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เอกสารกํากบัยาฉบบัภาษาไทยสําหรบัแพทย ์1 

 2 
เอ็ดดูแรนท®์ (รลิพไิวรนี (INN: rilpivirine)) ยาเม็ดเคลอืบฟิลม์ขนาด 3 
25 มลิลกิรมั 4 
 5 
ชือ่ผลติภณัฑ ์6 

เอ็ดดูแรนท®์ (รลิพไิวรนี) ยาเม็ดเคลอืบฟิลม์ขนาด 25 มลิลกิรัม 7 
 8 
รูปแบบของยาและความแรง 9 
 10 

รูปแบบของ
ยา 

ยาเม็ดเคลือบฟิล์มกลมนูนทัง้สองดา้นสขีาวถงึสอีอกขาว เสน้ผ่านศูนย์กลาง 6.4 
มลิลเิมตร ดา้นหนึง่มกีารป๊ัมจมตัวอักษร "TMC" อกีดา้นหนึง่มตัีวเลข "25" 

ความแรง ยาเม็ดเคลือบฟิล์มแต่ละเม็ดประกอบดว้ย รลิพไิวรนี ไฮโดรคลอไรด ์เทียบเท่ากับ 
รลิพไิวรนี 25 มลิลกิรัม 
สารปรุงแต่งยา ยาเม็ดแต่ละเม็ดประกอบดว้ย แลคโตส โมโนไฮเดรต 56 มลิลกิรัม 

 11 
สําหรับสารปรุงแต่งยา ดูหัวขอ้ รายการสารปรุงแต่งยา 12 
 13 
ขอ้มูลทางคลนิกิ 14 

ขอ้บง่ใช ้15 

เอ็ดดูแรนทใ์ชร้่วมกับยาตา้นรโีทรไวรัสชนดิอืน่ ๆ สําหรับรักษาการตดิเชือ้เอชไอว ีชนดิที ่1  (human 16 
immunodeficiency virus type 1 (HIV-1)) ในผูป่้วยอายุมากกว่าหรือเท่ากับ 12 ปี และ มีน้ําหนัก17 
อย่างนอ้ย 35 กโิลกรัมที่ไม่เคยไดร้ับการรักษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรัสมาก่อน และม ีปรมิาณไวรัสใน18 
กระแสเลอืด นอ้ยกว่าหรอืเท่ากับ 100,000 HIV-1 RNA copies ต่อมลิลลิติร เมือ่เริม่การรักษา  19 
 20 
ขอ้จํากัดในการใชง้าน: 21 
ผูป่้วยที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนทจ์ํานวนมากที่ม ีHIV-1 RNA มากกว่า 100,000 copies ต่อมลิลลิติร ในช่วง22 
เริม่ตน้ของการรักษาพบความลม้เหลวของไวรัส (HIV-1 RNA ≥50 copies ต่อมลิลลิติร) เมือ่เทยีบกับ23 
ผูป่้วยที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนท์ที่มี HIV-1 RNA นอ้ยกว่าหรือเท่ากับ 100,000 copies ต่อมิลลิลิตร (ดู 24 
หัวขอ้ การศกึษาทางคลนิกิ ) 25 
 26 

ขนาดยาและการบรหิารยา 27 

ตอ้งใหเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยาตา้นรโีทรไวรัสชนดิอืน่ ๆ เสมอ 28 

ขนาดยา (ผูใ้หญ)่ 29 
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ขนาดที่แนะนําของเอ็ดดูแรนท์ คือ รับประทานยาเม็ดขนาด 25 มิลลิกรัม 1 เม็ด วันละครั ้ง โดย30 
รับประทานพรอ้มอาหาร (ดูหัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสัชวทิยา – คุณสมบัตทิางเภสัชจลนศาสตร)์ 31 
การปรบัขนาดยาเม ือ่ใหร้ ว่มกบัยา rifabutin 32 
สําหรับผูป่้วยที่ใชย้าเอ็ดดูแรนท์ร่วมกับยา rifabutin ควรเพิ่มขนาดยาของเอ็ดดูแรนท์เป็น 50 33 
มลิลกิรัม (ยาเม็ด เม็ดละ 25 มลิลกิรัม จํานวน 2 เม็ด) วันละครัง้ รับประทานพรอ้มอาหาร เมื่อหยุด34 
การใชย้าร่วมกับยา rifabutin ควรลดขนาดยาของเอ็ดดูแรนทเ์ป็น 25 มลิลกิรัม วันละครัง้ รับประทาน35 
พรอ้มอาหาร (ดูหัวขอ้ ปฏกิริยิาระหว่างยา) 36 

การลมืรบัประทานยา 37 
หากผูป่้วยลืมรับประทานเอ็ดดูแรนท์ภายใน 12 ชั่วโมงของเวลาที่รับประทานปกติ ผูป่้วยควร38 
รับประทานเอ็ดดูแรนทพ์รอ้มอาหารทันทีที่ทําได ้และรับประทานยามื้อถัดไปตามตารางเวลาปกติ 39 
หากผูป่้วยลืมรับประทานยานานกว่า 12 ชั่วโมง ผูป่้วยไม่ควรรับประทานยามื้อที่ลืมน้ี แต่ให ้40 
รับประทานยามือ้ต่อไปตามตารางเวลาปกต ิยกเวน้จะไดร้ับคําแนะนําทีแ่ตกต่างจากแพทย ์41 
ประชากรกลุม่พเิศษ 42 

เด็ก (อาย  ุ12 ถงึ 17 ปี) 43 

ขนาดที่แนะนําของเอ็ดดูแรนท์ คือ รับประทานยาเม็ดขนาด 25 มิลลิกรัม 1 เม็ด วันละครั ้ง โดย44 
รับประทานพรอ้มอาหาร (ดูหัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสัชจลนศาสตร)์  45 

เด็ก (อายนุอ้ยกวา่ 12 ปี) 46 
ยังไม่มีขอ้มูลความปลอดภัยและประสทิธผิลของเอ็ดดูแรนท์ในเด็กอายุนอ้ยกว่า 12 ปี (ดูหัวขอ้ 47 
คุณสมบัตทิางเภสัชจลนศาสตร)์ ไม่แนะนําใหร้ักษาดว้ยเอ็ดดูแรนทใ์นเด็กอายุนอ้ยกว่า 12 ปี 48 

ผ ูสู้งอาย  ุ(อาย ุต ั�งแต ่65 ปี เป็นตน้ไป) 49 
ไม่จําเป็นตอ้งปรับขนาดยาในผูป่้วยสงูอายุ (ดูหัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสชัจลนศาสตร)์ 50 

ผ ูป่้วยทีม่ภีาวะไตบกพรอ่ง 51 
ไม่จําเป็นตอ้งปรับขนาดของเอ็ดดูแรนทใ์นผูป่้วยที่มภีาวะไตบกพร่อง (ดูหัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสัช52 
จลนศาสตร)์ 53 

ผ ูป่้วยทีม่ภีาวะตบับกพรอ่ง 54 
ไม่จําเป็นตอ้งปรับขนาดของเอ็ดดูแรนท์ในผูป่้วยที่มีภาวะตับบกพร่องแบบเล็กนอ้ยหรือปานกลาง 55 

(Child-Pugh score A หรือ B) ยังไม่มีการศกึษาถงึการใชเ้อ็ดดูแรนท์ในผูป่้วยที่มีภาวะตับบกพร่อง56 

แบบรุนแรง (Child-Pugh score C) (ดูหัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสัชจลนศาสตร)์ 57 

ระยะต ั�งครรภแ์ละระยะหลงัคลอด 58 
ขนาดที่แนะนําของเอ็ดดูแรนทใ์นผูป่้วยตัง้ครรภค์ือ รับประทานยาเม็ดขนาด 25 มลิลกิรัม 1 เม็ด วัน59 
ละครัง้ โดยรับประทานพรอ้มอาหาร พบการลดลงของระดับยารลิพไิวรนีขณะตัง้ครรภ ์ดังนัน้ควรมกีาร60 
ตรวจปรมิาณไวรัสในกระแสเลอืด (viral load) อย่างใกลช้ดิ (ดูหัวขอ้ การตัง้ครรภ ์การใหน้มบุตรและ61 
ภาวะเจรญิพันธุ ์และ เภสชัจลนศาสตร ์- ประชากรกลุ่มพเิศษ - ระยะตัง้ครรภแ์ละระยะหลังคลอด) 62 

ขอ้หา้มใช ้63 
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หา้มใชใ้นผูป่้วยทีม่ภีาวะภูมไิวเกนิ (hypersensitivity) ต่อตัวยารลิพไิวรนีหรอืสารปรุงแต่งยาชนิดอื่น 64 
ๆ 65 
หา้มใชเ้อ็ดดูแรนท์ร่วมกับยาในรายการต่อไปน้ี เน่ืองจากจะทําใหค้วามเขม้ขน้ของริลพไิวรีนใน66 
พลาสมาลดลงอย่างมนัียสําคัญ (เน่ืองจากเป็นตัวเหน่ียวนําเอนไซม ์CYP3A หรือเพิม่ค่าพเีอช (pH) 67 
ของกระเพาะอาหาร) ซึง่อาจส่งผลใหสู้ญเสยีประสทิธผิลในการรักษาของเอ็ดดูแรนท์ได ้(ดูหัวขอ้ 68 
ปฏกิริยิาระหว่างยา) 69 

• ก ลุ่ ม ย า ต ้า น ชั ก  (anticonvulsants) ไ ด ้แ ก่  carbamazepine  oxcarbazepine  70 
phenobarbital  phenytoin 71 

• กลุ่มยาตา้นไมโคแบคทเีรยี (antimycobacterials) ไดแ้ก ่ rifampicin  rifapentine 72 
• กลุ่มยายับยั ้งการหล่ังกรดในกระเพาะอาหารชนิด proton pump inhibitors เช่น 73 

omeprazole  esomeprazole  lansoprazole  pantoprazole  rabeprazole 74 
• systemic dexamethasone ซึง่เป็นยากลุ่ม glucocorticoid ยกเวน้ใชส้ําหรับรักษาเพียง75 

ครัง้เดยีว (single dose) 76 
• สมุนไพรเซนตจ์อหน์เวริต์ (St John’s wort (Hypericum perforatum)) 77 

คําเตอืนและขอ้ควรระวงั 78 

การตดิตอ่ของเชือ้เอชไอว ี79 
ผูป่้วยควรไดร้ับคําแนะนําว่าการรักษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรัสในปัจจุบันไม่ไดท้ําใหห้ายขาดจากการตดิ80 
เชือ้เอชไอว ีและยังไม่ไดร้ับการพสิจูน์ว่าสามารถป้องกันการตดิต่อของเชือ้เอชไอวไีปสูผู่อ้ืน่ผ่านทาง81 
เลอืดหรอืเพศสัมพันธไ์ด ้การป้องกันการตดิต่อของเชือ้เอชไอวทีีเ่หมาะสมควรทําอย่างต่อเน่ือง 82 

ภาวะลม้เหลวทางไวรสั (Virological failure) และการพฒันาของการดือ้ยา 83 

ในการวเิคราะหข์อ้มูลรวมจากการศกึษาระยะที ่3 ตลอด 96 สัปดาหผู์ป่้วยทีไ่ดร้ับการรักษาดว้ยเอ็ดดู84 
แรนท์ที่มีปริมาณไวรัสในกระแสเลือดตั้งตน้ (baseline viral load) มากกว่า 100000 HIV-1 85 
RNA copies ต่อมิลลิลิตร   จะมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) 86 
มากกว่าเมื่อเทียบกับผูท้ี่มีปรมิาณไวรัสในกระแสเลือดตัง้ตน้ (baseline viral load) นอ้ยกว่าหรือ87 
เท่ากับ  100000 HIV-1 RNA copiesต่อมลิลลิติร ในกลุ่มที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนทม์คีวามเสีย่งในการเกดิ88 
ภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) สงูขึน้ใน 48 สัปดาหแ์รกของการศกึษาเหล่าน้ี ในขณะที่89 
พบอัตราการเกดิภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) ต่ําที่คลา้ยคลงึกันในแต่ละกลุ่มทีไ่ดร้ับ90 
การรักษาในสัปดาห์ที ่48 ถงึ 96 (ดูหัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสัชพลศาสตร)์ ผูป่้วยทีม่ปีรมิาณไวรัสใน91 
กระแสเลือดตัง้ตน้ (baseline viral load) มากกว่า 100000 HIV-1 RNA copies ต่อมลิลลิติร และมี92 
ภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) จะมีอัตราการดื้อต่อยากลุ่ม NNRTI มากกว่า ผูป่้วยที่93 
ไดร้ับเอ็ดดูแรนทแ์ละม ีvirologic failure จะมกีารดือ้ต่อ lamivudine/emtricitabine มากกว่าผูป่้วยที่94 
ไดร้ับ efavirenz และม ีvirologic failure (ดูหัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสัชพลศาสตร)์ ควรมกีารพจิารณา95 
ขอ้มลูน้ีเมือ่จะเริม่การรักษาดว้ยเอ็ดดูแรนท ์ 96 
 97 
ไม่พบขอ้มูลใหม่ในผูป่้วยเด็กอาย ุ12 ถงึ 17 ปีในการศกึษา TMC278-C213 98 

ปฏกิริยิากบัยาอืน่ๆ 99 
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ควรระมัดระวังการใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยาอืน่ทีอ่าจสง่ผลลดระดับของรลิพไิวรนีในร่างกาย 100 
สําหรับขอ้มูลเกีย่วกับอันตรกริยิาระหว่างยา ดูหัวขอ้ ปฏกิริยิาระหว่างยา 101 

กลุ่มอาการอกัเสบจากภาวะฟ้ืนต ัวของระบบภูมิคุ ้มกนั  (Immune reconstitution 102 
inflammatory syndrome) 103 
มีรายงานถงึการเกดิกลุ่มอาการอักเสบจากภาวะฟ้ืนตัวของระบบภูมคุิม้กัน (immune reconstitution 104 
inflammatory syndrome) ในผูป่้วยที่ไดร้ับการรักษาดว้ยยาตา้นรีโทรไวรัสหลายชนิดร่วมกัน 105 
(combination) รวมทัง้เอ็ดดูแรนท ์ระหว่างช่วงตน้ของการรักษาดว้ยยาตา้นรีโทรไวรัสหลายชนิด106 
ร่วมกัน ผูป่้วยทีม่กีารตอบสนองของระบบภูมคุิม้กันอาจมกีารตอบสนองดา้นการอักเสบต่อโรคติดเชื้อ107 
ฉ ว ย โ อ ก า สที่ ส ง บ แ ล ้ว ห รื อ ที่ ยั ง หล ง เ หลื อ อ ยู่  ( เ ช่ น  Mycobacterium avium complex  108 
cytomegalovirus  ปอดอักเสบจากเชื้อ Pneumocystis jiroveci  และวัณโรค) ซึ่งอาจมีความ109 
จําเป็นตอ้งไดร้ับการประเมนิและรักษาเพิม่เติม มีรายงานว่าเกดิความผิดปกติทางภูมติา้นตัวเอง 110 
(autoimmune) เช่น โรคเกรฟส์ (Graves’ disease) และโรคตับอักเสบเหตุภูมิต า้นตนเอง 111 
(autoimmune hepatitis) เมื่อมีกลุ่มอาการอักเสบจากภาวะฟ้ืนตัวของระบบภูมิคุม้กัน (immune 112 
reconstitution inflammatory syndrome) อย่างไรก็ตาม เวลาที่เกดิมีความหลากหลายมาก และ113 
อาจเกดิหลายเดอืนหลังเริม่ใชย้า (ดูหัวขอ้ อาการไม่พงึประสงค)์ 114 

ปฏกิริยิาระหวา่งยา 115 

ยาทีม่ผีลตอ่ระดบัของรลิพไิวรนีในรา่งกาย 116 
รลิพไิวรนีจะถูกเมแทบอไลซโ์ดยเอนไซม ์cytochrome P450 (CYP)3A เป็นหลัก และยาทีเ่หน่ียวนํา117 
หรือยับยั ้งเอนไซม์ CYP3A อาจส่งผลต่อการกําจัดยาริลพิไวรีน (ดูหัวขอ้ คุณสมบัติทางเภสัช118 
จลนศาสตร์) การให ้เอ็ดดูแรนทร์่วมกับยาชนิดอื่นที่มีผลเหน่ียวนําเอนไซม ์CYP3A อาจส่งผลให ้119 
ความเขม้ขน้ของรลิพไิวรนีในพลาสมาลดลง ซึง่ทําใหผ้ลการรักษาของเอ็ดดูแรนทล์ดลงได ้การให ้120 
เอ็ดดูแรนทร์่วมกับยาชนดิอืน่ทีม่ผีลยับยัง้เอนไซม ์CYP3A อาจสง่ผลใหค้วามเขม้ขน้ของรลิพไิวรนีใน121 
พลาสมาเพิม่ขึน้ 122 
การใหเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยาชนิดอืน่ทีม่ผีลเพิม่ค่าพเีอช (pH) ของกระเพาะอาหารอาจสง่ผลใหค้วาม123 
เขม้ขน้ของรลิพไิวรนี ในพลาสมาลดลง ซึง่ทําใหป้ระสทิธผิลในการรักษาของเอ็ดดูแรนทล์ดลงได ้124 

ยาทีไ่ดร้บัผลกระทบจากการใช ้รลิพไิวรนี 125 
เอ็ดดูแรนทท์ี่ขนาด 25 มลิลกิรัม ต่อวัน ไม่น่าจะมคีวามสัมพันธ์ทางคลนิกิต่อปรมิาณของยาชนิดอืน่126 
ในร่างกายทีถู่กเมแทบอไลซโ์ดยเอนไซม ์CYP  127 
ปฏกิริยิาระหว่างยากับยาตา้นรีโทรไวรัสบางชนิดและยาชนิดอื่น ๆ ที่ไม่ใช่ยาตา้นรีโทรไวรัสทัง้ทีม่ี128 
ขอ้มูลยนืยันและมเีหตุผลในทางทฤษฎ ีไดแ้สดงในตารางที ่1 และ 2 ดา้นล่างตามลําดับ 129 

ตารางแสดงปฏกิริยิาระหวา่งยา 130 
ปฏกิริยิาระหว่างรลิพไิวรีน กับยาชนิดอื่นทีใ่หร้่วมกันไดแ้สดงในตารางดา้นล่าง (เพิม่ขึน้ระบุเป็น “↑”  131 
ลดลงระบุเป็น“↓”  ไม่เปลีย่นแปลงระบุเป็น “↔”  ไมม่ขีอ้มูลระบุเป็น “NA”) 132 
 133 
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ตารางที ่1: อนัตรกริยิาระหว่างยาของ rilpivirine เมือ่ใหร้่วมกบัยาตา้นรโีทรไวรสัและยาตา้นไวรสั
ชนดิอืน่ 

ยาทีใ่หร้ว่มกนั ขนาดของยา
ทีใ่หร้ว่มกนั 

ชือ่ยาทีจ่ะ
ประเมนิ 

ความ
เขม้ขน้
สูงสดุ 
(Cmax) 

พืน้ทีใ่ต ้
กราฟ 
(AUC) 

ความ
เขม้ขน้
ตํา่สุด 
(Cmin) 

ยากลุม่ HIV NUCLEOSIDE หรอื NUCLEOTIDE REVERSE TRANSCRIPTASE INHIBITORS 
(NRTIs/N[t]RTIs) 
Didanosine*# 400 มลิลกิรัม 

วันละครัง้ 
didanosine ↔ ↑ 12% NA 
rilpivirine ↔ ↔ ↔ 

ไมจ่ําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมือ่ใหเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ didanosine ควรรับประทาน 
didanosine ขณะทอ้งว่างและอย่างนอ้ย 2 ชั่วโมงกอ่น หรอือย่างนอ้ย 4 ชั่วโมง
หลังจากทีร่ับประทานเอ็ดดูแรนท ์(ซึง่ควรรับประทานพรอ้มอาหาร) 
 

Tenofovir disoproxil 
fumarate*# 

300 มลิลกิรัม 
วันละครัง้ 

tenofovir ↑ 19%  ↑ 23% ↑ 24% 
rilpivirine ↔ ↔ ↔ 

ไม่จําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมื่อใหเ้อ็ดดูแรนท์ร่วมกับ tenofovir disoproxil 
fumarate 
 

ยาชนดิอืน่ ๆ ในกลุ่ม 
NRTIs 
(abacavir, 
emtricitabine, 
lamivudine, stavudine 
และ zidovudine) 

เน่ืองจากวิถีในการกําจัดยาของรลิพไิวรีน และยาชนิดอื่น ๆ ในกลุ่ม NRTIs มี
ความแตกต่างกัน จงึคาดว่าจะไมม่ปีฏกิริยิาระหว่างยาทีม่คีวามสัมพันธท์างคลนิกิ
เมือ่ใหย้าในกลุ่มน้ีร่วมกับเอ็ดดูแรนท ์

ยากลุม่ HIV NON-NUCLEOSIDE REVERSE TRANSCRIPTASE INHIBITORS (NNRTIs) 
ยากลุ่ม NNRTIs 
(delavirdine, efavirenz, 
etravirine, nevirapine) 

ไม่แนะนําใหใ้ชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยากลุ่ม NNRTIs 

ยากลุม่ HIV PROTEASE INHIBITORS (PIs) เมือ่ใหร้ว่มกบั ritonavir ในขนาดตํา่  
Darunavir/ritonavir*# 
 

800/100 มลิลกิรัม  
วันละครัง้ 

darunavir ↔ ↔ ↓ 11% 
rilpivirine ↑ 79%  ↑ 130% ↑ 178% 

  
การใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ darunavir/ritonavir อาจสง่ผลใหค้วามเขม้ขน้ของ 
รลิพไิวรนี ในพลาสมาเพิม่ขึน้ (เน่ืองจากการยับยัง้เอนไซม ์CYP3A) ไม่
จําเป็นตอ้งปรับขนาดเอ็ดดูแรนทเ์มือ่ใหร้่วมกับ darunavir/ritonavir 

lopinavir ↔ ↔ ↓ 11% 
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ตารางที ่1: อนัตรกริยิาระหว่างยาของ rilpivirine เมือ่ใหร้่วมกบัยาตา้นรโีทรไวรสัและยาตา้นไวรสั
ชนดิอืน่ 

ยาทีใ่หร้ว่มกนั ขนาดของยา
ทีใ่หร้ว่มกนั 

ชือ่ยาทีจ่ะ
ประเมนิ 

ความ
เขม้ขน้
สูงสดุ 
(Cmax) 

พืน้ทีใ่ต ้
กราฟ 
(AUC) 

ความ
เขม้ขน้
ตํา่สุด 
(Cmin) 

Lopinavir/ritonavir 
(แคปซลูชนดินิม่)*# 

400/100 มลิลกิรัม          
วันละ 2 ครัง้ 

rilpivirine ↑ 29% ↑ 52% ↑ 74% 

การใชเ้อ็ดดูแรนท์ร่วมกับ lopinavir/ritonavir อาจส่งผลใหค้วามเขม้ขน้ของ 
รลิพไิวรนี ในพลาสมาสงูขึน้ (เน่ืองจากการยับยัง้เอนไซม ์CYP3A) ไมจ่ําเป็นตอ้ง
ปรับขนาดเอ็ดดูแรนทเ์มือ่ใหร้่วมกับ lopinavir/ritonavir 
 

boosted PIs ชนดิอืน่ ๆ 
(atazanavir/ritonavir, 
fosamprenavir/ritonavir, 
saquinavir/ritonavir, 
tipranavir/ritonavir) 

การใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ boosted PIs อาจสง่ผลใหค้วามเขม้ขน้ของ รลิพไิวรนี 
ในพลาสมาสงูขึน้ (เน่ืองจากการยับยัง้เอนไซม ์CYP3A) คาดว่าเอ็ดดูแรนทจ์ะไม่
มผีลต่อความเขม้ขน้ในพลาสมาของยากลุ่ม PIs ทีใ่หร้่วมกัน 

ยากลุม่ HIV PROTEASE INHIBITORS (PIs) เมือ่ไมไ่ดใ้หร้ว่มกบั ritonavir ในขนาดตํา่ 
Unboosted PIs 
(atazanavir, 
fosamprenavir, 
indinavir, nelfinavir) 

การใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ unboosted PIs อาจสง่ผลใหค้วามเขม้ขน้ของ รลิพไิว
รีน ในพลาสมาสูงขึน้ (เน่ืองจากการยับยัง้เอนไซม์ CYP3A) คาดว่าเอ็ดดูแรนท์
จะไมม่ผีลต่อความเขม้ขน้ในพลาสมาของยากลุ่ม PIs ทีใ่หร้่วมกัน 

ยากลุม่ CCR5 ANTAGONISTS 
Maraviroc คาดว่าจะไม่มีอันตรกริยิาระหว่างยาทีม่ีความเกีย่วเน่ืองทางคลนิิกเมื่อใหเ้อ็ดดู

แรนทร์่วมกับ maraviroc 

ยากลุม่ HIV INTEGRASE STRAND TRANSFER INHIBITORS 
Cabotegravir 30 มลิลกิรัม 

วันละครัง้ 
cabotegravir ↔ ↔ ↔ 

  rilpivirine ↔ ↔ ↓ 8% 
 ไมจ่ําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมือ่ใหเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ cabotegravir 
Raltegravir* 400 มลิลกิรัม 

วันละ 2 ครัง้ 
raltegravir ↑ 10% ↑ 9% ↑ 27% 
rilpivirine ↔ ↔ ↔ 

ไมจ่ําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมือ่ใหเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ raltegravir 

ยาตา้นไวรสัชนดิอืน่ ๆ 
Ribavirin คาดว่าจะไม่มีอันตรกริยิาระหว่างยาทีม่ีความเกีย่วเน่ืองทางคลนิิกเมื่อใหเ้อ็ดดู

แรนทร์่วมกับ ribavirin 
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ตารางที ่1: อนัตรกริยิาระหว่างยาของ rilpivirine เมือ่ใหร้่วมกบัยาตา้นรโีทรไวรสัและยาตา้นไวรสั
ชนดิอืน่ 

ยาทีใ่หร้ว่มกนั ขนาดของยา
ทีใ่หร้ว่มกนั 

ชือ่ยาทีจ่ะ
ประเมนิ 

ความ
เขม้ขน้
สูงสดุ 
(Cmax) 

พืน้ทีใ่ต ้
กราฟ 
(AUC) 

ความ
เขม้ขน้
ตํา่สุด 
(Cmin) 

Simeprevir* 150 มลิลกิรัม 
วันละครัง้ 

simeprevir ↑ 10% ↔ ↔ 
rilpivirine ↔ ↔ ↑ 25% 

 

 ไมจ่ําเป็นตอ้งปรับขนาดยาใดยาหนึง่เมือ่ใหเ้อ็ดดูแรนทร์ว่มกับ simeprevir 
* ปฏกิริยิาระหว่างเอ็ดดูแรนทก์ับยาอืน่ไดรั้บการประเมินในช่วงทีท่ําการศกึษาทางคลนิิก ส่วนอันตรกริยิากับยาอืน่ ๆ ทัง้หมดนอกเหนือจากน้ีทีท่ําการ

แสดงจะไดจ้ากการคาดการณ์ 

# การศกึษาเกีย่วกับปฏิกริิยาระหว่างยาน้ีไดก้ระทําในขนาดยาที่สูงกว่าขนาดของเอ็ดดูแรนทท์ีแ่นะนําเพ่ือเป็นการประเมนิผลสูงสุดต่อยาอืน่ที่ใหร่้วม

ดว้ย ขนาดยาทีแ่นะนําไดถู้กนําไปใชก้ับขนาดของเอ็ดดูแรนทท์ีแ่นะนํา ไดแ้ก่ 25 มลิลกิรัม วันละครัง้ 
 134 
ตารางที ่2: ปฏกิริยิาระหวา่งยาของ รลิพไิวรนี เมือ่ใหร้ว่มกบัยาชนดิอืน่ทีไ่มใ่ช่ยาตา้นรโีทรไวรสั 

ยาทีใ่หร้ว่มกนั ขนาดของยาที่
ใหร้ว่มกนั 

ชือ่ยาทีจ่ะ
ประเมนิ 

ความ
เขม้ขน้
สูงสดุ 
(Cmax) 

พืน้ทีใ่ต ้
กราฟ 
(AUC) 

ความ
เขม้ขน้
ตํา่สุด 
(Cmin) 

ยาตา้นการเตน้ของหวัใจผดิจงัหวะ 
Digoxin*                         0.5 มลิลกิรัมครัง้เดยีว          digoxin              ↔                   ↔                 
NA 
                                    ไม่จําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมือ่ใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ digoxin 

ยารกัษาโรคเบาหวาน 
Metformin*                      850 มลิลกิรัมครัง้เดยีว        metformin           ↔            ↔                    
NA   
                                    ไม่จําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมือ่ใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ metformin 
ยาตา้นชกั 
Carbamazepine 
Oxcarbazepine 
Phenobarbital 
Phenytoin 

ไม่ควรใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยาตา้นชักเหล่าน้ี เน่ืองจากอาจสง่ผลใหค้วามเขม้ขน้ของ 
ริลพิไวรีน ในพลาสมาลดลงอย่างมีนัยสําคัญ (เน่ืองจากการเหน่ียวนําเอนไซม์ 
CYP3A) ซึง่อาจทําใหส้ญูเสยีประสทิธผิลในการรักษาของเอ็ดดูแรนทไ์ด ้

ยาตา้นเชือ้รากลุม่ AZOLE 
Ketoconazole*# 400 มลิลกิรัม วัน

ละครัง้ 
ketoconazole ↔ ↓ 24% ↓ 66%  

รลิพไิวรนี ↑ 30%  ↑ 49% ↑ 76% 
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ตารางที ่2: ปฏกิริยิาระหวา่งยาของ รลิพไิวรนี เมือ่ใหร้ว่มกบัยาชนดิอืน่ทีไ่มใ่ช่ยาตา้นรโีทรไวรสั 

ยาทีใ่หร้ว่มกนั ขนาดของยาที่
ใหร้ว่มกนั 

ชือ่ยาทีจ่ะ
ประเมนิ 

ความ
เขม้ขน้
สูงสดุ 
(Cmax) 

พืน้ทีใ่ต ้
กราฟ 
(AUC) 

ความ
เขม้ขน้
ตํา่สุด 
(Cmin) 

Fluconazole 
Itraconazole 
Posaconazole 
Voriconazole 

การใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยาตา้นเชื้อรากลุ่ม azole อาจส่งผลใหค้วามเขม้ขน้ของ 
รลิพไิวรีน ในพลาสมาสูงขึน้ (เน่ืองจากการยับยัง้เอนไซม ์ CYP3A) ไม่จําเป็นตอ้ง
ปรับขนาดเอ็ดดูแรนทเ์มือ่ใหร้่วมกับยาตา้นเชือ้รากลุ่ม azole  

ยาตา้นไมโคแบคทเีรยี 
Rifabutin* 300 มลิลกิรัม วัน

ละครัง้ 
 
 
 
 

rifabutin ↔ ↔ ↔ 
25-O-desace
tyl-rifabutin 

↔ ↔ ↔ 

300 มลิลกิรัม วัน
ละครัง้ 

 

รลิพไิวรนี (25 
มลิลกิรัม วัน

ละครัง้) 

↓ 31% 
 
 

↓ 42% 
 
 

↓ 48% 
 
 

300 มลิลกิรัม วัน
ละครัง้ 

 

รลิพไิวรนี (50 
มลิลกิรัม วัน
ละครัง้) 

↑ 43% ↑ 16% ↔ 

  (เมือ่เปรยีบเทยีบกับ rilpivirine ขนาด 25 
มลิลกิรัมวันละครัง้แบบใหเ้ป็นยาเดีย่ว ๆ) 
 
 

การใชเ้อ็ดดูแรนท์ร่วมกับ rifabutin อาจส่งผลใหค้วามเขม้ขน้ของ ริลพิไวรีน ใน
พลาสมาลดลงอย่างมนัียสําคัญ (เน่ืองจากการเหน่ียวนําเอนไซม ์CYP3A) ซึง่อาจทํา
ใหสู้ญเสยีประสทิธผิลในการรักษาของเอ็ดดูแรนท์ได ้ตลอดเวลาที่ใชเ้อ็ดดูแรนท์
ร่วมกับ rifabutin ควรเพิ่มขนาดยาเอ็ดดูแรนท์จาก 25 มิลลิกรัมวันละครั ้งเป็น 50 
มลิลกิรัมวันละครัง้ เมื่อหยุดใช ้rifabutin ร่วมดว้ย ควรลดขนาดยาเอ็ดดูแรนทเ์หลอื 
25 มลิลกิรัมวันละครัง้ 
 

Rifampicin*# 600 มลิลกิรัม วัน
ละครัง้ 

rifampicin ↔ ↔ NA 
25-desacetyl

- 
rifampicin 

↔  ↓ 9% NA 
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ตารางที ่2: ปฏกิริยิาระหวา่งยาของ รลิพไิวรนี เมือ่ใหร้ว่มกบัยาชนดิอืน่ทีไ่มใ่ช่ยาตา้นรโีทรไวรสั 

ยาทีใ่หร้ว่มกนั ขนาดของยาที่
ใหร้ว่มกนั 

ชือ่ยาทีจ่ะ
ประเมนิ 

ความ
เขม้ขน้
สูงสดุ 
(Cmax) 

พืน้ทีใ่ต ้
กราฟ 
(AUC) 

ความ
เขม้ขน้
ตํา่สุด 
(Cmin) 

รลิพไิวรนี ↓ 69% ↓ 80% ↓ 89% 
Rifapentine ไม่ควรใชเ้อ็ดดูแรนท์ร่วมกับ rifampicin หรือ rifapentine เน่ืองจากอาจส่งผลให ้

ความเขม้ขน้ของ ริลพิไวรีน ในพลาสมาลดลงอย่างมีนัยสําคัญ (เน่ืองจากการ
เหน่ียวนําเอนไซม ์CYP3A) ซึง่อาจทําใหสู้ญเสยีประสทิธผิลในการรักษาของเอ็ดดู
แรนทไ์ด ้

ยาปฏชิวีนะกลุม่ MACROLIDE 
Clarithromycin 
Erythromycin 
 

การใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ clarithromycin  หรือ erythromycin   อาจส่งผลใหค้วาม
เขม้ขน้ของ รลิพไิวรนี ในพลาสมาสงูขึน้ (เน่ืองจากการยับยัง้เอนไซม ์ CYP3A) หาก
เป็นไปไดค้วรพจิารณาใชย้าชนดิอืน่ เชน่ azithromycin  

ยากลุม่ GLUCOCORTICOIDS 
Dexamethasone 
(systemic) 

ไม่ควรใชเ้อ็ดดูแรนท์ร่วมกับ systemic dexamethasone เน่ืองจากอาจส่งผลให ้
ความเขม้ขน้ของ ริลพิไวรีน ในพลาสมาลดลงอย่างมีนัยสําคัญ (เน่ืองจากการ
เหน่ียวนําเอนไซม ์CYP3A) ซึง่อาจทําใหสู้ญเสยีประสทิธผิลในการรักษาของเอ็ดดู
แรนทไ์ด ้ควรพจิารณาการรักษาดว้ยยาชนิดอื่น โดยเฉพาะในกรณีที่ตอ้งรักษาเป็น
ระยะเวลานาน 

ยากลุม่ PROTON PUMP INHIBITORS 
Omeprazole*# 20 มลิลกิรัม วัน

ละครัง้ 
omeprazole ↓  14% ↓ 14% NA 

รลิพไิวรนี ↓ 40% ↓ 40% ↓ 33% 
Lansoprazole 
Rabeprazole 
Pantoprazole 
Esomeprazole 

ไม่ควรใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยากลุ่ม proton pump inhibitors เน่ืองจากอาจสง่ผลให ้
ความเขม้ขน้ของรลิพไิวรีนในพลาสมาลดลงอย่างมีนัยสําคัญ (เน่ืองจากทําให ้pH 
ของกระเพาะอาหารเพิม่ขึน้) ซึง่อาจทําใหส้ญูเสยีประสทิธผิลในการรักษาของเอ็ดดู
แรนทไ์ด ้

ยากลุม่ H2-RECEPTOR ANTAGONISTS 
Famotidine*# 40 มลิลกิรัม ครัง้

เดยีว  
โดยรับประทาน
กอ่น รลิพไิวรนี 

12 ชั่วโมง  

รลิพไิวรนี ↔ ↓ 9%  NA 
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ยาทีใ่หร้ว่มกนั ขนาดของยาที่
ใหร้ว่มกนั 

ชือ่ยาทีจ่ะ
ประเมนิ 

ความ
เขม้ขน้
สูงสดุ 
(Cmax) 

พืน้ทีใ่ต ้
กราฟ 
(AUC) 

ความ
เขม้ขน้
ตํา่สุด 
(Cmin) 

40 มลิลกิรัม ครัง้
เดยีว   

โดยรับประทาน
กอ่น รลิพไิวรนี 2 

ชั่วโมง 

รลิพไิวรนี ↓ 85% ↓ 76% NA 

40 มลิลกิรัม ครัง้
เดยีว     

โดยรับประทาน
หลัง รลิพไิวรนี 4 

ชั่วโมง 

รลิพไิวรนี ↑ 21% ↑ 13% NA 

Cimetidine 
Nizatidine 
Ranitidine 

ควรระมัดระวังการใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยากลุ่ม H2-receptor antagonists เน่ืองจาก
อาจส่งผลใหค้วามเขม้ขน้ของ ริลพิไวรีน ในพลาสมาลดลงอย่างมีนัยสําคัญ 
(เ น่ืองจากทําใหค่้าพีเอช (pH) ของกระเพาะอาหารเพิ่มขึ้น) ควรใหย้ากลุ่ม 
H2-receptor antagonists อย่างนอ้ย 12 ชั่วโมงก่อน หรืออย่างนอ้ย 4 ชั่วโมงหลัง
ใหเ้อ็ดดูแรนทเ์ท่านัน้ 

ยาลดกรด 
ยาลดกรด (เชน่ 
aluminium หรอื 
magnesium 
hydroxide  calcium 
carbonate) 

ควรระมัดระวังการใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยาลดกรด เน่ืองจากอาจสง่ผลใหค้วามเขม้ขน้
ของ รลิพไิวรีน ในพลาสมาลดลงอย่างมีนัยสําคัญ (เน่ืองจากทําใหค่้าพเีอช (pH) 
ของกระเพาะอาหารเพิม่ขึ้น) ควรใหย้าลดกรดอย่างนอ้ย 2 ชั่วโมงก่อน หรืออย่าง
นอ้ย 4 ชั่วโมงหลังใหเ้อ็ดดูแรนทเ์ท่านัน้ 

ยาบรรเทาอาการปวดชนดิเสพตดิ 

Methadone* 60-100 มลิลกิรัม 
ต่อวัน โดยให ้

ขนาดยาแตกต่าง
กันในผูป่้วยแต่ละ

ราย 

R(-) methad
one 

↓ 14% ↓ 16% ↓ 22% 

S(+) methad
one 

↓ 13% ↓ 16% ↓ 21% 

ไมจ่ําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมื่อเริม่ให ้methadone ร่วมกับเอ็ดดูแรนท ์อย่างไรก็ตาม  
ควรมีการเฝ้าติดตามทางคลินิก เน่ืองจากการให ้methadone อย่างต่อเน่ืองอาจ
จําเป็นตอ้งปรับขนาดยาในผูป่้วยบางราย 

ผลติภณัฑส์มุนไพร 
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ตารางที ่2: ปฏกิริยิาระหวา่งยาของ รลิพไิวรนี เมือ่ใหร้ว่มกบัยาชนดิอืน่ทีไ่มใ่ช่ยาตา้นรโีทรไวรสั 

ยาทีใ่หร้ว่มกนั ขนาดของยาที่
ใหร้ว่มกนั 

ชือ่ยาทีจ่ะ
ประเมนิ 

ความ
เขม้ขน้
สูงสดุ 
(Cmax) 

พืน้ทีใ่ต ้
กราฟ 
(AUC) 

ความ
เขม้ขน้
ตํา่สุด 
(Cmin) 

เซนตจ์อหน์เวริต์ 
(St John's wort 
(Hypericum 
perforatum)) 

ไม่ควรใชเ้อ็ดดูแรนท์ร่วมกับผลิตภัณฑ์ที่มีเซนต์จอห์นเวิร์ต (St John’s wort) 
(Hypericum perforatum) เป็นสว่นประกอบ เน่ืองจากอาจสง่ผลใหค้วามเขม้ขน้ของ
ริลพิไวรีนในพลาสมาลดลงอย่างมีนัยสําคัญ (เน่ืองจากการเหน่ียวนําเอนไซม์ 
CYP3A) ซึง่อาจทําใหส้ญูเสยีประสทิธผิลในการรักษาของเอ็ดดูแรนทไ์ด ้

ยาบรรเทาอาการปวด 

Acetaminophen*# 
(paracetamol) 

500 มลิลกิรัม 
ครัง้เดยีว 

acetaminophen ↔ ↔ NA 
รลิพไิวรนี ↔ ↔ ↑ 26% 

ไ ม่ จํ า เ ป็ นต ้อ ง ป รั บขนาดย า เมื่ อ ให ้เ อ็ ด ดูแ ร นท์ ร่ ว ม กับ  acetaminophen 
(paracetamol) 

ยาคุมกําเนดิทีม่ ีESTROGEN เป็นสว่นประกอบหลกั 

Ethinylestradiol* 
Norethindrone* 

0.035 มลิลกิรัม 
วันละครัง้ 

ethinylestrad
iol 

↑ 17% ↔ ↔ 

1 มลิลกิรัม วันละ
ครัง้ 

norethindron
e 

↔ ↔ ↔ 

ไมจ่ําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมือ่ใหเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยาคุมกําเนิดทีม่ ีestrogen และ/
หรอื progesterone เป็นสว่นประกอบหลัก 

 ยากลุม่ HMG CO-A REDUCTASE INHIBITORS 
Atorvastatin*# 40 มลิลกิรัม วัน

ละครัง้ 
atorvastatin ↑ 35% ↔ ↓ 15% 

รลิพไิวรนี ↓ 9% ↔ ↔ 
Fluvastatin 
Lovastatin 
Pitavastatin 
Pravastatin 
Rosuvastatin 
Simvastatin 

ไม่จําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมือ่ใหเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยากลุ่ม HMG Co-A reductase 
inhibitor 

ยากลุม่ PHOSPHODIESTERASE TYPE 5 (PDE-5) INHIBITOR 
Sildenafil*# 50 มลิลกิรัม ครัง้

เดยีว 
sildenafil ↔ ↔ NA 
รลิพไิวรนี ↔ ↔ ↔ 

Vardenafil 
Tadalafil 

ไมจ่ําเป็นตอ้งปรับขนาดยาเมือ่ใหเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับยากลุ่ม PDE-5 inhibitor 
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ยาทีใ่หร้ว่มกนั ขนาดของยาที่
ใหร้ว่มกนั 

ชือ่ยาทีจ่ะ
ประเมนิ 

ความ
เขม้ขน้
สูงสดุ 
(Cmax) 

พืน้ทีใ่ต ้
กราฟ 
(AUC) 

ความ
เขม้ขน้
ตํา่สุด 
(Cmin) 

* ปฏกิริยิาระหว่างเอ็ดดูแรนทก์ับยาอืน่ไดรั้บการประเมินในชว่งทีท่ําการศกึษาทางคลนิิก ส่วนอันตรกริยิากับยาอืน่ ๆ ทัง้หมดนอกเหนือจากน้ีที่ทํา

การแสดงจะไดจ้ากการคาดการณ์ 

# การศกึษาเกีย่วกับปฏกิริยิาระหว่างยาน้ีไดก้ระทําในขนาดยาทีสู่งกว่าขนาดของเอ็ดดูแรนทท์ีแ่นะนําเพ่ือเป็นการประเมินผลสูงสุดต่อยาอื่นที่ให ้

ร่วมดว้ย ขนาดยาทีแ่นะนําไดถู้กนําไปใชก้ับขนาดของเอ็ดดูแรนทท์ีแ่นะนํา ไดแ้ก่ 25 มลิลกิรัม วันละครัง้†   การศกึษาเกีย่วกับปฏกิริยิาระหว่าง

ยาน้ีจะทําในขนาดยาทีสู่งกว่าขนาดของเอ็ดดูแรนทท์ีแ่นะนํา 
 135 
ยาทีทํ่าใหช่้วง QT ยาวขึน้ 136 
ยังมขีอ้มูลอย่างจํากัดเกีย่วกับความเป็นไปไดข้องการเกดิปฏกิริยิาทางเภสัชพลศาสตรร์ะหว่างรลิพไิว137 
รนี กับยาทีท่ําใหช้ว่ง QTc ของภาพคลืน่ไฟฟ้าหัวใจยาวขึน้ การศกึษาในอาสาสมัครสุขภาพดีแสดง138 
ใหเ้ห็นว่าการใหร้ลิพไิวรนี ในขนาดสูงกว่าขนาดที่ใชใ้นการรักษา (75 มลิลกิรัม วันละครัง้และ 300 139 
มลิลกิรมั วันละครัง้) ทําใหม้ชีว่ง QTc ของภาพคลืน่ไฟฟ้าหัวใจยาวขึน้ (ดูหัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสัช140 
พลศาสตร์) ควรใชเ้อ็ดดูแรนทด์ว้ยความระมัดระวังเมือ่ใชร้่วมกับยาที่ทราบว่ามคีวามเสีย่งทําใหเ้กดิ141 
ภาวะ Torsade de Pointes 142 

การต ัง้ครรภ ์การใหน้มบุตรและภาวะเจรญิพนัธุ ์  143 

การคุมกําเนดิในเพศชายและเพศหญงิ 144 
ในการศกึษาวจิัยเพือ่หาผลของเอ็ดดูแรนทเ์มือ่ใหร้่วมกับยาคุมกําเนดิชนดิรับประทานแสดงใหเ้ห็นว่า145 
เอ็ดดูแรนทไ์ม่น่าจะลดประสทิธผิลของยาคุมกําเนดิชนดิรับประทาน จงึสามารถใชเ้อ็ดดูแรนทร์่วมกับ146 
ยาคุมกําเนิดที่มี estrogen และ/หรือ progesterone เป็นส่วนประกอบหลักร่วมกันไดโ้ดยไม่147 
จําเป็นตอ้งปรับขนาดยา (ดูหัวขอ้ ปฏกิริยิาระหว่างยา) 148 

การต ัง้ครรภ ์149 
ยังไม่มกีารศกึษาทางคลนิกิทีม่กีารควบคุมอย่างดหีรอืการศกึษาดา้นเภสัชจลนศาสตรข์องเอ็ดดูแรนท์150 
ในสตรมีคีรรภ ์การศกึษาในสัตวพ์บว่าไม่มหีลักฐานเกีย่วกับความเป็นพษิต่อตัวอ่อนหรอืทารกในครรภ ์151 
หรือผลต่อหนา้ที่ของระบบสืบพันธุ์ ( ดูหัวขอ้  ขอ้มูลที่ไม่ ใช่คลินิก) ไม่มีผลก่อทารกวิรูป 152 
(teratogenicity) เมื่อใหร้ิลพิไวรีน ในหนูแรทและกระต่าย ความเขม้ขน้สูงสุดของยาที่ไม่ทําให ้153 
เกดิผลไม่พงึประสงค ์ (No Observed Adverse Effects Levels, NOAELs) ต่อตัวอ่อนหรือทารกใน154 
ครรภใ์นหนูแรทและกระต่ายเท่ากับ 15 และ 70 เท่า ตามลําดับของขนาดยาที่แนะนําในมนุษย์ซึง่155 
เท่ากับ 25 มลิลกิรัมวันละครัง้ (ดูหัวขอ้ขอ้มูลทีไ่ม่ใชค่ลนิกิ)  156 
 157 
ไดม้ีการจัดตัง้ศูนยล์งทะเบียนขอ้มูลป้องกันการติดเชื้อรีโทรไวรัสระหว่างตัง้ครรภ์ (Antiretroviral 158 
Pregnancy Registry, http://www.apregistry.com) เพือ่ตดิตามผลของมารดาทีม่ต่ีอทารกในหญงิ159 
ตัง้ครรภก์ารศกึษาน้ีเป็นการศกึษาไปขา้งหนา้แบบสมัครใจลงทะเบยีน แบบเชงิสังเกตไดถู้กออกแบบ160 
มาเพือ่รวบรวมและประเมนิขอ้มูลเกีย่วกับผลของการตัง้ครรภจ์ากการไดร้ับยาตา้นรโีทรไวรัส สําหรับ161 

Approved 5-Jul-2024



13 
 

CCDS V.13 23Aug2021_Correction  Create on 27-Jun-2024 
                                                 

ยารลิพไิวรนี การใชย้าในไตรมาสแรกของการตัง้ครรภพ์บว่า มีความเสีย่งของการเกดิความผดิปกติ162 
แต่กําเนดิเพิม่ขึน้อย่างนอ้ย 2 เท่า ไม่พบความผดิปกตเิพิม่ขึน้จนถงึปัจจุบัน  163 
 164 
การใชร้ลิพไิวรีนร่วมในสูตรยาพื้นฐานไดถู้กประเมินในการศึกษาวจิัยทางคลนิิกของหญงิตัง้ครรภ์165 
จํานวน 19 ราย ในช่วงไตรมาสที่ 2, 3 และระยะหลังคลอด ขอ้มูลทางเภสัชจลนศาสตร์ไดแ้สดง166 
ปรมิาณยาทัง้หมดจากพื้นที่ไดก้ราฟ (AUC) ของยารลิพไิวรีนซึง่เป็นส่วนหนึ่งของสูตรยาตา้นเชือ้รี167 
โทรไวรัสในหญิงตัง้ครรภ์มีค่าต่ํากว่าระยะหลังคลอด (6-12 สัปดาห์) ประมาณรอ้ยละ 30 ค่าการ168 
ตอบสนองทางไวรัสวทิยา (Virologic response) ไดถู้กเก็บตลอดการศกึษา ไม่พบการตดิต่อระหว่าง169 
แม่สูลู่กในทารกทัง้หมด 10 รายทีเ่กดิจากแม่ทีม่เีชือ้เอชไอว ีและเขา้ร่วมในการทดลองจนจบ ผูป่้วยมี170 
ความทนต่อยารลิพไิวรนีอย่างดรีะหว่างตัง้ครรภแ์ละระยะหลังคลอด ไม่พบขอ้มูลความปลอดภัยใหม่171 
เมือ่เทยีบกับขอ้มูลความปลอดภัยเดมิของรลิพไิวรนีในผูใ้หญ่ที่ตดิเชือ้ เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) (ดู172 
หัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสชัจลนศาสตร-์ประชากรกลุ่มพเิศษ – ระยะตัง้ครรภแ์ละระยะหลังคลอด) 173 
 174 
ควรใชเ้อ็ดดูแรนทร์ะหว่างการตัง้ครรภเ์ฉพาะในกรณีทีพ่จิารณาแลว้ว่ามปีระโยชน์มากกว่าความเสีย่ง  175 

การใหน้มบุตร 176 
ยังไม่ทราบว่ารลิพไิวรีนถูกขับออกมาทางน้ํานมของมนุษยห์รอืไม่ แต่เน่ืองจากมีความเสีย่งต่อการ177 
ตดิต่อของเชือ้เอชไอว ี (HIV) และความเป็นไปไดท้ี่จะเกดิเหตุการณ์ไม่พงึประสงคต่์อเด็กทารกที่178 
ไดร้ับน้ํานมมารดา ควรแนะนําไม่ใหม้ารดาใหน้มบุตรหากกําลังไดร้ับเอ็ดดูแรนท ์179 

ภาวะเจรญิพนัธุ ์180 
ยังไม่มขีอ้มูลในมนุษยเ์กีย่วกับผลของรลิพไิวรนีต่อภาวะเจรญิพันธุ ์การศกึษาที่ทําในหนูแรทไม่พบ181 
ผลต่อการเลอืกคู่หรอืการเจรญิพันธุเ์มือ่ใหร้ลิพไิวรนีทีข่นาดสงูถงึ 400 มลิลกิรัมต่อกโิลกรัมต่อวัน ซึง่182 
เป็นขนาดที่ทําใหเ้กดิความเป็นพษิต่อแม ่(ดูหัวขอ้ ขอ้มูลที่ไม่ใชค่ลนิิก) โดยขนาดยาน้ีจะเทยีบได ้183 
กับการไดร้ับยาสงูกว่าขนาดยาทีแ่นะนําในมนุษยซ์ ึง่เท่ากับ 25 มลิลกิรัม วันละครัง้ ประมาณ 40 เท่า  184 

ผลตอ่ความสามารถในการขบัขีแ่ละการใชเ้ครือ่งจกัร 185 

เอ็ดดูแรนทไ์ม่มผีลหรอืมผีลนอ้ยมากต่อความสามารถในการขับขีแ่ละการใชเ้ครือ่งจักร 186 

อาการไมพ่งึประสงค ์187 

ปฏกิริยิาไมพ่งึประสงคจ์ากการศกึษาวจิยัทางคลนิกิ 188 

เน้ือหาตลอดส่วนน้ีจะเป็นการรายงานปฏกิริยิาไม่พงึประสงค ์ปฏกิริยิาไม่พงึประสงคค์อืเหตุการณ์ไม่189 

พงึประสงคท์ี่ถูกพจิารณาแลว้ว่ามคีวามสัมพันธ์กับการใชร้ลิพไิวรนี จากการประเมนิอย่างครอบคลุม190 

จากขอ้มูลเหตุการณ์ไม่พงึประสงคท์ีม่อียู่ แต่ยังไม่สามารถระบุถงึความสัมพันธเ์ชงิสาเหตุในผูป่้วยแต่191 

ละรายไดอ้ย่างแน่นอนว่าเป็นผลจากการใชร้ลิพไิวรนี นอกจากน้ี เน่ืองจากการศกึษาวจิัยทางคลินิกมี192 

การทําภายใตส้ภาวะที่มีความหลากหลาย อัตราของการเกิดปฏิกิร ิยาไม่พงึประสงค์ที่พบในการ193 

ศกึษาวจิัยทางคลนิกิของยาชนิดหนึง่จงึไม่สามารถนําไปเปรยีบเทยีบไดโ้ดยตรงกับอัตราทีพ่บในการ194 
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ศกึษาวจิัยทางคลนิกิของยาชนิดอื่น และอาจจะไม่สะทอ้นใหเ้ห็นถงึอัตราทีพ่บไดใ้นการใชย้าในทาง195 

เวชปฏบิัต ิ196 

ปฏกิริยิาไมพ่งึประสงคจ์ากการศกึษาวจิยัทางคลนิกิในผูป่้วยผูใ้หญ ่197 

การประเมนิความปลอดภัยไดจ้ากขอ้มูลรวมทีส่ัปดาหท์ี ่96 ของผูป่้วยจํานวน 1368 ราย ในการศกึษา198 
วจิัยระยะที ่3 ชือ่ TMC278-C209 (ECHO) และ TMC278-C215 (THRIVE) ในผูป่้วยผูใ้หญ่ทีต่ดิเชื้อ199 
เอชไอวีชนิดที่ 1 (HIV-1) ที่ไม่เคยไดร้ับการรักษาดว้ยยาตา้นรีโทรไวรัสมาก่อน โดยผูป่้วยจํานวน 200 
686 รายจะไดร้ับเอ็ดดูแรนท ์(ขนาด 25 มลิลกิรัม วันละครัง้) (ดูหัวขอ้ คุณสมบัตทิางเภสัชพลศาสตร)์ 201 
ค่ามัธยฐานของระยะเวลาที่ไดร้ับยาในกลุ่มที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนทแ์ละกลุ่มที่ไดร้ับ efavirenz เท่ากับ 202 
104.3 และ 104.1 สัปดาห ์ตามลําดับ ปฏกิริยิาไม่พงึประสงค ์(adverse reaction) สว่นใหญ่ เกดิใน 203 
48 สัปดาหแ์รกของการรักษา 204 
 205 
ในการศกึษาระยะที่ 3 ชือ่ ECHO และ THRIVE ตลอด 96 สัปดาห์พบว่าปฏกิริยิาไม่พงึประสงคท์ีม่ี206 
รายงานบ่อยทีสุ่ดจากการใชเ้อ็ดดูแรนท์ (มากกว่า 2%) และมีความรุนแรงในระดับที ่2 เป็นอย่างต่ํา 207 
ไดแ้ก ่ซมึเศรา้ ปวดศีรษะ นอนไม่หลับ   ระดับเอนไซม์ transaminases สูงขึน้และผื่นผวิหนัง  (ดู208 
ตารางที ่3 สําหรับรายละเอยีดทัง้หมดของปฏกิริยิาไม่พงึประสงค)์ 209 
 210 
ปฏกิริยิาไม่พงึประสงคส์ว่นใหญ่ที่มกีารรายงานระหว่างการรักษาดว้ยเอ็ดดูแรนทข์นาด 25 มลิลกิรัม 211 
ต่อวัน จะมคีวามรุนแรงในระดับ 1 ถงึ 2 มกีารรายงานปฏกิริยิาไม่พงึประสงคท์ีม่คีวามรุนแรงในระดับ 3 212 
หรือ 4 ในกลุ่มที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนท์และกลุ่มทีไ่ดร้ับ efavirenz 3.6% และ 5.9% ตามลําดับ ปฏกิริยิา213 
ไม่พงึประสงคท์ีม่คีวามรุนแรงในระดับ 3 หรอื 4 ทีม่กีารรายงานบ่อยทีส่ดุ (รายงานในผูป่้วยมากกว่า 1 214 
รายในกลุ่มทีไ่ดร้ับเอ็ดดูแรนท์) ไดแ้ก ่เอนไซม ์transaminases เพิม่ขึน้ (พบ 1.6% ในกลุ่มที่ไดร้ับ215 
เอ็ดดูแรนท ์และ 2.9% ในกลุ่มทีไ่ดร้ับ efavirenz)  ซมึเศรา้ (พบ 0.7% และ 0.7% ตามลําดับ) ปวด216 
ทอ้ง (0.4% และ 0.1% ตามลําดับ)  เวยีนศรีษะ (พบ 0.3% และ 0.4% ตามลําดับ)  และผืน่ผวิหนัง 217 
(พบ 0.3% และ 0.6% ตามลําดับ) ผูป่้วย 1.7% ในกลุ่มที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนท์ตอ้งหยุดการรักษาไป218 
เน่ืองจากปฏกิริยิาไม่พงึประสงคเ์ทยีบกับผูป่้วย 4.0% ในกลุ่มทีไ่ดร้ับ efavirenz ในกลุ่มทีไ่ดร้ับเอ็ดดู219 
แรนท์พบว่าปฏกิริยิาไม่พงึประสงคท์ัง้หมดทีท่ําใหต้อ้งหยุดยามอุีบัตกิารณ์นอ้ยกว่า 0.5% ในกลุ่มที่220 
ไดร้ับ efavirenz พบว่าปฏกิริยิาไม่พงึประสงคท์ี่เป็นสาเหตุหลักของการหยุดยา ไดแ้ก ่ผื่นผวิหนัง 221 
(1.5%)  เอนไซม ์transaminases เพิม่ขึน้ (0.7%)  ซมึเศรา้ (0.6%)  และฝันผดิปกต ิ(0.6%) 222 
 223 
ปฏกิริยิาไม่พงึประสงคท์ี่มีความรุนแรงอย่างนอ้ยในระดับปานกลาง (ตัง้แต่ระดับ 2 ขึน้ไป) ที่มีการ224 
รายงานในผูป่้วยผูใ้หญ่ที่ไดร้ับการรักษาดว้ยเอ็ดดูแรนท์ไดส้รุปในตารางที่ 3 โดยปฏิกริยิาไม่พงึ225 
ประสงคจ์ะเรยีงตามกลุ่มอวัยวะตามระบบ (system organ class, SOC) และความถี ่ 226 
 227 
ตารางที ่3: ปฏกิริยิาไม่พงึประสงคท์ีม่คีวามรุนแรงอย่างนอ้ยในระดบัปานกลาง (ต ัง้แต่
ระดบั 2 ขึน้ไป) ทีม่กีารรายงานในผูป่้วยผูใ้หญท่ีต่ดิเชือ้เอชไอว ีชนดิที ่1 (HIV-1) ทีไ่ม่
เคยไดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรสัมากอ่น และไดร้บัการรกัษาดว้ยเอ็ดดูแรนท ์
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กลุม่อวยัวะตามระบบ 
ปฏกิริยิาไมพ่งึประสงค ์
(รอ้ยละ) 

ขอ้มูลรวมจากการวเิคราะหก์ารศกึษาวจิยัระยะที ่3 ชือ่ 
ECHO และ THRIVE ในสปัดาหท์ี ่96 

เอ็ดดูแรนท ์+ BR 
N = 686 

Efavirenz + 
BR 

N = 682 

ความแตกตา่งใน
การรกัษา 

(Treatment 
Different) 
(95% CI) 

ความผดิปกตขิองเมแทบอลซิมึและภาวะโภชนาการ 
ความอยากอาหารลดลง 1.2% 0.6% 0.6 (-0.4; 1.6) 

ความผดิปกตทิางจติเวช 
ซมึเศรา้ 4.1% 3.2% 0.9 (-1.1; 2.8) 
นอนไม่หลับ 3.5% 3.5% 0 (-2.0; 1.9) 
ฝันผดิปกต*ิ† 1.6% 4.0% -2.4 (-4.1; -0.6) 
ความผดิปกตขิองการนอน
หลับ 

1.3% 0.9% 0.4 (-0.7; 1.5) 

อารมณ์ซมึเศรา้ 0.4% 0.3% 0.1 (-0.5; 0.8) 
ความผดิปกตขิองระบบประสาท 

ปวดศรีษะ* 3.5% 3.8% -0.3 (-2.3; 1.7) 
เวยีนศรีษะ*# 1.0% 6.7% -5.7 (-7.7; -3.7) 
ง่วงซมึ 0.7% 1.3% -0.6 (-1.7; 0.5) 

ความผดิปกตขิองทางเดนิอาหาร 
ปวดทอ้ง 2.0% 1.9% 0.1 (-1.3; 1.6) 
คลืน่ไส*้ 1.3% 2.8% -1.5 (-3.0; 0) 
อาเจยีน 1.0% 2.1% -1.0 (-2.3; 0.3) 
ไม่สบายทอ้ง 0.4% 0.1% 0.3 (-0.3; 0.9) 

ความผดิปกตขิองผวิหนงัและเนือ้เย ือ่ใตผ้วิหนงั 
ผืน่ผวิหนัง*# 2.3% 9.5% -7.2 (-9.7; -4.7) 

ความผดิปกตทิ ัว่ไปและสภาวะ ณ บรเิวณบรหิารยา 
ลา้ 1.6% 2.1% -0.4 (-1.9; 1.0) 

ความผดิปกตจิากการตรวจพบ (Investigations)ทางหอ้งปฏบิตักิาร 
เอนไซม ์transaminases 
เพิม่ขึน้ 

2.8% 4.0% -1.2 (-3.1; 0.7) 

BR = ยาสูตรพ้ืนฐาน (background regimen) 

CI = ชว่งความเชือ่มั่น (confidence interval) 

N = จํานวนอาสาสมัครทัง้หมดในแต่ละกลุ่มการรักษา 

* การเปรียบเทยีบการรักษาไดม้กีารระบุไวก้่อนแลว้ (pre-specified) สําหรับปฏกิริยิาไม่พงึประสงคเ์หล่าน้ี (Fisher’s Exact Test) 

† p-value < 0.01 

# p-value < 0.0001 
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 228 
ไม่มีปฏกิริ ิยาไม่พงึประสงคท์ี่พบใหม่ในผูป่้วยผูใ้หญ่จากการศึกษาวิจัยระยะที่ 3  ชื่อ ECHO และ 229 
THRIVE ระหว่าง  48 และ 96 สัปดาห์และการศึกษาระยะที่ 2b ชื่อ TMC278-C204 ตลอด 230 
240 สัปดาห ์231 

ความผดิปกตขิองผลตรวจทางหอ้งปฏบิัตกิาร 232 
ความผดิปกตขิองผลตรวจทางหอ้งปฏบิัติการบางอย่างที่ตอ้งการการรักษาอย่างเร่งด่วน (มีความ233 
รุนแรงในระดับ 3 หรอื 4) ทีม่รีายงานในผูป่้วยทีไ่ดร้ับการรักษาดว้ยเอ็ดดูแรนท ์ไดแ้สดงในตารางที ่4 234 
 235 
ตารางที ่4: ความผดิปกตขิองผลตรวจทางหอ้งปฏบิตับิางอย่างทีต่อ้งการการรกัษาอย่าง
เรง่ดว่น (มคีวามรุนแรงในระดบั 3 หรอื 4) ทีพ่บในผูป่้วยผูใ้หญท่ีต่ดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่1 
(HIV-1) ทีไ่มเ่คยไดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรสัมากอ่น  

ความผดิปกตขิอง
พารามเิตอร ์

ทางหอ้งปฏบิตักิาร (รอ้ย
ละ) 

ช่วงทีเ่ป็นพษิตาม
เกณฑข์อง DAIDS  

ขอ้มูลรวมจากการวเิคราะหก์าร
ศกึษาวจิยัระยะที ่3 ชือ่ ECHO และ 

THRIVE ในสปัดาหท์ี ่96 

เอ็ดดูแรนท ์+ BR 
N = 686 

Efavirenz + 
BR 

N = 682 
โลหติวทิยา 

ฮโีมโกลบนิทีล่ดลง < 4.5 mmol/L 
< 7.4 g/dL 

0.1% 0.6% 

จํานวนเกล็ดเลือดที่
ลดลง 

< 49999/mm3 
< 49999 x 109/L 

0.1% 0.3% 

จํานวนเม็ดเลอืดขาวที่
ลดลง 

< 1499/mm3 
< 1.499 giga/L 

1.2% 1.0% 

คา่ชวีเคม  ี
ครเีอตนีินทีเ่พิม่ขึน้ > 1.8 x ULN 0.1% 0.1% 
เอนไซม ์AST ทีเ่พิม่ขึน้ > 5.0 x ULN 2.3% 3.3% 

เอนไซม ์ALT ทีเ่พิม่ขึน้ > 5.0 x ULN 1.6% 3.7% 
บลิริูบนิทีเ่พิม่ขึน้ > 2.5 x ULN 0.7% 0.3% 
เอนไซม ์pancreatic 
amylase ทีเ่พิม่ขึน้ 

> 2 x ULN 
3.8% 4.8% 

เอนไซม ์lipase ทีเ่พิม่ขึน้ > 3 x ULN 0.9% 1.6% 
total cholesterol (ใน
สภาวะอดอาหาร) ที่
เพิม่ขึน้* 

> 7.77 mmol/L 
> 300 mg/dL 0.1% 3.3% 
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ตารางที ่4: ความผดิปกตขิองผลตรวจทางหอ้งปฏบิตับิางอย่างทีต่อ้งการการรกัษาอย่าง
เรง่ดว่น (มคีวามรุนแรงในระดบั 3 หรอื 4) ทีพ่บในผูป่้วยผูใ้หญท่ีต่ดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่1 
(HIV-1) ทีไ่มเ่คยไดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรสัมากอ่น  

ความผดิปกตขิอง
พารามเิตอร ์

ทางหอ้งปฏบิตักิาร (รอ้ย
ละ) 

ช่วงทีเ่ป็นพษิตาม
เกณฑข์อง DAIDS  

ขอ้มูลรวมจากการวเิคราะหก์าร
ศกึษาวจิยัระยะที ่3 ชือ่ ECHO และ 

THRIVE ในสปัดาหท์ี ่96 

เอ็ดดูแรนท ์+ BR 
N = 686 

Efavirenz + 
BR 

N = 682 
LDL cholesterol (ใน
สภาวะอดอาหาร) ที่
เพิม่ขึน้* 

> 4.91 mmol/L 
≥ 191 mg/dL 1.5% 5.3% 

triglycerides (ในสภาวะ
อดอาหาร) ทีเ่พิม่ขึน้* 

≥ 8.49 mmol/L 
≥ 751 mg/dL 

0.6% 3.3% 

BR = ยาสูตรพ้ืนฐาน (background regimen) 

ULN = ขดีจํากัดบนของค่าปกต ิ(upper limit of normal) 

N = จํานวนอาสาสมัครในแต่ละกลุ่มการรักษา 

* p ≤ 0.001 จากการวเิคราะห์ดว้ย Fisher’s Exact test (ความแตกต่างระหว่างความผิดปกติระดับ 3 และ 4 ระหว่างกลุ่มการรักษา 2 

กลุ่ม) 

หมายเหตุ เปอรเ์ซ็นตจ์ะคํานวณสําหรับจํานวนอาสาสมัครทีม่ผีลในการวเิคราะห ์
 236 
กา ร เปลี่ ย นแปลง จ า ก ค่ า ตั ้ง ต ้น  ( baseline)  ของ ค่ า  total cholesterol  LDL-cholesterol  237 
HDL-cholesterol  และ triglycerides ไดแ้สดงในตารางที ่5 ค่าเฉลีย่ของการเปลีย่นแปลงจากค่าตัง้238 
ตน้ (baseline) ในกลุ่มทีไ่ดร้ับเอ็ดดูแรนทจ์ะนอ้ยกว่าเมื่อเทยีบกับกลุ่มทีไ่ดร้ับ efavirenz ผลกระทบ239 
จากการเปลีย่นแปลงดังกล่าวไม่ไดแ้สดงไวใ้นทีน้ี่ 240 
 241 
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ตารางที ่5: คา่เฉลีย่ของการเปลีย่นแปลงของคา่ไขมนัจากคา่ต ัง้ตน้ (baseline) 
 ขอ้มูลรวมจากการวเิคราะหก์ารศกึษาวจิยัระยะที ่3 ชือ่ ECHO และ 

THRIVE ในสปัดาหท์ี ่96 
เอ็ดดูแรนท ์+ BR 

N = 686 
Efavirenz + BR 

N = 682 
คา่ต ัง้ตน้ 
(Baselin

e) 

สปัดาหท์ี ่96 คา่ต ัง้ตน้ 
(Baselin

e) 

สปัดาหท์ี ่96 

ค่าเฉลีย่ 
(95% CI) 

คา่เฉลีย่ 
(มลิลกิร ั

มตอ่
เดซลิติร

) 

คา่เฉลีย่ 
(มลิลกิ
รมัตอ่

เดซลิติ
ร) 

การ
เปลีย่นแปล

งเฉลีย่* 
(มลิลกิรมั

ตอ่
เดซลิติร) 

คา่เฉลีย่ 
(มลิลกิรมั

ตอ่
เดซลิติร) 

คา่เฉลีย่ 
(มลิลกิ
รมัตอ่

เดซลิติ
ร) 

การ
เปลีย่นแปล

งเฉลีย่* 
(มลิลกิรมั

ตอ่
เดซลิติร) 

Total 
cholesterol 
(ในสภาวะอด
อาหาร)† 

161 
 

167 
 

5 
 

161 
 

190 
 

28 
 

HDL-cholest
erol 
(ในสภาวะอด
อาหาร)† 

41 
 

46 
 

4 
 

40 
 

51 
 

11 
 

LDL-choleste
rol 
(ในสภาวะอด
อาหาร)† 

96 
 

98 
 

1 
 

96 
 

110 
 

14 
 

Triglycerides 
(ในสภาวะอด
อาหาร)† 

124 
 

117 
 

-7 
 

133 
 

148 
 

12 
 

N = จํานวนอาสาสมัครในแต่ละกลุ่มการรักษา 

* การเปลี่ยนแปลงจากค่าตัง้ตน้ (baseline) คือค่าเฉลี่ยของการเปลี่ยนแปลงภายในของผูป่้วยจากค่าตัง้ตน้  (baseline) สําหรับ

ผูป่้วยทีม่ค่ีาที ่baseline และในสัปดาหท์ี ่96 

† p-value < 0.001 จากการวิเคราะห ์ Wilcoxon rank-sum test สําหรับการเปรียบเทียบการรักษาที่เปลี่ยนแปลงจากค่าตั้งตน้ 

(baseline) 
 242 
ปฏกิริยิาไมพ่งึประสงคจ์ากการศกึษาวจิยัทางคลนิกิในผ ูป่้วยเด็ก (อาย ุ 12 ถงึ 17 ปี) 243 
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การประเมินความปลอดภัยไดจ้ากการวิเคราะห์ที่สัปดาห์ที่ 48 ของการศึกษาวิจัยระยะที่ 2 แบบ244 
เปิดเผยขอ้มูลการรักษาและมีกลุ่มเดียว ชือ่ TMC278-C213 ซึง่ผูป่้วยอายุ 12 ถงึ 17 ปีจํานวน 36 245 
รายที่ตดิเชือ้เอชไอวีชนิดที่ 1 (HIV-1) ที่ไม่เคยไดร้ับการรักษาดว้ยยาตา้นรีโทรไวรัสมาก่อนและมี246 
น้ําหนักอย่างนอ้ย 32 กโิลกรัม ไดร้ับเอ็ดดูแรนท ์(ขนาด 25 มลิลกิรัม วันละครัง้) ร่วมกับยาตา้นรโีทร247 
ไวรัสชนิดอื่น ๆ (ดูหัวขอ้ การศกึษาทางคลนิิก) ค่ามัธยฐานของระยะเวลาที่ไดร้ับยาสําหรับผูป่้วย248 
เท่ากับ 63.5 สัปดาห์ โดยไม่มีผูป่้วยที่หยุดการรักษาเน่ืองจากปฏิกริยิาไม่พงึประสงค ์และไม่พบ249 
ปฏกิริยิาไม่พงึประสงคใ์หม่เมือ่เปรยีบเทยีบกับทีพ่บในผูใ้หญ่ 250 

ปฏกิริยิาไม่พงึประสงคส์ว่นใหญ่มคีวามรุนแรงในระดับที ่1 หรือ 2 โดยปฏกิริยิาไม่พงึประสงคท์ีพ่บ251 
บ่อยที่สุด (ทุกระดับ มากกว่าหรอืเท่ากับ 10%) คือปวดศีรษะ (พบ 19.4%) ซมึเศรา้ (พบ 19.4%) 252 
ง่วงซมึ (พบ 13.9%) และคลื่นไส ้ (พบ 11.1%) ไม่มีการรายงานความผดิปกตขิองผลตรวจทาง253 
หอ้งปฏบิัตกิารที่มีความรุนแรงในระดับ 3-4 สําหรับ AST/ALT หรือปฏกิริยิาไม่พงึประสงคท์ี่มีความ254 
รุนแรงในระดับ 3-4 ของการทีเ่อนไซม ์transaminases เพิม่ขึน้ 255 
 256 

กลุ่มอาการอกัเสบจากภาวะฟ้ืนตวัของระบบภูมิคุ ้มกนั (Immune reconstitution 257 
inflammatory syndrome) 258 
ในผูป่้วยที่ตดิเชือ้เอชไอว ี(HIV) ที่มีภูมคุิม้กันบกพร่องอย่างรุนแรงขณะที่เริม่การรักษาดว้ยยาตา้นรี259 
โทรไวรัสหลายชนิดร่วมกัน (CART) พบว่าปฏกิริยิาการอักเสบที่มีต่อโรคตดิเชือ้ฉวยโอกาสที่ไม่มี260 
อาการหรือที่ยังหลงเหลืออยู่ในร่างกายอาจจะเกดิขึน้มาใหม่ได ้(กลุ่มอาการอักเสบจากภาวะฟ้ืนตัว261 
ของระบบภูมคุิม้กัน (immune reconstitution inflammatory syndrome))  มีรายงานการเกดิความ262 
ผดิปกตทิางภูมติา้นตัวเอง (autoimmune) เช่น โรคเกรฟส ์(Graves’ disease) และโรคตับอักเสบ263 
เหตุภูมิตา้นตนเอง เมื่อมีภาวะกลุ่มอาการอักเสบจากภาวะฟ้ืนตัวของระบบภูมิคุม้กัน (immune 264 
reconstitution inflammatory syndrome) (ดูหัวขอ้ คําเตอืนและขอ้ควรระวัง) 265 

ขอ้มูลเพิม่เตมิของประชากรกลุม่พเิศษ 266 

ผ ูป่้วยทีม่กีารตดิเช ื�อไวรสัตบัอกัเสบบ ีและ/ หรอื ไวรสัตบัอกัเสบซ  ีรว่มดว้ย  267 
ในผูป่้วยที่มีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีหรือไวรัสตับอักเสบซีร่วมดว้ยที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนท์จะมี268 
อุบัตกิารณ์ของการมีเอนไซม์ตับเพิม่ขึน้สูงกว่าผูป่้วยที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนทแ์ต่ไม่มกีารตดิเชือ้ไวรัสตับ269 
อักเสบร่วมดว้ย โดยขอ้สังเกตที่พบน้ีจะเหมือนกับที่พบในกลุ่มที่ไดร้ับ efavirenz ค่าทางเภสัช270 
จลนศาสตรข์องระดับยารลิพไิวรนีในผูป่้วยทีม่กีารตดิเชือ้ไวรัสตับอักเสบร่วมดว้ยน้ีจะเปรยีบเทียบกัน271 
ไดกั้บผูป่้วยทีไ่ม่ไดม้กีารตดิเชือ้ไวรัสตับอักเสบร่วมดว้ย 272 

การไดร้บัยาเกนิขนาด 273 
ไม่มยีาแกพ้ษิทีม่คีวามจําเพาะในกรณีทีไ่ดร้ับเอ็ดดูแรนทเ์กนิขนาด การไดร้ับเอ็ดดูแรนทเ์กนิขนาดใน274 
มนุษยม์กีารพบเพยีงจํากัด การรักษาในกรณีทีไ่ดร้ับเอ็ดดูแรนทเ์กนิขนาดประกอบดว้ยการรักษาแบบ275 
ประคับประคองโดยทั่วไป ประกอบดว้ยการตดิตามสัญญาณชพีและภาพคลื่นไฟฟ้าหัวใจ (ช่วง QT 276 
interval) ร่วมกับการสังเกตสภาวะทางคลินิกของผูป่้วย แนะนําใหต้ิดต่อศูนย์พิษวิทยาเพื่อขอ277 
คําแนะนําล่าสดุเกีย่วกับการจัดการการไดร้ับยาเกนิขนาด เน่ืองจากรลิพไิวรนีจับกับโปรตนีในพลาสมา278 
ไดใ้นระดับทีส่งู การลา้งไตจงึไมน่่าจะชว่ยกําจัดสารออกฤทธิอ์อกจากร่างกายไดอ้ย่างมนัียสําคัญ 279 
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 280 
คุณสมบตัทิางเภสชัวทิยา 281 

คุณสมบตัทิางเภสชัพลศาสตร ์282 

กลุ่มการรักษาทางเภสัชวทิยา: ยาตา้นไวรัสสําหรับใชท้ั่วร่างกาย, กลุ่ม NNRTI (non-nucleoside 283 
reverse transcriptase inhibitor) 284 
ATC code:  J05AG05 285 

กลไกการออกฤทธิ ์286 
รลิพไิวรนีเป็น diarylpyrimidine อยู่ในกลุ่ม NNRTI ของเชือ้เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) โดยรลิพไิวรนี287 
จะออกฤทธิ์โดยยับยั ้ง การทํ างานของ เอนไซม์  HIV-1 reverse transcriptase (RT) แบบ 288 
non-competitive แต่ริลพิไวรีนไม่ไดย้ับยัง้เอนไซม์ DNA polymerases α, β และ γ ในเซลล์ของ289 
มนุษย ์290 

ผลทางเภสชัพลศาสตร ์291 

จุลชวีวทิยา 292 

ฤทธิต์า้นเชือ้ไวรัสในหลอดทดลอง (in vitro) 293 
รลิพไิวรีนมีฤทธิต์า้นเชือ้เอชไอวีชนิดที ่1 สายพันธุ์มาตรฐาน (wild-type HIV-1) ในหอ้งปฏบิัตกิาร294 
ใน T-cell line ที่มีการติดเชื้อแบบเฉียบพลันโดยมีมัธยฐานของค่า EC50 สําหรับเชื้อ HIV-1/IIIB 295 
เท่ากับ 0.73 นาโนโมลาร์ (0.27 นาโนกรัมต่อมลิลลิติร) อย่างไรก็ตามรลิพไิวรนีจะแสดงฤทธิอ์ย่าง296 
จํากัดในการตา้นเชื้อเอชไอวีชนิดที่ 2 (HIV-2) ในหลอดทดลอง (in vitro) โดยมีค่า EC50 ในช่วง297 
ตัง้แต่ 2510 ถงึ 10830 นาโนโมลาร์ (920 ถงึ 3970 นาโนกรัมต่อมลิลลิิตร) ไม่แนะนําใหใ้ชเ้อ็ดดู298 
แรนทร์ักษาการตดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่2  (HIV-2) เน่ืองจากยังขาดขอ้มูลทางคลนิกิ 299 
รลิพไิวรนียังแสดงฤทธิต์า้นเชือ้เอชไอวีชนิดที ่1  (HIV-1) กลุ่ม M ที่ค่อนขา้งกวา้ง (subtype A, B, 300 
C, D, F, G, H) โดยเชื้อที่แยกไดเ้บี้องตน้จะมีค่า EC50 ในช่วงตัง้แต่ 0.07 ถึง 1.01 นาโนโมลาร์ 301 
(0.03 ถงึ 0.37 นาโนกรัมต่อมลิลลิติร) และกลุ่ม O โดยเชือ้ที่แยกไดเ้บื้องตน้จะมีค่า EC50 ในช่วง302 
ตัง้แต่ 2.88 ถงึ 8.45 นาโนโมลาร ์(1.06 ถงึ 3.10 นาโนกรัมต่อมลิลลิติร) 303 
 304 
รลิพไิวรนีจะแสดงฤทธิต์า้นไวรัสเพิม่ขึน้เมือ่ใชร้ว่มกับยากลุ่ม N(t)RTIs ไดแ้ก ่abacavir  didanosine  305 
emtricitabine  stavudine  และ tenofovir  ยากลุ่ม PIs ไดแ้ก ่amprenavir  atazanavir  darunavir  306 
indinavir  lopinavir  nelfinavir  ritonavir  saquinavir  และ tipranavir  ยากลุ่ม NNRTIs ไดแ้ก่ 307 
efavirenz  etravirine  และ nevirapine  ยากลุ่ม fusion inhibitor ไดแ้ก่ enfuvirtide  และยากลุ่ม 308 
entry inhibitor ไดแ้ก่ maraviroc และริลพิไวรีนยังแสดงฤทธิต์า้นไวรัสเพิม่ขึ้น (additive) จนถึง309 
เสริมฤทธิ์ (synergistic) เมื่อใหร้่วมกับยากลุ่ม NRTIs ไดแ้ก่ lamivudine  และ zidovudine  และ310 
ยากลุ่ม integrase inhibitor ไดแ้ก ่raltegravir 311 

การดือ้ยา 312 

ในเซลลเ์พาะเชือ้ (in cell culture) 313 
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ไวรัสสายพันธุ์ที่ดื้อรลิพไิวรนีจะถูกคัดเลือกมาเพาะในเซลล์โดยเริม่จากเอชไอวีชนิดที่ 1 สายพันธุ์314 
มาตรฐาน (wild-type HIV-1) ที่มาจากแหล่งและ subtype ต่าง ๆ กัน รวมถงึเชือ้เอชไอวีชนิดที่ 1 315 
(HIV-1) สายพันธุ์ที่ดื้อต่อยากลุ่ม NNRTI การแทนที่ของกรดอะมโินที่พบบ่อยที่สุด ประกอบดว้ย316 
L100I  K101E  V108I  E138K  V179F  Y181C  H221Y  F227C  และ M230I 317 
 318 
การดื้อต่อรลิพไิวรีน กําหนดจากการเปลี่ยนแปลงจํานวนเท่าของค่า EC50 (FC) เทียบกับ biological 319 
cut-off (BCO) ของการวเิคราะห ์ 320 

ในอาสาสมัครผูใ้หญ่ทีไ่ม่เคยไดร้ับการรักษามากอ่น 321 
การวเิคราะหก์ารดือ้ยาใชน้ยิามของภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) ทีก่วา้งกว่าทีใ่ชใ้นการ322 
วเิคราะห์ประสทิธภิาพปฐมภูม ิ ในการวเิคราะห์การดื้อยารวมจากการศึกษาทางคลินิกระยะที่ 3ใน323 
สัปดาห์ที่ 48 พบว่ามีผูป่้วยจํานวน 62 ราย (จากทั ้งหมด 72 ราย) ที่มีภาวะลม้เหลวทางไวรัส 324 
(virologic failure) ในกลุ่มที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนท์ซึง่มีขอ้มูลการดื้อยาทัง้ที่ baseline และระยะเวลา325 
จนถงึภาวะลม้เหลว (time to failure) ในการวเิคราะห์น้ีการแทนที่ของกรดอะมโินทีม่ีความสัมพันธ์326 
กับการดือ้ยากลุ่ม NNRTI ทีพ่บในภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) ต่อรลิพไิวรนีอย่างนอ้ย 327 
2 ตําแหน่ง  ไดแ้ก ่V90I  K101E  E138K  E138Q  V179I Y181C  V189I H221Y และ F227C การ328 
กลายพันธุ์ที่พบบ่อยที่สุดที่สัปดาห์ที่ 48 เหมือนกับที่สัปดาห์ที่ 96  การศกึษาน้ีพบว่าการแทนที่ที่329 
ตําแหน่ง V90I และ V189I ที่ baseline ไม่มีผลต่อการตอบสนอง การแทนทีท่ี่ตําแหน่ง E138K พบ330 
บ่อยทีส่ดุระหว่างทีใ่ชร้ลิพไิวรนี และมักพบร่วมกับการแทนทีท่ีตํ่าแหน่ง M184I 331 

ผูป่้วยทีเ่กดิภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) ต่อเอ็ดดูแรนทท์ีส่ามารถพัฒนาไปเป็นการดื้อ332 
ที่สัมพันธ์กับ lamivudine/emtricitabine ได ้มีจํานวนมากกว่าผูป่้วยที่เกิดภาวะลม้เหลวทางไวรัส 333 
(virologic failure) ต่อ efavirenz  334 
จากการวเิคราะห์ขอ้มูลรวมในสัปดาห์ที่ 96 ของการดื้อยา พบอัตราการเกดิภาวะลม้เหลวทางไวรัส 335 
(virologic failure) ต่ําจากสัปดาหท์ี ่48 ถงึสัปดาหท์ี ่96 ใกลเ้คยีงกันทัง้ 2 กลุ่ม (3.2% ในกลุ่มทีใ่ช ้336 
เอ็ดดูแรนทแ์ละ 2.3% ในกลุ่มทีใ่ช ้efavirenz) 337 

เมื่อพจิารณาขอ้มูลทัง้หมดที่มจีากทัง้ในหลอดทดลองและทางคลนิิก ตําแหน่งกรดอะมโินที่น่าจะมี338 
ผลต่อฤทธิ์ของรลิพไิวรีน ไดแ้ก่ K101E  K101P  E138A E138G  E138K  E138Q  E138R V179L  339 
Y181C  Y181I  Y181V Y188L H221Y F227C M230I และ M230L  340 

การดือ้ยาขา้มกลุ่ม (Cross-resistance) 341 
Site-directed NNRTI mutant virus 342 
การศกึษาเชือ้เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) จํานวน 67 สายพันธุจ์ากหอ้งปฏบิัตกิารทีม่กีารแทนทีก่รดอะ343 
มโิน 1 ตัว ณ ตําแหน่ง RT ซึง่มคีวามสัมพันธกั์บการดือ้ยากลุ่ม NNRTI รวมไปถงึทีพ่บบ่อยทีส่ดุ คอื 344 
K103N และ Y181C พบว่าริลพไิวรีนมีฤทธิ์ต่อเชื้อ 64 สายพันธุ์ (96%) จากสายพันธุ์เหล่าน้ี การ345 
แทนที่กรดอะมโิน 1 ตัวที่มีความสัมพันธท์ําใหค้วามไวรับต่อรลิพไิวรนีลดลง ไดแ้ก ่K101P  Y181I  346 
และ Y181V การแทนที่ทีตํ่าแหน่ง K103N ไม่มีผลในการลดความไวต่อรลิพไิวรีน แต่เมือ่การแทนที่347 
ที่ตําแหน่ง K103N เกดิร่วมกับการแทนที่ทีตํ่าแหน่ง L100I จะทําใหค้วามไวต่อ รลิพไิวรีน ลดลง 7 348 
เท่า 349 
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Recombinant clinical isolates 350 
รลิพไิวรีนยังคงมคีวามไว (FC นอ้ยกว่าหรือเท่ากับ BCO) ต่อ 62% จากเชือ้เอชไอวีชนิดที ่1 (HIV-351 
1) จํานวน 4786 สายพันธุท์ีแ่ยกไดท้างคลนิกิซึง่ดือ้ต่อ efavirenz และ/หรอื nevirapine 352 

ผูป่้วยผูใ้หญ่ทีต่ดิเชือ้ HIV-1 ทีไ่ม่เคยไดร้ับการรักษามากอ่น 353 
การวเิคราะห์รวมที่สัปดาห์ที่ 48 ของการศกึษาวจิัยระยะที่ 3 ชือ่ ECHO และ THRIVE อาสาสมัคร354 
จํานวน 31 รายจาก 62 รายทีม่ภีาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) ขณะทีไ่ดร้ับเอ็ดดูแรนทท์ี่355 
มีขอ้มูลการดื้อยาแบบ phenotypic resistance พบว่าสูญเสียความไวรับต่อริลพไิวรีน ในจํานวนน้ี356 
พบว่าผูป่้วยจํานวน 28 รายดือ้ต่อ etravirine ผูป่้วยจํานวน 27 รายดือ้ต่อ efavirenz และผูป่้วยอกี 14 357 
รายดือ้ต่อ nevirapine การพบการดือ้ขา้มกลุ่มน้ีไดร้ับการยนืยันจากการวเิคราะหข์อ้มูลรวมในสัปดาห์358 
ที ่96 ของการศกึษาทางคลนิกิระยะที ่3 359 
 360 
ในการวเิคราะห์ขอ้มูลรวมในสัปดาห์ที่ 96  ในกลุ่มที่เกดิภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) 361 
ต่อเอ็ดดูแรนทท์ีม่ปีรมิาณไวรัสในกระแสเลอืดตัง้ตน้ นอ้ยกว่าหรอืเท่ากับ100000 copies ต่อมลิลลิติร 362 
และดื้อต่อรลิพไิวรนี มีผูป่้วยทีเ่กดิการดื้อขา้มกลุ่มแบบ phenotypic นอ้ยกว่ากลุ่มทีใ่ชเ้อ็ดดูแรนทท์ี่363 
ปรมิาณไวรัสในกระแสเลอืดตัง้ตน้มมีากกว่า100000 copies ต่อมลิลลิติร การเกดิภาวะลม้เหลวทาง364 
ไวรัส (virologic failure) ต่อรลิพไิวรนี ผูป่้วยหมายเลข 3 4 และ 1 ซึง่มปีรมิาณไวรัสในกระแสเลือด365 
ตัง้ตน้นอ้ยกว่าหรอืเท่ากับ 100000 copies ต่อมลิลลิติร และดือ้ต่อรลิพไิวรนี (ผูป่้วยทัง้หมด 5 ราย) 366 
เกิดการดื้อขา้มกลุ่มต่อ efavirenz etravirine และ nevirapine ตามลําดับเทียบกับการเกิดภาวะ367 
ลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) ต่อรลิพไิวรีน ที่ผูป่้วยหมายเลข 27 28 และ 15 ตําแหน่งใน368 
ผูป่้วยที่มีปรมิาณไวรัสในกระแสเลือดตัง้ตน้มากกว่า 100000 copies ต่อมลิลลิติร และดื้อต่อรลิพไิว369 
รนี ( ผูป่้วยทัง้หมด 30 ราย) ตามลําดับ 370 

ผลตอ่ QT/QTc interval และสรรีวทิยาไฟฟ้า ของหวัใจ 371 
มีการประเมินผลของเอ็ดดูแรนท์ที่ขนาดที่แนะนําคือ 25 มิลลิกรัม วันละครั ้ง ต่อช่วง QTcF ใน372 
การศกึษาแบบสุม่ ควบคุมเปรยีบเทยีบกับยาหลอกและยาทีม่ฤีทธิใ์นการรักษา (ไดแ้ก ่moxifloxacin 373 
ขนาด 400 มิลลิกรัม ต่อวัน) และเป็นการศึกษาที่มีการเปลี่ยนขา้มกลุ่ม (crossover study) ใน374 
อาสาสมัครผูใ้หญ่สขุภาพดจีํานวน 60 ราย มกีารวัดทัง้หมด 13 ครัง้ ตลอด 24 ชั่วโมง ทีส่ถานะคงตัว 375 
(steady-state) ของยา พบว่าเอ็ดดูแรนทท์ี่ขนาดที่แนะนําคือ 25 มลิลกิรัม วันละครัง้ ไม่มีผลทาง376 
คลนิกิต่อชว่ง QTc  377 
 378 
มีการศึกษาในขนาดยาที่สูงกว่าที่ใชร้ักษาโดยใชเ้อ็ดดูแรนท์ขนาด 75 มิลลิกรัม วันละครั ้งและ 379 
300 มิลลิกรัม วันละครั ้ง ในอาสาสมัครผูใ้หญ่สุขภาพดี ความแตกต่างของ maximum mean 380 
time-matched (95% upper confidence bound) ของช่วง QTcF จากยาหลอกหลังจาก baseline 381 
correction เท่ากับ 10.7 (15.3) และ 23.3 (28.4) มลิลวินิาท ีตามลําดับ เมือ่ใหเ้อ็ดดูแรนทท์ีส่ถานะ382 
คงตัวในขนาด 75 มลิลกิรัม วันละครัง้ และ 300 มลิลกิรัม วันละครัง้ สง่ผลใหเ้กดิความเขม้ขน้สูงสุด383 
ของยา(Cmax) เฉลีย่ประมาณ 2.6 เท่า และ 6.7 เท่า ตามลําดับ ซึง่มากกว่าค่าเฉลีย่ของความเขม้ขน้384 
สงูสดุ(Cmax) ของยาทีส่ถานะคงตัวซึง่พบในขนาดแนะนําคอื 25 มลิลกิรัม วันละครัง้ 385 

การศกึษาทางคลนิกิ 386 
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ผ ูป่้วยผ ูใ้หญท่ีต่ดิเช ื�อเอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) ทีไ่มเ่คยไดร้บัการรกัษามากอ่น 387 
หลักฐานของประสทิธภิาพของเอ็ดดูแรนทไ์ดจ้ากการวเิคราะหข์อ้มูล 96 สัปดาห ์จากการศกึษาวจิัย388 
ระยะที ่3 ควบคุมเปรยีบเทยีบกับยาทีม่ีฤทธิใ์นการรักษา ปกปิด 2 ทาง แบบสุม่ จํานวน 2 การศกึษา 389 
ไดแ้ก ่TMC278-C209 (ECHO) และ TMC278-C215 (THRIVE) ทัง้ 2 การศกึษาน้ีมวีธิวีจิัยเหมอืนกัน 390 
ยกเวน้มียาสตูรพืน้ฐาน (background regimen (BR)) ไม่เหมอืนกัน ทีส่ัปดาหท์ี่ 96 พบว่าอัตราการ391 
ตอบสนองทางไวรัสวทิยา (virologic response rate) [ซึง่ยนืยันดว้ยการวัดค่าปรมิาณไวรัสในกระแส392 
เลอืด (viral load) ไม่พบ (ม ีHIV-1 RNA นอ้ยกว่า 50 copies ต่อมลิลลิติร] ไดร้ับประเมนิในผูป่้วยที่393 
ไดร้ับเอ็ดดูแรนท์ขนาด 25 มิลลิกรัม วันละครั ้ง ร่วมกับ ยาสูตรพื้นฐาน (background regimen) 394 
เทยีบกับผูป่้วยทีไ่ดร้ับ efavirenz ขนาด 600 มลิลกิรัม วันละครัง้ร่วมกับยาสตูรพืน้ฐาน (background 395 
regimen) ประสทิธภิาพของเอ็ดดูแรนทใ์นแต่ละการศกึษาพบว่ามคีวามใกลเ้คยีงกันและแสดงใหเ้ห็น396 
ว่าไม่ไดด้อ้ยไปกว่า efavirenz  397 
ผูท้ีต่ดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) ทีไ่ม่เคยไดร้ับการรักษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรัสมากอ่นทีม่ ีHIV-1 398 
RNA ตัง้แต่ 5000 copies ต่อมิลลิตร ขึ้นไปในพลาสมา ถูกคัดเลือกเขา้สู่การศึกษา และมีการคัด399 
กรองความไวรับต่อยากลุ่ม N(t)RTIs และไม่มตํีาแหน่งการกลายพันธุท์ีม่คีวามสัมพันธกั์บการดือ้ยาก400 
ลุ่ม NNRTI ในการศกึษา ECHO จะมกีารกําหนดใหใ้ช ้ยาสูตรพืน้ฐาน (background regimen) เป็น401 
ยากลุ่ม N(t)RTIs ไดแ้ก่ tenofovir disoproxil fumarate ร่วมกับ emtricitabine และในการศึกษา 402 
THRIVE จะใชย้าสูตรพืน้ฐาน (background regimen) เป็นยากลุ่ม N(t)RTIs 2 ชนิดที่ถูกเลือกโดย403 
ผู ว้ิจัยซึ่งไดแ้ก่ tenofovir disoproxil fumarate ร่วมกับ emtricitabine หรือ zidovudine ร่วมกับ 404 
lamivudine หรอื abacavir ร่วมกับ lamivudine ในการศกึษา ECHO การสุม่จะขึน้กับปรมิาณไวรัสใน405 
กระแสเลือด (viral load) ที่ทําคัดกรอง ส่วนในการศกึษา THRIVE การสุ่มจะขึน้กับปรมิาณไวรัสใน406 
กระแสเลือด (viral load) ที่ทําการคัดกรองและขึ้นกับยากลุ่ม N(t)RTI ที่ใชเ้ป็น background 407 
regimen  408 
การวเิคราะห์น้ีจะรวมเอาผูป่้วยจํานวน 690 รายจากการศกึษา ECHO และ 678 รายจากการศึกษา 409 
THRIVE ซึง่เป็นผูป่้วยทีไ่ดร้ับการรักษาครบ 96 สัปดาห ์หรอืมกีารหยุดการรักษากอ่น  410 
ในการวิเคราะห์รวมทัง้การศึกษา ECHO และ THRIVE พบว่าลักษณะพื้นฐานและขอ้มูลพื้นฐานมี411 
ความสมดุลกันระหว่างกลุ่มทีไ่ดร้ับเอ็ดดูแรนทกั์บกลุ่มทีไ่ดร้ับ efavirenz ตารางที ่6 แสดงถงึลักษณะ412 
พืน้ฐานและโรคพืน้ฐานบางอย่างของผูป่้วยในกลุ่มทีไ่ดร้ับเอ็ดดูแรนทแ์ละ efavirenz  413 
 414 
ตารางที ่6: ลกัษณะพืน้ฐานและโรคพืน้ฐานของอาสาสมคัรผูใ้หญท่ีต่ดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่
1 (HIV-1) ทีไ่มเ่คยไดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรสัมากอ่นในการศกึษาวจิยั ECHO 
และ THRIVE (การวเิคราะหข์อ้มูลรวม) 
 ขอ้มูลรวมจากการศกึษาวจิยั ECHO และ THRIVE  
 เอ็ดดูแรนท ์+ BR 

N = 686 
Efavirenz + BR 

N = 682 
ลกัษณะพืน้ฐาน 
ค่ากลางของอายุ, ปี (ชว่ง) 36 

(18-78) 
36 

(19-69) 
เพศ   
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ตารางที ่6: ลกัษณะพืน้ฐานและโรคพืน้ฐานของอาสาสมคัรผูใ้หญท่ีต่ดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่
1 (HIV-1) ทีไ่มเ่คยไดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรสัมากอ่นในการศกึษาวจิยั ECHO 
และ THRIVE (การวเิคราะหข์อ้มูลรวม) 
 ขอ้มูลรวมจากการศกึษาวจิยั ECHO และ THRIVE  
 เอ็ดดูแรนท ์+ BR 

N = 686 
Efavirenz + BR 

N = 682 
ชาย 76% 76% 
หญงิ 24% 24% 

เชือ้ชาต ิ   
ผวิขาว 61% 60% 
ผวิดํา/อเมรกัินแอฟรกัิน 24% 23% 
เอเชยี 11% 14% 
อืน่ ๆ 2% 2% 
ไมอ่นุญาตใหส้อบถาม 
เน่ืองจากมขีอ้บังคับทอ้งถิน่
ของพืน้ทีนั่น้ 

1% 1% 

ลกัษณะของโรคพืน้ฐาน  
Median baseline plasma 
HIV-1 RNA (range), 
log10 copies/mL  

5.0 
(2-7) 

5.0 
(3-7) 

Median baseline CD4+ cell 
count (range), x 106 cells/L 

249 
(1-888) 

260 
(1-1137) 

เปอรเ์ซ็นตข์องอาสาสมัครทีม่ี
การตดิเชือ้ไวรัสตับอักเสบบหีรอื
ซรี่วมดว้ย  

 
 7.3% 

 
9.5% 

เปอรเ์ซ็นตข์องผูป่้วยทีไ่ดร้บั 
background regimen 
ดังต่อไปน้ี 

tenofovir disoproxil 
fumarate ร่วมกับ 
emtricitabine 

zidovudine ร่วมกับ 
lamivudine 
abacavir ร่วมกับ lamivudine 

 
 

80.2% 
 

14.7% 
5.1% 

 
 

80.1% 
 

15.1% 
4.8% 

BR = ยาสูตรพ้ืนฐาน (background regimen)  

 415 
ตารางที่ 7 ดา้นล่างแสดงผลในดา้นประสทิธภิาพที่สัปดาห์ที่ 48 และที่สัปดาห์ 96 สําหรับผูป่้วยที่416 
ไดร้ับการรักษาดว้ยเอ็ดดูแรนทแ์ละ efavirenz จากการวเิคราะหข์อ้มูลรวมจากการศกึษาวจิยั ECHO 417 
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แ ล ะ  THRIVE อั ต ร า ก า ร ต อ บ ส น อ ง  ( ดู จ า ก ป ริ ม า ณ ไ ว รั ส ใ น ก ร ะ แ ส เ ลื อ ด  418 
(viral load) ในระดับที่ตรวจไม่พบน่ันคือนอ้ยกว่า50 HIV-1 RNA copies ต่อมลิลลิติร) ที่สัปดาห์ที่ 419 
96 ของผูป่้วยในกลุ่มทีใ่ชเ้อ็ดดูแรนท์ ใกลเ้คียงกับของผูป่้วยในกลุ่มทีใ่ช ้efavirenz อุบัตกิารณ์เกดิ420 
ภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) ในกลุ่มที่ใชเ้อ็ดดูแรนทส์ูงกว่าในกลุ่มที่ใช ้efavirenz ที่421 
สัปดาห์ที่ 96 อย่างไรก็ตามภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic failure) ส่วนใหญ่เกิดภายใน 48 422 
สัปดาห์แรกของการรักษา การหยุดใชย้าเน่ืองจากอาการไม่พงึประสงค์ในกลุ่มที่ใช ้efavirenz ที่423 
สัปดาหท์ี ่96 สงูกว่าในกลุ่มทีใ่ชเ้อ็ดดูแรนท ์การหยุดใชย้าเหล่าน้ีสว่นมากพบใน 48 สัปดาหแ์รกของ424 
การรักษา 425 
 426 
ตารางที ่7: ผลลพัธท์างไวรสัวทิยา (virologic outcome) ของการรกัษาแบบสุม่ในการ
ศกึษาวจิยั  ECHO และ THRIVE ในผูใ้หญ ่(การวเิคราะหข์อ้มูลรวมทีส่ปัดาหท์ี ่48 (ปฐม
ภูม)ิ และสปัดาหท์ี ่96, ITT-TLOVR*) 
เปอรเ์ซ็นต ์ ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่48 ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่96 
 เอ็ดดูแรนท ์

+ BR 
N = 686 

Efavirenz 
+ BR 

N = 682 

เอ็ดดูแรนท ์
+ BR 

N = 686 

Efavirenz 
+ BR 

N = 682 
ไดร้ับการยนืยันว่าวัดปรมิาณไวรัสใน
กระแสเลอืด (viral load) ไม่ได ้(ม ี
HIV-1 RNA นอ้ยกว่า 50 copies ต่อ
มลิลลิติร)§# 

84.3 82.3 77.6 77.6 

ภาวะลม้เหลวทางไวรัส (virologic 
failure)† 

9.0 4.8 11.5 5.9 

เสยีชวีติ 0.1 0.4 0.1 0.9 
มกีารหยุดยาเน่ืองจากเหตุการณ์ไม่
พงึประสงค ์

2.0 6.7 3.8 7.6 

มกีารหยุดยาเน่ืองจากเหตุผลอืน่ที่
ไม่ใชเ่หตุการณ์ไม่พงึประสงค¶์ 

4.5 5.7 7.0 8.1 
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N = จํานวนอาสาสมัครในกลุ่มการรักษาแต่ละกลุ่ม 

* intent-to-treat ระยะเวลาจนถงึสูญเสยีการตอบสนองทางไวรัสวทิยา (time to loss of virologic response) 

§ อาสาสมัครทีม่ีการตอบสนองทางไวรัสวทิยา (virologic response) (มปีรมิาณไวรัสในกระแสเลอืด (viral load) 2 ครัง้ตดิกันนอ้ย

กว่า 50 copies ต่อมลิลลิติร) และมกีารตอบสนองต่อเน่ืองจนถงึสัปดาหท์ี ่ 48/96 

# การทํานายความแตกต่างของอัตราตอบสนอง (95% CI) ทีสั่ปดาหท์ี ่48: 1.6% (-2.2%; 5.3%) และทีสั่ปดาหท์ี ่ 96: -0.4% (-

4.6%; 3.8%); p-value ของทัง้ 2 ค่า < 0.0001 (มีความไม่ดอ้ยกว่าที่ 12% margin) จาก logistic regression model รวมถึง

ปัจจัยทีใ่ชแ้บ่งในการสุ่มและการศกึษา 

† รวมอาสาสมัครที่สามารถวัดปริมาณไวรัสไดใ้หม่หลังจากที่เคยวัดไม่ไดแ้ลว้ (rebounder) (ไดรั้บการยืนยันว่ามีปริมาณไวรัสใน

กระแสเลอืด (viral load) ตัง้แต่ 50 copies ต่อมลิลลิติร ขึน้ไปหลังจากทีเ่คยตอบสนองต่อการรักษา) หรือผูท้ีไ่ม่เคยมกีารกดไวรัส

ได ้(ไม่เคยมีการยืนยันว่ามีปริมาณไวรัสในกระแสเลือด (viral load) นอ้ยกว่า 50 copies ต่อมิลลิลิตร ทัง้ทีป่ระสทิธภิาพของยา

ยังคงอยู่หรือไม่มปีระสทิธภิาพแลว้) 

¶ ตัวอย่างเช่น การขาดการตดิตามการรักษา (lost to follow-up)  ไม่มวีนัิยในการรับประทานยา (non-compliance)  หรือการถอน

ความยนิยอมในการเขา้ร่วมการศกึษาวจัิย (withdrew consent)   

 
ทีส่ัปดาหท์ี ่96 ค่าเฉลีย่ของการเปลีย่นแปลงของจํานวน CD4+ จากค่าตัง้ตน้ (baseline) มค่ีา +228 427 
x 106 เซลล์ต่อลิตร ในกลุ่มที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนท์ และ +219 x 106  เซลล์ต่อลิตร ในกลุ่มที่ไดร้ับ 428 
efavirenz ในการวเิคราะหร์วมของการศกึษาวจิัย ECHO และ THRIVE [ความแตกต่างในการรักษาที่429 
ไดม้กีารประเมนิ (95% CI): 11.3 (-6.8; 29.4)] 430 
การวเิคราะห์กลุ่มย่อยของการตอบสนองทางไวรัสวทิยา (virologic response) (มี HIV-1 RNAนอ้ย431 
กว่า 50 copies ต่อมิลลิลิตร) ที่ 48 สัปดาห์ และที่ 96 สัปดาห์ ภาวะลม้เหลวทางไวรัส(virologic 432 
failure) แจกแจงตามปริมาณไวรัสในกระแสเลือดตัง้ตน้ (baseline viral load) ปริมาณ CD4 และ433 
ตามยากลุ่ม NRTIs ทีใ่ชเ้ป็น ยาสตูรพืน้ฐาน (background regimen) (ขอ้มูลรวมจากการศกึษาวจิัย 434 
ECHO และ THRIVE) ไดแ้สดงในตารางที ่8 435 
 436 
ตารางที ่8: การตอบสนองทางไวรสัวทิยา (virologic response) (ม ีHIV-1 RNAน้อย
กว่า 50 copiesต่อมิลลิล ิตร) , ITT-TLOVR และภาวะล้มเหลวทางไวรสั  (virologic 
failure) แจกแจงตาม ปรมิาณไวรสัในกระแสเลอืดต ัง้ตน้ (baseline viral load) และตาม
ยากลุ่ม NRTIs ทีใ่ช้เป็นยาสูตรพืน้ฐาน (background regimen) (การวเิคราะหข์อ้มูล
รวมทีส่ปัดาหท์ี ่48 (ปฐมภูม)ิและสปัดาหท์ี ่96 จากการศกึษาวจิยั  ECHO และ THRIVE 
ในผูใ้หญ)่ 
 ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่48 ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่96 
 เอ็ดดูแรนท ์+ 

BR 
N = 686 

Efavirenz + 
BR 

N = 682 

เอ็ดดูแรนท ์+ 
BR 

N = 686  

Efavirenz + 
BR 

N = 682 
 N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 

สดัส่วนของผูป่้วยทีม่ ีHIV-1 RNA นอ้ยกว่า 50 copies ต่อมลิลลิติร  ที ่48 สปัดาห*์ และ 
ที ่96 สปัดาห ์แจกแจงตามปรมิาณไวรสัในกระแสเลอืดต ัง้ตน้ (baseline viral load) ใน
พลาสมา(copies ตอ่มลิลลิติร)   
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ตารางที ่8: การตอบสนองทางไวรสัวทิยา (virologic response) (ม ีHIV-1 RNAน้อย
กว่า 50 copiesต่อมิลลิล ิตร) , ITT-TLOVR และภาวะล้มเหลวทางไวรสั  (virologic 
failure) แจกแจงตาม ปรมิาณไวรสัในกระแสเลอืดต ัง้ตน้ (baseline viral load) และตาม
ยากลุ่ม NRTIs ทีใ่ช้เป็นยาสูตรพืน้ฐาน (background regimen) (การวเิคราะหข์อ้มูล
รวมทีส่ปัดาหท์ี ่48 (ปฐมภูม)ิและสปัดาหท์ี ่96 จากการศกึษาวจิยั  ECHO และ THRIVE 
ในผูใ้หญ)่ 
 ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่48 ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่96 
 เอ็ดดูแรนท ์+ 

BR 
N = 686 

Efavirenz + 
BR 

N = 682 

เอ็ดดูแรนท ์+ 
BR 

N = 686  

Efavirenz + 
BR 

N = 682 
 N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 

ไม่เกนิ 100000 368 332 
(90.2
%) 

330 
 

276 
(83.6
%) 

 

368 309 
(84.0
%) 

329 
 

263 
(79.9%

) 
 

มากกว่า 100000 318 246 
(77.4
%) 

352 
 

285 
(81.0
%) 

 

318 223 
(70.1
%) 

353 
 

266 
(75.4%

) 
 

มากกว่า 100000 แต่
ไมเ่กนิ 500000 

249 198 
(79.5
%) 

270 223 
(82.6
%) 

249 178 
(71.5
%) 

270 205 
(75.9%

) 

มากกว่า 500000 69 48 
(69.6
%) 

82 62 
(75.6
%) 

69 45 
(65.2
%) 

83 61 
(73.5%

) 

ภาวะลม้เหลวทางไวรสั (virologic failure)† แจกแจงตาม ปรมิาณไวรสัในกระแสเลอืดต ัง้
ตน้ (baseline viral load) ในพลาสมา(copies ตอ่มลิลลิติร) 
ไม่เกนิ 100000 368 14 

(3.8%) 
330 11 

(3.3%
) 

368 21 
(5.7%

) 

329 12 
(3.6%) 

มากกว่า 100000 318 48 
(15.1%

) 

352 22 
(6.3%

) 

318 58 
(18.2
%) 

353 28 
(7.9%) 

มากกว่า 100000 แต่
ไมเ่กนิ 500000 

249 33 
(13.3%

) 

270 13 
(4.8%

) 

249 43 
(17.3
%) 

270 18 
(6.7%) 

มากกว่า 500000 69 15 
(21.7%

) 

82 9 
(11.0
%) 

69 15 
(21.7
%) 

83 10 
(12.0%

) 

สดัสว่นของผูป่้วยทีม่ ีHIV-RNA นอ้ยกวา่ 50 copies ตอ่มลิลลิติร ทีส่ปัดาหท์ี ่48* และ
สปัดาหท์ี ่96* แจกแจงตามปรมิาณ CD4 ที ่baseline (x 106 เซลลต์อ่ลติร)  

Approved 5-Jul-2024



28 
 

CCDS V.13 23Aug2021_Correction  Create on 27-Jun-2024 
                                                 

ตารางที ่8: การตอบสนองทางไวรสัวทิยา (virologic response) (ม ีHIV-1 RNAน้อย
กว่า 50 copiesต่อมิลลิล ิตร) , ITT-TLOVR และภาวะล้มเหลวทางไวรสั  (virologic 
failure) แจกแจงตาม ปรมิาณไวรสัในกระแสเลอืดต ัง้ตน้ (baseline viral load) และตาม
ยากลุ่ม NRTIs ทีใ่ช้เป็นยาสูตรพืน้ฐาน (background regimen) (การวเิคราะหข์อ้มูล
รวมทีส่ปัดาหท์ี ่48 (ปฐมภูม)ิและสปัดาหท์ี ่96 จากการศกึษาวจิยั  ECHO และ THRIVE 
ในผูใ้หญ)่ 
 ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่48 ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่96 
 เอ็ดดูแรนท ์+ 

BR 
N = 686 

Efavirenz + 
BR 

N = 682 

เอ็ดดูแรนท ์+ 
BR 

N = 686  

Efavirenz + 
BR 

N = 682 
 N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 

นอ้ยกว่า 50 34 20 
(58.8%

) 

36 29 
(80.6
%) 

34 19 
(55.9
%) 

36 25 
(69.4%

) 
มากกว่าหรอื
เท่ากับ 50 แต่นอ้ย
กว่า 200 

194 156 
(80.4%

) 

175 143 
(81.7
%) 

194 138 
(71.1
%) 

175 131 
(74.9%

) 

มากกว่าหรอื
เท่ากับ  200 แต่นอ้ย
กว่า 350 

313 272 
(86.9%

) 

307 253 
(82.4
%) 

313 252 
(80.5
%) 

307 244 
(79.5%

) 

มากกว่าหรอื
เท่ากับ  350 

144 130 
(90.3%

) 

164 136 
(82.9
%) 

144 123 
(85.4
%) 

164 129 
(78.7%

) 
ภาวะลม้เหลวทางไวรสั (Virologic failure)† แจกแจงตามปรมิาณ CD4 ที ่baseline (x 
106 เซลลต์อ่ลติร)  
นอ้ยกว่า 50 34 6 

(17.6%
) 

36 1 
(2.8%

) 

34 6 
(17.6
%) 

36 4 
(11.1%

) 
มากกว่าหรอื
เท่ากับ 50 แต่นอ้ย
กว่า 200 

194 27 
(13.9%

) 

175 14 
(8.0%

) 

194 37 
(19.1
%) 

175 14 
(8.0%) 

มากกว่าหรอื
เท่ากับ  200 แต่นอ้ย
กว่า 350 

313 21 
(6.7%) 

307 14 
(4.6%

) 

313 26 
(8.3%

) 

307 15 
(4.9%) 

มากกว่าหรอื
เท่ากับ  350 

144 8 
(5.6%) 

164 4 
(2.4%

) 

144 10 
(6.9%

) 

164 7 
(4.3%) 

สดัส่วนของผูป่้วยทีม่ ีHIV-1 RNAนอ้ยกว่า 50 copies ต่อมลิลลิติร ทีส่ปัดาหท์ี ่48* และ
ทีส่ปัดาหท์ี ่ 96* แจกแจงตามยากลุ่ม N(t)RTIs ทีใ่ชเ้ป็นยาสูตรพืน้ฐาน (background 
regimen) 
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ตารางที ่8: การตอบสนองทางไวรสัวทิยา (virologic response) (ม ีHIV-1 RNAน้อย
กว่า 50 copiesต่อมิลลิล ิตร) , ITT-TLOVR และภาวะล้มเหลวทางไวรสั  (virologic 
failure) แจกแจงตาม ปรมิาณไวรสัในกระแสเลอืดต ัง้ตน้ (baseline viral load) และตาม
ยากลุ่ม NRTIs ทีใ่ช้เป็นยาสูตรพืน้ฐาน (background regimen) (การวเิคราะหข์อ้มูล
รวมทีส่ปัดาหท์ี ่48 (ปฐมภูม)ิและสปัดาหท์ี ่96 จากการศกึษาวจิยั  ECHO และ THRIVE 
ในผูใ้หญ)่ 
 ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่48 ผลลพัธท์ีส่ปัดาหท์ี ่96 
 เอ็ดดูแรนท ์+ 

BR 
N = 686 

Efavirenz + 
BR 

N = 682 

เอ็ดดูแรนท ์+ 
BR 

N = 686  

Efavirenz + 
BR 

N = 682 
 N n (%) N n (%) N n (%) N n (%) 

tenofovir disoproxil 
fumarate ร่วมกับ 
emtricitabine 

550 459 
(83.5%

) 

546 450 
(82.4
%) 

550 423 
(76.9
%) 

546 422 
(77.3%

) 

zidovudine ร่วมกับ 
lamivudine 

101 88 
(87.1%

) 

103 83 
(80.6
%) 

101 82 
(81.2
%) 

103 79 
(76.7%

) 

abacavir ร่วมกับ 
lamivudine 

35 31 
(88.6%

) 

33 28 
(84.8
%) 

35 27 
(77.1
%) 

33 28 
(84.8%

) 

N = จํานวนอาสาสมัครในแต่ละกลุ่มการรักษา 

n = จํานวนผูป่้วยทีไ่ดรั้บการเฝ้าสังเกต 

* Imputations according to the TLOVR algorithm 

† รวมอาสาสมัครที่สามารถวัดปริมาณไวรัสไดใ้หม่หลังจากที่เคยวัดไม่ไดแ้ลว้ (rebounder) (ไดรั้บการยืนยันว่ามี viral load 

ตัง้แต่ 50 copies/มิลลิลิตร ขึน้ไปหลังจากที่เคยตอบสนองต่อการรักษา) หรือผูท้ี่ไม่เคยมีการกดไวรัสได ้(ไม่เคยมีการยืนยันว่ามี 

viral load นอ้ยกว่า 50 copies/มลิลลิติร ทัง้ทีป่ระสทิธภิาพของยายังคงอยู่หรือไม่มปีระสทิธิภาพแลว้) 
 437 
การศกึษา TMC278-C204 เป็นการศกึษาวจิัยระยะที่ 2b ควบคุมเปรียบเทียบกับยาที่มีฤทธิใ์นการ438 
รักษา แบบสุม่ ในผูป่้วยผูใ้หญ่ทีต่ดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) ทีไ่ม่เคยไดร้ับการรักษาดว้ยยาตา้น439 
รีโทรไวรัสมาก่อน ประกอบดว้ย 2 ส่วน โดยส่วนแรกเป็นการปกปิดบางส่วนเพื่อเป็นการหาขนาดยา 440 
(เป็นการปกปิดขนาดเอ็ดดูแรนท์) จนถงึ 96 สัปดาห์ ตามดว้ยส่วนเปิดเผยชือ่ยาซึง่ทําการศกึษาใน441 
ระยะยาว ในส่วนที่เปิดเผยชือ่ยา เมื่อขนาดยาสําหรับการศึกษาระยะที่ 3 ไดถู้กเลือก ผูป่้วยเดมิที่442 
ไดร้ับการสุ่มใหไ้ดร้ับขนาดยาจาก 1 ใน 3 ขนาดของเอ็ดดูแรนทจ์ะไดร้ับการรักษาดว้ยเอ็ดดูแรนทข์443 
นาด 25 มลิลกิรัม วันละครัง้ ร่วมกับยาสูตรพื้นฐาน (background regimen) ผูป่้วยกลุ่มควบคุมจะ444 
ไดร้ับ efavirenz ขนาด 600 มลิลกิรัม วันละครัง้ ร่วมกับยาสตูรพื้นฐาน (background regimen) ใน445 
ทัง้ 2 ส่วนของการศึกษา โดยยาสูตรพื้นฐาน  (background regimen) จะประกอบดว้ยยากลุ่ม 446 
N(t)RTIs 2 ชนิดที่ถูกเลือกโดยผูว้ิจัยซึ่งไดแ้ก่ zidovudine ร่วมกับ lamivudine หรือ tenofovir 447 
disoproxil fumarate ร่วมกับ emtricitabine 448 

Approved 5-Jul-2024



30 
 

CCDS V.13 23Aug2021_Correction  Create on 27-Jun-2024 
                                                 

การศกึษา TMC278-C204 มผูีเ้ขา้ร่วมทัง้หมด 368 ราย เป็นผูใ้หญ่ทีต่ดิเชือ้ เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-449 
1) ที่ไม่เคยไดร้ับการรักษามาก่อนที่ม ีHIV-1 RNA ในพลาสมาตัง้แต่ 5000 copies ต่อมลิลลิติร ขึน้450 
ไป เคยไดร้ับการรักษาดว้ยยากลุ่ม N(t)RTI หรือ protease inhibitor มาก่อนหนา้เป็นเวลานอ้ยกว่า451 
หรอืเท่ากับ 2 สัปดาห ์ไมเ่คยไดร้ับยากลุ่ม NNRTIs มากอ่น และไดถู้กคัดกรองความไวรับต่อยากลุ่ม 452 
N(t)RTI และไม่มตํีาแหน่งการกลายพันธุท์ีม่คีวามสัมพันธกั์บการดือ้ยากลุ่ม NNRTI 453 
ที่สัปดาห์ที่ 96  สัดส่วนของผูป่้วยทีม่ ีHIV-1 RNA นอ้ยกว่า 50 copiesต่อมลิลลิติร ที่ไดร้ับเอ็ดดูแร454 
นท์ขนาด 25 มลิลกิรัม (จํานวน 93 ราย) เปรียบเทียบกับผูป่้วยทีไ่ดร้ับ efavirenz (จํานวน 89 ราย) 455 
เท่ากับ 76% และ 71% ตามลําดับ ค่าเฉลีย่ของการเพิม่ขึน้ของจํานวน CD4+ จาก baseline เท่ากับ 456 
146 x 106 เซลลต่์อลติร ในผูป่้วยที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนทข์นาด 25 มลิลกิรัม และ 160 x 106 เซลล์ต่อ457 
ลติร ในผูป่้วยทีไ่ดร้ับ efavirenz 458 
ในกลุ่มผูป่้วยที่ตอบสนองต่อการรักษาที่สัปดาห์ที่ 96 74% ของผูป่้วยที่ไดร้ับเอ็ดดูแรนท์ยังคงมี459 
ปรมิาณไวรัสในกระแสเลือด (viral load) ในระดับที่ไม่สามารถวัดได ้(มี HIV-1 RNA < 50 copies 460 
ต่อมลิลลิติร) ที่สัปดาห์ที่ 240 เปรียบเทียบกับ 81% ของผูป่้วยที่ไดร้ับ efavirenz ไม่พบสิง่ที่ตอ้ง461 
เป็นกังวลเกีย่วกับความปลอดภยัในการวเิคราะหท์ีส่ัปดาหท์ี ่240 462 
 463 
การต ั�งครรภ  ์464 

การใชร้ลิพไิวรีนร่วมในสูตรยาพื้นฐานไดถู้กประเมินในการศึกษาวจิัยทางคลนิิกของหญงิตัง้ครรภ์465 

จํานวน 19 ราย ในช่วงไตรมาสที่ 2, 3 และระยะหลังคลอด ขอ้มูลทางเภสัชจลนศาสตร์ไดแ้สดง466 

ปรมิาณยาทัง้หมดจากพื้นที่ไดก้ราฟ (AUC) ของยารลิพไิวรีนซึง่เป็นส่วนหนึ่งของสูตรยาตา้นเชือ้รี467 

โทรไวรัสในหญิงตัง้ครรภ์มีค่าต่ํากว่าระยะหลังคลอด (6-12 สัปดาห์) ประมาณรอ้ยละ 30 ค่าการ468 

ตอบสนองทางไวรัสวทิยา (Virologic response) ไดถู้กเก็บตลอดการศกึษา ไม่พบการตดิต่อระหว่าง469 

แม่สูลู่กในทารกทัง้หมด 10 รายทีเ่กดิจากแม่ทีม่เีชือ้เอชไอว ีและเขา้ร่วมในการทดลองจนจบ ผูป่้วยมี470 

การทนต่อยารลิพไิวรนีไดอ้ย่างดรีะหว่างตัง้ครรภแ์ละระยะหลังคลอด ไม่พบขอ้มูลความปลอดภัยใหม่471 

เมือ่เทยีบกับขอ้มูลความปลอดภัยเดมิของรลิพไิวรนีในผูใ้หญ่ทีต่ดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) 472 

ผ ูป่้วยเด็กทีต่ดิเช ื�อเอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) ทีไ่มเ่คยไดร้บัการรกัษามากอ่น (อาย ุ 12 ปีถงึ 473 
17 ปี) 474 

เภสัชจลนศาสตร ์ความปลอดภัย ความทนต่อยา และประสทิธผิลของเอ็ดดูแรนทข์นาด 25 มลิลกิรัม 475 
วันละครัง้ ร่วมกับ ยาสตูรพืน้ฐาน (background regimen) ทีถู่กเลอืกโดยผูว้จิัย ซึง่ประกอบดว้ยยา 476 
กลุ่ม NRTIs 2 ชนดิ ไดร้ับการประเมนิในการศกึษาวจิัย TMC278-C213 ซึง่เป็นการศกึษาวจิัยระยะที ่477 
2 แบบเปิดเผยขอ้มูลการรักษาและมกีลุ่มเดยีว โดยทําในอาสาสมัครเด็กอายุ 12 ถงึ 17 ปีทีต่ดิเชือ้478 
เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) ทีไ่ม่เคยไดร้ับการรักษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรัสมากอ่นและมน้ํีาหนักอย่าง479 
นอ้ย 32 กโิลกรัม การวเิคราะหน้ี์ประกอบดว้ยผูป่้วย 36 รายทีไ่ดเ้สรจ็สิน้การรักษาอย่างนอ้ย 48 480 
สัปดาหห์รอืหยุดการรักษากอ่นหนา้น้ี 481 
 482 
ผูป่้วย 36 รายมค่ีากลางของอายุเทา่กับ 14.5 ปี (ชว่ง: 12 ถงึ 17 ปี) และ 55.6% เป็นเพศหญงิ 483 
88.9% เป็นคนผวิดํา และ 11.1% เป็นคนเอเชยี ค่ากลางของ HIV-1 RNA ในพลาสมาตัง้ตน้ 484 
(median baseline plasma HIV-1 RNA) เท่ากับ 4.8 log10 copies ต่อมลิลลิติร และค่ากลางของ485 
จํานวน CD4+ ตัง้ตน้ (median baseline CD4+ cell count) เท่ากับ 414 x 106 เซลลต่์อลติร (ชว่ง: 486 
25 ถงึ 983 x 106 เซลลต่์อลติร) 487 
 488 
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สัดสว่นของอาสาสมัครทีม่ ีHIV 1 RNA นอ้ยกว่า 50 copies ต่อมลิลลิติรทีส่ัปดาหท์ี ่48 (TLOVR) 489 
เท่ากับ 72.2% (26/36) สัดสว่นของผูท้ีต่อบสนองต่อการรักษาในอาสาสมัครทีม่ปีรมิาณไวรัสใน490 
กระแสเลอืดตัง้ตน้ (baseline viral load) นอ้ยกว่าหรอืเท่ากับ 100000 copies ต่อมลิลลิติร 491 
(78.6%, 22/28) นัน้สงูกว่าเมือ่เปรยีบเทยีบกับผูท้ีม่ปีรมิาณไวรัสในกระแสเลอืดตัง้ตน้ (baseline 492 
viral load) มากกว่า 100000 copies ต่อมลิลลิติร (50.0%, 4/8) สัดสว่นของผูท้ีม่ภีาวะลม้เหลวทาง493 
ไวรัส (virological failure) เท่ากับ 22.2% (8/36) โดยทีส่ัดสว่นของผูท้ีม่ภีาวะลม้เหลวทางไวรสั 494 
(virological failure) ในอาสาสมัครทีม่ปีรมิาณไวรัสในกระแสเลอืดตัง้ตน้ (baseline viral load) นอ้ย495 
กว่าหรอืเท่ากับ 100000 copies ต่อมลิลลิติร (17.9%, 5/28) นัน้ต่ํากว่าเมือ่เปรยีบเทยีบกับผูท้ีม่ี496 
ปรมิาณไวรสัในกระแสเลอืดตัง้ตน้ (baseline viral load) มากกว่า 100000 copies ต่อมลิลลิติร 497 
(37.5%, 3/8) มอีาสาสมัคร 1 รายหยุดยาเน่ืองจากเหตุการณ์ไม่พงึประสงคแ์ละมอีาสาสมัคร 1 ราย498 
หยุดยาเน่ืองจากเหตุผลอืน่ทีน่อกเหนือจากเหตุการณ์ไม่พงึประสงคห์รอืภาวะลม้เหลวทางไวรัส 499 
(virological failure) ทีส่ัปดาหท์ี ่48 ค่าเฉลีย่ของการเพิม่ขึน้ของจํานวน CD4+ จากค่าตัง้ตน้เท่ากับ 500 
201.2 x 106 เซลลต่์อลติร 501 

คุณสมบตัทิางเภสชัจลนศาสตร ์ 502 

มีการประเมนิคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร์ของริลพไิวรีนในอาสาสมัครผูใ้หญ่สุขภาพดีและใน503 
ผูป่้วยผูใ้หญ่ทีต่ดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) ทีไ่ม่เคยไดร้ับการรักษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรัสมากอ่น 504 
พบว่าปรมิาณของรลิพไิวรนีในร่างกายโดยทั่วไปในผูป่้วยที่ตดิเชือ้เอชไอวีชนิดที่ 1 (HIV-1) จะต่ํา505 
กว่าเมือ่เทยีบกับอาสาสมัครสขุภาพด ี506 

การดูดซมึยา 507 
โดยทั่วไปจะพบความเขม้ขน้ในพลาสมาสงูสดุของรลิพไิวรนีภายใน 4-5 ชั่วโมงหลังจากรับประทาน508 
ยา ยังไม่ทราบถงึชวีปรมิาณออกฤทธิส์ัมบูรณ์ (absolute bioavailability) ของเอ็ดดูแรนท ์509 

ผลของอาหารตอ่การดูดซมึยา 510 
ปรมิาณของรลิพไิวรนีในร่างกายเมือ่รับประทานเอ็ดดูแรนทใ์นขณะทอ้งว่างจะต่ํากว่าประมาณ 40% 511 
เมื่อเทียบกับการรับประทานพรอ้มมื้ออาหารที่ใหพ้ลังงานปกต ิ (533 กโิลแคลอรี) หรืออาหารที่มี512 
ไขมันสูงและใหพ้ลังงานสูง (928 กิโลแคลอรี) เมื่อรับประทานเอ็ดดูแรนท์พรอ้มกับเครื่องดื่มที่มี513 
สารอาหารประเภทโปรตีนสูง การไดร้ับยาต่ํากว่า 50% เปรียบเทียบกับเมื่อรับประทานเอ็ดดูแรนท์514 
พรอ้มอาหาร 515 

การกระจายยา 516 
จากการศึกษาในหลอดทดลอง (in vitro) ริลพิไวรีนจะจับกับโปรตีนในพลาสมาประมาณ 99.7% 517 
โดยจะจับกับอัลบูมนิเป็นหลัก ยังไมม่กีารประเมนิในมนุษยถ์งึการกระจายของรลิพไิวรนีไปยังสว่นต่าง 518 
ๆ นอกเหนือจากในพลาสมา (เชน่ น้ําหล่อสมองไขสันหลัง สิง่คัดหล่ังในอวัยวะสบืพันธุ)์ 519 

เมแทบอลซิมึยา 520 
การทดลองในหลอดทดลอง (in vitro) บ่งชีว่้ารลิพไิวรนีมกีระบวนการเมแทบอลซิมึแบบ oxidation 521 
ผ่านทางระบบเอนไซม ์cytochrome P450 (CYP) 3A เป็นหลัก 522 

การกําจดัยา 523 
ค่าครึ่งชีวิตของการกําจัดขัน้สุดทา้ยของริลพไิวรีนมีค่าประมาณ 45 ชั่วโมง หลังจากรับประทาน 524 
14C-rilpivirine 1 ครัง้ จะสามารถพบกัมมันตรังสใีนอุจจาระและปัสสาวะโดยเฉลี่ย 85% และ 6.1% 525 
ตามลําดับ ในอุจจาระจะพบรลิพไิวรนีในรูปทีไ่ม่เปลีย่นแปลงโดยเฉลีย่ 25% ของขนาดทีร่ับประทาน 526 

Approved 5-Jul-2024



32 
 

CCDS V.13 23Aug2021_Correction  Create on 27-Jun-2024 
                                                 

ในปัสสาวะจะพบรลิพไิวรีนในรูปที่ไม่เปลี่ยนแปลงเพยีงเล็กนอ้ยเท่านัน้ (นอ้ยกว่า 1% ของขนาดที่527 
รับประทาน)  528 

ประชากรกลุม่พเิศษ 529 

เด็ก (อาย ุนอ้ยกวา่หรอืเทา่กบั 17 ปี) 530 
ยังไม่มขีอ้มูลเภสัชจลนศาสตรข์องรลิพไิวรนีในผูป่้วยเด็ก 531 

เด็ก (อาย ุ 12 ถงึ 17 ปี) 532 
เภสัชจลนศาสตรข์องรลิพไิวรนีในอาสาสมัครเด็กอายุ 12 ถงึ 17 ปีทีต่ดิเชือ้เอชไอวชีนดิที ่1 (HIV-1) 533 
ที่ไม่เคยไดร้ับการรักษาดว้ยยาตา้นรโีทรไวรัสมาก่อนซึง่ไดร้ับเอ็ดดูแรนทข์นาด 25 มลิลกิรัม วันละ534 
ครัง้ จะเปรยีบเทยีบกันไดกั้บในผูใ้หญ่ทีต่ดิเชือ้เอชไอวีชนดิที ่ 1 (HIV-1) ทีไ่ม่เคยไดร้ับการรักษามา535 
ก่อนซึง่ไดร้ับเอ็ดดูแรนท์ขนาด 25 มิลลิกรัม วันละครั ้ง โดยน้ําหนักตัวไม่มีผลกระทบต่อเภสัช536 
จลนศาสตร์ของรลิพไิวรนีในอาสาสมัครเด็กในการศกึษาวจิัย TMC278-C213 (33 to 93 กโิลกรัม) 537 
คลา้ยกับทีส่ังเกตพบในผูใ้หญ่ 538 
 539 
เด็ก (อาย ุนอ้ยกวา่ 12 ปี) 540 
ยังไม่มกีารประเมนิเภสัชจลนศาสตรข์องรลิพไิวรนีในผูป่้วยเด็กอายุนอ้ยกว่า 12 ปี ไม่สามารถแนะนํา541 
ขนาดยาในผูป่้วยเด็กอายุนอ้ยกว่า 12 ปีไดเ้น่ืองจากยังมขีอ้มูลไม่เพยีงพอ (ดูหัวขอ้ ขนาดยาและการ542 
บรหิารยา) 543 
 544 

ผ ูสู้งอาย  ุ(อาย ุ 65 ปีเป็นตน้ไป) 545 
การวเิคราะห์เภสัชจลนศาสตร์ประชากรในผูป่้วยที่ตดิเชือ้เอชไอว ี(HIV) แสดงใหเ้ห็นว่าไม่มีความ546 
แตกต่างของเภสัชจลนศาสตร์ของริลพิไวรีน ตลอดช่วงอายุที่ทําการประเมิน (18 ถึง 78 ปี) ไม่547 
จําเป็นตอ้งปรับขนาดเอ็ดดูแรนทใ์นผูป่้วยสงูอายุ (ดูหัวขอ้ ขนาดยาและการบรหิารยา) 548 

ผ ูป่้วยทีม่ภีาวะไตบกพรอ่ง 549 
ยังไม่มกีารศกึษาถงึเภสัชจลนศาสตรข์องรลิพไิวรนี ในผูป่้วยทีม่กีารทํางานของไตบกพร่อง เน่ืองจาก550 
มกีารขจัดของรลิพไิวรนีทางไตเพยีงเล็กนอ้ย ดังนัน้ การทํางานทีบ่กพร่องของไตจะสง่ผลต่อการขจดั551 
ออกของรลิพไิวรีนเพียงเล็กนอ้ย เน่ืองจากรลิพไิวรีนจับกับโปรตีนในพลาสมาไดใ้นระดับที่สูง การ552 
ฟอกไต (hemodialysis) หรือลา้งไตทางช่องทอ้ง (peritoneal dialysis) จงึไม่น่าจะช่วยกําจัดสาร553 
ออกฤทธิอ์อกจากร่างกายไดอ้ย่างมนัียสําคัญ (ดูหัวขอ้ ขนาดยาและการบรหิารยา) 554 

ผ ูป่้วยทีม่ภีาวะตบับกพรอ่ง 555 
ริลพิไวรีนถูกเมแทบอไลซแ์ละถูกขจัดออกทางตับเป็นหลัก ในการศึกษาเพื่อเปรียบเทียบผูป่้วย556 
จํานวน 8 รายทีม่ภีาวะตับบกพร่องแบบเล็กนอ้ย (Child-Pugh score A) กับกลุ่มควบคุมจํานวน 8 ราย 557 
และผูป่้วยจํานวน 8 รายที่มีภาวะตับบกพร่องแบบปานกลาง (Child-Pugh score B) กับกลุ่มควบคุม558 
จํานวน 8 ราย พบว่าปรมิาณของรลิพไิวรีนในร่างกายเมือ่ใหย้าหลายครัง้ในผูป่้วยทีม่กีารทํางานของ559 
ตับบกพร่องแบบเล็กนอ้ยสงูขึน้ 47% และในผูป่้วยทีม่ภีาวะตับบกพร่องแบบปานกลางสงูขึน้ 5% ไม่560 
จําเป็นตอ้งปรับขนาดยาในผูป่้วยทีม่ภีาวะตับบกพร่องแบบอ่อนหรอืปานกลาง ยังไม่มกีารศกึษาถงึการ561 
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ใชเ้อ็ดดูแรนทใ์นผูป่้วยที่มีภาวะตับบกพร่องแบบรุนแรง (Child-Pugh score C) (ดูหัวขอ้  ขนาดยา562 
และการบรหิารยา) 563 

การตดิเช ื�อไวรสัตบัอกัเสบบ ีและ/ หรอื ไวรสัตบัอกัเสบซ  ีรว่มดว้ย  564 
การวเิคราะหเ์ภสัชจลนศาสตรป์ระชากรบง่ชีว่้าการตดิเชือ้ไวรัสตับอักเสบบ ีและ/หรอื ไวรัสตับอักเสบ565 
ซรี่วมดว้ยไม่มผีลทีม่คีวามสัมพันธท์างคลนิกิต่อปรมิาณของ รลิพไิวรนี ในร่างกาย 566 
  567 
ระยะต ั�งครรภแ์ละระยะหลงัคลอด 568 
ปรมิาณของรลิพไิวรีนทัง้หมดทีวั่ดไดห้ลังจากรับประทานยารลิพไิวรนี 25 มลิลกิรัม วันละครัง้ที่เป็น569 
สว่นหนึง่ของสตูรยาตา้นเชือ้รโีทรไวรัสมค่ีาต่ํากว่าทีข่ณะตัง้ครรภ ์ (เหมอืนกันในไตรมาสที ่2 และ 3) 570 
เมื่อเทียบกับระยะหลังคลอด (ดูตารางที่ 9) การลดลงของค่าพารามเิตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ใน571 
รลิพไิวรนีทีเ่ป็นอสิระ (unbound) (เชน่ สารทีอ่อกฤทธิ)์ ระหว่างตัง้ครรภน์อ้ยกว่าระยะหลังคลอดเมื่อ572 
เทยีบกับปรมิาณรลิพไิวรนีทัง้หมด 573 

ในสตรีที่ไดร้ับรลิพไิวรีน 25 มลิลกิรัม วันละครัง้ ระหว่างไตรมาสที่ 2 ของการตัง้ครรภ ์ค่าเฉลี่ยของ574 
ความเขม้ขน้สูงสดุ (Cmax), พื้นที่ใตก้ราฟใน 24 ชั่วโมง (AUC24h) และความเขม้ขน้ต่ําสดุ (Cmin) ใน575 
แต่ละบุคคลสําหรับรลิพไิวรนีทัง้หมด มค่ีาต่ํากว่าคดิเป็นรอ้ยละ 21, 29 และ 35 ตามลําดับเมือ่เทียบ576 
กับระยะหลังคลอด ระหว่างไตรมาสที่ 3 ของการตัง้ครรภ์ ค่าเฉลี่ยของความเขม้ขน้สูงสุด (Cmax), 577 
พืน้ทีใ่ตก้ราฟใน 24 ชั่วโมง (AUC24h) และความเขม้ขน้ต่ําสดุ (Cmin) ในแต่ละบุคคลสําหรับรลิพไิวรีน578 
ทัง้หมด มค่ีาต่ํากว่าคดิเป็นรอ้ยละ 20, 31 และ 42 ตามลําดับเมือ่เทยีบกับระยะหลังคลอด 579 
 580 
ตารางที ่9: ผลทางเภสชัจลนศาสตรข์องรลิพไิวรนีท ัง้หมดหลงัจากไดร้บัรลิพไิวรนี 25 
มลิลกิรมั วนัละคร ัง้ทีเ่ป็นสว่นหนึง่ของสตูรยาตา้นเชือ้รโีทรไวรสัระหวา่งช่วงไตรมาสที ่2,3 
และ ระยะหลงัคลอด 
ผลทางเภสชัจลนศาสตรข์อง
รลิพไิวรนีท ัง้หมด (ค่าเฉลีย่ ± 
สว่นเบีย่งเบนมาตรฐาน, เวลาที่
ระดับยาสงูสดุ: ค่ากลาง 
[พสิยั]) 

ระยะหลงัคลอด  
(6-12 สปัดาห)์ 

(จํานวน 11 ราย) 

ต ัง้ครรภใ์นไตร
มาสที ่2 

(จํานวน 15 ราย) 

ต ัง้ครรภใ์นไตร
มาสที ่3 

(จํานวน 13 ราย) 

ความเขม้ขน้ต่ําสดุ(Cmin), นาโน
กรมัต่อมลิลลิติร 84.0 ± 58.8 54.3 ± 25.8 52.9 ± 24.4 

ความเขม้ขน้สงูสดุ(Cmax), นาโน
กรมัต่อมลิลลิติร 167 ± 101 121 ±45.9  123 ± 47.5 

เวลาทีร่ะดับยาสงูสดุ, ชั่วโมง 4.00 (2.03-25.08) 4.00 (1.00-9.00) 4.00 (2.00-24.93) 
พืน้ทีใ่ตก้ราฟใน 24 ชั่วโมง 
(AUC24h), นาโนกรัม.ชั่วโมงต่อ
มลิลลิติร 

2714 ± 1535 1792 ± 711 1762 ± 662 

 
 581 
ประชากรกลุม่อ ืน่ 582 

เพศ 583 
ไม่พบความแตกต่างทางคลนิกิที่เกีย่วขอ้งกับของเภสัชจลนศาสตรข์องรลิพไิวรนีระหว่างเพศชายกับ584 
เพศหญงิ 585 

เชือ้ชาต ิ586 
การวเิคราะหเ์ภสัชจลนศาสตรข์องประชากรในผูป่้วยทีต่ดิเชือ้เอชไอว ี (HIV) พบว่าเชือ้ชาตไิม่มผีลที่587 
มคีวามสัมพันธท์างคลนิกิต่อปรมิาณรลิพไิวรนีในร่างกาย 588 
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 589 

ขอ้มูลทีไ่มใ่ชค่ลนิกิ 590 

การกอ่มะเร็งและการกอ่ใหเ้กดิการกลายพนัธุ ์591 
มกีารประเมนิความเป็นไปไดใ้นการก่อมะเร็งของรลิพไิวรีนโดยการใหห้นูเมา้สแ์ละหนูแรทกนิยานาน592 
จนถงึ 104 สัปดาห์ โดยหนูเมา้สจ์ะไดร้ับขนาดยาในแต่ละวันเท่ากับ 20  60  และ 160 มลิลกิรัมต่อ593 
กโิลกรัมต่อวัน และหนูแรทจะไดร้ับขนาดยาในแต่ละวันเท่ากับ 40  200  500  และ 1500 มลิลกิรัม594 
ต่อกิโลกรัมต่อวัน มีการสังเกตพบการเพิม่ขึน้ของอุบัติการณ์การเกิด hepatocellular adenomas 595 
และ carcinomas ทัง้ในหนูเมา้ส์และหนูแรท มีการเพิ่มขึ้นของอุบัติการณ์การเกิด follicular cell 596 
adenomas และ/หรอื carcinomas ของต่อมไทรอยดใ์นหนูแรท การไดร้ับรลิพไิวรนีไม่ไดส้ง่ผลใหม้ี597 
การเพิม่ขึน้ของอุบัตกิารณ์การเกดิ benign หรือ malignant neoplasm ชนิดอื่น  ๆ อย่างมีนัยสําคัญ598 
ทางสถติใินหนูเมา้สห์รอืหนูแรท โดยการเกดิมะเร็งที ่hepatocellular ทีพ่บในหนูเมา้สแ์ละหนูแรทถูก599 
พจิารณาว่ามีความจําเพาะต่อสัตว์แทะ (rodent) ซึง่สัมพันธ์กับการเหน่ียวนําเอนไซมตั์บ แต่ไม่พบ600 
กลไกที่เหมือนกันน้ีในมนุษย์ ดังนั้น เน้ืองอกเหล่าน้ีจงึไม่มีความสัมพันธ์กับมนุษย ์การพบการเกิด601 
มะเร็งที่ follicular cell ถูกพิจารณาว่ามคีวามจําเพาะต่อหนูแรทซึง่สัมพันธ์กับการเพิม่ขึน้ของการ602 
กําจัด thyroxine และไม่ถูกพจิารณาว่ามีความสัมพันธกั์บมนุษย ์ที่ขนาดยาต่ําที่สุดที่ใชท้ดสอบใน603 
การศกึษาเกีย่วกับผลก่อมะเร็งพบว่าปรมิาณในร่างกาย (ซึง่ขึน้กับพื้นที่ใตก้ราฟ) ต่อรลิพไิวรีนซึง่604 
เท่ากับ 21 เท่า (ในหนูเมา้ส)์ และ 3 เท่า (ในหนูแรท) จะมคีวามสัมพันธกั์บทีพ่บในมนุษยท์ีข่นาดยา605 
ทีแ่นะนํา (25 มลิลกิรัมวันละครัง้) 606 
ริลพิไวรีนมีผลการทดสอบเป็นลบในการวิเคราะห์ในหลอดทดลอง (in vitro) Ames reverse 607 
mutation assay  การวเิคราะหใ์นหลอดทดลอง (in vitro) chromosomal aberration assay ในลมิ608 
โฟไซตข์องมนุษย ์ และการวเิคราะห ์(in vitro) clastogenicity mouse lymphoma assay โดยไดร้ับ609 
การทดสอบในสภาวะทีไ่ม่มีและมีระบบการกระตุน้เมแทบอลซิมึ พบว่ารลิพไิวรีนไมเ่หน่ียวนําใหเ้กดิ610 
การทําลายโครโมโซมในการทดสอบในร่างกายของสิง่มีชวีิต (in vivo) micronucleus test ในหนู611 
เมา้ส ์612 

พษิวทิยา 613 
มีการศึกษาเกี่ยวกับพิษวิทยาในสัตว์ของริลพิไวรีนในหนูเมา้ส์ หนูแรท กระต่าย สุนัข และลิง 614 
cynomolgus โดยอวัยวะและระบบเป้าหมายในการศกึษาความเป็นพษิ ไดแ้ก่ ต่อมหมวกไตชัน้นอก 615 
และความสัมพันธ์ต่อชีวสังเคราะหข์องสเตียรอยด ์ (หนูเมา้ส ์หนูแรท สุนัข และลงิ cynomolgus)  616 
อวัยวะสืบพันธุ์ (หนูเมา้ส์เพศเมีย  สุนัขเพศผูแ้ละเพศเมีย)  ตับ (หนูเมา้ส์  หนูแรท  สุนัข)  ต่อม617 
ไทรอยดแ์ละต่อมใตส้มอง (หนูแรท)  ไต (หนูเมา้ส ์ สุนัข)  ระบบการสรา้งเม็ดเลือด (หนูเมา้ส ์ หนู618 
แรท  สนัุข)  และระบบการแข็งตัวของเลอืด (หนูแรท) 619 

การศกึษาเกีย่วกบัพษิวทิยาของระบบสบืพนัธุแ์ละการเจรญิพนัธุ ์620 
การศกึษาในหนูแรทพบว่ารลิพไิวรีนที่ขนาดสูงถงึ 400 มลิลกิรัมต่อกโิลกรัมต่อวันซึง่เป็นขนาดที่มี621 
ความเป็นพษิต่อแม่ไม่มผีลต่อการจับคู่หรือการเจรญิพันธุ์ โดยขนาดยาน้ีจะเทยีบไดกั้บการไดร้ับยา622 
สูงกว่าขนาดยาที่แนะนําในมนุษย์ซึง่เท่ากับ 25 มลิลกิรัม วันละครัง้ประมาณ 40 เท่า การศกึษาใน623 
สัตวห์ลายการศกึษายังแสดงใหเ้ห็นว่าไม่มหีลักฐานที่เกีย่วขอ้งกับความเป็นพษิต่อตัวอ่อนหรือทารก624 
ในครรภ ์หรอืผลต่อการทํางานของระบบสบืพันธุ ์ไม่พบผลกอ่ทารกวริูปของรลิพไิวรีนในหนูแรทและ625 

Approved 5-Jul-2024



35 
 

CCDS V.13 23Aug2021_Correction  Create on 27-Jun-2024 
                                                 

กระต่าย ความเขม้ขน้สงูสดุของยาทีไ่ม่ทําใหเ้กดิผลไม่พงึประสงค ์(No Observed Adverse Effects 626 
Levels, NOAELs) ต่อตัวอ่อนหรือทารกในครรภ์ในหนูแรทและกระต่ายเท่ากับ 15 และ 70 เท่า627 
ตามลําดับของขนาดยาที่แนะนําในมนุษย์ ซึ่งเท่ากับ 25 มิลลิกรัมวันละครั ้ง การประเมินการ628 
เจรญิเตบิโตกอ่นและหลังคลอดในหนูแรทไม่พบผลของรลิพไิวรนีต่อการเจรญิเตบิโตของลูกหนูแรท629 
ระหว่างชว่งใหน้มหรอืหลังหย่านม เมือ่แม่ไดร้ับขนาดยาสงูถงึ 400 มลิลกิรัมต่อกโิลกรัมต่อวัน 630 
 631 

ขอ้มูลเกีย่วกบัเภสชัภณัฑ ์632 

รายการสารปรุงแตง่ยา 633 

เม็ดแกน 634 
ครอสคารเ์มลโลสโซเดยีม (Croscarmellose sodium) 635 
แลคโตสโมโนไฮเดรต (Lactose monohydrate) 636 
แมกนีเซยีมสเตยีเรท (Magnesium stearate) 637 
โพลซีอรเ์บต 20 (Polysorbate 20) 638 
โพวโิดน เค 30 (Povidone K30) 639 
Silicified ไมโครครสิตัลลนีเซลลูโลส (Silicified microcrystalline cellulose) 640 

สว่นทีเ่คลอืบเม็ดยา 641 
ไฮโปรเมลโลส 2910 6 mPa.s (Hypromellose 2910 6 mPa.s) 642 
แลคโตสโมโนไฮเดรต (Lactose monohydrate) 643 
โพลเีอทลินีไกลคอล 3000 (Polyethylene glycol 3000) 644 
ไททาเนียมไดออกไซด ์(Titanium dioxide) 645 
ไตรอะเซตนิ (Triacetin) 646 

ความเขา้กนัไมไ่ดข้องตวัยา 647 
ไมม่ขีอ้มูล 648 

อายุยา 649 
ดูวันหมดอายุบนกล่อง 650 

การเก็บรกัษา 651 

เก็บยาทีอุ่ณหภูมไิม่เกนิ 30 องศาเซลเซยีส 652 
เก็บยาในขวดดัง้เดมิเพือ่ป้องกันจากแสง 653 
เก็บใหพ้น้จากสายตาและมอืของเด็ก 654 

ลกัษณะบรรจุภณัฑแ์ละขนาดบรรจุ  655 
ขวดทําดว้ย  พอลิเอทิลีนความหนาแน่นสูง  (high density polyethylene (HDPE)) ขนาด 75 656 
มลิลลิติร พรอ้มกับฝาปิดซึง่ทําดว้ย โพลโีพรพลินี (polypropylene (PP)) แบบป้องกันเด็กเปิด และมี657 
การบปิุดผนกึแต่ละขวดบรรจุยา 30 เม็ด บรรจุกล่องละ 1 ขวด 658 
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ขอ้แนะนําการใช ้การจดัการ และการกําจดั 659 
ไม่มขีอ้กําหนดพเิศษ 660 
 661 
ผลติโดย 662 
Janssen Cilag S.P.A., Latina, อติาล ี663 
 664 

เลขทะเบยีนตํารบัยา 665 
1C 111/56 (N) 666 
 667 

วนัทีไ่ดร้บัอนุมตัทิะเบยีนตํารบัยา 668 
17 ตุลาคม 2556 669 
 670 

วนัทีแ่กไ้ขเอกสารกํากบัยาลา่สุด 671 
CCDS 23 Aug 2021 + indication follow USPI v. Oct 2022 672 
 673 
นําเขา้โดย 674 
บรษัิท แจนเซน่-ซแีลก จํากัด กรุงเทพฯ ประเทศไทย 675 
หากตอ้งการรายงานเหตุการณ์ไมพ่งึประสงคท์ีส่งสยัเกดิจากการใชย้ากรุณาตดิต่อบรษัิทฯ ผ่านอีเมล 676 
aepqcjacth@its.jnj.com 677 
หากท่ านตอ้งการข ้อมูล เพิ่ม เ ติม เ กี่ย ว กับผลิตภัณฑ์ กรุณาติด ต่อบริษัทฯ ผ่ านอี เ ม ล 678 
medinfosea@its.jnj.com 679 
 680 
คําเตอืนตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข 681 
ยาน้ีอาจเป็นพษิรา้ยแรงต่อตับ 682 
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