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เอกสารก ากบัยาส าหรบัแพทยฉ์บบัภาษาไทย 

RESOLOR® (รโีซลอร์®) 

1. ค าอธบิายผลติภณัฑ ์

1.1 ชือ่ทางการคา้ 

รโีซลอร ์(Resolor) 

1.2 รปูแบบยาและความแรง 

ยาเม็ดเคลอืบฟิลม์ 

ยาเม็ดขนาด 1 มลิลกิรัม: ยาเม็ดสขีาวถงึขาวนวล กลม นูนทัง้สองดา้น ดา้นหนึง่ท าเครือ่งหมายวา่ “PRU 
1” ยาแต่ละเม็ดประกอบดว้ยพรูคาโลไพรด์ 1 มลิลกิรัม (เทยีบเท่ากับพรูคาโลไพรด์ ซัคซเินต (INN: 
prucalopride) 1.321 มลิลกิรัม) 

ยาเม็ดขนาด 2 มลิลกิรัม: ยาเม็ดสชีมพู กลม นูนทัง้สองดา้น ดา้นหนึง่ท าเครือ่งหมายวา่ “PRU 2” ยาแต่
ละเม็ดประกอบดว้ยพรูคาโลไพรด ์2 มลิลกิรัม (เทยีบเทา่กับพรูคาโลไพรด ์ซคัซเินต 2.642 มลิลกิรัม) 

ส าหรับสว่นประกอบอืน่ ๆ ดหูัวขอ้ รายการสว่นประกอบอืน่ ๆ 

2. ขอ้บง่ใช ้

ยารีโซลอรม์ขีอ้บ่งใชใ้นการรักษาตามอาการส าหรับอาการทอ้งผูกเรื้อรังในผูใ้หญท่ีก่ารใชย้าระบายไม่
สามารถบรรเทาอาการไดอ้ยา่งเพยีงพอ 

3. ขนาดยาและการใหย้า 

3.1 ขนาดยา 

ผูใ้หญ:่ 2 มลิลกิรัม วันละหนึง่ครัง้ 

ผูส้งูอาย ุ(อาย ุ> 65 ปี): เริม่ดว้ยยาขนาด 1 มลิลกิรัม วันละครัง้ [ดหูัวขอ้ ผูป่้วยสงูอาย ุ(10.5)] สามารถ
เพิม่ขนาดยาเป็น 2 มลิลกิรัม วันละครัง้ไดห้ากตอ้งการ  

เด็กและวัยรุ่น 

ไม่แนะน าใหใ้ชย้ารีโซลอร์ในเด็กและวัยรุ่นที่มีอายุต ่ากว่า 18 ปี [ดูหัวขอ้ ผูป่้วยเด็ก (10.4), การ
ศกึษาวจัิยทางคลนิกิ (12)] 

ผูป่้วยทีม่คีวามบกพร่องของไต: ขนาดยาส าหรับผูป่้วยทีม่ภีาวะไตบกพร่องระดับรุนแรง (ค่า GFR < 30 
มลิลลิติร/นาท/ี1.73 ตารางเมตร) คอื 1 มลิลกิรัม วันละครัง้ [ดหูัวขอ้ ขอ้หา้มใช ้(4), ความบกพร่องของ
ไต(10.7)] สว่นในผูป่้วยทีม่ภีาวะไตบกพร่องระดับเล็กนอ้ยถงึปานกลางไมจ่ าเป็นตอ้งปรับขนาดยา 

ผูป่้วยทีม่ภีาวะตับบกพร่อง: ไมจ่ าเป็นตอ้งมกีารปรับขนาดยาส าหรับผูป่้วยทีม่ภีาวะตับบกพร่อง 

จากการวจิัยทางคลนิิก การเพิม่ขนาดยาต่อวันเป็นสองเท่าเป็นขนาด 4 มลิลกิรัมไม่น าไปสู่การเพิ่ม
ประสทิธผิลทางการรักษา 

หากใชย้ารีโซลอรว์ันละ 1 ครัง้แลว้ไม่ไดผ้ลหลังจากมกีารรักษาไปแลว้ 4 สัปดาหผ์ูป่้วยควรไดรั้บการ
ตรวจวนิจิฉัยซ ้าและควรท าการพจิารณาถงึประโยชนข์องการใหก้ารรักษาตอ่ไป 

หากมกีารรักษาตอ่เน่ืองเป็นเวลานานกวา่ 3 เดอืนควรท าการประเมนิประโยชน์ของการรักษาซ ้าเป็นระยะ
อยา่งสม ่าเสมอ 

3.2 วธิกีารบรหิารยา 

ยาเม็ดรโีซลอรช์นดิเม็ดเคลอืบฟิลม์เป็นยาส าหรับการใชโ้ดยการรับประทานและสามารถรับประทานยา
พรอ้มอาหารหรอืไมก่็ได ้

4. ขอ้หา้มใช ้
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• หา้มใชใ้นผูท้ีม่ภีาวะภมูไิวเกนิตอ่สารทีอ่อกฤทธิห์รอืสว่นประกอบอืน่ ๆ 
• หา้มใชใ้นผูท้ีม่ภีาวะไตบกพร่องทีจ่ าเป็นตอ้งไดรั้บการฟอกไต 
• หา้มใชใ้นผูท้ีม่ภีาวะล าไสท้ะลุหรือล าไสอุ้ดตันเน่ืองจากความผดิปกตทิางโครงสรา้งหรือการ

ท างานของผนังทางเดนิอาหาร ล าไสอ้ดืจากการอุดตัน (obstructive ileus) ภาวะอักเสบอย่าง
รุนแรงของล าไส ้เช่น โรคโครห์น ล าไสใ้หญ่อักเสบแบบมีแผล และล าไสใ้หญ่พองเป็นพษิ 
(toxic megacolon)/ล าไสต้รงขยายใหญเ่ป็นพษิ (toxic megarectum) 

5. ค าเตอืนและขอ้ควรระวงั 

5.1  ผูป่้วยทีม่คีวามบกพรอ่งของไต 

การขจัดทางไตเป็นเสน้ทางการขจัดหลักของพรูคาโลไพรด ์[ดูหัวขอ้ เภสชัจลนศาสตร ์(11.2)] แนะน า
ใหใ้ชข้นาดยา 1 มลิลกิรัมในผูป่้วยทีม่ภีาวะไตบกพร่องระดับรุนแรง [ดหูัวขอ้ ขนาดยา] (3.1)] 

5.2 โรครว่ม 

เน่ืองจากมขีอ้มูลอย่างจ ากัดเกีย่วกับการใชย้าในผูป่้วยทีม่โีรคร่วมทีรุ่นแรงและไม่คงทีท่างคลนิกิ (เชน่ 
โรคตับ โรคหลอดเลือดหัวใจหรือโรคปอด ความผิดปกติของระบบประสาท หรือโรคทางจิตเวช 
โรคมะเร็งหรอืโรคเอดส ์และความผดิปกตขิองต่อมไรท้่ออืน่ ๆ) ดังนัน้ จงึควรระมัดระวังเมือ่สั่งจ่ายยารี
โซลอรแ์กผู่ป่้วยทีม่ภีาวะเหลา่น้ี 

5.3 ยาเม็ดคมุก าเนดิชนดิรบัประทาน 

ในกรณีทีม่อีาการทอ้งเสยีอย่างรุนแรง ประสทิธผิลของยาเม็ดคุมก าเนิดชนิดรับประทานอาจลดลง จงึ
แนะน าใหใ้ชก้ารคมุก าเนดิเพิม่เตมิเพือ่การป้องกันความลม้เหลวของการคมุก าเนดิชนดิรับประทานทีอ่าจ
เกดิขึน้ได ้(ดเูอกสารก ากับยาของยาเม็ดคมุก าเนดิชนดิรับประทาน) 

5.4 ความคดิและพฤตกิรรมการฆา่ตวัตาย 

จากการวจัิยทางคลนิกิและประสบการณ์หลังยาออกสูท่อ้งตลาด มรีายงานของกรณีการฆา่ตัวตาย ความ
พยายามฆา่ตัวตาย และความคดิฆา่ตัวตาย แตยั่งไมพ่บความสมัพันธท์างสาเหตรุะหวา่งการรักษาดว้ยยา
รโีซลอรก์ับความเสีย่งทีเ่พิม่ขึน้ในการเกดิความคดิและพฤตกิรรมการฆา่ตัวตาย 

โปรดเฝ้าสังเกตผูป่้วยทุกรายที่ไดรั้บการรักษาดว้ยยารีโซลอร์ถงึการแย่ลงอย่างต่อเน่ืองของภาวะ
ซมึเศรา้หรอืการเกดิความคดิและพฤตกิรรมการฆา่ตัวตาย โปรดใหค้ าปรกึษาแกผู่ป่้วย ผูด้แูล และสมาชกิ
ในครอบครัวของผูป่้วยใหต้ระหนักถงึการเปลีย่นแปลงใด ๆ ทีผ่ดิปกตขิองอารมณ์หรอืพฤตกิรรมและแจง้
เตอืนผูใ้หบ้รกิารทางการแพทยท์ันท ี

เม็ดยาประกอบดว้ยแลกโตส โมโนไฮเดรต (lactose monohydrate) ตอ้งไมใ่ชผ้ลติภัณฑย์าน้ีในผูป่้วยที่
มปัีญหาทางพันธกุรรมเกีย่วกับภาวะไมท่นตอ่น ้าตาลกาแลคโตสซึง่พบไดน้อ้ยมาก การพร่องเอนไซม์
แลคเตสในผูท้ีอ่าศัยอยูท่างตอนเหนือของยโุรป หรอืความผดิปกตขิองการดดูซมึกลโูคสหรอืกาแลคโตส 

6. อนัตรกริยิาระหวา่งยา 

พรูคาโลไพรดม์โีอกาสเกดิอันตรกริยิาทางเภสัชจลนศาสตรต์ ่า ยาถูกขับออกอย่างมากโดยไม่เปลีย่นรูป
ทางปัสสาวะ (ประมาณ 60% ของขนาดยา) ผ่านกระบวนการกรองแบบพาสสฟี (passive filtration) 
และตัวขนส่งทางไตแบบแอกทฟี (active renal transporters) (P-gp และ BCRP) และจากการศกึษา
ในการทดลองในหอ้งปฏบิัตกิาร พบว่ากระบวนการเมแทบอลซิมึนั้นชา้มาก ถงึแมจ้ะทราบว่ามีสารเม
แทบอไลท์ชนิดต่าง ๆ 7 ชนิด แต่สารเมแทบอไลท์ที่พบไดม้ากที่สุดในพลาสมา ซึง่คือ R107504 
(เกดิขึน้โดยปฏกิริยิาโอ-ดเีมทลิเลชั่นและปฏกิริยิาออกซเิดชั่นทีเ่ป็นผลมาจากแอลกอฮอลก์ับกรดคาร์
บอกซลิกิ) คดิเป็น 0 – 1.7% ของ AUC0-24 ของกัมมันตภาพรังสทีัง้หมดในพลาสมา 

จากการทดลองในหอ้งปฏบิัตกิารในไมโครโซมตับของมนุษย ์ทีค่วามเขม้ขน้ของยาทีส่มัพันธก์ับขนาดที่
ใหใ้นการรักษา พบวา่ยาพรูคาโลไพรดไ์มย่ับยัง้การท างานของเอนไซม ์CYP450 แบบเฉพาะเจาะจง  

ยาพรูคาโลไพรดเ์ป็นซับสเตรตแบบอ่อนของพี ไกลโคโปรตีน (P-glycoprotein, P-gp) ยาพรูคาโล
ไพรดเ์ป็นยาที่มฤีทธิย์ับยัง้ P-gp แบบอ่อนและตัวขนส่ง BCRP ในการทดลองในหอ้งปฏบิัตกิาร และ
ไมใ่ชย่ายับยัง้ OATP1B1, OATP1B3, OAT1, OAT3, BSEP และตัวขนสง่ MRP2 ทีส่ าคัญ 
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6.1 ผลของพรคูาโลไพรดต์อ่เภสชัจลนศาสตรข์องยาอืน่ ๆ 

เมือ่ใหพ้รูคาโลไพรดร่์วมกับอรีโิทรมัยซนิ พบการเพิม่ค่า Cmax ของยาอรีโิทรมัยซนิ 40% และ AUC24h 
28% โดยกลไกของอันตรกริยิาน้ียังไมช่ดัเจน และผลทีเ่กดิขึน้น้ีไมถ่อืวา่มนัียส าคัญทางคลนิกิ 

พรูคาโลไพรด์ไม่มีผลที่มีความเกีย่วขอ้งทางคลนิิกต่อเภสัชจลนศาสตร์ของยาวอร์ฟาริน ดจิอกซนิ 
แอลกอฮอล ์พาร็อกเซทนี และยาคมุก าเนดิชนดิรับประทาน 

6.2 ผลของยาอืน่ ๆ ตอ่เภสชัจลนศาสตรข์องพรคูาโลไพรด ์

คโีตโคนาโซล (ขนาด 200 มลิลกิรัม/วันละ 2 ครัง้) ซึง่เป็นยาทีม่ฤีทธิยั์บยัง้เอนไซม ์CYP3A4 และ P-gp 
ทีม่ฤีทธิแ์รง จะเพิม่ปรมิาณการไดรั้บพรูคาโลไพรดข์องร่างกายประมาณ 40% อย่างไรก็ตาม ผลน้ียัง
เล็กนอ้ยเกนิไปทีจ่ะมีความสัมพันธท์างคลนิิก อันตรกริยิาในระดับที่คลา้ยคลงึกันน้ียังคาดว่าอาจพบ
ร่วมกับยาอืน่ทีม่ฤีทธิย์ับยัง้ P-gp ทีแ่รง เชน่ ยาเวราพามลิ ยาไซโคลสปอรนิ เอ และยาควนิดินี 

ขนาดในการรักษาของยาโปรเบเนซดิ ยาไซเมทดินี ยาอีรโิทรมัยซนิ และยาพาร็อกเซทนีไม่มผีลต่อ
เภสชัจลนศาสตรข์องพรูคาโลไพรด ์

ควรใชย้ารีโซลอร์อย่างระมัดระวังในผูป่้วยที่ไดรั้บยาที่ใชร่้วมดว้ยซึง่ทราบว่าท าใหเ้กิดภาวะภาพ
คลืน่ไฟฟ้าหัวใจควิทยีดืออก (QTc prolongation) 

เน่ืองจากกลไกการออกฤทธิ ์การใชส้ารทีค่ลา้ยอะโทรปีนอาจลดฤทธิข์องพรูคาโลไพรดท์ีเ่กดิขึน้ผ่าน
ตัวรับ 5 HT4  

6.3 ผลของอาหาร 

ยังไมพ่บการเกดิปฏกิริยิาระหวา่งยากับอาหาร 

6.4 ผลตอ่ความสามารถในการขบัขีย่านพาหนะและการควบคมุเครือ่งจกัร 

ยังไม่มกีารด าเนนิการศกึษาผลของยาพรูคาโลไพรดต์่อความสามารถในการขับขีแ่ละการใชเ้ครือ่งจักร 
ยารโีซลอรม์คีวามสัมพันธก์ับอาการเวยีนศรีษะและเหน่ือยลา้ โดยเฉพาะอย่างยิง่ในระหว่างวันแรกของ
การรักษาซึง่อาจมผีลตอ่การขับขีแ่ละการใชเ้ครือ่งจักร (ดหูัวขอ้ ปฏกิริยิาไมพ่งึประสงคจ์ากยา) 

7. ปฏกิริยิาไมพ่งึประสงคจ์ากยา 

ในการวเิคราะหร์วมของการศกึษาวจัิยทีเ่ปรยีบเทยีบกับยาหลอกและปกปิดขอ้มลูทัง้สองดา้นจ านวน 17 
การศกึษา ไดม้กีารใหร้โีซลอรโ์ดยการรับประทานแกผู่ป่้วยทีม่อีาการทอ้งผูกเรือ้รังประมาณ 3,300 ราย 
ในผูป่้วยเหลา่น้ีมผีูป่้วยมากกวา่ 1,500 รายไดรั้บรโีซลอรใ์นขนาดทีแ่นะน าที ่2 มลิลกิรัมตอ่วัน ในขณะที่
ผูป่้วยประมาณ 1,360 รายไดรั้บการรักษาดว้ยยารีโซลอร์ในขนาด 4 มลิลกิรัมต่อวัน ปฏกิริยิาไม่พงึ
ประสงคท์ีร่ายงานบ่อยทีส่ดุซึง่สัมพันธก์ับยารโีซลอรท์ีข่นาด 2 มลิลกิรัมต่อวัน ไดแ้ก ่อาการปวดศรีษะ 
(17.8%) และ อาการทางระบบทางเดนิอาหาร (ปวดทอ้ง (13.7%) คลืน่ไส ้(13.7%) และทอ้งเสยี 
(12.0%)) ปฏกิริยิาไม่พงึประสงคเ์กดิขึน้สว่นใหญ่ในชว่งเริม่ตน้ของการรักษาและมักจะหายไปภายใน
เวลาไม่กีว่ันของการรักษาแบบต่อเน่ือง และมีรายงานถงึปฏกิริิยาไม่พึงประสงคอ์ื่น ๆ เป็นครัง้คราว 
เหตกุารณ์ไมพ่งึประสงคส์ว่นใหญม่คีวามรุนแรงในระดับเล็กนอ้ยถงึปานกลาง 

มีการรายงานปฏกิริยิาไม่พงึประสงคต์่อไปน้ีในการศกึษาวจัิยทางคลนิิกที่มีกลุ่มควบคุมที่ขนาดยาที่
แนะน าที ่2 มลิลกิรัมโดยแบ่งระดับความถีเ่ป็น พบบ่อยมาก (≥ 1/10) พบบ่อย (≥ 1/100 ถงึ < 1/10) 
และพบไม่บ่อย (≥ 1/1,000 ถงึ < 1/100) ภายในแต่ละกลุ่มความถี ่ปฏกิริยิาไม่พงึประสงคถ์ูกน าเสนอ
โดยเรยีงตามระดับความรุนแรงจากมากไปนอ้ย ค านวณความถีจ่ากการวเิคราะหร์วมของการศกึษาวจัิย
ทางคลนิกิทีเ่ปรยีบเทยีบกับยาหลอกและปกปิดขอ้มลูทัง้สองดา้นจ านวน 17 การศกึษา 

ตารางที ่1: ปฏกิริยิาไมพ่งึประสงคจ์ากยา (Adverse Drug Reactions, ADRs) ทีเ่กีย่วขอ้ง
กบัยารโีซลอร ์

กลุม่อวยัวะ/ระบบการท างาน ระดบัความถีข่องเหตกุารณ ์ ปฏกิริยิาไมพ่งึประสงคจ์ากยา 

ความผดิปกตดิา้นเมแทบอลซิมึ
และสารอาหาร 

พบบอ่ย ความอยากอาหารลดลง 
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ความผดิปกตขิองระบบประสาท 

 

พบบอ่ยมาก ปวดศรีษะ 

พบบอ่ย เวยีนศรีษะ 

พบไมบ่อ่ย อาการสัน่ โรคไมเกรน 

ความผดิปกตขิองหวัใจ 

 

พบไมบ่อ่ย ใจสัน่ 

ความผดิปกตขิองหแูละหชูัน้ใน พบไมบ่อ่ย อาการบา้นหมนุ 

ความผดิปกตขิองทางเดนิ
อาหาร 

 

พบบอ่ยมาก คลืน่ไส ้ทอ้งเสยี ปวดทอ้ง 

พบบอ่ย อาเจยีน อาหารไมย่อ่ย ทอ้งอดื 
เสยีงการเคลือ่นไหวของล าไส ้

ผดิปกต ิ

พบไมบ่อ่ย เลอืดออกจากทวารหนัก 

ความผดิปกตขิองระบบไตและ
ปัสสาวะ 

พบไมบ่อ่ย อาการถา่ยปัสสาวะบอ่ย 

ความผดิปกตทิัว่ไปและความ
ผดิปกตขิองสภาวะของต าแหน่ง
ทีใ่หย้า 

พบบอ่ย อาการเหน่ือยลา้ 

พบไมบ่อ่ย ไข ้ความรูส้กึไมส่บาย 

หลังจากวันแรกของการรักษา มกีารรายงานปฏกิริยิาไม่พงึประสงคท์ีพ่บบ่อยทีส่ดุในความถีท่ีค่ลา้ยคลงึ
กัน (อุบัตกิารณ์แตกตา่งกันนอ้ยกวา่ 1% ระหว่างยารโีซลอรแ์ละยาหลอก) ในระหว่างการรักษาดว้ยยารี
โซลอร์และในระหว่างยาหลอก ยกเวน้อาการคลืน่ไสแ้ละทอ้งเสยีซึง่ยังคงเกดิบ่อยขึน้ในระหว่างการ
รักษาดว้ยรโีซลอร ์แตช่ดัเจนนอ้ยกวา่ (ความแตกตา่งของอบุัตกิารณ์ระหวา่งพรูคาโลไพรดแ์ละยาหลอก
อยูร่ะหวา่ง 1 และ 3%)  

ค าอธบิายปฏกิริยิาไมพ่งึประสงคบ์างอยา่ง 

อาการใจสัน่ 

มรีายงานถงึอาการใจสั่นใน 0.7% ของผูป่้วยทีไ่ดรั้บยาหลอก 0.9% ของผูป่้วยทีไ่ดรั้บยารโีซลอรข์นาด 
1 มลิลกิรัม 0.9% ของผูป่้วยที่ไดรั้บยารีโซลอร์ขนาด 2 มลิลกิรัม และ 1.9% ของผูป่้วยทีไ่ดรั้บยารี
โซลอรข์นาด 4 มลิลกิรัม ผูป่้วยสว่นใหญยั่งคงใชย้ารโีซลอรต์อ่ไป เชน่เดยีวกับอาการไมพ่งึประสงคอ์ืน่ 
ๆ ทีเ่กดิขึน้ใหม ่ผูป่้วยควรปรกึษาแพทยเ์กีย่วกับการเกดิอาการใจสัน่ครัง้ใหม ่

การวเิคราะหค์วามปลอดภัยดา้นระบบหัวใจและหลอดเลอืด 

คณะกรรมการวนิจิฉัยชีข้าดเหตกุารณ์ทีไ่มพ่งึประสงคท์ีอ่าจเกดิขึน้ทัง้หมดเกีย่วกับหัวใจและหลอดเลอืด
ทีส่ าคัญ (major adverse cardiovascular events, MACE) ไดท้ าการประเมนิขอ้มูลจากการศกึษาวจัิย
ทางคลนิิกที่ปกปิดขอ้มูลทัง้สองดา้นและแบบเปิดเผยขอ้มูลเกี่ยวกับยารีโซลอร์ในผูป่้วยวัยผูใ้หญ่
เกีย่วกับอาการทอ้งผูกเรื้อรังทีห่าสาเหตุไม่ไดท้ีเ่สร็จสิน้แลว้ 28 การศกึษาวจัิย ไดม้กีารเปรียบเทยีบ
อัตราการเกดิอุบัตกิารณ์มาตรฐาน (standardized incidence rate, IR) ของเหตุการณ์ทีไ่ม่พงึประสงค์
เกีย่วกับหัวใจและหลอดเลอืดทีส่ าคัญเน่ืองจากยารโีซลอรต์อ่ 1,000 ราย-ปีกับอัตราการเกดิอบุัตกิารณ์
ของโรคของยาหลอก ปรมิาณการไดรั้บยาทัง้หมดในการศกึษาวจัิยแบบปกปิดขอ้มูลทัง้สองดา้นคอื 
565.2 ราย-ปีในกลุ่มทีไ่ดรั้บยารีโซลอร์, 384 ราย-ปีในกลุ่มทีไ่ดรั้บยาหลอกและ 2,769 ราย-ปีในการ
ศกึษาวจัิยแบบปกปิดขอ้มลูทัง้สองดา้นและแบบเปิดเผยขอ้มลู อัตราการเกดิอุบัตกิารณ์ของเหตกุารณ์ที่
ไมพ่งึประสงคเ์กีย่วกับหัวใจและหลอดเลอืดทีส่ าคญัคอื 3.5 (อาสาสมัคร 2 รายจาก 3,366 ราย) ในกลุม่
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ที่ไดรั้บยารีโซลอร์แบบปกปิดขอ้มูลทัง้สองดา้น, 5.2 (อาสาสมัคร 2 รายจาก 2,019 ราย) ในกลุ่มที่
ไดรั้บยาหลอก, และ 3.3 (อาสาสมัคร 9 รายจาก 4,472 ราย) ส าหรับกลุ่มที่ไดรั้บรีโซลอร์ในการ
ศกึษาวจัิยทางคลนิิกแบบปกปิดขอ้มูลทัง้สองดา้นและแบบเปิดเผยขอ้มูลรวมกัน ทัง้น้ีจากขอ้มูลทีม่ี 
ไม่ไดบ้่งชีว้่ามคีวามเสีย่งในการเกดิเหตุการณ์ทีไ่ม่พงึประสงคเ์กีย่วกับหัวใจและหลอดเลอืดทีส่ าคัญ
เพิม่ขึน้เมือ่เทยีบกับยาหลอก 

การศกึษาวจัิยจากเหตไุปหาผลเชงิสงัเกตเกีย่วกับระบบหัวใจและหลอดเลอืด 

ไดม้กีารประเมนิความปลอดภัย (เกีย่วกับระบบหวัใจและหลอดเลอืด) โดยรวมของยารโีซลอรใ์นการ
ศกึษาวจัิยจากเหตไุปหาผลเชงิสงัเกตตามกลุม่ประชากรโดยใชฐ้านขอ้มลูดา้นการดแูลสขุภาพของยโุรป 
ผูใ้ชย้ารโีซลอรใ์หม ่(N=5,715) ไดถ้กูจับคูก่ับผูใ้ชโ้พลเีอทลินีไกลคอล 3350 (PEG) ใหม ่(N=29,372) 
เพือ่พจิารณาอตัราการเกดิอบุัตกิารณ์ของโรคมาตรฐาน (IR) และอตัราสว่นอตัราการเกดิอบุตักิารณ์ของ
โรคทีม่กีารปรับ (adjusted incidence rate ratio IRR) ตอ่ 1,000 ราย-ปีส าหรับเหตกุารณ์ทีไ่มพ่งึ
ประสงคเ์กีย่วกบัหวัใจและหลอดเลอืดทีส่ าคญั ในการศกึษาวจัิยจากเหตไุปหาผลน้ี อัตราการเกดิ
อบุัตกิารณ์เหตกุารณ์ทีไ่มพ่งึประสงคเ์กีย่วกบัหวัใจและหลอดเลอืดทีส่ าคญัมาตรฐานคอื 6.57 (ชว่งความ
เชือ่ม่ันที ่ 95%: 3.90, 10.39) ส าหรับยารโีซลอรเ์ทยีบกับอตัราการเกดิอบุตักิารณ์ของโรคของ PEG ที ่
10.24 (ชว่งความเชือ่ม่ันที ่ 95%: 6.97, 14.13) และอตัราสว่นอตัราการเกดิอบุัตกิารณ์ของเหตกุารณ์ที่
ไมพ่งึประสงคเ์กีย่วกับหวัใจและหลอดเลอืดทีส่ าคญัคอื 0.64 (ชว่งความเชือ่ม่ันที ่ 95%: 0.36, 1.14) 
ขอ้มลูเหลา่น้ีไมไ่ดบ้ง่ชีว้า่มคีวามเสีย่งในการเกดิเหตกุารณ์ทีไ่มพ่งึประสงคเ์กีย่วกบัหัวใจและหลอดเลอืด
ทีส่ าคญัเพิม่ขึน้ในผูป่้วยทีใ่ชย้ารโีซลอรเ์มือ่เทยีบกับผูป่้วยทีใ่ช ้ PEG ส าหรับอาการทอ้งผกูเรือ้รังทีห่า
สาเหตไุมไ่ด ้

8. การไดร้บัยาเกนิขนาด 

ในการศกึษาวจัิยในอาสาสมัครสขุภาพดจี านวน 24 ราย มกีารทนตอ่การรักษาดว้ยยารโีซลอรไ์ดด้เีมือ่ให ้
ยาในแบบแผนทีป่รับเพิม่ขนาดยาจนถงึขนาด 20 มลิลกิรัม วันละหนึ่งครัง้ (10 เท่า ของขนาดในการ
รักษาทีแ่นะน า) การไดรั้บยาเกนิขนาดอาจท าใหเ้กดิอาการต่าง ๆ ซึง่เป็นผลมาจากการการเพิม่ผลทาง
เภสัชพลศาสตรท์ีเ่ป็นทีท่ราบของผลติภัณฑย์า โดยรวมถงึอาการปวดศรีษะ คลืน่ไส ้และทอ้งเสยี ทัง้น้ี
ไม่มกีารรักษาทีเ่จาะจงส าหรับการไดรั้บยารโีซลอรเ์กนิขนาด หากมกีารไดรั้บยาเกนิขนาดเกดิขึน้ ผูป่้วย
ควรไดรั้บการรักษาตามอาการและเริ่มมาตรการแบบประคับประคองตามความจ าเป็น  การสูญเสีย
ของเหลวในปรมิาณมากจากอาการทอ้งเสยีหรอือาเจียนอาจจ าเป็นตอ้งมกีารแกไ้ขความผดิปกตขิองอิ
เล็กโทรไลต ์

9. การใชใ้นทางทีผ่ดิและการตดิยา (ทางเลอืก) 

ไมเ่กีย่วขอ้ง 

10. กลุม่ประชากรพเิศษ 

10.1 การต ัง้ครรภ ์

ประสบการณ์เกีย่วกับการใชย้ารโีซลอรร์ะหวา่งการตัง้ครรภม์อียูจ่ ากดั พบการเกดิการแทง้บตุรเองใน
ระหวา่งการศกึษาทางคลนิกิ แมว้า่จะมปัีจจัยเสีย่งดา้นอืน่ ๆ  แตค่วามสมัพันธก์ับยารโีซลอรนั์น้ยังไมเ่ป็นที่
ทราบ การศกึษาวจัิยในสตัวท์ดลองไมไ่ดบ้ง่ชีถ้งึผลทีเ่ป็นอันตรายโดยตรงหรอืโดยออ้มทีเ่กีย่วกับการ
ตัง้ครรภ ์ การพัฒนาของตวัออ่น/ทารกในครรภ ์ การคลอดหรอืการพัฒนาหลังคลอด [ดหูัวขอ้ การ
ศกึษาวจัิยทีไ่มใ่ชท่างคลนิกิ (13)] จงึไมแ่นะน าใหใ้ชย้ารโีซลอรร์ะหวา่งทีม่กีารตัง้ครรภ ์ ผูห้ญงิทีอ่ยูใ่น
วัยเจรญิพันธุค์วรใชว้ธิคีมุก าเนดิทีม่ปีระสทิธภิาพในระหวา่งการรักษาดว้ยยารโีซลอร ์

10.2 สตรรีะหวา่งใหน้มบตุร 

ยาพรูคาโลไพรดถ์กูขับออกทางน ้านม อยา่งไรก็ตาม ขนาดในการรักษาของยารโีซลอรค์าดวา่ไม่มผีลตอ่
ทารกแรกเกดิ/ทารกทีไ่ดรั้บน ้านมแม่ เน่ืองจากยังไม่มขีอ้มูลเกีย่วกับการใชย้าในสตรทีีใ่หน้มบตุรขณะที่
ใชย้ารโีซลอร ์จงึไมแ่นะน าใหใ้ชย้ารโีซลอรใ์นระหวา่งการใหน้มบตุรดว้ยน ้านมแม ่

10.3 การเจรญิพนัธุ ์

การศกึษาในสตัวบ์ง่ชีว้า่ยาไมม่ผีลตอ่การเจรญิพันธุใ์นสตัวเ์พศผูห้รอืเพศเมยี 

10.4 ผูป่้วยเด็ก 
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หลังจากใหย้าโดยการรับประทานแบบครัง้เดยีวในขนาด 0.03 มลิลกิรัม/กโิลกรัมในผูป่้วยเด็กทีม่อีายุ
ระหว่าง 4 ถงึ 12 ปี พบว่า Cmax ของยาพรูคาโลไพรด์นั้นสามารถเปรียบเทียบไดก้ับ Cmax ในผูใ้หญ่
หลังจากไดรั้บยาแบบครัง้เดยีวในขนาด 2 มลิลกิรัม AUC ของยาทีไ่ม่จับกับโปรตนีในพลาสมามคี่าต ่า
กว่าในผูใ้หญ่หลังจากไดรั้บยาขนาด 2 มลิลกิรัม 30-40% การไดรั้บยาในรูปแบบทีไ่ม่จับกับโปรตนีใน
พลาสมานั้นคลา้ยคลงึกันตลอดชว่งอายุทัง้หมด (4-12 ปี) ค่าครึง่ชวีติสุดทา้ยเฉลีย่ในผูป่้วยเด็กจะมี
ค่าประมาณ 19 ชั่วโมง (ช่วงระหว่าง 11.6 ถงึ 26.8 ชั่วโมง) ไดม้ีการประเมนิความปลอดภัยและ
ประสทิธิผลของยาพรูคาโลไพรด์ในผูป่้วยเด็กในการศึกษาวจัิยแบบปกปิดขอ้มูลทัง้สองดา้นและ
เปรียบเทียบกับยาหลอก ผลดา้นประสทิธผิลไม่สนับสนุนการใชย้ารีโซลอร์ในผูป่้วยเด็ก ดังนั้นจงึไม่
แนะน าใหใ้ชย้ารโีซลอรใ์นประชากรผูป่้วยกลุม่น้ี [ดหูัวขอ้ การศกึษาวจัิยทางคลนิกิ] 

10.5 ผูป่้วยสงูอาย ุ

หลังจากไดรั้บยาในขนาด 1 มลิลกิรัม วันละ 1 ครัง้ พบว่าความเขม้ขน้สูงสุดในพลาสมาและพื้นทีใ่ต ้
กราฟ (AUC) ของยาพรูคาโลไพรดใ์นผูป่้วยสงูอายมุคีา่มากกวา่ในผูใ้หญว่ัยหนุ่มสาว 26% - 28% ผลนี้
อาจมาจากการท างานของไตทีล่ดลงในผูส้งูอายุ 

10.6 ความบกพรอ่งของตบั 

มกีารขจัดยาโดยไม่ผ่านทางไตคดิเป็นประมาณ 35% ของการขจัดยาทัง้หมด หลังจากใหย้าโดยการ
รับประทานหนึ่งครัง้ในขนาด 2 มลิลกิรัม พบว่า Cmax และ AUC ของยาพรูคาโลไพรดใ์นผูป่้วยที่ตับ
บกพร่องในระดับปานกลางถงึรุนแรงโดยเฉลีย่สงูกวา่อาสาสมัครทีม่กีารท างานของตับปกต ิ10-20% 

10.7 ความบกพรอ่งของไต 

เมื่อเปรียบเทยีบกับอาสาสมัครผูท้ีม่ีการท างานของไตปกติ ความเขม้ขน้ในพลาสมาของยาพรูคาโล
ไพรดใ์นผูป่้วยการใหย้าขนาด 2 มลิลกิรัม 1 ครัง้โดยเฉลีย่สงูขึน้ 25% และ 51% ในอาสาสมัครทีม่ภีาวะ
ไตบกพร่องระดับเล็กนอ้ย (ClCR 50 - ≤ 79 มลิลลิติร/นาท/ี1.73 ตารางเมตร) และภาวะไตบกพร่องระดบั
ปานกลาง (ClCR 25 - ≤ 49 มลิลลิติร/นาท/ี1.73 ตารางเมตร) ในอาสาสมัครทีม่คีวามบกพร่องของไต
ระดับรุนแรง (ClCR ≤ 24 มลิลลิติร/นาท/ี1.73 ตารางเมตร) มคีวามเขม้ขน้ในพลาสมาของยาสงูกวา่ระดบั
ในอาสาสมัครสขุภาพด ี2.3 เทา่ [ดหูัวขอ้ ขนาดยา (3.1), ค าเตอืนและขอ้ควรระวัง(5)]  

11. เภสชัวทิยา 

11.1 เภสชัพลศาสตร ์

กลุม่เภสชับ าบัด: ยาอืน่ ๆ ส าหรับอาการทอ้งผกู, รหัส ATC: A06AX05 

11.1.1 กลไกการออกฤทธิ ์

ยาพรูคาโลไพรดเ์ป็นอะโกนสิตต์อ่ตัวรับซโีรโทนนิชนดิที ่4 (5-HT4) ซึง่ออกฤทธิ ์แบบเฉพาะเจาะจงสงู 
โดยจะเป็นสารโปรคเินตกิส าหรับกระเพาะอาหารและล าไสซ้ึง่กระตุน้การบบีตวัของล าไสใ้หญโ่คลอน
และเพิม่การเคลือ่นไหวของล าไส ้ซึง่อาการบบีตวัของล าไสน้ี้ เรยีกวา่ การบบีตวัทีเ่ริม่จากล าไสใ้หญ่
สว่นตน้มาทีล่ าไสใ้หญส่ว่นปลายและเป็นแรงบบีตัวทีม่แีรงมากพอทีจ่ะท าใหเ้กดิความรูส้กึอยากถา่ย 
(high-amplitude propagating contractions, HAPCs) ในมนุษย ์และการบบีตัว giant migrating 
contractions ในสนัุข 

ยาพรูคาโลไพรดไ์มไ่ดม้ผีลตา้นฤทธิ ์5-HT2A, 5-HT2B, 5-HT3, โมทลินิหรอืตวัรับ CCK1 หรอืไอออน
แชนเนล hERG ซึง่คลา้ยคลงึกับตวัรับตวัอืน่ ๆ หรอืไอออนแชนเนลทีต่รวจพบจากการทดลองใน
หอ้งปฏบิตักิารทีค่วามเขม้ขน้ทีม่ากกวา่ความสามารถในการจับกบัตวัรับ 5 HT4 อยา่งนอ้ย 150 เทา่หรอื
มากกวา่ การศกึษาวจัิยในหอ้งปฏบิัตกิารเพิม่เตมิแสดงใหเ้ห็นวา่ไมม่ผีลตอ่การตอบสนองความสามารถ
ในการหดตัวของหลอดเลอืดหวัใจของมนุษย ์สนัุขและหมทูีค่วามเขม้ขน้ไมเ่กนิ 10 µM (500 เทา่ของ 
Cmax ของมนุษยใ์นทางคลนิกิ) หรอืการเกาะกลุม่ของเกล็ดเลอืดของมนุษยท์ีค่วามเขม้ขน้ไมเ่กนิ 200 
nM (10 เทา่ของ Cmax ของมนุษยใ์นทางคลนิกิ) 

ในสนัุขพบวา่ยาพรูคาโลไพรดเ์ปลีย่นแปลงรูปแบบการเคลือ่นไหวของล าไสใ้หญท่างการกระตุน้ตอ่ตวัรับ
ซโีรโทนนิ ชนดิ 5-HT4 โดยยาจะกระตุน้การเคลือ่นไหวของล าไสใ้หญส่ว่นตน้ เพิม่การเคลือ่นไหวของ
กระเพาะอาหารและล าไสเ้ล็กส่วนตน้ และเร่งการเคลือ่นของอาหารออกจากกระเพาะอาหาร (gastric 
emptying) ที่ล่าชา้ใหเ้ร็วขึน้ นอกจากน้ี ยาพรูคาโลไพรดยั์งชักน าใหล้ าไสบ้ีบตัวอย่างรุนแรง (giant 
migrating contraction) สิง่เหล่าน้ีเทียบเท่ากับการเคลื่อนไหวของมวลในล าไสใ้หญ่ในมนุษย์และ
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กอ่ใหเ้กดิแรงขับเคลือ่นหลักในการถา่ยอจุจาระ ในสนัุขพบวา่ผลของยาทีพ่บในทางเดนิอาหารมคีวามไว
ต่อการปิดกัน้ดว้ยแอนตาโกนิสตต์่อตัวรับชนิด 5-HT4 แบบเจาะจง ซึง่แสดงใหเ้ห็นว่าฤทธิข์องยาทีพ่บ
นัน้เกดิจากการออกฤทธิอ์ยา่งจ าเพาะตอ่ตัวรับชนดิ 5-HT4  

11.1.2 ผลดา้นเภสชัพลศาสตร ์

การบบีตัวทีเ่ริม่จากล าไสใ้หญส่ว่นตน้มาทีล่ าไสใ้หญส่ว่นปลายทีม่แีรงมาก 

ผลดา้นเภสัชพลศาสตร์เหล่าน้ีของยาพรูคาโลไพรดไ์ดรั้บการยืนยันในอาสาสมัครมนุษย์ที่มีอาการ
ทอ้งผูกเรือ้รังทีใ่ชก้ารวัดความเคลือ่นไหว (manometry) ในการศกึษาวจัิยแบบสุม่ ทีเ่ปิดเผยการรักษา 
มกีารขา้มกลุม่และปกปิดขอ้มลูผูอ้า่นทีว่จิัยผลของยาพรูคาโลไพรดข์นาด 2 มลิลกิรัม และยาระบายกลุม่
ทีเ่พิม่ปรมิาตรน ้า (osmotic laxative) ตอ่การเคลือ่นไหวของล าไสใ้หญด่ังทีต่รวจวัดดว้ยจ านวนของการ
บีบตัวแรง ๆ (high-amplitude propagating contractions, HAPCs ซึง่ยังรูจั้กในชือ่ giant migrating 
contraction) เมื่อเปรียบเทียบกับการรักษาอาการทอ้งผูกโดยสารที่ออกฤทธิผ์่านแรงดันออสโมตคิ 
พบว่าการกระตุน้การเพิ่มการเคลื่อนไหวของระบบทางเดินอาหารของยาพรูคาโลไพรด์เพิ่มการ
เคลือ่นไหวของล าไสใ้หญไ่ดโ้ดยการวัดจ านวนของ HAPCs ระหวา่ง 12 ชัว่โมงแรกหลังจากการใชย้า 

ไดม้กีารศกึษาวจัิยผลดา้นเภสชัพลศาสตรข์องยาพรูคาโลไพรดท์ีเ่กีย่วกับกจิกรรมการกระตุน้การ
เคลือ่นไหวของทางเดนิอาหารในอาสาสมัครทีม่สีขุภาพดแีละผูป่้วยทีเ่ป็นโรคทอ้งผกูเรือ้รังดว้ยขนาดยา
ตา่ง ๆ ตัง้แต ่0.5-4 มลิลกิรมั วันละครัง้ ในการศกึษาวจัิยเกีย่วกับการตรวจวดัแบบขา้มกลุม่ได ้ควบคมุ
ดว้ยยาหลอก แบบสุม่ ทีป่กปิดขอ้มลูทัง้สองดา้นในอาสาสมัครทีม่สีขุภาพดซีึง่ไดรั้บยาพรูคาโลไพรด์
ขนาด 4 มลิลกิรัม วันละครัง้ (2 เทา่ของขนาดยาสงูสดุทีแ่นะน าส าหรับมนุษยซ์ึง่ไดแ้ก ่2 มลิลกิรัม) หรอื
ยาหลอกเป็นเวลา 7 วันแสดงใหเ้ห็นวา่ยาพรูคาโลไพรดไ์ดเ้พิม่ปรมิาณ HAPCs โดยไมส่ง่ผลตอ่กจิกรรม
การหดตวัแบบ phasic ในล าไสใ้หญ ่

ระยะเวลาการเคลือ่นของอจุจาระภายในล าไสใ้หญ ่

ยาพรูคาโลไพรดจ์ะเร่งระยะเวลาการเคลือ่นของอจุจาระภายในล าไสใ้หญท่ีข่นาดยา 2 มลิลกิรัม จากการ
วเิคราะหร์วมของ 3 การศกึษาวจัิยแบบสุม่ทีค่วบคมุดว้ยยาหลอกเพือ่คน้หาขนาดยาในอาสาสมัครทีม่ี
อาการทอ้งผกูเรือ้รังทีห่าสาเหตไุม่ไดจ้ านวน 280 รายแสดงใหเ้ห็นวา่หลังจากการรักษาดว้ยยาพรูคาโล
ไพรดใ์นขนาด 2 มลิลกิรัม หรอื 4 มลิลกิรัม (2 เทา่ของขนาดยาสงูสดุทีแ่นะน าส าหรับมนุษย)์ วันละครัง้ 
ระยะเวลาการเคลือ่นของอจุจาระภายในล าไสใ้หญล่ดลง 12 ชัว่โมงและ 13.9 ชัว่โมงตามล าดับ เทยีบ
กับระยะเวลาทีเ่พิม่ขึน้ 0.5 ชัว่โมงในกลุม่ทีไ่ดรั้บยาหลอก นอกจากนี้ ยังพบความสมัพันธเ์ชงิบวก
ระหวา่งระดบัความรุนแรงของอาการทอ้งผกูและระยะเวลาการเคลือ่นของอจุจาระภายในล าไสใ้หญท่ี่
ลดลง 

 11.2 เภสชัจลนศาสตร ์

11.2.1 การดดูซมึ 

ยาพรูคาโลไพรดถ์กูดดูซมึอย่างรวดเร็ว โดยหลังจากรับประทานยาครัง้เดยีวในขนาด 2 มลิลกิรัมในกลุม่
อาสาสมัครสขุภาพด ีปรมิาณยาจะถงึ Cmax ภายในเวลา 2-3 ชั่วโมงโดยมคีา่ชวีปรมิาณออกฤทธิส์ัมบรูณ์
เมือ่ใหโ้ดยการรับประทานคอื >90% การรับประทานยาร่วมกับอาหารไมม่ผีลตอ่คา่ชวีประสทิธผิลของยา
พรูคาโลไพรด ์ 

11.2.2 การกระจายตวั 

ยาพรูคาโลไพรดม์กีารกระจายสูงและมปีรมิาตรการกระจายทีภ่าวะทีร่ะดับยาคงที่ (Vdss) คอื 567 ลติร 
การจับกับโปรตนีในพลาสมาของยาพรูคาโลไพรดค์อืประมาณ 30% 

11.2.3 เมแทบอลซิมึ 

เมแทบอลซิมึไม่ใช่เสน้ทางหลักของการขจัดยาพรูคาโลไพรด ์การทดลองในหอ้งปฏบิัตกิารพบว่าเม
แทบอลซิมึในตับของมนุษย์เป็นไปอย่างชา้มากและจะพบสารเมแทบอไลท์ของยาในปริมาณเพียง
เล็กนอ้ยเท่านัน้ ไดม้กีารแสดงในการทดลองในหอ้งปฏบิัตกิารว่าเอนไซมไ์ซโตโครม P450 3A4 เป็น
เอนไซมเ์ดยีวทีเ่กีย่วขอ้งกับเมแทบอลซิมึของพรูคาโลไพรด ์ในการศกึษาวจัิยขนาดยาของยาพรูคาโล
ไพรดท์ีต่ดิฉลากกัมมันตภาพรังสโีดยการรับประทานในมนุษยพ์บสารเมแทบอไลท ์7 ชนิดในปรมิาณ
เล็กนอ้ยในปัสสาวะและอุจจาระ ส าหรับในเชงิปรมิาณพบว่าสารเมแทบอไลทท์ีส่ าคัญทีส่ดุทีพ่บในสิง่
ขับถ่ายคอื R107504 คดิเป็น 3.2% และ 3.1% ของขนาดยาในปัสสาวะและอุจจาระตามล าดับ สารเม
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แทบอไลทอ์ืน่ ๆ ทีร่ะบุและหาปรมิาณในปัสสาวะและอุจจาระคอื R084536 (เกดิขึน้โดยปฏกิริยิาเอ็น-
ดอีัลคเิลชัน่) คดิเป็น 3% ของขนาดยา และผลติภัณฑข์องปฏกิริยิาไฮดรอกซเิลชัน่ (3% ของขนาดยา) 
และเอ็น-ออกซเิดชั่น (2% ของขนาดยา) สารที่มีฤทธิท์ี่ไม่เปลี่ยนรูปมีประมาณ 92-94% ของสาร
กัมมันตภาพรังสทีัง้หมดในพลาสมา R107504, R084536 และ R104065 (เกดิขึน้โดยปฏกิริยิาโอ-ดี
เมทลิเลชัน่) ไดรั้บการระบวุา่เป็นสารเมแทบอไลทส์ว่นนอ้ยทีพ่บในพลาสมา 

11.2.4 การขจดัยา 

ในอาสาสมัครสขุภาพดพีบวา่สารออกฤทธิส์ว่นมากถกูขับออกในรูปทีไ่มเ่ปลีย่นแปลง (พบในปัสสาวะ 
60-65% ของขนาดยาและพบประมาณ 5% ในอจุจาระ) การขจัดยาพรูคาโลไพรดท์างไตในรูปแบบทีไ่ม่
มกีารเปลีย่นแปลงเกีย่วขอ้งกับทัง้กระบวนการกรองแบบพาสสฟี (passive filtration) และการหลั่งแบบ
อาศัยพลังงาน (active secretion) การขจดัยาในพลาสมา (plasma clearance) ของยาพรูคาโลไพรด์
โดยเฉลีย่มคีา่เทา่กับ 317 มลิลลิติร/นาท ีและมคีา่ครึง่ชวีติสดุทา้ย (terminal half-life) คอืประมาณ 1 
วัน และถงึภาวะทีร่ะดับยาคงทีภ่ายใน 3 ถงึ 4 วัน เมือ่ไดรั้บการรักษาดว้ยยาพรูคาโลไพรดข์นาด 2 
มลิลกิรัม วันละ 1 ครัง้ พบวา่ความเขม้ขน้ของยาในพลาสมาทีภ่าวะทีร่ะดับยาคงทีม่คีวามผันผวนระหวา่ง
คา่ต ่าสดุและคา่สงูสดุเทา่กบั 2.5 และ 7 นาโนกรัม/มลิลลิติรตามล าดับ อตัราการสะสมหลังจากไดรั้บยา
วันละ 1 ครัง้มคีา่อยูใ่นชว่ง 1.9-2.3 คา่เภสชัจลนศาสตรข์องยาพรูคาโลไพรดจ์ะเป็นสดัสว่นกับขนาดยา
ภายในชว่งทีใ่ชใ้นการรักษาและสงูกวา่ (ท าการทดสอบจนถงึขนาด 20 มลิลกิรัม) ยาพรูคาโลไพรดว์ัน
ละ 1 ครัง้แสดงจลนศาสตรแ์บบไมข่ึน้กับเวลาในระหวา่งการรักษาเป็นระยะเวลานาน 

การวเิคราะหเ์ภสชัจลนศาสตรใ์นประชากรอยูบ่นพืน้ฐานของขอ้มลูรวมจากการศกึษาวจัิยในระยะที ่1, 2 
และ 3 แสดงใหเ้ห็นวา่การขจัดยาทัง้หมดทีป่รากฏของยาพรูคาโลไพรดม์คีวามสมัพันธก์ับอัตราการขับ 
ครแีอทนินิทางไต แตไ่มม่คีวามสมัพันธก์บัอาย ุน ้าหนัก เพศ หรอืเชือ้ชาต ิ

12. การศกึษาวจิยัทางคลนิกิ 

ไดม้กีารพสิจูนป์ระสทิธผิลของยารโีซลอรใ์นการศกึษาวจัิยแบบสุม่ ปกปิดขอ้มลูทัง้สองดา้น เปรยีบเทยีบ
กับยาหลอกเป็นเวลา 12 สัปดาหโ์ดยด าเนนิการแบบพหุสถาบันในผูป่้วยทีม่อีาการทอ้งผูกเรือ้รังจ านวน 
3 การศกึษา (n=1,279 ส าหรับการไดรั้บยารีโซลอรโ์ดยเป็นผูห้ญงิ 1,124 ราย และผูช้าย 155 ราย) 
ขนาดของยารโีซลอรท์ีศ่กึษาในแต่ละการศกึษาวจัิยใน 3 การศกึษาเหลา่น้ี คอืขนาด 2 มลิลกิรัมและ 4 
มลิลกิรัม วันละ 1 ครัง้ จุดยุตหิลักดา้นประสทิธผิลคอื สัดส่วน (%) ของผูป่้วยทีม่กีารขับถ่ายเป็นปกต ิ
โดยประเมินจาก การขับถ่ายไดเ้องอย่างสมบูรณ์ (spontaneous, complete bowel movements, 
SCBM) โดยเฉลีย่ตัง้แต่ 3 ครัง้ขึน้ไปต่อสัปดาหต์ลอดชว่ง 12 สัปดาหข์องการรักษาในแต่ละการศกึษา 
จากทัง้ 3 การศกึษาพบวา่ขนาดยาทัง้สองมคีวามเหนือกวา่ทางสถติ ิ(p<0.001) เมือ่เทยีบกับยาหลอกที่
จุดยุตหิลัก โดยขนาดยา 4 มลิลกิรัมไม่ไดใ้หป้ระโยชน์ในการรักษามากกว่าขนาด 2 มลิลกิรัม สัดสว่น
ของผูป่้วยทีไ่ดรั้บการรักษาดว้ยยารีโซลอรใ์นขนาดยาทีแ่นะน า คอื 2 มลิลกิรัม ทีม่ ีSCBM เฉลีย่ ≥ 3 
ครัง้ตอ่สปัดาหข์ึน้ไปคดิเป็น 27.8% (สปัดาหท์ี ่4) และ 23.6% (สปัดาหท์ี ่12) เปรยีบเทยีบกับ 10.5% 
(สัปดาห์ที ่4) และ 11.3% (สัปดาห์ที ่12) ในผูป่้วยทีไ่ดรั้บยาหลอก การเพิม่ขึน้ที่มคีวามหมายทาง
คลนิิกของ SCBM ≥ 1 ครัง้ต่อสัปดาหซ์ึง่เป็นจุดยุตริองดา้นประสทิธผิลทีส่ าคัญทีส่ดุเกดิขึน้ในผูป่้วยที่
ไดรั้บการรักษาดว้ยยารโีซลอรใ์นขนาด 2 มลิลกิรัม 48.1% (สัปดาหท์ี ่4) และ 43.1% (สัปดาหท์ี ่12) 
เมือ่เปรยีบเทยีบกับ 23.4% (สปัดาหท์ี ่4) และ 24.6% (สปัดาหท์ี ่12) ของผูป่้วยทีไ่ดรั้บยาหลอก 

ในการศกึษาวจัิยทัง้ 3 การศกึษาพบว่าการรักษาดว้ยยารีโซลอรยั์งท าใหม้กีารดขีึน้อย่างมนัียส าคัญใน
การประเมนิผูป่้วยในเรือ่งกลุ่มอาการทอ้งผกู (Patient Assessment of Constipation Symptoms, PAC 
SYM) ซึ่งเป็นชุดค าถามในการวัดอาการที่จ าเพาะต่อโรคที่ไดรั้บการตรวจสอบความถูกตอ้ง ซึ่ง
ประกอบดว้ย อาการเกีย่วกับช่องทอ้ง อาการเกีย่วกับอุจจาระ และอาการทางทวารหนักเมื่อท าการ
ประเมนิ ที ่สปัดาหท์ี ่4 และสปัดาหท์ี ่12 นอกจากน้ีทีจุ่ดเวลาในประเมนิทีส่ปัดาหท์ี ่4 และ 12 พบการดี
ขึน้อย่างมนัียส าคัญในการวัดคุณภาพชวีติหลายรายการ เชน่ ระดับของความพงึพอใจต่อการรักษาและ
นสิยัของการขับถา่ยอจุจาระ ความรูส้กึไมส่บายทางกายภาพและทางจติสงัคม และความรูส้กึหนักใจและ
ความวติกกังวลทีม่าจากอาการทอ้งผกู  

นอกจากน้ียังไดม้กีารประเมนิประสทิธผิล ความปลอดภัย และการทนต่อยาของยารโีซลอรใ์นผูป่้วยเพศ
ชายที่มอีาการทอ้งผูกเรื้อรังในการศกึษาวจัิยแบบสุ่ม ปกปิดขอ้มูลสองทาง เปรียบเทยีบกับยาหลอก
ด าเนินการแบบพหุสถาบัน เป็นเวลา 12 สัปดาห ์(N=370) เป็นไปตามจุดยุตหิลักของการศกึษาวจัิย: 
พบว่าเปอรเ์ซ็นตข์องอาสาสมัครทีม่ ีSCBM ≥ 3 ครัง้/สัปดาหใ์นกลุ่มทีไ่ดรั้บรีโซลอร ์(37.9%) สงูกว่า
อย่างมนัียส าคัญเมือ่เปรยีบเทยีบกับกลุ่มทีไ่ดรั้บยาหลอก (17.7%) (p<0.0001) ในชว่งระยะเวลา 12 
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สัปดาหข์องการรักษาแบบปกปิดขอ้มูลทัง้สองดา้น ขอ้มูลดา้นความปลอดภัยของยารโีซลอรส์อดคลอ้ง
กับทีพ่บในผูป่้วยเพศหญงิ 

ความปลอดภัยและประสทิธผิลของยารีโซลอรใ์นผูป่้วยเพศชายและเพศหญงิ (เพศชาย 51 ราย, เพศ
หญงิ 450 ราย) ทีม่อีาการทอ้งผกูเรือ้รังในภมูภิาคเอเชยีแปซฟิิก (จนี 62% เกาหลใีต ้19% ออสเตรเลยี 
8% ไทย 6% ไตห้วัน 5%) ไดถู้กประเมินในการศึกษาแบบสุ่ม แบบปกปิดขอ้มูลทั ้งสองดา้น 
เปรยีบเทยีบกับยาหลอก ด าเนนิการแบบพหุสถาบัน เป็นเวลา 12 สัปดาหแ์ละมรูีปแบบกลุ่มคู่ขนาน จุด
ยุตหิลักของการศกึษาวจัิย คอื สัดส่วน (%) ของผูป่้วยทีม่ ีSCBM ≥ 3 ครัง้ต่อสัปดาห ์ในระหว่างระยะ
การรักษาทัง้หมด 12 สัปดาห ์จุดยุตริองทีส่ าคัญ คอื สัดส่วน (%) ของผูป่้วยทีม่ ีSCBM ≥ 3 ครัง้ต่อ
สัปดาหใ์นระหว่าง 4 สัปดาหแ์รกของระยะการรักษาของการศกึษาวจัิย ผลส าหรับจุดยุตหิลักในชดุการ
วิเคราะห์แบบ ITT แสดงใหเ้ห็นว่าเปอร์เซ็นต์ของผูท้ี่มีการตอบสนองในกลุ่มยารีโซลอร์ขนาด 2 
มลิลกิรัม (33.3%) นัน้สงูกวา่กลุม่ยาหลอก (10.3%) อยา่งมนัียส าคัญ (p<0.001) ผลส าหรับจุดยตุริอง
ทีส่ าคัญแสดงใหเ้ห็นว่าเปอรเ์ซนตข์องผูท้ีม่กีารตอบสนอง (34.5%) นัน้สงูกว่ากลุม่ยาหลอก (11.1%) 
อย่างมนัียส าคัญ (p<0.001) ขอ้มูลความปลอดภัยโดยรวมในการศกึษาวจัิยน้ีสอดคลอ้งกับทีพ่สิจูน์กับ
การศกึษากอ่นหนา้น้ีซึง่ใชย้ารโีซลอรข์นาด 2 มลิลกิรัมในอาสาสมัครจากประชากรฝ่ังตะวันตก 

มขีอ้มูลแสดงใหเ้ห็นว่ายาพรูคาโลไพรดไ์ม่ท าใหก้ารกลับเป็นซ ้ารุนแรงขึน้ภายหลังหยุดยา (rebound 
phenomena) หรอืชกัน าใหเ้กดิการพึง่พายา  

มกีารศกึษาวจัิย QT ทีเ่ปรยีบเทยีบกับยาหลอกและควบคมุผลบวก (N=120) ไดด้ าเนนิการเพือ่ประเมนิ
ถงึผลของยารโีซลอรต์อ่ชว่ง QT ทีข่นาดยาทีใ่ชใ้นการรักษา (2 มลิลกิรัม) และทีข่นาดยาทีส่งูกวา่ขนาด
ที่ใชใ้นการรักษา (10 มลิลกิรัม) การศกึษาวจัิยน้ีไม่แสดงความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญระหว่างยารี
โซลอรแ์ละยาหลอกไมว่า่ทีข่นาดยาใดบนพืน้ฐานของการวัดคา่เฉลีย่ของชว่ง QTc (การเพิม่ขึน้มากทีส่ดุ
ในค่าเฉลีย่ double-delta QTc [การปรับคา่ทีจ่ าเพาะตอ่อาสาสมัคร] คอื 3.83 มลิลวินิาท ีส าหรับขนาด 
2 มลิลกิรัม และ 3.03 มลิลวินิาท ีส าหรับ 10 มลิลกิรัม) และการวเิคราะหค์า่ทีผ่ดิปกต ิ(outlier analysis) 
สิง่น้ียืนยันผลของการศกึษาวจัิยสองการวจัิยก่อนหนา้น้ีซึง่รวมถงึ QT ในการศกึษาวจัิย 3 การศกึษา
ยนืยันว่าอุบัตกิารณ์ของเหตุการณ์ไม่พงึประสงคท์ีเ่กีย่วขอ้งกับชว่ง QT และภาวะหัวใจหอ้งล่างเตน้ผดิ
จังหวะนัน้ต ่าและมอีบุัตกิารณ์ใกลเ้คยีงกับกลุม่ทีไ่ดย้าหลอก 

ไดม้กีารประเมนิประสทิธผิล ความปลอดภัย และการทนตอ่ยาของยาพรูคาโลไพรดใ์นผูป่้วยเด็ก (อาย ุ6 
เดือนถงึ 18 ปี) ที่มีอาการทอ้งผูกจากการเคลื่อนไหวของล าไสห้รือกลา้มเน้ือที่ควบคุมการขับถ่าย
ผดิปกต ิ(functional constipation)  ในการวจิัยแบบปกปิดขอ้มูลทัง้สองดา้น เปรียบเทยีบกับยาหลอก 
เป็นเวลา 8 สปัดาห ์(N=213) ตามดว้ยการศกึษาวจัิยทีค่วบคมุดว้ยผลติภัณฑเ์ปรยีบเทยีบ (โพลเีอทลินี
ไกลคอล 4000) แบบเปิดเผยการรักษาเป็นเวลา 16 สปัดาหซ์ึง่ท าใหเ้วลาการตดิตามโดยรวมเทา่กบั 24 
สัปดาห ์(n=197) ขนาดยาทีเ่ริม่ตน้ทีใ่หค้อื 0.04 มลิลกิรัม/กโิลกรัม/วัน ทีป่รับระหว่าง 0.02 และ 0.06 
มลิลกิรัม/กโิลกรัม/วัน (ถงึขนาดยาสูงสดุ 2 มลิลกิรัมต่อวัน) ส าหรับเด็กน ้าหนัก ≤ 50 กโิลกรัม ทีไ่ดรั้บ
ยาพรูคาโลไพรดช์นิดยาน ้าส าหรับการรับประทานหรือยาหลอกที่ตรงกัน เด็กน ้าหนัก > 50 กโิลกรัม
ไดรั้บยาพรูคาโลไพรดช์นดิเม็ดขนาด 2 มลิลกิรัม/วัน หรอืยาหลอกทีต่รงกัน ผลการศกึษา พบว่าไม่ถงึ
จุดยุตหิลักของการศกึษาวจัิย: ไม่มคีวามแตกต่างในสัดสว่นของผูป่้วยทีม่คี่าเฉลีย่ของการถ่ายอุจจาระ
เอง (SBM) ≥ 3 ครัง้ตอ่สปัดาห ์และคา่เฉลีย่ของจ านวนอาการกลัน้อจุจาระไมอ่ยู่ ≤ 1 ครัง้ตอ่ 2 สปัดาห ์
ในระหว่างสัปดาหท์ี ่5 ถงึ สัปดาหท์ี ่8 ของชว่งการรักษาแบบปกปิดสองทาง ในกลุ่มยาพรูคาโลไพรด์
และยาหลอกจ านวน 17% เปรียบเทยีบกับ 17.8% ตามล าดับ (p=0.9002) โดยรวมแลว้ขอ้มูลดา้น
ความปลอดภัยในเด็กนัน้คลา้ยคลงึกับในผูใ้หญ ่

ไดม้กีารประเมนิประสทิธผิลและความปลอดภัยของยารีโซลอรใ์นผูป่้วย (อายุ 18 ปีขึน้ไป) ทีม่อีาการ
ทอ้งผกูเรือ้รังในการศกึษาวจัิยแบบสุม่ ปกปิดขอ้มลูทัง้สองดา้น เปรยีบเทยีบกับยาหลอกด าเนนิการแบบ
พหุสถาบัน เป็นเวลา 24 สัปดาห ์(N=361)พบว่า  สัดสว่นของผูป่้วยทีม่คี่าเฉลีย่ของความถีต่่อสัปดาห์
ของการถ่ายอุจจาระเองแบบสมบูรณ์ (SCBM) ≥3 ครัง้ต่อสัปดาห ์(นัน้คอื ผูท้ีม่กีารตอบสนอง) ในชว่ง
การรักษาแบบปกปิดขอ้มูลทัง้สองดา้นทีม่รีะยะเวลา 24 สัปดาหไ์ม่มคีวามแตกต่างกันในทางสถติ ิ(p=
0.367) ระหว่างกลุ่มการรักษาดว้ยยารโีซลอร ์(25.1%) และกลุ่มการรักษาดว้ยยาหลอก (20.7%) และ
พบว่า ความแตกต่างระหว่างกลุ่มการรักษาในค่าเฉลี่ยของความถี่ของการถ่ายอุจจาระต่อสัปดาห์ 
มากกว่าหรอืเท่ากับ ≥3 SCBM ต่อสัปดาห ์ไม่มนัียส าคัญทางสถติ ิในสัปดาหท์ี ่1-12 ซึง่ไม่สอดคลอ้ง
กับการศกึษาวจัิยแบบสุม่ทีป่กปิดขอ้มลูทัง้สองดา้น เปรยีบเทยีบกับยาหลอกทีด่ าเนนิการพหสุถาบันเป็น
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ระยะเวลา 12 สัปดาห ์อืน่ ๆ จ านวน 5 การศกึษาทีแ่สดงใหเ้ห็นประสทิธผิล ณ จุดเวลาน้ีในผูป่้วยผูใ้หญ่ 
ดังนัน้จงึพจิารณาวา่การศกึษาน้ียังไมส่ามารถใหข้อ้สรุปเกีย่วกับประสทิธผิลได ้

ขอ้มูลทัง้หมดซึง่รวมถงึการศกึษาวจัิยแบบปกปิดขอ้มูลทัง้สองดา้นและเปรียบเทยีบกับยาหลอก เป็น
เวลา 12 สัปดาหส์นับสนุนประสทิธผิลของยารีโซลอร ์ขอ้มูลดา้นความปลอดภัยของยารีโซลอรใ์นการ
ศกึษาวจัิยเป็นเวลา 24 สัปดาหน้ี์สอดคลอ้งกับสิง่ทีพ่บในการศกึษาวจัิยอืน่ ๆ ทีศ่กึษาเป็นระยะเวลา 12 
สปัดาห ์

13. การศกึษาวจิยัทีไ่มใ่ชท่างคลนิกิ 

ขอ้มูลทีไ่ม่ใช่ทางคลนิิกแสดงใหเ้ห็นว่าไม่มอีันตรายพเิศษส าหรับมนุษยบ์นพื้นฐานของการศกึษาวจัิย
ทั่วไปในดา้นเภสัชวทิยาดา้นความปลอดภัย ความเป็นพษิจากขนาดยาที่ใหซ้ ้า ความเป็นพษิต่อยีน 
ความสามารถในการกอ่มะเร็งและความเป็นพษิต่อระบบสบืพันธุ ์ตลอดจนการพัฒนา (รวมทัง้ความเป็น
พษิตอ่เด็กแรกเกดิ/เด็ก) ชดุเพิม่เตมิถงึของการศกึษาวจัิยดา้นเภสชัวทิยาความปลอดภัยโดยมุง่เนน้เป็น
พเิศษถงึพารามเิตอรด์า้นระบบหัวใจและหลอดเลอืดแสดงใหเ้ห็นวา่ไมม่กีารเปลีย่นแปลงทีส่มัพันธก์ันใน
พารามเิตอรด์า้นโลหติพลศาสตรแ์ละค่าพารามเิตอร์ทีไ่ดจ้ากภาพคลืน่ไฟฟ้าหัวใจ (QTc) ยกเวน้การ
เพิม่ขึน้เล็กนอ้ยของอัตราการเตน้ของหัวใจและความดันโลหติทีพ่บในสกุรทีไ่ดรั้บยาสลบหลังจากไดรั้บ
ยาทางหลอดเลอืดด า และการเพิม่ขึน้ของความดันโลหติในสนัุขทียั่งรูส้กึตัวหลังจากไดรั้บยาทางหลอด
เลอืดด าแบบโบลัส (bolus) ซึง่ส ิง่น้ีจะไม่พบในสนัุขทีไ่ดรั้บยาสลบหรอืหลังจากการใหย้าทางปากทีถ่งึ
ระดับยาในพลาสมาทีค่ลา้ยคลงึกัน 

 

14. ขอ้มลูทางเภสชักรรม 

14.1 โครงสรา้งทางเคม ี

 

ชือ่ทางเคม:ี 4-amino-5-chloro-2,3-dihydro-N-[1-(3-methoxypropyl)-4-piperidinyl]-7-
benzofurancarboxamide butanedioate 

ชือ่ IUPAC: 4-amino-5-chloro-N-[1-(3-methoxypropyl)piperidin-4-yl]-2,3-dihydrobenzofuran-
7-carboxamide succinate 

14.2 รายการสว่นประกอบอืน่ ๆ 

สว่นแกนเม็ดยา 

แลคโตส โมโนไฮเดรต (Lactose monohydrate) 

ไมโครครสิตัลลนี เซลลโูลส (Microcrystalline cellulose) 

ซลิกิอนไดออกไซดแ์บบคอลลอยด ์(Colloidal silicon dioxide) 

แมกนีเซยีม สเตยีเรต (Magnesium stearate) 

สารเคลอืบผวิของเม็ดยาขนาด 1 มลิลกิรัม  

ไฮโพรเมลโลส (Hypromellose) 

แลคโตส โมโนไฮเดรต (Lactose monohydrate) 

ไตรอะซตีนิ (Triacetin) 
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ไทเทเนียมไดออกไซด ์(Titanium dioxide) (E171) 

แมคโครกอล (Macrogol) (โพลเีอทธลินีไกลคอล [polyethylene glycol, PEG] 3000) 

สารเคลอืบผวิของเม็ดยาขนาด 2 มลิลกิรัม  

ไฮโพรเมลโลส (Hypromellose) 

แลคโตส โมโนไฮเดรต (Lactose monohydrate) 

ไตรอะซตีนิ (Triacetin) 

ไทเทเนียมไดออกไซด ์(Titanium dioxide) (E171) 

แมคโครกอล (Macrogol) (โพลเีอทธลินีไกลคอล [polyethylene glycol, PEG] 3000) 

ไอรอ์อนออกไซดเ์รด (Iron oxide red) (E172) 

ไอรอ์อนออกไซดเ์ยลโลว (Iron oxide yellow) (E172) 

อนิดโิกคารม์นีอะลมูเินียมเลค (Indigo carmine aluminium lake) (FD&C Blue #2)  (E132) 

ความไมเ่ขา้กนัของยา 

ไมม่ ี

อายขุองยา 

ดวูันทีห่มดอายบุนบรรจุภัณฑด์า้นนอก 

สภาวะในการเก็บรกัษา 

หา้มเก็บไวท้ีอ่ณุหภมูสิงูกวา่ 30ºC ปกป้องจากความชืน้ 

เก็บใหพ้น้จากสายตาและมอืเด็ก 

14.3 ลกัษณะของภาชนะบรรจแุละสิง่บรรจ ุ

แผงยาบลสิเตอรอ์ะลูมเินียม/อะลูมเินียมทีแ่บ่งเป็นช่องซึง่บรรจุยา 7 เม็ด แต่ละกล่องมยีาเม็ดเคลอืบ
ฟิลม์ 1x7, 2x7, 3x7 และ 4x7 เม็ดตอ่กลอ่ง 

อาจมกีารวางตลาดไมค่รบทกุขนาดบรรจุ 

ขอ้แนะน าในการใชแ้ละการจดัการ  

ไมม่ขีอ้ก าหนดพเิศษ 

ขอ้แนะน าส าหรบัการก าจดั 

ผลติภัณฑท์างการแพทยท์ีไ่มไ่ดใ้ชห้รอืวัสดทุีเ่ป็นของเสยีใด ๆ ควรถกูก าจัดตามขอ้ก าหนดในทอ้งถิน่ 

ผลติโดย 

Janssen-Cilag S.p.A., Latina ประเทศอติาล ี

เลขทะเบยีนต ารบัยา 

ยารโีซลอรข์นาด 1 มลิลกิรัม: 1C 61/55 (N) 

ยารโีซลอรข์นาด 2 มลิลกิรัม: 1C 62/55 (N) 

วนัทีไ่ดร้บัอนุมตัทิะเบยีนต ารบัยา 

ยารโีซลอรข์นาด 1 มลิลกิรัม 

วันทีไ่ดรั้บอนุมัตทิะเบยีนต ารับยาครัง้แรก: 18 กรกฎาคม 2555 

การอนุมัตกิารปลอ่ยผา่น SMP: 30 ธันวาคม 2558 

ยารโีซลอรข์นาด 2 มลิลกิรัม 
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วันทีไ่ดรั้บอนุมัตทิะเบยีนต ารับยาครัง้แรก: 18 กรกฎาคม 2555 

การอนุมัตกิารปลอ่ยผา่น SMP: 30 ธันวาคม 2558 

วนัทีแ่กไ้ขขอ้ความ 

10 พฤษภาคม 2564 (CCDS v.19 ธันวาคม 2562) 

น าเขา้โดย  

บรษัิท แจนเซน่-ซแีลก จ ากัด 

106 หมู ่4 นคิมอตุสาหกรรมลาดกระบัง 

ถนนฉลองกรุง แขวงล าปลาทวิ เขตลาดกระบัง 

กรุงเทพฯ 10520 

โทรศัพท:์ 02-792-7200 

โทรสาร: 02-792-7222 

ค าเตอืนตามประกาศกระทรวงสาธารณสขุ 

หา้มใชเ้มือ่มอีาการปวดทอ้งหรอืคลืน่ไสอ้าเจยีน 


