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คําอธิบายคํายอ 
 
 
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 ความสําคัญและที่มาของปญหาการวิจัย  ( ฺbackground and rationale) 
เนื่องจากโรคเอดสและโรคตับอักเสบจากไวรัสตับอักเสบชนิดบีมีวธิีการติดตอคลายกันไดแกการ

ติดตอทางเพศสัมพันธ  การใชเข็มฉีดยารวมกัน และการไดรับสวนประกอบของเลือดมากอน ทําให

ผูปวยเอดสเปนผูมีความเสี่ยงสูงที่เปนโรคตับอักเสบดังกลาว[1] และในผูปวยเอดสที่มีการติดเชื้อตับ

อักเสบบีรวมดวยก็จะมีการดําเนนิโรคที่รุนแรงกวาผูปวยที่ไมไดเปนเอดส โดยพบวาผูปวยเอดสทีมี่การ

ติดเชื้อตับอักเสบบีจะมีความเสี่ยงที่จะมีการดําเนนิโรคแบบตับอักเสบเรื้อรัง มีอัตราการเกิดภาวะตับแข็ง

และมีมะเร็งตบัไดมากกวาคนปกต[ิ2,3,4,5,6]  ดังนั้นการปองกันการเกิดโรคดวยการใหวัคซีนจงึมคีวาม

จําเปนในผูปวยกลุมนี ้

            วัคซีนตับอักเสบชนดิบีเปน recombinant  vaccine ซึ่งไมเปนขอหามในผูปวยเอดส  ไดมีการ

แนะนาํใหฉีดวคัซีนนีก้ับผูปวยเอดสมานานแลว[7] แตจากหลายการศึกษากอนหนานี้พบวาอัตราการ

ตอบสนองตอวัคซีนคอนขางต่ํา[8,9,10,11,12,13,14,15,16,17]   โดยมีการศึกษายอนหลังพบวาการ

ตอบสนองตอวัคซีนที่ต่ําแปรผกผันกับระดับไวรัสเอดสในกระแสเลือด[8,19] 

  ในปจจุบนัผูปวยเอดสสวนใหญในประเทศไทยสามารถรับการรักษาดวยยาตานไวรสั ซึ่งจะทาํ

ใหระดับไวรัสเอดสในเลือดลดลงจนตรวจไมพบในเลือด และทําใหภูมติานทานเพิม่ข้ึนจนเปนปกติได  

แตยังไมเคยมกีารศึกษาแบบไปขางหนาเกี่ยวกับการใหวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีที่ทาํในผูปวยเอดสที่

รักษาดวยยาตานไวรัสจนตรวจไมพบไวรสัในกระแสเลอืดและระดับ  CD4  มากกวา 100 เซลล/ลบ.ซม. 

 

1.2 คําถามการวิจัย (research question) 
คําถามหลัก คอื ที ่1 เดือน หลังการฉีดวัคซนีปองกันโรคตบัอักเสบบี สัดสวนของผูปวยที่ตอบสนองตอ

วัคซีนในผูที่ไดรับการรักษาดวย highly active antiretroviral therapy (HAART) จนมรีะดับ CD4   

มากกวา 100 เซลล/ลบ.ซม..และระดับ HIV RNA < 50 copies/มล.   เปนเทาใด 
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1.3 วัตถุประสงคของการวิจัย (objective) 
เพื่อศึกษาสัดสวนของผูปวยเอดสที่ตอบสนองของไวรสัตอการรักษาดวย HAART ที่มีภูมิคุมกนั

ถึงระดับปองกนัโรคที่ 1 เดือนหลงัจากฉีดวัคซีนปองกนัตับอักเสบบีเข็ม เปนเทาใด  

 

1.4 สมมุติฐานของการวิจัย (hypothesis) 
 อัตราการตอบสนองของภูมคิุมกันที่เกิดขึน้ภายหลังการฉีดวัคชีนปองกันโรคตับอักเสบบีใน

ผูปวยเอดสทีต่อบสนองของไวรัสตอการรักษาดวยHAART จะขึ้นถึงระดับปองกนัโรค (protective 

antibody) ไดในอัตรารอยละ 60   

 
แผนภาพที่ 1. กรอบความคิดในการทาํวิจัย (conceptual framework)   
                                                                    
ปจจัยทั่วไป                                                                                ปจจัยจากโรคเอดส 
  อายุ                                                                                                               ระดับ CD4 ณ เวลาที่ฉีดวัคซีน 

  เพศ                                                                                                               ระดับ CD4 ที่เคยต่ําที่สุด 

  ภาวะโภชนาการ                                                                                              ระยะเวลาที่ตรวจไมพบ 

  ภาวะความเจ็บปวยหรือติดเชื้ออื่นๆ                                                                   HIV RNA 

  ยา                                                        ระดับ anti-HBs > protective level 

  body mass index 

  พันธุกรรม 

 
Vaccine                                          การฉีดวัคซีน                  วิธีการวัดระดับ anti-HBs 
  ชนิดของวัคซีน                                            ผูฉีดวัคซีน                                Lab เดียวกัน 

  Dosage                                                     ตําแหนงที่ฉีด                            คนทําคนเดียวกัน 

                                                                    วิธีการฉีด                                 สงในชวงเดียวกัน 
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1.5 การใหคํานิยามเชิงปฏิบัติที่จะใชในการวิจัย (operational definition) 
- ระดับ anti-HBs ที่สูงกวา 10 IU/ลิตร ถือวา ถงึระดับปองกนัโรคตับอักเสบบี (protective level) 

[20,21] 

- การตอบสนองตอยาตานไวรัสวัดจากการตรวจไมพบ HIV RNA ในเลอืด (นอยกวา 50 copies /

มล) อยางนอย 1 คร้ัง หลงัจากรักษาดวย HAART และกอนใหวัคซีนไมเกิน 1 เดือน 

- HAART คือการรักษาดวยยาตานไวรัสซึ่งประกอบดวย ยาหลกั คือ กลุม non-nucleoside 

reverse transcriptase inhibitor 1 ตัว หรือยากลุม protease inhibitor 1 ตัว หรือ boosted 

protease inhibitor รวมกับยากลุม  nucleoside reverse transcriptase inhibitor 2 ตัว    

- ผูปวยเอดส ไดแก ผูปวยที่ตรวจ anti HIV ใหผลบวก มี CD4  นอยกวา 200 เซลล/ลบ.ซม. และ/

หรือ เคยม ีmajor opportunistic infection[22] 
 

1.6 ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวิจัย (expected benefits & application) 
 ผูเขารวมการศึกษาจะไดรับวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีและทราบผลการฉีดวัคซนีวาสามารถ

ทําใหเกิดภูมิคุมกันเพียงพอที่จะปองกนัการเกิดโรคหรือไม 

 หากผลการศกึษาผลวาอัตราการตอบสนองในผูปวยดีกวาผูปวยที่ยังไมไดรับยาตานไวรัส หรือ

ไดรับยาตานไวรัสแลวแตยังควบคุมระดับไวรัสในเลือดไมได  ตอไปในการใหวัคซีนตบัอักเสบบีในผูปวย

เอดสก็อาจรอจนกระทั่งผูปวยไดรับยาตานไวรัสจนตรวจไมพบไวรัสในกระแสเลือดแลว เพื่อเพิม่

ประสิทธิภาพและประสิทธผิลของวัคซีนใหดีขึ้น หากผลการศึกษาพบวาการตอบสนองตอวัคซีนตบั

อักเสบบียังต่าํกวาคนปกติ กจ็ะเปนแนวทางใหมกีารศึกษาอ่ืนๆ เพื่อเพิม่การตอบสนองตอวัคซีนตอไป 
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บทที่ 2 
 

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ (review of the related literature) 

 

 

โรคไวรัสตับอักเสบบีเปนสาเหตุสําคัญทีท่าํใหเกิดโรคตับอักเสบเฉียบพลันและเรื้อรัง ตับแข็ง 

และมะเร็งตับ (hepatocellular carcinoma)  เนื่องจากโรคไวรัสตับอักเสบบีและโรคเอดสมีวิธีการติดตอ

ที่คลายคลงึกนัทาํใหพบการติดเชื้อรวมระหวางโรคเอดสและโรคไวรัสตับอักเสบบีไดบอยโดยเฉพาะใน

ประเทศทีม่ีความชุกของโรคสูงเชนประเทศไทย  และผูปวยเอดสทีม่กีารติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีรวมดวย

นั้นจะเพิม่ความเสี่ยงที่จะเกดิการตายจากโรคตับมากกวาผูที่ติดเชื้อเอดสเพียงอยางเดียว ถึงแมจะมี

วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีที่มีประสิทธิภาพ  แตการตอบสนองตอวัคซีนในผูปวยเอดสยงัคอนขาง

ต่ําทําใหโรคไวรัสตับอักเสบบียังคงเปนปญหาใหญสําหรับแพทยผูดูแลรักษาผูปวยเอดสในปจจบุัน 

 
2.1ไวรัสตับอักเสบบี 
 
2.1.1 ไวรัสวทิยา 
 เปน double-stranded DNA virus  ที่มีขนาดเล็ก จัดอยูใน family Hapadnavirus ขนาด

เสนผาศนูยกลางประมาณ  40-42 นาโนเมตร เชื้อไวรัสนี้จะม ี envelope ซึ่งประกอบดวย  hepatitis B 

surgace antigen (HBsAg)   envelope นี้จะหอหุม nucleocapsid ซึ่งก็คือ  hepatitis core antigen ที่

มี viral genome และ viral polymerase อยูภายใน[23] 

 
2.1.2 การติดตอและปจจยัเสี่ยง 

สามารถพบเชือ้ไวรัสตับอักเสบบีไดในเลือดและสิ่งคัดหลั่งตางๆ เชน น้าํลาย น้ําจากไขสันหลัง

ปสสาวะ น้ําอสุจิ  และสิ่งคัดหลั่งจากชองคลอดของผูปวยที่มีเชื้อนี้อยู[24,25,26,27,28,29] เชื้อนี้

สามารถอยูในสิ่งแวดลอมไดนาน ถึงแมจะสามารถตรวจพบ HBsAg ไดในซีรัมของสัตวจําพวกลงิ 

(nonhuman primate) แตคนยังคงเปนแหลงรังโรคหลกั (principal reservoir) ของเชื้อนี[้24]  วิธีการ
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ติดตอของเชื้อนี้ไดแก การสมัผัสเลือดและสวนประกอบของเลือด การติดตอทางเพศสัมพันธ การติดตอ

จากแมสูลูก และการติดตอในโรงพยาบาล เปนวธิีการตดิตอ การติดตอจากแมสูลูกเปนวิธีติดตอทีสํ่าคัญ

ในประเทศที่มคีวามชกุของโรคสูง ในขณะที่การติดตอแบบ horizontal เชน การรวมเพศโดยไมปองกนั 

หรือการใชเขม็ฉีดยารวมกนัเปนสาเหตุสาํคัญในประเทศที่มีความชุกของโรคต่ํา  บคุคลที่มีปจจัยเสี่ยงตอ

การติดเชื้อโรคตับอักเสบบี ไดแก กลุมผูใชยาเสพติดเขาเสน กลุมผูที่สาํสอนทางเพศ  คูสมรสของผูที่เปน

พาหะของโรคไวรัสตับอักเสบบี ทารกทีเ่กิดจากแมที่ตดิเชื้อไวรัสตับอักเสบบี  ผูที่ไดรับเลือดและ

ผลิตภัณฑของเลือด ผูปวยที่ตองไดรับการลางไต และบุคลากรทางการแพทย ซึง่กลุมคนเหลานี้ควรไดรับ

การตรวจคัดกรองโรค หากพบวายงัไมมีภูมิคุมกันควรไดรับวัคซีนเพื่อปองกนัโรค[30,31,32] 

 
2.1.3 อาการและอาการแสดง 
 อาการของโรคเปนไดตั้งแตตับอักเสบเฉียบพลัน และตับอักเสบเรื้อรัง ในระยะเฉยีบพลันอาจพบ

ไดตั้งแตไมมีอาการ ไปจนกระทั่งมีอาการตับอักเสบตัวเหลืองตาเหลือง และในบางรายมีอาการตบัวาย

ได ในตับอักเสบเรื้อรังพบไดตั้งแตเปนพาหะที่ไมมีอาการ จนกระทัง่กลุมที่เปนตับแข็ง และมะเร็งตับ 

กลุมอาการนอกตับพบไดทัง้ชวงที่เปนตับอักเสบเฉียบพลัน และเรื้อรัง ระยะฟกตวัของโรค 45-160 วัน 

โดยเฉลี่ยประมาณ 90 วัน[30,31,32] 

 
2.1.4 การวินจิฉัยโรคไวรสัตับอักเสบบี 

 HBsAg เปน serologic marker  ของการติดเชื้อตับอักเสบบี สามารถตรวจไดโดยวิธี 

radioimmunoassay หรือวิธ ีenzyme immunoassay  โดยจะตรวจพบในซีรัมไดตั้งแต 1 ถึง 10 สัปดาห

หลังสัมผัสโรค  ในผูปวยตับอักเสบเฉียบพลันทีห่ายจากโรค HBsAg จะตรวจไมพบหลังจากหายจากโรค

ประมาณ 4-6 เดือน  ผูปวยที่ตรวจพบ HBsAg ในกระแสเลือดนานเกิน 6 เดือน จะถือวาเปนการติดเชื้อ

เร้ือรัง[26] 

 HBcAg เปน intracellular antigen ซึ่งไมสามารถตรวจพบในซีรัม สวน anti-HBc สามารถตรวจ

พบไดตลอดระยะเวลาของการติดเชื้อ และบงถงึการติดเชื้อที่เปน natural infection การตรวจพบ 

antiHBc IgM  บงบอกถงึการติดเชื้อระยะเฉียบพลนัและพบประมาณหนึง่ในสามของการติดเชือ้เร้ือรังที่

มีการกาํเริบของการอักเสบ (acute exacerbation of inflammation) และอาจคงอยูไดนานถึง 2 ป 

 การติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีตามธรรมชาตจิะตรวจพบ anti-HBs และ anti-HBc  ในขณะที่ผูที่

รับการฉีดวัคซนีนัน้จะตรวจพบเฉพาะ ant-HBs เทานัน้[30,33] 
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   ผูปวยที่ติดเชื้อ HIV ทุกคนควรไดรับการตรวจ anti-HBs  anti-HBc และ HBsAg เพื่อคัดกรอง

โรคไวรัสตับอักเสบบี และหาผูที่ควรไดรับวัคซีนปองกันโรคไวรัสตับอักเสบบี ในผูปวยเอดสสวนหนึง่

พบวาอาจตรวจพบ anti-HBc ใหผลบวกแตเพียงอยางเดียว ซึ่งอาจเปนผลบวกลวงหรืออาจมีการติดเชื้อ

จริงแต anti-HBs หรือ HBsAg ใหผลลบลวงอยางใดอยางหนึง่ ซึง่ในกรณีนี้การตรวจ HBV DNA จะชวย

ในการวินิจฉัยได[34] 

 

2.2 ไวรัสตับอักเสบบีกับโรคเอดส 
 
2.2.1 ระบาดวิทยาของการติดเชื้อไวรสัตับอักเสบบีในผูปวยโรคเอดส 
 พบวาอัตราความชุกของโรคไวรัสตับอักเสบบีในผูปวยเอดสประมาณรอยละ 7-90 แตกตางกนั

ตามภูมิภาคและความเสีย่งของกลุมประชากรที่ศึกษา[35,36,37,38,39,40,41,42,43,44,45]          ใน

ประเทศทางตะวันตกความชุกของโรคตับอักเสบบีในผูปวยเอดสมากเปน 10 เทาเมือ่เทียบกบัประชากร

ทั่วไป[36]   มกีารศึกษาหนึง่ทาํที่ประเทศกรีซพบวาความชุกของการติดเชื้อตับอักเสบบีในผูปวยเอดส

แบงตามความเสี่ยงของการติดเชื้อเอดส  พบวาผูปวยทีเ่ปนรักรวมเพศมีความชกุรอยละ 67.4  กลุมที่

ผูปวยเอดสที่รับเชื้อจากเพศตรงขาม เทากบัรอยละ 35.3 ผูปวยที่ใชยาเสพติดเขาเสนเทากับรอยละ 91.7 

และผูปวยที่มปีระวัติไดรับเลือดรอยละ 90.9 [42] 

 ในประเทศไทย Law และคณะทําการศึกษาในผูปวยเอดสจํานวน 692 คน ในชวงระยะเวลา

ประมาณ 5 ป พบความชกุประมาณรอยละ 8.7[46] มีการศึกษาแบบตัดขวาง (cross-sectional study) 

ทําที่แผนกผูปวยนอกโรงพยาบาลรามาธิบดีในชวงระยะเวลา 1 เดือนมผูีปวยเอดสทัง้สิ้น 529 ราย พบวา

มีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีรวมดวยรอยละ 8.7 ซึ่งไมแตกตางจากความชุกในกลุมประชากรไทยทั่วไป

จากการศึกษากอนหนานี ้(รอยละ 3-10)  โดยไมพบวามคีวามแตกตางกันในผูปวยทีอ่าศัยอยูใน

กรุงเทพมหานครและตางจังหวัด และพบวามีความสัมพนัธระหวางประวัติการใชยาเสพติดเขาเสนและ

การติดเชื้อตับอักเสบบ[ี47] 

 
2.2.2 ผลของโรคเอดสตอโรคตับอักเสบบี 
 มีการศึกษาพบวาผูปวยเอดสที่ติดเชื้อตับอักเสบบีมีความเสี่ยงที่จะกลายเปนโรคตับอักเสบ

เร้ือรังมากกวา พบการเกิด reactivation ของเชื้อไวรัสตับอักเสบบีบอยกวา[48] มีอัตราการหายไปของ 

HBsAg และ HBeAg ที่ต่ํากวาและมีระดับ HBV DNA ในซีรัมสูงกวาผูปวยที่ไมไดติดเชื้อเอดส[49]   แต
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ถึงแมวาจะมีระดับ HBV DNA ที่สูงกวากลับพบวาผูปวยกลุมนี้จะมกีารอักเสบของตับนอยกวา[50] ซึ่ง

ตรงกับความเชื่อวาการอักเสบของตับในโรคไวรัสตับอักเสบบีเปนผลมาจากปฏิกิริยาของระบบภูมิคุมกัน

ของรางกาย[51]  แตการที่ม ีHBV DNA ในระดับที่สูงนี้อาจทาํใหเกิด fibrosis ในตับในรุนแรงกวา[44] 

สอดคลองกับการศึกษาทีพ่บวาผูปวยเอดสที่มีการติดเชื้อโรคไวรัสตับอักเสบบีมีอัตราการเกิดโรคตับ

ระยะสุดทายและมีอัตราการเสียชีวติจากโรคตับไดมากกวาคนปกติ [52,53] 

 
2.2.3 ผลของโรคไวรสัตับอักเสบบีตอโรคเอดส 

จากหลายการศึกษายงัไมพบผลกระทบทีส่ําคัญของการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีตอโรคเอดส

[40,54,55,56]  มีหนึง่การศึกษาพบวาผูปวยเอดสทีม่ีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีรวมดวยจะมีความ

เสี่ยงที่จะเกิด virological failure,  hepatic decompensation และเสียชีวิตหลงัการเริ่มยาตานไวรสัได

มากกวาผูปวยเอดสที่ไมไดติดเชื้อนี้[57]  อยางไรก็ตามดูเหมือนวา virological failure ในการศึกษานี้

นาจะเปนผลมาจากการที่ผูปวยกลุมนี้มีอัตราการทีจ่ะตองหยุดยาเนื่องจากเกิด hepatotoxic  สูงกวา

กลุมที่ไมไดเปนโรคตับอักเสบบีมากกวา[58] 

 
2.3 วัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบี 
 
2.3.1 ขอมูลทั่วไปเกี่ยวกบัวัคซีน 
 วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีเร่ิมนาํมาใชคร้ังแรกเมือ่ป คศ.1981 ตัววัคซีนประกอบดวย 

envelope protein (S)  ของเชื้อซ่ึงมีขนาดเสนผาศูนยกลางประมาณ 22  นาโนเมตร  ซึ่งบรรจุ hepatitis 

B surface antigen(HBsAg) ไวภายใน  

 วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีมี 2 ชนดิ ชนิดแรก คอื vaccine ชนิดทีท่ําจากพลาสมา เร่ิมใช

ในป คศ.1981 ชื่อการคาชื่อ Heptavax-B®  ผลิตจากพลาสมาของผูทีต่ิดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีแบบไมมี

อาการ โดยผานกระบวนการ purification และ inactivation เพื่อ inactivate เชื้อไวรัสตับอักเสบบีและ

เชื้อไวรัสอ่ืนๆ ที่อาจปนเปอนมา  ตอมาวคัซีนชนิดนี้ไดถูกแทนที่ดวยวัคซีนชนิด recombinant  yeast-

derived ในป คศ.1986   ประเทศสหรัฐอเมริกาจึงเลิกผลิตวัคซีนชนิดที่ทาํจากพลาสมาไป แตมีบาง

ประเทศยงัคงผลิตและใชวัคซีนชนิดนี้อยู[59] 
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 วัคซีนชนิด recombinant yeast-derived ผลิตจากกระบวนการทางพนัธุวิศวกรรมตดัตอยีน

จากยีสตชื่อ Saccharomyces cerevisiae  ซึ่งบรรจุ S gene, promoter sequence จากยีนของยีสตซึ่ง

จําเพาะตอ  glycolytic enzyme   และ plasmid DNA จาก Escherichia coli [24,60,61] 

วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีที่มกีันแพรหลายในประเทศตางๆ ม ี2 ยี่หอ คือ Engerix B® 

และ Recombivax HB® [62,63,64,65]  

 
2.3.2 วิธีการบริหารยา 
 ใชวิธีฉีดเขากลามเนื้อโดยใชเข็มขนาด 20-25 gauge ยาว 1-1.5 นิว้  ตําแหนงทีน่ยิมฉีดในเด็ก

โตและผูใหญ คือ ที่กลามเนือ้ตนแขน  และทีห่นาขาในเด็กเล็ก ไมนิยมฉีดที่กนเนื่องจากจะกระตุน

ภูมิคุมกันไดต่ํากวา[65] สวนการฉีดการเขาในชั้นผวิหนังนั้นผลการศึกษายงัไมชดัเจน[66]  มีการศึกษา

ในบุคลากรทางการแพทยจํานวน 425 คน แบงเปน 2 กลุม กลุมแรกไดรับวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบี

ชนิดทีท่ําจากพลาสมา ขนาด 2 ไมโครกรัม ฉีดเขาไดผิวหนงั อีกกลุมไดรับวัคซีนขนาด 20 ไมโครกรัม เขา

กลามเนื้อ พบวาคาเฉลีย่ของระดับ anti-HBs ที ่8 เดือนหลังวัคซีนเข็มแรก ในกลุมทีฉ่ีดเขาผิวหนังต่ํา

กวากลุมที่ฉีดเขากลามเนื้ออยางชัดเจน[67]  สวนอีกการศึกษาหนึง่รายงานผลการศึกษาวาการฉีดวัคซีน

ดวยวิธกีารฉีดเขาในชัน้ผิวหนังนี้ใหประสิทธิภาพไมตางกบัการฉีดวัคซนีเขากลามเนือ้[68] ปจจุบันจึงยงั

ไมแนะนาํใหใชวิธีฉีดเขาในชั้นผิวหนงั วัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีโดยทั่วไปจะฉีด 3 เข็ม โดยเข็มที่ 2 

หางจากเข็มแรก 1 เดือน และเข็มที ่3 หางจากเข็มแรก 6 เดือน วัคซีนทัง้ 2 ยี่หอ ใชสลับกันได[65] 

 
2.3.3 ประสิทธิภาพของวัคซีน 
 ระดับภูมิคุมกันทีถ่ือวาสูงพอที่จะปองกันโรคไวรัสตับอักเสบบีได  คือ  anti-HBs มากกวา 10    

IU/ลิตร[63]   จากการศึกษาพบวาในผูใหญที่แข็งแรงดีมีการตอบสนองตอการฉีดวคัซีนประมาณรอยละ 

85-100 [64,65,69]  สวนในเด็กเล็กและเดก็โตจะมีการตอบสนองประมาณรอยละ 94.8-100 [64,65] 

การศึกษาในกลุมบุคลากรทางการแพทยพบวาทีห่นึง่เดอืนหลงัฉีดวัคซีนจะมีภูมิคุมกันรอยละ 79-97 

[70,71,72,73,74,75]   สวนในกลุมชายรักรวมเพศการตอบสนองของวคัซีนอยูในชวงรอยละ 85-

98[76,77,78] โดยภูมิคุมกนัโรคจะเริ่มมีผลภายในไมกี่สัปดาหหลังจากไดรับวัคซีนเข็มที่ 2[62] 
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2.3.4 ปจจัยที่มีผลตอการตอบสนองตอวัคซีน 
2.3.4.1 ปจจยัเกี่ยวกับตัวผูรับการฉีดวัคซนี 

 มีการศึกษาพบวาปจจยัเสี่ยงที่จะทาํใหมกีารตอบสนองตอวัคซีนที่ต่าํกวาปกติ ไดแก อายุที่

มากกวา 30 ป[79]  ความอวน[75,76,81]  การสูบบุหร่ี[82]  และภาวะที่มีภูมิคุมกนับกพรองจากโรค

เร้ือรังตางๆ เชน ผูปวยโรคตบั[83,84]  ผูปวยโรคโรคไตวายเรื้อรังที่รับการรักษาดวยการฟอกเลือด

[85,86,87,88,89,90,91]   ผูปวยโรคเบาหวาน[92,93]    ผูปวยที่ไดรับยากดภูมิคุมกนั[24]  ผูปวยโรคพิษ

สุราเรื้อรัง[83]  และผูปวยโรคเอดส[8,9,10,11,12,13,14,15,16,94]  นอกจากนีย้ังอาจมีผลจาก

พันธกุรรมเขามาเกีย่วของ โดยมีการศึกษาหนึ่งพบวาการไมตอบสนองตอวัคซีนอาจสัมพันธกับ HLA-

B8-DR3-SC01[95,96]  สวนปจจัยเรื่องเพศนัน้ดูเหมือนวาไมใชปจจยัสําคัญถึงแมวาจะมีการศึกษา

พบวาเพศหญงิมีการตอบสนองตอวัคซนีโดยมีระดับแอนติบอดีสูงกวาเพศชาย[97,98] แตเชื่อวานาจะมี

ปจจัยเรื่องน้ําหนกัเปนตวักวนดวยมากกวา[24] 

2.3.4.2 ปจจยัจากการฉีดวัคซีน 

2.3.4.2.1 ตารางการฉีดวัคซนี 

 Jilg และคณะทําการศึกษาในคนปกต ิ89 คน เปรียบเทยีบตารางการฉีดวัคซีนแบบเดือนที ่

0,1,2,   เดือนที่ 0,1,6 และ เดือนที่ 0,1,12 พบวาคาเฉลี่ยของ anti-HBs เทากับ  53 IU/L 5,846 IU/L 

และ 19,912 IU/L ตามลําดับ[99] 

2.3.4.2.2 ตําแหนงที่ฉีดวัคซีน 

 พบวาการฉีดวคัซีนเขาที่บริเวณกนจะใหการตอบสนองตอวัคซีนที่ต่าํกวาการฉีดวัคซีนที่บริเวณ

กลามเนี้อตนแขน[82,100,101,102] การฉดีวัคซีนเขาชัน้ผิวหนังซึง่ในขนาดของวัคซนีนอยกวาการฉีด

เขากลามเนื้อประมาณ 10 เทาพบวาปลอดภัยและมีอัตราการตอบสนองตอวัคซีนสงูเทียบเทาการฉีดเขา

กลามเนื้อแตพบวาระดับ anti-HBs จะมีคาต่ํากวาการฉีดเขากลามเนื้อ[103,104,105,106,107,108] 

2.3.4.2.3 วิธกีารเพิม่การกระตุนภูมิคุมกนั 

 พบวาการใช aluminum phosphate หรือ aluminum hydroxide เปน adjuvant สามารถ

กระตุนภูมิคุมกันไดดีกวาการใชน้ําเกลือเปนสวนผสมของวัคซนี[24] 
 

2.3.5 ผลขางเคียงของวัคซีน 
 วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีเปนวัคซนีที่ปลอดภัยมากชนิดหนึ่ง ผลขางเคียงที่อาจพบได 

คือ อาการเฉพาะที่บริเวณที่ฉีดยาแบบไมรุนแรง พบไดมากถงึรอยละ 22 อาการไขพบนอยกวารอยละ 5 
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และอาการทาง systemic อ่ืนๆ  เชน ออนเพลีย ปวดศีรษะ คลื่นไส เวยีนศีรษะ ผ่ืน ปวดขอ ปวดเมื่อย

ตามตัว พบไดนอยกวารอยละ 1  มีรายงานอาการแพแบบภูมิคุมกันไวเกนิประเภทที่ 1 ที่รุนแรงแบบ 

anaphylaxis แตนอยมาก[52]   ยังไมมหีลกัฐานทางการแพทยที่ชัดเจนระหวางการไดรับวัคซีนตับ

อักเสบบีและการเกิดโรคตอตานเนื้อเยื่อตัวเอง (autoimmune)  และโรคทางระบบประสาทตางๆ  เชน 

multiple sclerosis, optic neuritis และ demyelinating disorder อ่ืนๆ

[108,109,110,111,112,113,114]  ขอหามของวัคซีน คอื ผูที่มีประวัตแิพยีสตและสวนประกอบของ

วัคซีน[52] 

   

2.3.6 Engerix-B®  

2.3.6.1 สวนประกอบของวัคซีน 
 วัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีที่ใชในการศึกษานี้ คือ Engerix-B® ซึ่งเปนวัคซนีชนิด  non-

infectious recombinant DNA  ผลิตโดยบริษัท GlaxoSmithKline Biologicals ประเทศสหรัฐอเมริกา 

วัคซีนนี้ประกอบดวย purified surface antigen ซึ่งผลิตจากยีสต Saccharomyces cerevisiae  ดวย

กระบวนการทางพันธุวิศวกรรมและสกัดใหบริสุทธิ์หลายขั้นตอนจนกระทั่งวัคซีนนี้มสีวนผสมของโปรตีน

จากยีสตนอยกวารอยละ 5   วัคซนีสําหรบัผูใหญ 1 มล.ประกอบดวย hepatitis B surface antigen 20 

ไมโครกรัม วัคซีนนี้ปราสจากสารกนัเสีย และมี thimerosal จากกระบวนการผลิตในปริมาณที่นอยมาก 

(<1.0 ไมโครกรัม ของปรอท) [115] 

2.3.6.2 การศึกษาประสทิธภิาพของวัคซนีในผูใหญปกติ 

 การฉีดวัคซีน Engerix-B® ในผูใหญที่ฉีดวคัซีนจํานวน 3 เข็ม ที่วนัที ่0,30 และ 180  มีการ

ตอบสนองประมาณรอยละ  85-100 และมีคา geometric mean titer (GMT) เทากบั 1810-22601 IU/L 

[116,117]  และมีการศึกษาเปรียบเทียบการใชวัคซนีขนาด 10 ไมโครกรัม เทยีบกบั 20 ไมโครกรัมพบวา 

กลุมที่ใชวัคซนีขนาด 10 ไมโครกรัมมีอัตราการตอบสนองตอวัคซีนรอยละ 99.2 เทยีบกับ 99.6 ในกลุมที่

ใชขนาด 20 ไมโครกรัม แตกลุมที่ใชขนาด 20 ไมโครกรัมมีคา geometric mean titers ที่สูงกวาอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ[118] 

2.3.6.3 การศึกษาเปรียบเทยีบระหวาง Engerix-B® กับวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิดทีท่ําจาก

พลาสมา 
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 มีการศึกษาในผูใหญจํานวน 79 ราย โดย 50 รายได Engerix-B®   และ 29 รายไดวัคซีนทีท่ํา

จากพลาสมาพบวาอัตราการตอบสนองตอวัคซีนไมตางกัน แตในกลุมที่ไดวัคซีนที่ทาํจากพลาสมามีคา 

geometric mean titer ที่สูงกวาอยางมนีัยสําคัญทางสถติิ[118] 

2.3.6.4 การศึกษาเปรียบเทยีบระหวาง Engerix-B® และ Recombivax HB® 

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

10 ไมโครกรัม จํานวน 3 เข็มในเดือนที่ 0,1 และ 6 และวัดการตอบสนองตอวัคซนีที่เดือนที่ 7 ใน

นักศึกษาแพทยจํานวน 65 ราย พบวาทั้งสองกลุมมีอัตราการตอบสนองและ geometric mean titer ไม

แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติ [119]   

 การศึกษาในผูใหญอาย ุ39-70 ป จํานวน 397 ราย เปรยีบเทยีบวัคซนีทัง้ 2 ชนิด พบวาอัตรา

การตอบสนองตอวัคซีนในกลุมที่ได Engerix-B® ขนาด 20 ไมโครกรัม สูงกวากลุมทีไ่ด Recombivax 

HB® ขนาด 10 ไมโครกรัมเล็กนอยและไมมีนัยสาํคัญทางสถิติ แตพบวา geometric mean titers ที่ 8 

เดือนหลงัฉีดวคัซีนครบของกลุมที่ได Engerix-B® มีคาสงูกวาอยางมนียัสําคัญทางสถิติ[120]  

 การศึกษาในกลุมเด็กวัยรุนอายุ 11- 18 ป จํานวน 100 คน เปรียบเทยีบการให Engerix-B® 10 

ไมโครกรัมกับ Recombivax HB® 5 ไมโครกรัม พบวาในกลุม Engerix-B® มีการตอบสนองรอยละ 99 

เทียบกับรอยละ 98 ในกลุมทีไ่ด Recombivax HB® ซึ่งไมแตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติ แตกลุม

ที่ได Engerix B® มี geometric mean titers สูงกวาอยางมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ[121] 

 

2.4 ภูมิคุมกันตอไวรัสตับอักเสบบี (anti-HBs) 
 
2.4.1 วิธีการวัด 
 การตรวจวัดระดับ anti-HBs ในระยะแรกใชวิธี radioimmunoassay (RIA) ตอมาวิธนีี้ถูกแทนที่

ดวยวิธ ีenzyme immunoassay (EIA) เนือ่งจากมีความสะดวกในทาํมากกวาและไมตองใช 

radioisotope ซึ่งมีความยุงยากในการดูแลและเก็บรักษา หลักการของ immunoassay คือการจับกนั

ระหวาง แอนติเจน และ แอนติบอดี ซึ่งมีสองหลักการ คอื sandwich principle และ competitive 

binding แลววัดปฏิกิริยาที่เกิดขึ้น ซึง่มีวธิกีารวัด 3 วิธ ีไดแก colorimetric ซ่ึงใชแอนติเจนหรือ

แอนติบอดีซึ่งจับกับ horseradish peroxidase (HRP) เมื่อสารทําปฏิกิริยากนัจะมสีีเปลี่ยนแปลงไป วิธทีี่

สองคือ การใชสารเรืองแสง (fluorescence polarization detection system)  และวธิีที่สาม คือ 

chemiluminescent   
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 อุปกรณการตรวจ anti-HBs ที่มีใชอยูในปจจุบันจะใช purified human HBsAg  subtype  ad 

และ ay จับกบั solid phase ถาในตัวอยางเลือดที่สงตรวจมี anti-HBs อยู anti-HBs จะจับกับแอนติเจน 

และวัดการจับกันของแอนติเจนและแอนตบิอดีดวยวิธ ีradioimmunoassay คือใช radiolabeled 125I 

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

และ HRP-labeled rabbit anti-biotin [122]  ในการศึกษานี้ใชชุดทดสอบ anti-HBs ชื่อ Elecsys ® 

1010/2010/MODULAR ANALYTICS E170 ของบริษัท Roche diagnostics ซึ่งใชวธิี  

electrochemiluminescence immunoassay (ECLIA) ใชแอนติเจน subtype ad และ ay ทําจากซีรัม

คนซึ่งจับกับ biotin โดยคาทีว่ัดไดจะอยูในชวง 2.0-1000 IU/L[123] 

 
2.4.2 ระดับภูมิคุมกันที่ปองกันโรคไวรสัตับอักเสบบี 
 ระดับ anti-HBs ที่มากกวา 10 IU/L ถือวาตอบสนองตอวัคซีนและสามารถปองกันการเกิดโรค

ไวรัสตับอักเสบบีได[124,125]  ผูที่มีระดับ anti-HBs ที่สูงที่สุด (peak level) อยูระหวาง 10-100 IU/L 

ถือวาเปนกลุมท่ีตอบสนองต่าํ (low responder) กลุมนี้เมื่อเวลาผานไป 2-3 ป ภูมิคุมกันอาจหายไปได 

และถา anti-HBs มากกวา 100 IU/L ถือวาการตอบสนองดี (good responder) ภูมิคุมกันที่เกิดขึน้จะคง

อยูไปนาน[124  มีการศึกษาแบบ cohort ทําในประเทศแกมเบียติดตามเด็กจาํนวน 1041 รายที่ฉีด

วัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิดทีท่ําจากพลาสมา  ตัง้แตแรกเกิดไปจนถงึ 7 ปพบวาเด็กทุกรายที่ม ี

anti-HBs ที่สงูที่สุด (peak anti-HBs) มากกวา 10 IU/L ไมมีผูใดเกิดโรคไวรัสตับอักเสบบี[126] 

 

2.5  โรคเอดสกับภาวะภูมิคุมกันของรางกาย 
 
 ผูปวยเอดสจะมีความผิดปกติของระบบภูมิคุมกันของรางกายในทกุดานไมวาจะเปน innate 

immunity, cellular immunity หรือ humoral immunity 

 
2.5.1 innate immunity  
2.5.1.1 natural killer cell (NK cells) 

พบความผิดปกติของ NK cells ไดในตลอดระยะของโรคเอดสและความรุนแรงของโรคจะ

เพิ่มข้ึนเรื่อยๆ ตามการดําเนนิโรคที่เพิ่มข้ึน การศึกษาสวนใหญจะพบวาจํานวนและ  phenotype อยูใน

เกณฑปกติแตจะมี CD16+/CD56+ ลดลง[127] 



 13 

2.5.1.2 Neutrophil 

 พบวามี hyperactivated ของ neutrophil และมีการทํางานที่ผิดปกตใินหลายหนาที่ เชน 

chemotaxis,  phagocytosis, bacterial killing[128,129] และการสราง neutrophil superoxide [130] 

และพบวา neutrophil ในผูปวยเอดสมีอัตราการเกิด apoptosis ในอัตราที่สูงกวาคนปกต[ิ131]   

2.5.1.3 Monocyte/Macrophages 

จํานวน monocyte ในผูปวยเอดสโดยทั่วไปอยูในเกณฑปกติ พบวาเชือ้ HIV สามารถเพิ่ม

จํานวนในเซลลเหลานี้และม ีcytopathic effect ตอ cell กลุมนี้คอนขางต่ํา ทําใหเซลลเหลานี้เปนแหลง

โรคของเชื้อ HIV และมีบทบาทสาํคัญตอการเกิดโรค ความผิดปกติของเซลลกลุมนีน้าํไปสูความผิดปกติ

ของเซลล CD4 lymphocyte และระบบปองกันเชื้อชนิด intracellular ความผิดปกตขิอง 

monocyte/macrophage เกิดจากการทีเ่ซลลเหลานี้ติดเชื้อ HIV การสัมผัสตอ viral protein เชน 

envelope glycoprotein ทําใหการทํางานของเซลลเหลานี้ผิดปกต ิและความผิดปกติระบบ antigen 

presentation จะทาํให CD4 lymphocyte มีการตอบสนองที่ลดลง นอกจากนี้ยงัพบวาผูปวยเอดสยังมี

ความผิดปกตใินการเก็บกนิแอนติเจน, oxidative burst และ chemotaxis ดวย [127,132] 
 

2.5.2 adaptive immunity 
2.5.2.1 T-lymphocyte 

2.5.2.1.1 CD4 lymphocyte 

ความผิดปกตใินหนาที่และจํานวนของ CD4 lymphocyte เปนลกัษณะที่สําคัญของโรคเอดสซึ่ง

ทําใหเกิดโรคติดเชื้อฉวยโอกาสตางๆ ตามมา CD4 lymphocyte[133] ในผูติดเชือ้ HIV จะมี CD40 

ligand ที่ต่ํากวาปกติซึง่อาจจะอธิบายความผิดปกติของการทาํงานของ B cell[127]  

กระบวนการทีท่ําใหเกิดความผิดปกติของ CD4 lymphocyte ในผูปวยเอดสยังไมเปนทีท่ราบแน

ชัด(133)  มีการศกึษาพบวาการรบกวน CD4 expression โดย HIV gp120, Nef และ Vpu อาจทําให

ความสามารถของ CD4 lymphocyte ที่จะทําปฏิกิริยากบั MHC class II molecules ลดลง  การที่ 

CD4+ memory cell มีแนวโนมทีจ่ะติดเชือ้ HIV ไดงายกวาเซลลอ่ืนสามารถอธิบายการที่ผูที่ติดเชือ้ HIV 

สูญเสีย memory response ตอ soluble antigen ซึ่งทาํใหเพิม่ความเสีย่งตอการติดเชื้อฉวยโอกาสตางๆ

[127,134]  ซึ่งความผิดปกติในหนาที่ของ CD4 lymphocyte นี้พบไดตั้งแตระยะแรกของโรคขณะที่

จํานวนของ CD4 lymphocyte ยังไมลดลง[127] การทีผู่ติดเชื้อ HIV มีจํานวน CD4 lymphocyte ลดลง

อาจเปนผลโดยตรงจากการที่เซลลเหลานีต้ิดเชื้อ HIV มีหลักฐานจากหลายการศึกษาสนับสนนุวา 



 14 

gp120 ที่อยูในเซลลอาจมีปฏิกิริยากับ intracellular CD4 molecule และปฏิกิริยานีอ้าจทาํใหเกิดการ

ตายของเซลลข้ึน นอกจากนีย้ังอาจเปนผลมาจาก immune response ของตัวเองที่ทาํลาย cell ที่ตดิเชื้อ 

HIV เหลานี[้127]  นอกจากนี้ยงัพบวามกีารยับยัง้การทาํงานของตอมไทมัส การกดการทาํงานของไข

กระดูก และการทําลายโครงสรางของตอมน้ําเหลืองอีกดวย[133]  มีการศึกษาพบวา memory CD4 cell 

มีแนวโนมที่จะติดเชื้อ HIV ไดมากกวาเซลลชนิดอื่น[135,136,137]  และยังพบวา memory CD4 cell ที่

จําเพาะเจาะจงกับ HIV จะม ีHIV RNA อยูในเซลลมากกวา memory CD4 ที่จําเพาะกับแอนติเจนอื่นๆ 

อีกดวย[135] 

2.5.2.1.2 CD8 lymphocyte 

 พบวา CD8 lymphocyte ก็สามารถติดเชือ้ HIV ไดโดยเฉพาะในระยะทายของโรค[138] พบ

ความผิดปกตทิั้งทางดานจํานวนและการทาํงานของ CD8 lymphocyte ไดตลอดระยะของโรค โดย

ในชวงแรกขณะที่มกีารติดเชือ้เฉียบพลนั(acute primary infection)  CD8 lymphocyte จะลดลงแต

หลังจากนั้นจะกลับสูงขึน้และมักสูงกวาปกติเปนระยะเวลานานจนกระทั่งระยะสุดทายของโรคอาจกลับ

ลดลงอีก[127]  นอกจากนี ้CD8 lymphocyte ยังอาจลดลงจากกระบวนการ apoptosis ซึ่งเกิดจาก 

macrophage ที่ม ีCXCR4 ซึ่งสามารถถกูกระตุนโดย HIV envelop[139,140]  

2.5.2.2 B-lymphocyte 

 การติดเชื้อ HIV จะกระตุนใหเกิด B-lymphocyte  hyperactivation และมีภาวะ 

hypergammaglobulinemia แตความสามารถของ B-lymphocyte ที่จะตอบสนองอยางจําเพาะเจาะจง

กับแอนติเจนตางๆกลับลดลง ในโรคเอดสระยะรุนแรง B-lymphocyte  เชื่อวาความผิดปกติของ CD40 

ligand บน CD4 lymphocyte ทําใหการตอบสนองของ B lymphocyte ตอ T cell-dependent antigen 

ลดลง [141,142] 

 
2.5.3 การกลบัคืนสูปกตขิองระบบภูมคุิมกันหลงัไดรับยาตานไวรัสเอดส 
  หลังจากที่ผูปวยเอดสไดรับยาตานไวรัส 3 ชนิด(HAART)  ในเวลาไมนานจะพบวาความผิดปกติ

ของภูมิคุมกันจะดีขึ้นทัง้หนาที่การทาํงานและจํานวน[143]  พบวาการเพิ่มข้ึนของจาํนวน CD4 cell จะมี

ลักษณะเปน biphasic[144,145]  ในชวง 8-12 สัปดาหแรกจะมีการเพิ่มข้ึนของ CD4 cell, CD8  cell 

และ B lymphocyte แตไมมีการเพิม่ของ natural killer cell รวมดวย ซึ่งสนับสนุนวาการเพิม่ข้ึนนี้เปนผล

จากที่เซลลตางๆ เหลานี้ออกมาจาก lymphoid tissue กลับเขาสูกระแสโลหิต  สวนในชวงที่สองจะมีการ

เพิ่มข้ึนอยางคงที่ของ CD4 cell และ CD8 cell[144]  ซึ่งมีหลักฐานเชื่อวาเซลลที่เพิ่มข้ึนเปนผลมาจาก
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การทาํงานของตอมไทมัส[146,147,148,149,150]   ในชวงนี้จะพบวา memory CD4 cell จะมีจํานวน

เพิ่มข้ึนดวยในขณะที่ memory CD8 cell อาจลดลง ซึง่การลดลงนี้อาจเปนผลจากการที่จํานวนเชื้อ HIV 

ลดลงทําใหเซลลที่ติดเชื้อ HIV ลดลงดวย[151]  พบวาผูปวยที่มีตอมไทมัสขนาดใหญจะมีการเพิม่ข้ึน

ของเซลลมากกวาผูที่ตอมไทมัสเล็กกวา[152]  ซึ่งความสัมพนัธระหวางเซลลของระบบภูมิคุมกันที่เพิม่

ขึ้นกับตอมไทมัสนี้ยงัไมมีขอสรุปแนชัดตองรอการศึกษาตอไป[143] 

 การทาํงานของระบบภูมิคุมกันที่ดีขึ้นหลงัไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัสนี้สามารถวัดไดจาก

การตอบสนองแบบภูมิไวเกนิชนิด delayed-type และการเพิ่มจํานวนของ lymphocyte ตอแอนติเจน

ตางๆ พบวาการตอบสนองตอแอนติเจน เชน candida, cytomegalovirus และ mycobacterial antigen 

มีการตอบสนองดีขึ้น แตการตอบสนองตอแอนติเจนจาํพวก tetanus และ streptokinase ยังคง

เหมือนเดิม[143,153,154]  อยางไรก็ตามการตอบสนองสามารถทาํใหดีข้ึนไดดวยฉีดวัคซีน[155] 

 

2.6 โรคเอดสกับวัคซีน 
 
2.6.1 การตอบสนองตอวคัซีนในผูปวยเอดส 

ลักษณะสําคญัของโรคเอดส คือมีการลดลงของ CD4 T-lymphocyte  ทัง้ปริมาณและการ

ทํางานของเซลล รวมถงึการทํางานของ monocyte และ macrophage ที่ลดลงนํามาสูความผิดปกติของ

ภูมิคุมกันชนิดเซลล  (cell-mediated immunity) นอกจากนี้ยงัมหีลักฐานวามีความผิดปกติในการ

ทํางานของ B-lymphocytes รวมดวยดังทีก่ลาวมาแลว   การหายไปของ memory T lymphocyte 

สามารถอธิบายถึงการไมตอบสนองตอวัคซีนที่ไดรับเปนครั้งแรก พบวาผูปวยที่ CD4 T-lymphocyte 

นอยกวา 100 เซลล/ลบ.ซม. มักไมตอบสนองตอการฉีดวคัซีน[156,157] มีการศึกษาพบวา memory 

response ตอแอนติเจนที่เคยไดรับมาแลวจะคอนขางปกติ สวนการตอบสนองตอแอนติเจนที่เปน T-cell 

dependent เชนแอนติเจนที่เปนโปรตีน  ที่ไดรับใหมจะนอยกวาคนปกติโดยเฉพาะในกลุมผูปวยเอดสที่

มีอาการของโรครุนแรง[158,159,160]  สวนการตอบสนองตอแอนติเจนทีเ่ปน polysaccharide  ซึ่งเปน 

T-cell independent พบวาไมสัมพนัธกับจาํนวน T-lymphocyte แตการตอบสนองกล็ดลงในผูปวยกลุม

นี้ดวย[161]   ในยุคปจจุบนัทีผู่ปวยเอดสสามารถรักษาดวยยาตานไวรัสมีการศึกษาพบวาการตอบสนอง

ของภูมิคุมกันตาอวัคซีนดีขึน้ในผูปวยที่ไดรับยาตานไวรัส  มีการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกัน

โรคไขหวัดใหญในผูปวยเอดสที่ไดรับยาตานไวรัส 3 ชนิด พบวามีการตอบสนองดีกวาการศึกษาในอดีตที่

ไมมียาตานไวรัสหรือไดรับยาตานไวรัสเพยีงชนิดเดียว[162] 
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2.6.2 ผลของการฉีดวัคซีนตอโรคเอดส 
 มีบางการศึกษาทีพ่บวามกีารเพิ่มข้ึนของ HIV RNA หลงัฉีดวัคซีน แตบางการศึกษาก็ไมพบการ

เปลี่ยนแปลงนี[้163,164,165,166,167,168]  ในการศึกษาที่พบวามกีารเปลี่ยนแปลงของ HIV RNA มัก

พบการเปลีย่นแปลงในชวงไมกี่สัปดาหหลังฉีดวัคซีนและเปนการเปลี่ยนแปลงชัว่คราว  ในการศึกษาที่ไม

พบการเปลีย่นแปลงของ HIV RNA  นั้นเปนการศึกษาในกลุมผูปวยที่สวนใหญไดรับยาตานไวรัส และยัง

ไมมีการศึกษาใดพบวามีการเปลี่ยนแปลงอยางชั่วคราวของ HIV RNA หลังฉีดวัคซนีในผูปวยที่ไดรับยา

ตานไวรัส 3 ชนิดเลย[166] 

 
2.6.3 การศึกษาการตอบสนองของวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีในผูปวยเอดส 
 ในป คศ.1987 Carne และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกนัโรคตับอักเสบบี

ชนิดทีท่ําจากพลาสมาในผูปวยที่เปนรักรวมเพศจาํนวน 35 คน ซึง่มีผูปวย 17 คน ที ่anti-HIV ใหผลบวก 

และ 18 คนที่ anti-HIV ใหผลลบ พบวาผูปวย 8 ใน 17 รายที ่anti-HIV ใหผลบวก ไมตอบสนองตอวัคซีน 

เทียบกับ 1 ใน 18 รายในกลุมที่ anti-HIV ใหผลลบ คิดเปนอัตราการตอบสนองตอวัคซีนเทากับรอยละ 

53 ในกลุมที่ anti-HIV ใหผลบวก ในการศึกษานี้ไมไดตรวจวัดคา CD4  แตผูปวย  12 รายในกลุม anti-

HIV ใหผลบวกตรวจพบวามีตอมน้ําเหลอืงโต[8] 

     Collier และคณะทําการศึกษาความสัมพนัธระหวางการติดเชื้อ HIV และการตอบสนองของ

ภูมิคุมกันตอวคัซีนตับอักเสบบีชนิดทีท่ําจากพลาสมา ในผูปวยชายรกัรวมเพศที่ติดเชื้อ HIV ที่ไมมีอาการ 

จํานวน 16 ราย เทียบกับชายรักรวมเพศทีไ่มไดติดเชื้อ HIV จํานวน 68 ราย พบวาอตัราการตอบสนอง

ตอวัคซีนเทากบัรอยละ 56.25 ในกลุมที่มกีารติดเชื้อ HIV เทยีบกับรอยละ 91.17  ในกลุมที่ไมมกีารติด

เชื้อ HIV[9] 

 Odaka และคณะทําการศึกษาแบบ randomized double blind  เปรียบกับวัคซนีปองกนัโรค

ตับอักเสบบีชนิดทีท่ําจากพลาสมากับชนดิ recombinant ในผูปวยชายรักรวมเพศจาํนวน 186 ราย ใน

จํานวนนี ้17 รายเปนผูปวยที่มี anti-HIV ใหผลบวก โดยวัดการตอบสนองตอวัคซนีที่ 3 เดือนหลงัจาก

วัคซีนเข็มที่ 3  ผูปวย 8 รายที่ anti-HIV ใหผลบวกที่ฉีดวคัซีนชนิดพลาสมา 4 รายตอบสนองตอวัคซีน 

คิดเปนอัตราการตอบสนองเทากบัรอยละ 50 เทียบกับรอยละ 93 ในผูปวยที่ anti-HIV ใหผลลบ และ

ผูปวย 9 รายไดรับวัคซีนชนดิ recombinant มีเพียง 2 รายที่ตอบสนองตอวัคซีน คิดเปนอัตราการ

ตอบสนองเทากับรอยละ 22  เทยีบกับรอยละ 81 ในผูปวยที่ anti-HIV ใหผลลบ[10] 
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 Mannucci และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคไวรัสตับอักเสบบีชนิด

พลาสมาในผูปวยโรคฮีโมฟเลีย (hemophilia) ที่มี anti-HIV ใหผลบวกเทยีบกับผูปวยฮีโมฟเลยีที ่anti-

HIV ใหผลลบ โดยใหวัคซนีเข็มแรกที่วนัที ่0  เข็มที่ 2, 3 และ 4 ที่ 1, 2  และ 14 เดือนหลงัจากเข็มแรก 

และวัดการตอบสนองที่ 1 เดือนหลงัจากฉดีวัคซีนครบ พบวามีผูปวยฮโีมฟเลียที ่anti-HIV ใหผลบวก

กอนการศึกษา 5 ราย และมีผลบวกระหวางการศึกษาจํานวน 6 ราย ซึ่งมีอายุตั้งแต 4–54 ป และพบวาที่ 

1 เดือนหลงัวคัซีนครบ ผูปวยทุกรายม ีanti-HBs มากกวาหรือเทากับ 10 IU/ลิตร. แตเมื่อติดตามไปที่ 4 

ปหลังจากวัคซีนเข็มแรกพบวามีผูปวยเพียง 6 รายทีย่ังม ีanti-HBs มากกวาหรือเทากับ 10 IU/ลิตร [11] 

 Loke และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบบีชนดิ 

recombinant ในชายรักรวมเพศจํานวน 104 ราย พบวา อัตราการตอบสนองตอวัคซีนในชายรักรวมเพศ

ที่มี anti-HIV ใหผลบวกเทากบัรอยละ 33.3 เทยีบกับชายรักรวมเพศที่ม ีanti-HIV ใหผลลบเทากับรอยละ 

89.6 และในผูที่มี anti-HIV ใหผลบวกที่ไมตอบสนองตอวัคซีนนั้น  5 รายมีอาการตอมน้ําเหลืองโต 5 ราย

มีลักษณะทางคลินิกของ AIDS-related complex และอีก 5 รายกลายเปนโรคเอดสเต็มขั้นในชวงเวลา 2 

ปหลังจากชนดิวัคซีน[12] 

 Bruguera และคณะ ทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีชนิด 

recombinant โดยใหวัคซีนขนาด 20 ไมโครกรัม ที่เดือนที ่0, 1 และ 6 แกผูติดเชื้อ HIV ระยะในทีไ่มมี

อาการจาํนวน 21 ราย และวดัคา anti-HBs ที่ 1 เดือนหลังจากฉีดวัคซนีครบ  พบวามีเพียง 5 ราย (รอย

ละ 23.8 ) ที่ตอบสนองตอการใหวัคซนี  ซึง่ผูปวยทัง้ 5 คนมี จาํนวนCD4 มากกวา 700 เซลล/มล3   ผูที่ม ี

CD4 cell ต่ํากวาระดับดังกลาวไมมีผูใดตอบสนองตอการใหวัคซนี ผูปวย 5 ใน 16 รายที่ไมตอบสนอง

ตอวัคซีน 2 รายกลายเปน AIDS-related complex และ 3 รายกลายเปนเอดสเต็มข้ัน[13]   

 Keet และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิด recombinant 

ในชายรกัรวมเพศจํานวน 32 ราย โดยใหวคัซีนขนาด 20 ไมโครกรัม ที่เดือนที่ 0, 1,  6 และ 9  และวัดผล

การตอบสนองตอวัคซีนที่ 9 เดือน และ 12 เดือน  หลงัจากวัคซนีเข็มแรก  พบวาที ่3 เดือนหลงัจากวัคซนี

เข็มที่ 3 ผูที่ม ีanti-HIV ใหบวกมีอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 28 เทียบกับผูที ่anti-HIV ใหผลลบ

อัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 88  และที่ 12 เดือนหลังจากวัคซนีเข็มแรก หรือ 3 เดือนหลังวัคซีนเข็ม

ที่ 4 มีผูที่มกีารตอบสนองตอวัคซีนเพิ่มข้ึนอีก 1 ราย รวมอัตราการตอบสนองหลังวคัซีนเข็มที ่4 ในผูที่ม ี

anti-HIV ใหผลบวกเทากับรอยละ 31 โดยพบวาผูตอบสนองตอวัคซนีมีคาเฉลี่ยของ CD4 ที่ 9 เดือนสูง

กวากลุมที่ไมตอบสนอง[14] 
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 Tayal และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิด recombinant 

ขนาด 20  ไมโครกรัม ในผูตดิเชื้อ HIV แบบไมมีอาการจาํนวน 13 ราย  พบวาอัตราการตอบสนองตอ

วัคซีนเทากับรอยละ 33.3 [15]  

 ในป คศ.2000 Rey และคณะทําการศึกษาในผูติดเชื้อ HIV ที่ CD4 มากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.

และรับยาตานไวรัสอยางสม่าํเสมออยางนอย 2 เดือนจํานวน 20 คน  โดยใหวัคซนีชนิด recombinant  

เดือนละครั้งเปนเวลา 3 เดือนและวัด anti-HBs  ที ่2 สัปดาหหลังวัคซีนเข็มที่ 3  ถาผูปวยไมตอบสนอง

ตอวัคซีนจะใหวัคซีนตอเดือนละครั้งอีก 3 เข็ม และวัดการตอบสนองที ่2 สัปดาหหลังวัคซีนเข็มที่ 6 

พบวาการตอบสนองตอวัคซีนหลงัเข็มที่ 3 อยูที่รอยละ 55  โดยถาแบงตามจาํนวน CD4 จะพบวา ถา 

CD4 อยูระหวาง 200 ถึง 500 เซลล/ลบ.ซม.  การตอบสนองเทากับรอยละ 33.3 และถา CD4 มากกวา 

500 เซลล/ลบ.ซม. การตอบสนองเทากับรอยละ 87.5 และในกลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซีนจาํนวน 9 ราย

เมื่อใหวัคซนีเข็มที่ 4, 5 และ 6 แลววัดการตอบสนองจะพบวา เหลือเพียง 2 รายทีย่งัไมตอบสนองตอ

วัคซีน การตอบสนองตอวัคซีนโดยรวมจึงเทากับรอยละ 90  ในการศกึษานี้มีการวดัระดับ HIV RNA ใน

เลือดในผูปวย  16 ราย พบวามี 5 รายที่มีการเพิ่มข้ึนของระดับ HIV RNA โดย 3 รายเปนการเพิ่มข้ึน

ชั่วคราว และ 2 รายเปนการเพิ่มข้ึนอยางคงที ่โดย 1 ใน 2 รายนี้ไดรับยาตานไวรัสเพียง 2 ชนิด [168]   

 Sasaki และคณะทําการศึกษาประสทิธิภาพของการให granulocyte-macrophage colony-

stimulating factor (GM-CSF)  เพื่อเปน vaccine adjuvant ในผูปวยเอดสที่รับการรักษาดวยยาตาน-

ไวรัสและมีจํานวน CD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม.  โดยในการศึกษานี้ใชวัคซีนปองกนัโรคตับอักเสบบี

ชนิด recombinant ในขนาด 2 เทาของขนาดมาตรฐาน คือ 40 ไมโครกรัมและให GM-CSF 20 มิลลิกรัม 

รวมกับวัคซนีเข็มแรก พบวาระดับภูมิคุมกันหลงัฉีดวัคซนีเข็มที ่2 ในกลุมที่ได GM-CSF สูงกวากลุมที่ได

ยาหลอกอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติ  แตระดับภูมิคุมกันที่ 1 เดือนหลงัฉดีวัคซีนเข็มที่สามกลับไมตางกัน 

คือรอยละ 72 ในกลุมที่ได GM-CSF และ รอยละ 60 ในกลุมที่ไดยาหลอก โดยที่ผูปวยทัง้สองกลุมยังมี

ระดับ HIV RNA ในระดับทีส่ามารถตรวจพบได[169] 

Tedaldi และคณะทําการศกึษายอนหลังในยุคที่เร่ิมมีการใหยาตานไวรัสเอดส พบวาการ

ตอบสนองตอวัคซีนตับอักเสบบีข้ึนอยูกับระดับ CD4 cell และพบวาระดับ HIV RNA ในกลุมที่ไม

ตอบสนองตอวัคซีนสงูกวาในกลุมที่ตอบสนองตอวัคซนีอยางมีนยัสําคัญทางสถิต[ิ18]  ในขณะที ่

Overton และคณะทําการศกึษายอนหลังในผูปวย 149 รายพบวาการตอบสนองตอวัคซีนตับอักเสบบี

ขึ้นอยูกับระดบั HIV RNA โดยไมพบวาสมัพันธกับระดบั CD4[19] 
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Veiga และคณะทําการศึกษาในผูติดเชื้อ HIV ที่รับยาตานไวรัสจาํนวน 55 ราย พบวาอัตราการ

ตอบสนองเทากับรอยละ 59 และถาแบงตามจํานวน CD4 จะพบวาถา CD4 นอยกวา 200 เซลล/ลบ.

ซม.การตอบสนองตอวัคซนีเทากบัรอยละ 25 ถา CD4 อยูระหวาง 200 ถึง 499 เซลล/ลบ.ซม. การ

ตอบสนองเทากับรอยละ 65 และถา CD4 มากกวา 500 เซลล/ลบ.ซม.  การตอบสนองเทากับรอยละ 81  

นอกจากนีย้ังพบวาคามัธยฐานของ CD4 และ memory T lymphocyte ในกลุมผูทีต่อบสนองตอวัคซีน

ยังสูงกวากลุมผูไมตอบสนองตอวัคซีนอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ ในขณะที่คา  HIV RNA ของกลุมผูที่ไม

ตอบสนองตอวัคซีนสงูกวาผูที่ตอบสนองตอวัคซีนอยางมีนัยสาํคัญทางสถิต[ิ170] 

Ristola และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีตับอักเสบบีในผูปวยเอดสที่ไดรับยาตาน

ไวรัสแลวโดยใชวิธีฉีดเขาในชั้นผวิหนงั โดยใช วัคซนีปองกนัโรคตับอักเสบบีชนิด recombinant ขนาด 

0.1 มิลลิลิตรฉีดเขาชั้นผิวหนังที่ วันที่ 0, 60 และที่ 1 ป พบวามีการตอบสนองตอวคัซีนรอยละ 39 โดย

พบวาในกลุมที่ตอบสนองตอวัคซีนนั้น  รอยละ 71  มีระดับ HIV RNA นอยกวา 50 copies/มล. เทยีบกับ 

รอยละ 36 ในกลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซนี[171] 

Fonseca และคณะทําการศกึษาโดยใหวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีชนิด recombinant ใน

ขนาด 2 เทา เทียบกับขนาดปกติ  พบวาอตัราการตอบสนองตอวัคซนีขนาด 2 เทา อยูที่รอยละ 47 เมื่อ

เทียบกับรอยละ 34 ในกลุมทีใ่หวัคซีนในขนาดมาตรฐาน เมื่อจําแนกตาม CD4 จะพบวาถา CD4 นอย

กวา 350 เซลล/ลบ.ซม. ถาใหขนาดมาตรฐานอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 26.3 และถาใหขนาด 2 

เทา อัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 23.8 ซึ่งไมตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิต ิ  สวนในกลุมที่ CD4 

มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. ถาใชวัคซนีขนาดมาตรฐานอตัราการตอบสนองเทากับรอยละ  39.3 และถา

ใหขนาด 2 เทา อัตราการตอบสนองเทากบัรอยละ 64.3 ซึ่งตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ และยัง

พบวาผูปวยทีม่ีประวัติมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอนมอัีตราการตอบสนองตอวัคซนีเทากับรอยละ 27.6 

ซึ่งต่ํากวาผูที่ไมเคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาส ซึ่งมีอัตราการตอบสนองเทากบัรอยละ 46.3 ซึ่งแตกตางกนั

อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ [172]    

Ahaja และคณะทําการศึกษายอนหลงัในผูติดเชื้อ HIV ที่ไตวายเรื้อรังและตองรักษาดวยการ

ฟอกเลือดจํานวน 116 ราย พบวามีการตอบสนองตอวคัซีนเทากับรอยละ 53.4 เทยีบกับเทาผูปวยโรคไต

วายเรื้อรังที่ตองรักษาดวยการฟอกเลือดทีไ่มไดติดเชื้อ HIV ซึ่งมีการตอบสนองตอวคัซีนเทากับรอยละ 

50.4 ในการศึกษานี้มทีั้งผูทีรั่บยาตานไวรัสและไมไดรับยาตานไวรัส[173] 
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ตารางที่ 2.1 การศึกษาการตอบสนองตอวคัซีนปองกนัโรคตับอักเสบบีในผูติดเชื้อ HIV ในอดีต 
ผูศึกษา, คศ., 

ชนิดการศึกษา 

กลุมประชากร จํานวน CD4 

(เซลล/

ลบ.ซม. 

ชนิดของวัคซีน

และตําแหนงที่

ชนิด 

ขนาด 

(μg) 

อัตรา

การตอบ 

สนอง  

รอยละ 

เอกสาร 

อางอิง

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 (ตอ) การศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีในผูตดิเชื้อ HIV ในอดีต 
ผูเขียน, คศ.,  

ชนิดการศึกษา 

กลุมประชากร จํานวน CD4 

(เซลล/

ลบ.ซม.) 

ชนิดของวัคซีน

และ ตําแหนงที่

ฉีด 

ขนาด 

(μg) 

อัตรา

การตอบ 

สนอง  

รอยละ 

เอกสาร 

อางอิง

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 (ตอ) การศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีในผูตดิเชื้อ HIV ในอดีต 
ผูเขียน/ป คศ 

ชนิดการศึกษา. 

กลุม

ประชากร 

จํานวน CD4 

(เซลล/

ลบ.ซม.) 

ชนิดของวัคซีน ขนาด 

(μg) 

อัตรา

การตอบ 

สนอง 

รอยละ  

เอกสาร 

อางอิง

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 

 

 

 

20 

 

 

 

 

 

 

 

20 

 

 

 

 

2 

72 

 

60 

 

 

 

37.2 

 

 

 

17.5 

 

 

 

59 

81 

65 

25 

 

39 

 

 

 

 

169 

 

 

 

 

 

18 

 

 

 

19 

 

 

 

170 

 

 

 

 

171 
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ตารางที่ 2.1 (ตอ) การศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีในผูตดิเชื้อ HIV ในอดีต 
ผูเขียน/ป คศ. 

ชนิดการศึกษา 

กลุมประชากร จํานวน CD4 

(เซลล/

ลบ.ซม.) 

ชนิดของวัคซีน ขนาด 

(μg) 

อัตรา

การตอบ 

สนอง  

รอยละ 

เอกสาร 

อางอิง

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  การศกึษาการตอบสนองตอวัคซีนอื่นๆ ในผูใหญที่ติดเชื้อ HIV 
2.6.4.1 วัคซีนปองกนัโรคติดเชื้อไวรัส 

2.6.4.1.1 วัคซีนปองกันโรคไขหวัดใหญ 

 มีการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคไขหวัดใหญในผูปวยเอดสพบวาอัตราการ

ตอบสนองมีความแตกตางกนัตั้งแตรอยละ 13-85 ซึ่งต่ํากวาคนปกติ [162,175,176,177] ซึ่งความ

แตกตางของการตอบสนองตอวัคซีนนี้ข้ึนอยูกับหลายปจจัย เชน ระดบั CD4 ในเลือด  ระดับ HIV RNA

ในเลือด การใชยาตานไวรัสและความแตกตางของสายพันธุไขหวัดใหญซึ่งเปลี่ยนแปลงทกุป[158] 

Nelsonและคณะทําการศึกษาในป คศ.1988 พบวาการตอบสนองของผูปวยติดเชือ้ที่ไมมีอาการเทากับ

รอยละ 52-89 ในผูปวยเอดสเทากับรอยละ 13-50 เทียบกับคนปกติเทากบัรอยละ 94-100 [175]   

Kroon และคณะ ทาํการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีไขหวัดใหญในยุคที่มียาตานไวรัส 3 ชนิดพบวา

การตอบสนองในผูปวยเอดสที่รับยาตานไวรัสเทียบเทากับคนปกตทิี่มจีํานวน CD4 ในเลือดเทากนั และ

การตอบสนองนี้สัมพนัธกับระดับ memory CD4 lymphocyte ในเลือด ณ เวลาที่ฉดีวัคซีน  เชนเดียวกับ

อีกหลายการศึกษาที่พบความสัมพันธระหวางระดับ CD4 ในเลือดกบัการตอบสนองตอวัคซีน



 24 

[162,179,180,181]   แตผูปวยที่ CD4 ต่ํากวา 200 เซลล/ลบ.ซม. ทีรั่บยาตานไวรัสมีการตอบสนองของ

ภูมิคุมกันตอวคัซีนสูงกวาผูปวยที่ไมไดรับยาตานไวรัสในอดีต[162]         

2.6.4.1.2 วัคซีนปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบเอ 

Hess และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกนัโรคไวรัสตับอักเสบเอในผูปวยชาย

รักรวมเพศที่ตดิเชื้อ HIV เทยีบชายรักรวมเพศที่ไมติดเชือ้ โดยวัดระดบัภูมิคุมกันที่ 1 เดือนหลงัวคัซีนเข็ม

ที่ 1 และเข็มที ่2 พบวากลุมที่ไมไดติดเชื้อ HIV มีการตอบสนองที่สูงกวาอยางมีนยัสาํคัญทางสถิต ิโดย

กลุมที่ติดเชื้อ HIV มีการตอบสนองตอวัคซีนที ่1 เดือนหลังเข็มที่ 2 เทากบัรอยละ 77 เทียบกับรอยละ 

100 ในคนที่ไมไดติดเชื้อ[182]   Neilson และคณะทาํการศึกษาในชายรักรวมเพศพบวาการตอบสนอง

ในผูที่ติดเชื้อ HIV ต่ํากวาผูที่ไมไดติดเชื้อ และระดับการตอบสนองในผูติดเชื้อนั้นสมัพันธกับระดบั CD4 

ในเลือด[183]  Wallace และคณะทําการศกึษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกันโรคไวรัสตับอักเสบเอใน

ยุคที่มียาตานไวรัส 3 ชนิดแลวพบวาการตอบสนองตอวคัซีนเทากับรอยละ 94 ในผูติดเชื้อและรอยละ 

100 ในคนปกติ โดยพบวาผูที่มี CD4 นอยกวา 300 เซลล/ลบ.ซม. มกีารตอบสนองเทากบัรอยละ 87 

และผูที่มี CD4 มากกวา 300 เซลล/ลบ.ซม. มกีารตอบสนองเทากับรอยละ 100[184]   Kemper และ

คณะพบวาการตอบสนองตอวัคซีนในผูปวย CD4 มากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.เทากับรอยละ 68 และ

ผูปวยที่ CD4 มากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.เทากบัรอยละ 9[185]   Rimland และคณะรายงานผลการ

ตอบสนองตอวัคซีนในผูปวยเอดสที่รับยาตานไวรัส 3 ชนิดเทากับรอยละ 60.7 และการตอบสนองแปร

ตามระดับ CD4 ในเลือด ณ เวลาที่ฉีดวคัซีน[186]  Weissman และคณะรายงานผลการตอบสนองตอ

วัคซีนในผูติดเชื้อ HIV เทากบัรอยละ 48 และพบวาการตอบสนองตอวคัซีนสัมพนัธกบัระดับ CD4 ใน

เลือด และเพศหญิงจะตอบสนองของภูมิคุมกันดีกวาเพศชาย โดยพบไมพบความแตกตางในเรื่องชนิด

ของยาตานไวรัสและจํานวนของผูปวยที่ระดับไวรัสอยูในระดับที่ตรวจไมพบ [187] 

2.6.4.1.3 วัคซีนปองกนัโรคพิษสุนัขบา 

Jaijaroensup และคณะ ทําการศึกษาการตอบสนองตอการฉีดวัคซีนปองกนัโรคพษิสุนัขบาแบบหลัง

สัมผัสโรคในผูติดเชื้อ HIV จํานวน 9 ราย โดยฉีดวัคซีนเขาในชัน้ผวิหนงัจํานวน 8 จุด (2-2-2-0-1-1) ตาม

วิธีของสภากาชาดไทยและไดรับการรับรองจากองคการอนามยัโลก พบวาผูปวยที่ CD4 นอยกวา 300 

เซลล/ลบ.ซม. จํานวน 5 รายตอบสนองไมดีตอการฉีดวัคซีน โดยผูปวย 2 ราย มีระดับภูมิตานทานต่ํา

กวาระดับปองกันโรค (นอยกวา 0.5 IU/mL )   และผูปวยที่มี  CD4 มากกวา  300  เซลล/ลบ.ซม. 4 ราย 

มี 1 รายที่มีระดับภูมิตานทานต่ํากวาระดับปองกนัโรค[188]  ธีระพงษ ตัณฑวิเชียรและคณะ
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ทําการศึกษาการตอบสนองตอการฉีดวัคซีนปองกันโรคพิษสุนัขบาแบบหลังสัมผัสโรค โดยวิธีฉีดเขาใน

ชั้นผิวหนงัโดยเพิ่มจํานวนจุดที่ฉีดเปนสองเทาของการศึกษาแรก (4-4-4-0-2-2) ในผูปวยเอดสจํานวน 10 

ราย  ผูปวย 4 รายรับยาตานไวรัส 2-3 ชนดิ 3 ใน 7 รายของผูปวยที่ CD4 นอยกวา 200 เซลล/ลบ.ซม. มี

การตอบสนองตอวัคซีนที่ไมดี โดยมีระดับภูมิตานทานนอยกวา 0.5 IU/mL ที่วนัที่ 14 หลงัฉีดวัคซีน

[189] 

 พัทธยา เรียงจนัทรทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซนีปองกนัโรคพษิสุนัขบาแบบกอนสัมผัส

โรคโดยใหวัคซีน 0.1 มล.เขาในชัน้ผิวหนงัในวนัที ่0,7,21,28 และตรวจหาระดับภูมติานทานตอโรคใน

วันที่ 42  ในผูปวยจาํนวน 16 ราย โดยผูปวยทกุรายรับยาตานไวรัสจํานวน 3 ชนิด ระดับ CD4 อยู

ระหวาง 204-385 เซลล/ลบ.ซม. ผูปวย 6 รายไดรับการตรวจระดับไวรัสในเลือด และ 5 ใน 6 รายตรวจ

ไมพบ HIV RNA  ในเลือด ผูปวย 5 รายเคยมีประวัติโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอน พบวาผูปวย 15 ใน 

16 รายมีภูมิตานทานอยูในระดับปองกนัโรคได (มากกวา 0.5 IU/mL) [190] 

2.6.4.2 วัคซีนปองกนัโรคติดเชื้อแบคทีเรีย 

2.6.4.2.1 วัคซีนปองกันโรคติดเชื้อ Streptococcus pneumoniae 

การศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกนัโรคติดเชื้อ Streptococcus pneumoniae  ในแตละ

การศึกษานาํมาเปรียบเทียบกันยาก  เนื่องจากมีความแตกตางกนัระหวาง serotype และ 

immunogenicity ของวัคซีนที่ใชในการศึกษา[158] การศึกษาในยุคกอนที่จะมยีาตานไวรัส 3 ชนิดพบวา 

ผูติดเชื้อ HIV จะมีการตอบสนองตอวัคซนีชนิด polysaccharide ที่ต่ํากวาคนปกติ [191,192] 

Rodriguez-Barradas และคณะพบวาผูปวยที ่CD4 ต่ํากวา 500 เซลล/ลบ.ซม. จะมีการตอบสนองตอ

วัคซีนต่ํากวาผูปวยที่มี CD4 สูงกวา 500 เซลล/ลบ.ซม. อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (รอยละ 24 และ รอย

ละ 75) [193]  Weiss และคณะทําการศึกษาในผูปวยที่เพิ่งติดเชื้อ HIV มาไมนานพบวาการตอบสนอง

ตอวัคซีนเทียบเทาคนปกต[ิ194]   สวน Vandenbruaene และคณะ พบวาไมมีความแตกตางของการ

ตอบสนองตอวัคซีนในแตละระยะของโรค[195]  Glaser และคณะทาํการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีน

ชนิด polysaccharide ในยคุที่มียาตานไวรัสชนิดเดียวคอื AZT  พบวาผูปวยเอดสที่ไดรับ AZT มีการ

ตอบสนองที่ดกีวาผูปวยเอดสที่ไมไดรับยา AZT[196]  Ahmed ทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนชนิด 

conjugated พบวาในคนปกติที่ไมไดติดเชื้อ HIV การตอบสนองตอวคัซีนชนิด conjugated ดีกวาวัคซนี

ชนิด polysaccharide แตในผูติดเชื้อ HIV พบวาไมแตกตางกัน และในผูติดเชื้อ HIV ที่ CD4 มากกวา 

500 เซลล/ลบ.ซม. มีการตอบสนองตอวัคซีนชนิด polysaccharide ไมตางจากคนปกติ[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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และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวคัซีนชนิด polysaccharide พบวาในผูที่ CD4 ต่ํากวา 200 

เซลล/ลบ.ซม. ต่ํากวาคนปกติอยางมนีัยสาํคัญทางสถิตแิละเมื่อติดตามไประยะยาวจะพบวาที่ 3 ป ผูติด

เชื้อ HIV ที่เคยตอบสนองตอการฉีดวัคซนีจะมีภูมิตานทานตอเชื้อตํ่าลงกวาระดับทีจ่ะปองกนัโรคได

[198] 

Amendola และคณะ ทาํการศึกษาในผูติดเชื้อ HIV ที่มปีระวัติติดยาเสพติดเขาเสนพบวาการตอบสนอง

ตอวัคซีนชนิด polysaccharide ในผูติดเชื้อ HIV ต่ํากวาผูไมติดเชื้อ แตการตอบสนองตอวัคซีนไมขึ้นกับ

จํานวนของ CD4[199]  Kroon และคณะพบวาผูติดเชื้อ HIV มีการตอบสนองตอวัคซีนชนิด conjugated 

ไมดี  แตเมื่อใหวัคซนีชนิด conjugated ตามดวยวัคซีน polysaccharide  การตอบสนองตอวัคซนีจะดี

ขึ้น[200] 

 2Subramaniam และคณะพบวาผูที่รับยาตานไวรัส 3 ชนิดจะมกีารตอบสนองที่ดกีวาตอวัคซีน

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

Barradas และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนชนิด polysaccharide ในผูปวยที่รับยาตาน

ไวรัส 3 ชนิดนานอยางนอย 6 เดือน  พบวาผูปวยที่ CD4 นอยกวา 200 เซลล/ลบ.ซม. ตอบสนองตอ

วัคซีนไมดีเมื่อเทียบกับผูที ่CD4 มากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.[202]  Falco และคณะทําการศึกษาใน

ผูปวยที่รับยาตานไวรัส 3 ชนิดและตรวจไมพบ HIV RNA ในเลือด (นอยกวา 50 copies/มล.)  พบวาการ

ตอบสนองตอวัคซีนชนิด polysaccharide ไมแตกตางจากคนปกติ โดยการตอบสนองตอวัคซีนนี้ไม

สัมพันธกับระดับ CD4 กอนฉีดวัคซีน หรือ CD4 ที่เคยต่าํที่สุด (nadir CD4) [203] 

2.6.4.2.2 วัคซีนปองกันโรคติดเชื้อ Haemophilus influenzae 

 4HSteinhoff และคณะทําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีน Haemophilus influenzae type b 

ชนิด polysaccharide เทียบกับชนิด conjugated ในคนปกติ ผูติดเชือ้ HIV ระยะไมมีอาการ ผูตดิเชื้อ 

HIV ระยะมีอาการ และผูปวยเอดส ในปคศ.1991 พบวาในคนปกติ  ผูติดเชื้อ HIVระยะไมมีอาการ  และ

ผูติดเชื้อ HIV ระยะมีอาการมีการตอบสนองตอวัคซีนชนิด conjugated ดีกวาชนิด polysaccharide แต

ในผูปวยเอดสจะมีการตอบสนองตอวัคซนีชนิด polysaccharide ดีกวา และในผูตดิเชื้อ HIV การ

ตอบสนองตอวัคซีนแปรตามระดับ CD4 ในเลือด [204] Weiss และคณะพบวาการตอบสนองตอวัคซีน 

Haemophilus influenzae type b ชนิด conjugated ในผูที่เพิ่งติดเชือ้ HIV ไมแตกตางจากคนปกติ 

[194]   Kroon และคณะพบวาผูปวยที่มี CD4 นอยกวา 100 เซลล/ลบ.ซม. จะมกีารตอบสนองที่ไมดีตอ 

Haemophilus influenzae type b ชนิด conjugated[205]  5HDe Sousa dos Santos และคณะ
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ทําการศึกษาเทียบการตอบสนองตอวัคซนีชนิด conjugated ในยุคที่มียาตานไวรสั 3 ชนิด พบวาการ

ตอบสนองตอวัคซีนในผูติดเชื้อ HIV ยังต่าํกวาคนปกต[ิ206] 

2.6.4.2.3 วัคซีนปองกันโรคบาดทะยัก 

 การตอบสนองตอการฉีดวัคซีนแบบกระตุน (Booster immunization) ไมมีความแตกตางกนั

ระหวางผูติดเชื้อ HIV แบบไมมีอาการกับคนปกต[ิ207,208] แตในผูปวยเอดสการตอบสนองตอวัคซีนจะ

ลดลง[157,208,209] Talesnik และคณะทําการศึกษาในผูติดเชื้อ HIV พบวามีการตอบสนองเพยีงรอย

ละ 23 และที ่1 ปหลังจากฉดีวัคซีนระดับภูมิคุมกันจะต่าํกวาระดับปองกนัโรค[210] แต Janoff และ

คณะพบวาการตอบสนองตอวัคซีนปองกนัโรคบาดทะยกัเทากับรอยละ 80-100 และไมแปรตามระดับ

ภูมิคุมกันของผูปวย[208] 
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บทที่ 3 
 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 
 

3.1 รูปแบบการวิจัย (research design) 
 เปนการศึกษาเชิงพรรณนา (descriptive study) 

 

3.2 ระเบียบวิธีวิจัย (research methodology) 
 
3.2.1 ประชากร (population) 
ประชากรเปาหมาย  (target population) 

ผูปวยเอดสที่ไดรับการรักษาดวยยาตานไวรัสอยางสม่าํเสมอ และมีการตอบสนองตอการรักษา

โดยวัดจาก HIV RNA อยูในระดับที่ตรวจไมพบ (นอยกวา 50 copies/มล) 

ประชากรที่ใชในการศึกษา (study population) 

             ประชากรเปาหมายทุกคนทีย่ินดเีขารวมโครงการหลังจากไดรับคําอธิบายรายละเอยีดของ

โครงการแลว (consecutive sampling) โดยผูปวยทั้งหมดเปนผูปวยนอกของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ  

ซึ่งจะมีลกัษณะใกลเคียงกับผูปวยเอดสโดยทั่วไปของประเทศไทย  ทัง้ลักษณะการกระจายของอายุ  เพศ 

การรักษาที่ไดรับ  

 
3.2.2 กฏเกณฑการคัดเลือกเขามาศกึษา (inclusion criteria) 
1.อายุ 21-45  ป  ไมจํากัดเพศ 

2.ไดรับการรักษาดวย highly active antiretroviral therapy อยางสม่าํเสมอ อยางนอย 3 เดือน 

3. HBsAg, anti-HBs  และ anti-HBc ใหผลลบ 

4.ตรวจไมพบ HIV RNA ในเลือด (นอยกวา 50 copies/มล.) กอนไดรับวัคซีนไมเกิน 1 เดือน 

5. CD4  cells อยูในชวง 100-500 เซลล/ลบ.ซม. 

6.เปนผูยนิยอมเขารวมการศึกษาโดยลงชือ่เปนลายลักษณอักษร 
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3.2.3 กฏเกณฑการตัดชือ่ออกจากการศึกษา (exclusion criteria) 
1.มีประวัติแพวัคซีนใดๆ ในอดีต ตรวจสอบโดยใชวิธกีารสอบถามและดูจากบัตรผูปวยนอก (OPD card) 

2.มีโรคประจําตัวอื่นที่อาจทาํใหการตอบสนองตอวัคซนีต่ํากวาปกติ เชน เบาหวาน โรคไต โรคตับแข็ง  

ตรวจสอบโดยใชวิธีการสอบถามและดูจากบัตรผูปวยนอก และการตรวจทางหองปฎิบัติการ 

3.พบวามหีรือสงสัยวามีภาวะความเจ็บปวย หรือติดเชื้อแทรกซอนใดๆ ในชวงกอนเขารับการศึกษา

ภายใน 4 สัปดาห โดยใชวิธซีักประวัติ ตรวจรางกาย และบันทึกที่มีในบัตรผูปวยนอก 

4.มีประวัติผาตัดมาม 

5.ผูปวยที่ใชยาที่มีผลตอภูมคิุมกันของรางกายในชวง 6 เดือนกอนการศึกษา 

6.มีประวัติไดรับวัคซีนตับอักเสบบีมากอน 

7.หญิงมีครรภและใหนมบุตร 

 
3.3 การสังเกตและการวัด (observation and measurement) 
 การตรวจวัดระดับการตอบสนองตอวัคซนีทาํโดยการวดัคา anti-HBs ที่ 1 เดือนหลังจากวัคซนี

เข็มสุดทาย  โดยระดับ anti_HBs ที่ถือวาอยูในระดับปองกันโรคได คือ มากกวา 10 IU/ลิตร 

 การตรวจวัดระดับ anti-HBs ทําโดยวิธ ีelectrochemiluminescence immunoassay(Elecsys® 

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

สวิตเซอรแลนด) 

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

MONITOR® ของบริษัท Roche Molecular Diagnostics, ประเทศสวิตเซอรแลนด) 

 การวัดคา CD4 ทําโดยวธิี Flow cytometry[211] 

 
3.4 การควบคุมตัวกวน (confounding factor) 
1.จํากัดอายุใหอยูในชวง 21-45 ป เพราะอายุที่สงูขึ้นเปนปจจัยหนึ่งทีท่ําใหการตอบสนองลดลง อาจมี

ปญหาระดับภูมิคุมกันไมเพยีงพอ โดยเปนผลมาจากอายุของผูปวยเอง 

2.โรครวม เชน เบาหวาน, ตับแข็ง ไตวายเรื้อรัง ตั้งครรภ หรือใหนมบุตรโดยวิธีตัดชื่อออกจากการศกึษา 

3.การใชยาทีม่ีผลตอภูมิคุมกัน ภาวะความเจ็บปวย หรือติดเชื้อกอนการติดวัคซีน โดยวิธี exclusion 
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3.5 การคํานวณขนาดตวัอยาง (sample size estimation) 

                                          N= Zα 
2 pq 

                                                  E2 

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

 P = สัดสวนการตอบสนองของภูมิคุมกันทีถ่ึงระดับปองกนัโรค คือ 0.6[101]      

 E = acceptable error   คิดเปนรอยละ 20 

                                         N= 1.962(0.6)(0.4) 

                                                      0.2 2 

                                            =  23 

              คิด drop out rate ที่ รอยละ20% 

               

                  ดงันัน้  N per group =    N ที่คํานวณได 

                                                   (1- dropout rate) 

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

ดังนัน้ตองการจํานวนผูปวยที่เขารวมในการศึกษาทั้งหมด 29 คน 

 
3.6 วิธกีารศกึษา (methods)  

1. ถามประวัติ ตรวจรางกาย ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ การตรวจสอบยาที่ไดรับ และ

รวบรวมขอมูลตางๆ ตามแบบบันทกึขอมูล 

2. ผูเขารับการศกึษา ลงชื่อในใบยนิยอมเขารวมการรักษา (inform consent) 

3. ตรวจเลือด anti HBs  anti-HBc  HBsAg และ HIV RNA กอนการฉีดวัคซีน ใชปริมาณเลือด

ประมาณ 5 มล. โดยจะเก็บตัวอยางเลือดไวไมเกิน 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 ที่กลามเนื้อ

ตนแขนซาย  ในวนัที ่0, 30 และ  180  

5. นัดผูปวยมาตรวจที่ 1 เดือนหลังฉีดวัคซนีแตละเข็ม 

6. สอบถามและบันทกึผลขางเคียงที่เกิดขึ้นจากการฉีดวัคซนีเข็มกอนหนานัน้ 

7. สอบถามเกี่ยวกับการรับประทานยาตานไวรัสวาครบและถูกตองหรือไม 
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8. ตรวจเลือดวัดระดับ anti-HBs, HIV RNA และ CD4 1 คร้ัง  ที่ 1 เดือนหลงัจากวัคซีนเข็มสุดทาย 

ใชปริมาณเลือดประมาณ 5 มล. anti-HBs จะทาํการตรวจภายใน 24 ชั่วโมง โดยผูทําคน

เดียวกนั  โดยจะเก็บตัวอยางเลือดไวไมเกนิ 1 ป 

 
3.7 การเก็บรวบรวมขอมลู (data collection) 

ขอมูลทั้งหมด ประวัติ ตรวจรางกาย ผลเลือดตางๆ จะไดรับการลงบนัทกึในแบบเก็บขอมูลดัง

ภาคผนวก  โดยผูทําการวิจัยเปนผูรวบรวม   

 
3.8 การวิเคราะหขอมลู (data analysis) 
1. อัตราการตอบสนองของภูมิคุมกันที่เกดิขึ้นเมื่อ 1 เดอืนหลงัจากไดรับวัคซีนครบ  

2. ดูความสัมพันธของอัตราการตอบสนองตอวัคซีนกับปจจัยตางๆ  เชน อายุ, ระดบั CD4 , และ

ระยะเวลาที่รักษาดวยยาตานไวรัส 

3. การคํานวณทางสถิติใชโปรแกรม SPSS for window version 13.0  โดยใชวิธี chi-square สําหรับ

ขอมูลเชิงคุณภาพ  และ Mann-whitney U test สําหรับขอมูลเชิงปริมาณ 

 
3.9 ปญหาทางจริยธรรม (ethical considerations) 
1.ผูปวยตองไดรับการฉีดวัคซีน ซึ่งทาํใหตองเสี่ยงกับผลขางเคียงที่เกิดขึ้น เชน ไขต่ําๆ ปวดบวมบรเิวณที่

ฉีด ซึ่งอาจเกดิขึ้นได วิธีแกไข คือ ใหความรูแกผูเขารวมการศึกษา ใหทราบถงึผลขางเคียงที่อาจเกดิขึ้น 

รวมทัง้ใหยาแกไขหรือบรรเทาปวด เพื่อเตรียมไวในกรณีที่เกิดอาการ และใหเบอรโทรศัพทที่ผูเขารวม

การศึกษาสามารถติดตอไดตลอด 24 ชั่วโมง 

2.ตองตรวจเลอืดเพิ่มข้ึนโดยผูปวยไมไดเสียคาใชจายเพิม่ข้ึน 

3.การใหวัคซนีตับอักเสบบใีนผูปวยเอดสเปนสวนหนึง่ของแนวทางการดูแลรักษาผูปวยอยูแลว งานวิจัย

นี้จึงนาจะเปนผลดีตอผูที่เขารวมทาํการศึกษามากกวาจะเปนผลเสีย 

4.ไดรับความยินยอมเปนลายลักษณอักษร 
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3.10 อุปสรรคที่อาจเกิดขึน้ระหวางวจิยัและมาตรการในการแกไข (obstacles and strategies to 
solve the problems) 
 1.กรณีที่ฉีดวคัซีนไมตรงวนันัด แกไขโดยโทรศัพทแจงเตอืนลวงหนา ตดิตามและเลื่อนวนัฉีด 

และวัดระดับภูมิคุมกันภายหลังจากฉีดวคัซีนเข็มสุดทาย 1 เดือน ในกรณีที่ผูปวยไมสามารถมาตรงตาม

วันที่นัดฉีดวัคซีนได โดยไมเกิน 1 สัปดาหจากวนัที่นัดฉดีจริง 

 2.กรณีที่ฉีดวคัซีนไมครบ 3 เข็ม ไมวากรณีใดๆ จะติดตามผูปวยมาวัดระดับภูมิคุมกันอยางนอย 

1 คร้ัง เพื่อดูการตอบสนองตอภูมิคุมกัน 

 
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.รวบรวมขอมูล    * * * * * * * * * * * *     

3.วิเคราะหขอมูล             * * * *    

4.สรุปและเขียน

รายงาน 

                * * * 

5.รายงานผล                   * 
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3.12 งบประมาณ(budget) 
หมวดคาใชสอย 

คาตรวจเลือด                                                                                            

       คาตรวจ  anti-HBs, HBsAg, anti-HBc   กอนฉีดวคัซีน       450 บาท x 29 คน =   13,050 บาท 

       คาตรวจ  anti-HBs หลังฉีดวัคซีน                                                     150x29  =     4,350 บาท 

       คาตรวจ  HIV RNA                                                                 2x 2000 x 29 = 116,000 บาท 

       คาตรวจ CD4                                                                         2x   400 x 29 =   23,200 บาท 

หมวดคาวัสดุ 

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

คากระบอกฉดียา และเข็มฉีดยา คร้ังละ 6 บาท   x3 x29                                                 522  บาท 

หมวดเบ็ดเตลด็                                                                                                             500  บาท 

คาตอบแทนในการมาเจาะเลือดแกผูเขารวมโครงการ คนละ 200 บาท 200x29 =           5,800  บาท 
   รวม                                                                                            192,502  บาท 
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บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 

 

 ผูปวยเอดสจากคลินิกผูปวยนอก โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ที่มีคุณสมบัติตามเกณฑการวิจยัและ

สนใจเขารวมการศึกษา  จํานวนทั้งสิน้ 29 ราย  โดยเริ่มต้ังแตเดือนมกราคม พศ. 2548 ถึงเดือน

กรกฎาคม พศ. 2548  มีผูปวย 1 รายที่ออกจากการศึกษากอนไดรับวัคซีนเข็มที่ 2 เนื่องจากเกิด 

recurrent deep vein thrombosis และตองรับยาปองกนัการแข็งตวัของเลือด ผูปวยรายอืน่ๆ มาฉีด

วัคซีนครบตามกําหนด  คือ วนัที ่0, 30 และ 180  และตรวจเลือดที ่ 30 วนัหลงัฉดีวัคซีนครบ ผูปวยทุก

คนรับประทานยาตานไวรัสครบ 

 
 4.1 ขอมูลพืน้ฐานของผูปวย ( ตารางที่ 4.1,4.2 และ 4.3) 
 ผูปวยเอดสที่รับการฉีดวัคซนีครบมีจํานวน 28 ราย เปนผูปวยชายจาํนวน 11    ราย    คิดเปน

รอยละ 39.3  ผูปวยหญิง  17  ราย  คิดเปนรอยละ 60.7   อัตราสวนของชายตอหญงิเทากับ 1:1.54 

 ผูที่เขารวมโครงการมีอายุเฉลี่ย (mean) 33.86 ป คามัธยฐาน (median) 35 ป โดยอยูในชวง

ตั้งแตอายุ  24 ถึง 44 ป 

 คาเฉลี่ย (mean) ของ CD4 เทากับ 331 เซลล/ลบ.ซม.  คามัธยฐาน (median) เทากับ 324 

เซลล/ลบ.ซม.    โดยอยูในชวง 126 – 500 เซลล/ลบ.ซม. 

  ระยะเวลาตั้งแตเร่ิมยาตานไวรัสจนกระทั่งไดรับวัคซีนเฉลี่ย  (mean) 19.6 เดือน    คามัธยฐาน  

(median) 18 เดือน  โดยอยูในชวง 3 -50 เดือน 

 ผูปวยจาํนวน 10  (รอยละ 35.7) ราย เคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอน โดยมีผูปวย 2 รายที่มี

โรคติดเชื้อมากกวา  1 ชนดิ โรคติดเชื้อที่พบ  ไดแก mycobacterial infection 7 ราย  disseminated 

fungal infection 2 ราย  และ cytomegalovirus 2 ราย  ผูปวย 1 ราย ที่ anti-HCV ใหผลบวก และมี

ผูปวยหนึง่รายที่มีประวัต ิcervical intraepithelial neoplasia  

ผูปวย 17 ราย (รอยละ 60.7) ไดรับยาตานไวรัสเปนสูตรที่ม ีefavirenz  เปนสวนประกอบ ผูปวย 

10 ราย (รอยละ 35.7) ไดรับยาตานไวรัสที่มี nevirapine เปนสวนประกอบ โดยในจํานวนนี้ 7 รายใชยา 
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GPOvir (3TC, D4T และ nevirapine) และอีก 3 รายใช nevirapine รวมกับยาอ่ืน  และผูปวย 1 ราย 

(รอยละ 3.5) ไดรับยาในกลุม protease inhibitor เปนสวนประกอบซึ่งเปนยาสูตรที่ 2 ของผูปวยรายนี ้

 

ตารางที่ 4.1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวย 28 ราย 

 คาเฉลี่ย (พิสัย) 

อาย ุ(ป) 

Body mass index (กิโลกรัม/ม2) 

คา CD4 ที่เคยต่ําที่สุด  (เซลล/ลบ.ซม.) 

Absolute CD4 กอนไดรับวคัซีน (เซลล/ลบ.ซม.) 

รอยละ CD4  กอนไดรับวัคซนี 

ระยะเวลาตั้งแตรับยาตานไวรัสจนกระทัง่ไดรับวัคซีน (เดอืน) 

Absolute CD4 หลังไดรับวคัซีน (เซลล/ลบ.ซม.) 

รอยละ CD4 หลังไดรับวัคซนี 

จํานวน CD4 ที่เพิม่ข้ึนหลังไดรับวัคซีน (เซลล/ลบ.ซม.) 

รอยละCD4 ทีเ่พิ่มข้ึนหลังไดรับวัคซีน 

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 จํานวนผูปวย  (คน,รอยละ) 

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 จํานวนผูปวยทีรั่บยาตานไวรัสในแตละสูตร 

สูตรยาตานไวรัส จํานวนผูปวย (รอยละ) 

สูตรยาตานไวรัสที่มี efavirenz 

GPOvir* 

สูตรยาตานไวรัสอ่ืนที่ม ีnevirapine  

สูตรยาตานไวรัสที่มี protease inhibitor 

17 (60.7) 

7 (25.0) 

3 (10.7) 

1 (3.6) 

* GPOvir ไดแกยารวมที่ประกอบดวยยา 3 ชนิด ไดแก D4T, 3TC และ nevirapine 

 
4.2 การตอบสนองตอยาตานไวรสั (ตารางที ่4.1) 
 ผูปวยทุกคนมคีา HIV RNA นอยกวา 50 copies/มล. ทั้งกอนไดรับวคัซีนและทีห่นึง่เดือนหลัง

ไดรับวัคซีนครบ  มีคาเฉลี่ย (mean) ของ CD4 ภายหลงัการฉีดวัคซนีเทากับ 429.25  เซลล/มล คามัธย

ฐาน (median) เทากับ 422.5 เซลล/ลบ.ซม.  โดยอยูในชวง 182 -857 เซลล/ลบ.ซม. 

ผูปวยมีจาํนวน CD4 เพิ่มข้ึนเฉลี่ย (mean)  98.25  เซลล/ลบ.ซม. คามัธยฐาน (median) 81  

เซลล/มล โดยอยูในชวง – 75 – 384 เซลล/ลบ.ซม. 

 
4.3 การตอบสนองตอการใหวัคซีน (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) 

มีผูปวยตอบสนองตอการใหวัคซีน (anti-HBs >10 IU/ลิตร) จํานวน 20 ราย  คดิเปนรอยละ 

71.4  โดยแบงเปนผูปวยทีม่ีระดับ anti-HBs มากกวา 100 IU/ลิตร จํานวน 16 ราย ผูปวยทีม่ีระดับ anti-

HBs อยูระหวาง 10 ถึง 100 IU/ลิตร จาํนวน 4 ราย และ anti-HBs นอยกวา 10 IU/ลิตร หรือไม

ตอบสนองตอวัคซีน จํานวน 8 ราย   

ถาแบงตามเพศของผูปวยจะพบวาผูปวยชายตอบสนอง 7 ราย ใน 11 ราย คิดเปนรอยละ 63.64 

ผูปวยหญิงตอบสนอง 13 ราย ใน 17 ราย คิดเปนรอยละ 76.47 ซึ่งไมแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญทาง

สถิติ (p = 0.671) 

เมื่อจําแนกผูปวยตามจํานวน CD4 กอนไดรับวัคซีน (ตารางที่ 4.3) พบวา ผูปวยทีม่ี CD4 นอย

กวา 350 เซลล/ลบ.ซม. มจีาํนวน 15 ราย ตอบสนอง 9 ราย (รอยละ 60) ไมตอบสนอง 6 ราย (รอยละ 

40) ผูปวยที่ม ีCD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม.   มีจาํนวน 13 ราย ตอบสนอง 11 ราย (รอยละ 85) ไม

ตอบสนอง 2 ราย (รอยละ15) ไมพบความแตกตางอยางมีนยัสําคญัทางสถิติระหวางทั้ง 2 กลุม (p= 



 37 

0.221) ผูปวย 2 รายที่ม ีCD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม.  แตไมตอบสนองตอวคัซีน คือ ผูปวยรายที่ 1 

และ รายที่ 8 ตามตารางที ่4.9 ผูปวยทัง้ 2 รายเปนผูปวยหญงิ เคยมปีระวัติเปนโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมา

กอน โดยรายที่ 1 อายุ 44 ป เคยมีประวตัิเปน CMV retinitis และรายที ่8 อายุ 37 ป เคยเปน cervical 

intraepithelial hyperplasia และไดทําการรักษาหายแลว และผูปวยทัง้ 2 คนไดรับยาตานไวรัสเปน 

GPOvir ซึ่งประกอบดวย D4T 3TC และ  nevirapine  ผูปวยที ่ 1 มจีํานวน CD4 กอนฉีดวัคซนีเทากบั 

395 เซลล/ลบ.ซม.  (รอยละ 15)  หลังฉีดวัคซีน 507 เซลล/ลบ.ซม. (รอยละ 17)  สวนผูปวยรายที่ 8 มี 

CD4 กอนไดรับวัคซีนเทากบั 316 (รอยละ 16) หลังฉีดวัคซีน  338 (รอยละ 16)  

 

ตารางที่ 4.4 การตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคไวรัสตับอักเสบบีจํานวน 28 ราย 

ระดับภูมิคุมกัน IU/ลิตร จํานวนผูปวย, ราย (รอยละ) 

< 10 

10-100 

>100 

8 (28.57) 

4 (14.29) 

16 (57.14) 

 

ตารางที่ 4.5  การตอบสนองตอวัคซีนแบงตามจํานวน CD4 กอนไดรับวัคซีน(1) 

CD4 (เซลล/ลบ.ซม.) ตอบสนอง (N=20), รอยละ ไมตอบสนอง(N=8), รอยละ รวม (ราย) 

< 350 

> 350 

9 (60) 

11 (85) 

6 (40) 

2 (15) 

15 

13 

 

ตารางที่ 4.6  การตอบสนองตอวัคซีนแบงตามจํานวน CD4 กอนไดรับวัคซีน(2) 

CD4 (เซลล/ลบ.ซม.) จํานวนผูปวย (คน)  จํานวนผูตอบสนอง (รอยละ) 

>200 

>350 

>400 

24 

13 

10 

18 (75) 

11 (85) 

9 (90) 

 

เมื่อจําแนกผูปวยตามรอยละของ CD4 เมื่อเทียบกับ lymphocyte ทัง้หมดกอนฉีดวัคซีน (ตาราง

ที่ 4.7) พบวา ผูปวยที่มีรอยละของ CD4 นอยกวาหรือเทากับรอยละ 15 มีจํานวน 14 ราย มีการ
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ตอบสนองตอวัคซีน 9 ราย (รอยละ 64.3) ไมตอบสนอง 5 ราย (รอยละ 35.7) ผูปวยทีม่ี CD4 มากกวา

รอยละ 15 มีจํานวน 14 ราย มีการตอบสนองตอวัคซีน 11 ราย (รอยละ 78.6) ไมตอบสนอง 3 ราย (รอย

ละ 21.4) โดยการตอบสนองตอวัคซีนของทัง้ 2 กลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ (p 

=0.678) ผูปวยที่มCีD4 มากกวารอยละ 15 ของ lymphocyte ทั้งหมด แตไมตอบสนองตอวัคซีนไดแก

ผูปวยรายที่ 1 รายที่ 3 และรายที่ 8 ตามตารางที่ 4.9 โดยผูปวยรายที่ 3 เปนผูชายอายุ 27 ป มีประวัติใช

ยาเสพติดเขาเสนเลือดดําในอดีตและเลิกมานานกวา 5 ป ไมเคยมโีรคติดเชื้อฉวยโอกาสที่สาํคัญมากอน 

ไดรับยาตานไวรัส 3 ตัว คือ AZT 3TC และ nevirapine มานาน 44 เดือน  จํานวน CD4 กอนฉีดวัคซีน

เทากับ 326 เซลล/ลบ.ซม. (รอยละ 22) จํานวน CD4 หลังฉดีวัคซนีเทากบั 376 เซลล/ลบ.ซม. (รอยละ 

24)  ผูปวยทั้ง 2 รายทีเ่คยเปน cytomegalovirus disease ไมมีผูใดตอบสนองตอวคัซีน 

 

ตารางที่ 4.7  การตอบสนองตอวัคซีนแบงตามรอยละของ CD4 เมื่อเทยีบกับ lymphocyte ทัง้หมด กอน

ไดรับวัคซีน 

CD4(รอยละเมื่อเทียบกับ

lymphocyte ทั้งหมด 

ตอบสนอง (N=20), 

รอยละ 

ไมตอบสนอง (N=8),    

รอยละ 

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 รายละเอยีดของผูปวยที่ตอบสนองตอวัคซนีจํานวน 20 ราย 

ผูปวย

รายที ่

เพศ อาย ุ

(ป) 

ประวัติโรคติดเชื้อ 

ฉวยโอกาสในอดีต 

ยาตานไวรัส ระยะเวลาที่รับ

ยาตานไวรัส 

(เดือน) 

CD4กอนฉีดวคัซีน

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) 

* ประกอบดวย D4T, 3TC และ nevirapine ผลิตโดยองคการเภสัชกรรมแหงประเทศไทย 
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ตารางที่ 4.8 (ตอ) รายละเอยีดของผูปวยที่ตอบสนองตอวัคซีนจาํนวน 20 ราย 

ผูปวย

รายที ่

เพศ อาย ุ

(ป) 

ประวัติโรคติดเชื้อ 

ฉวยโอกาสในอดีต 

ยาตานไวรัส ระยะเวลาที่รับ

ยาตานไวรัส 

(เดือน) 

CD4กอนฉีดวคัซีน

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) 

* ประกอบดวย D4T, 3TC และ nevirapine ผลิตโดยองคการเภสัชกรรมแหงประเทศไทย 
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ตารางที่ 4.9 รายละเอยีดของผูปวยที่ไมตอบสนองตอวคัซีนจํานวน 8 ราย 

 

ผูปวย

รายที ่

เพศ อาย ุ

(ป) 

ประวัติโรคติดเชื้อ 

ฉวยโอกาสในอดีต 

ยาตานไวรัส ระยะเวลาที่รับ

ยาตานไวรัส 

(เดือน) 

CD4กอนฉีดวคัซีน

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) 

* ประกอบดวย D4T, 3TC และ nevirapine ผลิตโดยองคการเภสัชกรรมแหงประเทศไทย 
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ตารางที่ 4.10 การตอบสนองตอวัคซีนแบงจํานวน CD4 ที่เพิม่ข้ึน 

จํานวน CD4 ที่เพิ่มข้ึน 

(เซลล/ลบ.ซม.) 

ตอบสนอง (N=20),  

รอยละ 

ไมตอบสนอง (N=8), 

รอยละ 

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 

 

 เมื่อแบงการตอบสนองตอวคัซีนตามจาํนวน CD4 ที่เพิม่ข้ึน (ตารางที่ 4.10) จะพบวาผูปวยที่มี

จํานวน CD4 เพิ่มข้ึนมากกวา 200 เซลล/ลบ.ซม.มีจํานวน 3 ราย ทุกรายตอบสนองตอวัคซีน ผูปวยทีม่ี

จํานวน CD4 เพิ่มข้ึนมากกวา 150 เซลล/ลบ.ซม.มีจํานวน  6 ราย  ตอบสนอง 5 ราย (รอยละ 83.33) ไม

ตอบสนอง 1 ราย คือผูปวยรายที่ 1 ตามตารางที่ 4.9 ผูปวยที่มีจํานวน CD4 เพิ่มข้ึนมากกวา 100 เซลล/

ลบ.ซม. มีจํานวน 11 ราย ตอบสนอง 9 ราย ผูปวยที่ไมตอบสนองตอวัคซีน คือ ผูปวยรายที่ 1 และรายที ่

7 ตามตารางที่ 4.9 ทั้งสองรายมีประวัตเิคยเปนโรคตดิเชื้อฉวยโอกาสมากอน  ผูปวยที่จํานวน CD4 

เพิ่มข้ึนมากกวา 50 เซลล/ลบ.ซม.) มีจํานวน 15 ราย ตอบสนองตอวคัซีน 12 ราย (รอยละ 80)   

 

ตารางที่ 4.11 การตอบสนองตอวัคซีนแบงตามระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส 

ระยะเวลา (เดือน) ตอบสนอง (N=20),  

รอยละ 

ไมตอบสนอง (N=8), 

รอยละ 

รวม (ราย) 

< 12  

> 12  

7 (63.64) 

13 (76.47) 

4 (36.36) 

4 (23.53) 

11 

17 

  

เมื่อแบงการตอบสนองตอวคัซีนตามระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส (ตารางที่ 4.11) พบวาผูปวยที่

รับยามานอยกวาหรือเทากบั 12 เดือน มีจํานวน 11 ราย ตอบสนองตอวัคซีน 7 ราย (รอยละ 63.64)  

ผูปวยที่รับยามานานกวา 12 เดือน มีจาํนวน 17 ราย ตอบสนองตอวคัซีน 13 ราย (รอยละ 76.47) ซึ่งทัง้ 

2 กลุมไมตางกันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ (p=0.671) 
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ตารางที่ 4.12 เปรียบเทยีบผูปวยที่ไดรับและไมไดรับยา efavirenz 

ตัวแปร กลุมที่ไดรับยา 

efavirenz 

(N=17) 

กลุมที่ไมไดรับยา 

efavirenz (N=11) 

p value 

การตอบสนองตอวัคซีน, จํานวน (รอยละ) 15  (88.23%) 5 (45.45%) 0.030 

ระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส (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 กอนฉีดวัคซนี (เซลล/มล) 

รอยละ CD4 กอนฉีดวัคซนี 

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) 

รอยละ 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) 

รอยละ CD4 หลังฉีดวัคซนี 

92.882+100.509 

0.470+2.577 

106.546+110.785 

14.45+2.256 

0.738 

0.092 

 

เมื่อจําแนกผูปวยเปนกลุมผูปวยที่ไดรับยา efavirenz และกลุมผูปวยที่ไมไดรับยา efavirenz 

(ตารางที ่ 4.12) จะพบวา กลุมผูปวยที่ไดรับยา efavirenz มีจํานวน 17 คน ตอบสนองตอวัคซนี 15 คน 

คิดเปน 88.23 % และกลุมที่ไมไดรับยา efavirenz มีจาํนวน 11 คน ตอบสนองตอวัคซีน 5 คน คิดเปน 

45.45 % ซึ่งการตอบสนองของทัง้สองกลุมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ (p=0.030)  

โดยผูปวยกลุมที่ไดรับยา efavirenz มีแนวโนมที่จะไดรับยามานานกวา โดยคาเฉลี่ยของระยะเวลาที่รับ

ยาตานไวรัสของกลุม efavirenz เทากับ 21.12 เดือน  สวนกลุมที่ไมไดรับยา efavirenz เทากับ 17.36 

เดือน แตไมมนีัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.370)  
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ตารางที่ 4.13 เปรียบเทยีบกลุมที่ตอบสนองตอการใหวัคซีนกับกลุมที่ไมตอบสนองตอการใหวัคซนี 

คาเปรียบเทยีบ กลุมที่ตอบสนอง 

(N=20) 

กลุมที่ไมตอบสนอง 

(N=8) 

p value 

อายุเฉลี่ย (ป) 

เพศชาย (จํานวน, %) 

Body mass index 

CD4 ที่เคยต่ําที่สุด (nadir CD4) 

(เซลล/ลบ.ซม.) 

CD4 กอนฉีดวัคซีน (เซลล/ลบ.ซม.) 

CD4 % กอนฉีดวัคซีน 

CD4 หลังฉีดวคัซีน  (เซลล/ลบ.ซม.) 

CD4 % หลังฉดีวัคซีน 

จํานวน CD4ที่เพิม่ข้ึน(เซลล/ลบ.ซม.) 

% CD4 ที่เพิม่ข้ึน 

ประวัติโรคติดเชื้อฉวยโอกาส 

ระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส (เดือน) 

ผูปวยที่ไดรับยา efavirenz 

(จํานวน, %) 

ผูปวยที่มีผลขางเคียงจากการฉีดวัคซีน 

 

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 

 

 เมื่อเปรียบเทยีบผูปวยที่ตอบสนองตอวัคซีนกับผูปวยทีไ่มตอบสนองตอวัคซีน (ตารางที่ 4.13) 

จะพบวา ผูปวยที่ตอบสนองตอวัคซนีจะมีจํานวน CD4 หลังจากฉีดวัคซีนสงูกวา และมีอัตราของ

ผูปวยไดรับยา efavirenz ทีสู่งกวากลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซีนอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติ  นอกจากนีย้ัง

พบวากลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซีนมีแนวโนมของคาเฉลีย่ของอายท่ีุมากกวา  มีอัตราสวนของเพศชาย

มากกวา มีอัตราสวนของผูปวยที่มีประวตัิการติดเชื้อฉวยโอกาสทีม่ากกวา  มีจาํนวน CD4 และรอยละ
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ของ CD4 กอนฉีดวัคซีนที่ต่าํกวา  มีการเพิ่มข้ึนของจํานวน CD4 ที่ต่ํากวา  และมีระยะเวลาที่รับยาตาน

ไวรัสที่สั้นกวากลุมที่ตอบสนองตอวัคซีน แตไมมีนัยสําคญัทางสถิต ิ

 เมื่อเลือกตัวแปร ผูปวยที่ไดรับยา efavirenz และคา CD4 หลังจากฉดีวัคซีน ในตารางที่ 4.14 

มาทาํ multivariate analysis โดย binary logistic regression จะพบวาทัง้ 2 ปจจัยยังมีนยัสาํคัญทาง

สถิติ 

 

ตารางที่ 4.14  multivariate analysis โดยวิธี binary logistic regression 

ปจจัยที่ศึกษา P value OR 95% CI 

ผูปวยที่ได efavirenz 

คา CD4 หลังฉีดวัคซีน 

0.024 

0.040 

13.589 

1.009 

1.402-131.706 

1.00-1.018 

  
4.4 ผลขางเคียงจากการฉีดวัคซีน (ตารางที่ 4.15) 

ผูปวย 9 ใน 28 ราย (32%) มีผลขางเคียงจากการฉีดวัคซีน โดย 8 ราย (28.5%) มีการปวด

บริเวณที่ฉีดยา  และ 3 ราย (10.7%) มีอาการปวดเมือ่ยตามตัว ไมมีผูปวยรายใดมีผลขางเคียงที่รุนแรง

หรือตองหยุดการฉีดวัคซีนในเข็มตอไป หรือตองรับไวในโรงพยาบาลเนื่องจากฉีดวคัซีน 

 

ตารางที่ 4.15 ผลขางเคียงจากการฉีดวัคซนี 

ผลขางเคียง จํานวนผูปวย (%) 

ปวดบริเวณทีฉ่ีดยา 

ปวดเมื่อยตามตัว 

ปวดบริเวณทีฉ่ีดยาและปวดเมื่อยตามตัว 

6 (21.43) 

1 (3.57) 

2 (7.14) 

 

 

 

 

 

 



 46 

บทที่ 5 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
 

 

การศึกษานี้สนับสนนุการศึกษาที่ผานมาในอดีตที่ผูติดเชื้อ HIV จะมกีารตอบสนองตอวัคซีนต่ํา

กวากลุมประชากรทัว่ไป  ยาตานไวรัสที่ประกอบดวยยา 3 ตัวสามารถลดระดับ HIV RNA ในเลือดจนอยู

ในระดับที่ตรวจไมพบและทาํใหการทาํงานของระบบภมูิคุมกันของรางกายกลับมาสูภาวะปกตจิึงทาํให

การตอบสนองตอวัคซีนดีขึน้ 

จากขอมูลพืน้ฐานของผูปวย อายุของผูปวยอยูในชวง 24-44 ป คาเฉลี่ยเทากับ 33.86 ป  ตรง

กับคาอายุของผูปวยเอดสในประเทศไทยซึง่พบวาผูปวยสวนใหญอายอุยูในชวง 20-39 ป โดยพบผูปวยที่

อยูในชวงอาย ุ29-34 ป คิดเปนรอยละ 25.85 ของผูปวยทั้งหมด รองลงมาคิดชวงอายุ 25 – 29 ป และ 

35- 39 ป คิดเปนรอยละ 24.81 และ 16.97 ตามลําดับ การติดตอสวนใหญ (รอยละ 83.7) เปนการติด

เชื้อทางเพศสัมพันธ  และโรคติดเชื้อฉวยโอกาสทีพ่บบอยที่สุด คือ mycobacterial infection (รอยละ 

25)  ซึ่งก็ตรงกบัขอมูลผูปวยเอดสในประเทศไทย[212]  แตจากการศึกษานีม้ีผูปวยหญิงมากกวาชายซึง่

แตกตางจากขอมูลของผูปวยเอดสทั่วไปของประเทศไทยซึ่งมีผูปวยชายมากกวาผูปวยหญิง[213] 

เมื่อเปรียบเทยีบกับการศึกษาของ Veigaและคณะ[170]  ซึ่งทําการศกึษาในผูปวยที่รับยาตาน

ไวรัสแตยังสามารถตรวจพบไวรัสในเลือด พบวาถา CD4 อยูชวง 200 – 499 เซลล/ลบ.ซม. อัตราการ

ตอบสนองตอวัคซีนเทากับรอยละ 65 เทียบกับการศึกษานี้ซึง่เทากับรอยละ 75   ในการศึกษาของ 

Fonseca และคณะ[172]  ซึ่งทาํการศึกษาในผูปวยที่รับยาตานไวรัสแตยังตรวจพบไวรัสในกระแสเลือด

เชนกนั พบวาในกลุม CD4 นอยกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. มีอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 26.3  

การศึกษาปจจุบันเทากับรอยละ 60 ในกลุม CD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. การศึกษาของ Fonseca 

และคณะ มีการตอบสนองตอวัคซีนเทากบัรอยละ 39.3 .ในการศึกษาปจจุบันเทากบัรอยละ 85  ซึ่งขอ

แตกตางที่ชัดเจนของ 2 การศึกษากับการศึกษาปจจุบนั คือ ระดับ HIV RNA ในเลือด  ซึ่งในการศึกษา

ของ Fonseca และคณะ มีการใชวัคซีนขนาด 2 เทาของขนาดมาตรฐานพบวาผูปวยที่ CD4 < 350 

เซลล/ลบ.ซม. มีอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 23.8 และผูปวยที ่CD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. 

อัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 64.3 ซึ่งก็ยงัต่ํากวาการศึกษาปจจบุัน   
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เมื่อเทียบกับการตอบสนองตอวัคซีนในกลุมประชากรปกติพบวาการตอบสนองในผูปวยเอดส

กลุมนีย้ังต่ํากวาคนปกติที่ตอบสนองตอวคัซีนในอัตรารอยละ 85-100   แตถาพิจารณาในกลุมที ่CD4 

มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม. ซึ่งตอบสนองตอวัคซีนรอยละ 85 หรือ กลุมผูปวยที่ใชยา efavirenz ที่

ตอบสนองในอัตรารอยละ 88.23  จะพบวาใกลเคยีงกบักลุมประชากรปกติมาก 

 

ตารางที่ 5.1 เปรียบเทียบอตัราการตอบสนองตอวัคซนีในการศึกษาปจจุบันเทียบกบัการศึกษาของ 

Fonseca และคณะ 

 CD4< 350 เซลล/ลบ.ซม. 
รอยละ 

CD4 >350 เซลล/ลบ.ซม. 
รอยละ 

Fonseca et al 2005 [172] ขนาดมาตรฐาน 

                                 ขนาด 2 เทา 

26.3 

23.8 

39.3 

64.3 

การศึกษาปจจุบัน 60 85 

 

จากการศึกษาของ Fonseca และคณะ[172]  พบวาผูปวยที่เคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสในอดีต

จะมีอัตราการตอบสนองตอวัคซีนต่ํากวาผูที่ไมเคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอนอยางมีนยัสําคญัทาง

สถิติ คือ รอยละ 27.6 ในกลุมที่มีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสเทียบกับ รอยละ46.3 ในคนที่ไมมีประวัต ิใน

การศึกษาปจจุบันพบวา ผูปวยที่เคยมีประวัติโรคติดเชื้อฉวยโอกาสจะมีอัตราการตอบสนองเทากบั รอย

ละ 50 ในขณะที่ผูปวยที่ไมมีประวัตินี้อัตราการตอบสนองเทากับ รอยละ 83.33  เมือ่ทดสอบทางสถิติ

แลวพบวาไมตางกนัอยางมนีัยสําคัญ  

ผูปวยทั้ง 2 รายที่เคยมีการตดิเชื้อฉวยโอกาส 2 ชนิด คือ mycobacterial infection และ 

cytomegalovirus ไมตอบสนองตอการฉีดวัคซีน ซึ่งการติดเชื้อ cytomegalovirus อาจบงถึงความรุนแรง

ของภาวะภูมคิุมกันที่เคยบกพรองซึง่ถงึแมจะไดรับยาตานไวรัสและมคีา CD4 สูงขึ้นจากเดิมแลวแต

หนาทีก่ารทํางานของระบบภูมิคุมกันอาจจะยังไมกลับอยางสมบูรณ  อยางไรก็ตามในการศึกษานีไ้มพบ

ความแตกตางอยางมีนยัสําคัญทางสถิติของคา CD4 ที่เคยต่ําที่สุด (nadir) ของผูปวยในกลุมที่

ตอบสนอง (nadir CD4 =113 เซลล/ลบ.ซม) และไมตอบสนองตอวคัซีน (nadir CD4 = 103เซลล/ลบ.

ซม) ซึ่งตางจากการศึกษาของ Lange และคณะทีท่ําการศึกษาการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรค

บาดทะยักและคอตีบ (dT) ในผูปวยที่รับยาตานไวรัส 3 ชนิด CD4 มากกวา 450 เซลล/ลบ.ซม. และ HIV 

RNA นอยกวา 400 copies/มล. มากกวา 1 ป ที่พบวาคา CD4 ที่ต่ําทีสุ่ด (nadir CD4) มีผลตอการ
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ตอบสนองตอวัคซีน[214] แตในการศึกษานี้ผูปวยที่มีคา CD4 ที่ต่ําที่สุดนี้จะมีประวตัิโรคติดเชื้อฉวย

โอกาสรวมดวยจึงไมสามารถบอกไดวาการไมตอบสนองตอวัคซีนนีเ้ปนผลจากคา CD4 ที่ต่ําอยางเดียว

หรือเปนผลจากการมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาส 

จากการศึกษาในอดีตพบวาผูปวยที่ติดเชื้อ mycobacterium tuberculosis จะมีภาวะ anergy 

คือมีปฏิกิริยาแบบ delayed-type hypersensitivity ลดลง  ในการศึกษานี้ผูปวยทั้ง 7 รายรักษาหายแลว 

แตการที่เคยมโีรคตดิเชื้อนี้อยูอาจเปนปจจยัเสริมใหภูมิคุมกันที่ผิดปกตจิากการติดเชื้อ HIV เปนมากขึ้น

และใชเวลานานในการที่ภูมคิุมกันจะกลับมาสูภาวะปกติ ซึ่งผูปวย 4 ใน 7 รายนี้ไมตอบสนองตอการฉีด

วัคซีน[215] 

 จากหลายการศึกษา[18,170,172]  พบวาการตอบสนองตอวัคซีนแปรตามคา CD4 เลือด 

 ในการศึกษานี้พบวาคาเฉลีย่ของ CD4 กอนฉีดวัคซีนเทากบั 351.4 เซลล/ลบ.ซม. ในกลุมที่ตอบสนอง

ตอวัคซีนเทียบกับ 280 เซลล/ลบ.ซม. ในกลุมที่ไมตอบสนองตอวัคซนี ซึง่แตกตางกันแตไมมีนยัสําคัญ

ทางสถิติซึ่งอาจเปนผลมาจากขนาดตัวอยางที่มีขนาดเลก็  สวนการที่ CD4 ภายหลงัจากฉีดวัคซนีครบมี

ความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญทางสถติิอาจเปนตัวบงถึงการทํางานของระบบภมูิคุมกันที่ดีกวาทาํให 

CD4 สูงขึ้นมากกวาและตอบสนองตอวัคซีนที่ดกีวาของผูปวยในกลุมที่ตอบสนองตอวัคซีน ระยะเวลา

ที่รับยาตานไวรัสกอนที่จะฉดีวัคซีนนาจะมีสวนสาํคัญตอการตอบสนองตอวัคซีน เนื่องจากถารับยานาน

โอกาสที่ระบบภูมิคุมกันจะกลับเปนปกติกน็าจะสูงขึ้น แตในการศึกษานี้พบวาผูปวยที่รับยาตานนอยกวา 

1 ปมีการตอบสนองตอวัคซนีเทากับรอยละ 63.64 เทียบกับรอยละ 76.47 ในกลุมทีรั่บยาตานไวรัส

มากกวา 1 ป ซึ่งไมแตกตางกันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ (p= 0.671) โดยที่ผูปวยทีต่อบสนองตอวัคซีนที่

มีระยะเวลาสัน้ที่สุดเทากับ 3 เดือน ในขณะที่ผูปวยที่รับยามานาน 44 เดือนกลับไมตอบสนองตอวัคซีน 

จึงคิดวานาจะมีปจจัยอื่นมาเกี่ยวของ 

 สาเหตุของผูปวยที่ไมตอบสนองตอการฉีดวัคซีนไมนาจะเกิดจากการตดิเชื้อไวรัสตับอักเสบบี

ใหมเนื่องจากไมมีผูปวยรายใดมีอาการของโรคปรากฎใหเหน็ตลอดระยะเวลาของการศึกษาและการ

ตรวจเลือดหลังจากฉีดวัคซนีครบก็ไมปรากฏวาผูปวยรายใดที่มี HBsAg หรือ antiHBc ใหผลบวก 

 เมื่อเปรียบเทยีบผูปวยที่รับยาตานไวรัสทีม่ี efavirenz เปนสวนประกอบ กับผูปวยที่ไมไดรับยา

ตานไวรัสทีม่ี efavirenz เปนสวนประกอบ ซึ่ง 10 ใน 11 ราย ใช nevirapine เปนสวน ประกอบ และอีก

หนึง่รายใช Boosted protease inhibitor เปนสวนประกอบพบวาการตอบสนองในกลุมที่ไดรับ 

efavirenz ดีกวาอยางมีนยัสาํคัญทางสถิต ิ โดยที่ระยะเวลาที่รับยาตานไวรัส  จาํนวนผูปวยที่มโีรคติด
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เชื้อฉวยโอกาส  จํานวน CD4 ทั้งกอนและหลังฉีดวัคซนีและคาเฉลี่ยของ CD4 ที่เพิม่ข้ึนตอปไมแตกตาง

กันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ  แตถาเปรียบเทียบเฉพาะผูปวยที่ไดรับยา efavirenz กับ ผูปวยที่ไดรับยา 

nevirapine จะพบวาผูที่ไดรับยา efavirenz  มีอัตราการตอบสนองเทากับรอยละ 88.24 และผูปวยที่

ไดรับ nevirapine เทากับรอยละ 50 ซึ่งไมแตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติ (p=0.065)  ผูปวยที่ใช

ยา efavirenz แตไมตอบสนองตอการฉีดวคัซีนมีจํานวน 2 ราย (ผูปวยรายที ่2 และ 6 ตามตารางที่ 4.7) 

ซึ่งทัง้ 2 รายมปีระวัติเคยมีโรคติดเชื้อ mycobacterium มากอน 

 ผูปวย 1 รายทีรั่บยาตานไวรัสในกลุม boosted protease inhibitor เปนผูปวยที่เคยไดยารับยา

ในกลุมอ่ืนมากอน และเคยมีชวงทีห่ยุดรับยาตานไวรัสมากอนที่จะเขาการศึกษานี้ ซึ่งอาจเปนผลที่ทาํให

การตอบสนองตอวัคซีนไมด ี เนื่องจากมีผูปวยที่รับยากลุม protease inhibitor มีเพยีงรายเดียวจงึไม

อาจเปรียบเทยีบการตอบสนองตอวัคซนีในผูปวยที่รับยาชนิดนี้เทยีบกับยาตวัอื่นได 

 การศึกษานี้ไมพบวาผูปวยคนใดมีระดับ HIV  RNA สูงขึ้นภายหลังจากฉีดวัคซีนครบ จาก

การศึกษากอนนีพ้บวาภายหลังจากฉีดวคัซีนอาจมีระดับไวรัสในเลือดสูงขึ้นไดชั่วคราว[163,164]  จาก

ขอจํากัดดานงบประมาณทาํใหการศึกษานีต้รวจระดับ HIV RNA ที่กอนใหวัคซีนและภายหลงัฉีดวคัซีน 

1 เดือนเทานั้น หากผูปวยมีจาํนวน HIV RNA เพิ่มข้ึนชัว่คราวระหวางการศึกษาก็จะไมสามารถตรวจพบ

ได  และเนื่องจากคาใชจายในการเจาะเลอืดเพื่อตรวจหา HIV RNA ในประเทศไทยยังคอนขางแพง 

ผูปวยสวนใหญไมไดเจาะเลือดเพื่อหาคา HIV RNA กอนรับการรักษาดวยยาตานไวรัสทําใหขาดขอมูล

สวนนี ้

 ในประชากรปกติพบวาเพศหญิงจะตอบสนองตอวัคซนีดีกวาเพศชาย(52) แตในการศึกษานี้ไมพบ

ความแตกตางของการตอบสนองตอวัคซนีระหวางเพศ  โดยเพศชายตอบสนองรอยละ 63.64 ในขณะที่

เพศหญงิตอบสนองรอยละ 76.47 (p = 0.671)  และในคนปกติพบวาอายุทีม่ากกวา 30 ปจะมีการ

ตอบสนองตอวัคซีนลดลง(79) แตในการศึกษานีก้็ไมพบความแตกตางระหวางอาย ุโดยผูปวยที่อายนุอย

กวา 30 ป มี 10 ราย มีอัตราการตอบสนองรอยละ 80 ผูปวยที่อายมุากกวา 30 ป มี 18 ราย มีอัตราการ

ตอบสนองรอยละ 66.67 (p= 0.669) 

 ขอเดนของการศึกษานี ้คือ ผูปวยทุกคนรบัประทานยาตานไวรัสอยางสม่ําเสมอและมีระดับ HIV 

RNA อยูในระดับที่ตรวจไมพบและผลการศึกษาที่ออกมาก็ดีกวาการศึกษาในอดีตดังนัน้ในอนาคตการที่

จะฉีดวัคซีนแกผูปวยเอดสที่ยงัไมมีภูมิตานทานตอโรคไวรัสตับอักเสบบีอาจรอใหผูปวยเริ่มยาตานไวรัส

จนกระทั่งพบวา HIV RNA นอยกวา 50 copies/ลบ.ซม. กอนซึง่อาจใชเวลาประมาณ 3-6 เดือน แลวจึง
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ฉีดวัคซีนเพื่อใหไดการตอบสนองที่ดีข้ึน โดยในระหวางทีผู่ปวยที่ยังไมมีภูมิตานทานควรใหคําแนะนํา

ผูปวยเกีย่วกับการปฏิบัติตัวที่ถูกตองเพื่อปองกนัมิใหเกดิการติดเชื้อในระหวางทีย่ังไมมีภูมิคุมกันโรค 

และเนื่องจากอัตราการตอบสนองตอวัคซนียงัไมเทาคนปกติจึงแนะนาํวาควรตรวจ anti-HBs หลงัจาก

ฉีดวัคซีนครบ และติดตามดูระยะยาววาภมูิคุมกันจะยงัคงอยูหรือไม 

 ในการศึกษาของ Fonseca และคณะพบวาการฉีดวัคซนีขนาด 2 เทาของขนาดมาตรฐานจะให

ประโยชนในรายที ่CD4 มากกวา 350 เซลล/ลบ.ซม.  และมีคา HIV RNA ที่ต่ํา แตจากขอมูลที่ได

การศึกษานี้ผูวิจัยมีขอเสนอแนะวา ในผูปวยที่รับยาตานไวรัสที่ม ีefavirenz เปนสวนประกอบ ไมเคยมี

โรคติดเชื้อฉวยโอกาสที่สําคญั และตรวจไมพบ HIV RNA ในเลือดแลว การใหวัคซนีขนาดมาตรฐานก็

นาจะเพยีงพอที่จะกระตุนใหเกิดภูมิคุมกันได  

ในอนาคตอาจทําการศึกษาเพื่อเพิ่มอัตราการตอบสนองตอวัคซีนในผูปวยเอดส เชนใชวัคซีน

ขนาด 2 เทาเหมือนการศึกษาของ Fonseca แตทําในผูปวยที่ตรวจ HIV RNA ไมพบเหมือนการศึกษา

ปจจุบัน โดยอาจมุงศกึษาในกลุมที่ตอบสนองไมดี เชน กลุมที่ CD4 ต่ํา  กลุมที่ไมไดใช efavirenz หรือ

กลุมที่เคยมีโรคติดเชื้อฉวยโอกาสมากอน  หรืออาจทําการศึกษาเปรยีบเทียบระหวางผูปวยเอดสกลุม

ตางๆ เชน ผูปวยที่รับยากลุม protease inhibitor  เทียบกับผูปวยที่รับยากลุม non-nucleoside reverse 

transcriptase inhibitor หรือ ศึกษาการตอบสนองในผูปวยทีเ่ปนชายรกัรวมเพศ  เปนตน 

ในการศึกษานีม้ีผูปวย 4 รายที่มีการตอบสนองอยูในระดบัตํ่า (anti-HBs 10-100 IU/L) ซึ่งตอง

เฝาติดตามผูปวยทัง้ 4 รายนีว้าภูมิคุมกนัทีเ่กิดขึ้นจะคงอยูนานเพียงใด 

 ขอจํากัดที่สาํคัญของการศึกษานี้ คือ  

1.จํานวนขนาดตัวอยางที่เลก็ทําใหมีขอจํากัดเรื่องการวิเคราะหขอมูลในกลุมยอย (subgroup analysis)  

จํานวนผูปวยในกลุมมนีอย อาจทาํใหความแตกตางไมชดัเจน  

2.การคัดเลือกผูปวยเปนแบบ consecutive case ทําใหการกระจายของขอมูลไมสม่ําเสมอ อาจไมได

เปนตัวแทนทีด่ีของประชากรที่เปนโรคเอดสทั้งหมด เชนในการศึกษานีม้ีผูปวยที่เปนชายรักรวมเพศเพียง 

2 ราย และมีผูปวยที่เคยใชยาเสพติดเขาเสนเพยีง 1 ราย เปนตน 

3.ผลการศึกษาที่ไดจะนําไปใชกับกลุมประชากรที่ตรงกบัผูปวยที่ใชในการศึกษานี้  คือผูปวยที่รับยาตาน

ไวรัสอยางสม่าํเสมอ CD4 อยูในชวง 100-500 เซลล/ลบ.ซม.  และ HIV RNA นอยกวา 50 copies/มล.

เทานัน้ ไมสามารถประยกุตใชในกลุมอ่ืนได 
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4.การศึกษานีไ้มไดเทียบกับกลุมคนปกตทิาํใหไมสามารถทราบไดวาการไมตอบสนองตอวัคซีนนัน้เปน

ผลมาจากตัววคัซีนหรือไม 

5.การวัดคา anti-HBs ในการศึกษานี ้ ที่วดัไดอยูในชวง 2-1000 ผูปวยที่มี anti-HBs มากกวา 1000 IU/

ลิตร จะรายงานผลเปน มากกวา 1000 IU/ลิตร ทําใหไมสามารถหาคาเฉลี่ย (mean) ของ anti-HBs ได 

6.การเลือกใชยาตานไวรัสในการศึกษานี้เปนการตัดสินใจของผูปวยแตละคนไมไดทาํอยางสุม  ดังนั้น

อาจมีอคติในการแปลผลการศึกษาในแงของยาตานไวรสัได  
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สรุปผลการวิจัย 
 ผูปวยเอดสทีม่ีการตอบสนองของไวรัสตอการรักษาดวยยาตานไวรัสเอดส ที่มีคา CD4 มากกวา 

100 เซลล/ลบ.ซม. มีอัตราการตอบสนองตอวัคซีนปองกันโรคตับอักเสบบีเทากับรอยละ 71.4 โดยพบวา

ผูที่ตอบสนองตอวัคซีนจะมคีา CD4 ภายหลังจากฉีดวคัซีนสูงกวาผูที่ไมตอบสนองตอการฉีดวัคซีน (p = 

0.035) และ พบวาผูปวยในกลุมที่ใชยา efavirenz เปนสวนประกอบของยาตานไวรสัมีอตราการ

ตอบสนองดีกวากลุมที่ไมไดใชยา efavirenz เปนสวนประกอบ (p= 0.030) 

 

ขอเสนอแนะ 
1. เนื่องจากการศึกษานี้เปนการศึกษาแบบ descriptive study ในชวงเวลาและในงบประมาณที่

จํากัดและใชการเปรียบเทยีบกับ historical control  และเลือกผูเขารวมการศึกษาแบบ 

consecutive case ไมไดแยกประเภทของผูปวย เชนผูปวยชายรักรวมเพศ หรือผูปวยที่มีประวัติใช

ยาเสพติดเขาเสน หรือแบงตามประเภทการรักษา หรือแบงตามคา CD4  ทาํใหกลุมประชากร

ผูปวยเอดสทีเ่ขามาศึกษาขาดความหลากหลาย อาจไมไดเปนตัวแทนของผูปวยโรคเอดสที่มีอยู

จริง ดังนั้นควรมีการศึกษาแบบแบงประเภทและสุมตัวอยาง(stratification and randomization) 

เพื่อใหไดกลุมประชากรทีห่ลากหลายมากขึ้น 

2. ควรมีการติดตามผูปวยในระยะยาววาภูมิคุมกันที่ข้ึนจากการฉีดวัคซีนนี้จะคงอยูไปนานเพียงใด 

เหมือนคนปกติหรือไม เพื่อเปนขอมูลในการพิจารณาการใหวัคซนีกระตุนในผูปวยกลุมนี ้ 

3. เนื่องจากการตอบสนองตอวัคซีนในผูปวยกลุมนี้ยังไมเทาคนปกติ จงึควรมีการศึกษาเพื่อหาวิธี

เพิ่มอัตราการตอบสนองตอวัคซีน  เชนเพิม่ขนาดของวคัซนี  หรือเพิม่จํานวนครั้งการฉีด เปนตน 
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