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เอกสารก ากับยาภาษาไทย 

ออบาจิโอ (14 มก.)  

ชื่อผลิตภณัฑ์ 

ออบาจิโอ 14 มิลลกิรัม ยาเม็ดเคลอืบฟิล์ม 

 
ส่วนประกอบและปริมาณตวัยาส าคัญ 
ใน 1 เมด็ ประกอบด้วยตวัยาส าคญั teriflunomide 14 มิลลกิรัม 
ตวัยาไมส่ าคญัที่ทราบฤทธ์ิ: ใน 1 เม็ด ประกอบด้วย lactose (monohydrate) 72 มิลลกิรัม 
ส าหรับรายการตวัยาไมส่ าคญัทัง้หมด ด ู“รายการตวัยาไมส่ าคญั” 
 
ลักษณะและรูปแบบยาทางเภสัชกรรม 
ยาเม็ดเคลอืบฟิล์ม 
ลกัษณะ 5 เหลีย่ม สฟ้ีาออ่น บนด้านหนึง่ของเม็ดยามีรอยพมิพ์ความแรงเป็นเลข 14 สว่นอีกด้านหนึง่ของเม็ดยามี
สญัลกัษณ์บริษัท 
 
คุณสมบัตทิางคลนิิก 
ข้อบ่งใช้ 
ยาออบาจิโอ (teriflunomide) มีข้อบง่ใช้โดยใช้เป็นยาเดีย่วส าหรับการรักษาผู้ ป่วยผู้ใหญ่โรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลาง
อกัเสบชนิดทีเ่ป็นๆหายๆ (RRMS) เพื่อลดความถ่ีของการเกิดอาการก าเริบทางคลนิิก และชะลอการสะสมของการไร้
สมรรถภาพทางร่างกาย 
ขนาดยาและวิธีการใช้ยา 
ควรเร่ิมการรักษาและควบคมุดแูลการรักษาโดยแพทย์ที่มีประสบการณ์ในการรักษาโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลาง
อกัเสบ 
ขนาดยา 
ขนาดยาที่แนะน าของยาออบาจิโอ คือ 14 มิลลกิรัม รับประทานยาวนัละครัง้ 
ประชากรพเิศษ 
ผู้สงูอาย:ุ 
ควรใช้ยาออบาจิโอด้วยความระมดัระวงัในผู้ ป่วยอาย ุ65 ปี และมากกวา่ 65 ปี เนื่องจากไมม่ีข้อมลูเพียงพอทางด้านความ
ปลอดภยัและประสทิธิภาพ 
ภาวะไตบกพร่อง: 
ไมจ่ าเป็นต้องปรับขนาดยาในผู้ ป่วยที่มีภาวะไตบกพร่องไมรุ่นแรง ปานกลาง หรือรุนแรงที่ไมไ่ด้รับการฟอกเลอืด  
ไมม่ีการประเมินผู้ ป่วยทีม่ีไตบกพร่องอยา่งรุนแรงที่ได้รับการฟอกเลอืด ห้ามใช้ยา teriflunomide ในผู้ ป่วยกลุม่นี ้  ด ู “ข้อ
ห้ามใช้” 
ภาวะตบับกพร่อง: 
ไมจ่ าเป็นต้องปรับขนาดยาในผู้ ป่วยที่มีภาวะตบับกพร่องไมรุ่นแรงและปานกลาง  
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ห้ามใช้ยา teriflunomide ในผู้ ป่วยที่มีภาวะตบับกพร่องอยา่งรุนแรง ด ู“ข้อห้ามใช้” 
 
เด็ก: 
ยงัไมม่ีข้อมลูการประเมินความปลอดภยัและประสทิธิภาพของยาออบาจิโอในผู้ ป่วยเดก็อายตุัง้แต ่10 ปี ถึงต ่ากวา่ 18 ปี 
ไมม่ีข้อมลูการใช้ยา teriflunomide ในผู้ ป่วยเดก็ตัง้แตแ่รกเกิดถึงต า่กวา่ 10 ปี ส าหรับรักษาโรคปลอกหุ้มประสาท
สว่นกลางอกัเสบ 
ไมม่ีข้อมลูที่เก่ียวข้อง 
 
วิธีการใช้ยา 
ยาเม็ดเคลอืบฟิล์มส าหรับรับประทาน ควรกลนืยาทัง้เม็ดพร้อมกบัน า้เลก็น้อย ยาออบาจิโอสามารถรับประทานพร้อม
หรือไมพ่ร้อมอาหารก็ได้ 
 
ข้อห้ามใช้ 

- ผู้ที่แพ้ teriflunomide, leflunomide (สารตัง้ต้น) หรือสารใดๆในรายการตวัยาไมส่ าคญั  ด ู “รายการตวัยาไม่
ส าคญั” 

- ผู้ ป่วยที่มีภาวะตบับกพร่องรุนแรง (Child-Pugh class C) 
- ผู้ที่ตัง้ครรภ์หรือสตรีที่มีความเป็นไปได้ที่จะตัง้ครรภ์แตไ่มไ่ด้ใช้การคมุก าเนิดทีว่างใจได้ในประสทิธิภาพใน

ระหวา่งการรักษาและภายหลงัการรักษาด้วยยา teriflunomide นานเทา่ที่ระดบัพลาสมาสงูเกินกวา่ 0.02 มก./
ลติร ด ู“การสบืพนัธุ์, สตรีมีครรภ์และ สตรีในระยะให้นมบตุร”  
ก่อนเร่ิมการรักษาต้องตดักลุม่สตรีตัง้ครรภ์ออกไป ด ู“การสบืพนัธุ์, สตรีมีครรภ์และ สตรีในระยะให้นมบตุร” 
สตรีที่ให้นมบตุร ด ู“การสบืพนัธุ์, สตรีมีครรภ์และ สตรีในระยะให้นมบตุร” 

- ผู้ ป่วยที่มีภาวะภมูิคุ้มกนับกพร่องรุนแรง (เช่น โรคเอดส)์ 
- ผู้ ป่วยที่มีการท างานของไขกระดกูบกพร่อง หรือมคีวามผิดปกติอยา่งมีนยัส าคญัทางคลนิิกเก่ียวกบัโรคโลหิตจาง  

เม็ดเลอืดเลอืดขาวลวิโคไซต์ต า่ เม็ดเลอืดขาวชนิดนวิโทรฟิลต ่า หรือภาวะเกลด็เลอืดต ่า  
- ผู้ ป่วยที่ก าลงัมีการติดเชือ้อยา่งรุนแรงจนกระทัง่ปัญหาการตดิเชือ้ได้รับการแก้ไขแล้ว ด ู “ค าเตือนพิเศษและข้อ

ควรระวงัพิเศษในการใช้ยา” 
- ผู้ ป่วยที่มีภาวะไตบกพร่องอยา่งรุนแรงที่ได้รับการฟอกเลอืด เพราะไมม่ีข้อมลูด้านคลนิิกทีเ่พียงพอในผู้ ป่วยกลุ่ม

นี ้
- ผู้ ป่วยที่มีภาวะโปรตีนในเลอืดต ่าอยา่งรุนแรง เช่น กลุม่อาการโรคไต (nephrotic syndrome) 

 
ค าเตอืนพิเศษและข้อควรระวงัพิเศษในการใช้ยา 
การติดตาม 
ก่อนการรกัษา 
ควรมีการพิจารณาก่อนเร่ิมต้นการรักษาด้วยยา teriflunomide: 

- ความดนัโลหิต 
- Alanine aminotransferase (ALT/ SGPT) 
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- จ านวนเมด็เลอืดทกุชนิด รวมถึงความแตกตา่งของจ านวนเม็ดเลอืดขาว และเกลด็เลอืด 
ระหว่างการรกัษา 
ควรติดตามในระหวา่งการรักษาด้วยยา teriflunomide: 

- ความดนัโลหิต 
- Alanine aminotransferase (ALT/ SGPT) 
-  ควรตรวจนบัจ านวนเม็ดเลอืดทกุชนิด ขึน้อยูก่บัอาการและอาการแสดง (เช่น การติดเชือ้) ในระหวา่งการรักษา 

 
กระบวนการเร่งการก าจดัยา 
teriflunomide ถกูก าจดัออกจากพลาสมาอยา่งช้าๆ หากต้องการสามารถน ากระบวนการเร่งการก าจดัยามาใช้ได้ ถ้า
ปราศจากกระบวนการเร่งการก าจดัยา การก าจดัยาจนกระทัง่ความเข้มข้นของยาในพลาสมาต า่กวา่ 0.02 มก./ลติร ต้อง
ใช้เวลาโดยเฉลีย่ 8 เดือน ถึงแม้วา่จะมคีวามแตกตา่งในการก าจดัยาของแตล่ะบคุคล การก าจดัยาจึงอาจใช้เวลานานถึง 2 
ปี สามารถใช้กระบวนการเร่งการก าจดัยาเมื่อใดก็ได้ภายหลงัจากการหยดุยา ด ู “การสบืพนัธุ์, สตรีมีครรภ์และ สตรีใน
ระยะให้นมบตุร” และ “คณุสมบตัิทางเภสชัจลนศาสตร์” 
 
ผลตอ่ตบั 
พบการเพิ่มขึน้ของระดบัเอนไซม์ตบัในผู้ ป่วยที่ได้รับยา teriflunomide ด ู “อาการไมพ่งึประสงค์” การเพิ่มขึน้นีส้ว่นมาก
เกิดขึน้ภายในระยะเวลา 6 เดือนแรกของการรักษา ควรประเมิน ระดบั transaminase และ bilirubin ในซีรัม ภายใน 6 
เดือน ก่อนเร่ิมต้นการรักษาด้วยยาteriflunomide และทกุๆ 2 สปัดาห์ในช่วง 6 เดือนแรกของการรักษา และทกุๆ 8 สปัดาห์
หลงัจากนัน้ หรือมีข้อบง่ชีจ้ากอาการและอาการแสดงทางคลนิิกที่แสดงถึงความผิดปกติของตบั เช่น เกิดอาการคลืน่ไส้ 
อาเจียน ปวดท้อง ออ่นเพลยี เบื่ออาหาร หรือดีซา่น และ/หรือ ปัสสาวะสเีข้ม ควรพิจารณาตดิตามอาการดงักลา่วเมื่อมี
การให้ยาออบาจิโอ ร่วมกบัยาชนิดอื่นๆทีอ่าจเป็นพิษตอ่ตบั ส าหรับผู้ ป่วยที่มีระดบั ALT (SGPT) สงูขึน้ 2-3 เทา่ของระดบั
สงูสดุของคา่ปกติ จะต้องติดตามทกุสปัดาห์ หากสงสยัวา่มีความผิดปกติของตบัซึง่มีสาเหตมุาจากยาออบาจิโอ ให้หยดุ
ยา teriflunomide แล้วเร่ิมกระบวนการเร่งการก าจดัยาและตรวจสอบการตรวจการท างานของตบัทกุสปัดาห์จนกวา่จะมี
คา่เป็นปกติ  ให้พิจารณาหยดุการรักษาด้วยยา teriflunomide ถ้าได้รับการยืนยนัวา่ระดบั transaminase ในซีรัมสงูขึน้ 
(มากกวา่ 3 เทา่ของระดบัสงูสดุของคา่ปกติ (ULN)) ผู้ ป่วยที่เป็นโรคตบัอยูก่่อนอาจมีความเสีย่งเพิม่ขึน้ของการมีระดบั
เอนไซม์ตบัเพิ่มขึน้เมื่อได้รับยา teriflunomide และควรติดตามอาการของผู้ ป่วยโรคตบัอยา่งใกล้ชิด ควรระมดัระวงัการใช้
ยาในผู้ ป่วยที่ดืม่แอลกอฮอลใ์นปริมาณมาก 
หากความผิดปกติของตบัไมไ่ด้มสีาเหตมุาจาก teriflunomide แตเ่นื่องจากสาเหตอุื่นท่ีเป็นไปได้ อาจพิจารณาเร่ิมต้นการ
รักษาด้วย teriflunomide อีกครัง้  
 
เนื่องจากยา teriflunomide จบักบัโปรตีนได้สงูและการจบักนันีข้ึน้อยูก่บัความเข้มข้นของ albumin จึงคาดวา่ผู้ ป่วยที่มี
ภาวะโปรตีนในเลอืดต า่จะมคีวามเข้มข้นของยา teriflunomide ในพลาสมาในรูปท่ีไมไ่ด้จบักบัโปรตีนเพิ่มขึน้ เช่น ผู้ ป่วยที่
มีกลุม่อาการโรคไต (nephrotic syndrome) ไมแ่นะน าการใช้ยา teriflunomide ในผู้ ป่วยที่มีภาวะโปรตีนในเลอืดต า่อยา่ง
รุนแรง 
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ผลตอ่ความดนัโลหิต 
ระดบัความดนัโลหิตอาจเพิม่ขึน้ในระหวา่งทีม่ีการรักษาด้วยยา teriflunomide ด ู “อาการไมพ่งึประสงค์” จะต้องวดัความ
ดนัโลหิตก่อนเร่ิมการรักษาด้วยยา teriflunomide และหลงัจากนัน้เป็นระยะ ควรจดัการความดนัโลหิตที่เพิ่มขึน้อยา่ง
เหมาะสมทัง้ก่อนและระหวา่งการรักษาด้วยยา teriflunomide 
 
ผลจากการติดเชือ้ 
ผู้ ป่วยที่ก าลงัมีการติดเชือ้อยา่งรุนแรง ควรชะลอการเร่ิมรับการรักษาด้วยยา teriflunomide จนกวา่ปัญหาการติดเชือ้จะ
ได้รับการแก้ไข 
ในการศกึษายา teriflunomide ที่มีรูปแบบการศกึษาเป็นแบบควบคมุด้วยยาหลอก ไมพ่บการเพิ่มขึน้ของการตดิเชือ้ที่
รุนแรง อยา่งไรก็ตาม จากการท่ียาออบาจิโอมีฤทธ์ิตอ่ระบบภมูิคุ้มกนั ถ้าผู้ ป่วยติดเชือ้รุนแรงควรพิจารณาหยดุการรักษา
ด้วยยาออบาจิโอ และควรประเมินประโยชน์และความเสีย่งก่อนที่จะเร่ิมการให้ยาใหม ่ เนื่องจากคา่คร่ึงชีวิตยาวนาน อาจ
พิจารณาเร่งกระบวนการก าจดัยาด้วยการใช้ยา cholestyramine หรือ charcoal 
สอนผู้ ป่วยที่ได้รับยาออบาจิโอให้รายงานอาการของการติดเชือ้ตอ่แพทย์ ผู้ ป่วยที่ก าลงัมีการติดเชือ้อยา่งเฉียบพลนัหรือ
เรือ้รัง ไมค่วรเร่ิมรับการรักษาจนกวา่ปัญหาการติดเชือ้จะได้รับการแก้ไขแล้ว ไมแ่นะน าให้ใช้ยาออบาจิโอ ในผู้ ป่วยโรค
ภมูิคุ้มกนับกพร่องรุนแรง โรคไขกระดกูหรือการติดเชือ้ขัน้รุนแรงที่ไมส่ามารถควบคมุได้ 
ยงัไมท่ราบถงึความปลอดภยัของการให้ยาออบาจิโอแก่ผู้ ป่วยทีม่กีารติดเชือ้วณัโรคแฝง เนื่องจากในการศกึษาทางคลนิิกที่
ผา่นมา การตรวจคดักรองผู้ ป่วยที่มีการติดเชือ้วณัโรคยงัไมม่ีการด าเนินการอยา่งเป็นระบบ ผู้ ป่วยที่มีผลทดสอบโรควณั
โรคเป็นบวกในการตรวจคดักรองผู้ ป่วย ให้รักษาวณัโรคด้วยวิธีปฏิบตัิที่เป็นมาตรฐานทางการแพทย์ก่อนเร่ิมให้การรักษา
ด้วยยาออบาจิโอ 
 
ผลตอ่ระบบการหายใจ 
พบรายงานการเกิดโรคเนือ้เยื่อในปอดอกัเสบ (interstitial lung disease,ILD) รวมถงึภาวะปอดอกัเสบเฉียบพลนัชนดิ 
acute interstitial pneumonitis จากการใช้ยาออบาจิโอหลงัจ าหนา่ยออกสูต่ลาด 
มีรายงานการเกิดโรคเนือ้เยื่อในปอดอกัเสบ (ILD) และอาการแยล่งจากโรคเนือ้เยื่อในปอดอกัเสบที่เป็นอยูก่่อน จากการใช้
ยา leflunomide ซึง่เป็นสารตัง้ต้น  โรค ILD อาจเกิดขึน้ได้อยา่งเฉียบพลนัในทกุชว่งเวลาระหวา่งการรักษาด้วยยา 
teriflunomide โดยมีอาการแสดงออกทางคลนิิกที่หลากหลาย ซึง่โรค ILD อาจเป็นอนัตรายถงึแก่ชีวติ อาการทางปอดที่
เกิดขึน้ใหมห่รืออาการทางเดินหายใจทีแ่ยล่ง เช่น อาการไอ และอาการหายใจล าบาก ไมว่า่จะมีหรือไมม่ีไข้ร่วมด้วย อาจ
เป็นเหตผุลที่ท าให้ต้องหยดุการรักษาและท าการตรวจวินจิฉยัตอ่ไปตามความเหมาะสม หากจ าเป็นต้องหยดุการใช้ยาให้
พิจารณาการเร่ิมกระบวนการเร่งการก าจดัยา 
 
ผลทางโลหิตวิทยา 
จากการศกึษาทางคลนิิกแบบควบคมุด้วยยาหลอก โดยใช้ยาออบาจิโอขนาด 7 มก. และ 14 มก. พบการลดลงของจ านวน
เม็ดเลอืดขาวเฉลีย่ประมาณ 15% (สว่นใหญ่เป็นเม็ดเลอืดขาวชนิดนิวโทรฟิลและเม็ดเลอืดขาวชนิดลมิโฟไซต์) และการ
ลดลงของเกลด็เลอืดเฉลีย่ประมาณ 10% เมื่อเทียบกบัก่อนการรักษา 
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การลดลงของคา่เฉลีย่ของจ านวนเม็ดเลอืดขาวเกิดขึน้ในช่วง 6 สปัดาห์แรกและจ านวนเม็ดเลอืดขาวยงัคงอยูใ่นระดบัต ่า
ในระหวา่งการรักษา โดยในการศกึษาทางคลนิิกแบบควบคมุด้วยยาหลอก พบวา่ผู้ ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยาออบาจิโอ
ขนาด 7 มก. และ 14 มก. มีจ านวนเมด็เลอืดขาวชนิดนวิโทรฟิล <1.5x109 / L เทา่กบั 12% และ 16% ตามล าดบัเมื่อเทียบ
กบัผู้ ป่วยที่ได้รับยาหลอก ซึง่พบ 7% พบผู้ ป่วยที่ได้รับยาออบาจิโอขนาด 7 มก. และ 14 มก. มจี านวนเมด็เลอืดขาวชนิด
ลมิโฟไซต์ <0.8x109 / L เทา่กบั 10% และ 12% ตามล าดบัเมือ่เทียบกบั ผู้ ป่วยที่ได้รับยาหลอกซึง่พบ 6% ควรตรวจนบั
จ านวนเมด็เลอืดทกุชนิดเพื่อหาจ านวนเม็ดเร่ิมต้นก่อนเร่ิมท าการรักษาด้วยยาออบาจิโอ และควรท าการประเมินระหวา่ง
ให้การรักษาด้วยยาออบาจิโอ หากมีการบง่ชีโ้ดยอาการและอาการแสดงทางคลนิิกของการติดเชือ้ให้ท าการตรวจสอบ
เพิ่มเติม 
  
ผลตอ่ผิวหนงั 
ในการศกึษาทางคลนิิกไมพ่บปฏิกิริยาทางผิวหนงัที่รุนแรงจากการใช้ยา teriflunomide มีรายงานการเกิดกลุม่อาการ 
Stevens-Johnson และโรคที่มีการอกัเสบของผวิหนงัอยา่งรุนแรงที่ท าให้มีการลอกของผิวหนงั (toxic epidermal 
necrolysis) ในผู้ ป่วยน้อยรายที่ได้รับยา leflunomide ซึง่เป็นสารตัง้ต้น  
มีรายงานการเกิดกลุม่อาการ Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms (DRESS) ในผู้ ป่วยน้อยรายที่
ได้รับการรักษาด้วย leflunomide ซึง่เป็นสารตัง้ต้น  
ควรหยดุการใช้ยา teriflunomide ในกรณีที่พบปากอกัเสบเป็นแผล (ulcerative stomatitis) ถ้าพบปฏิกิริยาทางผิวหนงั
และ/หรือเยื่อเมือกซึง่สงสยัวา่จะเก่ียวข้องกบัปฏิกิริยาทางผิวหนงัที่รุนแรง (กลุม่อาการ Stevens-Johnson หรือ กลุม่
อาการ toxic epidermal necrolysis-Lyell) จะต้องหยดุการใช้ยา teriflunomide และการรักษาอื่นๆท่ีเก่ียวข้อง และต้อง
เร่ิมกระบวนการก าจดัยาออกจากร่างกายทนัที ในกรณีเช่นนีผู้้ ป่วยไมค่วรใช้ยา teriflunomide อีกตอ่ไป ด ู“ข้อห้ามใช้” 
 
ภาวะปลายประสาทเสือ่ม 
มีรายงานการเกิดภาวะปลายประสาทเสือ่มในผู้ ป่วยที่ได้รับยาออบาจิโอ ด ู“อาการไมพ่งึประสงค์” ผู้ ป่วยสว่นมากอาการดี
ขึน้ภายหลงัจากหยดุยาออบาจิโอ อยา่งไรก็ตามผลลพัธ์สดุท้ายแตกตา่งกนัได้บ้าง เช่น ผู้ ป่วยบางรายหายจากภาวะปลาย
ประสาทเสือ่ม แตผู่้ ป่วยบางรายยงัคงมีอาการอยูต่อ่ไป หากผู้ ป่วยที่ได้รับยาออบาจิโอยืนยนัการเกิดภาวะปลายประสาท
เสือ่ม ให้พิจารณาหยดุการรักษาด้วยยาออบาจิโอ และเร่งท าการก าจดัยาออก 
 
การฉีดวคัซีน 
มีการศกึษาทางคลนิิก 2 การศกึษาทีแ่สดงให้เห็นถงึประสทิธิภาพและความปลอดภยัของการฉีดวคัซีนเชือ้ตาย (การฉีด
วคัซีนครัง้แรก) หรือการกระตุ้นซ า้ด้วยวคัซีน (reexposure) ในระหวา่งการรักษาด้วยยาออบาจิโอ 
การใช้วคัซีนเชือ้เป็นอาจเสีย่งตอ่การติดเชือ้ ดงันัน้ควรหลกีเลีย่ง 
 
การรักษาด้วยยากดภมูิคุ้มกนั หรือการรักษาเพื่อปรับการท างานของระบบภมูิคุ้มกนั 
ไมแ่นะน าให้ใช้ยา teriflunomide ร่วมกบัยา leflunomide เนื่องจากยา leflunomide เป็นสารตัง้ต้นของยา teriflunomide 
ยงัไมม่กีารประเมินการใช้ยาออบาจิโอร่วมกบัยาต้านมะเร็ง หรือร่วมกบัการรักษาด้วยยากดภมูิคุ้มกนัส าหรับรักษาโรค
ปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบ การศกึษาความปลอดภยัในการใช้ยา teriflunomide ร่วมกบัยา interferon beta หรือ 
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ยา glatiramer acetate เป็นระยะเวลา 1 ปี ไมพ่บข้อกงัวลทีเ่ก่ียวข้องกบัความปลอดภยัใดๆ โดยจ าเพาะ แตพ่บวา่มีอตัรา
การเกิดอาการไมพ่งึประสงค์สงูขึน้ เมื่อเทียบกบัการรักษาด้วยยา teriflunomide แตเ่พียงอยา่งเดียว ไมม่ีการยอมรับถงึ
ความปลอดภยัในระยะยาวในการใช้ยาเหลา่นีร่้วมกนัส าหรับการรักษาโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบ 
 
การเปลีย่นเป็นหรือเปลีย่นจากยาออบาจิโอ 
จากข้อมลูพืน้ฐานทางคลนิิกเก่ียวกบัการใช้ยาร่วมกนัของ teriflunomide กบัยา interferon beta หรือยา glatiramer 
acetate ไมจ่ าเป็นต้องมีระยะเวลารอคอย เมื่อเร่ิมต้นให้ยา teriflunomide หลงัจากยา interferon beta หรือหลงัจากยา 
glatiramer acetate หรือเมื่อเร่ิมต้นให้ยา interferon beta หรือยา glatiramer acetate ภายหลงัจากการให้ยา 
teriflunomide 
เนื่องจากมียา natalizumab ซึง่มคีา่คร่ึงชีวิตที่ยาวนาน เมื่อหยดุยา natalizumab สามารถเกิดผลกระทบตอ่ระบบ
ภมูิคุ้มกนัได้อีก 2-3 เดือน หากจะเร่ิมให้ยาออบาจิโอทนัที จึงต้องระวงัเมื่อจะให้ผู้ ป่วยเปลีย่นจากยา natalizumab เป็นยา
ออบาจิโอ 
ทัง้นีจ้ากคา่คร่ึงชีวติของยา fingolimod ที่จะต้องใช้เวลา 6 สปัดาห์ภายหลงัการหยดุยา ในการก าจดัยาออกจากระบบ
ไหลเวียนโลหิต และใช้ระยะเวลา 1-2 เดือน ในการให้ระดบัเมด็เลอืดขาว lymphocyte กลบัคืนสูค่า่ปกติ การเร่ิมต้นยาออ
บาจิโอ หลงัการหยดุยา fingolimod แตภ่ายในช่วงเวลาเหลา่นีจ้ะให้ผลแบบการรักษาร่วมกนัท่ีอาจให้ผลกระทบตอ่ระบบ
ภมูิคุ้มกนัแบบเสริมฤทธ์ิกนัจึงมข้ีอบง่ชีใ้ห้ระวงัในกรณีนี ้
ในผู้ ป่วยโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบคา่คร่ึงชีวิตมธัยฐานของยาคือ 19 วนั หลงัจากให้ยาขนาด 14 มก.ซ า้ๆ ถ้า
มีการตดัสนิใจวา่จะหยดุการรักษาด้วยยาออบาจิโอในระหวา่งระยะพกัของ 5 คร่ึงชีวิต (ประมาณ 3 เดือนคร่ึง แม้วา่ผู้ ป่วย
บางรายอาจนานกวา่นัน้) การเร่ิมต้นการรักษาด้วยยาอื่นจะแสดงผลร่วมกนักบัยาออบาจิโอ เพราะฉะนัน้จึงมีการบง่ชีแ้ละ
เตือนวา่อาจท าให้เกิดผลกระทบที่เพิ่มขึน้ตอ่ระบบภมูิคุ้มกนั 
 
แลคโตส  
เนื่องจากยาเม็ดออบาจิโอประกอบด้วยแลคโตส ผู้ ป่วยที่มีปัญหาทางพนัธุกรรมเก่ียวกบัการไมท่นตอ่กาแลคโตส ขาด
เอนไซม์ Lapp lactase หรือ การดดูซมึกลโูคส-กาแลคโตสบกพร่อง (ซึง่พบได้ยาก) ไมค่วรใช้ยานี ้
 
อันตรกิริยากับยาอื่นๆ หรืออนัตรกิริยาอื่นๆ 
อนัตรกิริยาทางเภสชัจลนศาสตร์ของยาอื่นๆ ตอ่ยา teriflunomide 
ตวัเหน่ียวน าที่แรงของ cytochrome P450 (CYP) และตวัเหน่ียวน าการขนสง่: การให้ยา teriflunomide (ขนาดยาเดีย่ว 70 
มก.) ร่วมกบั rifampicin (ซึง่เป็นตวัเหน่ียวน า CYP2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 3A) ที่ให้อยา่งซ า้ในขนาด 600 มก. วนัละครัง้ 
เป็นเวลา 22 วนั เช่นเดียวกนักบัการให้ร่วมกบัตวัเหน่ียวน าตวัขนสง่ P-glycoprotein [P-gp] และโปรตีนที่ต้านมะเร็งเต้า
นม [BCRP] จะท าให้ระดบัยา teriflunomide ลดลงประมาณ 40% จึงควรระมดัระวงัการใช้ยา rifampicin และยาอื่นท่ี
ทราบวา่เป็นตวัเหน่ียวน าที่แรงของ CYP และเป็นตวัเหน่ียวน าการขนสง่ เช่น carbamazepine, phenobarbital, 
phenytoin และ St.John’s Wort ในระหวา่งการรักษาด้วยยา teriflunomide  
 
ยา cholestyramine หรือ ยา activated charcoal  

eC
TD O

ffic
e 

[h
ttp

://
www.e

ctd
of

fic
e.

co
m

]



Leaflet_AUBAGIO_EU_TH CCDS V2+3+4_clean  Page 7 of 20 
 

มีการแนะน าวา่ผู้ ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา teriflunomide จะต้องไมใ่ช้ยา cholestyramine หรือ ยา activated 
charcoal เพราะท าให้ความเข้มข้นของยาในกระแสเลอืดลดลงรวดเร็ว และมีนยัส าคญั เว้นแตว่า่ปรารถนาจะเร่งการขบั
ออก คาดวา่มีกลไกในการลดระดบัยา teriflunomide โดยการไปขดัขวางการดดูกลบัในวงจรตบั-ล าไส้ (enterohepatic) 
และ/ หรือโดยกระบวนการ dialysis ภายในล าไส้ 
 
อนัตรกิริยาทางเภสชัจลนศาสตร์ของ teriflunomide ตอ่ยาอื่นๆ 
ผลของยา teriflunomide ต่อ CYP2C8: repaglinide  
มีการเพิ่มขึน้ของคา่เฉลีย่ Cmax และ AUC ของยา repaglinide (1.7 และ 2.4 เทา่ตามล าดบั) หลงัจากให้ยา 
teriflunomide ในขนาดซ า้ๆ แสดงวา่ teriflunomide เป็นตวัยบัยัง้ CYP2C8 เมื่อท าการทดสอบภายในร่างกาย 
teriflunomide ดงันัน้ ยาที่ถกูเมตาบอไลซ์โดย CYP2C8 เช่น repaglinide, paclitaxel, pioglitazone หรือ rosiglitazone 
ควรใช้ด้วยความระมดัระวงัในระหวา่งการรักษาโดยการให้ยาร่วมกนั 
 
ผลของยา teriflunomide ต่อยาเม็ดคมุก าเนิดชนิดรบัประทาน: 0.03 มก. ethinylestradiol และ 0.15 มก. 
levonorgestrel  
มีการเพิ่มขึน้ของคา่เฉลีย่ Cmax และ AUC0-24 ของยา ethinylestradiol (1.58 และ 1.54 เทา่ตามล าดบั) และยา 
levonorgestrel (1.33 และ 1.41 เทา่ตามล าดบั) หลงัจากให้ยา teriflunomide ในขนาดซ า้ๆ ถึงแม้วา่จะไมค่าดวา่อนัตร
กิริยานีจ้ะสง่ผลลบตอ่ประสทิธิภาพของยาเม็ดคมุก าเนิดชนิดรับประทานก็ควรพิจารณาถงึชนิดหรือขนาดของยาเมด็
คมุก าเนิดชนิดรับประทานท่ีใช้ร่วมกบัยา teriflunomide 
 
ผลของยา teriflunomide ต่อ CYP1A2 substrate: คาเฟอีน 
การให้ยา teriflumomide ในขนาดซ า้ๆ จะลดคา่เฉลีย่ Cmax และ AUC ของคาเฟอีน (CYP1A2 substrate) 18% และ 55% 
ตามล าดบั แสดงวา่ teriflunomide อาจเป็นตวัเหน่ียวน า CYP1A2 ท่ีมีฤทธ์ิออ่น ดงันัน้ควรใช้ยาที่ถกูเมตาบอไลซ์โดย 
CYP1A2 (เช่น duloxetine, alosetron, theophylline และ tizanidine) ด้วยความระมดัระวงัในระหวา่งการรักษาที่มีการ
ให้ยาร่วมกนั เนื่องจากยา teriflunomide อาจท าให้ประสทิธิภาพของยาเหลา่นีล้ดลง 
 
ผลของยา teriflunomide ต่อยา warfarin 
การให้ยา teriflunomide ในขนาดซ า้ๆ ไมม่ีผลตอ่เภสชัจลนศาสตร์ของ S-warfarin แสดงวา่ยา teriflunomide ไมเ่ป็นตวั
ยบัยัง้หรือเหนีย่วน า CYP2C9 อยา่งไรก็ตาม เมื่อเปรียบเทียบกบัการให้ยาร่วมกบัยา warfarin กบั การให้ยา warfarin 
เพียงอยา่งเดยีวพบวา่คา่สงูสดุของ INR ลดลง 25% ดงันัน้ แนะน าให้ตรวจวดัคา่ INR และติดตามอยา่งใกล้ชิด เมื่อให้ยา 
warfarin ร่วมกบัการรักษา เมื่อเปรียบเทียบกบัการให้ warfarin เดี่ยวๆ 
 
ผลของยา teriflunomide ต่อ organic anion transporter3 (OAT3) substrates: 
มีการเพิ่มขึน้ของคา่เฉลีย่ Cmax และ AUC ของยา cefaclor (1.43 และ 1.54 เทา่ตามล าดบั) หลงัจากให้ยา teriflunomide 
ในขนาดซ า้ๆ แสดงวา่ยา teriflunomide เป็นตวัยบัยัง้ OAT3 เมื่อทดสอบภายในร่างกาย ดงันัน้ควรระมดัระวงัเมื่อให้ยา 
teriflunomide ร่วมกบั substrates ของ OAT3 เช่น cefaclor, benzylpenicillin, ciprofloxacin, indomethacin, 
ketoprofen, furosemide, cimetidine, methotrexate, zidovudine 
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ผลของยา teriflunomide ต่อ BCRP และ/หรือ organic anion transporting polypeptide B1 และ B3 (OATP1B1/B3) 
substrates:  
มีการเพิ่มขึน้ของคา่เฉลีย่ Cmax และ AUC ของยา rosuvastatin (2.65 และ 2.51 เทา่ตามล าดบั) หลงัจากให้ยา 
teriflunomide ในขนาดซ า้ๆ อยา่งไรก็ตามการเพิม่ขึน้ของปริมาณยา rosuvastatin ในพลาสมานี ้ไมส่ง่ผลอยา่งชดัเจนตอ่
การท างานของเอนไซม์ HMG-CoA reductase แนะน าให้ลดขนาดยา rosuvastatin ลง 50% เมื่อใช้ร่วมกบัยา 
teriflunomide ส าหรับ substrates อื่นๆของ BCRP (เช่น methotrexate, topotecan, sulfasalazine, daunorubicin, 
doxorubicin) และกลุม่ของ OATP โดยเฉพาะอยา่งยิง่ HMG-CoA reductase inhibitors (เช่น simvastatin, 
atorvastatin, pravastatin, methotrexate, nateglinide, repaglinide, rifampicin) การให้ยาร่วมกนักบั teriflunomide 
ควรใช้ด้วยความระมดัระวงั ควรตดิตามผู้ ป่วยอยา่งใกล้ชิดเพื่อดอูาการและอาการแสดงที่บง่บอกวา่มีปริมาณยาใน
ร่างกายมากเกินไป และควรพิจารณาลดขนาดยาเหลา่นี ้
 
การสืบพนัธ์ุ, สตรีมีครรภ์ และสตรีระหว่างให้นมบุตร 
การใช้ในเพศชาย 
มีความเสีย่งต า่ตอ่การเกิดความเป็นพิษตอ่ทารกในครรภ์ที่ถา่ยทอดมาจากเพศชายที่ใช้ยา teriflunomide ด ู “ข้อมลูความ
ปลอดภยัจากการศกึษาพรีคลนิิก” 
สตรีมีครรภ์ 
มีข้อมลูการใช้ยา teriflunomide ในสตรีมีครรภ์ที่จ ากดั การศกึษาในสตัว์พบความเป็นพิษตอ่การสบืพนัธุ์ ด ู “ข้อมลูความ
ปลอดภยัจากการศกึษาพรีคลนิิก” 
ยา teriflunomide อาจเพิม่ความเสีย่งตอ่การเสยีชีวิตของทารกในครรภ์หรือทารกวิรูป เมื่อมกีารให้ยาในสตรีมคีรรภ์ จึง
ห้ามใช้ยา teriflunomide ในสตรีมีครรภ์ ด ู“ข้อห้ามใช้” 
สตรีที่มีความเป็นไปได้ที่จะตัง้ครรภ์จะต้องใช้การคมุก าเนิดที่วางใจได้ในประสทิธิภาพในระหวา่งการรักษาและหลงัการ
รักษาเป็นระยะเวลายาวนานเทา่ที่ระดบัความเข้มข้นของยา teriflunomide ในเลอืดจะสงูกวา่ 0.02 มก./ลติร ซึง่ในชว่ง
เวลานีก็้ควรปรึกษาแผนการหยดุหรือเปลีย่นการคมุก าเนิดกบัแพทย์ที่ท าการรักษา 
ผู้ ป่วยต้องได้รับค าชีแ้จงวา่ต้องแจ้งให้แพทย์ทราบทนัทีหากพบวา่ประจ าเดือนมาลา่ช้าหรือมีเหตผุลอื่นใดที่สงสยัวา่อาจ
ตัง้ครรภ์ได้ เพื่อท าการทดสอบการตัง้ครรภ์ และหากผลการทดสอบเป็นบวก แพทย์และผู้ ป่วยต้องร่วมกนัพิจารณาถึง
ความเสีย่งของการตัง้ครรภ์ มคีวามเป็นไปได้วา่หากลดระดบัของ teriflunomide ในเลอืดได้อยา่งรวดเร็วในวนัแรกที่ทราบ
วา่ประจ าเดือนมาลา่ช้า โดยใช้วธีิการก าจดัยาออกจากร่างกายตามวธีิข้างลา่ง อาจช่วยลดความเสีย่งจากยาตอ่ตวัออ่นได้ 
ส าหรับสตรีที่ก าลงัได้รับการรักษาด้วยยา teriflunomide ซึง่ปรารถนาที่จะมีบตุร ควรหยดุยาและแนะน าให้เร่งกระบวนการ
ก าจดัยาออกจากร่างกาย เพื่อท าให้ระดบัความเข้มข้นของยาลดลงต ่ากวา่ 0.02 มก./ลติร อยา่งรวดเร็ว (ดดู้านลา่ง): 
หากไมม่กีารใช้กระบวนการเร่งการก าจดัยาออกจากร่างกาย ก็สามารถคาดการณ์ได้วา่จะมีระดบัยา teriflunomide ใน 
พลาสมาสงูกวา่ 0.02 มก./ลติร เป็นระยะเวลาเฉลีย่ 8 เดือน อยา่งไรก็ตามในผู้ ป่วยบางรายอาจมรีะดบัยาสงูถึง 2 ปี จึงจะ
มีความเข้มข้นในพลาสมาต ่ากวา่ 0.02 มก./ลติร ดงันัน้จึงควรวดัระดบัความเข้มข้นของยา teriflunomideในพลาสมา 
ก่อนที่จะเร่ิมความพยายามในการตัง้ครรภ์ หากพบวา่ความเข้มข้นของยา teriflunomide พลาสมาต ่ากวา่ 0.02 มก./ลติร 
จะต้องพจิารณาซ า้อีกครัง้หนึง่หลงัจากระยะเวลาผา่นไปอยา่งน้อย 14 วนั หากคา่ความเข้มข้นของยาในพลาสมาต า่กวา่ 
0.02 มก./ลติร อีก คาดวา่จะมีความเสีย่งต า่ตอ่ตวัออ่นในครรภ์ (ตามข้อมลูที่มีอยูจ่ากการศกึษาในสตัว์) 
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กระบวนการเร่งการก าจดัยา 
ภายหลงัจากการหยดุการรักษาด้วยยา teriflunomide: 

- ให้ยา cholestyramine 8 กรัม วนัละ 3 ครัง้ เป็นเวลา 11 วนั หรือ สามารถให้ยา cholestyramine 4 กรัม วนัละ 
3 ครัง้ หากไมส่ามารถทนตอ่ยา cholestyramine 8 กรัม วนัละ 3 ครัง้ได้ 

- อีกทางหนึง่ ให้ผงยา activated charcoal 50 กรัม ทกุ 12 ชัว่โมง เป็นเวลา 11 วนั 
อยา่งไรก็ตาม ต้องติดตามผลของกระบวนการเร่งการก าจดัยาด้วย โดยท าการตรวจสอบ 2 ครัง้ ทีม่ีระยะหา่งกนัอยา่งน้อย 
14 วนั และให้มีระยะเวลารอ 1 เดือนคร่ึง ภายหลงัที่ความเข้มข้นของยาในพลาสมาเร่ิมต ่ากวา่ 0.02 มก./ลติร เป็นครัง้แรก
ก่อนที่ให้มีการปฏิสนธิได้ 
ทัง้ยา cholestyramine และ ผงยา activated charcoal อาจมีผลตอ่การดดูซมึของยาพวก oestrogens และ ยาพวก 
progestogens ดงันัน้อาจไมส่ามารถรับประกนัความนา่เช่ือถือของการคมุก าเนิดด้วยยาคมุก าเนิดชนิดรับประทานใน
ระหวา่งทีใ่ช้กระบวนการเร่งการก าจดัด้วยยา cholestyramine และ ผงยา activated charcoal จึงแนะน าให้ใช้วธีิการ
คมุก าเนิดทางเลอืกอื่น 
 
การให้นม 
การศกึษาในสตัว์แสดงให้เห็นวา่ยา teriflunomide ขบัออกทางน า้นมได้ ดงันัน้สตรีที่ก าลงัให้นมบตุรจะต้องไมรั่บประทาน
ยา teriflunomide 
 
การเจริญพนัธุ์ 
ผลการศกึษาในสตัว์ไมแ่สดงผลกระทบตอ่การเจริญพนัธุ์ ด ู “ข้อมลูความปลอดภยัจากการศกึษาพรีคลนิิก” แม้วา่จะขาด
ข้อมลูในมนษุย์ก็คาดวา่จะไมส่ง่ผลกระทบตอ่การเจริญพนัธุ์ของเพศชาย และเพศหญิง 
 
ผลต่อความสามารถในการขับขี่ และท างานกับเคร่ืองจกัร 
ยาออบาจิโอไมม่ีหรือมีอิทธิพลเลก็น้อยตอ่ความสามารถในการขบัขี่ยานพาหนะและการใช้เคร่ืองจกัรกล ในกรณีที่เกิด
ผลข้างเคยีง เช่น มนึงง ซึง่มีรายงานในยา leflunomide ที่เป็นสารตัง้ต้น ความสามารถของผู้ ป่วยในการมีสมาธิ และการ
ตอบสนองอาจบกพร่องไป ในกรณีดงักลา่วผู้ ป่วยควรงดการขบัขีย่านพาหนะและการใช้เคร่ืองจกัรกล 
 
อาการไม่พึงประสงค์ 
การจ าแนกความถ่ีของการเกิดอาการไมพ่งึประสงค์ ตามหลกัเกณฑ์ CIOMS มีดงัตอ่ไปนี:้ 
พบบอ่ยมาก ( ≥ 10 %); พบบอ่ย (≥ 1และ < 10%); พบได้ไมบ่อ่ย (≥ 0.1 และ < 1 %); พบน้อย (≥ 0.01 และ < 0.1 %); 
พบน้อยมาก (< 0.01 %); ไมท่ราบ (ไมส่ามารถประเมินได้จากข้อมลูที่มีอยู)่  
ความถ่ีของอาการไมพ่งึประสงค์ของยาออบาจิโอที่พบสว่นใหญ่ (อบุตัิการณ์ ≥10% และ ≥2% สงูกวา่ยาหลอก) ใน
การศกึษาแบบควบคมุ ได้แก่ ปวดศีรษะ ท้องเสยี คลืน่ไส้  ผมร่วง คา่ของ ALT เพิ่มขึน้ 
 
ประสบการณ์จากการศึกษาทางคลินิก 

eC
TD O

ffic
e 

[h
ttp

://
www.e

ctd
of

fic
e.

co
m

]



Leaflet_AUBAGIO_EU_TH CCDS V2+3+4_clean  Page 10 of 20 
 

กลุม่ประชากรที่น ามาวเิคราะห์ความปลอดภยัจากการศกึษาแบบควบคมุด้วยยาหลอกในผู้ ป่วยที่มกีารกลบัเป็นซ า้ของโรค
ปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบ (Relapsing Multiple Sclerosis, RMS) ประกอบด้วย ผู้ ป่วยทัง้หมด 2,047 ราย ที่
ได้รับยา teriflunomide (ขนาดยา 7 มก. และ 14 มก.วนัละครัง้) และผู้ ป่วยที่ได้รับยาหลอก 997 ราย  
พบอาการไมพ่งึประสงค์ ≥ 1% ในผู้ ป่วยจากการศกึษาแบบควบคมุ เปรียบเทยีบกบัยาหลอก โดยพบรายงานในกลุม่ที่
ได้รับยา teriflunomide 7 มก. หรือ 14 มก. สงูงกวา่กลุม่ที่ได้ยาหลอก ≥ 1% 
 
 
 
 
 
 
 
อาการไม่พึงประสงค์ที่มีรายงานตามกลุ่มของ

ระบบอวัยวะ n(%) 

ยาหลอก 
(Placebo) 

Teriflunomide 

(N=997) 7 มก. 
(N=1045) 

14 มก. 
(N=1002) 

การติดเชือ้และการติดเชือ้ปรสิต 
ไข้หวดัใหญ่ 70 (7.0%) 71 (6.8%) 88 (8.8%) 
ไซนสัอกัเสบ 42 (4.2%) 50 (4.8%) 53 (5.3%) 
การติดเชือ้ไวรัสในทางเดินอาหาร 11 (1.1%) 18 (1.7%) 24 (2.4%) 
ความผิดปกตขิองระบบเลอืดและน า้เหลอืง 
จ านวนเมด็เลอืดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า 19 (1.9%) 44 (4.2%) 59 (5.9%) 
ความผิดปกตขิองระบบประสาท 
ปวดศีรษะ 150 (15.0%) 186 (17.8%) 157 (15.7%) 
ความรู้สกึสมัผสัเพีย้น (paraesthesia) 67 (6.7%) 79 (7.6%) 88 (8.8%) 
ความผิดปกตเิกี่ยวกับหัวใจ 
ใจสัน่ (Palpitations) 10 (1.0%) 21 (2.0%) 12 (1.2%) 
ความผิดปกตขิองหลอดเลือด 
ความดนัโลหิตสงู 18 (1.8%) 32 (3.1%) 43 (4.3%) 
ความผิดปกตขิองระบบทางเดนิอาหาร 
ท้องเสยี 75 (7.5%) 137 (13.1%) 136 (13.6%) 
คลืน่ไส้ 72 (7.2%) 84 (8.0%) 107 (10.7%) 
ปวดท้องสว่นบน 36 (3.6%) 51 (4.9%) 50 (5.0%) 
ปวดฟัน 18 (1.8%) 31 (3.0%) 29 (2.9%) 
ความผิดปกตขิองผิวหนังและเนือ้เยื่อใต้ผิวหนัง 
ผมร่วง  50 (5.0%) 102 (9.8%) 135 (13.5%) 
ผ่ืน 32 (3.2%) 43 (4.1%) 45 (4.5%) 
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ความผิดปกตขิองกล้ามเนือ้โครงร่างและเนือ้เยื่อเกี่ยวพนั 
ปวดข้อ (Arthralgia) 52 (5.2%) 80 (7.7%) 58 (5.8%) 
ปวดกล้ามเนือ้และกระดกู 21 (2.1%) 35 (3.3%) 33 (3.3%) 
ปวดกล้ามเนือ้ (myalgia) 15 (1.5%) 30 (2.9%) 24 (2.4%) 
ความผิดปกตขิองระบบสืบพนัธ์ุและเต้านม 
มีเลอืดประจ าเดือนมากผิดปกติ (menorrhagia) 4 (0.4%) 8 (0.8%) 16 (1.6%) 
ความผิดปกตขิองผลตรวจทางห้องปฏิบัตกิาร 
คา่ของ alanine  aminotransferase (ALT) เพิ่มขึน้ 89 (8.9%) 136 (13.0%) 150 (15.0%) 
คา่ของ aspartate aminotransferase (AST)  เพิ่มขึน้ 17 (1.7%) 29 (2.8%) 34 (3.4%) 
คา่ของ gamma glutamyltransferase (GGT) เพิ่มขึน้ 9 (0.9%) 24 (2.3%) 24 (2.4%) 
น า้หนกัตวัลดลง 8 (0.8%) 19 (1.8%) 24 (2.4%) 
จ านวนเมด็เลอืดขาวชนิดนิวโทรฟิลลดลง 11 (1.1%) 23 (2.2%) 22 (2.2%) 
คา่ของ creatine phosphokinase ในเลอืดเพิ่มขึน้ 7 (0.7%) 21 (2.0%) 16 (1.6%) 
จ านวนเมด็เลอืดขาวลดลง 4 (0.4%) 21 (2.0%) 13 (1.3%) 
 
 
 
ภาวะปลายประสาทเสือ่ม 
ในการศกึษาแบบควบคมุด้วยยาหลอก มีรายงานพบการเกิดภาวะปลายประสาทเสือ่มรวมถึงปลายประสาทเสือ่มหลาย
เส้นและเส้นเดียว (เช่น โรคกดทบัเส้นประสาทบริเวณข้อมือ) ในผู้ ป่วยที่ได้รับยา teriflunomide ได้บอ่ยกวา่ผู้ ป่วยที่ได้รับ
ยาหลอก ในการศกึษาส าคญัทีม่ีรูปแบบการศกึษาเป็นแบบควบคมุด้วยยาหลอก พบอบุตัิการณ์ของภาวะปลายประสาท
เสือ่มซึง่ยืนยนัด้วยการศกึษาการน าสญัญาณประสาท (nerve conduction) ในผู้ ป่วยที่ได้รับยา teriflunomide 7 มก. และ 
14 มก. เทา่กบั 1.4% (ผู้ ป่วย 13 ราย) และ 1.9% (ผู้ ป่วย 16 ราย) ตามล าดบัเปรียบเทยีบกบัที่พบในผู้ ป่วยที่ได้รับยา
หลอกเทา่กบั 0.4% (ผู้ ป่วย 4 ราย) มีผู้ ป่วย  8 ราย ที่หยดุการรักษาด้วยเหตภุาวะปลายประสาทเสือ่มที่ได้รับการยืนยนั
แล้ว (3 รายเป็นผู้ ป่วยที่ได้รับยา teriflunomide 7 มก. และ 5 รายเป็นผู้ ป่วยที่ได้รับยา teriflunomide 14 มก.) พบรายงาน 
4 รายของผู้ ป่วยเหลา่นีท้ีก่ลบัคนืสูป่กติหลงัหยดุการรักษา ไมใ่ช่ผู้ ป่วยทกุรายที่เกิดภาวะปลายประสาทเสือ่มทีห่ายเป็น
ปกติเมื่อได้รับการรักษาอยา่งตอ่เนื่องด้วยยา teriflunomide  
 
ก้อนเนือ้ที่ไมอ่นัตราย, ก้อนเนือ้ร้าย และก้อนเนือ้ทีย่งัไมชี่เ้ฉพาะ (รวมถงึ ซีสต์ และติ่งเนือ้) 
ในประสบการณ์การทดลองทางคลนิิก ไมป่รากฏความเสีย่งทีเ่พิม่ขึน้ของการเกิดเนือ้ร้ายจากการใช้ยา teriflunomide มี
ความเสีย่งที่เพิ่มขึน้ของการเกิดเนือ้ร้าย โดยเฉพาะอยา่งยิ่ง ความผิดปกติของ lymphoproliferative จากการใช้สารอื่น
บางชนดิซึง่สง่ผลตอ่ระบบภมูิคุ้มกนั (class effect) 
 
ประสบการณ์การใช้ยาหลงัจ าหนา่ยออกสูต่ลาด 
พบรายงานอาการไมพ่งึประสงค์ดงัตอ่ไปนีจ้ากประสบการณ์การใช้ยาออบาจิโอหลงัจ าหนา่ยออกสูต่ลาด: 
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• ความผิดปกติของระบบภมูิคุ้มกนั 
- ปฏิกิริยาภมูิไวเกิน (ทัง้ชนดิเฉียบพลนั (immediate) หรือชนิดที่เกิดลา่ช้า (delayed) ) ซึง่บางปฏิกิริยามีอาการ

รุนแรง เช่น ปฏิกิริยาภมูิแพ้รุนแรงชนิด anaphylaxis และการบวมของหลอกเลอืด (angioedema) 
• ความผิดปกติของผิวหนงัและเนือ้เยื่อใต้ผิวหนงั 

- ปฏิกิริยาทางผิวหนงัอยา่งรุนแรงรวมถงึผ่ืนแพ้ยาชนิด toxic epidermal necrolysis และกลุม่อาการ Stevens-
Johnson syndrome 

• ความผิดปกติของการหายใจ ทรวงอก และผนงัคัน่ปอด (mediastinum)  
- โรคเนือ้เยื่อในปอดอกัเสบ (ILD) 

• ความผิดปกติของระบบทางเดนิอาหาร 
- เยื่อบชุ่องปากอกัเสบ (เช่น แผลร้อนในหรือปากเป่ือย)  
- ตบัออ่นอกัเสบ 

เนื่องจากอาการไมพ่งึประสงค์เหลา่นีไ้ด้รับการรายงานโดยสมคัรใจจากกลุม่ประชากรทีม่ีขนาดไมแ่นน่อน จึงไมส่ามารถ
ประเมินความถ่ีที่เกิดขึน้ได้อยา่งแมน่ย า 
 
การได้รับยาเกนิขนาด 
อาการแสดง 
ยงัไมม่ีประสบการณ์เก่ียวกบัอาการท่ีเกิดจากการได้รับยาเกินขนาดหรือ ภาวะเป็นพิษจากการใช้ยา teriflunomide ใน
มนษุย์ ผู้ที่มีสขุภาพดีทนตอ่ยา teriflunomide 70 มก. วนัละครัง้เป็นเวลา 14 วนัได้ดี อาการไมพ่งึประสงค์ที่เกิดขึน้มีความ
สอดคล้องกบัข้อมลูความปลอดภยัของยา teriflunomide ในผู้ ป่วยโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบ 
 
การจดัการ 
แนะน าให้ใช้ยา cholestyramine หรือ ยา activated charcoal เพื่อเร่งการก าจดัออก ในกรณีทีไ่ด้รับยาเกินขนาดหรือมี
ความเป็นพิษ กระบวนการก าจดัออกที่แนะน า คือ ใช้ยา cholestyramine 8 กรัม วนัละ 3 ครัง้ เป็นเวลา 11 วนั หากไม่
สามารถทนตอ่ยา สามารถใช้ยา cholestyramine 4 กรัม วนัละ 3 ครัง้ เป็นเวลา 11 วนัได้ อีกทางหนึง่ เมื่อไมส่ามารถใช้
ยา cholestyramine ได้ อาจใช้ยา activated charcoal 50 กรัม วนัละ 2 ครัง้ เป็นเวลา 11 วนั ในกรณีที่มีเหตผุลในแง่การ
ทนตอ่ยา การใช้ยา cholestyramine หรือยา activated charcoal ไมจ่ าเป็นต้องให้อยา่งตอ่เนือ่งในวนัท่ีติดๆกนัก็ได้ ด ู
“คณุสมบตัิทางเภสชัจลนศาสตร์” 
 
คุณสมบัตทิางเภสัชวิทยา 
คุณสมบัตทิางเภสัชพลศาสตร์ 
กลุม่การรักษาทางเภสชัวิทยา: selective immunosuppressants, ATC code: L04AA31 
กลไกการออกฤทธ์ิ 
ยา teriflunomide เป็นสารท่ีมีฤทธ์ิปรับภมูิคุ้มกนัร่วมกบัฤทธ์ิต้านการอกัเสบท่ีออกฤทธ์ิอยา่งเฉพาะเจาะจงในการยบัยัง้
การท างานของเอนไซม์ dihydroorotate dehydrogenase (DHO-DH) ในไมโทคอนเดรียแบบไมถ่าวร เอนไซม์นีจ้ าเป็นตอ่
การสงัเคราะห์ pyrimidine ขึน้ใหม ่ ดงันัน้ยา teriflunomide จึงมีผลยบัยัง้การเพิ่มจ านวนเซลล์เม็ดเลอืดขาวลมิโฟไซต์ 
เพราะเซลล์เหลา่นีต้้องการ pyrimidine ที่สงัเคราะห์ขึน้ใหมใ่นการเพิม่จ านวน กลไกในการรักษาโรคปลอกหุ้มประสาท
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สว่นกลางอกัเสบของยา teriflunomide ยงัไมเ่ป็นท่ีทราบแนช่ดั แตอ่าจท าให้เกิดการลดจ านวนเซลล์เม็ดเลอืดขาวลมิโฟ
ไซต์ทีถ่กูกระตุ้นในระบบประสาทสว่นกลาง (CNS) โดยมีแนวโน้มวา่ยา teriflunomide ลดจ านวนเซลล์เม็ดเลอืดขาวลมิโฟ
ไซต์ทีถ่กูกระตุ้นในเซลล์ประสาทสว่นปลายทีจ่ะเคลือ่นย้ายไปสูร่ะบบประสาทสว่นกลาง 
 
ผลทางเภสชัพลศาสตร์ 
ระบบภมูิคุ้มกนั 
ผลตอ่จ านวนเซลล์ของภมูคิุ้มกนัในเลอืด: ในการศกึษาแบบควบคมุด้วยยาหลอก ยา teriflunomide 14 มก. วนัละครัง้ ท า
ให้คา่กลางของจ านวนลมิโฟไซต์ลดลงเลก็น้อย ถึงน้อยกวา่ 0.3 x 109/ ลติร ซึง่เกิดขึน้ในช่วง 3 เดือนแรกของการรักษา
และระดบันีย้งัคงอยูจ่นกระทัง่ยตุกิารรักษา 
 
ความเป็นไปได้ของการเกิด QT interval ยาวนานขึน้ 
การศกึษาแบบควบคมุด้วยยาหลอกที่ท าในผู้ ป่วยสขุภาพดเีพื่อดผูลของยา teriflunomide ตอ่ QT อยา่งละเอยีดถ่ีถ้วน 
พบวา่ ยา teriflunomide ที่ความเข้มข้นในเลอืดเฉลีย่ ในระดบัคงที่ ไมแ่สดงความเป็นไปได้ใดๆ ในการท าให้ QTcF 
interval ยาวนานขึน้เมื่อเทียบกบัยาหลอก: ระยะเวลาทีก่ว้างทีส่ดุเทียบกบัยาหลอกตา่งกนัเฉลีย่ 3.45 มิลลวิินาที ซึง่
ขอบเขตสงูสดุที่ระดบัความเช่ือมัน่ 90% เป็น 6.45 มิลลวิินาที 
 
ผลตอ่การท างานของทอ่ไต 
ในการศกึษาแบบควบคมุด้วยยาหลอก พบวา่ผู้ ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา teriflunomide มีคา่เฉลีย่ของกรดยริูกลดลง
ในช่วง 20-30% เมื่อเปรียบเทยีบกบัผู้ที่ได้รับยาหลอก คา่เฉลีย่ของฟอสฟอรัสในเซร่ัมลดลงประมาณ 10-15% ในกลุม่ที่
ได้รับการรักษาด้วยยา teriflunomide เมื่อเปรียบเทียบกบัผู้ที่ได้รับยาหลอก ผลเหลา่นีไ้ด้รับการพิจารณาวา่สมัพนัธ์กบั
การเพิม่ขึน้ของการขบัออกทางทอ่ไต และไมส่มัพนัธ์กบัการเปลีย่นแปลงของการท างานของหนว่ยกรองของเสยีที่ไต 
 
ความมีประสทิธิภาพและความปลอดภยัทางคลนิิก 
การศกึษาประสทิธิภาพของยาออบาจิโอ 2 การศกึษา (การศกึษา TEMSO และ TOWER) ในรูปแบบการควบคมุด้วยยา
หลอก เพื่อประเมินการให้ยา teriflunomide ในขนาด 7 มก. และ 14 มก. วนัละครัง้ ในผู้ ป่วยโรคปลอกหุ้มประสาท
สว่นกลางอกัเสบที่กลบัเป็นซ า้ (RMS) 
 
ในการศกึษา TEMSO ผู้ ป่วยโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบที่กลบัเป็นซ า้ (RMS) ทัง้หมดจ านวน 1088 ราย ได้รับ
การสุม่ให้ได้รับการรักษาด้วยยา teriflunomide 7 มก. (จ านวน 366 ราย) หรือ ได้รับยา teriflunomide 14 มก. (จ านวน 
359 ราย) หรือให้ได้รับยาหลอก (จ านวน 363 ราย) นาน 108 สปัดาห์ ผู้ ป่วยทกุรายได้รับการวินิจฉยัอยา่งแนช่ดัวา่เป็นโรค
ปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบ (ใช้หลกัเกณฑ์ Mc Donald (2001)) ที่มีการกลบัเป็นซ า้ของอาการทางคลนิิก ร่วม/
ไมไ่ด้ร่วมกบัมกีารด าเนินของโรคแบบคกุคาม และเคยมกีารกลบัเป็นซ า้ของอาการอยา่งน้อย 2 ครัง้ ภายใน 2 ปีก่อนเข้า
ร่วมในการศกึษา ตอนเร่ิมการศกึษาผู้ ป่วยได้รับการประเมินทางด้านระบบประสาทด้วยการใช้ Expanded Disability 
Status Scale (EDSS) และมีคา่ประเมิน < 5.5 คะแนน กลุม่ประชากรทีศ่กึษามคีา่อายเุฉลีย่ 37.9 ปี ผู้ ป่วยสว่นใหญ่เป็น
โรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบชนิดทีเ่ป็นๆหายๆ (91.5%) แตผู่้ ป่วยกลุม่ยอ่ยที่มกีารด าเนินของโรคแบบคกุคาม
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ทตุิยภมูิ (4.7%) หรือมีการด าเนนิของโรคแบบคกุคามกลบัซ า้ (3.9%) จ านวนการมีอาการกลบัซ า้ภายใน 1 ปีก่อนรวมเข้า
ศกึษา มีคา่เฉลีย่ 1.4 ครัง้ ซึง่ผู้ ป่วย 36.2% มี gadolinium-enhancing lesions ก่อนเร่ิมการรักษา คา่มธัยฐาน EDSS 
ก่อนเร่ิมการรักษาของผู้ ป่วยมีคา่ 2.50 คะแนน มีผู้ ป่วย 249 ราย (22.9%) มีคะแนน EDSS มากกวา่ 3.5 คา่เฉลีย่
ระยะเวลาของโรคตัง้แตเ่ร่ิมมีอาการ คือ 8.7 ปี คนไข้สว่นใหญ่ (73%) ไมไ่ด้รับการรักษาด้วยยาที่ปรับเปลีย่นการด าเนิน
โรค (disease- modifying therapy) ในชว่ง 2 ปี ก่อนเข้าร่วมการศกึษา แสดงผลการศกึษาในตารางที่ 1 
 
ในการศกึษา TOWER ผู้ ป่วยโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบที่กลบัเป็นซ า้ (RMS) ทัง้หมดจ านวน 1169 ราย ได้รับ
การสุม่ให้ได้รับการรักษาด้วยยา teriflunomide 7 มก. (จ านวน 408 ราย) หรือได้รับยา teriflunomide 14 มก. (จ านวน 
372 ราย) หรือให้ได้รับยาหลอก (จ านวน 389 ราย) โดยมีชว่งระยะเวลาการรักษาที่หลากหลายแตส่ิน้สดุการรักษาที่ 48 
สปัดาห์ ภายหลงัที่ผู้ ป่วยรายสดุท้ายได้รับการสุม่การรักษา ผู้ ป่วยทกุรายได้รับการวินิจฉยัวา่เป็นโรคปลอกหุ้มประสาท
สว่นกลางอกัเสบ (ใช้หลกัเกณฑ์ Mc Donald (2005)) ลกัษณะทางคลนิิกแสดงถงึการกลบัเป็นซ า้ของโรค ร่วม/ไมไ่ด้
ร่วมกบัมกีารด าเนินของโรคแบบคกุคาม และเคยมกีารกลบัเป็นซ า้ของอาการอยา่งน้อย 1 ครัง้ ภายใน 1 ปี ก่อนเข้าร่วมใน
การศกึษา หรือเคยมีการกลบัเป็นซ า้ของอาการอยา่งน้อย 2 ครัง้ ภายใน 2 ปีก่อนเข้าร่วมในการศกึษา ตอนเร่ิมการศกึษา
ผู้ ป่วยมีคะแนน Expanded Disability Status Scale (EDSS) ที ่< 5.5 คะแนน กลุม่ประชากรทีศ่กึษามีคา่อายเุฉลีย่ 37.9 
ปี ผู้ ป่วยสว่นใหญ่เป็นโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบชนดิเป็นๆ หายๆ (97.5%) แตผู่้ ป่วยกลุม่ยอ่ยทีม่ีการด าเนิน
ของโรคไปแบบคกุคามทตุยิภมูิ (0.8%) หรือมีการด าเนินของโรคแบบคกุคาม-กลบัซ า้ (1.7%) จ านวนการมีอาการกลบัซ า้
ภายใน 1ปี ก่อนรวมเข้าศกึษามคีา่เฉลีย่ 1.4 ครัง้ ซึง่ไมม่ีข้อมลูผู้ ป่วยที่มี gadolinium-enhancing lesions ก่อนเร่ิมการ
รักษา คา่กลางของคะแนน EDSS ก่อนเร่ิมการรักษา คือ 2.50; ผู้ ป่วย 298 ราย (25.5%) มีคะแนน EDSS มากกวา่ 3.5 
คะแนน ตอนก่อนเร่ิมการรักษา คา่เฉลีย่ระยะเวลาของโรคตัง้แตเ่ร่ิมมีอาการ คือ 8.0 ปี คนไข้สว่นใหญ่ (67.2%) ไมไ่ด้รับ
การปรับเปลีย่นการรักษาโรคในชว่ง 2 ปีก่อนเข้าร่วมการศกึษา แสดงผลการศกึษาในตารางที่ 1 
 
ตารางที่1- ผลการศกึษาหลกั (ส าหรับขนาดยาที่ได้รับการอนมุตัใินกลุม่ประชากรที่ตัง้ใจได้รับการรักษา) 
 การศึกษา TEMSO การศึกษา TOWER 

ยา teriflunomide 
14 มก. 

ยาหลอก ยา teriflunomide 
14 มก. 

ยาหลอก 

จ านวนประชากร 358 368 370 388  
ผลทางคลินิก 
อตัราการเกิดอาการของโรคซ า้ในแตล่ะปี 
-คา่ความเสี่ยงสมัพทัธ์ (CI95%) 
การไมก่ลบัเป็นซ า้ของอาการที่สปัดาห์ที่ 108 
-Hazard ratio ของการกลบัซ า้ (CI95%) 
การทรงสภาพความพิการไมใ่ห้ทรุดลงในรอบ 3 เดือน 
-Hazard ratio ของการทรงสภาพข้างต้นที่ 108 สปัดาห์ 
(CI95%) 
การทรงสภาพความพิการไมใ่ห้ทรุดลงในรอบ 6 เดือน 
-Hazard ratio ของการทรงสภาพข้างต้นที่ 108 สปัดาห์  
(CI95%) 
จุดยุติของการประเมินด้วย MRI 

          
         0.37                      0.54 
           -0.17 (-0.26,-0.08)*** 
        56.5%                     45.6% 
              0.72 (0.58, 0.89)** 
        20.2%                     27.3% 
               0.70 (0.51, 0.97)* 
 
         13.8%                    18.7% 
                0.75 (0.50,1.11) 
 
           

           
          0.32                         0.50 
            -0.18 (-0.27,-0.09)**** 
          57.1%                    46.8% 
               0.63 (0.50, 0.79)**** 
          15.8%                    19.7% 
                0.68 (0.47, 1.00)* 
 
            11.7%                  11.9% 
                0.84 (0.53, 1.33) 
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การเปลี่ยนแปลงของ BOD จากคา่เร่ิมต้นที่สปัดาห์ที่ 108 
-การเปลี่ยนแปลงสมัพนัธ์เม่ือเปรียบเทียบกบัยาหลอก 
คา่เฉลี่ยจ านวน Gd-enhancing lesions ที่สปัดาห์ที่ 108 
-การเปลี่ยนแปลงสมัพนัธ์เม่ือเปรียบเทียบกบัยาหลอก (CI95%) 
จ านวนรอยโรค/ การตรวจ ที่มีลกัษณะเฉพาะ 
-การเปลี่ยนแปลงสมัพทัธ์เม่ือเปรียบเทียบกบัยาหลอก (CI95%) 

         0.72                         2.21 
                     67%*** 
          0.38                         1.18 
          -0.80(-1.20, -0.39)**** 
          0.75                         2.46 
            69% (59%, 77%)**** 
 

 
                      ไมไ่ด้วดัคา่ 

 
 
 
 
 
 

****p < 0.0001              ***p < 0.001         ** p < 0.01               *p < 0.05 เปรียบเทียบกบัยาหลอก 
(1) BOD (burden of disease): เคร่ืองชีว้ดัภาระโรค: ปริมาตรรวมเป็นมิลลลิิตรของรอยโรค (T2 และ T1 hypointense) 

 

อยา่งไรก็ตาม จากการศกึษาพบวา่เมื่อพิจารณาถึงอตัราสว่นประโยชน์ตอ่ความเสีย่งการให้ teriflunomide 14 มก.ตอ่วนั 
ได้ผลที่ดีกวา่ teriflunomide 7 มก.ตอ่วนั พบวา่การให้ขนาดยา teriflunomide 14 มก.ตอ่วนัได้ผลที่ดีกวา่ขนาดยา 
teriflunomide 7 มก.ตอ่วนัในหลายจดุยตุิของการประเมิน (ได้แก ่ผลของ MRI ที่แสดงให้เห็นวา่มรีอยโรคชนิด T1-Gd ตอ่
การแสกนเกิดขึน้น้อยกวา่ การเกิดการกลบัเป็นซ า้ของอาการ การกลบัเป็นซ า้จนต้องเข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลหรือ
ต้องรับการรักษาโดยทนัที หรือการเกิดความพกิาร) 
 

เมื่อพิจารณาทางด้านความปลอดภยัหรือความทนตอ่ยาในการให้ยา teriflunomide 14 มก. เปรียบเทียบกบั 
teriflunomide 7 มก. ไมพ่บความแตกตา่งอยา่งมีนยัส าคญัในการเพิ่มความเสีย่งทางด้านความปลอดภยั พบเพียงความ
แตกตา่งระหวา่งขนาดยาทัง้ 2 นีใ้นรูปแบบของความถ่ีในการเกิดอาการไมพ่งึประสงค์ซึง่มกัเป็นความรุนแรงในระดบัต ่าถึง
ระดบัปานกลางอีกทัง้พบไมบ่อ่ยนกัที่ขนาดยาทัง้ 2 นีน้ าไปสูก่ารหยดุการรักษา  
 

ประสทิธิภาพในผู้ ป่วยที่มีอาการของโรครุนแรง: 
ในผู้ ป่วยกลุม่ยอ่ย (127 ราย) ทีม่ีอาการรุนแรงของการศกึษา TEMSO พบวา่ มีความสอดคล้องกนัของผลการรักษาในแง่
การกลบัซ า้และในแง่การทรงสภาพความพกิารไมใ่ห้ทรุดลงในรอบ 3 เดือน เนื่องจากการออกแบบการศกึษาก าหนดนิยาม
ของโรคที่รุนแรง คือ มีการกลบัเป็นซ า้ 2 ครัง้ หรือมากกวา่ใน 1 ปี และมี Gd-enhancing lesion 1 ต าแหนง่ หรือ มากกวา่
บนสมองจากการประเมินด้วย MRI ส าหรับการศกึษา TOWER ที่ไมม่ีข้อมลูของ MRI จึงไมม่กีารวิเคราะห์กลุม่ยอ่ยแบบนี ้
 
ไมม่ีข้อมลูในผู้ ป่วยซึง่มีการตอบสนองที่ล้มเหลวมาก่อนจากแนวทางปฏิบตัิอยา่งเต็มที่และพอเพยีงจากการรักษา (โดย
ปกติให้การรักษานานอยา่งน้อย 1 ปี) ด้วย beta-interferon   ซึง่มีการกลบัเป็นซ า้อยา่งน้อย 1 ครัง้ ภายใน 1 ปี ขณะที่มี
การรักษา และมี T2-hyperintense lesions ในสมองจากการประเมินด้วย MRI อยา่งน้อย 9 ต าแหนง่ หรือ มี Gd-
enhancing lesion อยา่งน้อย 1 ต าแหนง่ หรือผู้ ป่วยที่ไมม่ีการเปลีย่นแปลง หรืออตัราการกลบัเป็นซ า้ที่เพิ่มขึน้ก่อน 1 ปี 
ซึง่เทยีบกบั 2 ปีก่อนหน้า  
 
การศกึษา TOPIC เป็นการศกึษาทางคลนิกิแบบ double-blind ที่ควบคมุด้วยยาหลอกซึง่ท าการประเมินยา 
teriflunomide ขนาด 7 มก. และ 14 มก. ที่ให้วนัละครัง้ เป็นเวลา 108 สปัดาห์ในผู้ ป่วยที่มีอาการแสดงทางคลนิิกของโรค
ปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบครัง้แรก (อายเุฉลีย่ 32.1 ปี) ผลการรักษาหลกัคือระยะเวลาที่จะเกิดอาการแสดงทาง
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คลนิิกครัง้ที่สอง (การกลบัเป็นซ า้) ผู้ ป่วยทัง้หมด 618 คนถกูสุม่ให้ได้รับยา teriflunomide ขนาด 7 มก. (n = 205) หรือ 14 
มก.        (n = 216) หรือยาหลอก (n = 197) พบวา่ความเสีย่งที่จะเกิดอาการแสดงทางคลนิิกครัง้ที่สองที่เวลานานกวา่ 2 
ปีเป็น 35.9% ในกลุม่ที่ได้รับยาหลอกและ 24.0% ในกลุม่ที่ได้รับยา teriflunomide ขนาด 14 มก. (hazard ratio: 0.57, ที่
ระดบัความเช่ือมัน่ 95%: 0.38 ถึง 0.87, p = 0.0087) ผลจากการศกึษา TOPIC ได้ยืนยนัถึงประสทิธิภาพของยา 
teriflunomide ในผู้ ป่วย RRMS (รวมถึงผู้ ป่วย RRMS ระยะเร่ิมแรกที่มีอาการแสดงทางคลนิิกของโรคปลอกหุ้มประสาท
สว่นกลางอกัเสบครัง้แรกและมกีารประเมินจ านวนครัง้และต าแหนง่ของการแพร่กระจายของรอยโรคในสมองด้วย MRI) 
 
เปรียบเทียบประสทิธิผลของยา teriflunomide กบัยา interferon beta-1a ที่ฉีดเข้าใต้ผิวหนงั (ขนาดยาที่แนะน า 44 
ไมโครกรัม สปัดาห์ละ 3 ครัง้) ในการสุม่ผู้ ป่วย 324 ราย ในการศกึษา (TENERE) ซึง่มีระยะเวลาในการรักษาต า่สดุ 48 
สปัดาห์ (สงูสดุ 114 สปัดาห์) ความเสีย่งที่จะล้มเหลว (ยืนยนัการกลบัเป็นซ า้หรือหยดุการรักษาถาวรแล้วแตว่า่เหตกุารณ์
ใดเกิดขึน้ก่อน) เป็นจดุยตุิแรก จ านวนผู้ ป่วยซึง่หยดุการรักษาด้วยยา teriflunomide 14 มก.อยา่งถาวร มี 22 คน จาก 111
คน (19.8%) จากเหตผุลการเกิดเหตกุารณ์ไมพ่งึประสงค์ (10.8%) ขาดประสทิธิภาพ (3.6%) เหตผุลอื่นๆ (4.5%) และ
ขาดการติดตาม (0.9%) จ านวนผู้ ป่วยที่หยดุการรักษาด้วยการฉีด interferon beta-1a อยา่งถาวร มี 30 คน จาก 104 คน 
(28.8%) จากเหตผุลการเกิดอาการไมพ่งึประสงค์ (21.2%) ขาดประสทิธิภาพ (1.9%) เหตผุลอื่นๆ (4.8%)  และไมค่อ่ยให้
ความร่วมมือต า่ในการปฏิบตัิตามโปรโตคอล (1%) จดุยตุิปฐมภมูิของยา teriflunomide 14 มก./วนั ไมเ่หนือกวา่ยา 
interferon beta-1a: อตัราร้อยละโดยประมาณของผู้ ป่วยซึง่ล้มเหลวจากการรักษาที่ 96 สปัดาห์ ที่ใช้วิธี Kaplan-Meier 
เป็น 41.1% เทียบกบั 44.4% (ยา teriflunomide 14 มก.เทียบกบัยากลุม่ interferon beta-1a,  p= 0.595) 
 
เด็ก 
ส านกังานยาในยโุรป (The European Medical Agency) ได้ยกเว้นข้อก าหนดที่ให้มีการยื่นผลการศกึษาของยาออบาจิโอ
ในเดก็ตัง้แตแ่รกเกิดถึงน้อยกวา่ 10 ปี ในการรักษาโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบ ด ู“ขนาดยาและวิธีใช้” ส าหรับ
ข้อมลูการใช้ในเดก็ 
ส านกังานยาในยโุรป (The European Medical Agency) ได้ผดัผอ่นข้อก าหนดที่ทีจ่ะให้มีการยืน่ผลการศกึษาของยาออ
บาจิโอใน 1 กลุม่ยอ่ย หรือมากกวา่ของประชากรเดก็ในการรักษาโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบ ด ู “ขนาดและ
วิธีการใช้ยา” ส าหรับข้อมลูการใช้ในเด็ก 
 
คุณสมบัตทิางเภสัชจลนศาสตร์ 
การดดูซมึ 
ระยะเวลามธัยฐานท่ีความเข้มข้นของยาในพลาสมาเพิม่ถึงระดบัสงูสดุเกิดขึน้ระหวา่ง 1-4 ชัว่โมง หลงัการรับประทานยา 
teriflunomide ที่มีชีวประสทิธิผลสงู (ประมาณ 100%)  
อาหารไมม่ีผลกระทบที่สอดคล้องทางคลนิิกตอ่เภสชัจลนศาสตร์ของยา teriflunomide 
 
การกระจายตวั 
ยา teriflunomide จบักบัโปรตีนในพลาสมาได้มาก (> 99%) และสว่นใหญ่กระจายอยูใ่นพลาสมา ปริมาตรของการ
กระจายตวั คือ 11 ลติร หลงัจากให้ยาทางหลอดเลอืดด าครัง้เดยีว อยา่งไรก็ตามมีโอกาสมากที่เป็นการประเมินท่ีต ่ากวา่
ความเป็นจริงเนื่องจากพบวา่ในหนแูรทยากระจายไปยงัเนือ้เยื่อตา่งๆ ได้ดี  
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การเปลีย่นแปลงในร่างกาย  
ยา teriflunomide ถกูเมตาบอไลซ์ได้ปานกลาง และ พบปริมาณสว่นใหญ่ของยาหมนุเวยีนอยูใ่นพลาสมา่ ยา 
teriflunomide ถกูเปลีย่นแปลงในร่างกายเป็นสารเมตาโบไลท์ยอ่ยโดยกระบวนการ hydrolysis เป็นสว่นใหญ่และ 
oxidation เป็นสว่นน้อย กระบวนการรองในการเปลีย่นแปลงยาเกิดโดย oxidation N-acetylation และ sulfate 
conjugation 
 
การขบัออก 
ยา teriflunomide ถกูขบัออกในทางเดินอาหารเป็นสว่นใหญ่โดยผา่นน า้ดใีนรูปไมเ่ปลีย่นแปลง และสว่นใหญ่ถกูขบัออก
โดยการหลัง่ออกโดยตรง ปริมาณ 60.1% ของยาที่รับประทานถกูขบัออกในชว่ง 21 วนั โดยออกทางอจุจาระ (37.5%) 
และปัสสาวะ (22.6%) หลงัจากกระบวนการเร่งการก าจดัยาด้วยการใช้ cholestyramine พบวา่มีการขบัยาออกเพิ่มเตมิ 
23.1% (สว่นใหญ่ในอจุจาระ) หลงัจากให้ยาทางหลอดเลอืดด าครัง้เดยีว คา่การก าจดัยา teriflunomide ของร่างกาย 
(body clearance) คือ 30.5 มล./ชัว่โมง 
 
กระบวนการเร่งการก าจดัยา: cholestyramine และ activated charcoal  
สามารถเร่งการก าจดัยา teriflunomide โดยวิธีการดงัตอ่ไปนี ้: 

 การใช้ cholestyramine 8 กรัม ทกุ 8 ชม. เป็นเวลา 11 วนั หากผู้ ป่วยไมส่ามารถทนตอ่ cholestyramine 8 กรัม 
วนัละ 3 ครัง้ สามารถใช้ cholestyramine 4 กรัม วนัละ 3 ครัง้ได้ 

 การใช้ activated charcoal ชนิดผง 50 กรัม ทกุ 12 ชม. เป็นเวลา 11 วนั 
 
หากผู้ ป่วยไมส่ามารถทนตอ่การก าจดัยาวิธีใดวิธีหนึง่ได้ ไมจ่ าเป็นต้องให้การรักษาติดตอ่กนัทกุวนั เว้นเสยีแตว่า่ต้องการ
ให้มีความเข้มข้นของยา teriflunomide ในพลาสมาต า่ลงอยา่งรวดเร็ว 
 
เมื่อสิน้สดุวนัท่ี 11 ถ้าความเข้มข้นของยา teriflunomide ในพลาสมาลดลงมากกวา่ 98% แสดงวา่การก าจดัยาทัง้ 2 วิธีมี
ประสทิธิภาพในการเร่งการก าจดัยา teriflunomide  
 
กระบวนการเร่งการก าจดัยาเหลา่นีม้ีอาจสง่ผลตอ่การกลบัมาของโรคหากผู้ ป่วยเคยมกีารตอบสนองตอ่การรักษาด้วยยา
ออบาจิโอมาก่อน 
 
ความเป็นเชิงเส้น/ ไมเ่ป็นเชิงเส้น (linearity/ non-linearity) 
ระดบัยาในเลอืดเพิ่มขึน้อยา่งเป็นสดัสว่นกนั หลงัจากรับประทานยา teriflunomide ตัง้แต ่7 ถงึ 14 มก. 
 
คณุลกัษณะในผู้ ป่วยกลุม่เฉพาะ 
เพศสภาพ, ผู้สงูอาย,ุ ผู้ ป่วยเด็ก 
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ในผู้ที่มีสขุภาพดีและผู้ ป่วยโรคปลอกหุ้มประสาทสว่นกลางอกัเสบจ าแนกการเปลีย่นแปลงภายในร่างกายที่หลากหลาย 
ซึง่ขึน้กบัการวิเคราะห์ PopPK: อาย,ุ น า้หนกัร่างกาย, เพศสภาพ, เชือ้สาย และระดบัของ albumin และ bilirubin 
ถึงแม้วา่ระดบัในการให้ผลกระทบของสิง่เหลา่นีม้ีอยา่งจ ากดั (< 31%) 
 
ภาวะตบับกพร่อง 
ภาวะตบับกพร่องเลก็น้อยและปานกลางไมม่ีผลกระทบตอ่เภสชัจลนศาสตร์ของยา teriflunomide ดงันัน้ไมต้่องปรับขนาด
ยาในผู้ ป่วยที่มีภาวะตบับกพร่องเลก็น้อยและปานกลาง ในผู้ ป่วยที่มีภาวะตบับกพร่องรุนแรงยงังไมเ่คยมีการประเมินผล
กระทบตอ่เภสชัจลนศาสตร์ของยา teriflunomide  
 
ภาวะไตบกพร่อง 
ภาวะไตบกพร่องอยา่งรุนแรงไมม่ีผลกระทบตอ่เภสชัจลนศาสตร์ของยา teriflunomide ดงันัน้ไมจ่ าเป็นต้องปรับขนาดยา
ในผู้ ป่วยที่มีไตบกพร่องเลก็น้อย ปานกลาง และรุนแรง 
 
ข้อมูลความปลอดภยัจากการศึกษาพรีคลนิิก 
เมื่อให้หนเูมาส์ หนแูรท และสนุขักินยา teriflunomide เป็นเวลานานถึง 3 เดือน 6 เดือน และ 12 เดือน ตามล าดบั พบ
ความเป็นพิษเกิดที่เป้าหมายหลกัคือ ไขกระดกู, ระบบน า้เหลอืง, ช่องปาก/ทางเดินอาหาร, ระบบสบืพนัธุ์ และตบัออ่น พบ
หลกัฐานการเกิด oxidation ที่เซลล์เม็ดเลอืดแดงด้วย ภาวะโลหิตจาง จ านวนเกลด็เลอืดลดลง และผลตอ่ระบบภมูิคุ้มกนั 
รวมถงึ ภาวะ leukopenia, lymphopenia และการติดเชือ้ (secondary effect) มีความสมัพนัธ์กบัความเป็นพิษตอ่ไข
กระดกูและ/หรือระบบน า้เหลอืง สว่นใหญ่ของผลกระทบเหลา่นีเ้กิดจากของกลไกการออกฤทธ์ิของสารประกอบ (การ
ยบัยัง้การแบง่เซลล์) สตัว์จะมีความไวทางเภสชัวิทยามา 
ก ดงันัน้จงึเกิดความเป็นพิษของยา teriflunomide ได้มากกวา่มนษุย์ ดงันัน้พบผลความเป็นพิษในสตัว์ที่ได้รับยาจึงพบได้
ในขนาดเทียบเทา่หรือต า่กวา่ระดบัการรักษาในมนษุย์ 
 
teriflunomide ไมแ่สดงฤทธ์ิก่อกลายพนัธ์ุเมื่อทดสอบในหลอดทดลอง (in vitro) หรือการแตกท าลายของโครโมโซม 
(clastogenic) เมื่อทดสอบในสิง่มีชีวติ (in vivo) พบการเกิดการแตกท าลายของโครโมโซมในหลอดทดลอง (in vitro) ถกู
พิจารณาวา่เป็นผลทางอ้อมที่เกิดจากความไมส่มดลุของแหลง่สะสม nucleotide ซึง่เป็นผลทางเภสชัวิทยาจากการยบัยัง้ 
DHO-DH สารเมตาบอไลท์ TFMA (4-trofluoromethylaniline) ที่พบในปริมาณน้อย เป็นสาเหตใุห้เกิดการกลายพนัธุ์ 
(mutagenicity) และเกิดการแตกท าลายของโครโมโซม (clastogenicity) ในหลอดทดลอง (in vitro) แตไ่มเ่กิดในสิง่มชีีวิต 
(in vivo) 
 
ไมพ่บหลกัฐานการเกิดมะเร็งในหนแูรท และหนเูมาส์ 
 
ไมส่ง่ผลกระทบตอ่การสบืพนัธุ์ในหนแูรท ทัง้ๆที่มีผลข้างเคียงของยา teriflunomide ตอ่ระบบสบืพนัธุ์เพศชาย รวมถึง
จ านวนสเปิร์มลดลง ไมม่กีารสร้างของอวยัวะภายนอกที่ผิดปกติในลกูหนแูรทที่เกิดจากพอ่หนทูีไ่ด้รับยา teriflunomide 
ก่อนการผสมพนัธุ์กบัหนแูรทเพศเมียที่ไมไ่ด้รับยา ยา teriflunomide เป็นพิษตอ่ตวัออ่น และท าให้เกิดลกูพิการในหนแูรท
และกระตา่ยในขนาดยาที่ให้ผลการรักษาในคน ยามีผลข้างเคียงตอ่ลกูด้วย เมื่อหนแูรทที่ท้องได้รับยา teriflunomide ใน

eC
TD O

ffic
e 

[h
ttp

://
www.e

ctd
of

fic
e.

co
m

]



Leaflet_AUBAGIO_EU_TH CCDS V2+3+4_clean  Page 19 of 20 
 

ระหวา่งการตัง้ท้องและการให้นมลกู ความเสีย่งของความเป็นพิษตอ่ทารกในครรภ์ที่ถ่ายทอดมาจากเพศผู้ทีใ่ช้ยา 
teriflunomide พิจารณาได้วา่มคีวามเสีย่งน้อย คา่ประมาณของยาในพลาสมาของหญิงทีรั่บน า้อสจิุของผู้ ป่วยชายที่ได้รับ
ยา คาดวา่มคีา่น้อยกวา่ 100 เทา่ของระดบัยาในพลาสมาภายหลงัการได้รับยา teriflunomide 14 มก. ทางปาก  
 
รายละเอียดทางเภสัชกรรม 
รายการตัวยาไม่ส าคัญ 
สว่นประกอบของเม็ดยา  
lactose monohydrate 
maize starch 
microcrystalline cellulose 
sodium starch glycolate (ชนิด A) 
hydroxypropylcellulose 
magnesium stearate 
สว่นเคลอืบเม็ดยา 
hypromellose 
titanium dioxide (E171) 
talc 
macrogol 8000 
indigo carmine aluminum lake (E 132) 
 
ความไม่เข้ากนัของยา 
ไมม่ีข้อมลู 
 
อายขุองยา 
3 ปี 
 
ข้อควรระวังพิเศษในการเกบ็ยา 
ไมม่ีวิธีพิเศษในการเก็บรักษาผลติภณัฑ์นี ้
 
ลักษณะและส่วนประกอบของภาชนะบรรจุ 
แผงบลสิเตอร์ aluminium-aluminium ติดอยูก่บัแผงกระดาษ (ยาเมด็เคลอืบฟิล์มจ านวน 14 และ 28 เมด็) และบรรจใุน
กลอ่งขนาดบรรจ ุ14 เมด็ 28 เมด็ 84 เม็ด (แผงละ 28 เมด็ จ านวน 3 แผง) และ 98 เม็ด (แผงละ 14 เม็ด จ านวน 7 แผง) 
แผงบลสิเตอร์-กระดาษ แตล่ะแผงบรรจอุยูใ่นปลอกหุ้มส าหรับป้องกนั  
แผงบลสิเตอร์ aluminium-aluminium ที่มีรอยแบง่ช่องส าหรับบรรจเุมด็ยาแตล่ะเม็ด บรรจุในกลอ่งยา ประกอบด้วย   
ยาเม็ดเคลอืบฟิล์ม 10 เม็ด ตอ่ 1 แผง 
อาจไมไ่ด้มีขายทกุขนาดบรรจ ุ
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ชื่อผู้รับอนุญาตผลิตหรือน าหรือสั่งยาแผนปัจจุบนัเข้ามาในราชอาณาจักร 
บริษัท ซาโนฟ่ี-อเวนตีส  (ประเทศไทย) จ ากดั กรุงเทพฯ ประเทศไทย 
 
เลขทะเบียนต ารับยา 
1C 43/60 (NC) 

วันที่ได้รับอนุมตัิทะเบียนต ารับยา 
27 มิถนุายน 2560 

วันที่มีการแก้ไขปรับปรุงเอกสาร 
CCDS v2 (5 พ.ย. 2556), CCDS v3 (15 พ.ค. 2558), CCDS v4 (25 ส.ค. 2559) 
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