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 ตอ้งมีการติดตามผลิตภณัฑย์าน้ีเพิ่มเติม เพื่อท่ีจะไดส้ามารถตรวจพบขอ้มูลความปลอดภยัใหม่ ๆได้1 

อย่างรวดเร็ว บุคลากรทางการแพทยจ์ะได้รับการร้องขอให้รายงานปฏิกิริยาไม่พึงประสงค์ท่ีสงสัยใด ๆ 2 

โปรดดูหวัขอ้ 4.8 ส าหรับการรายงานปฏิกิริยาไม่พึงประสงค ์  3 

 4 

1. ช่ือผลติภัณฑ์ยา  5 

ทอลซ์ 80 มก. ชนิดสารละลายส าหรับฉีดบรรจุอยูใ่นกระบอกฉีดยาชนิดพร้อมใช้ 6 

2. ส่วนประกอบและปริมาณตัวยาส าคัญ 7 

กระบอกฉีดยาชนิดพร้อมใชแ้ต่ละดา้ม บรรจุยาอิเซคิซซูแมบ 80 มิลลิลิกรัมในสารละลาย   1 มิลลิลิตร  8 

ยาอิเซคิซซูแมบ เป็นโมโนโคลนอลแอนติบอดีท่ีมีคุณสมบติัเหมือนของมนุษยท่ี์ถูกสร้างข้ึนภายในเซลล์รัง9 

ไข่ของหนูแฮมสเตอร์จีน (CHO cells) โดยใชเ้ทคนิคทางพนัธุวศิวกรรม (recombinant) 10 

โปรดดูหวัขอ้ 6.1 ส าหรับส่วนประกอบอ่ืน ๆ 11 

3. รูปแบบทางเภสัชกรรม 12 

สารละลายส าหรับฉีดในรูปแบบกระบอกฉีดยาชนิดพร้อมใช ้13 

สารละลายใส และไม่มีสีหรือมีสีออกเหลืองเล็กนอ้ย  14 

4. ข้อมูลทางคลนิิก  15 

4.1 ข้อบ่งใช้  16 

ยาทอลซ์มีขอ้บ่งใชส้ าหรับรักษาโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนา (plaque psoriasis) ในผูใ้หญ่ท่ีมีความรุนแรง17 

ปานกลางถึงรุนแรงมาก  18 

4.2 ขนาดและวธีิใช้ยา  19 

การใช้ยาทอลซ์ตอ้งอยู่ภายใตก้ารแนะน าและควบคุมดูแลของแพทยผ์ูมี้ประสบการณ์ในการวินิจฉัยและ20 

รักษาโรคสะเก็ดเงิน 21 

ขนาดยา  22 

ขนาดยาท่ีแนะน าคือ 160 มิลลิกรัม โดยการฉีดเขา้ใตผ้ิวหนงั (ฉีดยาขนาด 80 มิลลิกรัม จ านวนสองเข็ม) ณ 23 

สัปดาห์แรก แลว้ตามดว้ยขนาด 80 มิลลิกรัม (ฉีดยาหน่ึงเขม็) ณ สัปดาห์ท่ี 2, 4, 6, 8, 10 และ 12 หลงัจากนั้น24 
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ฉีดยาแบบต่อเน่ืองเพื่อควบคุมอาการ (maintenance dosing) ในขนาด 80 มิลลิกรัม (ฉีดยาหน่ึงเข็ม) ทุก 4 25 

สัปดาห์  26 

ควรพิจารณาหยุดการรักษาในผูป่้วยท่ีไม่ตอบสนองต่อการรักษาหลังได้รับการรักษาไปแล้ว16 ถึง 20 27 

สัปดาห์ ผูป่้วยบางรายท่ีตอบสนองต่อการรักษาบา้งในตอนเร่ิมตน้อาจมีอาการดีข้ึนในเวลาต่อมาหลงัจาก28 

ไดรั้บการรักษาอยา่งต่อเน่ืองเกิน 20 สัปดาห์ข้ึนไป  29 

ผู้ป่วยสูงอาย ุ(อายตุั้งแต่ 65 ปีขึน้ไป) 30 

ไม่จ  าเป็นตอ้งปรับขนาดยา (โปรดดูหวัขอ้ 5.2) 31 

มีขอ้มูลจ ากดัในอาสาสมคัรท่ีมีอายตุั้งแต่ 75 ปีข้ึนไป  32 

 33 

ผู้ป่วยท่ีไตและตับท างานบกพร่อง 34 

ยงัไม่มีการศึกษายาทอลซ์ในผูป่้วยกลุ่มน้ี ดงันั้นจึงไม่สามารถก าหนดขนาดยาท่ีแนะน าได ้  35 

 36 

กลุ่มประชากรเดก็ 37 

ยงัไม่มีหลกัฐานยืนยนัถึงความปลอดภยัและประสิทธิผลของยาทอลซ์ในเด็กและวยัรุ่นช่วงอายุ 6 ถึง 18 ปี  38 

ไม่มีขอ้มูล 39 

ไม่มีการใชย้าทอลซ์ส าหรับรักษาโรคสะเก็ดเงินชนิดผืน่หนาท่ีมีความรุนแรงปานกลางถึงรุนแรงมากในเด็ก40 

อายตุ  ่ากวา่ 6 ปี  41 

วธีิการใชย้า   42 

ฉีดเขา้ใตผ้วิหนงั 43 

ยาทอลซ์เป็นยาส าหรับฉีดเข้าใต้ผิวหนัง โดยให้เปล่ียนต าแหน่งท่ีฉีดยาไปเร่ือย ๆ หากเป็นไปได้ควร44 

หลีกเล่ียงการฉีดยาบริเวณผวิหนงัท่ีแสดงอาการของโรคสะเก็ดเงิน  หา้มเขยา่สารละลายยา/กระบอกฉีดยา   45 

หลงัจากไดรั้บการฝึกอบรมอย่างเหมาะสมเก่ียวกบัเทคนิควิธีการฉีดยาเขา้ใตผ้ิวหนงัแลว้ ผูป่้วยอาจฉีดยา46 

ทอลซ์ดว้ยตนเองได ้หากบุคลากรทางการแพทยป์ระเมินวา่เหมาะสม อยา่งไรก็ตาม แพทยค์วรแน่ใจวา่มีการ47 

ติดตามผูป่้วยอยา่งเหมาะสม โปรดดูรายละเอียดค าแนะน าเก่ียวกบัวธีิการใชย้าในเอกสารก ากบัยา  48 

4.3 ข้อห้ามใช้  49 

ผูท่ี้มีภาวะภูมิไวเกินชนิดร้ายแรงต่อยาน้ี หรือส่วนประกอบอ่ืนของยาตามท่ีระบุไวใ้นหวัขอ้ 6.1 50 

ก าลงัมีการติดเช้ือท่ีส าคญัทางคลินิก (เช่น วณัโรคระยะติดต่อ  โปรดดูหวัขอ้ 4.4) 51 
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4.4 ค าเตือนพเิศษและข้อควรระวงัในการใช้ยา 52 

การติดเช้ือ 53 

การรักษาดว้ยยาทอลซ์มีความสัมพนัธ์กบัอตัราการติดเช้ือท่ีเพิ่มข้ึน เช่น การติดเช้ือทางเดินหายใจส่วนบน 54 

การติดเช้ือราแคนดิดาในช่องปาก  เยือ่บุตาอกัเสบ  และโรคกลาก (โปรดดูหวัขอ้ 4.8)  55 

ควรใชย้าทอลซ์ดว้ยความระมดัระวงัในผูป่้วยท่ีเป็นโรคติดเช้ือเร้ือรังท่ีมีความส าคญัทางคลินิก  หากมีการติด56 

เช้ือเกิดข้ึน ควรติดตามผูป่้วยอย่างใกล้ชิด และหยุดใช้ยาทอลซ์ หากผูป่้วยไม่ตอบสนองต่อการรักษา57 

มาตรฐาน หรือการติดเช้ือนั้นทวคีวามรุนแรงข้ึน และไม่ควรกลบัมาใชย้าทอลซ์อีกจนกวา่จะหายจากการติด58 

เช้ือ  59 

ไม่ควรใชย้าทอลซ์ในผูป่้วยโรควณัโรค (TB) ระยะติดต่อ ควรพิจารณาให้ยาตา้นวณัโรคก่อนท่ีจะเร่ิมให้ยา60 

ทอลซ์ในผูป่้วยท่ีเป็นโรควณัโรคระยะแฝง 61 

ภาวะภูมิไวเกิน 62 

มีรายงานการเกิดปฏิกิริยาการแพช้นิดร้ายแรง ซ่ึงไดแ้ก่ การบวมใตช้ั้นผิวหนงัในผูป่้วยบางราย ลมพิษ และ63 

ปฏิกิริยาการแพช้นิดร้ายแรงท่ีเกิดข้ึนล่าชา้ (10 ถึง 14 วนั หลงัจากฉีดยา) ท่ีพบไดไ้ม่บ่อย ซ่ึงไดแ้ก่ ลมพิษท่ีมี64 

การแพร่กระจายเป็นบริเวณกวา้ง อาการหอบเหน่ือย และระดบัไตเตอร์ของแอนติบอดีท่ีเพิ่มสูงข้ึน หากมี65 

ปฏิกิริยาการแพช้นิดร้ายแรงเกิดข้ึน ควรหยดุใหย้าทอลซ์ในทนัทีและเร่ิมใหก้ารรักษาท่ีเหมาะสม   66 

โรคล าไส้อกัเสบเร้ือรัง (Inflammatory Bowel Disease) 67 

มีการรายงานพบผูป่้วยรายใหม่หรือผูป่้วยท่ีมีการก าเริบของโรคโครห์น (Crohn’s disease) และโรคล าไส้68 

ใหญ่อกัเสบเป็นแผลเร้ือรัง (ulcerative colitis) ดงันั้น ควรระมดัระวงัเม่ือตอ้งสั่งจ่ายยาทอลซ์ให้แก่ผูป่้วยท่ี69 

เป็นโรคล าไส้อกัเสบเร้ือรัง ซ่ึงรวมถึง โรคโครห์นและโรคล าไส้ใหญ่อกัเสบเป็นแผลเร้ือรัง และควรติดตาม70 

ผูป่้วยอยา่งใกลชิ้ด  71 

การก่อภูมิคุม้กนั 72 

ไม่ควรใชย้าทอลซ์ร่วมกบัวคัซีนชนิดเช้ือเป็น ไม่มีขอ้มูลเก่ียวกบัการตอบสนองต่อวคัซีนชนิดเช้ือเป็น และ73 

ไม่มีขอ้มูลเพียงพอเก่ียวกบัการตอบสนองต่อวคัซีนชนิดเช้ือตาย (โปรดดูหวัขอ้ 5.1)  74 

ส่วนประกอบอ่ืนๆ  75 

ผลิตภณัฑ์ยาน้ีประกอบดว้ย โซเดียมปริมาณน้อยกว่า 1 มิลลิโมล (23 มิลลิกรัม) ต่อขนาดยา 80 มิลลิกรัม 76 

ดงันั้น จึงถือวา่ “ปราศจากโซเดียม”   77 
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4.5 ปฏิกริิยาต่อยาอืน่ๆ และรูปแบบอืน่ๆ ของการเกดิปฏิกริิยา 78 

ยงัไม่มีการประเมินความปลอดภยัของยาทอลซ์เม่ือใหร่้วมกบัยาปรับระบบภูมิคุม้กนัตวัอ่ืนๆ หรือการส่องไฟ  79 

ยงัไม่มีการศึกษาอยา่งเป็นทางการในส่ิงมีชีวิตเก่ียวกบัการเกิดปฏิกิริยาต่อกนัระหวา่งยา ไม่มีรายงานเก่ียวกบั80 

บทบาทของ IL 17 ในการควบคุมเอนไซมไ์ซโตรโครม พี450 (CYP450) อยา่งไรก็ตาม ระดบัของไซโตไคน์81 

ท่ีเพิ่มสูงข้ึนในระหว่างท่ีมีการอกัเสบเร้ือรัง จะไปกดการสร้างเอนไซม์ในกลุ่ม CYP450 บางชนิด ดงันั้น 82 

การรักษาด้วยยาตา้นการอกัเสบ เช่น ยาอิเซคิซซูแมบ ซ่ึงมีคุณสมบติัยบัย ั้ง IL-17A  อาจท าให้ระดบัของ83 

เอนไซม ์CYP450 กลบัเขา้สู่ระดบัปกติ พร้อมกบัท าให้ยาท่ีให้ร่วมกนัท่ีถูกเปล่ียนแปลงผา่นเอนไซม ์CYP 84 

450 มีระดบัยาในร่างกายลดลง ดงันั้น ควรค านึงถึงผลท่ีส าคญัทางคลินิกต่อสารตั้งตน้ของเอนไซม ์CYP450 85 

ท่ีมีดชันีการรักษาแคบซ่ึงตอ้งปรับขนาดยาในแต่ละบุคคล (เช่น ยาวาร์ฟาริน) ควรพิจารณาติดตามการรักษา 86 

หากมีการเร่ิมใหย้าอิเซคิซซูแมบในผูป่้วยท่ีก าลงัไดรั้บผลิตภณัฑย์าประเภทน้ี  87 

4.6 ภาวะเจริญพนัธ์ุ สตรีมีครรภ์และสตรีทีใ่ห้นมบุตร 88 

 89 

สตรีวยัเจริญพนัธ์ุ 90 

สตรีท่ีสามารถมีบุตรไดค้วรใชว้ธีิคุมก าเนิดท่ีมีประสิทธิภาพในระหวา่งการรักษาและต่อไปอีกอยา่งนอ้ย 10 91 

สัปดาห์หลงัการรักษา 92 

 93 

สตรีมีครรภ ์94 

มีขอ้มูลเก่ียวกบัการใชย้าอิเซคิซซูแมบในสตรีมีครรภอ์ยูอ่ยา่งจ ากดั จากการศึกษาในสัตวท์ดลองไม่ไดมี้การ95 

บ่งช้ีถึงผลท่ีเป็นอนัตรายในทางตรงหรือทางออ้มต่อสตรีมีครรภ ์ การพฒันาของตวัอ่อน/ทารกในครรภ ์ การ96 

คลอด หรือพฒันาการหลังการคลอด (โปรดดูหัวข้อ 5.3)  เพื่อเป็นการป้องกันไวก่้อน แนะน าว่าควร97 

หลีกเล่ียงการใชย้าทอลซ์ในระหวา่งตั้งครรภ ์  98 

 99 

สตรีท่ีใหน้มบุตร 100 

ยงัไม่ทราบว่ายาอิเซคิซซูแมบสามารถหลัง่ออกทางน ้ านมหรือถูกดูดซึมเขา้สู่ร่างกายได้หรือไม่หลงัจาก101 

รับประทาน อย่างไรก็ตาม ยาอิเซคิซซูแมบสามารถหลัง่ออกทางน ้ านมของลิงแสมไดใ้นปริมาณเล็กน้อย 102 

ดงันั้นควรประเมินวา่จะหยุดให้นมบุตรหรือจะหยุดใชย้าทอลซ์หรือไม่ โดยพิจารณาจากประโยชน์ของการ103 

ใหน้มบุตรกบัประโยชน์ท่ีสตรีท่านนั้นจะไดรั้บจากการรักษา   104 

 105 
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ภาวะเจริญพนัธ์ุ 106 

ยงัไม่มีการประเมินถึงผลของยาอิเซคิซซูแมบท่ีมีต่อการเจริญพนัธ์ุของมนุษย ์จากการศึกษาในสัตวท์ดลอง107 

ไม่มีการบ่งช้ีถึงผลท่ีเป็นอนัตรายในทางตรงหรือทางออ้มต่อภาวะการเจริญพนัธ์ุ (โปรดดูหวัขอ้ 5.3) 108 

 109 

4.7 ผลต่อความสามารถในการขับขี่และการท างานกบัเคร่ืองจักร 110 

ยาทอลซ์ไม่มีผลหรือมีผลนอ้ยมากต่อความสามารถในการขบัข่ียานพาหนะและท างานกบัเคร่ืองจกัร  111 

 112 

4.8 อาการไม่พงึประสงค์  113 

สรุปขอ้มูลความปลอดภยั 114 

ปฏิกิริยาไม่พึงประสงคจ์ากยา (ADR) ท่ีมีรายงานพบบ่อยท่ีสุด คือ ปฏิกิริยาบริเวณต าแหน่งท่ีฉีดยา และการ115 

ติดเช้ือทางเดินหายใจส่วนบน (โรคเยือ่จมูกและล าคออกัเสบพบบ่อยท่ีสุด) 116 

  117 

ตารางแสดงรายการของปฏิกิริยาไม่พึงประสงค ์118 

ปฏิกิริยาไม่พึงประสงคจ์ากยาท่ีไดรั้บรายงานจากการศึกษาวิจยัทางคลินิก (ตารางท่ี 1) ถูกแสดงรายการแบ่ง119 

ตามกลุ่มของระบบอวยัวะตามพจนานุกรมการแพทยส์ าหรับการข้ึนทะเบียนยา (MedDRA) ซ่ึงในแต่ละกลุ่ม120 

ของระบบอวยัวะ จะแสดงรายการของปฏิกิริยาไม่พึงประสงค์จากยาเรียงตามล าดบัความถ่ีของการเกิด121 

เหตุการณ์ โดยแสดงช่ือเหตุการณ์ท่ีพบบ่อยท่ีสุดข้ึนก่อน ส่วนในแต่ละกลุ่มความถ่ี จะแสดงรายการปฏิกิริยา122 

ไม่พึงประสงค์จากยาเรียงตามล าดบัความร้ายแรงจากมากไปน้อย  อีกทั้งจะใช้รูปแบบต่อไปน้ีในการจดั123 

แบ่งกลุ่มความถ่ีส าหรับปฏิกิริยาไม่พึงประสงค์จากยา: พบบ่อยมาก (≥ 1/10); พบบ่อย (≥ 1/100 ถึง  124 

< 1/10); พบไม่บ่อย  (≥ 1/1,000 ถึ ง  < 1/100); พบได้น้อย  (≥ 1/10,000 ถึ ง  < 1/1,000); พบได้น้อยมาก 125 

(< 1/10,000) 126 

จากการศึกษาวิจยัพฒันาทางคลินิกโครงการต่างๆ ในผูป่้วยโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนา มีผูป่้วยรวมทั้งหมด 127 

4,204 คนท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาทอลซ์ โดยในจ านวนน้ี มีผูป่้วยโรคสะเก็ดเงินจ านวน 2,190 คน ท่ีไดรั้บยา128 

ทอลซ์เป็นระยะเวลาอยา่งนอ้ย 1 ปี ซ่ึงคิดเทียบเท่ากบัมีผูป่้วย 3,531 คนไดรั้บยาในหน่ึงปี (patient years)  129 

ไดมี้การรวบรวมขอ้มูลของการศึกษาวิจยัทางคลินิกระยะท่ี 3 ชนิดควบคุมดว้ยยาหลอก ในผูป่้วยโรคสะเก็ด130 

เงินชนิดผืน่หนา จาก 3 โครงการ เพื่อน ามาประเมินความปลอดภยัของยาทอลซ์ เปรียบเทียบกบัยาหลอก ใน131 

ระยะเวลาถึง 12 สัปดาห์หลังจากเร่ิมต้นการรักษา โดยมีผูป่้วยท่ีได้รับการประเมินจ านวนรวมทั้ งส้ิน 132 

3,119 คน (ผูป่้วย 1,161 คน ไดรั้บยาขนาด 80 มิลลิกรัมทุก 4 สัปดาห์ (Q4W) ผูป่้วย 1,167 คน ไดรั้บยาขนาด 133 

80 มิลลิกรัมทุก 2 สัปดาห์ (Q2W) และผูป่้วย 791คน ไดรั้บยาหลอก)  134 

 135 

 136 
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ตารางที ่1  รายการปฏิกิริยาไม่พงึประสงค์ที่ได้รับรายงานจากการศึกษาวจัิยทางคลนิิกa 
137 

กลุ่มตามระบบอวยัวะ ยาทอลซ์ ยาหลอก 

ทุก 4 สัปดาห์ 
(จ านวน = 1161) 
จ านวน (ร้อยละ) 

ทุก 2 สัปดาห์ 
(จ านวน = 1167) 
จ านวน ร้อยละ 

 
(จ านวน = 791) 
จ านวน (ร้อยละ) 

การตดิเช้ือ  
พบบ่อยมาก การติดเช้ือทางเดิน

หายใจส่วนบนb 

155 (13.4) 163 (14.0) 101 (12.8) 

พบบ่อย โรคกลาก 10 (0.9) 17 (1.5) 1 (0.1) 
พบไม่บ่อย  โรคไขห้วดัใหญ่ 10 (0.9) 8 (0.7) 0 

เยือ่จมูกอกัเสบ 10 (0.9) 9 (0.8) 0 
การติดเช้ือราแคนดิ

ดาในช่องปากc 

2 (0.2) 9 (0.8) 0 

เยือ่บุตาอกัเสบ 1 (0.1) 8 (0.7) 3 (0.4) 

เซลลเ์น้ือเยือ่อกัเสบd 10 (0.9) 9 (0.8) 2 (0.3) 

ความผดิปกตขิองระบบเลอืดและน า้เหลอืง 
พบไม่บ่อย ภาวะเมด็เลือดขาว

ชนิดนิวโทรฟิลต ่า f 
3 (0.3) 6 (0.5) 1 (0.1) 

 ภาวะเกลด็เลือดต ่าf 2 (0.2) 2 (0.2) 0 
ความผดิปกตขิองทางเดนิหายใจ ทรวงอก และประจนัอก  
พบบ่อย เจ็บในช่องคอส่วน

ปาก 
20 (1.7) 16 (1.4) 4 (0.5) 

ความผดิปกตขิองทางเดนิอาหาร 
พบบ่อย คล่ืนไส ้ 15 (1.3) 23 (2.0) 5 (0.6) 
ความผดิปกตขิองผวิหนังและเนือ้เยือ่ใต้ผวิหนัง  
พบไม่บ่อย ลมพิษ 6 (0.5) 10 (0.9) 0 
ความผดิปกตทิัว่ไปและความผดิปกตติรงบริเวณต าแหน่งทีฉี่ดยา 
พบบ่อยมาก ปฏิกิริยาบริเวณ

ต าแหน่งท่ีฉีดยา e 

150 (12.9) 196 (16.8) 26 (3.3) 

a การศึกษาวิจยัทางคลินิกชนิดควบคุมดว้ยยาหลอก (ระยะท่ี 3) ในผูป่้วยโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนาท่ีมีความรุนแรงปาน138 

กลางถึงรุนแรงมาก ท่ีได้รับยาอิเซคิซซูแมบขนาด 80 มิลลิกรัมทุก 2 สัปดาห์ ยาอิเซคิซซูแมบขนาด 80 มิลลิกรัมทุก 139 

4 สปัดาห์ หรือยาหลอก ในช่วงระยะเวลา 12 สปัดาห์ของการรักษา   140 

b การติดเช้ือทางเดินหายใจส่วนบน ประกอบดว้ย โรคเยือ่จมูกและล าคออกัเสบ และการติดเช้ือทางเดินหายใจส่วนบน  141 

c การติดเช้ือราแคนดิดาในช่องปาก หมายถึงเหตุการณ์ท่ีมีช่ือ (preferred term) วา่ การติดเช้ือแคนดิดาในช่องปาก และการ142 

ติดเช้ือราในช่องปาก   143 
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d เซลลเ์น้ือเยื่ออกัเสบ ประกอบดว้ย เซลลเ์น้ือเยื่ออกัเสบจากเช้ือแบคทีเรีย Staphylococcus และเซลลเ์น้ือเยื่ออกัเสบของหู144 

ชั้นนอก และโรคไฟลามทุ่ง  145 

e พบปฏิกิริยาบริเวณต าแหน่งท่ีฉีดยาไดบ่้อยมากข้ึนในผูป่้วยท่ีมีน ้ าหนกัตวันอ้ยกวา่ 60 กิโลกรัม เม่ือเทียบกบัผูป่้วยกลุ่มท่ีมี146 

น ้ าหนักตวัมากกว่าหรือเท่ากบั 60 กิโลกรัม (ร้อยละ 25 กบัร้อยละ 14 ส าหรับกลุ่มท่ีไดรั้บยาทุก 2 สัปดาห์รวมกบักลุ่มท่ี147 

ไดรั้บยาทุก 4 สปัดาห์)  148 

f ตามเหตุการณ์ไม่พึงประสงคท่ี์ไดรั้บรายงาน 149 

 150 

รายละเอียดของปฏิกิริยาไม่พึงประสงคเ์พิ่มเติม 151 

การเกิดปฏิกิริยาบริเวณต าแหน่งท่ีฉีดยา 152 

ปฏิกิริยาบริเวณต าแหน่งท่ีฉีดยาท่ีพบบ่อยท่ีสุดคือ ผิวหนงัแดง (erythema) และปวด ปฏิกิริยาเหล่าน้ีมกัมี153 

ความรุนแรงนอ้ยถึงปานกลาง และไม่ไดเ้ป็นสาเหตุท าใหต้อ้งหยดุยาทอลซ์    154 

การติดเช้ือ 155 

จากการศึกษาวิจยัทางคลินิกระยะท่ี 3 ช่วงระยะท่ีควบคุมดว้ยยาหลอกในผูป่้วยโรคสะเก็ดเงิน พบรายงาน156 

การติดเช้ือในร้อยละ 27.2 ของผูป่้วยท่ีได้รับการรักษาด้วยยาทอลซ์ ภายในระยะเวลา 12 สัปดาห์ เม่ือ157 

เปรียบเทียบกบัร้อยละ 22.9 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาหลอก   158 

การติดเช้ือส่วนใหญ่นั้ นไม่ร้ายแรงและมีระดับความรุนแรงน้อยถึงปานกลาง และโดยส่วนใหญ่ไม่159 

จ าเป็นตอ้งหยุดการรักษา พบการติดเช้ือชนิดร้ายแรงในผูป่้วย 13 ราย (ร้อยละ 0.6) ของกลุ่มท่ีได้รับการ160 

รักษาดว้ยยาทอลซ์ และในผูป่้วย 3 ราย (ร้อยละ 0.4) ของกลุ่มท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาหลอก (โปรดดูหวัขอ้ 161 

4.4) ตลอดช่วงระยะเวลาของการรักษา มีรายงานการติดเช้ือในร้อยละ 52.8 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย162 

ยาทอลซ์ (46.9 ต่อผูป่้วย 100 คนในหน่ึงปี (patient years)) และมีรายงานการติดเช้ือชนิดร้ายแรงในร้อยละ 163 

1.6 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาทอลซ์ (1.5 ต่อผูป่้วย 100 คนในหน่ึงปี)    164 

การประเมินทางห้องปฏิบัติการส าหรับภาวะเมด็เลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต า่ และภาวะเกลด็เลือดต า่ 165 

ร้อยละ 9 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บยาทอลซ์มีภาวะเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า ซ่ึงผูป่้วยส่วนใหญ่ มีจ านวนเมด็166 

เลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลมากกวา่หรือเท่ากบั 1,000 เซลลต่์อลูกบาศกมิ์ลลิเมตร ระดบัของค่านิวโทรฟิลน้ีอาจ167 

คงอยูต่่อเน่ืองนาน ผนัผวน หรือคงอยูช่ัว่คราว และร้อยละ 0.1 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บยาทอลซ์มีจ านวนเม็ดเลือด168 

ขาวชนิดนิวโทรฟิลน้อยกว่า 1000 เซลล์ต่อลูกบาศก์มิลลิเมตร โดยทัว่ไปแลว้ไม่จ  าเป็นตอ้งหยุดยาทอลซ์169 

เน่ืองจากภาวะเมด็เลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลต ่า  170 

พบว่าร้อยละ 3 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บยาทอลซ์ มีจ านวนเกล็ดเลือดเปล่ียนไปจากค่าปกติตอนเร่ิมตน้ก่อนการ171 

รักษา โดยมีจ านวนเกล็ดเลือดมากกวา่หรือเท่ากบั 75,000 เซลล์ต่อลูกบาศก์มิลลิเมตร แต่นอ้ยกวา่ 150,000 172 

เซลลต่์อลูกบาศกมิ์ลลิเมตร ภาวะเกล็ดเลือดต ่าอาจคงเป็นต่อเน่ืองนาน มีความผนัผวน หรือเป็นเพียงชัว่คราว 173 

 174 
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การตอบสนองภูมิคุ้มกัน 175 

พบว่าประมาณร้อยละ 9 ถึง 17 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาด้วยยาทอลซ์ในขนาดยาท่ีแนะน า มีการสร้าง176 

แอนติบอดีต่อตา้นยา  ซ่ึงส่วนใหญ่จะมีระดบัไตเตอร์ท่ีต ่าและไม่เช่ือมโยงกบัการตอบสนองทางคลินิกท่ี177 

ลดลงในช่วง 60 สัปดาห์ของการรักษา อยา่งไรก็ตาม มีการยนืยนัวา่ ประมาณร้อยละ 1 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บการ178 

รักษาด้วยยาทอลซ์ มีการสร้างแอนติบอดีท าลายฤทธ์ิ (neutralizing antibody) ซ่ึงสัมพนัธ์กบัระดบัความ179 

เขม้ขน้ของยาท่ีต ่า และการตอบสนองทางคลินิกท่ีลดลง ทั้งน้ียงัไม่มีหลกัฐานยนืยนัแน่ชดัถึงความเก่ียวขอ้ง180 

กนัระหวา่งการตอบสนองทางภูมิคุม้กนักบัเหตุการณ์ไม่พึงประสงคท่ี์อุบติัข้ึนระหวา่งการรักษา (treatment-181 

emergent adverse event) 182 

 
การรายงานปฏิกิริยาไม่พึงประสงคท่ี์สงสัย  183 

การรายงานปฏิกิริยาไม่พึงประสงค์ท่ีสงสัยหลงัผลิตภณัฑ์ยาวางจ าหน่ายเป็นส่ิงส าคญั เพื่อให้สามารถ184 

ติดตามความสมดุลระหว่างประโยชน์และความเส่ียงของผลิตภัณฑ์ยาได้อย่างต่อเน่ือง บุคลากรทาง185 

การแพทยจ์ะไดรั้บการร้องขอให้รายงานปฏิกิริยาไม่พึงประสงคท่ี์สงสัยใด ๆ ผา่นระบบการรายงานปฏิกิริยา186 

ไม่พึงประสงคข์องประเทศ  187 

 188 

4.9 การได้รับยาเกนิขนาด 189 

จากการให้ยาจนถึงขนาดสูงสุด 180 มิลลิกรัม โดยการฉีดเขา้ใตผ้ิวหนงัในการศึกษาวิจยัทางคลินิก ไม่พบ190 

พิษท่ีจ ากดัการเพิ่มขนาดยา มีรายงานการไดรั้บยาเกินขนาดสูงสุดท่ีขนาด 240 มิลลิกรัม โดยการฉีดเขา้ใต้191 

ผิวหนงัคร้ังเดียวในการศึกษาวิจยัทางคลินิก แต่ไม่มีเหตุการณ์ไม่พึงประสงคร้์ายแรงใดๆ เกิดข้ึน ในกรณีท่ี192 

ไดรั้บยาเกินขนาด แนะน าวา่ควรเฝ้าสังเกตผูป่้วยเพื่อติดตามดูอาการหรืออาการแสดงใด ๆ ของปฏิกิริยาไม่193 

พงึประสงค ์และเร่ิมใหก้ารรักษาตามอาการท่ีเหมาะสมทนัที 194 

 195 

5. คุณสมบัติทางเภสัชวทิยา 196 

5.1  คุณสมบัติทางเภสัชพลศาสตร์ 197 

Pharmacotherapeutic group: ยากดภูมิคุม้กนั ตวัยบัย ั้งสารอินเตอร์ลิวคิน, ATC Code: L04AC13 198 

กลไกการออกฤทธ์ิของยา 199 

ยาอิเซคิซซูแมบ เป็น  IgG4 โมโนโคลนอลแอนติบอดีท่ีจบัอยา่งเหนียวแน่น (< 3 pM) และเฉพาะเจาะจงกบั 200 

interleukin 17A (ทั้ง IL-17A และ IL-17A/F) การเพิ่มข้ึนของระดบัความเขม้ขน้ของ IL-17A มีความสัมพนัธ์201 

เก่ียวขอ้งกบัพยาธิสภาพของการเกิดโรคสะเก็ดเงินโดยส่งเสริมให้เกิดการกระตุน้และเพิ่มจ านวนของเซลล์ 202 

keratinocyte ยาอิเซคิซซูแมบสามารถท าลายฤทธ์ิ (neutralisation) ของ IL-17A ได้โดยการไปยบัย ั้งการ203 
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กระตุน้เหล่าน้ี ยาอิเซคิซซูแมบไม่จบักบัลิแกนด์ (ligands) ของ IL-17B, IL-17C, IL-17D, IL-17E หรือ IL-204 

17F  205 

การทดสอบความสามารถในการจบักับตวัรับในหลอดทดลองยืนยนัว่า ยาอิเซคิซซูแมบไม่จบักับ Fc 206 

receptors I, IIa และ IIIa หรือ ส่วนประกอบคอมพลีเมนต ์C1q (complement component C1q) ของมนุษย ์  207 

ผลทางเภสัชพลศาสตร์  208 

ยาอิเซคิซซูแมบปรับเปล่ียนการตอบสนองทางชีวภาพท่ีถูกกระตุน้หรือควบคุมดว้ย IL-17A จากขอ้มูลการ209 

ตดัช้ินเน้ือรอยโรคสะเก็ดเงินในการศึกษาวจิยัระยะท่ี 1 พบแนวโนม้ท่ีสัมพนัธ์กบัขนาดยาเก่ียวกบัการลดลง210 

ของความหนาของชั้นหนงัก าพร้า การเพิ่มจ านวนของเซลล ์keratinocyte,  T cells และ dendritic cells รวมถึง211 

การลดลงของตวับ่งช้ีการอกัเสบเฉพาะท่ี ตั้งแต่ตอนเร่ิมตน้ก่อนการรักษาจนถึงวนัท่ี 43  ผลลพัธ์โดยตรงท่ี212 

ไดจ้ากการรักษาดว้ยยาอิเซคิซซูแมบ คือ ลดอาการแดง บวมแข็ง และการหลุดลอกของผิวหนงัท่ีพบในรอย213 

โรคสะเก็ดเงินชนิดผืน่หนา      214 

ประสิทธิผลและความปลอดภยัทางคลินิก 215 

มีการประเมินประสิทธิผลและความปลอดภยัของยาทอลซ์ในการศึกษาวิจยัจ านวนสามโครงการ ซ่ึงทั้งหมด216 

เป็นการศึกษาวจิยัระยะท่ี 3 ชนิดสุ่ม แบบปกปิดกลุ่มการรักษาทั้งสองฝ่าย โดยควบคุมดว้ยยาหลอกในผูใ้หญ่217 

ท่ีป่วยเป็นโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนาท่ีมีความรุนแรงปานกลางถึงรุนแรงมาก ท่ีสามารถไดรั้บการรักษาดว้ย218 

การส่องไฟ หรือการรักษาชนิดออกฤทธ์ิทั่วร่างกาย (การศึกษาวิจยั UNCOVER-1, UNCOVER-2 และ 219 

UNCOVER-3)  นอกจากน้ี ยงัมีการประเมินประสิทธิผลและความปลอดภยัของยาทอลซ์เทียบกบัยาอีทา220 

เนอร์เซ็บท ์อีกดว้ย (การศึกษาวิจยั UNCOVER-2 และ UNCOVER-3)  ผูป่้วยท่ีถูกสุ่มให้ไดรั้บยาทอลซ์และ221 

เป็นผูท่ี้มีการตอบสนองต่อการรักษาจากการประเมินคะแนน sPGA (0,1) ณ สัปดาห์ท่ี12 จะถูกสุ่มอีกคร้ัง222 

หน่ึงให้ได้รับยาหลอกหรือยาทอลซ์ต่ออีก 48 สัปดาห์ (การศึกษาวิจยั UNCOVER-1 และ UNCOVER-2) 223 

ส่วนผูป่้วยท่ีถูกสุ่มให้ไดรั้บยาหลอก ยาอีทาเนอร์เซ็บท์ หรือยาทอลซ์และเป็นผูท่ี้ไม่มีการตอบสนองการ224 

รักษาจากการประเมินคะแนน sPGA (0,1) จะไดรั้บยาทอลซ์ต่ออีก 48 สัปดาห์    225 

จากผูป่้วยจ านวน 3,866 รายท่ีเขา้ร่วมในการศึกษาวิจยัแบบควบคุมดว้ยยาหลอกน้ี มีผูป่้วยร้อยละ 64 เคย226 

ไดรั้บยาชนิดออกฤทธ์ิทัว่ร่างกาย (ผลิตภณัฑชี์วภาพ ยาแผนปัจจุบนัชนิดออกฤทธ์ิทัว่ร่างกาย หรือสารซอรา227 

เลน (psoralen) และรังสีอลัตราไวโอเลต เอ (พียวูีเอ)) ผูป่้วยร้อยละ 43.5 เคยไดรั้บการส่องไฟ ผูป่้วยร้อยละ 228 

49.3 เคยไดรั้บยาแผนปัจจุบนัชนิดออกฤทธ์ิทัว่ร่างกาย และผูป่้วยร้อยละ 26.4 เคยไดรั้บผลิตภณัฑ์ชีวภาพ 229 

ในการรักษาโรคสะเก็ดเงิน จากจ านวนผูป่้วยทั้งหมดน้ี มีผูป่้วยร้อยละ 14.9 เคยไดรั้บยาตา้นสารทีเอ็นเอฟ 230 

อลัฟ่า (anti-TNF alpha agent) อยา่งนอ้ย 1 ชนิด และผูป่้วยร้อยละ 8.7 เคยไดรั้บ anti-IL-12/IL-23  และร้อย231 

ละ 23.4  ของผูป่้วยมีประวติัเคยเป็นโรคขอ้อกัเสบสะเก็ดเงิน ณ ตอนเร่ิมตน้ก่อนการรักษา   232 
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ในการศึกษาวจิยัทั้งสามโครงการน้ี จุดยติุขั้นปฐมภูมิร่วมคือ สัดส่วนของผูป่้วยท่ีสามารถมีคะแนน PASI 75 233 

และคะแนน sPGA เท่ากบั 0 (“ไม่มีรอยโรค”) หรือ 1 (“มีรอยโรคเล็กน้อย”) ไดส้ าเร็จ ณ สัปดาห์ท่ี 12 เม่ือ234 

เทียบกบัยาหลอก ผูป่้วยในทุกกลุ่มการรักษามีค่ามธัยฐานของคะแนน PASI ตอนเร่ิมต้นก่อนรักษา อยู่235 

ในช่วงตั้งแต่ 17.4 ถึง 18.3 ร้อยละ 48.3 ถึง 51.2 ของผูป่้วยมีคะแนน sPGA ตอนเร่ิมตน้อยู่ในระดบัรุนแรง 236 

หรือรุนแรงมาก และมีคะแนนประเมินอาการคนั (itch NRS) ตอนเร่ิมตน้ เฉล่ียอยูร่ะหวา่ง 6.3 ถึง 7.1     237 

การตอบสนองทางคลินิกท่ี 12 สัปดาห์ 238 

การศึกษาวจิยั UNCOVER-1 มีผูป่้วยเขา้ร่วมโครงการจ านวน 1,296 ราย โดยผูป่้วยถูกสุ่ม (1:1:1) ใหไ้ดรั้บยา239 

หลอก หรือยาทอลซ์ (80 มิลลิกรัม ทุก 2 หรือ 4 สัปดาห์ [Q2W หรือ Q4W] ภายหลงัจากท่ีได้รับยาขนาด240 

เร่ิมตน้ท่ี 160 มิลลิกรัม) อยา่งใดอยา่งหน่ึง เป็นระยะเวลา 12 สัปดาห์  241 

ตารางที ่2 ผลการศึกษาด้านประสิทธิผลของยา ในสัปดาห์ที ่12 ของการศึกษาวจัิย UNCOVER -1 242 

จุดยติุ 

จ านวนผูป่้วย (ร้อยละ)  อตัราการตอบสนองท่ีแตกต่างจากยา
หลอก (ช่วงความเช่ือมัน่ท่ีร้อยละ 95) 

ยาหลอก 
(N = 431) 

ยาทอลซ์ 
80 มก.  

ทุก 4 สปัดาห์  
(N = 432) 

ยาทอลซ์ 
80 มก.  

ทุก 2 สปัดาห์ 
(N = 433) 

ยาทอลซ์ 
80 มก.  

ทุก 4 สปัดาห์  

ยาทอลซ์ 
80 มก.  

ทุก 2 สปัดาห์ 

คะแนน sPGA 
เท่ากบั “0” (ไม่มี
รอยโรค) หรือ 
“1” (มีรอยโรค
เลก็นอ้ย) 

14 (3.2) 330 (76.4)a 354 (81.8)a 73.1 (68.8, 77.5) 78.5 (74.5, 82.5) 

คะแนน sPGA 
เท่ากบั “0” (ไม่มี
รอยโรค) 

0 149 (34.5)a 160 (37.0)a 34.5 (30.0, 39.0) 37.0 (32.4, 41.5) 

PASI 75  17 (3.9) 357 (82.6)a 386 (89.1)a 78.7 (74.7, 82.7) 85.2 (81.7, 88.7) 
PASI 90  2 (0.5) 279 (64.6)a 307 (70.9)a 64.1 (59.6, 68.7) 70.4 (66.1, 74.8) 
PASI 100  0 145 (33.6)a 153 (35.3)a 33.6 (29.1, 38.0) 35.3 (30.8, 39.8) 
การลดลงของ
คะแนน Itch NRS  
≥ 4b 

58 (15.5) 305 (80.5)a 336 (85.9)a 65.0 (59.5, 70.4) 70.4 (65.4, 75.5) 

อักษรย่อ: N = จ านวนผู้ป่วยในประชากรท่ีตั้งใจจะรับการรักษา (intent-to-treat population) 243 

หมายเหต:ุ ผู้ป่วยท่ีมีข้อมลูไม่ครบ จะถือว่าเป็นผู้ท่ีไม่ตอบสนองต่อการรักษา 244 

a p < 0.001 เม่ือเปรียบเทียบกับยาหลอก  245 

b ผู้ป่วยท่ีมีคะแนน Itch NRS >= 4 ในตอนเร่ิมต้นก่อนการรักษา: จ านวนผู้ป่วยท่ีได้รับยาหลอก = 374  จ านวนผู้ป่วยท่ีได้รับ246 

ยาทอลซ์ ขนาด 80 มก. ทุก 4 สัปดาห์ = 379   จ านวนผู้ป่วยท่ีได้รับยาทอลซ์ ขนาด 80 มก. ทุก 2 สัปดาห์ = 391 247 

 248 

ในการศึกษาวิจยั UNCOVER-2 มีผูป่้วยเขา้ร่วมโครงการจ านวน 1,224 ราย โดยผูป่้วยถูกสุ่ม (1:2:2:2) ให้249 

ไดรั้บยาหลอก หรือยาทอลซ์ (ขนาด 80 มิลลิกรัม ทุกสองหรือส่ีสัปดาห์ [Q2W หรือ Q4W] ภายหลงัจากท่ี250 
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ไดรั้บยาขนาดเร่ิมตน้ท่ี 160 มิลลิกรัม) หรือยาอีทาเนอร์เซ็บท์ ขนาด 50 มิลลิกรัม สัปดาห์ละสองคร้ัง อยา่ง251 

ใดอยา่งหน่ึง เป็นระยะเวลา 12 สัปดาห์  252 

 253 

ตารางที ่3 ผลการศึกษาด้านประสิทธิผลของยา ในสัปดาห์ที ่12 ของการศึกษาวจัิย UNCOVER -2 254 

จุดยติุ 

จ านวนผูป่้วย (ร้อยละ)  อตัราการตอบสนองท่ีแตกต่างจากยา
หลอก (ช่วงความเช่ือมัน่ท่ีร้อยละ 95) 

ยาหลอก 
(N = 168) 

ยาทอลซ์ 
80 มก.  

ทุก 4 สปัดาห์  
(N = 347) 

ยาทอลซ์  
80 มก.  

ทุก 2 สปัดาห์  
(N = 351) 

ยาอีทาเนอร์เซ็บท์ 
50 มก. สปัดาห์ละ

สองคร้ัง 
(N = 358) 

ยาทอลซ์ 
80 มก.  

ทุก 4 สปัดาห์  

ยาทอลซ์  
80 มก.  

ทุก 2 สปัดาห์ 

คะแนน 
sPGA เท่ากบั 
“0” (ไม่มีรอย
โรค) หรือ “1” 
(มีรอยโรค
เลก็นอ้ย) 

4 (2.4) 253 (72.9)a 292 (83.2)a 129 (36.0) 70.5 (65.3, 75.7) 80.8 (76.3, 85.4) 

คะแนน 
sPGA เท่ากบั 
“0” (ไม่มีรอย
โรค) 

1 (0.6) 112 (32.3)a,b 147 (41.9)a,b 21 (5.9)c 31.7 (26.6, 36.7) 41.3 (36.0, 46.6) 

PASI 75  4 (2.4) 269 (77.5)a 315 (89.7)a 149 (41.6)a 75.1 (70.2, 80.1) 87.4 (83.4, 91.3) 
PASI 90  1 (0.6) 207 (59.7)a,b 248 (70.7)a,b 67 (18.7)a 59.1 (53.8, 64.4) 70.1 (65.2, 75.0) 
PASI 100  1 (0.6) 107 (30.8)a,b 142 (40.5)a,b 19 (5.3)c 30.2 (25.2, 35.2) 39.9 (34.6, 45.1) 
การลดลงของ
คะแนน Itch 
NRS  ≥ 4d 

19 (14.1) 225 (76.8)a,b 258 (85.1)a,b 177 (57.8)a 62.7 (55.1, 70.3) 71.1 (64.0, 78.2) 

อักษรย่อ: N = จ านวนผู้ป่วยในประชากรท่ีตั้งใจจะรับการรักษา (intent-to-treat population) 255 

หมายเหต:ุ ผู้ป่วยท่ีมีข้อมลูไม่ครบ จะถือว่าเป็นผู้ท่ีไม่ตอบสนองต่อการรักษา 256 

a p < 0.001 เม่ือเปรียบเทียบกับยาหลอก 257 

b p < 0.001 เม่ือเปรียบเทียบกับยาอีทาเนอร์เซ็บท์ 258 

c p < 0.01 เม่ือเปรียบเทียบกับยาหลอก 259 

d ผู้ ป่วยท่ีมีคะแนน Itch NRS > = 4 ณ ตอนเร่ิมต้นก่อนการรักษา: จ านวนผู้ ป่วยท่ีได้รับยาหลอก = 135   จ านวนผู้ ป่วยท่ี260 

ได้รับยาทอลซ์ ขนาด 80 มก. ทุก 4 สัปดาห์ = 293 จ านวนผู้ป่วยท่ีได้รับยาทอลซ์ ขนาด 80 มก. ทุก 2 สัปดาห์ = 303 จ านวน261 

ผู้ป่วยท่ีได้รับยาอีทาเนอร์เซ็บท์ = 306 262 

 263 

ในการศึกษาวิจยั UNCOVER-3 มีผูป่้วยเขา้ร่วมโครงการจ านวน 1,346 ราย โดยผูป่้วยถูกสุ่ม (1:2:2:2) ให้264 

ไดรั้บยาหลอก หรือยาทอลซ์ (ขนาด 80 มิลลิกรัม ทุกสองหรือส่ีสัปดาห์ [Q2W หรือ Q4W] ภายหลงัจากท่ี265 

ไดรั้บยาขนาดเร่ิมตน้ท่ี 160 มิลลิกรัม) หรือยาอีทาเนอร์เซ็บท์ ขนาด 50 มิลลิกรัม สัปดาห์ละสองคร้ัง อยา่ง266 

ใดอยา่งหน่ึง เป็นระยะเวลา 12 สัปดาห์  267 
 268 
 269 

 270 
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ตารางที ่4 ผลการศึกษาด้านประสิทธิผลของยา ในสัปดาห์ที ่12 ของการศึกษาวจัิย UNCOVER -3 271 

จุดยติุ 

จ านวนผูป่้วย (ร้อยละ)  อตัราการตอบสนองท่ีแตกต่างจากยา
หลอก (ช่วงความเช่ือมัน่ท่ีร้อยละ 95) 

ยาหลอก 
(N = 193) 

ยาทอลซ์ 
80 มก.  

ทุก 4 สปัดาห์  
(N = 386) 

ยาทอลซ์  
80 มก.  

ทุก 2 สปัดาห์ 
(N = 385) 

ยาอีทาเนอร์เซ็บท์ 
50 มก. สปัดาห์ละ

สองคร้ัง 
(N = 382) 

ยาทอลซ์ 
80 มก.  

ทุก 4 สปัดาห์  

ยาทอลซ์ 
80 มก.  

ทุก 2 สปัดาห์ 

คะแนน 
sPGA เท่ากบั 
“0” (ไม่มีรอย
โรค) หรือ “1” 
(มีรอยโรค
เลก็นอ้ย) 

13 (6.7) 291 (75.4)a,b 310 (80.5)a,b 159 (41.6)a 68.7 (63.1, 74.2) 73.8 (68.5, 79.1) 

คะแนน 
sPGA เท่ากบั 
“0” (ไม่มีรอย
โรค) 

0 139 (36.0)a,b 155 (40.3)a,b 33 (8.6)a 36.0 (31.2, 40.8) 40.3 (35.4, 45.2) 

PASI 75  14 (7.3) 325 (84.2)a,b 336 (87.3)a,b 204 (53.4)a 76.9 (71.8, 82.1) 80.0 (75.1, 85.0) 
PASI 90  6 (3.1) 252 (65.3)a,b 262 (68.1)a,b 98 (25.7)a 62.2 (56.8, 67.5) 64.9 (59.7, 70.2) 
PASI 100  0 135 (35.0)a,b 145 (37.7)a,b 28 (7.3)a 35 (30.2, 39.7) 37.7 (32.8, 42.5) 
การลดลงของ
คะแนน Itch 
NRS ≥ 4c 

33 (20.9) 250 (79.9)a,b 264 (82.5)a,b 200 (64.1)a 59.0 (51.2, 66.7) 61.6 (54.0, 69.2) 

อักษรย่อ: N = จ านวนผู้ป่วยในประชากรท่ีตั้งใจจะรับการรักษา 272 

หมายเหต:ุ ผู้ป่วยท่ีมีข้อมลูไม่ครบ จะถือว่าเป็นผู้ท่ีไม่ตอบสนองต่อการรักษา 273 

a p < 0.001 เม่ือเปรียบเทียบกับยาหลอก 274 

b p < 0.001 เม่ือเปรียบเทียบกับยาอีทาเนอร์เซ็บท์ 275 

c ผู้ป่วยท่ีมีคะแนน Itch NRS > = 4 ในตอนเร่ิมต้นก่อนการรักษา: จ านวนผู้ป่วยท่ีได้รับยาหลอก = 158 จ านวนผู้ป่วยท่ีได้รับ276 

ยาทอลซ์ ขนาด 80 มก. ทุก 4 สัปดาห์ = 313 จ านวนผู้ป่วยท่ีได้รับยาทอลซ์ ขนาด 80 มก. ทุก 2 สัปดาห์ = 320 จ านวนผู้ป่วย277 

ท่ีได้รับยาอีทาเนอร์เซ็บท์ = 312 278 

 279 

ยาทอลซ์สามารถแสดงประสิทธิผลไดเ้ร็ว โดยท าให้คะแนนเฉล่ียของ PASI ลดลงไดม้ากกวา่ร้อยละ 50 ใน280 

สัปดาห์ท่ี 2 (รูปท่ี 1) จ านวนร้อยละของผูป่้วยท่ีได้รับยาทอลซ์และสามารถมีคะแนน PASI 75 ได้ส าเร็จ 281 

ตั้งแต่ในสัปดาห์ท่ี 1 มีค่าท่ีสูงกว่าอย่างมีนัยส าคญัเม่ือเปรียบเทียบกับยาหลอก และยาอีทาเนอร์เซ็บท์ 282 

ประมาณร้อยละ 25 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาทอลซ์สามารถมีคะแนน PASI น้อยกว่า 5 ไดส้ าเร็จ283 

ภายในสัปดาห์ท่ี 2 มากกวา่ร้อยละ 55 ของผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาทอลซ์สามารถมีคะแนน PASI  นอ้ย284 

กวา่ 5 ไดส้ าเร็จภายในสัปดาห์ท่ี 4 และเพิ่มข้ึนเป็นร้อยละ 85 ภายในสัปดาห์ท่ี 12 (เม่ือเปรียบเทียบกบัร้อย285 

ละ 3 ร้อยละ14 และร้อยละ 50 ส าหรับผูป่้วยท่ีได้รับการรักษาด้วยยาอีทาเนอร์เซ็บท์) พบว่า ระดบัความ286 

รุนแรงของอาการคนัดีข้ึนอยา่งมีนยัส าคญัในสัปดาห์ท่ี 1 ในผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาทอลซ์  287 

 288 
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รูปที่ 1 การดีขึน้ของคะแนน PASI ที่แสดงเป็นจ านวนร้อยละ ณ การนัดตรวจแต่ละคร้ังหลังเร่ิมต้นการรักษา 289 

(mBOCF) ในประชากรที่ตั้งใจจะรับการรักษา (Intent-to-Treat Population) ระหว่างช่วงระยะการรักษาน า 290 

(Induction Dosing Period) – การศึกษาวจัิย UNCOVER-2 และ UNCOVER-3  291 

  292 

มีการแสดงใหเ้ห็นถึงประสิทธิผลและความปลอดภยัของยาทอลซ์ โดยไม่ค  านึงถึง อาย ุเพศ เช้ือชาติ น ้าหนกั293 

ตวั คะแนนระดบัความรุนแรง PASI ตอนเร่ิมตน้ บริเวณท่ีมีผื่นหนา การมีโรคขอ้อกัเสบสะเก็ดเงินร่วมดว้ย 294 

และการได้รับการรักษาด้วยผลิตภณัฑ์ชีวภาพมาก่อน ยาทอลซ์มีประสิทธิผลในผูป่้วยท่ีไม่เคยได้รับการ295 

รักษาดว้ยยาชนิดออกฤทธ์ิทัว่ร่างกาย ผูป่้วยท่ีไม่เคยไดรั้บการรักษาดว้ยผลิตภณัฑ์ชีวภาพ ผูป่้วยท่ีเคยไดรั้บ296 

การรักษาดว้ยผลิตภณัฑ์ชีวภาพ/ ยาตา้นสารทีเอ็นเอฟ (anti-TNF) และผูป่้วยท่ีลม้เหลวจากการรักษาด้วย297 

ผลิตภณัฑชี์วภาพ/ยาตา้นสารทีเอน็เอฟ 298 

ประสิทธิผลในผูท่ี้ไม่ตอบสนองต่อยาอีทาเนอร์เซ็บท์: ส าหรับผูป่้วยท่ีถูกระบุวา่เป็นผูท่ี้ไม่ตอบสนองต่อยา299 

อีทาเนอร์เซ็บท์ จากการประเมินคะแนน  sPGA (0, 1) ณ สัปดาห์ท่ี 12 ในการศึกษาวิจัย UNCOVER-2 300 

(จ านวนผูป่้วย = 200) และเป็นผูท่ี้เปล่ียนมาใช้ยาทอลซ์ขนาด 80 มิลลิกรัม ทุก 4 สัปดาห์หลงัเสร็จส้ินช่วง301 

หยดุพกัยา 4 สัปดาห์ โดยหลงัจากไดรั้บการรักษาดว้ยยาทอลซ์นาน 12 สัปดาห์ พบวา่ร้อยละ 73 และร้อยละ 302 

83.5 ของผูป่้วยสามารถมีคะแนน sPGA (0, 1) และคะแนน PASI 75 ไดส้ าเร็จ ตามล าดบั 303 

ในการศึกษาวจิยัทางคลินิก 2 โครงการ ท่ีใชต้วัเปรียบท่ีมีฤทธ์ิในการรักษา (UNCOVER-2 และ UNCOVER-304 

3) พบว่า มีอตัราการเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ชนิดร้ายแรงเท่ากบัร้อยละ 1.9 ทั้งในกลุ่มท่ีไดรั้บยาอีทา305 

เนอร์เซ็บท ์และยาทอลซ์ และมีอตัราการหยดุยาเน่ืองจากเหตุการณ์ไม่พึงประสงคเ์ท่ากบัร้อยละ 1.2 ส าหรับ306 

กลุ่มท่ีไดรั้บยาอีทาเนอร์เซ็บท์ และร้อยละ2.0 ส าหรับกลุ่มท่ีไดรั้บยาทอลซ์ มีอตัราการติดเช้ือเท่ากบัร้อยละ 307 

21.5 ส าหรับกลุ่มท่ีได้รับยาอีทาเนอร์เซ็บท์ และร้อยละ 26.0 ส าหรับกลุ่มท่ีได้รับยาทอลซ์ ซ่ึงเหตุการณ์308 

เหล่าน้ีโดยส่วนใหญ่มีระดบัความรุนแรงนอ้ยถึงปานกลาง อตัราของการติดเช้ือชนิดร้ายแรงมีค่าเท่ากบัร้อย309 

ละ 0.4 ส าหรับกลุ่มท่ีไดรั้บยาอีทาเนอร์เซ็บท ์และร้อยละ 0.5 ส าหรับกลุ่มท่ีไดรั้บยาทอลซ์   310 
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การคงแสดงการตอบสนอง ท่ีสัปดาห์ท่ี 60 311 

ผูป่้วยท่ีในตอนเร่ิมตน้ถูกสุ่มให้ได้รับยาทอลซ์และเป็นผูท่ี้มีการตอบสนองต่อการรักษา ณ สัปดาห์ท่ี 12 312 

(กล่าวคือ มีคะแนน sPGA เท่ากบั 0, 1) ในการศึกษาวิจยั UNCOVER-1 และ UNCOVER-2 ผูป่้วยจะถูกสุ่ม313 

อีกคร้ังหน่ึงให้ได้รับการรักษาด้วยยาตวัใดตวัหน่ึงดงัต่อไปน้ีต่ออีก 48 สัปดาห์: ยาหลอก หรือยาทอลซ์ 314 

(ขนาด 80 มิลลิกรัม ทุกส่ีสัปดาห์ หรือสิบสองสัปดาห์ [Q4W หรือ Q12W]) 315 

ตารางที ่5 การคงแสดงการตอบสนองและประสิทธิผล ณ สัปดาห์ที ่60 316 

     (การศึกษาวจัิย UNCOVER-1 และ UNCOVER-2)  317 

จุดยติุ 

จ านวนผูป่้วย (ร้อยละ)  
อตัราการตอบสนองท่ีแตกต่างจากยา
หลอก (ช่วงความเช่ือมัน่ท่ีร้อยละ 95) 

80 มก. ทุก 4 
สปัดาห์ (ช่วง
การรักษาน า) / 
ยาหลอก (ช่วง
การรักษา
ต่อเน่ือง)  
(N = 191) 

80 มก. ทุก 2 
สปัดาห์ (ช่วง
การรักษาน า) / 
ยาหลอก (ช่วง
การรักษา
ต่อเน่ือง)  
(N = 211) 

80 มก. ทุก 4 
สปัดาห์ (ช่วง
การรักษาน า) / 
80 มก. ทุก 4 
สปัดาห์ (ช่วง
การรักษา
ต่อเน่ือง)  
(N = 195) 

80 มก. ทุก 2 
สปัดาห์ (ช่วง
การรักษาน า) / 
80 มก. ทุก 4 
สปัดาห์ (ช่วง
การรักษา
ต่อเน่ือง)  
(N = 221) 

80 มก. ทุก 4 
สปัดาห์ (ช่วงการ
รักษาน า)/ 80 มก. 
ทุก 4 สปัดาห์ 
(ช่วงการรักษา
ต่อเน่ือง) 

80 มก. ทุก 2 
สปัดาห์ (ช่วงการ
รักษาน า) / 80 
มก. ทุก 4 

สปัดาห์ (ช่วงการ
รักษาต่อเน่ือง) 

คะแนน sPGA  
คงท่ีเท่ากบั “0” 
(ไม่มีรอยโรค) 
หรือ “1” (มีรอย
โรคเลก็นอ้ย) 

12 (6.3) 16 (7.6) 134 (68.7)a  173 (78.3)a  62.4 (55.1, 69.8) 70.7 (64.2, 77.2) 

คะแนน sPGA  
คงท่ีเท่ากบั หรือ
บรรลุผลส าเร็จ
เท่ากบั “0” (ไม่มี
รอยโรค) 

3 (1.6) 6 (2.8) 96 (49.2)a  130 (58.8)a  47.7 (40.4, 54.9) 56.0 (49.1, 62.8) 

คะแนน PASI 
คงท่ีเท่ากบั หรือ
บรรลุผลส าเร็จ
เท่ากบั PASI 75 

15 (7.9) 19 (9.0) 145 (74.4)a  184 (83.3)a  66.5 (59.3, 73.7) 74.3 (68.0, 80.5) 

คะแนน PASI 
คงท่ีเท่ากบั หรือ
บรรลุผลส าเร็จ
เท่ากบั PASI 90 

9 (4.7) 10 (4.7) 130 (66.7)a  169 (76.5)a  62.0 (54.7, 69.2) 71.7 (65.4, 78.0) 

คะแนน PASI 
คงท่ีเท่ากบั หรือ
บรรลุผลส าเร็จ
เท่ากบั PASI 100 

3 (1.6) 6 (2.8) 97 (49.7)a  127 (57.5)a  48.2 (40.9, 55.4) 54.6 (47.7, 61.5) 

อักษรย่อ: N = จ านวนผู้ป่วยในประชากรท่ีวิเคราะห์ (analysis population) 318 

หมายเหต:ุ ผู้ป่วยท่ีมีข้อมลูไม่ครบ จะถือว่าเป็นผู้ท่ีไม่ตอบสนองต่อการรักษา  319 

a p < 0.001 เม่ือเปรียบเทียบกับยาหลอก 320 

 321 
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ทอลซ์มีผลในการคงแสดงการตอบสนองในผูป่้วยท่ีไม่เคยไดรั้บการรักษาดว้ยยาชนิดออกฤทธ์ิทัว่ร่างกาย 322 

ผูป่้วยท่ีไม่เคยไดรั้บการรักษาดว้ยผลิตภณัฑ์ชีวภาพ ผูป่้วยท่ีเคยไดรั้บการรักษาดว้ยผลิตภณัฑ์ชีวภาพ/ ยา323 

ตา้นสารทีเอน็เอฟ (anti-TNF) และผูป่้วยท่ีลม้เหลวจากการรักษาดว้ยผลิตภณัฑชี์วภาพ/ยาตา้นสารทีเอน็เอฟ 324 

ผูต้อบสนองต่อการรักษาจากการประเมินคะแนน sPGA (0, 1) ณ สัปดาห์ท่ี 12  ท่ีไดรั้บการสุ่มอีกคร้ังหน่ึง325 

ให้ถอนการรักษา (กล่าวคือ ได้รับยาหลอก) ในการศึกษาวิจยั UNCOVER-1 และ UNCOVER-2 รวมกนั 326 

พบวา่มีค่ามธัยฐานของระยะเวลาท่ีโรคกลบัมาก าเริบใหม่ (sPGA มากกวา่หรือเท่ากบั 3) เท่ากบั 164 วนั ซ่ึง327 

ร้อยละ 71.5 ของผูป่้วยเหล่าน้ีกลบัมาตอบสนองโดยมีคะแนน sPGA (0,1) เป็นอยา่งนอ้ย ภายใน 12 สัปดาห์328 

หลงัจากเร่ิมกลบัมารักษาดว้ยยาทอลซ์ขนาด 80 มิลลิกรัม ทุก 4 สัปดาห์     329 

ณ สัปดาห์ท่ี 12 มีการแสดงให้เห็นถึงอาการของโรคท่ีดีข้ึนจากตอนก่อนเร่ิมการรักษาอยา่งมีนยัส าคญั เม่ือ330 

เทียบกับยาหลอก และยาอีทาเนอร์เซ็บท์ ในผูป่้วยท่ีเป็นโรคสะเก็ดเงินท่ีเล็บ (เม่ือวดัจากคะแนน Nail 331 

Psoriasis Severity Index [NAPSI]) โรคสะเก็ดเงินท่ีหนงัศีรษะ (เม่ือวดัจากคะแนน Psoriasis Scalp Severity 332 

Index [PSSI]) และโรคสะเก็ดเงินบริเวณมือเทา้ (เม่ือวดัจากคะแนน Psoriasis Palmoplantar Severity Index 333 

[PPASI]) ซ่ึงการท่ีดีข้ึนเหล่าน้ีของโรคสะเก็ดเงินท่ีเล็บ หนงัศีรษะ และบริเวณมือเทา้ ยงัคงแสดงให้เห็น ณ 334 

สัปดาห์ท่ี 60 ในผูป่้วยท่ีได้รับการรักษาด้วยยาทอลซ์และมีการตอบสนองต่อการรักษาจากการประเมิน335 

คะแนน sPGA (0,1)  ณ สัปดาห์ท่ี 12  336 

คุณภาพชีวิต/ผลลัพธ์ท่ีผู้ป่วยรายงาน 337 

ณ สัปดาห์ท่ี 12 และในทุกการศึกษาวิจยั พบว่ายาทอลซ์ท าให้คุณภาพชีวิตด้านสุขภาพ (Health-related 338 

Quality of Life) ดีข้ึนอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ เม่ือประเมินจากค่าเฉล่ียของช่วงค่าท่ีติดลบจากตอนเร่ิมตน้339 

ในแบบสอบถาม Dermatology Life Quality Index (DLQI)  (ยาทอลซ์ขนาด  80 มิลลิกรัม ทุก 2 สัปดาห์ มีค่า340 

ตั้งแต่ -10.2 ถึง -11.1  ยาทอลซ์ขนาด  80 มิลลิกรัม ทุก 4 สัปดาห์ มีค่าตั้งแต่ -9.4 ถึง -10.7 ยาอีทาเนอร์เซ็บท ์341 

มีค่าตั้งแต่  -7.7 ถึง -8.0 และยาหลอก มีค่าตั้งแต่ -1.0 ถึง -2.0)  ผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาทอลซ์ท่ีสามารถ342 

มีคะแนน DLQI เท่ากบั  0 หรือ 1 ไดส้ าเร็จ มีจ านวนสัดส่วนท่ีมากกว่าอย่างมีนยัส าคญั จากการศึกษาวิจยั343 

ทั้งหมดพบว่า ยาทอลซ์ท าให้ความรุนแรงของอาการคนัดีข้ึนอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ เม่ือประเมินจาก344 

คะแนน Itch NRS โดยพบว่าผูป่้วยท่ีได้รับการรักษาด้วยยาทอลซ์ท่ีสามารถมีคะแนน Itch NRS ลดลง345 

มากกวา่หรือเท่ากบั 4 คะแนน ณ สัปดาห์ท่ี 12 ไดส้ าเร็จ มีจ านวนสัดส่วนท่ีมากกวา่อยา่งมีนยัส าคญั (ร้อยละ 346 

84.6 ส าหรับกลุ่มท่ีได้รับยาทอลซ์ทุก 2 สัปดาห์  ร้อยละ 79.2 ส าหรับกลุ่มท่ีไดรั้บยาทอลซ์ทุก 4 สัปดาห์ 347 

และร้อยละ16.5 ส าหรับกลุ่มท่ีได้รับยาหลอก) และประโยชน์น้ีจะคงแสดงให้เห็นจนถึงสัปดาห์ท่ี 60 ใน348 

ผูป่้วยท่ีได้รับการรักษาด้วยยาทอลซ์และมีการตอบสนองต่อการรักษาจากการประเมินคะแนน sPGA (0 349 

หรือ 1) ณ สัปดาห์ท่ี 12 ไม่มีหลกัฐานยืนยนัใดๆ เก่ียวกบัการแยล่งของภาวะซึมเศร้าในช่วง 60 สัปดาห์ของ350 

การรักษาดว้ยยาทอลซ์ เม่ือประเมินจากแบบสอบถาม Quick Inventory of Depressive Symptomatology Self 351 

Report  352 
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การก่อภูมิคุ้มกัน  353 

จากการศึกษาในอาสาสมคัรสุขภาพดี ไม่พบขอ้กงัวลใดๆ เก่ียวกบัความปลอดภยัของวคัซีนชนิดเช้ือตาย354 

สองชนิด (บาดทะยกั และปอดอกัเสบ) ท่ีไดรั้บหลงัจากการไดรั้บยาอิเซคิซซูแมบสองคร้ัง (ไดรั้บยาขนาด 355 

160 มิลลิกรัม จากนั้นอีกสองสัปดาห์ต่อมา ได้รับยาคร้ังท่ีสองในขนาดยา 80 มิลลิกรัม) อย่างไรก็ตาม มี356 

ขอ้มูลเก่ียวกบัการก่อภูมิคุม้กนัไม่มากพอท่ีจะสรุปว่ามีการตอบสนองทางภูมิคุ้มกนัท่ีเพียงพอต่อวคัซีน357 

เหล่าน้ีหรือไม่หลงัจากท่ีไดรั้บยาทอลซ์  358 

กลุ่มประชากรเด็ก 359 

องค์การยาแห่งยุโรป (European Medicines Agency) ไดผ้่อนผนัภาระในการน าเสนอผลการศึกษาวิจยัยา360 

ทอลซ์ในกลุ่มย่อยหน่ึงกลุ่มหรือมากกว่าของกลุ่มประชากรเด็กในการรักษาโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนา 361 

(โปรดดูหัวขอ้ 4.2 ส าหรับขอ้มูลเก่ียวกบัการใช้ยาในเด็ก) 362 

5.2 คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร์ 363 

การดูดซึมยา 364 

หลงัจากฉีดยาอิเซคิซซูแมบเขา้ใตผ้ิวหนงัคร้ังเดียวในผูป่้วยโรคสะเก็ดเงิน พบวา่ในช่วงขนาดยา 5 ถึง 160 365 

มิลลิกรัม สามารถบรรลุถึงค่าเฉล่ียระดบัความเขม้ขน้สูงสุดของยาไดภ้ายใน 4 ถึง 7 วนั ค่าเฉล่ีย (ค่าเบ่ียงเบน366 

มาตรฐาน) ของระดบัความเขม้ขน้สูงสุดในพลาสมา (Cmax) ของยาอิเซคิซซูแมบ หลงัจากให้ยาในขนาด367 

เร่ิมตน้ท่ี 160 มิลลิกรัม มีค่าเท่ากบั 19.9 (8.15) ไมโครกรัม/ มิลลิลิตร    368 

หลงัจากให้ยาในขนาดเร่ิมตน้ท่ี 160 มิลลิกรัม ระดบัยาในร่างกายจะถึงสภาวะระดบัยาคงท่ี (steady state) 369 

ภายในสัปดาห์ท่ี 8 ส าหรับการให้ยาขนาด 80 มิลลิกรัม ทุก 2 สัปดาห์ ค่าเฉล่ีย (ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน) ของ 370 

Cmax,ss, และ C trough,ss ท่ีคาดคะเนคือ 21.5 (9.16) ไมโครกรัม/ มิลลิลิตร และ 5.23 (3.19) ไมโครกรัม/ มิลลิลิตร 371 

หลงัจากเปล่ียนสูตรการใหย้าในสัปดาห์ท่ี 12 จาก 80 มิลลิกรัม ทุก 2 สัปดาห์ เป็น 80 มิลลิกรัม ทุก 4 สัปดาห์ 372 

พบวา่ประมาณ 10 สัปดาห์หลงัจากนั้น ระดบัยาในร่างกายจึงจะถึงสภาวะระดบัยาคงท่ี ค่าเฉล่ีย (ค่าเบ่ียงเบน373 

มาตรฐาน )  ของ  Cmax,ss, และ  C trough,ss ท่ี ค าดคะ เน คือ  14.6 (6.04) ไมโครก รัม / มิ ล ลิ ลิ ตร  และ  374 

1.87 (1.30) ไมโครกรัม/ มิลลิลิตร   375 

จากการวิเคราะห์ทั้งหมดพบว่า ชีวประสิทธิผล (bioavailability) ของยาอิเซคิซซูแมบหลงัจากฉีดเขา้ใต้376 

ผวิหนงั มีค่าเฉล่ียเท่ากบัร้อยละ 54 ถึง 90  377 

การกระจายตวัของยา  378 

จากการวิเคราะห์เภสัชจลนศาสตร์ประชากรพบว่า ค่าเฉล่ียของปริมาตรการกระจายตวัทั้งหมด ณ สภาวะ379 

ระดบัยาคงท่ี มีค่าเท่ากบั 7.11 ลิตร 380 
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การเปล่ียนแปลงยา 381 

ยาอิเซคิซซูแมบ เป็นโมโนโคลนอลแอนติบอดี และคาดว่าจะถูกย่อยสลายเป็นเปปไทด์และกรดอะมิโน382 

ขนาดเล็กโดยวิถีแคแทบอลิค (catabolic pathways) เช่นเดียวกบัการยอ่ยสลายของอิมมูโนโกลบูลินท่ีสร้าง383 

ข้ึนเองในร่างกาย  384 

การก าจดัยา 385 

ในการวิเคราะห์เภสัชจลนศาสตร์ประชากรพบวา่ การก าจดัออกจากซีร่ัม (serum clearance) มีค่าเฉล่ียอยู่ท่ี 386 

0.0161 ลิตร/ชัว่โมง โดยการก าจดัยาออกจากร่างกายนั้นไม่ข้ึนอยูก่บัขนาดยา ค่าเฉล่ียของค่าคร่ึงชีวิตในการ387 

ก าจดัยา (elimination half-life) ท่ีประเมินจากการวิเคราะห์เภสัชจลนศาสตร์ประชากร ในผูป่้วยท่ีเป็นโรค388 

สะเก็ดเงินชนิดผืน่หนา มีค่าเท่ากบั 13 วนั  389 

ความเป็นเส้นตรง/ความไม่เป็นเส้นตรง 390 

ปริมาณยาในร่างกาย (AUC) เพิ่มข้ึนตามสัดส่วนตลอดช่วงขนาดยาระหว่าง 5 ถึง 160 มิลลิกรัม เม่ือให้ยา391 

โดยการฉีดเขา้ใตผ้วิหนงั  392 

ผูสู้งอาย ุ393 

จากการศึกษาวิจยัทางคลินิกในผูป่้วยโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนาจ านวน 4,204 รายท่ีไดรั้บยาทอลซ์ มีผูป่้วย394 

อายุตั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป จ านวน  301 ราย และมีผูป่้วยอายุตั้งแต่  75 ปีข้ึนไป จ านวน 36 ราย จากการวิเคราะห์395 

เภสัชจลนศาสตร์ประชากรในผูป่้วยสูงอายจุ  านวนจ ากดั (ผูป่้วยอายุตั้งแต่ 65 ปีข้ึนไป จ านวน = 94 ราย และ396 

ผูป่้วยอายตุั้งแต่  75 ปีข้ึนไป จ านวน = 12 ราย) พบวา่การก าจดัยาออกจากร่างกายในผูป่้วยสูงอาย ุและผูป่้วย397 

ท่ีอายนุอ้ยกวา่ 65 มีความคลา้ยคลึงกนั  398 

ผูป่้วยท่ีไตหรือตบัท างานบกพร่อง 399 

ไม่มีการด าเนินการศึกษาวิจยัทางเภสัชวิทยาคลินิกท่ีเฉพาะเจาะจงเพื่อประเมินผลของการท างานบกพร่อง400 

ของไตและการท างานบกพร่องของตบั ท่ีมีต่อเภสัชจลศาสตร์ของยาอิเซคิซซูแมบ  คาดวา่ ยาอิเซคิซซูแมบ401 

ในรูปท่ีไม่เปล่ียนแปลง (IgG MAb) จะถูกก าจดัออกทางไตน้อย และมีความส าคญัน้อย เช่นเดียวกนั IgG 402 

MAbs ถูกก าจดัออกโดยกระบวนการแคแทบอลิซึมภายในเซลล์ (intracellular catabolism) เป็นส่วนใหญ่ 403 

และคาดวา่การท างานบกพร่องของตบัจะไม่มีผลต่อการก าจดัยาอิเซคิซซูแมบออกจากร่างกาย    404 

 405 
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5.3 ข้อมูลความปลอดภัยจากการศึกษาก่อนคลนิิก 406 

ไม่พบความเส่ียงท่ีเป็นอนัตรายพิเศษใดๆ ส าหรับมนุษย ์เม่ือพิจารณาจากขอ้มูลท่ีไม่ใช่ทางคลินิกในลิงแสม 407 

ท่ีไดจ้ากการศึกษาความเป็นพิษเม่ือใหย้าซ ้ า ๆ หลายคร้ัง การประเมินทางเภสัชวทิยาดา้นความปลอดภยั และ408 

การศึกษาความเป็นพิษต่อการสืบพนัธ์ุและการเจริญเติบโตของตวัอ่อน  409 

จากการให้ยาอิเซคิซซูแมบในลิงแสมเป็นระยะเวลา   39 สัปดาห์ โดยการฉีดยาเขา้ใตผ้ิวหนงัจนถึงขนาด410 

สูงสุด 50 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ทุกสัปดาห์ ไม่พบความเป็นพิษต่ออวยัวะใด หรือผลไม่พึงประสงค์ต่อการ411 

ท างานของระบบภูมิคุ้มกัน (เช่น การตอบสนองด้วยการสร้างแอนติบอดีท่ีต้องอาศัยทีเซลล์ [T-cell 412 

dependent antibody response] และการท างานของเอ็นเค เซลล์ [NK cell activity]) ขนาดยา 50 มิลลิกรัม/ 413 

กิโลกรัมท่ีฉีดเขา้ใตผ้ิวหนงัให้ลิงทุกสัปดาห์จะเท่ากบัประมาณ 19 เท่าของขนาดยาทอลซ์ท่ีให้เร่ิมตน้ (160 414 

มิลลิกรัม) ซ่ึงท าให้ในลิงมีปริมาณยาในร่างกาย (AUC) สูงกว่าอย่างน้อย 61 เท่าของค่าเฉล่ียปริมาณยาใน415 

ร่างกาย ณ สภาวะระดบัคงท่ีท่ีไดท้  านายไวส้ าหรับคนท่ีไดรั้บยาในขนาดยาแนะน า  416 

ยงัไม่มีการด าเนินการศึกษาวิจยัท่ีไม่ใช่ทางคลินิก เพื่อประเมินฤทธ์ิก่อมะเร็งหรือฤทธ์ิก่อการกลายพนัธ์ุของ417 

ยาอิเซคิซซูแมบ   418 

ไม่พบผลต่ออวยัวะสืบพนัธ์ุ รอบประจ าเดือน หรือเช้ืออสุจิ ในลิงแสมท่ีเจริญวยัทางเพศเต็มท่ีแลว้ท่ีไดรั้บ419 

ยาอิเซคิซซูแมบเป็นระยะเวลา 13 สัปดาห์ ในขนาด 50 มิลลิกรัม/ กิโลกรัม ต่อสัปดาห์ โดยการฉีดเข้าใต้420 

ผวิหนงั 421 

ในการศึกษาเก่ียวกบัพิษต่อการเจริญเติบโตของตวัอ่อน พบวา่ยาอิเซคิซซูแมบสามารถผา่นรกได ้และอยูใ่น422 

กระแสเลือดของตวัลูกไดจ้นกระทัง่ตวัลูกอายุ 6 เดือน พบวา่ลูกของลิงท่ีไดรั้บยาอิเซคิซซูแมบมีอุบติัการณ์423 

การตายหลงัคลอดท่ีสูงกวา่เม่ือเปรียบเทียบกบักลุ่มควบคุมท่ีท าการทดสอบร่วมกนั  โดยส่วนมากสัมพนัธ์424 

กบัการคลอดก่อนก าหนด หรือการถูกแม่ทอดทิ้ง ซ่ึงพบทัว่ไปจากการศึกษาในสัตวเ์ล้ียงลูกดว้ยนมท่ีไม่ใช่425 

มนุษย ์และพิจารณาวา่ไม่เก่ียวขอ้งทางคลินิก  426 

 427 

6. ข้อมูลทางเภสัชกรรม 428 

 429 

6.1 ส่วนประกอบอืน่ๆ 430 

โซเดียม ซิเตรท  431 

ซิตริก แอซิด แอนไฮดรัส  432 

โซเดียม คลอไรด ์ 433 

โพลีซอร์เบท 80 434 

น ้าส าหรับยาฉีด 435 

 436 

 437 
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6.2 ความไม่เข้ากนัของยา 438 

ไม่เก่ียวขอ้ง 439 

 440 

6.3 อายุของยา 441 

2 ปี 442 

 443 

6.4 ข้อควรระวงัพเิศษในการเกบ็รักษายา 444 

เก็บในตูเ้ยน็ (อุณหภูมิ 2 องศาเซลเซียส – 8 องศาเซลเซียส) 445 

หา้มเก็บยาในช่องแช่แขง็ 446 

เก็บยาในภาชนะบรรจุเดิมเพื่อป้องกนัแสง 447 

 448 

6.5 ลกัษณะและส่วนประกอบของภาชนะบรรจุ 449 

สารละลาย 1 มิลลิลิตร บรรจุอยูใ่นกระบอกฉีดยาชนิดแกว้ใสประเภทท่ี 1  กระบอกฉีดยาจะถูกห่อหุ้มอยา่ง450 

มิดชิดดว้ยภาชนะบรรจุท่ีเป็นกระบอกฉีดยาแบบใชค้ร้ังเดียวทิ้ง  451 

ขนาดบรรจุ: บรรจุกระบอกฉีดยาชนิดพร้อมใชจ้  านวน 1,  2  หรือ 3 ดา้ม อาจไม่มีวางจ าหน่ายทุกขนาดบรรจุ 452 

 453 

6.6 ข้อควรระวงัพเิศษส าหรับการทิง้และการจัดการอืน่ๆ 454 

ค าแนะน าในการใช ้455 

ตอ้งปฏิบติัตามคู่มือค าแนะน าวธีิการใชก้ระบอกฉีดยาในเอกสารก ากบัยาอยา่งเคร่งครัด 456 

กระบอกฉีดยาชนิดพร้อมใชน้ี้ส าหรับใชเ้พียงคร้ังเดียวเท่านั้น 457 

ไม่ควรใชย้าทอลซ์หากมีอนุภาคใดๆ ปรากฏอยู ่หรือหากสารละลายขุ่น และ/หรือมีสีน ้าตาลอยา่งชดัเจน  458 

หา้มใชย้าทอลซ์ท่ีแช่แขง็ 459 

ผลิตภณัฑย์าใดๆ ท่ีไม่ไดใ้ช ้หรือวสัดุเหลือทิ้งตอ้งถูกท าลายตามขอ้ก าหนดเฉพาะแห่ง 460 

 461 

7. ผู้ประกอบการทีไ่ด้รับอนุญาตผลติหรือน าส่ังผลติภัณฑ์เข้ามาในราชอาณาจักร 462 

บริษทั อีไล ลิลล่ี เอเซีย อิงค ์ กรุงเทพฯ ประเทศไทย   463 

 464 

8. เลขทะเบียนต ารับยา  465 

1C xx/xx (NBC) 466 

 467 

9. วนัแรกทีไ่ด้รับอนุญาต/วันต่ออายุใบอนุญาต  468 

วนั-เดือน-ปี 469 

 470 

10. วนัทีแ่ก้ไขปรับปรุงเอกสาร  471 

19-สิงหาคม-2559 472 


