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บทคดัย่อ 
 
 

        Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) เป็นยาตา้นเอชไอวีกลุ่ม nucleotide analogue reverse 
transcriptase inhibitors ซ่ึงมีประสิทธิภาพดีและอาการไม่พึงประสงคน์อ้ย อยา่งไรก็ตามหลงัจากมี
การใชย้าอยา่งแพร่หลายไดเ้ร่ิมพบรายงานการเกิดความผิดปกติของไตในผูติ้ดเช้ือท่ีไดรั้บ TDF ใน
ลกัษณะต่างๆ เช่น ภาวะไตวายเฉียบพลนั (acute renal failure) ภาวะเบาจืด (nephrogenic diabetes 
insipidus: NDI) และ fanconi’s syndrome เป็นตน้ โดยมีรายงานอุบติัการณ์ท่ีแตกต่างกนัในแต่ละ
การศึกษา ดงันั้นการศึกษาน้ีจึงมีวตัถุประสงคเ์พื่อศึกษาถึงอุบติัการณ์และปัจจยัเส่ียงของการเกิด
ความผิดปกติของไตในผูติ้ดเช้ือเอชไอวี/เอดส์ท่ีได้รับการรักษาดว้ยยา TDF ณ คลินิกโรคติดเช้ือ 
แผนกผูป่้วยนอก โรงพยาบาลนครพิงค ์จงัหวดัเชียงใหม่ 
 การศึกษาเป็นการเก็บขอ้มูลยอ้นหลงั (retrospective study) จากเวชระเบียนของผูติ้ดเช้ือเอชไอ
ว/ีเอดส์ทุกรายท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาตา้นเอชไอวีสูตร HAART ท่ีประกอบดว้ย TDF ระหวา่งวนัท่ี 
1 มกราคม 2549 ถึง 30 มิถุนายน 2553โดยขอ้มูลของผูติ้ดเช้ือเอชไอวี/เอดส์แต่ละรายจะไดรั้บการ
ติดตามจนกระทัง่เกิดความผิดปกติของไต หรือเสียชีวิตจากสาเหตุอ่ืน หรือยา้ยสถานพยาบาล หรือ
ขาดการติดต่อนานเกิน 3 เดือน หรือจนกระทัง่วนัส้ินสุดการศึกษา 30 มิถุนายน 2554 ซ่ึงการเกิด
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ความผิดปกติของไตประเมินจากการมีระดบั creatinine clearance (Clcr) ลดลงอยา่งนอ้ยร้อยละ 25 
จากระดบั Clcr ก่อนเร่ิมยา และการวิเคราะห์หาระยะปลอดเหตุการณ์ในการเกิดความผิดปกติของ
ไตโดยวิธี Kaplan-Meier และใช ้Cox proportional hazard model ส าหรับการวิเคราะห์ปัจจยัท่ีมีผล
ต่อการเกิดความผดิปกติดงักล่าว 
        จากการศึกษากลุ่มตวัอยา่งทั้งหมด 627 ราย ซ่ึงร้อยละ 83.3 เป็นผูท่ี้เคยไดรั้บยาตา้นเอชไอวีมา
ก่อน ขอ้มูลน าเสนอเป็นค่ากลางมธัยฐาน โดยผูติ้ดเช้ือมีค่ากลางของอายุ (ค่าต ่าสุด-สูงสุด) เท่ากบั 
40 ปี (20.0 ถึง 76.0 ปี) มีระดบั Clcr ก่อนเร่ิมยาเท่ากบั 92.0 มิลลิลิตรต่อนาที (23.5 ถึง 209.5 
มิลลิลิตรต่อนาที) และมีระยะเวลาการใช ้TDF เท่ากบั 22.7 เดือน (0.2 ถึง 61.6 เดือน) พบผูติ้ดเช้ือท่ี
ใช ้TDF และเกิดความผิดปกติของไตจ านวน 188 ราย คิดเป็นร้อยละ 30.0 โดยมีอตัราการเกิดความ
ผิดปกติของไตเท่ากบั 1.3 ต่อ 100 คน-เดือน หรือ 15.7 ต่อ 100 คน-ปี และมีระยะปลอดเหตุการณ์
การเกิดความผิดปกติของไตซ่ึงแสดงดว้ย 75th percentile of survival time เท่ากบั 21.4 เดือน โดย
ความผดิปกติของไตเกิดไดเ้ร็วท่ีสุดประมาณ 1 สัปดาห์หลงัจากไดรั้บ TDF  
 จากการศึกษาเก่ียวกบัปัจจยัท่ีมีผลต่อการเกิดความผดิปกติของไต พบวา่ผูติ้ดเช้ือท่ีมีระดบั Clcr 
ก่อนเร่ิมยามากกวา่หรือเท่ากบั 90 มิลลิลิตรต่อนาที และผูติ้ดเช้ือท่ีไดรั้บยาตา้นเอชไอวีกลุ่ม PIs/r 
ร่วมกบั TDF มีความเส่ียงในการเกิดความผิดปกติของไตจากการใชย้า TDF สูงข้ึนอยา่งมีนยัส าคญั
ทางสถิติ (p-value <0.05) โดยผูท่ี้ไดรั้บยาตา้นเอชไอวีกลุ่ม PIs/r ร่วมกบั TDF มีโอกาสเกิดความ
ผิดปกติของไตมากกว่าผูท่ี้ไม่ได้รับยาตา้นเอชไอวีกลุ่ม PIs/r ร่วมกบั TDF 2.05 เท่า (95% CI: 
1.523-2.770 และ p-value <0.001) และพบวา่ผูท่ี้มีระดบั Clcr ก่อนเร่ิมยาระหวา่ง 50-89 มิลลิลิตรต่อ
นาที และผูท่ี้มีระดบั Clcr ก่อนเร่ิมยานอ้ยกวา่ 50 มิลลิลิตรต่อนาทีมีโอกาสเกิดความผิดปกติของไต
นอ้ยกวา่ผูท่ี้มีระดบั Clcr เร่ิมตน้มากกวา่หรือเท่ากบั 90 มิลลิลิตรต่อนาที (HR=0.526, 95% CI: 
0.526-0.718, p-value < 0.001 และ HR=0.828, 95%CI: 0.384-1.787, p-value=0.631 ตามล าดบั)  
 การศึกษาน้ีสนับสนุนว่าผูติ้ดเช้ือท่ีได้รับ TDF มีความเส่ียงท่ีจะเกิดความผิดปกติของไต
เพิ่มข้ึน นอกจากน้ีพบวา่ผูติ้ดเช้ือท่ีไดรั้บยาตา้นเอชไอวกีลุ่ม PIs/r ร่วมกบั TDF และผูท่ี้มีการท างาน
ของไตปกติ (ระดบั Clcr ก่อนเร่ิมยา ≥ 90 มิลลิลิตรต่อนาที) มีความเส่ียงต่อการเกิดความผิดปกติ
ของไตสูงกว่าผูติ้ดเช้ือท่ีไม่มีปัจจยัดงักล่าว และจากการวิเคราะห์ขอ้มูลเพิ่มเติมยงัไม่สามารถหา
เหตุผลอธิบายเหตุการณ์ดงักล่าวได ้อยา่งไรก็ตามการศึกษาน้ีมีผูติ้ดเช้ือเอชไอวี/เอดส์ท่ีมีระดบั Clcr 
นอ้ยกว่า 50 มิลลิลิตรต่อนาทีในจ านวนท่ีนอ้ย ดงันั้นในผูติ้ดเช้ือกลุ่มดงักล่าวจึงอาจยงัควรไดรั้บ
การศึกษายนืยนัผลเพื่อประกอบการวางแผนการดูแลต่อไป อยา่งไรก็ตามเม่ือพิจารณาจากระยะเวลา
ท่ีเร่ิมพบการเกิดภาวะไตบกพร่อง การติดตามการท างานของไตท่ีเร็วข้ึนโดยเฉพาะผูติ้ดเช้ือท่ีมี
ปัจจยัเส่ียงเป็นส่ิงท่ีควรพิจารณา 
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ABSTRACT 
 
 

        Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) is a nucleotide analogue HIV-1 reverse transcriptase 
inhibitor for the treatment of HIV infection.  Although it has been reported to be well tolerated 
with their minimal adverse effects, renal dysfunction such as acute renal failure, nephrogenic 
diabetes insipidus and fanconi’s syndrome has been reported. However, the occurrence of renal 
dysfunction in patients using TDF varies with studies.  Thus, this study aimed to evaluate the 
incidence and risk factors of renal dysfunction in patients receiving TDF.  This retrospective 
cohort study included HIV-infected patients receiving TDF between 1 January 2006 and 30 June 
2010.  Each patient was followed for at least one year or until having renal dysfunction, death, 
referred, lost to follow up for 3 months or the end of study period.  Renal dysfunction was defined 
as 25% deterioration in the value of creatinine clearance (Clcr) from their baseline.  Time to renal 
dysfunction was analyzed by Kaplan-Meier method and the factors associated with renal 
dysfunction were determined using logistic regression models. 
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        A total of 627 patients receiving TDF were included in the study.  Eighty-three percent of 
them were antiretroviral-treatment experienced.  The median age was 40.0 years (range: 20.0-
76.0) with the median baseline Clcr values of 92.0 mL/min (range: 23.5-209.5).  During a median 
follow up time of 22.7 months (range: 0.2-61.6), the occurrences of renal dysfunction were 
observed in 188 patients (30.0%).  The incidence rate was 15.7 per 100 person-years with 75th 
percentile of survival time of 21.4 months.  The occurrences of renal dysfunction were observed 
within a week of TDF initiation.  Risk factor analysis, revealed the patients received TDF co-
administered with ritonavir-boosted protease inhibitors (PIs/r) (HR=2.05, 95% CI: 1.523-2.770, 
p-value <0.001) was associated with higher incidence of renal dysfunction while using TDF. 
Moreover, baseline Clcr   90 mL/min was one of risk factors of renal dysfunction in patients 
received TDF. The patients with Clcr 50-89 mL/min and the group with Clcr < 50 mL/min had 
lower risk than the patients with Clcr ≥ 90 mL/min (HR=0.526, 95% CI: 0.526-0.718, p-value < 
0.001 and HR=0.828, 95%CI: 0.384-1.787, p-value = 0.631, respectively) 
 
        This study confirmed the risk of renal dysfunction in patients receiving TDF-base regimen.  
Interestingly, the risk of renal dysfunction was higher in patients with normal renal functions 
(Clcr ≥ 90 mL/min) than the ones with some degree of kidney damage prior to TDF initiation.  
However, because of small amount of patients with baseline Clcr < 50 mL/min so further studies 
to confirm the occurrence of renal dysfunction in this group is necessary.  Furthermore, the 
earliest occurrence of renal dysfunction was found within a week, monitoring for renal function 
faster especially the patients with risk factors should be considered. 
 


