเพาะเจาะจง

กับแอนติเจนตางๆกลับลดลง ในโรคเอดสระยะรุนแรง B-lymphocyte  เชื่อวาความผิดปกติของ CD40 

ligand บน CD4 lymphocyte ทําใหการตอบสนองของ B lymphocyte ตอ T cell-dependent antigen 

ลดลง [141,142] 

 
2.5.3 การกลบัคืนสูปกตขิองระบบภูมคุิมกันหลงัไดรับยาตานไวรัสเอดส 
  หลังจากที่ผูปวยเอดสไดรับยาตานไวรัส 3 ชนิด(HAART)  ในเวลาไมนานจะพบวาความผิดปกติ

ของภูมิคุมกันจะดีขึ้นทัง้หนาที่การทาํงานและจํานวน[143]  พบวาการเพิ่มข้ึนของจาํนวน CD4 cell จะมี

ลักษณะเปน biphasic[144,145]  ในชวง 8-12 สัปดาหแรกจะมีการเพิ่มข้ึนของ CD4 cell, CD8  cell 

และ B lymphocyte แตไมมีการเพิม่ของ natural killer cell รวมดวย ซึ่งสนับสนุนวาการเพิม่ข้ึนนี้เปนผล

จากที่เซลลตางๆ เหลานี้ออกมาจาก lymphoid tissue กลับเขาสูกระแสโลหิต  สวนในชวงที่สองจะมีการ

เพิ่มข้ึนอยางคงที่ของ CD4 cell และ CD8 cell[144]  ซึ่งมีหลักฐานเชื่อวาเซลลที่เพิ่มข้ึนเปนผลมาจาก
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การทาํงานของตอมไทมัส[146,147,148,149,150]   ในชวงนี้จะพบวา memory CD4 cell จะมีจํานวน

เพิ่มข้ึนดวยในขณะที่ memory CD8 cell อาจลดลง ซึง่การลดลงนี้อาจเปนผลจากการที่จํานวนเชื้อ HIV 

ลดลงทําใหเซลลที่ติดเชื้อ HIV ลดลงดวย[151]  พบวาผูปวยที่มีตอมไทมัสขนาดใหญจะมีการเพิม่ข้ึน

ของเซลลมากกวาผูที่ตอมไทมัสเล็กกวา[152]  ซึ่งความสัมพนัธระหวางเซลลของระบบภูมิคุมกันที่เพิม่

ขึ้นกับตอมไทมัสนี้ยงัไมมีขอสรุปแนชัดตองรอการศึกษาตอไป[143] 

 การทาํงานของระบบภูมิคุมกันที่ดีขึ้นหลงัไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัสนี้สามารถวัดไดจาก

การตอบสนองแบบภูมิไวเกนิชนิด delayed-type และการเพิ่มจํานวนของ lymphocyte ตอแอนติเจน

ตางๆ พบวาการตอบสนองตอแอนติเจน เชน candida, cytomegalovirus และ mycobacterial antigen 

มีการตอบสนองดีขึ้น แตการตอบสนองตอแอนติเจนจาํพวก tetanus และ streptokinase ยังคง

เหมือนเดิม[143,153,154]  อยางไรก็ตามการตอบสนองสามารถทาํใหดีข้ึนไดดวยฉีดวัคซีน[155] 

 

2.6 โรคเอดสกับวัคซีน 
 
2.6.1 การตอบสนองตอวคัซีนในผูปวยเอดส 

ลักษณะสําคญัของโรคเอดส คือมีการลดลงของ CD4 T-lymphocyte  ทัง้ปริมาณและการ

ทํางานของเซลล รวมถงึการทํางานของ monocyte และ macrophage ที่ลดลงนํามาสูความผิดปกติของ

ภูมิคุมกันชนิดเซลล  (cell-mediated immunity) นอกจากนี้ยงัมหีลักฐานวามีความผิดปกติในการ

ทํางานของ B-lymphocytes รวมดวยดังทีก่ลาวมาแลว   การหายไปของ memory T lymphocyte 

สามารถอธิบายถึงการไมตอบสนองตอวัคซีนที่ไดรับเปนครั้งแรก พบวาผูปวยที่ CD4 T-lymphocyte 

นอยกวา 100 เซลล/ลบ.ซม. มักไมตอบสนองตอการฉีดวคัซีน[156,157] มีการศึกษาพบวา memory 

response ตอแอนติเจนที่เคยไดรับมาแลวจะคอนขางปกติ สวนการตอบสนองตอแอนติเจนที่เปน T-cell 

dependent เชนแอนติเจนที่เปนโปรตีน  ที่ไดรับใหมจะนอยกวาคนปกติโดยเฉพาะในกลุมผูปวยเอดสที่

มีอาการของโรครุนแรง[158,159,160]  สวนการตอบสนองตอแอนติเจนทีเ่ปน polysaccharide  ซึ่งเปน 

T-cell independent พบวาไมสัมพนัธกับจาํนวน T-lymphocyte แตการตอบสนองกล็ดลงในผูปวยกลุม

นี้ดวย[161]   ในยุคปจจุบนัทีผู่ปวยเอดสสามารถรักษาดวยยาตานไวรัสมีการศึกษาพบวาการตอบสนอง

ของภูมิคุมกันตาอวัคซีนดีขึน้ในผูปวยที่ไดรับยาตานไวรัส  มีการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกัน

โรคไขหวัดใหญในผูปวยเอดสที่ไดรับยาตานไวรัส 3 ชนิด พบวามีการตอบสนองดีกวาการศึกษาในอดีตที่

ไมมียาตานไวรัสหรือไดรับยาตานไวรัสเพยีงชนิดเดียว[162] 
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2.6.2 ผลของการฉีดวัคซีนตอโรคเอดส 
 มีบางการศึกษาทีพ่บวามกีารเพิ่มข้ึนของ HIV RNA หลงัฉีดวัคซีน แตบางการศึกษาก็ไมพบการ

เปลี่ยนแปลงนี[้163,164,165,166,167,168]  ในการศึกษาที่พบวามกีารเปลี่ยนแปลงของ HIV RNA มัก

พบการเปลีย่นแปลงในชวงไมกี่สัปดาหหลังฉีดวัคซีนและเปนการเปลี่ยนแปลงชัว่คราว  ในการศึกษาที่ไม

พบการเปลีย่นแปลงของ HIV RNA  นั้นเปนการศึกษาในกลุมผูปวยที่สวนใหญไดรับยาตานไวรัส และยัง

ไมมีการศึกษาใดพบวามีการเปลี่ยนแปลงอยางชั่วคราวของ HIV RNA หลังฉีดวัคซนีในผูปวยที่ไดรับยา

ตานไวรัส 3 ชนิดเลย[166] 

 
2.6.3 การศึกษาการตอบสนองของวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีในผูปวยเอดส 
 ในป คศ.1987 Carne และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกนัโรคตับอักเสบบี

ชนิดทีท่ําจากพลาสมาในผูปวยที่เปนรักรวมเพศจาํนวน 35 คน ซึง่มีผูปวย 17 คน ที ่anti-HIV ใหผลบวก 

และ 18 คนที่ anti-HIV ใหผลลบ พบวาผูปวย 8 ใน 17 รายที ่anti-HIV ใหผลบวก ไมตอบสนองตอวัคซีน 

เทียบกับ 1 ใน 18 รายในกลุมที่ anti-HIV ใหผลลบ คิดเปนอัตราการตอบสนองตอวัคซีนเทากับรอยละ 

53 ในกลุมที่ anti-HIV ใหผลบวก ในการศึกษานี้ไมไดตรวจวัดคา CD4  แตผูปวย  12 รายในกลุม anti-

HIV ใหผลบวกตรวจพบวามีตอมน้ําเหลอืงโต[8] 

     Collier และคณะทําการศึกษาความสัมพนัธระหวางการติดเชื้อ HIV และการตอบสนองของ

ภูมิคุมกันตอวคัซีนตับอักเสบบีชนิดทีท่ําจากพลาสมา ในผูปวยชายรกัรวมเพศที่ติดเชื้อ HIV ที่ไมมีอาการ 

จํานวน 16 ราย เทียบกับชายรักรวมเพศทีไ่มไดติดเชื้อ HIV จํานวน 68 ราย พบวาอตัราการตอบสนอง

ตอวัคซีนเทากบัรอยละ 56.25 ในกลุมที่มกีารติดเชื้อ HIV เทยีบกับรอยละ 91.17  ในกลุมที่ไมมกีารติด

เชื้อ HIV[9] 

 Odaka และคณะทําการศึกษาแบบ randomized double blind  เปรียบกับวัคซนีปองกนัโรค

ตับอักเสบบีชนิดทีท่ําจากพลาสมากับชนดิ recombinant ในผูปวยชายรักรวมเพศจาํนวน 186 ราย ใน

จํานวนนี ้17 รายเปนผูปวยที่มี anti-HIV ใหผลบวก โดยวัดการตอบสนองตอวัคซนีที่ 3 เดือนหลงัจาก

วัคซีนเข็มที่ 3  ผูปวย 8 รายที่ anti-HIV ใหผลบวกที่ฉีดวคัซีนชนิดพลาสมา 4 รายตอบสนองตอวัคซีน 

คิดเปนอัตราการตอบสนองเทากบัรอยละ 50 เทียบกับรอยละ 93 ในผูปวยที่ anti-HIV ใหผลลบ และ

ผูปวย 9 รายไดรับวัคซีนชนดิ recombinant มีเพียง 2 รายที่ตอบสนองตอวัคซีน คิดเปนอัตราการ

ตอบสนองเทากับรอยละ 22  เทยีบกับรอยละ 81 ในผูปวยที่ anti-HIV ใหผลลบ[10] 



 17 

 Mannucci และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคไวรัสตับอักเสบบีชนิด

พลาสมาในผูปวยโรคฮีโมฟเลีย (hemophilia) ที่มี anti-HIV ใหผลบวกเทยีบกับผูปวยฮีโมฟเลยีที ่anti-

HIV ใหผลลบ โดยใหวัคซนีเข็มแรกที่วนัที ่0  เข็มที่ 2, 3 และ 4 ที่ 1, 2  และ 14 เดือนหลงัจากเข็มแรก 

และวัดการตอบสนองที่ 1 เดือนหลงัจากฉดีวัคซีนครบ พบวามีผูปวยฮโีมฟเลียที ่anti-HIV ใหผลบวก

กอนการศึกษา 5 ราย และมีผลบวกระหวางการศึกษาจํานวน 6 ราย ซึ่งมีอายุตั้งแต 4–54 ป และพบวาที่ 

1 เดือนหลงัวคัซีนครบ ผูปวยทุกรายม ีanti-HBs มากกวาหรือเทากับ 10 IU/ลิตร. แตเมื่อติดตามไปที่ 4 

ปหลังจากวัคซีนเข็มแรกพบวามีผูปวยเพียง 6 รายทีย่ังม ีanti-HBs มากกวาหรือเทากับ 10 IU/ลิตร [11] 

 Loke และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีชนดิ 

recombinant ในชายรักรวมเพศจํานวน 104 ราย พบวา อัตราการตอบสนองตอวัคซีนในชายรักรวมเพศ

ที่มี anti-HIV ใหผลบวกเทากบัรอยละ 33.3 เทยีบกับชายรักรวมเพศที่ม ีanti-HIV ใหผลลบเทากับรอยละ 

89.6 และในผูที่มี anti-HIV ใหผลบวกที่ไมตอบสนองตอวัคซีนนั้น  5 รายมีอาการตอมน้ําเหลืองโต 5 ราย

มีลักษณะทางคลินิกของ AIDS-related complex และอีก 5 รายกลายเปนโรคเอดสเต็มขั้นในชวงเวลา 2 

ปหลังจากชนดิวัคซีน[12] 

 Bruguera และคณะ ทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีชนิด 

recombinant โดยใหวัคซีนขนาด 20 ไมโครกรัม ที่เดือนที ่0, 1 และ 6 แกผูติดเชื้อ HIV ระยะในทีไ่มมี

อาการจาํนวน 21 ราย และวดัคา anti-HBs ที่ 1 เดือนหลังจากฉีดวัคซนีครบ  พบวามีเพียง 5 ราย (รอย

ละ 23.8 ) ที่ตอบสนองตอการใหวัคซนี  ซึง่ผูปวยทัง้ 5 คนมี จาํนวนCD4 มากกวา 700 เซลล/มล3   ผูที่ม ี

CD4 cell ต่ํากวาระดับดังกลาวไมมีผูใดตอบสนองตอการใหวัคซนี ผูปวย 5 ใน 16 รายที่ไมตอบสนอง

ตอวัคซีน 2 รายกลายเปน AIDS-related complex และ 3 รายกลายเปนเอดสเต็มข้ัน[13]   

 Keet และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิด recombinant 

ในชายรกัรวมเพศจํานวน 32 ราย โดยใหวคัซีนขนาด 20 ไมโครกรัม ที่เดือนที่ 0, 1,  6 และ 9  และวัดผล

การตอบสนองตอวัคซีนที่ 9 เดือน และ 12 เดือน  หลงัจากวัคซนีเข็มแรก  พบวาที ่3 เดือนหลงัจากวัคซนี

เข็มที่ 3 ผูที่ม ีanti-HIV ใหบวกมีอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 28 เทียบกับผูที ่anti-HIV ใหผลลบ

อัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 88  และที่ 12 เดือนหลังจากวัคซนีเข็มแรก หรือ 3 เดือนหลังวัคซีนเข็ม

ที่ 4 มีผูที่มกีารตอบสนองตอวัคซีนเพิ่มข้ึนอีก 1 ราย รวมอัตราการตอบสนองหลังวคัซีนเข็มที ่4 ในผูที่ม ี

anti-HIV ใหผลบวกเทากับรอยละ 31 โดยพบวาผูตอบสนองตอวัคซนีมีคาเฉลี่ยของ CD4 ที่ 9 เดือนสูง

กวากลุมที่ไมตอบสนอง[14] 



 18 

 Tayal และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิด recombinant 

ขนาด 20  ไมโครกรัม ในผูตดิเชื้อ HIV แบบไมมีอาการจาํนวน 13 ราย  พบวาอัตราการตอบสนองตอ

วัคซีนเทากับรอยละ 33.3 [15]  

 ในป คศ.2000 Rey และคณะทําการศึกษาในผูติดเชื้อ HIV ที่ CD4 มากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.

และรับยาตานไวรัสอยางสม่าํเสมออยางนอย 2 เดือนจํานวน 20 คน  โดยใหวัคซนีชนิด recombinant  

เดือนละครั้งเปนเวลา 3 เดือนและวัด anti-HBs  ที ่2 สัปดาหหลังวัคซีนเข็มที่ 3  ถาผูปวยไมตอบสนอง

ตอวัคซีนจะใหวัคซีนตอเดือนละครั้งอีก 3 เข็ม และวัดการตอบสนองที ่2 สัปดาหหลังวัคซีนเข็มที่ 6 

พบวาการตอบสนองตอวัคซีนหลงัเข็มที่ 3 อยูที่รอยละ 55  โดยถาแบงตามจาํนวน CD4 จะพบวา ถา 

CD4 อยูระหวาง 200 ถึง 500 เซลล/ลบ.ซม.  การตอบสนองเทากับรอยละ 33.3 และถา CD4 มากกวา 

500 เซลล/ลบ.ซม. การตอบสนองเทากับรอยละ 87.5 และในกลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซีนจาํนวน 9 ราย

เมื่อใหวัคซนีเข็มที่ 4, 5 และ 6 แลววัดการตอบสนองจะพบวา เหลือเพียง 2 รายทีย่งัไมตอบสนองตอ

วัคซีน การตอบสนองตอวัคซีนโดยรวมจึงเทากับรอยละ 90  ในการศกึษานี้มีการวดัระดับ HIV RNA ใน

เลือดในผูปวย  16 ราย พบวามี 5 รายที่มีการเพิ่มข้ึนของระดับ HIV RNA โดย 3 รายเปนการเพิ่มข้ึน

ชั่วคราว และ 2 รายเปนการเพิ่มข้ึนอยางคงที ่โดย 1 ใน 2 รายนี้ไดรับยาตานไวรัสเพียง 2 ชนิด [168]   

 Sasaki และคณะทําการศึกษาประสทิธิภาพของการให granulocyte-macrophage colony-

stimulating factor (GM-CSF)  เพื่อเปน vaccine adjuvant ในผูปวยเอดสที่รับการรักษาดวยยาตาน-

ไวรัสและมีจํานวน CD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม.  โดยในการศึกษานี้ใชวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบี

ชนิด recombinant ในขนาด 2 เทาของขนาดมาตรฐาน คือ 40 ไมโครกรัมและให GM-CSF 20 มิลลิกรัม 

รวมกับวัคซนีเข็มแรก พบวาระดับภูมิคุมกันหลงัฉีดวัคซนีเข็มที ่2 ในกลุมที่ได GM-CSF สูงกวากลุมที่ได

ยาหลอกอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติ  แตระดับภูมิคุมกันที่ 1 เดือนหลงัฉดีวัคซีนเข็มที่สามกลับไมตางกัน 

คือรอยละ 72 ในกลุมที่ได GM-CSF และ รอยละ 60 ในกลุมที่ไดยาหลอก โดยที่ผูปวยทัง้สองกลุมยังมี

ระดับ HIV RNA ในระดับทีส่ามารถตรวจพบได[169] 

Tedaldi และคณะทําการศกึษายอนหลังในยุคที่เร่ิมมีการใหยาตานไวรัสเอดส พบวาการ

ตอบสนองตอวัคซีนตับอักเสบบีข้ึนอยูกับระดับ CD4 cell และพบวาระดับ HIV RNA ในกลุมที่ไม

ตอบสนองตอวัคซีนสงูกวาในกลุมที่ตอบสนองตอวัคซนีอยางมีนยัสําคัญทางสถิต[ิ18]  ในขณะที ่

Overton และคณะทําการศกึษายอนหลังในผูปวย 149 รายพบวาการตอบสนองตอวัคซีนตับอักเสบบี

ขึ้นอยูกับระดบั HIV RNA โดยไมพบวาสมัพันธกับระดบั CD4[19] 
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Veiga และคณะทําการศึกษาในผูติดเชื้อ HIV ที่รับยาตานไวรัสจาํนวน 55 ราย พบวาอัตราการ

ตอบสนองเทากับรอยละ 59 และถาแบงตามจํานวน CD4 จะพบวาถา CD4 นอยกวา 200 เซลล/ลบ.

ซม.การตอบสนองตอวัคซนีเทากบัรอยละ 25 ถา CD4 อยูระหวาง 200 ถึง 499 เซลล/ลบ.ซม. การ

ตอบสนองเทากับรอยละ 65 และถา CD4 มากกวา 500 เซลล/ลบ.ซม.  การตอบสนองเทากับรอยละ 81  

นอกจากนีย้ังพบวาคามัธยฐานของ CD4 และ memory T lymphocyte ในกลุมผูทีต่อบสนองตอวัคซีน

ยังสูงกวากลุมผูไมตอบสนองตอวัคซีนอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ ในขณะที่คา  HIV RNA ของกลุมผูที่ไม

ตอบสนองตอวัคซีนสงูกวาผูที่ตอบสนองตอวัคซีนอยางมีนัยสาํคัญทางสถิต[ิ170] 

Ristola และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีตับอักเสบบีในผูปวยเอดสที่ไดรับยาตาน

ไวรัสแลวโดยใชวิธีฉีดเขาในชั้นผวิหนงั โดยใช วัคซนีปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิด recombinant ขนาด 

0.1 มิลลิลิตรฉีดเขาชั้นผิวหนังที่ วันที่ 0, 60 และที่ 1 ป พบวามีการตอบสนองตอวคัซีนรอยละ 39 โดย

พบวาในกลุมที่ตอบสนองตอวัคซีนนั้น  รอยละ 71  มีระดับ HIV RNA นอยกวา 50 copies/มล. เทยีบกับ 

รอยละ 36 ในกลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซนี[171] 

Fonseca และคณะทําการศกึษาโดยใหวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีชนิด recombinant ใน

ขนาด 2 เทา เทียบกับขนาดปกติ  พบวาอตัราการตอบสนองตอวัคซนีขนาด 2 เทา อยูที่รอยละ 47 เมื่อ

เทียบกับรอยละ 34 ในกลุมทีใ่หวัคซีนในขนาดมาตรฐาน เมื่อจําแนกตาม CD4 จะพบวาถา CD4 นอย

กวา 350 เซลล/ลบ.ซม. ถาใหขนาดมาตรฐานอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 26.3 และถาใหขนาด 2 

เทา อัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 23.8 ซึ่งไมตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิต ิ  สวนในกลุมที่ CD4 

มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. ถาใชวัคซนีขนาดมาตรฐานอตัราการตอบสนองเทากับรอยละ  39.3 และถา

ใหขนาด 2 เทา อัตราการตอบสนองเทากบัรอยละ 64.3 ซึ่งตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ และยัง

พบวาผูปวยทีม่ีประวัติมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอนมอัีตราการตอบสนองตอวัคซนีเทากับรอยละ 27.6 

ซึ่งต่ํากวาผูที่ไมเคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาส ซึ่งมีอัตราการตอบสนองเทากบัรอยละ 46.3 ซึ่งแตกตางกนั

อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ [172]    

Ahaja และคณะทําการศึกษายอนหลงัในผูติดเชื้อ HIV ที่ไตวายเรื้อรังและตองรักษาดวยการ

ฟอกเลือดจํานวน 116 ราย พบวามีการตอบสนองตอวคัซีนเทากับรอยละ 53.4 เทยีบกับเทาผูปวยโรคไต

วายเรื้อรังที่ตองรักษาดวยการฟอกเลือดทีไ่มไดติดเชื้อ HIV ซึ่งมีการตอบสนองตอวคัซีนเทากับรอยละ 

50.4 ในการศึกษานี้มทีั้งผูทีรั่บยาตานไวรัสและไมไดรับยาตานไวรัส[173] 
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ตารางที่ 2.1 การศึกษาการตอบสนองตอวคัซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีในผูติดเชื้อ HIV ในอดีต 
ผูศึกษา, คศ., 

ชนิดการศึกษา 

กลุมประชากร จํานวน CD4 

(เซลล/

ลบ.ซม. 

ชนิดของวัคซีน

และตําแหนงที่

ชนิด 

ขนาด 

(μg) 

อัตรา

การตอบ 

สนอง  

รอยละ 

เอกสาร 

อางอิง

หมายเลข 

Carne et al., 1987, 

prospective 

 

 

Collier et al., 1988, 

prospective  

 

 

Okada et al., 1988, 

Prospective 

 

 

 

Mannucci et al., 

1989, 

prospective 

 

 

Loke et al, 1990, 

prospective 

 

Bruguera et al., 

1992, 

prospective 

MSM 

 

 

 

MSM 

 

 

 

MSM 

 

 

 

 

hemophiliac 

 

 

 

 

MSM 

 

 

asymptomatic 

 

 

 

17 

 

 

 

16 

 

 

 

8 

 

 

 

 

11 

 

 

 

 

27 

 

 

21 

 

 

 

- 

 

 

 

- 

 

 

 

- 

 

 

 

 

- 

 

 

 

 

- 

 

 

- 

 

 

 

plasma-

derived 

gluteal muscle 

 

plasma-

derived 

deltoid muscle 

 

plasma-

derived 

recombinant 

deltoid muscle 

 

plasma-

derived 

subcutaneous, 

deltoid region 

 

recombinant 

deltoid muscle 

 

recombinant 

deltoid muscle 

20 

 

 

 

20 

 

 

 

20 

20 

 

 

 

10 

 

 

 

 

20 

 

 

 

 

 

53 

 

 

 

56 

 

 

 

50 

22 

 

 

 

100 

 

 

 

 

33.3 

 

 

23.8 

 

 

 

8 

 

 

 

9 

 

 

 

10 

 

 

 

 

11 

 

 

 

 

12 

 

 

13 
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ตารางที่ 2.1 (ตอ) การศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีในผูตดิเชื้อ HIV ในอดีต 
ผูเขียน, คศ.,  

ชนิดการศึกษา 

กลุมประชากร จํานวน CD4 

(เซลล/

ลบ.ซม.) 

ชนิดของวัคซีน

และ ตําแหนงที่

ฉีด 

ขนาด 

(μg) 

อัตรา

การตอบ 

สนอง  

รอยละ 

เอกสาร 

อางอิง

หมายเลข 

Keet et al, 

1992 

Prospective 

 

Tayal et al., 1994, 

observational  

 

Wong et al.1996 

prospective 

 

 

 

Sasaki et al., 1998, 

prospective 

 

Rey et al. 2000 

prospective 

 

Quaglio et al, 

2002, 

Observational 

 

MSM 

 

 

 

Asymptomatic 

HIV 

 

MSM 

 

 

 

 

HIV infection 

 

 

HIV infection 

 

 

IVDU 

 

 

14 

 

 

 

13 

 

 

14 

 

 

 

 

22 

 

 

12 

8 

 

19 

 

 

 

- 

 

 

 

- 

 

 

- 

 

 

 

 

- 

 

 

200-500 

>500 

 

>350 

 

 

recombinant 

deltoid muscle 

 

 

recombinant 

deltoid muscle 

 

plasma 

derived and 

recombinant 

deltoid muscle 

 

recombinant 

deltoid muscle 

 

recombinant 

deltoid muscle 

 

recombinant 

 

 

20 

 

 

 

20 

 

 

20 

 

 

 

 

20 

 

 

20 

 

 

20 

 

 

 

28 

 

 

 

33.3 

 

 

42.9 

 

 

 

 

45.5 

 

 

33.3 

87.5 

 

47.36 

 

 

 

14 

 

 

 

15 

 

 

      16 

 

 

 

 

17 

 

 

      168 

 

 

     174 
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ตารางที่ 2.1 (ตอ) การศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีในผูตดิเชื้อ HIV ในอดีต 
ผูเขียน/ป คศ 

ชนิดการศึกษา. 

กลุม

ประชากร 

จํานวน CD4 

(เซลล/

ลบ.ซม.) 

ชนิดของวัคซีน ขนาด 

(μg) 

อัตรา

การตอบ 

สนอง 

รอยละ  

เอกสาร 

อางอิง

หมายเลข 

Sasaki et al., 2003, 

randomized 

control trial 

 

 

 

Tedaldi et al., 

2004, 

retrospective 

 

Overton et al  

2004 

retrospective 

 

Veiga et al., 2004, 

prospective 

 

 

 

Ristola et al. 2004, 

prospective 

 

HIV infection 

 

 

 

 

 

HIV infection  

 

 

 

HIV infection 

 

 

 

HIV infection 

 

 

 

 

HIV infection 

 

 

 

 

40 

 

40 

 

 

 

51 

 

 

 

149 

 

 

 

55 

 

 

 

 

20 

 

 

 

 

- 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

All 

> 500 

200-499 

<200 

 

>200 

 

 

 

 

recombinant 

และ 

GM-CSF, 

recombinant  

deltoid muscle 

 

recombinant, 

unknown site 

 

 

recombinant 

deltoid 

 

 

recombinant 

 

 

 

 

recombinant 

Intradermal 

 

 

 

20 

 

20 
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ตารางที่ 2.1 (ตอ) การศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีในผูตดิเชื้อ HIV ในอดีต 
ผูเขียน/ป คศ. 

ชนิดการศึกษา 

กลุมประชากร จํานวน CD4 

(เซลล/

ลบ.ซม.) 

ชนิดของวัคซีน ขนาด 

(μg) 

อัตรา

การตอบ 

สนอง  

รอยละ 

เอกสาร 

อางอิง

หมายเลข 

Fonseca et al., 

2005, 

prospective 

 

 

Ahuja et al., 

2005, 

retrospective 

 

HIV infection 

 

 

 

 

hemodialysis 

98 

 

 

 

 

116 

 

<350 

 

>350 

 

 

- 

recombinant 

 

 

 

 

recombinant 

 

20 

40 

20 

40 

 

20 

26.3 

23.8 

39.3 

64.3 

 

53.4 

172 

 

 

 

 

173 

 

 

 
 
2.6.4  การศกึษาการตอบสนองตอวัคซีนอื่นๆ ในผูใหญที่ติดเชื้อ HIV 
2.6.4.1 วัคซีนปองกนัโรคติดเชื้อไวรัส 

2.6.4.1.1 วัคซีนปองกันโรคไขหวัดใหญ 

 มีการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคไขหวัดใหญในผูปวยเอดสพบวาอัตราการ

ตอบสนองมีความแตกตางกนัตั้งแตรอยละ 13-85 ซึ่งต่ํากวาคนปกติ [162,175,176,177] ซึ่งความ

แตกตางของการตอบสนองตอวัคซีนนี้ข้ึนอยูกับหลายปจจัย เชน ระดบั CD4 ในเลือด  ระดับ HIV RNA

ในเลือด การใชยาตานไวรัสและความแตกตางของสายพันธุไขหวัดใหญซึ่งเปลี่ยนแปลงทกุป[158] 

Nelsonและคณะทําการศึกษาในป คศ.1988 พบวาการตอบสนองของผูปวยติดเชือ้ที่ไมมีอาการเทากับ

รอยละ 52-89 ในผูปวยเอดสเทากับรอยละ 13-50 เทียบกับคนปกติเทากบัรอยละ 94-100 [175]   

Kroon และคณะ ทาํการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีไขหวัดใหญในยุคที่มียาตานไวรัส 3 ชนิดพบวา

การตอบสนองในผูปวยเอดสที่รับยาตานไวรัสเทียบเทากับคนปกตทิี่มจีํานวน CD4 ในเลือดเทากนั และ

การตอบสนองนี้สัมพนัธกับระดับ memory CD4 lymphocyte ในเลือด ณ เวลาที่ฉดีวัคซีน  เชนเดียวกับ

อีกหลายการศึกษาที่พบความสัมพันธระหวางระดับ CD4 ในเลือดกบัการตอบสนองตอวัคซีน
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[162,179,180,181]   แตผูปวยที่ CD4 ต่ํากวา 200 เซลล/ลบ.ซม. ทีรั่บยาตานไวรัสมีการตอบสนองของ

ภูมิคุมกันตอวคัซีนสูงกวาผูปวยที่ไมไดรับยาตานไวรัสในอดีต[162]         

2.6.4.1.2 วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบเอ 

Hess และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบเอในผูปวยชาย

รักรวมเพศที่ตดิเชื้อ HIV เทยีบชายรักรวมเพศที่ไมติดเชือ้ โดยวัดระดบัภูมิคุมกันที่ 1 เดือนหลงัวคัซีนเข็ม

ที่ 1 และเข็มที ่2 พบวากลุมที่ไมไดติดเชื้อ HIV มีการตอบสนองที่สูงกวาอยางมีนยัสาํคัญทางสถิต ิโดย

กลุมที่ติดเชื้อ HIV มีการตอบสนองตอวัคซีนที ่1 เดือนหลังเข็มที่ 2 เทากบัรอยละ 77 เทียบกับรอยละ 

100 ในคนที่ไมไดติดเชื้อ[182]   Neilson และคณะทาํการศึกษาในชายรักรวมเพศพบวาการตอบสนอง

ในผูที่ติดเชื้อ HIV ต่ํากวาผูที่ไมไดติดเชื้อ และระดับการตอบสนองในผูติดเชื้อนั้นสมัพันธกับระดบั CD4 

ในเลือด[183]  Wallace และคณะทําการศกึษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกันโรคไวรัสตับอักเสบเอใน

ยุคที่มียาตานไวรัส 3 ชนิดแลวพบวาการตอบสนองตอวคัซีนเทากับรอยละ 94 ในผูติดเชื้อและรอยละ 

100 ในคนปกติ โดยพบวาผูที่มี CD4 นอยกวา 300 เซลล/ลบ.ซม. มกีารตอบสนองเทากบัรอยละ 87 

และผูที่มี CD4 มากกวา 300 เซลล/ลบ.ซม. มกีารตอบสนองเทากับรอยละ 100[184]   Kemper และ

คณะพบวาการตอบสนองตอวัคซีนในผูปวย CD4 มากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.เทากับรอยละ 68 และ

ผูปวยที่ CD4 มากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.เทากบัรอยละ 9[185]   Rimland และคณะรายงานผลการ

ตอบสนองตอวัคซีนในผูปวยเอดสที่รับยาตานไวรัส 3 ชนิดเทากับรอยละ 60.7 และการตอบสนองแปร

ตามระดับ CD4 ในเลือด ณ เวลาที่ฉีดวคัซีน[186]  Weissman และคณะรายงานผลการตอบสนองตอ

วัคซีนในผูติดเชื้อ HIV เทากบัรอยละ 48 และพบวาการตอบสนองตอวคัซีนสัมพนัธกบัระดับ CD4 ใน

เลือด และเพศหญิงจะตอบสนองของภูมิคุมกันดีกวาเพศชาย โดยพบไมพบความแตกตางในเรื่องชนิด

ของยาตานไวรัสและจํานวนของผูปวยที่ระดับไวรัสอยูในระดับที่ตรวจไมพบ [187] 

2.6.4.1.3 วัคซีนปองกนัโรคพิษสุนัขบา 

Jaijaroensup และคณะ ทําการศึกษาการตอบสนองตอการฉีดวัคซีนปองกนัโรคพษิสุนัขบาแบบหลัง

สัมผัสโรคในผูติดเชื้อ HIV จํานวน 9 ราย โดยฉีดวัคซีนเขาในชัน้ผวิหนงัจํานวน 8 จุด (2-2-2-0-1-1) ตาม

วิธีของสภากาชาดไทยและไดรับการรับรองจากองคการอนามยัโลก พบวาผูปวยที่ CD4 นอยกวา 300 

เซลล/ลบ.ซม. จํานวน 5 รายตอบสนองไมดีตอการฉีดวัคซีน โดยผูปวย 2 ราย มีระดับภูมิตานทานต่ํา

กวาระดับปองกันโรค (นอยกวา 0.5 IU/mL )   และผูปวยที่มี  CD4 มากกวา  300  เซลล/ลบ.ซม. 4 ราย 

มี 1 รายที่มีระดับภูมิตานทานต่ํากวาระดับปองกนัโรค[188]  ธีระพงษ ตัณฑวิเชียรและคณะ
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ทําการศึกษาการตอบสนองตอการฉีดวัคซีนปองกันโรคพิษสุนัขบาแบบหลังสัมผัสโรค โดยวิธีฉีดเขาใน

ชั้นผิวหนงัโดยเพิ่มจํานวนจุดที่ฉีดเปนสองเทาของการศึกษาแรก (4-4-4-0-2-2) ในผูปวยเอดสจํานวน 10 

ราย  ผูปวย 4 รายรับยาตานไวรัส 2-3 ชนดิ 3 ใน 7 รายของผูปวยที่ CD4 นอยกวา 200 เซลล/ลบ.ซม. มี

การตอบสนองตอวัคซีนที่ไมดี โดยมีระดับภูมิตานทานนอยกวา 0.5 IU/mL ที่วนัที่ 14 หลงัฉีดวัคซีน

[189] 

 พัทธยา เรียงจนัทรทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกนัโรคพษิสุนัขบาแบบกอนสัมผัส

โรคโดยใหวัคซีน 0.1 มล.เขาในชัน้ผิวหนงัในวนัที ่0,7,21,28 และตรวจหาระดับภูมติานทานตอโรคใน

วันที่ 42  ในผูปวยจาํนวน 16 ราย โดยผูปวยทกุรายรับยาตานไวรัสจํานวน 3 ชนิด ระดับ CD4 อยู

ระหวาง 204-385 เซลล/ลบ.ซม. ผูปวย 6 รายไดรับการตรวจระดับไวรัสในเลือด และ 5 ใน 6 รายตรวจ

ไมพบ HIV RNA  ในเลือด ผูปวย 5 รายเคยมีประวัติโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอน พบวาผูปวย 15 ใน 

16 รายมีภูมิตานทานอยูในระดับปองกนัโรคได (มากกวา 0.5 IU/mL) [190] 

2.6.4.2 วัคซีนปองกนัโรคติดเชื้อแบคทีเรีย 

2.6.4.2.1 วัคซีนปองกันโรคติดเชื้อ Streptococcus pneumoniae 

การศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกนัโรคติดเชื้อ Streptococcus pneumoniae  ในแตละ

การศึกษานาํมาเปรียบเทียบกันยาก  เนื่องจากมีความแตกตางกนัระหวาง serotype และ 

immunogenicity ของวัคซีนที่ใชในการศึกษา[158] การศึกษาในยุคกอนที่จะมยีาตานไวรัส 3 ชนิดพบวา 

ผูติดเชื้อ HIV จะมีการตอบสนองตอวัคซนีชนิด polysaccharide ที่ต่ํากวาคนปกติ [191,192] 

Rodriguez-Barradas และคณะพบวาผูปวยที ่CD4 ต่ํากวา 500 เซลล/ลบ.ซม. จะมีการตอบสนองตอ

วัคซีนต่ํากวาผูปวยที่มี CD4 สูงกวา 500 เซลล/ลบ.ซม. อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (รอยละ 24 และ รอย

ละ 75) [193]  Weiss และคณะทําการศึกษาในผูปวยที่เพิ่งติดเชื้อ HIV มาไมนานพบวาการตอบสนอง

ตอวัคซีนเทียบเทาคนปกต[ิ194]   สวน Vandenbruaene และคณะ พบวาไมมีความแตกตางของการ

ตอบสนองตอวัคซีนในแตละระยะของโรค[195]  Glaser และคณะทาํการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีน

ชนิด polysaccharide ในยคุที่มียาตานไวรัสชนิดเดียวคอื AZT  พบวาผูปวยเอดสที่ไดรับ AZT มีการ

ตอบสนองที่ดกีวาผูปวยเอดสที่ไมไดรับยา AZT[196]  Ahmed ทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนชนิด 

conjugated พบวาในคนปกติที่ไมไดติดเชื้อ HIV การตอบสนองตอวคัซีนชนิด conjugated ดีกวาวัคซนี

ชนิด polysaccharide แตในผูติดเชื้อ HIV พบวาไมแตกตางกัน และในผูติดเชื้อ HIV ที่ CD4 มากกวา 

500 เซลล/ลบ.ซม. มีการตอบสนองตอวัคซีนชนิด polysaccharide ไมตางจากคนปกติ[197]  Kroon 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Rodriguez%2DBarradas+MC%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Vandenbruaene+M%22%5BAuthor%5D
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และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวคัซีนชนิด polysaccharide พบวาในผูที่ CD4 ต่ํากวา 200 

เซลล/ลบ.ซม. ต่ํากวาคนปกติอยางมนีัยสาํคัญทางสถิตแิละเมื่อติดตามไประยะยาวจะพบวาที่ 3 ป ผูติด

เชื้อ HIV ที่เคยตอบสนองตอการฉีดวัคซนีจะมีภูมิตานทานตอเชื้อตํ่าลงกวาระดับทีจ่ะปองกนัโรคได

[198] 

Amendola และคณะ ทาํการศึกษาในผูติดเชื้อ HIV ที่มปีระวัติติดยาเสพติดเขาเสนพบวาการตอบสนอง

ตอวัคซีนชนิด polysaccharide ในผูติดเชื้อ HIV ต่ํากวาผูไมติดเชื้อ แตการตอบสนองตอวัคซีนไมขึ้นกับ

จํานวนของ CD4[199]  Kroon และคณะพบวาผูติดเชื้อ HIV มีการตอบสนองตอวัคซีนชนิด conjugated 

ไมดี  แตเมื่อใหวัคซนีชนิด conjugated ตามดวยวัคซีน polysaccharide  การตอบสนองตอวัคซนีจะดี

ขึ้น[200] 

 2Subramaniam และคณะพบวาผูที่รับยาตานไวรัส 3 ชนิดจะมกีารตอบสนองที่ดกีวาตอวัคซีน

ชนิด polysaccharide และการตอบสนองแปรผกผันกบัระดับ HIV RNA ในเลือด[201]  3HRodriguez-

Barradas และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนชนิด polysaccharide ในผูปวยที่รับยาตาน

ไวรัส 3 ชนิดนานอยางนอย 6 เดือน  พบวาผูปวยที่ CD4 นอยกวา 200 เซลล/ลบ.ซม. ตอบสนองตอ

วัคซีนไมดีเมื่อเทียบกับผูที ่CD4 มากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.[202]  Falco และคณะทําการศึกษาใน

ผูปวยที่รับยาตานไวรัส 3 ชนิดและตรวจไมพบ HIV RNA ในเลือด (นอยกวา 50 copies/มล.)  พบวาการ

ตอบสนองตอวัคซีนชนิด polysaccharide ไมแตกตางจากคนปกติ โดยการตอบสนองตอวัคซีนนี้ไม

สัมพันธกับระดับ CD4 กอนฉีดวัคซีน หรือ CD4 ที่เคยต่าํที่สุด (nadir CD4) [203] 

2.6.4.2.2 วัคซีนปองกันโรคติดเชื้อ Haemophilus influenzae 

 4HSteinhoff และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีน Haemophilus influenzae type b 

ชนิด polysaccharide เทียบกับชนิด conjugated ในคนปกติ ผูติดเชือ้ HIV ระยะไมมีอาการ ผูตดิเชื้อ 

HIV ระยะมีอาการ และผูปวยเอดส ในปคศ.1991 พบวาในคนปกติ  ผูติดเชื้อ HIVระยะไมมีอาการ  และ

ผูติดเชื้อ HIV ระยะมีอาการมีการตอบสนองตอวัคซีนชนิด conjugated ดีกวาชนิด polysaccharide แต

ในผูปวยเอดสจะมีการตอบสนองตอวัคซนีชนิด polysaccharide ดีกวา และในผูตดิเชื้อ HIV การ

ตอบสนองตอวัคซีนแปรตามระดับ CD4 ในเลือด [204] Weiss และคณะพบวาการตอบสนองตอวัคซีน 

Haemophilus influenzae type b ชนิด conjugated ในผูที่เพิ่งติดเชือ้ HIV ไมแตกตางจากคนปกติ 

[194]   Kroon และคณะพบวาผูปวยที่มี CD4 นอยกวา 100 เซลล/ลบ.ซม. จะมกีารตอบสนองที่ไมดีตอ 

Haemophilus influenzae type b ชนิด conjugated[205]  5HDe Sousa dos Santos และคณะ
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ทําการศึกษาเทียบการตอบสนองตอวัคซนีชนิด conjugated ในยุคที่มียาตานไวรสั 3 ชนิด พบวาการ

ตอบสนองตอวัคซีนในผูติดเชื้อ HIV ยังต่าํกวาคนปกต[ิ206] 

2.6.4.2.3 วัคซีนปองกันโรคบาดทะยัก 

 การตอบสนองตอการฉีดวัคซีนแบบกระตุน (Booster immunization) ไมมีความแตกตางกนั

ระหวางผูติดเชื้อ HIV แบบไมมีอาการกับคนปกต[ิ207,208] แตในผูปวยเอดสการตอบสนองตอวัคซีนจะ

ลดลง[157,208,209] Talesnik และคณะทําการศึกษาในผูติดเชื้อ HIV พบวามีการตอบสนองเพยีงรอย

ละ 23 และที ่1 ปหลังจากฉดีวัคซีนระดับภูมิคุมกันจะต่าํกวาระดับปองกนัโรค[210] แต Janoff และ

คณะพบวาการตอบสนองตอวัคซีนปองกนัโรคบาดทะยกัเทากับรอยละ 80-100 และไมแปรตามระดับ

ภูมิคุมกันของผูปวย[208] 
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บทที่ 3 
 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 
 

3.1 รูปแบบการวิจัย (research design) 
 เปนการศึกษาเชิงพรรณนา (descriptive study) 

 

3.2 ระเบียบวิธีวิจัย (research methodology) 
 
3.2.1 ประชากร (population) 
ประชากรเปาหมาย  (target population) 

ผูปวยเอดสที่ไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัสอยางสม่าํเสมอ และมีการตอบสนองตอการรักษา

โดยวัดจาก HIV RNA อยูในระดับที่ตรวจไมพบ (นอยกวา 50 copies/มล) 

ประชากรที่ใชในการศึกษา (study population) 

             ประชากรเปาหมายทุกคนทีย่ินดเีขารวมโครงการหลังจากไดรับคําอธิบายรายละเอยีดของ

โครงการแลว (consecutive sampling) โดยผูปวยทั้งหมดเปนผูปวยนอกของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ  

ซึ่งจะมีลกัษณะใกลเคียงกับผูปวยเอดสโดยทั่วไปของประเทศไทย  ทัง้ลักษณะการกระจายของอายุ  เพศ 

การรักษาที่ไดรับ  

 
3.2.2 กฏเกณฑการคัดเลือกเขามาศกึษา (inclusion criteria) 
1.อายุ 21-45  ป  ไมจํากัดเพศ 

2.ไดรับการรักษาดวย highly active antiretroviral therapy อยางสม่าํเสมอ อยางนอย 3 เดือน 

3. HBsAg, anti-HBs  และ anti-HBc ใหผลลบ 

4.ตรวจไมพบ HIV RNA ในเลือด (นอยกวา 50 copies/มล.) กอนไดรับวัคซีนไมเกิน 1 เดือน 

5. CD4  cells อยูในชวง 100-500 เซลล/ลบ.ซม. 

6.เปนผูยนิยอมเขารวมการศึกษาโดยลงชือ่เปนลายลักษณอักษร 
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3.2.3 กฏเกณฑการตัดชือ่ออกจากการศึกษา (exclusion criteria) 
1.มีประวัติแพวัคซีนใดๆ ในอดีต ตรวจสอบโดยใชวิธกีารสอบถามและดูจากบัตรผูปวยนอก (OPD card) 

2.มีโรคประจําตัวอื่นที่อาจทาํใหการตอบสนองตอวัคซนีต่ํากวาปกติ เชน เบาหวาน โรคไต โรคตับแข็ง  

ตรวจสอบโดยใชวิธีการสอบถามและดูจากบัตรผูปวยนอก และการตรวจทางหองปฎิบัติการ 

3.พบวามหีรือสงสัยวามีภาวะความเจ็บปวย หรือติดเชื้อแทรกซอนใดๆ ในชวงกอนเขารับการศึกษา

ภายใน 4 สัปดาห โดยใชวิธซีักประวัติ ตรวจรางกาย และบันทึกที่มีในบัตรผูปวยนอก 

4.มีประวัติผาตัดมาม 

5.ผูปวยที่ใชยาที่มีผลตอภูมคิุมกันของรางกายในชวง 6 เดือนกอนการศึกษา 

6.มีประวัติไดรับวัคซีนตับอักเสบบีมากอน 

7.หญิงมีครรภและใหนมบุตร 

 
3.3 การสังเกตและการวัด (observation and measurement) 
 การตรวจวัดระดับการตอบสนองตอวัคซนีทาํโดยการวดัคา anti-HBs ที่ 1 เดือนหลังจากวัคซนี

เข็มสุดทาย  โดยระดับ anti_HBs ที่ถือวาอยูในระดับปองกันโรคได คือ มากกวา 10 IU/ลิตร 

 การตรวจวัดระดับ anti-HBs ทําโดยวิธ ีelectrochemiluminescence immunoassay(Elecsys® 

1010/2010/MODULAR ANYALYTICS E170 ของบริษัท Roche diagnostics, ประเทศ

สวิตเซอรแลนด) 

 การตรวจวัดระดับ HIV RNA ทําโดยวิธ ีpolymerase chain reaction (AMPLICOR HIV-1 

MONITOR® ของบริษัท Roche Molecular Diagnostics, ประเทศสวิตเซอรแลนด) 

 การวัดคา CD4 ทําโดยวธิี Flow cytometry[211] 

 
3.4 การควบคุมตัวกวน (confounding factor) 
1.จํากัดอายุใหอยูในชวง 21-45 ป เพราะอายุที่สงูขึ้นเปนปจจัยหนึ่งทีท่ําใหการตอบสนองลดลง อาจมี

ปญหาระดับภูมิคุมกันไมเพยีงพอ โดยเปนผลมาจากอายุของผูปวยเอง 

2.โรครวม เชน เบาหวาน, ตับแข็ง ไตวายเรื้อรัง ตั้งครรภ หรือใหนมบุตรโดยวิธีตัดชื่อออกจากการศกึษา 

3.การใชยาทีม่ีผลตอภูมิคุมกัน ภาวะความเจ็บปวย หรือติดเชื้อกอนการติดวัคซีน โดยวิธี exclusion 
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3.5 การคํานวณขนาดตวัอยาง (sample size estimation) 

                                          N= Zα 
2 pq 

                                                  E2 

 Zα = Z 0.05 = 1.96 (two tail) เมื่อกาํหนดความเชื่อมัน่ที ่95 % 

 P = สัดสวนการตอบสนองของภูมิคุมกันทีถ่ึงระดับปองกนัโรค คือ 0.6[101]      

 E = acceptable error   คิดเปนรอยละ 20 

                                         N= 1.962(0.6)(0.4) 

                                                      0.2 2 

                                            =  23 

              คิด drop out rate ที่ รอยละ20% 

               

                  ดงันัน้  N per group =    N ที่คํานวณได 

                                                   (1- dropout rate) 

                                             =    23/(1-0,2)  =28.75 =29 

ดังนัน้ตองการจํานวนผูปวยที่เขารวมในการศึกษาทั้งหมด 29 คน 

 
3.6 วิธกีารศกึษา (methods)  

1. ถามประวัติ ตรวจรางกาย ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ การตรวจสอบยาที่ไดรับ และ

รวบรวมขอมูลตางๆ ตามแบบบันทกึขอมูล 

2. ผูเขารับการศกึษา ลงชื่อในใบยนิยอมเขารวมการรักษา (inform consent) 

3. ตรวจเลือด anti HBs  anti-HBc  HBsAg และ HIV RNA กอนการฉีดวัคซีน ใชปริมาณเลือด

ประมาณ 5 มล. โดยจะเก็บตัวอยางเลือดไวไมเกิน 1 ป 

4. ฉีดวัคซีน recombinant hepatitis B (Engerix B ®) 20 ไมโครกรัม  Lot No. AHBVA 129 AD 

สําหรับวัคซนีเข็มที่ 1 และ 2 และ Lot No. AHBVB 128 AE สําหรับวัคซีนเข็มที่ 3 ที่กลามเนื้อ

ตนแขนซาย  ในวนัที ่0, 30 และ  180  

5. นัดผูปวยมาตรวจที่ 1 เดือนหลังฉีดวัคซนีแตละเข็ม 

6. สอบถามและบันทกึผลขางเคียงที่เกิดขึ้นจากการฉีดวัคซนีเข็มกอนหนานัน้ 

7. สอบถามเกี่ยวกับการรับประทานยาตานไวรัสวาครบและถูกตองหรือไม 
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8. ตรวจเลือดวัดระดับ anti-HBs, HIV RNA และ CD4 1 คร้ัง  ที่ 1 เดือนหลงัจากวัคซีนเข็มสุดทาย 

ใชปริมาณเลือดประมาณ 5 มล. anti-HBs จะทาํการตรวจภายใน 24 ชั่วโมง โดยผูทําคน

เดียวกนั  โดยจะเก็บตัวอยางเลือดไวไมเกนิ 1 ป 

 
3.7 การเก็บรวบรวมขอมลู (data collection) 

ขอมูลทั้งหมด ประวัติ ตรวจรางกาย ผลเลือดตางๆ จะไดรับการลงบนัทกึในแบบเก็บขอมูลดัง

ภาคผนวก  โดยผูทําการวิจัยเปนผูรวบรวม   

 
3.8 การวิเคราะหขอมลู (data analysis) 
1. อัตราการตอบสนองของภูมิคุมกันที่เกดิขึ้นเมื่อ 1 เดอืนหลงัจากไดรับวัคซีนครบ  

2. ดูความสัมพันธของอัตราการตอบสนองตอวัคซีนกับปจจัยตางๆ  เชน อายุ, ระดบั CD4 , และ

ระยะเวลาที่รักษาดวยยาตานไวรัส 

3. การคํานวณทางสถิติใชโปรแกรม SPSS for window version 13.0  โดยใชวิธี chi-square สําหรับ

ขอมูลเชิงคุณภาพ  และ Mann-whitney U test สําหรับขอมูลเชิงปริมาณ 

 
3.9 ปญหาทางจริยธรรม (ethical considerations) 
1.ผูปวยตองไดรับการฉีดวัคซีน ซึ่งทาํใหตองเสี่ยงกับผลขางเคียงที่เกิดขึ้น เชน ไขต่ําๆ ปวดบวมบรเิวณที่

ฉีด ซึ่งอาจเกดิขึ้นได วิธีแกไข คือ ใหความรูแกผูเขารวมการศึกษา ใหทราบถงึผลขางเคียงที่อาจเกดิขึ้น 

รวมทัง้ใหยาแกไขหรือบรรเทาปวด เพื่อเตรียมไวในกรณีที่เกิดอาการ และใหเบอรโทรศัพทที่ผูเขารวม

การศึกษาสามารถติดตอไดตลอด 24 ชั่วโมง 

2.ตองตรวจเลอืดเพิ่มข้ึนโดยผูปวยไมไดเสียคาใชจายเพิม่ข้ึน 

3.การใหวัคซนีตับอักเสบบใีนผูปวยเอดสเปนสวนหนึง่ของแนวทางการดูแลรักษาผูปวยอยูแลว งานวิจัย

นี้จึงนาจะเปนผลดีตอผูที่เขารวมทาํการศึกษามากกวาจะเปนผลเสีย 

4.ไดรับความยินยอมเปนลายลักษณอักษร 
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3.10 อุปสรรคที่อาจเกิดขึน้ระหวางวจิยัและมาตรการในการแกไข (obstacles and strategies to 
solve the problems) 
 1.กรณีที่ฉีดวคัซีนไมตรงวนันัด แกไขโดยโทรศัพทแจงเตอืนลวงหนา ตดิตามและเลื่อนวนัฉีด 

และวัดระดับภูมิคุมกันภายหลังจากฉีดวคัซีนเข็มสุดทาย 1 เดือน ในกรณีที่ผูปวยไมสามารถมาตรงตาม

วันที่นัดฉีดวัคซีนได โดยไมเกิน 1 สัปดาหจากวนัที่นัดฉดีจริง 

 2.กรณีที่ฉีดวคัซีนไมครบ 3 เข็ม ไมวากรณีใดๆ จะติดตามผูปวยมาวัดระดับภูมิคุมกันอยางนอย 

1 คร้ัง เพื่อดูการตอบสนองตอภูมิคุมกัน 

 
3.11 การบรหิารงานวิจยัและตารางการปฏิบัติงาน (administration & time schedule) 

2547 2548 2549 การดําเนินงาน 

10 11 12 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 1 2 3 4 

1.ศึกษาเตรียม

งาน 

* * *                 

2.รวบรวมขอมูล    * * * * * * * * * * * *     

3.วิเคราะหขอมูล             * * * *    

4.สรุปและเขียน

รายงาน 

                * * * 

5.รายงานผล                   * 
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3.12 งบประมาณ(budget) 
หมวดคาใชสอย 

คาตรวจเลือด                                                                                            

       คาตรวจ  anti-HBs, HBsAg, anti-HBc   กอนฉีดวคัซีน       450 บาท x 29 คน =   13,050 บาท 

       คาตรวจ  anti-HBs หลังฉีดวัคซีน                                                     150x29  =     4,350 บาท 

       คาตรวจ  HIV RNA                                                                 2x 2000 x 29 = 116,000 บาท 

       คาตรวจ CD4                                                                         2x   400 x 29 =   23,200 บาท 

หมวดคาวัสดุ 

recombinant hepatitis B vaccine ราคา 340 บาท/คร้ัง = 340x3x29 =                     29,580 บาท 

คากระบอกฉดียา และเข็มฉีดยา คร้ังละ 6 บาท   x3 x29                                                 522  บาท 

หมวดเบ็ดเตลด็                                                                                                             500  บาท 

คาตอบแทนในการมาเจาะเลือดแกผูเขารวมโครงการ คนละ 200 บาท 200x29 =           5,800  บาท 
   รวม                                                                                            192,502  บาท 
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บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 

 

 ผูปวยเอดสจากคลินิกผูปวยนอก โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ที่มีคุณสมบัติตามเกณฑการวิจยัและ

สนใจเขารวมการศึกษา  จํานวนทั้งสิน้ 29 ราย  โดยเริ่มต้ังแตเดือนมกราคม พศ. 2548 ถึงเดือน

กรกฎาคม พศ. 2548  มีผูปวย 1 รายที่ออกจากการศึกษากอนไดรับวัคซีนเข็มที่ 2 เนื่องจากเกิด 

recurrent deep vein thrombosis และตองรับยาปองกนัการแข็งตวัของเลือด ผูปวยรายอืน่ๆ มาฉีด

วัคซีนครบตามกําหนด  คือ วนัที ่0, 30 และ 180  และตรวจเลือดที ่ 30 วนัหลงัฉดีวัคซีนครบ ผูปวยทุก

คนรับประทานยาตานไวรัสครบ 

 
 4.1 ขอมูลพืน้ฐานของผูปวย ( ตารางที่ 4.1,4.2 และ 4.3) 
 ผูปวยเอดสที่รับการฉีดวัคซนีครบมีจํานวน 28 ราย เปนผูปวยชายจาํนวน 11    ราย    คิดเปน

รอยละ 39.3  ผูปวยหญิง  17  ราย  คิดเปนรอยละ 60.7   อัตราสวนของชายตอหญงิเทากับ 1:1.54 

 ผูที่เขารวมโครงการมีอายุเฉลี่ย (mean) 33.86 ป คามัธยฐาน (median) 35 ป โดยอยูในชวง

ตั้งแตอายุ  24 ถึง 44 ป 

 คาเฉลี่ย (mean) ของ CD4 เทากับ 331 เซลล/ลบ.ซม.  คามัธยฐาน (median) เทากับ 324 

เซลล/ลบ.ซม.    โดยอยูในชวง 126 – 500 เซลล/ลบ.ซม. 

  ระยะเวลาตั้งแตเร่ิมยาตานไวรัสจนกระทั่งไดรับวัคซีนเฉลี่ย  (mean) 19.6 เดือน    คามัธยฐาน  

(median) 18 เดือน  โดยอยูในชวง 3 -50 เดือน 

 ผูปวยจาํนวน 10  (รอยละ 35.7) ราย เคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอน โดยมีผูปวย 2 รายที่มี

โรคติดเชื้อมากกวา  1 ชนดิ โรคติดเชื้อที่พบ  ไดแก mycobacterial infection 7 ราย  disseminated 

fungal infection 2 ราย  และ cytomegalovirus 2 ราย  ผูปวย 1 ราย ที่ anti-HCV ใหผลบวก และมี

ผูปวยหนึง่รายที่มีประวัต ิcervical intraepithelial neoplasia  

ผูปวย 17 ราย (รอยละ 60.7) ไดรับยาตานไวรัสเปนสูตรที่ม ีefavirenz  เปนสวนประกอบ ผูปวย 

10 ราย (รอยละ 35.7) ไดรับยาตานไวรัสที่มี nevirapine เปนสวนประกอบ โดยในจํานวนนี้ 7 รายใชยา 
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GPOvir (3TC, D4T และ nevirapine) และอีก 3 รายใช nevirapine รวมกับยาอ่ืน  และผูปวย 1 ราย 

(รอยละ 3.5) ไดรับยาในกลุม protease inhibitor เปนสวนประกอบซึ่งเปนยาสูตรที่ 2 ของผูปวยรายนี ้

 

ตารางที่ 4.1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย 28 ราย 

 คาเฉลี่ย (พิสัย) 

อาย ุ(ป) 

Body mass index (กิโลกรัม/ม2) 

คา CD4 ที่เคยต่ําที่สุด  (เซลล/ลบ.ซม.) 

Absolute CD4 กอนไดรับวคัซีน (เซลล/ลบ.ซม.) 

รอยละ CD4  กอนไดรับวัคซนี 

ระยะเวลาตั้งแตรับยาตานไวรัสจนกระทัง่ไดรับวัคซีน (เดอืน) 

Absolute CD4 หลังไดรับวคัซีน (เซลล/ลบ.ซม.) 

รอยละ CD4 หลังไดรับวัคซนี 

จํานวน CD4 ที่เพิม่ข้ึนหลังไดรับวัคซีน (เซลล/ลบ.ซม.) 

รอยละCD4 ทีเ่พิ่มข้ึนหลังไดรับวัคซีน 

33.86+5.681 (24-44) 

20.91+2.772 (16.98-29.97) 

110.04+73.488 (12-271) 

331+124.562 (126-500) 

15.28+5.579 (7-27) 

19.64+12.181 (3-50) 

429.25+157.022 (182-857) 

19.46+6.454 (7-30) 

98.25+102.85 (-75-384) 

1.17+2.543 (-6-5) 

 

 

ตารางที่ 4.2 ประวัติโรคติดเชื้อฉวยโอกาสในอดีต 

โรคติดเชื้อฉวยโอกาส จํานวนผูปวย  (คน,รอยละ) 

Mycobacterial infection 

Disseminated fungal infection 

Mycobacterial infection และ cytomegalovirus disease 

Cervical intraepithelial neoplasia 

รวม 

5 (17.86) 

2 (7.14) 

2 (7.14) 

1 (3.57) 

10 
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ตารางที่ 4.3 จํานวนผูปวยทีรั่บยาตานไวรัสในแตละสูตร 

สูตรยาตานไวรัส จํานวนผูปวย (รอยละ) 

สูตรยาตานไวรัสที่มี efavirenz 

GPOvir* 

สูตรยาตานไวรัสอ่ืนที่ม ีnevirapine  

สูตรยาตานไวรัสที่มี protease inhibitor 

17 (60.7) 

7 (25.0) 

3 (10.7) 

1 (3.6) 

* GPOvir ไดแกยารวมที่ประกอบดวยยา 3 ชนิด ไดแก D4T, 3TC และ nevirapine 

 
4.2 การตอบสนองตอยาตานไวรสั (ตารางที ่4.1) 
 ผูปวยทุกคนมคีา HIV RNA นอยกวา 50 copies/มล. ทั้งกอนไดรับวคัซีนและทีห่นึง่เดือนหลัง

ไดรับวัคซีนครบ  มีคาเฉลี่ย (mean) ของ CD4 ภายหลงัการฉีดวัคซนีเทากับ 429.25  เซลล/มล คามัธย

ฐาน (median) เทากับ 422.5 เซลล/ลบ.ซม.  โดยอยูในชวง 182 -857 เซลล/ลบ.ซม. 

ผูปวยมีจาํนวน CD4 เพิ่มข้ึนเฉลี่ย (mean)  98.25  เซลล/ลบ.ซม. คามัธยฐาน (median) 81  

เซลล/มล โดยอยูในชวง – 75 – 384 เซลล/ลบ.ซม. 

 
4.3 การตอบสนองตอการใหวัคซีน (ตารางที่ 4.4, 4.5, 4.6 ,4.7,4.8, 4.9, 4.10, 4.11, 4.12, 
4.13,4.14  และ 4.15) 

มีผูปวยตอบสนองตอการใหวัคซีน (anti-HBs >10 IU/ลิตร) จํานวน 20 ราย  คดิเปนรอยละ 

71.4  โดยแบงเปนผูปวยทีม่ีระดับ anti-HBs มากกวา 100 IU/ลิตร จํานวน 16 ราย ผูปวยทีม่ีระดับ anti-

HBs อยูระหวาง 10 ถึง 100 IU/ลิตร จาํนวน 4 ราย และ anti-HBs นอยกวา 10 IU/ลิตร หรือไม

ตอบสนองตอวัคซีน จํานวน 8 ราย   

ถาแบงตามเพศของผูปวยจะพบวาผูปวยชายตอบสนอง 7 ราย ใน 11 ราย คิดเปนรอยละ 63.64 

ผูปวยหญิงตอบสนอง 13 ราย ใน 17 ราย คิดเปนรอยละ 76.47 ซึ่งไมแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญทาง

สถิติ (p = 0.671) 

เมื่อจําแนกผูปวยตามจํานวน CD4 กอนไดรับวัคซีน (ตารางที่ 4.3) พบวา ผูปวยทีม่ี CD4 นอย

กวา 350 เซลล/ลบ.ซม. มจีาํนวน 15 ราย ตอบสนอง 9 ราย (รอยละ 60) ไมตอบสนอง 6 ราย (รอยละ 

40) ผูปวยที่ม ีCD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม.   มีจาํนวน 13 ราย ตอบสนอง 11 ราย (รอยละ 85) ไม

ตอบสนอง 2 ราย (รอยละ15) ไมพบความแตกตางอยางมีนยัสําคญัทางสถิติระหวางทั้ง 2 กลุม (p= 
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0.221) ผูปวย 2 รายที่ม ีCD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม.  แตไมตอบสนองตอวคัซีน คือ ผูปวยรายที่ 1 

และ รายที่ 8 ตามตารางที ่4.9 ผูปวยทัง้ 2 รายเปนผูปวยหญงิ เคยมปีระวัติเปนโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมา

กอน โดยรายที่ 1 อายุ 44 ป เคยมีประวตัิเปน CMV retinitis และรายที ่8 อายุ 37 ป เคยเปน cervical 

intraepithelial hyperplasia และไดทําการรักษาหายแลว และผูปวยทัง้ 2 คนไดรับยาตานไวรัสเปน 

GPOvir ซึ่งประกอบดวย D4T 3TC และ  nevirapine  ผูปวยที ่ 1 มจีํานวน CD4 กอนฉีดวัคซนีเทากบั 

395 เซลล/ลบ.ซม.  (รอยละ 15)  หลังฉีดวัคซีน 507 เซลล/ลบ.ซม. (รอยละ 17)  สวนผูปวยรายที่ 8 มี 

CD4 กอนไดรับวัคซีนเทากบั 316 (รอยละ 16) หลังฉีดวัคซีน  338 (รอยละ 16)  

 

ตารางที่ 4.4 การตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคไวรัสตับอักเสบบีจํานวน 28 ราย 

ระดับภูมิคุมกัน IU/ลิตร จํานวนผูปวย, ราย (รอยละ) 

< 10 

10-100 

>100 

8 (28.57) 

4 (14.29) 

16 (57.14) 

 

ตารางที่ 4.5  การตอบสนองตอวัคซีนแบงตามจํานวน CD4 กอนไดรับวัคซีน(1) 

CD4 (เซลล/ลบ.ซม.) ตอบสนอง (N=20), รอยละ ไมตอบสนอง(N=8), รอยละ รวม (ราย) 

< 350 

> 350 

9 (60) 

11 (85) 

6 (40) 

2 (15) 

15 

13 

 

ตารางที่ 4.6  การตอบสนองตอวัคซีนแบงตามจํานวน CD4 กอนไดรับวัคซีน(2) 

CD4 (เซลล/ลบ.ซม.) จํานวนผูปวย (คน)  จํานวนผูตอบสนอง (รอยละ) 

>200 

>350 

>400 

24 

13 

10 

18 (75) 

11 (85) 

9 (90) 

 

เมื่อจําแนกผูปวยตามรอยละของ CD4 เมื่อเทียบกับ lymphocyte ทัง้หมดกอนฉีดวัคซีน (ตาราง

ที่ 4.7) พบวา ผูปวยที่มีรอยละของ CD4 นอยกวาหรือเทากับรอยละ 15 มีจํานวน 14 ราย มีการ
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ตอบสนองตอวัคซีน 9 ราย (รอยละ 64.3) ไมตอบสนอง 5 ราย (รอยละ 35.7) ผูปวยทีม่ี CD4 มากกวา

รอยละ 15 มีจํานวน 14 ราย มีการตอบสนองตอวัคซีน 11 ราย (รอยละ 78.6) ไมตอบสนอง 3 ราย (รอย

ละ 21.4) โดยการตอบสนองตอวัคซีนของทัง้ 2 กลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ (p 

=0.678) ผูปวยที่มCีD4 มากกวารอยละ 15 ของ lymphocyte ทั้งหมด แตไมตอบสนองตอวัคซีนไดแก

ผูปวยรายที่ 1 รายที่ 3 และรายที่ 8 ตามตารางที่ 4.9 โดยผูปวยรายที่ 3 เปนผูชายอายุ 27 ป มีประวัติใช

ยาเสพติดเขาเสนเลือดดําในอดีตและเลิกมานานกวา 5 ป ไมเคยมโีรคติดเชื้อฉวยโอกาสที่สาํคัญมากอน 

ไดรับยาตานไวรัส 3 ตัว คือ AZT 3TC และ nevirapine มานาน 44 เดือน  จํานวน CD4 กอนฉีดวัคซีน

เทากับ 326 เซลล/ลบ.ซม. (รอยละ 22) จํานวน CD4 หลังฉดีวัคซนีเทากบั 376 เซลล/ลบ.ซม. (รอยละ 

24)  ผูปวยทั้ง 2 รายทีเ่คยเปน cytomegalovirus disease ไมมีผูใดตอบสนองตอวคัซีน 

 

ตารางที่ 4.7  การตอบสนองตอวัคซีนแบงตามรอยละของ CD4 เมื่อเทยีบกับ lymphocyte ทัง้หมด กอน

ไดรับวัคซีน 

CD4(รอยละเมื่อเทียบกับ

lymphocyte ทั้งหมด 

ตอบสนอง (N=20), 

รอยละ 

ไมตอบสนอง (N=8),    

รอยละ 

รวม (ราย) 

<15 9   (64.3) 5 (35.7) 14 

>15 11 (78.6) 3(21.4) 14 
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ตารางที่ 4.8 รายละเอยีดของผูปวยที่ตอบสนองตอวัคซนีจํานวน 20 ราย 

ผูปวย

รายที ่

เพศ อาย ุ

(ป) 

ประวัติโรคติดเชื้อ 

ฉวยโอกาสในอดีต 

ยาตานไวรัส ระยะเวลาที่รับ

ยาตานไวรัส 

(เดือน) 

CD4กอนฉีดวคัซีน

เซลล/มล 

(%) 

CD4หลงัฉีดวคัซีน

เซลล/ม 

(%) 

CD4ที่เพิ่มขึ้น 

เซลล/มล 

(%) 

1 

   2 

   3 

4 

   5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

 

หญิง 

หญิง 

ชาย 

หญิง 

ชาย 

หญิง 

ชาย 

ชาย 

หญิง 

ชาย 

หญิง 

ชาย 

28 

26 

35 

43 

38 

32 

28 

40 

29 

35 

33 

35 

- 

- 

Cryptococemia 

- 

- 

Mycobacterial 

- 

Mycobacterial 

- 

Mycobacterial 

- 

- 

AZT/3TC/efavirenz 

GPOvir* 

D4T/3TC/efavirenz 

GPOvir* 

D4T/3TC/efavirenz 

GPOvir* 

D4T/3TC/efavirenz 

D4T/3TC/efavirenz 

AZT/3TC/nevirapine 

AZT/3TC/efavirenz 

AZT/3TC/efavirenz 

D4T/3TC/efavirenz 

 

26 

3 

11 

14 

33 

23 

6 

7 

18 

27 

26 

27 

392 (21) 

151(7) 

169 (9) 

484(16) 

500 (20) 

294 (15) 

208(13) 

454 (19) 

454 (21) 

434 (16) 

402 (16) 

253(15) 

399 (20) 

239(9) 

265 (9) 

479(21) 

482 (20) 

678 (20) 

294(16) 

585 (23) 

530 (23) 

501 (17) 

521 (14) 

397(17) 

7 (-1) 

88(2) 

96 (0) 

-5(5) 

-18 (0) 

384 (5) 

86(3) 

131 (4) 

76 (2) 

67(1) 

119 (-2) 

144(2) 

* ประกอบดวย D4T, 3TC และ nevirapine ผลิตโดยองคการเภสัชกรรมแหงประเทศไทย 
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ตารางที่ 4.8 (ตอ) รายละเอยีดของผูปวยที่ตอบสนองตอวัคซีนจาํนวน 20 ราย 

ผูปวย

รายที ่

เพศ อาย ุ

(ป) 

ประวัติโรคติดเชื้อ 

ฉวยโอกาสในอดีต 

ยาตานไวรัส ระยะเวลาที่รับ

ยาตานไวรัส 

(เดือน) 

CD4กอนฉีดวคัซีน

เซลล/มล 

(%) 

CD4หลงัฉีดวคัซีน

เซลล/ม 

(%) 

CD4ที่เพิ่มขึ้น 

เซลล/มล 

(%) 

13 

   14 

   15 

16 

   17 

18 

19 

20 

 

หญิง 

หญิง 

หญิง 

หญิง 

ชาย 

หญิง 

หญิง 

หญิง 

38 

29 

28 

40 

24 

36 

25 

40 

Cryptococcosis 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

- 

D4T/3TC/efavirenz 

D4T/3TC/efavirenz 

AZT/3TC/efavirenz 

GPOvir* 

AZT/DDI/efavirenz 

AZT/3TC/efavirenz 

D4T/3TC/efavirenz 

AZT/DDI/efavirenz 

27 

8 

12 

32 

20 

12 

37 

50 

371 (13) 

500(22) 

221 (8) 

457(12) 

360 (24) 

205 (9) 

497(27) 

322 (20) 

456 (15) 

857(23) 

297 (10) 

661(17) 

285 (18) 

394 (11) 

573(30) 

446 (21) 

185 (2) 

357(1) 

76 (2) 

204(5) 

-75 (-6) 

189 (2) 

76(3) 

124 (1) 

* ประกอบดวย D4T, 3TC และ nevirapine ผลิตโดยองคการเภสัชกรรมแหงประเทศไทย 
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ตารางที่ 4.9 รายละเอยีดของผูปวยที่ไมตอบสนองตอวคัซีนจํานวน 8 ราย 

 

ผูปวย

รายที ่

เพศ อาย ุ

(ป) 

ประวัติโรคติดเชื้อ 

ฉวยโอกาสในอดีต 

ยาตานไวรัส ระยะเวลาที่รับ

ยาตานไวรัส 

(เดือน) 

CD4กอนฉีดวคัซีน

เซลล/มล 

(%) 

CD4หลงัฉีดวคัซีน

เซลล/ม 

(%) 

CD4ที่เพิ่มขึ้น 

เซลล/มล 

(%) 

1 

 

2 

 

3 

4 

 

5 

6 

7 

8 

หญิง 

 

ชาย 

 

ชาย 

หญิง 

 

ชาย 

หญิง 

ชาย 

หญิง 

44 

 

30 

 

27 

33 

 

38 

40 

40 

37 

Mycobacterial 

Cytomegalovirus 

Mycobacterial 

Cytomegalovirus 

- 

- 

 

- 

Mycobacterial 

Mycobacterial 

Cervical 

intraepithelial 

neoplasia 

GPOvir* 

 

D4T/3TC/efavirenz 

 

AZT/3TC/nevirapine 

AZT/3TC/ 

indinavir/ritonavir 

GPOvir* 

D4T/3TC/efavirenz 

GPOvir* 

AZT/3TC/nevirapine 

14 

 

12 

 

44 

4 

 

23 

18 

8 

8 

395 (15) 

 

126 (7) 

 

326 (22) 

207 (9) 

 

203 (10) 

497 (19) 

170 (9) 

316 (16) 

507 (17) 

 

182 (7) 

 

376 (24) 

224 (11) 

 

275 (10) 

456 (15) 

273 (7) 

338 (16) 

161 (2) 

 

56 (0) 

 

50 (2) 

17 (2) 

 

72 (0) 

-41 (-4) 

103 (-2) 

22 (0) 

* ประกอบดวย D4T, 3TC และ nevirapine ผลิตโดยองคการเภสัชกรรมแหงประเทศไทย 
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ตารางที่ 4.10 การตอบสนองตอวัคซีนแบงจํานวน CD4 ที่เพิม่ข้ึน 

จํานวน CD4 ที่เพิ่มข้ึน 

(เซลล/ลบ.ซม.) 

ตอบสนอง (N=20),  

รอยละ 

ไมตอบสนอง (N=8), 

รอยละ 

รวม (ราย) 

> 25 

> 50 

>100 

> 150 

> 200 

16(76.19) 

12 (80) 

9 (81.82) 

5 (83.33) 

3 (100) 

5 (23.8) 

3 (20) 

2 (18.18) 

1 (16.67) 

0 

21 

15 

11 

6 

3 

 

 เมื่อแบงการตอบสนองตอวคัซีนตามจาํนวน CD4 ที่เพิม่ข้ึน (ตารางที่ 4.10) จะพบวาผูปวยที่มี

จํานวน CD4 เพิ่มข้ึนมากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.มีจํานวน 3 ราย ทุกรายตอบสนองตอวัคซีน ผูปวยทีม่ี

จํานวน CD4 เพิ่มข้ึนมากกวา 150 เซลล/ลบ.ซม.มีจํานวน  6 ราย  ตอบสนอง 5 ราย (รอยละ 83.33) ไม

ตอบสนอง 1 ราย คือผูปวยรายที่ 1 ตามตารางที่ 4.9 ผูปวยที่มีจํานวน CD4 เพิ่มข้ึนมากกวา 100 เซลล/

ลบ.ซม. มีจํานวน 11 ราย ตอบสนอง 9 ราย ผูปวยที่ไมตอบสนองตอวัคซีน คือ ผูปวยรายที่ 1 และรายที ่

7 ตามตารางที่ 4.9 ทั้งสองรายมีประวัตเิคยเปนโรคตดิเชื้อฉวยโอกาสมากอน  ผูปวยที่จํานวน CD4 

เพิ่มข้ึนมากกวา 50 เซลล/ลบ.ซม.) มีจํานวน 15 ราย ตอบสนองตอวคัซีน 12 ราย (รอยละ 80)   

 

ตารางที่ 4.11 การตอบสนองตอวัคซีนแบงตามระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส 

ระยะเวลา (เดือน) ตอบสนอง (N=20),  

รอยละ 

ไมตอบสนอง (N=8), 

รอยละ 

รวม (ราย) 

< 12  

> 12  

7 (63.64) 

13 (76.47) 

4 (36.36) 

4 (23.53) 

11 

17 

  

เมื่อแบงการตอบสนองตอวคัซีนตามระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส (ตารางที่ 4.11) พบวาผูปวยที่

รับยามานอยกวาหรือเทากบั 12 เดือน มีจํานวน 11 ราย ตอบสนองตอวัคซีน 7 ราย (รอยละ 63.64)  

ผูปวยที่รับยามานานกวา 12 เดือน มีจาํนวน 17 ราย ตอบสนองตอวคัซีน 13 ราย (รอยละ 76.47) ซึ่งทัง้ 

2 กลุมไมตางกันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ (p=0.671) 
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ตารางที่ 4.12 เปรียบเทยีบผูปวยที่ไดรับและไมไดรับยา efavirenz 

ตัวแปร กลุมที่ไดรับยา 

efavirenz 

(N=17) 

กลุมที่ไมไดรับยา 

efavirenz (N=11) 

p value 

การตอบสนองตอวัคซีน, จํานวน (รอยละ) 15  (88.23%) 5 (45.45%) 0.030 

ระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส (เดือน) 21.12+12.098 17.36+12.532 0.370 

จํานวน CD4 ที่เคยต่ําที่สุด (เซลล/มล) 113.06+75.838 105+73.073 0.792 

จํานวน CD4 กอนฉีดวัคซนี (เซลล/มล) 

รอยละ CD4 กอนฉีดวัคซนี 

341.82+129.113 

16.35+5.894 

314.27+121.298 

13.82+4.916 

0.480 

0.299 

จํานวน CD4 หลังฉีดวัคซนี (เซลล/มล) 

รอยละ CD4 หลังฉีดวัคซนี 

434.71+156.793 

16.82+5.822 

416.36+164.353 

16.82+7.380 

0.724 

0.555 

จํานวน CD4 หลังฉีดวัคซนี (เซลล/มล) 

รอยละ CD4 หลังฉีดวัคซนี 

92.882+100.509 

0.470+2.577 

106.546+110.785 

14.45+2.256 

0.738 

0.092 

 

เมื่อจําแนกผูปวยเปนกลุมผูปวยที่ไดรับยา efavirenz และกลุมผูปวยที่ไมไดรับยา efavirenz 

(ตารางที ่ 4.12) จะพบวา กลุมผูปวยที่ไดรับยา efavirenz มีจํานวน 17 คน ตอบสนองตอวัคซนี 15 คน 

คิดเปน 88.23 % และกลุมที่ไมไดรับยา efavirenz มีจาํนวน 11 คน ตอบสนองตอวัคซีน 5 คน คิดเปน 

45.45 % ซึ่งการตอบสนองของทัง้สองกลุมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ (p=0.030)  

โดยผูปวยกลุมที่ไดรับยา efavirenz มีแนวโนมที่จะไดรับยามานานกวา โดยคาเฉลี่ยของระยะเวลาที่รับ

ยาตานไวรัสของกลุม efavirenz เทากับ 21.12 เดือน  สวนกลุมที่ไมไดรับยา efavirenz เทากับ 17.36 

เดือน แตไมมนีัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.370)  
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ตารางที่ 4.13 เปรียบเทยีบกลุมที่ตอบสนองตอการใหวัคซีนกับกลุมที่ไมตอบสนองตอการใหวัคซนี 

คาเปรียบเทยีบ กลุมที่ตอบสนอง 

(N=20) 

กลุมที่ไมตอบสนอง 

(N=8) 

p value 

อายุเฉลี่ย (ป) 

เพศชาย (จํานวน, %) 

Body mass index 

CD4 ที่เคยต่ําที่สุด (nadir CD4) 

(เซลล/ลบ.ซม.) 

CD4 กอนฉีดวัคซีน (เซลล/ลบ.ซม.) 

CD4 % กอนฉีดวัคซีน 

CD4 หลังฉีดวคัซีน  (เซลล/ลบ.ซม.) 

CD4 % หลังฉดีวัคซีน 

จํานวน CD4ที่เพิม่ข้ึน(เซลล/ลบ.ซม.) 

% CD4 ที่เพิม่ข้ึน 

ประวัติโรคติดเชื้อฉวยโอกาส 

ระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส (เดือน) 

ผูปวยที่ไดรับยา efavirenz 

(จํานวน, %) 

ผูปวยที่มีผลขางเคียงจากการฉีดวัคซีน 

 

32.95+5.558 

7 (35%) 

20.95+3.107 

113+75.007 

 

351.4+121.177 

16.1+5.575 

466.95+156.942 

17.7+5.400 

115.55+112.170 

1.55+2.605 

5 (25%) 

20.95+12.050 

15 (75%) 

 

7 (35%) 

36.13+5.693 

4 (50%) 

20.82+1.851 

103+73.848 

 

280+125.812 

13.1+5.423 

335+112.624 

13.37+6.989 

55+60.479 

0+2.138 

5 (62.5%) 

16.38+12.694 

2(25%) 

 

2 (25%) 

0.168 

0.376 

0.133 

0.718 

 

0.162 

0.240 

0.035 

0.078 

0.103 

0.148 

0.091 

0.296 

0.030 

 

1.000 

 

 เมื่อเปรียบเทยีบผูปวยที่ตอบสนองตอวัคซีนกับผูปวยทีไ่มตอบสนองตอวัคซีน (ตารางที่ 4.13) 

จะพบวา ผูปวยที่ตอบสนองตอวัคซนีจะมีจํานวน CD4 หลังจากฉีดวัคซีนสงูกวา และมีอัตราของ

ผูปวยไดรับยา efavirenz ทีสู่งกวากลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซีนอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติ  นอกจากนีย้ัง

พบวากลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซีนมีแนวโนมของคาเฉลีย่ของอายท่ีุมากกวา  มีอัตราสวนของเพศชาย

มากกวา มีอัตราสวนของผูปวยที่มีประวตัิการติดเชื้อฉวยโอกาสทีม่ากกวา  มีจาํนวน CD4 และรอยละ
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ของ CD4 กอนฉีดวัคซีนที่ต่าํกวา  มีการเพิ่มข้ึนของจํานวน CD4 ที่ต่ํากวา  และมีระยะเวลาที่รับยาตาน

ไวรัสที่สั้นกวากลุมที่ตอบสนองตอวัคซีน แตไมมีนัยสําคญัทางสถิต ิ

 เมื่อเลือกตัวแปร ผูปวยที่ไดรับยา efavirenz และคา CD4 หลังจากฉดีวัคซีน ในตารางที่ 4.14 

มาทาํ multivariate analysis โดย binary logistic regression จะพบวาทัง้ 2 ปจจัยยังมีนยัสาํคัญทาง

สถิติ 

 

ตารางที่ 4.14  multivariate analysis โดยวิธี binary logistic regression 

ปจจัยที่ศึกษา P value OR 95% CI 

ผูปวยที่ได efavirenz 

คา CD4 หลังฉีดวัคซีน 

0.024 

0.040 

13.589 

1.009 

1.402-131.706 

1.00-1.018 

  
4.4 ผลขางเคียงจากการฉีดวัคซีน (ตารางที่ 4.15) 

ผูปวย 9 ใน 28 ราย (32%) มีผลขางเคียงจากการฉีดวัคซีน โดย 8 ราย (28.5%) มีการปวด

บริเวณที่ฉีดยา  และ 3 ราย (10.7%) มีอาการปวดเมือ่ยตามตัว ไมมีผูปวยรายใดมีผลขางเคียงที่รุนแรง

หรือตองหยุดการฉีดวัคซีนในเข็มตอไป หรือตองรับไวในโรงพยาบาลเนื่องจากฉีดวคัซีน 

 

ตารางที่ 4.15 ผลขางเคียงจากการฉีดวัคซนี 

ผลขางเคียง จํานวนผูปวย (%) 

ปวดบริเวณทีฉ่ีดยา 

ปวดเมื่อยตามตัว 

ปวดบริเวณทีฉ่ีดยาและปวดเมื่อยตามตัว 

6 (21.43) 

1 (3.57) 

2 (7.14) 
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บทที่ 5 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
 

 

การศึกษานี้สนับสนนุการศึกษาที่ผานมาในอดีตที่ผูติดเชื้อ HIV จะมกีารตอบสนองตอวัคซีนต่ํา

กวากลุมประชากรทัว่ไป  ยาตานไวรัสที่ประกอบดวยยา 3 ตัวสามารถลดระดับ HIV RNA ในเลือดจนอยู

ในระดับที่ตรวจไมพบและทาํใหการทาํงานของระบบภมูิคุมกันของรางกายกลับมาสูภาวะปกตจิึงทาํให

การตอบสนองตอวัคซีนดีขึน้ 

จากขอมูลพืน้ฐานของผูปวย อายุของผูปวยอยูในชวง 24-44 ป คาเฉลี่ยเทากับ 33.86 ป  ตรง

กับคาอายุของผูปวยเอดสในประเทศไทยซึง่พบวาผูปวยสวนใหญอายอุยูในชวง 20-39 ป โดยพบผูปวยที่

อยูในชวงอาย ุ29-34 ป คิดเปนรอยละ 25.85 ของผูปวยทั้งหมด รองลงมาคิดชวงอายุ 25 – 29 ป และ 

35- 39 ป คิดเปนรอยละ 24.81 และ 16.97 ตามลําดับ การติดตอสวนใหญ (รอยละ 83.7) เปนการติด

เชื้อทางเพศสัมพันธ  และโรคติดเชื้อฉวยโอกาสทีพ่บบอยที่สุด คือ mycobacterial infection (รอยละ 

25)  ซึ่งก็ตรงกบัขอมูลผูปวยเอดสในประเทศไทย[212]  แตจากการศึกษานีม้ีผูปวยหญิงมากกวาชายซึง่

แตกตางจากขอมูลของผูปวยเอดสทั่วไปของประเทศไทยซึ่งมีผูปวยชายมากกวาผูปวยหญิง[213] 

เมื่อเปรียบเทยีบกับการศึกษาของ Veigaและคณะ[170]  ซึ่งทําการศกึษาในผูปวยที่รับยาตาน

ไวรัสแตยังสามารถตรวจพบไวรัสในเลือด พบวาถา CD4 อยูชวง 200 – 499 เซลล/ลบ.ซม. อัตราการ

ตอบสนองตอวัคซีนเทากับรอยละ 65 เทียบกับการศึกษานี้ซึง่เทากับรอยละ 75   ในการศึกษาของ 

Fonseca และคณะ[172]  ซึ่งทาํการศึกษาในผูปวยที่รับยาตานไวรัสแตยังตรวจพบไวรัสในกระแสเลือด

เชนกนั พบวาในกลุม CD4 นอยกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. มีอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 26.3  

การศึกษาปจจุบันเทากับรอยละ 60 ในกลุม CD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. การศึกษาของ Fonseca 

และคณะ มีการตอบสนองตอวัคซีนเทากบัรอยละ 39.3 .ในการศึกษาปจจุบันเทากบัรอยละ 85  ซึ่งขอ

แตกตางที่ชัดเจนของ 2 การศึกษากับการศึกษาปจจุบนั คือ ระดับ HIV RNA ในเลือด  ซึ่งในการศึกษา

ของ Fonseca และคณะ มีการใชวัคซีนขนาด 2 เทาของขนาดมาตรฐานพบวาผูปวยที่ CD4 < 350 

เซลล/ลบ.ซม. มีอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 23.8 และผูปวยที ่CD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. 

อัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 64.3 ซึ่งก็ยงัต่ํากวาการศึกษาปจจบุัน   
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เมื่อเทียบกับการตอบสนองตอวัคซีนในกลุมประชากรปกติพบวาการตอบสนองในผูปวยเอดส

กลุมนีย้ังต่ํากวาคนปกติที่ตอบสนองตอวคัซีนในอัตรารอยละ 85-100   แตถาพิจารณาในกลุมที ่CD4 

มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. ซึ่งตอบสนองตอวัคซีนรอยละ 85 หรือ กลุมผูปวยที่ใชยา efavirenz ที่

ตอบสนองในอัตรารอยละ 88.23  จะพบวาใกลเคยีงกบักลุมประชากรปกติมาก 

 

ตารางที่ 5.1 เปรียบเทียบอตัราการตอบสนองตอวัคซนีในการศึกษาปจจุบันเทียบกบัการศึกษาของ 

Fonseca และคณะ 

 CD4< 350 เซลล/ลบ.ซม. 
รอยละ 

CD4 >350 เซลล/ลบ.ซม. 
รอยละ 

Fonseca et al 2005 [172] ขนาดมาตรฐาน 

                                 ขนาด 2 เทา 

26.3 

23.8 

39.3 

64.3 

การศึกษาปจจุบัน 60 85 

 

จากการศึกษาของ Fonseca และคณะ[172]  พบวาผูปวยที่เคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสในอดีต

จะมีอัตราการตอบสนองตอวัคซีนต่ํากวาผูที่ไมเคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอนอยางมีนยัสําคญัทาง

สถิติ คือ รอยละ 27.6 ในกลุมที่มีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสเทียบกับ รอยละ46.3 ในคนที่ไมมีประวัต ิใน

การศึกษาปจจุบันพบวา ผูปวยที่เคยมีประวัติโรคติดเชื้อฉวยโอกาสจะมีอัตราการตอบสนองเทากบั รอย

ละ 50 ในขณะที่ผูปวยที่ไมมีประวัตินี้อัตราการตอบสนองเทากับ รอยละ 83.33  เมือ่ทดสอบทางสถิติ

แลวพบวาไมตางกนัอยางมนีัยสําคัญ  

ผูปวยทั้ง 2 รายที่เคยมีการตดิเชื้อฉวยโอกาส 2 ชนิด คือ mycobacterial infection และ 

cytomegalovirus ไมตอบสนองตอการฉีดวัคซีน ซึ่งการติดเชื้อ cytomegalovirus อาจบงถึงความรุนแรง

ของภาวะภูมคิุมกันที่เคยบกพรองซึง่ถงึแมจะไดรับยาตานไวรัสและมคีา CD4 สูงขึ้นจากเดิมแลวแต

หนาทีก่ารทํางานของระบบภูมิคุมกันอาจจะยังไมกลับอยางสมบูรณ  อยางไรก็ตามในการศึกษานีไ้มพบ

ความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทางสถิติของคา CD4 ที่เคยต่ําที่สุด (nadir) ของผูปวยในกลุมที่

ตอบสนอง (nadir CD4 =113 เซลล/ลบ.ซม) และไมตอบสนองตอวคัซีน (nadir CD4 = 103เซลล/ลบ.

ซม) ซึ่งตางจากการศึกษาของ Lange และคณะทีท่ําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรค

บาดทะยักและคอตีบ (dT) ในผูปวยที่รับยาตานไวรัส 3 ชนิด CD4 มากกวา 450 เซลล/ลบ.ซม. และ HIV 

RNA นอยกวา 400 copies/มล. มากกวา 1 ป ที่พบวาคา CD4 ที่ต่ําทีสุ่ด (nadir CD4) มีผลตอการ
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ตอบสนองตอวัคซีน[214] แตในการศึกษานี้ผูปวยที่มีคา CD4 ที่ต่ําที่สุดนี้จะมีประวตัิโรคติดเชื้อฉวย

โอกาสรวมดวยจึงไมสามารถบอกไดวาการไมตอบสนองตอวัคซีนนีเ้ปนผลจากคา CD4 ที่ต่ําอยางเดียว

หรือเปนผลจากการมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาส 

จากการศึกษาในอดีตพบวาผูปวยที่ติดเชื้อ mycobacterium tuberculosis จะมีภาวะ anergy 

คือมีปฏิกิริยาแบบ delayed-type hypersensitivity ลดลง  ในการศึกษานี้ผูปวยทั้ง 7 รายรักษาหายแลว 

แตการที่เคยมโีรคตดิเชื้อนี้อยูอาจเปนปจจยัเสริมใหภูมิคุมกันที่ผิดปกตจิากการติดเชื้อ HIV เปนมากขึ้น

และใชเวลานานในการที่ภูมคิุมกันจะกลับมาสูภาวะปกติ ซึ่งผูปวย 4 ใน 7 รายนี้ไมตอบสนองตอการฉีด

วัคซีน[215] 

 จากหลายการศึกษา[18,170,172]  พบวาการตอบสนองตอวัคซีนแปรตามคา CD4 เลือด 

 ในการศึกษานี้พบวาคาเฉลีย่ของ CD4 กอนฉีดวัคซีนเทากบั 351.4 เซลล/ลบ.ซม. ในกลุมที่ตอบสนอง

ตอวัคซีนเทียบกับ 280 เซลล/ลบ.ซม. ในกลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซนี ซึง่แตกตางกันแตไมมีนยัสําคัญ

ทางสถิติซึ่งอาจเปนผลมาจากขนาดตัวอยางที่มีขนาดเลก็  สวนการที่ CD4 ภายหลงัจากฉีดวัคซนีครบมี

ความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญทางสถติิอาจเปนตัวบงถึงการทํางานของระบบภมูิคุมกันที่ดีกวาทาํให 

CD4 สูงขึ้นมากกวาและตอบสนองตอวัคซีนที่ดกีวาของผูปวยในกลุมที่ตอบสนองตอวัคซีน ระยะเวลา

ที่รับยาตานไวรัสกอนที่จะฉดีวัคซีนนาจะมีสวนสาํคัญตอการตอบสนองตอวัคซีน เนื่องจากถารับยานาน

โอกาสที่ระบบภูมิคุมกันจะกลับเปนปกติกน็าจะสูงขึ้น แตในการศึกษานี้พบวาผูปวยที่รับยาตานนอยกวา 

1 ปมีการตอบสนองตอวัคซนีเทากับรอยละ 63.64 เทียบกับรอยละ 76.47 ในกลุมทีรั่บยาตานไวรัส

มากกวา 1 ป ซึ่งไมแตกตางกันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ (p= 0.671) โดยที่ผูปวยทีต่อบสนองตอวัคซีนที่

มีระยะเวลาสัน้ที่สุดเทากับ 3 เดือน ในขณะที่ผูปวยที่รับยามานาน 44 เดือนกลับไมตอบสนองตอวัคซีน 

จึงคิดวานาจะมีปจจัยอื่นมาเกี่ยวของ 

 สาเหตุของผูปวยที่ไมตอบสนองตอการฉีดวัคซีนไมนาจะเกิดจากการตดิเชื้อไวรัสตับอักเสบบี

ใหมเนื่องจากไมมีผูปวยรายใดมีอาการของโรคปรากฎใหเหน็ตลอดระยะเวลาของการศึกษาและการ

ตรวจเลือดหลังจากฉีดวัคซนีครบก็ไมปรากฏวาผูปวยรายใดที่มี HBsAg หรือ antiHBc ใหผลบวก 

 เมื่อเปรียบเทยีบผูปวยที่รับยาตานไวรัสทีม่ี efavirenz เปนสวนประกอบ กับผูปวยที่ไมไดรับยา

ตานไวรัสทีม่ี efavirenz เปนสวนประกอบ ซึ่ง 10 ใน 11 ราย ใช nevirapine เปนสวน ประกอบ และอีก

หนึง่รายใช Boosted protease inhibitor เปนสวนประกอบพบวาการตอบสนองในกลุมที่ไดรับ 

efavirenz ดีกวาอยางมีนยัสาํคัญทางสถิต ิ โดยที่ระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส  จาํนวนผูปวยที่มโีรคติด



 49 

เชื้อฉวยโอกาส  จํานวน CD4 ทั้งกอนและหลังฉีดวัคซนีและคาเฉลี่ยของ CD4 ที่เพิม่ข้ึนตอปไมแตกตาง

กันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ  แตถาเปรียบเทียบเฉพาะผูปวยที่ไดรับยา efavirenz กับ ผูปวยที่ไดรับยา 

nevirapine จะพบวาผูที่ไดรับยา efavirenz  มีอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 88.24 และผูปวยที่

ไดรับ nevirapine เทากับรอยละ 50 ซึ่งไมแตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติ (p=0.065)  ผูปวยที่ใช

ยา efavirenz แตไมตอบสนองตอการฉีดวคัซีนมีจํานวน 2 ราย (ผูปวยรายที ่2 และ 6 ตามตารางที่ 4.7) 

ซึ่งทัง้ 2 รายมปีระวัติเคยมีโรคติดเชื้อ mycobacterium มากอน 

 ผูปวย 1 รายทีรั่บยาตานไวรัสในกลุม boosted protease inhibitor เปนผูปวยที่เคยไดยารับยา

ในกลุมอ่ืนมากอน และเคยมีชวงทีห่ยุดรับยาตานไวรัสมากอนที่จะเขาการศึกษานี้ ซึ่งอาจเปนผลที่ทาํให

การตอบสนองตอวัคซีนไมด ี เนื่องจากมีผูปวยที่รับยากลุม protease inhibitor มีเพยีงรายเดียวจงึไม

อาจเปรียบเทยีบการตอบสนองตอวัคซนีในผูปวยที่รับยาชนิดนี้เทยีบกับยาตวัอื่นได 

 การศึกษานี้ไมพบวาผูปวยคนใดมีระดับ HIV  RNA สูงขึ้นภายหลังจากฉีดวัคซีนครบ จาก

การศึกษากอนนีพ้บวาภายหลังจากฉีดวคัซีนอาจมีระดับไวรัสในเลือดสูงขึ้นไดชั่วคราว[163,164]  จาก

ขอจํากัดดานงบประมาณทาํใหการศึกษานีต้รวจระดับ HIV RNA ที่กอนใหวัคซีนและภายหลงัฉีดวคัซีน 

1 เดือนเทานั้น หากผูปวยมีจาํนวน HIV RNA เพิ่มข้ึนชัว่คราวระหวางการศึกษาก็จะไมสามารถตรวจพบ

ได  และเนื่องจากคาใชจายในการเจาะเลอืดเพื่อตรวจหา HIV RNA ในประเทศไทยยังคอนขางแพง 

ผูปวยสวนใหญไมไดเจาะเลือดเพื่อหาคา HIV RNA กอนรับการรักษาดวยยาตานไวรัสทําใหขาดขอมูล

สวนนี ้

 ในประชากรปกติพบวาเพศหญิงจะตอบสนองตอวัคซนีดีกวาเพศชาย(52) แตในการศึกษานี้ไมพบ

ความแตกตางของการตอบสนองตอวัคซนีระหวางเพศ  โดยเพศชายตอบสนองรอยละ 63.64 ในขณะที่

เพศหญงิตอบสนองรอยละ 76.47 (p = 0.671)  และในคนปกติพบวาอายุทีม่ากกวา 30 ปจะมีการ

ตอบสนองตอวัคซีนลดลง(79) แตในการศึกษานีก้็ไมพบความแตกตางระหวางอาย ุโดยผูปวยที่อายนุอย

กวา 30 ป มี 10 ราย มีอัตราการตอบสนองรอยละ 80 ผูปวยที่อายมุากกวา 30 ป มี 18 ราย มีอัตราการ

ตอบสนองรอยละ 66.67 (p= 0.669) 

 ขอเดนของการศึกษานี ้คือ ผูปวยทุกคนรบัประทานยาตานไวรัสอยางสม่ําเสมอและมีระดับ HIV 

RNA อยูในระดับที่ตรวจไมพบและผลการศึกษาที่ออกมาก็ดีกวาการศึกษาในอดีตดังนัน้ในอนาคตการที่

จะฉีดวัคซีนแกผูปวยเอดสที่ยงัไมมีภูมิตานทานตอโรคไวรัสตับอักเสบบีอาจรอใหผูปวยเริ่มยาตานไวรัส

จนกระทั่งพบวา HIV RNA นอยกวา 50 copies/ลบ.ซม. กอนซึง่อาจใชเวลาประมาณ 3-6 เดือน แลวจึง
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ฉีดวัคซีนเพื่อใหไดการตอบสนองที่ดีข้ึน โดยในระหวางทีผู่ปวยที่ยังไมมีภูมิตานทานควรใหคําแนะนํา

ผูปวยเกีย่วกับการปฏิบัติตัวที่ถูกตองเพื่อปองกนัมิใหเกดิการติดเชื้อในระหวางทีย่ังไมมีภูมิคุมกันโรค 

และเนื่องจากอัตราการตอบสนองตอวัคซนียงัไมเทาคนปกติจึงแนะนาํวาควรตรวจ anti-HBs หลงัจาก

ฉีดวัคซีนครบ และติดตามดูระยะยาววาภมูิคุมกันจะยงัคงอยูหรือไม 

 ในการศึกษาของ Fonseca และคณะพบวาการฉีดวัคซนีขนาด 2 เทาของขนาดมาตรฐานจะให

ประโยชนในรายที ่CD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม.  และมีคา HIV RNA ที่ต่ํา แตจากขอมูลที่ได

การศึกษานี้ผูวิจัยมีขอเสนอแนะวา ในผูปวยที่รับยาตานไวรัสที่ม ีefavirenz เปนสวนประกอบ ไมเคยมี

โรคติดเชื้อฉวยโอกาสที่สําคญั และตรวจไมพบ HIV RNA ในเลือดแลว การใหวัคซนีขนาดมาตรฐานก็

นาจะเพยีงพอที่จะกระตุนใหเกิดภูมิคุมกันได  

ในอนาคตอาจทําการศึกษาเพื่อเพิ่มอัตราการตอบสนองตอวัคซีนในผูปวยเอดส เชนใชวัคซีน

ขนาด 2 เทาเหมือนการศึกษาของ Fonseca แตทําในผูปวยที่ตรวจ HIV RNA ไมพบเหมือนการศึกษา

ปจจุบัน โดยอาจมุงศกึษาในกลุมที่ตอบสนองไมดี เชน กลุมที่ CD4 ต่ํา  กลุมที่ไมไดใช efavirenz หรือ

กลุมที่เคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอน  หรืออาจทําการศึกษาเปรยีบเทียบระหวางผูปวยเอดสกลุม

ตางๆ เชน ผูปวยที่รับยากลุม protease inhibitor  เทียบกับผูปวยที่รับยากลุม non-nucleoside reverse 

transcriptase inhibitor หรือ ศึกษาการตอบสนองในผูปวยทีเ่ปนชายรกัรวมเพศ  เปนตน 

ในการศึกษานีม้ีผูปวย 4 รายที่มีการตอบสนองอยูในระดบัตํ่า (anti-HBs 10-100 IU/L) ซึ่งตอง

เฝาติดตามผูปวยทัง้ 4 รายนีว้าภูมิคุมกนัทีเ่กิดขึ้นจะคงอยูนานเพียงใด 

 ขอจํากัดที่สาํคัญของการศึกษานี้ คือ  

1.จํานวนขนาดตัวอยางที่เลก็ทําใหมีขอจํากัดเรื่องการวิเคราะหขอมูลในกลุมยอย (subgroup analysis)  

จํานวนผูปวยในกลุมมนีอย อาจทาํใหความแตกตางไมชดัเจน  

2.การคัดเลือกผูปวยเปนแบบ consecutive case ทําใหการกระจายของขอมูลไมสม่ําเสมอ อาจไมได

เปนตัวแทนทีด่ีของประชากรที่เปนโรคเอดสทั้งหมด เชนในการศึกษานีม้ีผูปวยที่เปนชายรักรวมเพศเพียง 

2 ราย และมีผูปวยที่เคยใชยาเสพติดเขาเสนเพยีง 1 ราย เปนตน 

3.ผลการศึกษาที่ไดจะนําไปใชกับกลุมประชากรที่ตรงกบัผูปวยที่ใชในการศึกษานี้  คือผูปวยที่รับยาตาน

ไวรัสอยางสม่าํเสมอ CD4 อยูในชวง 100-500 เซลล/ลบ.ซม.  และ HIV RNA นอยกวา 50 copies/มล.

เทานัน้ ไมสามารถประยกุตใชในกลุมอ่ืนได 
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4.การศึกษานีไ้มไดเทียบกับกลุมคนปกตทิาํใหไมสามารถทราบไดวาการไมตอบสนองตอวัคซีนนัน้เปน

ผลมาจากตัววคัซีนหรือไม 

5.การวัดคา anti-HBs ในการศึกษานี ้ ที่วดัไดอยูในชวง 2-1000 ผูปวยที่มี anti-HBs มากกวา 1000 IU/

ลิตร จะรายงานผลเปน มากกวา 1000 IU/ลิตร ทําใหไมสามารถหาคาเฉลี่ย (mean) ของ anti-HBs ได 

6.การเลือกใชยาตานไวรัสในการศึกษานี้เปนการตัดสินใจของผูปวยแตละคนไมไดทาํอยางสุม  ดังนั้น

อาจมีอคติในการแปลผลการศึกษาในแงของยาตานไวรสัได  
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สรุปผลการวิจัย 
 ผูปวยเอดสทีม่ีการตอบสนองของไวรัสตอการรักษาดวยยาตานไวรัสเอดส ที่มีคา CD4 มากกวา 

100 เซลล/ลบ.ซม. มีอัตราการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีเทากับรอยละ 71.4 โดยพบวา

ผูที่ตอบสนองตอวัคซีนจะมคีา CD4 ภายหลังจากฉีดวคัซีนสูงกวาผูที่ไมตอบสนองตอการฉีดวัคซีน (p = 

0.035) และ พบวาผูปวยในกลุมที่ใชยา efavirenz เปนสวนประกอบของยาตานไวรสัมีอตราการ

ตอบสนองดีกวากลุมที่ไมไดใชยา efavirenz เปนสวนประกอบ (p= 0.030) 

 

ขอเสนอแนะ 
1. เนื่องจากการศึกษานี้เปนการศึกษาแบบ descriptive study ในชวงเวลาและในงบประมาณที่

จํากัดและใชการเปรียบเทยีบกับ historical control  และเลือกผูเขารวมการศึกษาแบบ 

consecutive case ไมไดแยกประเภทของผูปวย เชนผูปวยชายรักรวมเพศ หรือผูปวยที่มีประวัติใช

ยาเสพติดเขาเสน หรือแบงตามประเภทการรักษา หรือแบงตามคา CD4  ทาํใหกลุมประชากร

ผูปวยเอดสทีเ่ขามาศึกษาขาดความหลากหลาย อาจไมไดเปนตัวแทนของผูปวยโรคเอดสที่มีอยู

จริง ดังนั้นควรมีการศึกษาแบบแบงประเภทและสุมตัวอยาง(stratification and randomization) 

เพื่อใหไดกลุมประชากรทีห่ลากหลายมากขึ้น 

2. ควรมีการติดตามผูปวยในระยะยาววาภูมิคุมกันที่ข้ึนจากการฉีดวัคซีนนี้จะคงอยูไปนานเพียงใด 

เหมือนคนปกติหรือไม เพื่อเปนขอมูลในการพิจารณาการใหวัคซนีกระตุนในผูปวยกลุมนี ้ 

3. เนื่องจากการตอบสนองตอวัคซีนในผูปวยกลุมนี้ยังไมเทาคนปกติ จงึควรมีการศึกษาเพื่อหาวิธี

เพิ่มอัตราการตอบสนองตอวัคซีน  เชนเพิม่ขนาดของวคัซนี  หรือเพิม่จํานวนครั้งการฉีด เปนตน 
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