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บทคดัยอ่   

Guselkumab เป็นยารกัษาโรคสะเกด็เงนิชนิดผื่นหนาระดบัปานกลางถงึรุนแรงใน
ผู้ ใหญ่อายุ  18 ปีขึ้นไป ที่ต้องได้รับการรักษาด้วย systemic therapy หรือ 
phototherapy ซึ่งเป็นยารายการแรกในกลุ่ม Interleukin-23 inhibitor ที่ได้รบัการ
อนุมตัิจากองค์การอาหารและยาของสหรฐัอเมริกา และหลายประเทศในยุโรป 
รวมทัง้ในเอเชยี ยายงัได้รบัการอนุมตัใิห้รกัษาโรคขอ้อกัเสบสะเกด็เงนิในระยะมี
อาการ ยา guselkumab เป็น fully human immunoglobulin G1 lambda (IgG1λ) 
monoclonal antibody (mAb) มกีลไกการออกฤทธิโ์ดยเลอืกจบัแบบเฉพาะเจาะจง
และเหนียวแน่นที่  p19 subunit ของ IL-23 ท าให้ข ัดขวางการจับกับ IL-23 
receptor จงึไม่เกดิการส่งสญัญาณไปกระตุ้น cytokine cascades มผีลท าให้การ
หลัง่ของ pro-inflammatory cytokines และ chemokines ลดลง ผลจากการศกึษา
ทางคลินิกในระยะที่ 3 จ านวน 4 การศึกษา ได้แก่ VOYAGE 1, VOYAGE 2, 
NAVIGATE และ ECLIPSE ที่ให้ยา guselkumab โดยการฉีดเขา้ใต้ผวิหนังขนาด 
100 มลิลกิรมั ในสปัดาห์ที่ 0 สปัดาห์ที่ 4 และหลงัจากนัน้ทุกๆ 8 สปัดาห์ พบว่า
ยาสามารถลดความรุนแรงของโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนาระดับปานกลางถึง
รุนแรงและมผีลการรกัษาที่ดขี ึ้นอย่างมนีัยส าคญั กระบวนการเมแทบอลซิึมหลกั
ของยาเกิดผ่านทาง catabolic pathway จึงไม่ต้องปรับขนาดยาในผู้ป่วยที่มี
ภาวะการท างานของตบัหรอืไตบกพร่อง อาการไม่พงึประสงคข์องยาทีพ่บไดบ้่อย 
คอื การตดิเชือ้ โดยเฉพาะการตดิเชือ้ทีท่างเดนิหายใจส่วนบน 

ค ำส ำคญั: กูเซลคูแมบ, เทรม็ฟะยา, โมโนโคลนอลแอนตบิอด,ี โรคสะเกด็เงนิชนดิ
ผื่นหนา 

 

 

 

 Abstract 

Guselkumab is indicated for the treatment of adult patients (18 years of age 
or older)  with moderate to severe plaque psoriasis who are candidates for 
systemic therapy or phototherapy. Guselkumab is the first in class 
Interleukin-23 inhibitor that has been approved in adults with moderate to 
severe plaque psoriasis in several countries, including the USA and EU. 
Guselkumab is also indicated for the treatment of adult patients with active 
psoriatic arthritis.  Guselkumab is a fully human immunoglobulin G1 lambda 
( IgG1λ)  monoclonal antibody (mAb)  that inhibit the bioactivity of IL- 23 by 
binding with specificity and high affinity to IL- 23; it selectively binds to the 
p19 subunit of IL-23 and blocks its interaction with cell surface IL-23 receptor, 
subsequently blocking the activation of the IL-23-mediated signalling pathway 
and the releasing of pro-inflammatory cytokines and chemokines that play a 
role in plaque psoriasis. Relate to the results from the phase III of 4 following 
studies, VOYAGE 1, VOYAGE 2, NAVIGATE and ECLIPSE, patients that 
receive guselkumab 100 mg subcutaneously at weeks 0, 4 and every 8 
weeks thereafter have significantly improved treatment outcomes. The 
recommended dose of guselkumab is 100 mg by subcutaneous injection at 
weeks 0 and 4, followed by a maintenance dose every 8 weeks. Guselkumab 
is mainly metabolised via catabolic pathways, no dose adjustment is needed 
for hepatic or renal impairment. The most common adverse drug reaction 
was upper respiratory tract infections. 
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บทน า

โรคสะเก็ดเงนิ (Psoriasis) เป็นโรคผวิหนังอกัเสบชนิดเรื้อรงั 
ปัจจุบันยงัไม่ทราบสาเหตุที่แน่ชดั ทราบว่าเกิดจากหลายปัจจยั
ร่วมกัน ได้แก่ พันธุกรรม ความผิดปกติของระบบภูมิคุ้มกัน         
T lymphocyte ทีผ่วิหนังและปัจจยักระตุ้นภายนอก ท าใหม้ผีู้ป่วย
โรคสะเก็ดเงินมีการแบ่งตัวของเซลล์ผิวหนังอย่างรวดเร็ว
ผดิปกต ิพบไดป้ระมาณรอ้ยละ 1-2 ของประชากร1,2 พบไดท้ัง้เพศ
ชายและหญิง เด็กและผู้ใหญ่ ผู้ป่วยที่แสดงอาการของโรคตัง้แต่
อายุน้อยจะมคีวามรุนแรงของโรคมากกว่า และผู้ป่วยที่มปีระวตัิ
ครอบครวัเป็นโรคสะเกด็เงนิจะเป็นโรคเรว็กว่า1 โดยมอีาการแสดง
ทีส่ าคญั คอื ผื่นนูน แดง เป็นป้ืนหนา มขีอบเขตชดัเจน มขีุยหนา
หรือสะเก็ดสีขาวคล้ายเงินปกคลุม (silvery-white scales) เมื่อ
ลอกขุยหรือสะเก็ดออกจะพบจุดเลือดออกอยู่บนผื่นผิวหนังที่

อกัเสบแดง (Auspitz sign)3 การแกะหรอืเกาจะท าใหผ้ื่นทีผ่ิวหนัง
มกีารอกัเสบขยายวงกวา้งหรอืท าใหเ้กดิตุ่มผวิหนังอกัเสบเกิดใหม่
ตามรอยเกา เรยีกว่า Koebner phenomenon3 ในบางรายเป็นตุ่ม
หนอง พบกระจายทัว่ร่างกาย หนังศีรษะ บางรายมเีล็บผิดปกติ
ร่วมดว้ย โดยผื่นอาจมอีาการคนั และอาจมอีาการขอ้อกัเสบผดิรปู
ร่วมดว้ย โรคสะเกด็เงนิมหีลายประเภท แต่ประเภททีพ่บบ่อยที่สุด
ประมาณรอ้ยละ 80-90 ของผูป่้วยทัง้หมด คอื โรคสะเกด็เงนิชนิด
ผื่นหนา (plaque psoriasis)1,3 โรคสะเก็ดเงนินอกจากจะมอีาการ
แสดงทางผวิหนังแล้ว ยงัอาจพบมสีมัพนัธ์กบัโรคอื่นๆ  ไดแ้ก่ โรค
อ้วน โรคเส้นเลือดหวัใจอุดตนั เบาหวาน ภาวะไขมนัในเลือดสูง 
อมัพฤกษ์อมัพาต เป็นตน้1,2 
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พยำธิก ำเนิดโรคสะเกด็เงิน  
พยาธิก าเนิดของโรคสะเก็ดเงิน เริ่มต้นจากการมีสิ่งกระตุ้น 

เช่น ความเครยีด การตดิเชือ้ การดื่มแอลกอฮอล ์การสบูบุหรี ่การ
บาดเจ็บ ยาและอื่นๆ ที่ยังไม่ทราบแน่ชัด 1ร่วมกับปัจจัยทาง
พนัธุกรรม พบว่าถ้าพ่อและแม่เป็นโรค ลูกมโีอกาสเป็นโรครอ้ยละ 
65-83 ถ้าพ่อหรือแม่เป็นโรค ลูกมีโอกาสเป็นโรคร้อยละ 28-50 
และในแฝดทีเ่กดิจากไข่ใบเดยีวกนั (monozygotic twins) มโีอกาส
เป็นโรคร้อยละ 70 ส่วนแฝดที่เกิดจากไข่คนละใบ (dizygotic 
twins) มโีอกาสเป็นโรครอ้ยละ 20 ซึ่งเป็นขอ้มูลสนับสนุนว่าปัจจยั
ทางพนัธุกรรมมสี่วนส าคญัในการเกดิโรค3 จากปัจจยัต่างๆข้างต้น
ที่กล่าวมาเป็นจุดเริม่ต้นของกระบวนการกระตุ้นเซลล์ทางระบบ
ภู มิคุ้ ม กัน ขอ ง ร่ า ง ก า ย  ( ชนิ ด  innate immune cells เ ช่ น 
keratinocytes, plasmacytoid dendritic cells, natural killer cells) 
ซึ่งเซลล์เหล่านี้จะหลัง่ cytokines (Interferon-α (IFN-α), Tumor 
necrosis factor-α (TNF-α), Interleukin-1β (IL-1β), IL-6) ไป
กระตุ้น myeloid dendritic cells ซึ่งจะไปกระตุ้น naive T cells ใน
ต่อมน ้าเหลอืง ท าใหเ้ปลี่ยนกลายเป็นเซลล์ T helper type1(TH1) 
/ T cytotoxic type1(Tc1) โ ด ย อ า ศั ย  IL-12 แ ล ะ  T helper 
type17(TH17) / T cytotoxic type 17(Tc17) โดยอาศัย IL-23 ซึ่ง 
TH1/Tc1 จะหลัง่ IFN–γ, TNF–α และ TH17/ Tc17 จะหลัง่ IL-
17A, IL-17F, IL-221 มากระตุน้เซลล ์keratinocyte ใหม้กีารแบ่งตวั
เพิม่ขึ้นอย่างรวดเร็ว ท าให้การเปลี่ยนแปลงของเซลล์ไม่สมบูรณ์
เกดิเป็นขุย ลอกและหลอดเลอืดบนผวิหนังส่วนบนจะขยายตวัเกดิ
เป็นผื่นแดงหนา3 ซึ่ง IL-23 เป็น regulatory cytokine ในร่างกายที่
มบีทบาทส าคญัในการควบคุมการตอบสนองของระบบภูมคิุ้มกนั
และกระบวนการอกัเสบ โดย IL-23/T17 pathway เป็นกระบวนการ
ส าคญัทีท่ าใหเ้กดิโรคสะเกด็เงนิ มกีลไกการเกดิแบบ feedforward 
mechanism แล ะ  positive cytokine feedback loop ท า ใ ห้ เ กิ ด
ลกัษณะทางพยาธวิทิยาและเป็นโรคเรื้อรงั4 เซลล์ keratinocyte ที่
ถูกกระตุ้นจะหลัง่ cytokines และ chemokines ต่างๆ มากระตุ้น
ซ ้าเป็นวงจรต่อไป1 (ดงัรปูที ่1) 

 

 
รปูที ่1 แสดงพยาธกิ าเนิดของโรคสะเกด็เงนิ1 

 
กำรประเมินควำมรนุแรงของโรค 

1. Psoriasis Area and Severity Index (PASI)1,5 เป็นการประเมนิ
ความรุนแรงของผื่นจากลกัษณะความแดง ความหนา และการตก
สะเกด็มขีุยของผื่นในส่วนต่างๆ ของร่างกาย (Body surface area 
involvement) โดยมคี่าผลรวมคะแนน (PASI score) ตัง้แต่ 0 (ไม่
มผีื่น) ถึง 72 (ผื่นรุนแรงมาก) ซึ่งใช้เป็นแนวทางในการพจิารณา
วธิกีารรกัษาที่เหมาะสม ตดิตามอาการของโรคระหว่างการรกัษา
และปรบัเปลี่ยนวธิีการรกัษาเมื่ออาการของโรคไม่ดขีึ้น ค่า PASI 
score ที่ลดลงจะแสดงถึงประสิทธิภาพในการรักษา  ถ้า PASI 
score ลดลง 75% จาก baseline แสดงว่ายามปีระสทิธภิาพในการ
รักษา จึงแนะน าให้ประเมิน PASI ก่อนเริ่มรักษา ระหว่างการ
รกัษาและเมื่อจบการรกัษา 
2. Body surface area (BSA)1 ที่มีรอยโรค ประเมินความรุนแรง
ของผื่นโดยดูพืน้ทีข่องผวิหนังทีม่ผีื่น โดยการประมาณผื่น 1 ฝ่ามอื
เท่ากบั 1% ของพืน้ทีผ่วิหนังทัว่ร่างกาย 
3. Dermatology Life Quality Index (DLQI)1,5 เป็นการประเมนิผล
กระทบของโรคสะเก็ดเงินต่อคุณภาพชีวิตโดยรวมของผู้ป่วย  
หวัข้อในการประเมิน เช่น ความรู้สึก อาการ การรกัษา กิจวตัร
ประจ าวนั งานอดเิรก การเข้าสงัคม ความสมัพนัธ์กบัผู้อื่น แบบ
ประเมนิม ี10 ขอ้ คะแนนประเมนิรวมตัง้แต่ 0-30 ซึ่งคะแนนที่สูง
แสดงว่าโรคส่งผลกระทบต่อคุณภาพชวีติของผูป่้วยไดม้าก 
4. Investigator Global Assessment (IGA) score5 เ ป็ น วิธี ก า ร
ประเมนิระดบัความรุนแรงของผื่น โดยมรีะดบัการประเมนิตัง้แต่ 
0-5 คะแนน โดยคะแนน 0 (ไม่มผีื่น) และ 5 (ผื่นรุนแรงมาก) 
 
กำรรกัษำโรคสะเกด็เงิน 
1. ยาทาภายนอกเฉพาะที(่Topical therapy)1,5 เช่น corticosteroid, 
vitamin D3 analogs, dithranol (anthralin), น ้ า มั น ดิ น ( tars) , 
salicylic acid, calcineurin inhibitors 
2. ยารับประทาน  (Systemic treatment)1,5 เช่น  methotrexate, 
retinoids, cyclosporine 
3. การฉายแสงอลัตรา้ไวโอเลต (Phototherapy)1,5 เช่น Ultraviolet 
B light (UVB), Psoralen and ultraviolet A light (PUVA) 
4. ยาฉี ดชีว โม เล กุล  (Biologic therapy)1,5 เ ช่ น  adalimumab, 
etanercept, golimumab, infliximab, secukinumab, ustekinumab 
การรกัษาโรคสะเกด็เงนิมหีลายวธิขีึน้กบัลกัษณะอาการและความ
รุนแรงของโรค โดยพจิารณาดงันี้ 
 

Mild psoriasis หมายถึง โรคสะเก็ดเงินระดับความรุนแรง
น้อย โดยดูจากพื้นทีร่อยโรค ≤10% BSA, PASI ≤10, DLQI ≤101 
การรกัษาที่เหมาะสมคือ กลุ่มยาทาภายนอกเฉพาะที่ หรือ การ
ฉายแสงเฉพาะที ่(Targeted phototherapy) 

Moderate to severe psoriasis หมายถึง  โรคสะเก็ดเงิน
ระดับปานกลางถึงรุนแรง โดยดูจากพื้นที่รอยโรค  >10% BSA, 
PASI > 10, DLQI >101 และในกรณีที่ผื่นสะเก็ดเงินมีขนาดน้อย
กว่า 10% BSA แต่อยู่ในบรเิวณที่สามารถสงัเกตเห็นได้ง่าย เช่น 
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ใบหน้า หนังศรีษะ ฝ่ามอื ฝ่าเทา้ เลบ็มอื เลบ็เทา้ อวยัวะเพศ และ
ไม่ตอบสนองต่อยาทาภายนอกเฉพาะที่ หากลกัษณะอาการของ
โรคส่งผลกระทบต่อคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย จะจดัอยู่ในกลุ่มที่มี
ความรุนแรงระดบัปานกลางถึงรุนแรง1 การรกัษาที่เหมาะสม คอื 
การใช้ phototherapy หรอื ยารบัประทาน ถ้าผู้ป่วยไม่ตอบสนอง
ต่อการรกัษาหรอืมขีอ้หา้มใชใ้นการรกัษาดว้ย phototherapy หรอื
ยารบัประทาน หรอืผู้ป่วยไม่สามารถทนต่ออาการไม่พงึประสงค์
จากยารบัประทานได ้อาจพจิารณาการรกัษาดว้ยยาฉีดชวีโมเลกุล 
เนื่องจากโรคสะเกด็เงนิเป็นโรคเรื้อรงัทีย่งัไม่ทราบสาเหตุที่แน่ชดั 
และปัจจุบนัยงัไม่มวีธิรีกัษาใหห้ายขาด ดงันัน้ ควรพจิารณาเลือก
วธิีการรกัษาที่ควบคุมผื่นได้ดีและมีผลข้างเคียงน้อยที่สุด ผู้ป่วย
บางรายอาจไม่ตอบสนองต่อการรกัษาดว้ย monotherapy จะต้อง
พิจารณาการรักษาแบบ  combination therapy ด้วยวิธีต่ างๆ 
โดยเฉพาะในผู้ป่วยสะเก็ดเงนิที่มคีวามรุนแรงระดบัปานกลางถงึ
รุนแรง การให้ combination therapy แนะน าการเริม่ต้นด้วยการ
ให้  topical treatment ร่ ว มกับ  phototherapy ห รือ  systemic 
treatment ถ้าผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อการรักษา พิจารณาให้ 
phototherapy ร่วมกบั systemic treatment หากยงัไม่ตอบสนอง
ต่อการรกัษาเท่าที่ควร แนะน าการรกัษาด้วย biologic treatment 
เดีย่วๆ หรอืใหร้่วมกบั phototherapy หรอื systemic treatment5 

 
Biologic treatment 

ปั จจุ บันมีส า รชีวภ าพที่ ร ักษา โ รคส ะ เก็ ด เ งิน  ได้ แ ก่   
Adalimumab,Etanercept,Golimumab และ Infliximab มเีป้าหมาย
ในการออกฤทธิค์อื T-cells โดยยบัยัง้การท างานของ TNF-α ซึ่ง
เป็นสารสื่อกลางทีส่ าคญัของการเกิดโรคสะเก็ดเงนิ3 TNF-α เป็น
ตัวกระตุ้นให้มีการสร้าง  cytokine อื่นๆ และเกี่ยวข้องกับการ
กระตุ้นการเพิ่มจ านวนของ T-cell ยาในกลุ่ม biologic agents มี
ผลในการยบัยัง้ TNF-α จงึท าใหไ้ม่เกดิการเพิม่จ านวนของ T-cell 
และมีผลในการยับยัง้การแบ่งตัวที่ผิดปกติของ  keratinocyte 
นอกจากนี้ยังมีสารชีวภาพที่มีเป้าหมายการออกฤทธิย์ ับยัง้ที่ 
Interleukin-23  ( IL-23 )  ซึ่ ง เ ป็ น  pro-inflammatory cytokine มี
ลักษณะเป็น heterodimer ประกอบด้วย 2 หน่วยย่อย คือ p19 
subunit (หรือ IL-23A) และ p40 subunit (หรือ IL-12p40)6 จึงมี
การคิดค้นยาที่มีเ ป้าหมายการออกฤทธิต์่อ IL-23 โดยเป็น 
antibody ที่จับเฉพาะกับ  p19 subunit หรือ p40 subunit เพื่อ
น ามาใช้ในการรกัษาโรคสะเก็ดเงิน guselkumab เป็นยาใหม่ซึ่ง
เ ป็ น  fully human immunoglobulin G1  lambda monoclonal 
antibody ที่ออกฤทธิเ์จาะจงต่อ p19 subunit ของ IL-23 ซึ่ง US 
FDA approved เมื่อวนัที ่13 กรกฎาคม ค.ศ. 20177 และไดร้บัการ
ขึ้นทะเบียนในประเทศไทยเมื่อวนัที่ 26 กุมภาพนัธ์ ค.ศ. 20198 

และต่อมามียา ustekinumab ซึ่งเป็นยาในกลุ่ม Interleukin-23 
inhibitorและเป็น human immunoglobulin G1 kappa monoclonal 
antibody ที่ อ อ กฤทธิ เ์ จ า ะ จ งต่ อ  p4 0  subunit ซึ่ งUS FDA 

approved ในการรกัษาโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนา เมื่อวนัที่ 13 
ตุลาคม ค.ศ. 20179 

 
ข้อมูลทัว่ไปของยำ Guselkumab 

Guselkumab ในชื่อการค้า Tremfya® มีรูปแบบยาฉีด เป็น
สารละลายใส ไม่มีสีถึงสีเหลืองอ่อน ประกอบด้วยตัวยาส าคญั 
guselkumab 100 มิลลิกรัม ในสารละลาย 1 มิลลิลิตร และมี
สารประกอบอื่นๆ คือ histidine, histidine monohydrochloride 
monohydrate, polysorbate 80, sucrose แ ล ะ  water for 
injections8,10 

 
คณุสมบติัทำงเภสชัพลศำสตร ์
กลไกกำรออกฤทธ์ิ 

 ย า  guselkumab เ ป็ น  fully human immunoglobulin G1 
lambda (IgG1λ) monoclonal antibody (mAb) ซึง่จะจบักบั IL-23 
แบบเฉพาะเจาะจง (specificity) และจับแบบเหนียวแน่น (high 
affinity) ซึ่ ง  IL-23 เ ป็ น  regulatory cytokine มี ผ ล ต่ อ ก า ร
เปลี่ยนแปลง การเพิ่มจ านวนและความอยู่รอดของ T cells เช่น 
Th17 cells, Tc17 cells และสารทีเ่กีย่วขอ้งกบัภูมคิุม้กนัอื่นๆ เช่น 
Type 3 innate lymphoid cells (ILC3), γδ T cells โดย IL-23 จะ
กระตุ้นการหลัง่  cytokines ต่างๆ เช่น IL-17A, IL-17F, IL-22, 
TNF-α และ IFN-γ จาก T cells ซึ่ง cytokines เหล่านี้มผีลท าให้ 
keratinocytes มกีารแบ่งตวัมากขึ้นและเกิดกระบวนการอกัเสบที่
ผวิหนัง ผูป่้วยโรคสะเก็ดเงนิชนิดผื่นหนาพบว่ามรีะดบัของ IL-23 
ที่ผวิหนังเพิม่สูงขึ้น guselkumab ไปยบัยัง้ bioactivity ของ IL-23 
โดยจะจบักบั p19 subunit ของ IL-23 ท าใหข้ดัขวางการจบักบั IL-
23 receptor และยับยั ้งการส่ งสัญญาณไปกระตุ้น  cytokine 
cascades มีผลท าให้การหลัง่ของ pro-inflammatory cytokines 
และ chemokines ลดลง4 (ดงัรปูที ่2) 

 

 
 

รปูที ่2 แสดงกลไกการออกฤทธิข์องยา guselkumab ในผูป่้วย      
         โรคสะเกด็เงนิชนิดผื่นหนา4 

              (a) แสดงการหลัง่ของ IL-23 โดยการกระตุน้ของ     
  dendritic cells และ macrophages  
  (b) เมื่อ IL-23 จบักบั IL-23 receptor จะกระตุน้ใหเ้กดิ    
  เปลีย่นแปลง การเพิม่จ านวนและความอยู่รอดของ T cell 
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ผลของเภสชัพลศำสตร ์
 จากการวเิคราะห์ตวัอย่างชิ้นเนื้อทีม่รีอยโรคและไม่มรีอยโรค

ของผู้ป่วยโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนาระดบัปานกลางถึงรุนแรง 
แสดงให้ เห็น ว่ าการ ให้ยา  guselkumab ครั ้ง เดียว (10-300 
มลิลกิรมั) มคีวามสมัพนัธต์่อการลดการแสดงออกของ T cell, การ
ลดจ านวน CD11c+ dendritic cell และความหนาของผิวหนัง
ชัน้นอก อย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิ(p < 0.05) ในสปัดาหท์ี ่12 และ
ในผู้ป่วยที่ตอบสนองต่อยา guselkumab (มีค่า PASI 50 ใน
สัปดาห์ที่ 12) พบว่ามีผลต่อการลดระดับ IL-17A ในซีรัมจาก 
baseline อย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิ(p < 0.05) ทีส่ปัดาห์ที ่1 และ
สปัดาห์ที ่12 ส่วนผูท้ีไ่ดร้บัยาหลอกไม่มผีลการเปลี่ยนแปลง การ
แสดงออกของยีนที่ ลดลงที่สัมพันธ์กับ  IL-17A pathway มี
ความสมัพนัธ์กับปริมาณขนาดยา9 ในการศึกษาระยะที่ 2 และ
ระยะที่ 3 ผู้ป่วยโรคสะเก็ดเงนิชนิดผื่นหนาที่ได้รบัการรกัษาด้วย
ยา guselkumab สามารถลดระดบั IL-17A, IL-17F และ IL-22 ใน
ซรีมัไดเ้มื่อเทยีบกบัผูท้ีไ่ดร้บัยาหลอก4 

 
คณุสมบติัทำงเภสชัจลนศำสตร ์

guselkumab แสดงเภสัชจลนศาสตร์เชิงเส้นตรงในคนที่มี
สุขภาพดแีละในผูป่้วยทีเ่ป็นโรคสะเกด็เงนิชนิดผื่นหนา4,8,10 การให้
ยา guselkumab ขนาด 100 มลิลิกรมั ฉีดเข้าใต้ผวิหนังเพยีงครัง้
เดยีวในคนทีม่สีุขภาพด ีพบว่าประมาณ 5.5 วนัหลงัไดร้บัยา ยาจะ
มรีะดบัความเขม้ขน้สูงสุดในซรีมั (Cmax) ที ่8.09 ± 3.68 mcg/mL8,10,11 

ค่า absolute bioavailabilityโดยเฉลี่ยประมาณ 49%4,8,11 การฉีด 
guselkumab 100 มลิลกิรมั ในสปัดาห์ที ่0, 4 และทุกๆ 8 สปัดาห์ 
พบว่าค่าเฉลี่ยของระดับยาในซีรัมในสภาวะ steady-state ใน
สปัดาห์ที ่20 ประมาณ 1.2 mcg/mL12 guselkumab มปีรมิาณการ
กระจายตวัของยาที ่13.5 ลติรและมคี่าเพิม่ขึน้ตามน ้าหนักตวัของ
ผูป่้วย4,11 guselkumab เป็น IgG mAb ของมนุษย ์การเปลีย่นแปลง
สภาพยาจะถูกย่อยสลายเป็นเปปไทด์และกรดอะมิโนขนาดเล็ก
ผ่านทาง catabolic pathway ในลกัษณะเดยีวกบั IgG ในร่างกาย
8,10 ค่าเฉลี่ยการก าจัดยา (clearance) ในคนที่มีสุขภาพดีมีค่า 
0.288 - 0.479 ลิตรต่อวนั8,10 และในผู้ป่วยโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่น
หนามีค่าการก าจัดยา 0.516 ลิตรต่อวันและมีค่าเพิ่มขึ้นตาม
น ้าหนักตวัของผูป่้วย10,11 ค่าการก าจดัยาในผูป่้วยทีม่อีายุมากกว่า 
65 ปี ไม่มคีวามแตกต่างอย่างมนีัยส าคญัเมื่อเทยีบกบัผูท้ีม่อีายุต ่า
กว่า 65 ปี8,10 ในกรณีผู้ป่วยที่มีภาวะการท างานของไตบกพร่อง 
ยังไม่มีการศึกษาเฉพาะถึงผลทางเภสัชจลนศาสตร์  เนื่องจาก
กระบวนการการก าจดัยาหลกัผ่านทาง catabolic pathway ดงันัน้
การก าจดัยา guselkumab ออกทางไตในรูปของ IgG mAb มเีป็น
ส่วนน้อยและมีค่าต ่า ส่วนในผู้ป่วยที่มีภาวะการท างานของตับ
บกพร่องคาดว่าไม่มผีลต่อการก าจดัยา8,10 ค่าเฉลีย่ค่าครึง่ชวีติของ
การก าจดัยา (t1/2) ประมาณ 17 วนัในคนทีม่สีุขภาพดแีละประมาณ 
15-18 วนัในผูป่้วยโรคสะเกด็เงนิชนิดผื่นหนา8,10 
 

ข้อบ่งใช้ 
 Guselkumab มีบ่งใช้ในการรกัษาผู้ป่วยโรคสะเก็ดเงินชนิด
ผื่นหนาระดบัปานกลางถงึรุนแรงในผูใ้หญ่อายุ 18 ปีขึน้ไป10 ทีต่รง
ตามเกณฑ์ในการรักษาด้วยยาที่ออกฤทธิต์่อระบบทัว่ร่างกาย 
( systemic therapy) ห รื อ ก า ร รั ก ษ า โ ด ย ก า ร ฉ า ย แ ส ง 
(phototherapy) และมบี่งใชใ้นการรกัษาผูป่้วยโรคขอ้อกัเสบสะเกด็
เงนิ12,13 
 
ขนำดยำและวิธีกำรบริหำรยำ 

วิธีการบริหารยาในผู้ใหญ่อายุ 18 ปีขึ้นไป คือ ฉีดยาเข้าใต้
ผวิหนัง 100 มลิลกิรมั ในสปัดาหท์ี ่0 สปัดาหท์ี ่4 และหลงัจากนัน้
ทุกๆ 8 สปัดาห1์0 ในผูป่้วยอายุน้อยกว่า 18 ปี ยงัไม่มกีารศกึษาถงึ
ความปลอดภยัและประสทิธภิาพของยา8,10 ผูป่้วยทีม่อีายุมากกว่า 
65 ปี ไม่จ าเป็นต้องปรบัขนาดยา8,10 ส าหรบัหญิงมคีรรภ์ยังไม่มี
ขอ้มูลการใชย้า เนื่องจากแอนตบิอด ีIgG ของมนุษย์สามารถผ่าน 
barrier ของรกได ้ดงันัน้ guselkumab อาจถ่ายทอดจากมารดาไป
ยงัทารกในครรภ์ที่ก าลงัพฒันาได้13 แต่การศึกษาในสตัว์ไม่ไดบ้่ง
บอกถึงผลที่เป็นอันตรายทัง้ทางตรงหรอืทางอ้อมที่เกี่ยวกับการ
ตัง้ครรภ์ การพฒันาของตัวอ่อน การคลอด หรือพฒันาการหลงั
การคลอด8,13 ดงันัน้เพื่อเป็นการป้องกนั จงึควรหลกีเลี่ยงการใชย้า 
guselkumab ในระหว่างการตัง้ครรภ์ ในหญิงที่อยู่ระหว่างให้นม
บุตรยังไม่ทราบแน่ชัดว่ายาถูกขบัออกมาในน ้ านมของมารดา
หรอืไม่ และยงัไม่มขีอ้มูลเกี่ยวกบัผลต่อทารกที่กนินมมารดาหรอื
ผลต่อการผลติน ้านม จงึต้องประเมนิถงึประโยชน์ด้านพฒันาการ
และสุขภาพของการเลี้ยงลูกด้วยน ้านมมารดาควบคู่ไปกบัความ
ต้องการยาในการรกัษาทางคลินิกของมารดา ผลข้างเคยีงที่อาจ
เกิดขึ้นกบัทารกที่กินนมมารดาที่ได้รบัยา แล้วพจิารณาเลือกให้
การรกัษาดว้ยยา guselkumab หรอืเปลีย่นวธิกีารรกัษา8 

 
อนัตรกิริยำระหว่ำงยำ 

 ในการศกึษาในระยะที ่1 ในผูป่้วยโรคสะเกด็เงนิชนิดผื่นหนา
ระดับปานกลางถึงรุนแรง หลังจากการให้ยา guselkumab ครัง้
เดียว พบว่าระดับ Cmax และ AUCinf ของยา midazolam (ถูก
เปลี่ยนแปลงโดย CYP3A4), S-warfarin (ถูกเปลี่ยนแปลงโดย 
CYP2C9), omeprazole (ถู ก เ ป ลี่ ย น แป ล ง โ ดย  CYP2C19), 
dextromethorphan (ถูกเปลีย่นแปลงโดย CYP2D6) และ caffeine 
(ถูกเปลี่ยนแปลงโดย CYP1A2) ไม่มีการเปลี่ยนแปลงอย่างมี
นัยส าคญัทางคลนิิก ซึง่เป็นการแสดงว่าไม่เกดิอนัตรกริยิาระหว่าง
ยา guselkumab กบัยาที่ถูกเปลี่ยนแปลงโดยเอนไซม์ CYP 450 
ดงันัน้จงึไม่จ าเป็นต้องปรบัขนาดยา guselkumab เมื่อใช้ร่วมกับ
ยาดงักล่าว8,10,12 อย่างไรกต็ามในกรณีที่ผูป่้วยมคีวามจ าเป็นต้อง
ใช้ยา guselkumab ร่วมกบั CYP450 substrates โดยเฉพาะยาที่
มีดัชนีการรักษาที่แคบ12 ให้พิจารณาติดตามผลการรักษาหรือ
ความเข้มข้นของยา และพิจารณาการปรับขนาดยาตามความ
จ าเป็น 
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 ยงัไม่มกีารประเมนิความปลอดภยัและประสทิธภิาพของการ
ใชย้า guselkumab ร่วมกบัการรกัษาดว้ยยากดภูมคิุม้กนัหรอืการ
ฉายแสงอัลตร้าไวโอเลต 8 อย่างไรก็ตาม guselkumab ควร
หลีกเลี่ยงการใช้ยาร่วมกับ  baricitinib, cladribine, infliximab, 
natalizumab, pimecrolimus, ruxolitinib, tacrolimus แ ล ะ 
tofacitinib เน่ืองจากเพิม่ฤทธิข์องการกดภูมคิุม้กนัของยา และเพิม่
ความเสีย่งต่อการตดิเชือ้เพิม่มากขึน้14 

 การใชย้า guselkumab ร่วมกบัการใหว้คัซนี ก่อนทีจ่ะเริม่ท า
การรกัษาดว้ยยา guselkumab ควรพจิารณาการสรา้งภูมคิุ้มกนัที่
เหมาะสมทัง้หมดตามแนวทางการสร้างภูมิคุ้มกันในปัจจุบนั ไม่
ควรใหว้คัซนีทีม่ชีวีติ (live vaccines) ในขณะทีผู่ป่้วยก าลงัรบัการ
รกัษาดว้ยยา guselkumab แต่ยงัไม่มขีอ้มูลการศกึษาเกี่ยวกบัผล
การตอบสนองต่อวคัซนีทีม่ชีวีติและไม่มชีวีติ ภายหลงัจากทีไ่ดร้บั
ยา guselkumab ครัง้สุดท้าย ควรเว้นระยะห่างอย่างน้อย 12 
สปัดาห ์จงึจะสามารถฉีดวคัซนีไวรสัทีม่ชีวีติหรอืวคัซนีแบคทเีรยีที่
มชีวีติ และหลงัจากฉีดวคัซีนอย่างน้อย 2 สปัดาห์ จงึจะสามารถ
กลับมารักษาด้วยยา guselkumab ได้ แพทย์ผู้ส ัง่ ใช้ยาควร
พจิารณาขึน้กบัชนิดและลกัษณะผลติภณัฑข์องวคัซนีชนิดนัน้ๆ4,8,10 
 
อำกำรไม่พึงประสงค ์
 อำกำรข้ำงเคียงท่ีพบได้บ่อยมำก (พบมำกกว่ำร้อยละ 10)13,14 
การติดเชื้อ พบร้อยละ 23 การติดเชื้อในระบบทางเดินหายใจ
ส่วนบน พบรอ้ยละ 14.3 
 อำกำรข้ำงเคียงท่ีพบได้บ่อย (พบร้อยละ 1-10)10,13 ปวด
ศีรษะ พบร้อยละ 4.6 ปฏิกิริยาอักเสบบริเวณที่ฉีด (เช่น อาการ
แดง, บวม, คนั, ระคายเคอืง หรอืเจบ็ปวดบรเิวณทีฉ่ีดยา) พบรอ้ย
ละ 4.5 อาการปวดขอ้ พบรอ้ยละ 2.7 ค่าเอนไซมต์บัสงูขึน้ พบรอ้ย
ละ 2.6 ท้องเสีย พบร้อยละ 1.6 กระเพาะอาหารและล าไส้เล็ก
อกัเสบ พบรอ้ยละ 1.3 การตดิเชือ้ราบนผวิหนัง (Tinea infections) 
พบร้อยละ 1.1 การติดเชื้อเริม (Herpes simplex infections) พบ
รอ้ยละ 1.1 
 
กำรศึกษำทำงคลินิก 

 การประเมินประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยา 
guselkumab ในระยะที่  3 เ ป็ นการศึกษาแบบ  multicenter, 
randomized, double-blind จ านวน 4 การศกึษา ไดแ้ก่ VOYAGE 1, 
VOYAGE 2, NAVIGATE และ ECLIPSE ในผูป่้วยผูใ้หญ่อายุ 18 
ปีขึน้ไปทีเ่ป็นโรคสะเกด็เงนิชนิดผื่นหนาระดบัปานกลางถงึรุนแรง 
ที่ตรงตามเกณฑ์ในการรักษาด้วยยา systemic therapy หรือ 
phototherapy 

กำรศึกษำ VOYAGE 110,15เป็นการศึกษาแบบ multicenter, 
randomized, double-blind เปรียบเทียบประสิทธิภาพของยา 
guselkumab กบั adalimumab และยาหลอก โดยท าการศกึษาใน
ผูป่้วยโรคสะเกด็เงนิชนิดผื่นหนาทีม่รีอยโรคระดบัปานกลางจนถงึ

รุนแรง ในระยะเวลา 48 สปัดาห์ จ านวน 837 คน ในการศึกษา 
VOYAGE 1 แบ่ งผู้ ป่ วย เ ป็น  3 กลุ่ ม  ประกอบด้วย  active-
comparator period คอื แบ่งกลุ่มโดยสุ่มให้ยา guselkumab และ 
adalimumab ใ น สัป ด าห์ ที่  0 ถึ ง  48 โ ด ย กลุ่ ม ที่ ไ ด้ รับ ย า 
guselkumab 100 มลิลกิรมั ใหย้าฉีดทีส่ปัดาหท์ี ่0, 4, 12 และทุกๆ 
8 สปัดาห์จนถึงสปัดาห์ที ่44 และกลุ่มทีไ่ด้รบัยาฉีด adalimumab 
80 มลิลกิรมั ทีส่ปัดาหท์ี ่0 จากนัน้ใหย้า 40 มลิลกิรมั ทีส่ปัดาหท์ี ่1 
และทุกๆ 2 สัปดาห์จนถึงสัปดาห์ที่ 47 กลุ่มที่ 3 เป็น placebo-
controlled period คือ กลุ่มที่ได้รับยาหลอก โดยให้ยาหลอกใน
สัปดาห์ที่ 0, 4 และ 12 จากนัน้เป็น placebo-crossover period 
คอื ช่วงที ่crossover เป็นยา guselkumab โดยใหย้า guselkumab 
100 มลิลกิรมั ทีส่ปัดาหท์ี ่16, 20 และทุกๆ 8 สปัดาหจ์นถงึสปัดาห์
ที ่44 (ดงัรูปที ่3) ประเมนิประสทิธภิาพของการรกัษา วดัผลด้วย 
PASI score และ IGA score ทีส่ปัดาหท์ี ่16 และ 48  

ผลการศึกษาเมื่อประเมินผลในสัปดาห์ที่ 16 กลุ่มที่ได้รับ 
guselkumab มีผลการรักษาที่ดีกว่ากลุ่ม adalimumab และยา
หลอก มีจ านวนผู้ป่วยที่มีรอยโรคดีขึ้นไม่น้อยกว่าร้อยละ  90 
(PASI 90) เท่ากบัรอ้ยละ 73.3, 49.7 และ 2.9 ตามล าดบั (all p < 
0.001) และมคี่าระดบัความรุนแรงของผื่นน้อยหรอืไม่มผีื่น (IGA 
score 0/1) เท่ากบัรอ้ยละ 85.1, 65.9 และ 6.9 ตามล าดบั (all p < 
0.001) และการประเมนิผลในสปัดาห์ที่ 48 พบว่าผู้ป่วยที่ให้การ
ตอบสนองต่อยา guselkumab เมื่อประเมนิด้วย PASI 75/90/100 
มคี่ารอ้ยละ 87.8, 76.3 และ 47.4 ตามล าดบั และ IGA score 0, 0/1 
มคี่ารอ้ยละ 50.5 และ 80.5 ตามล าดบั ซึ่งเมื่อเทยีบกบัผูป่้วยที่ให้
การตอบสนองต่อยา adalimumab มคี่า PASI 75/90/100 เท่ากบั
รอ้ยละ 62.6, 47.9 และ 23.4 ตามล าดบั และ IGA score 0, 0/1 มี
ค่ารอ้ยละ 25.7 และ 55.4 ตามล าดบั แสดงใหเ้หน็ว่าการให้ยาทัง้ 
3 กลุ่ม มปีระสทิธิภาพในการรกัษาที่ต่างกนั พบว่า guselkumab 
แสดงให้เห็นถึงประสทิธิภาพในการรกัษาอย่างรวดเร็ว โดยมคี่า 
PASI score เพิม่ขึน้เมื่อเทยีบกบัยาหลอกในช่วงสปัดาหท์ี ่2 อย่าง
มนีัยส าคญัทางสถติ ิ(p < 0.001) และเมื่อเปรยีบเทยีบกลุ่มทีไ่ด้รบั
ย า  guselkumab แ ล ะ  adalimumab พบ ว่ า ก ลุ่ ม ที่ ไ ด้ รับ ย า 
guselkumab สามารถท าให้คนไข้มีอาการดีขึ้นมากกว่าและเร็ว
กว่ากลุ่มที่ได้รบัยา adalimumab อย่างมนีัยส าคญัทางสถิติ (p < 
0.001) ซึง่ guselkumab เริม่แสดงค่า PASI 90 สงูกว่ากลุ่มทีไ่ดย้า 
adalimumab ในสัปดาห์ที่ 8 แสดงค่าสูงสุดในช่วงสัปดาห์ที่ 20 
และมคี่าคงไวจ้นถงึสปัดาห์ที ่48 ส าหรบัเหตุการณ์ไม่พงึประสงค์
จากการใช้ยาของทัง้ 2 กลุ่ม ไม่แตกต่างกนั เมื่อเปรยีบเทยีบผล
การศึกษาในกลุ่ม placebo-crossover period ซึ่งเริ่มการรักษา
ดว้ยยา guselkumab ในสปัดาหท์ี ่16 ถงึ 48 พบว่ามปีระสทิธภิาพ
ในการรกัษาทีใ่กลเ้คยีงกบักลุ่มทีไ่ดร้บัยา guselkumab (ดงัรปูที ่4) 
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รปูที ่3 แสดง study design ของการศกึษา VOYAGE 115 

 

 
 
รปูที ่4 แสดงประสทิธภิาพของการรกัษาดว้ยยา guselkumab, 

adalimumab, placebo และช่วงที่เปลี่ยนการรกัษาจาก placebo 
เป็น guselkumab ในสปัดาหท์ี ่0 ถงึ 4815 

(A) แสดงสดัส่วนของผูป่้วยทีม่คี่า IGA score 0/1 ในสปัดาหท์ี ่16 
กลุ่มที่ได้รับการรักษาด้วยยา guselkumab, adalimumab และ 
placebo มคี่ารอ้ยละ 85.1, 65.9 และ 6.9 ตามล าดบั (p < 0.001) 
และในสปัดาห์ที ่48 ประเมนิผลกลุ่มที่ได้รบัยา guselkumab และ 
adalimumab มคี่ารอ้ยละ 80.5 และ 55.4 ตามล าดบั (p < 0.001) 

(B) แสดงสดัส่วนของผู้ป่วยที่มคี่า IGA score 0 ในสปัดาห์ที่ 16 
กลุ่มที่ได้รับการรักษาด้วยยา guselkumab, adalimumab และ 
placebo มคี่ารอ้ยละ 47.7, 26.3 และ 1.1 ตามล าดบั (p < 0.001) 
และในสปัดาห์ที ่48 ประเมนิผลกลุ่มที่ได้รบัยา guselkumab และ 
adalimumab มคี่ารอ้ยละ 50.5 และ 25.7 ตามล าดบั (p < 0.001) 

(C) แสดงสดัส่วนของผู้ป่วยที่มีค่า PASI 75 ในสปัดาห์ที่ 16 
กลุ่มที่ได้รับการรักษาด้วยยา guselkumab, adalimumab และ 
placebo มคี่ารอ้ยละ 91.2, 73.1 และ 5.7 ตามล าดบั (p < 0.001) 
และในสปัดาห์ที ่48 ประเมนิผลกลุ่มที่ได้รบัยา guselkumab และ 
adalimumab มคี่ารอ้ยละ 87.8 และ 62.6 ตามล าดบั (p < 0.001) 

(D) แสดงสดัส่วนของผู้ป่วยที่มีค่า PASI 90 ในสปัดาห์ที่ 16 
กลุ่มที่ได้รับการรักษาด้วยยา guselkumab, adalimumab และ 
placebo มคี่ารอ้ยละ 73.3, 49.7 และ 2.9 ตามล าดบั (p < 0.001) 
และในสปัดาห์ที ่48 ประเมนิผลกลุ่มที่ได้รบัยา guselkumab และ 
adalimumab มคี่ารอ้ยละ 76.3 และ 47.9 ตามล าดบั (p < 0.001) 

(E) แสดงสดัส่วนของผูป่้วยที่มคี่า PASI 100 ในสปัดาห์ที ่16 
กลุ่มที่ได้รับการรักษาด้วยยา guselkumab, adalimumab และ 
placebo มคี่ารอ้ยละ 37.4, 17.1 และ 0.6 ตามล าดบั (p < 0.001) 
และในสปัดาห์ที ่48 ประเมนิผลกลุ่มที่ได้รบัยา guselkumab และ 
adalimumab มคี่ารอ้ยละ 47.4 และ 23.4 ตามล าดบั (p < 0.001) 

กำรศึกษำใน VOYAGE 24,16 เป็นการศกึษาแบบ multicenter, 
randomized, double-blind เ ป็นการยืนยันผลของการศึกษา 
VOYAGE 1 และแสดงประสิทธิภาพของการรักษาด้วยยา 
guselkumab ใน maintenance group เปรยีบเทยีบกบั withdrawal 
group และประสิทธิภาพของยา  guselkumab ในกลุ่ มที่ ไม่
ตอบสนองต่อยา adalimumab การศกึษาแบ่งเป็น 2 ช่วง ช่วงแรก
เป็น active-comparator period คือ เปรียบเทียบกลุ่มที่ได้รับยา 
guselkumab กั บ ย า ห ล อ ก  แ ล ะ  active- comparator คื อ 
adalimumab ร ะย ะ เ วล า  28 สัปดาห์  โ ดยกลุ่ ม ที่ ไ ด้ รับ ย า 
guselkumab ให้ยา 100 มิลลิกรัมที่ส ัปดาห์ที่ 0, 4, 12 และ 20 
กลุ่มทีไ่ดร้บัยาหลอก ใหย้าทีส่ปัดาหท์ี ่0, 4, 12 จากนัน้จะไดร้บัยา 
guselkumab 100 มิลลิกรัมที่ส ัปดาห์ที่ 16 และ 20 และกลุ่มที่
ไดร้บัยา adalimumab 80 มลิลกิรมั ทีส่ปัดาห์ที ่0จากนัน้ใหย้า 40 
มลิลกิรมั ทีส่ปัดาหท์ี ่1 และทุกๆ 2 สปัดาหจ์นถงึสปัดาหท์ี ่23 (ดงั
รูปที ่5) ประเมนิผลดว้ย PASI 90 และ IGA score 0/1 ในสปัดาห์
ที่ 16 และ 24 ผลการศึกษาในสปัดาห์ที่ 16 เปรยีบเทยีบระหว่าง 
guselkumab กบัยาหลอก พบว่า PASI 90 มคี่าร้อยละ 70.0 และ 
2.4 ตามล าดบั (p < 0.001) และ IGA score 0/1 มคี่ารอ้ยละ 84.1 
และ 8.5 ตามล าดบั (p < 0.001) ส่วนผลการศกึษาในสปัดาหท์ี ่24 
เปรยีบเทยีบระหว่าง guselkumab กบั adalimumab พบว่า PASI 
90 มคี่าร้อยละ 75.2 และ 54.8 ตามล าดบั (p < 0.001) และ IGA 
score 0/1 มคี่ารอ้ยละ 83.5 และ 64.9 ตามล าดบั (p < 0.001) ซึ่ง
สอดคล้องกับผลการศึกษาของ VOYAGE 1 คือ guselkumab 
แสดงประสิทธิภาพในการรักษาที่สูงกว่า adalimumab และยา
หลอก  

การศกึษาในช่วงที ่2 เป็น withdrawal period และ retreatment 
period ในช่วงสปัดาห์ที่ 28 ถึง 48 ท าการศึกษาในผู้ป่วยกลุ่มที่
ได้รับยา guselkumab ที่มีผลการรักษาในระดับ PASI 90 ใน
สปัดาห์ที่ 28 โดยการสุ่มอัตราส่วน 1:1 แบ่งเป็นกลุ่มที่ได้รบัยา 
guselkumab ต่อ (maintenance group) หรือกลุ่มที่เปลี่ยนการ
รกัษาจาก guselkumab เป็นยาหลอก (withdrawal group) อย่างไร
กต็าม ส าหรบักลุ่มทีไ่ดร้บัยาหลอก เมื่อผลการรกัษามรีะดบั PASI 
ลดลงรอ้ยละ 50 หรอืมากกว่า จะกลบัไปให้ยา guselkumab ใหม่ 
(retreatment period) (ดงัรูปที ่5) ส่วนในผูป่้วยทีไ่ม่ตอบสนองต่อ
การรกัษาด้วยยา adalimumab ที่สปัดาห์ที่ 28 (หรือประมาณ 5 
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สปัดาห ์หลงัจากไดย้า adalimumab ครัง้สุดทา้ย) ไดร้บัการเปลี่ยน
การรกัษาเป็นยา guselkumab ประเมนิผลการรกัษาในสปัดาห์ที่ 
48 วดัผลด้วยค่า PASI score พบว่ากลุ่มที่ได้รบัยา guselkumab 
(maintenance group) มีค่า PASI 90 ร้อยละ 88.6 เมื่อเทียบกับ
กลุ่มทีไ่ดย้าหลอก (withdrawal group) มคี่า PASI 90 รอ้ยละ 36.8 
แสดงใหเ้ห็นว่า maintenance group ใหผ้ลการรกัษาทางคลินิกที่
ดีกว่า withdrawal group อย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (p < 0.001) 
(ดงัรูปที่ 6) ซึ่งผู้ป่วยมีผลการรกัษาที่มีค่า PASI 90 ลดลงตัง้แต่
ได้รับยาหลอก ในช่วงประมาณสัปดาห์ที่ 4 และมีค่าเฉลี่ยที่
ประมาณ 15.2 สปัดาห์ (หรอืประมาณ 23 สปัดาห์ หลงัจากได้ยา 
guselkumab ครัง้สุดทา้ย) และในกลุ่มทีไ่ม่ตอบสนองต่อการรกัษา
ด้วยยา adalimumab เมื่อเปลี่ยนการรกัษาเป็นยา guselkumab 
ประเมินผลในสปัดาห์ที่ 48 พบว่าผู้ป่วยมีผลการรกัษาในระดับ 
PASI 90 และ PASI 100 เท่ากบัรอ้ยละ 66.1 และ 28.6 ตามล าดบั  

ซึ่งผลจากการศึกษาทางคลินิกแสดงให้เห็นถึงประสทิธิภาพ
ของการรกัษาด้วยยา guselkumab ที่สูงกว่า adalimumab ตลอด 
48 สัปดาห์ และต้องใช้ guselkumab อย่างต่อเนื่ องเพื่อให้คง
ผลการรกัษาไว ้

 

 
รปูที ่5 แสดง study design ของการศกึษา VOYAGE 216 

 

 
 
รูปที่ 6 การศึกษา VOYAGE 2 แสดงประสิทธิภาพในการ
รักษาของยา  guselkumab ใน  maintenance group และ 
withdrawal group ในช่วงสปัดาหท์ี ่28 ถงึ 4816            

 

กำรศึกษำ NAVIGATE17เป็นการศึกษาแบบ multicenter, 
randomized, double-blind ศึกษาประสทิธิภาพของยา guselkumab 
ในผูป่้วยทีไ่ม่ตอบสนองต่อยา ustekinumab ท าการศกึษาในผูป่้วย
โดยใหย้า ustekinumab ทีส่ปัดาห์ที ่0 และ 4 จากนัน้ในสปัดาห์ที่ 
16 ผู้ป่วยที่ไม่ตอบสนองต่อยา ustekinumab (มคี่า IGA score ≥ 
2) แบ่งผูป่้วยแบบสุ่มเป็น 2 กลุ่ม คอื กลุ่มทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยยา 
ustekinumab ต่อ (randomized ustekinumab group) และกลุ่มที่ให้
เริม่การรกัษาด้วยยา guselkumab (ดงัรูปที่ 7) หลงัจากนัน้มกีาร
ประเมนิผลทุกๆ 4 สปัดาห์ในระหว่างสปัดาห์ที ่28 ถงึ 40 จ านวน 
4 ครัง้  พบว่ากลุ่มที่ได้รับการรักษาด้วยยา guselkumab มี
ประสทิธภิาพในการรกัษาทีด่ีกว่ากลุ่ม randomized ustekinumab 
โดยกลุ่มทีไ่ดร้บัยา guselkumab มคี่า IGA score 0/1 และมรีะดบั
คะแนน IGA ดีขึ้นอย่างน้อย  2 ระดับ เ ป็น 2 เท่ าของกลุ่ม 
randomized ustekinumab (ค่าเฉลีย่ 1.5 vs. 0.7, p < 0.001) และ
ประเมนิผลค่า PASI 90 พบว่ากลุ่มที่ได้รบัยา guselkumab มคี่า
สูงกว่ากลุ่ม randomized ustekinumab อย่างมนีัยส าคญัทางสถิติ 
(2.2 vs. 1.1, p < 0.001) และกลุ่มที่ได้รับยา guselkumab มีค่า 
IGA score เท่ากบั 0 สงูกว่ากลุ่ม randomized ustekinumab อย่าง
มีนัยส าคญัทางสถิติ (0.9 vs. 0.4, p < 0.001) การประเมินผลใน
สปัดาห์ที ่28 (เมื่อเทยีบกบัสปัดาห์ที ่16) สดัส่วนผูป่้วยทีไ่ดร้บัยา 
guselkumab มีค่า IGA score 0/1 และมีระดบัคะแนนดีขึ้นอย่าง
น้อย 2 ระดับ มีผลการรักษาที่ดีกว่าผู้ป่วยกลุ่ม randomized 
ustekinumab พบว่ากลุ่มที่ได้รบั guselkumab มรีะดบัคะแนนทีด่ี
ขึน้อย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิ(31.1% vs. 14.3%, p = 0.001) และมี
ค่า PASI 90 (48% vs. 23%, p < 0.001) การประเมนิผลในสปัดาห์
ที ่52 สดัส่วนผูป่้วยทีม่คี่า IGA score 0/1 และมรีะดบัคะแนนดขีึน้
อย่างน้อย 2 ระดบั (36.3% vs. 17.3%, p < 0.001) มคี่า PASI 90 
(51.1% vs. 24.1%, p < 0.001) และค่ า  PASI 100 (20.0% vs. 
7.5%, p = 0.003) ผลการตอบสนองต่อการรกัษาของยาทัง้ 2 กลุ่ม 
ทีแ่สดงดว้ยค่า IGA score และค่า PASI score เริม่มคีวามแตกต่าง
ทีช่ดัเจนในสปัดาหท์ี ่20 (สปัดาหท์ี ่4 หลงัการสุ่มใหย้า) และสงูสุด
ในสัปดาห์ที่  36 (สัปดาห์ที่  20 หลังการสุ่ ม ให้ยา )  และคง
ผลการรกัษาระดบัเดมิจนถงึสปัดาหท์ี ่52 

สดัส่วนของผูป่้วยทีม่ผีลการตอบสนองต่อการรกัษา มคี่า IGA 
score 0/1 และมีระดับคะแนนดีขึ้นอย่างน้อย  2 ระดับ และค่า 
PASI 75/90/100 ร ะห ว่ า ง กลุ่ ม ที่ ไ ด้ รับ ย า  guselkumab แล ะ 
randomized ustekinumab ตัง้แต่สัปดาห์ที่ 16 ถึงสัปดาห์ที่ 52 
(ดงัรูปที่ 8) แสดงให้เห็นว่าในผู้ป่วยที่ไม่ตอบสนองต่อการรกัษา
ดว้ยยา ustekinumab (IGA score ≥ 2) มผีลการรกัษาทีด่ขี ึน้อย่าง
มนีัยส าคญัทางสถติ ิเมื่อเปลีย่นการรกัษาเป็นยา guselkumab 
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รปูที ่7 แสดง study design ของการศกึษา NAVIGATE17 

 

 
      

 รปูที ่8 การศกึษา NAVIGATE ในสปัดาหท์ี ่16 ถงึสปัดาหท์ี ่5217  
(a) แสดงสดัส่วนของผูป่้วยทีม่ผีลการตอบสนองต่อการรกัษา 
มคี่า IGA score 0/1 และมรีะดบัคะแนนดขีึน้อย่างน้อย 2 ระดบั 
(b) แสดงสดัส่วนของผูป่้วยทีม่ผีลการตอบสนองต่อการรกัษา 
มคี่า PASI 75 
(c) แสดงสดัส่วนของผูป่้วยทีม่ผีลการตอบสนองต่อการรกัษา 
มคี่า PASI 90 
(d) แสดงสดัส่วนของผูป่้วยทีม่ผีลการตอบสนองต่อการรกัษา 
มคี่า PASI 100 

 
กำรศึกษำ ECLIPSE8,18 เป็นการศึกษาแบบ  multicenter, 

randomized, double-blind โ ดยศึกษาป ร ะสิท ธิภ าพของยา 
guselkumab เปรยีบเทยีบกบัยา secukinumab ซึ่งเป็นยากลุ ่ม 
IL-17A inhibitor ในผู้ป่วยโรคสะเก็ดเงนิชนิดผื่นหนาที่มรีอยโรค
ระดบัปานกลางจนถึงรุนแรง จ านวน 1048 คน ท าการแบ่งผู้ป่วย
แบบสุ่มเป็น 2 กลุ่มในอัตราส่วน 1:1 ให้ได้รบัการรกัษาด้วยยา 
guselkumab และ secukinumab กลุ่มที่ได้รบัยา guselkumab จะ
ฉีดยาเขา้ใตผ้วิหนัง 100 มลิลกิรมั ในสปัดาหท์ี ่0 สปัดาหท์ี ่4 และ
หลังจากนัน้ทุกๆ 8 สปัดาห์จนถึงสปัดาห์ที่ 44 และกลุ่มที่ได้รบั 
secukinumab ฉีดยาเข้าใต้ผวิหนัง 300 มลิลิกรมั ในสปัดาห์ที่ 0, 

1, 2, 3, 4 และหลงัจากนัน้ทุกๆ 4 สปัดาห์จนถงึสปัดาห์ที ่44 การ
ประเมินผลในสัปดาห์ที่ 48 พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วย 
guselkumab ใหผ้ลการรกัษาทีม่ปีระสทิธภิาพดกีว่ากลุ่มทีไ่ดร้บัยา 
secukinumab อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p < 0.001) โดยมีค่า 
PASI 90 ที่ร้อยละ 84.5 และร้อยละ 70.0 ตามล าดับ และมีค่า 
PASI 100 ทีร่อ้ยละ 58.2 และรอ้ยละ 48.4 ตามล าดบั (ดงัรปูที ่9) 

 
รูปที่ 9 การศึกษา ECLIPSE แสดงจ านวนผู้ป่วย(%) ที่
ตอบสนองต่อการรกัษามคี่า PASI 90 ตลอดสปัดาหท์ี ่488        

 
ข้อห้ำมใช้ 

 ผูป่้วยทีม่ภีาวะภูมไิวเกนิ (hypersensitivity) ต่อ guselkumab 
และสารอื่นในต ารบัยา หากเกิดปฏิกิริยาภูมิไวเกินอย่างรุนแรง 
ควรหยุดการใหย้า guselkumab ทนัทแีละใหก้ารรกัษาตามอาการ
ทีเ่หมาะสม8,10,12,13 

หา้มฉีดยาเขา้ไปในบรเิวณทีผ่วิบอบบาง มรีอยช ้า รอยแดง ผวิ
แขง็ ผวิหนังหนา เป็นสะเก็ด หรอืผวิหนังที่ได้รบัผลกระทบจาก
โรคสะเก็ดเงิน  และควรพิจารณาหยุดการรักษาในผู้ป่วยที่ไม่
ตอบสนองต่อการรกัษาภายหลงัการใหย้า 16 สปัดาห4์,8 
 
ข้อควรระวงั 

 ยา guselkumab มผีลเพิม่ความเสีย่งต่อการตดิเชือ้ จงึไม่ควร
เริ่มการรกัษาในผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อที่มีความส าคญัทางคลินิก
จนกว่าการติดเชื้อจะได้รบัการรกัษาจนหายหรอืได้รบัการรกัษา
อย่างเพยีงพอ ในผู้ป่วยที่มกีารติดเชื้อเรื้อรงัหรอืมปีระวตัิการติด
เชื้อซ ้า ควรพจิารณาถงึความเสีย่งจากการใชย้าและผลประโยชน์
ในการรกัษาก่อนเริม่ตน้การรกัษาดว้ยยา guselkumab หากผูป่้วย
เกดิการตดิเชือ้ทีม่คีวามส าคญัทางคลนิิกหรอืมกีารตดิเชือ้ทีรุ่นแรง
หรือ ไม่ ตอบสนองต่ อการรักษามาตรฐาน ให้หยุ ด ใช้ย า 
guselkumab และตดิตามอาการของผูป่้วยอย่างใกลช้ดิจนกว่าการ
ตดิเชือ้จะหาย8,10,12,13 

ก่อนเริม่การรกัษาด้วยยา guselkumab ผู้ป่วยควรได้รับการ
ประเมนิคดักรองการตดิเชื้อวณัโรค (Tuberculosis,TB) และผูป่้วย
ทีไ่ดร้บัยา guselkumab ควรตดิตามอาการแสดงของวณัโรคที่อยู่
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ในระยะด าเนินอยู่ทัง้ระหว่างและหลงัการรกัษา ส าหรบัผู้ป่วยทีม่ี
ประวตัเิป็นวณัโรคระยะแฝงหรอืเป็นวณัโรคในระยะด าเนินอยู่ ควร
พิ จ า รณ าก า ร รักษ า ด้ ว ย ย า ต้ า น วัณ โ ร ค ก่ อ น เ ริ่ ม ใ ช้ ย า 
guselkumab8,10,12,13 

ผู้หญิงวยัเจรญิพนัธุ์ควรใช้วธิีการคุมก าเนิดที่มปีระสทิธิภาพ
ระหว่างให้การรักษาและภายหลังการรักษาอย่างน้อย 12 
สปัดาห4์,8 
 
บทสรปุ 

guselkumab เป็น fully human immunoglobulin G1 lambda 
(IgG1λ) monoclonal antibody ต่อ P19 ของ IL -23 ซึ่งเป็นยา
รายการแรกในกลุ่ม Interleukin-23 inhibitor ทีไ่ดร้บัการอนุมตัจิาก
องคก์ารอาหารและยาของสหรฐัอเมรกิา และหลายประเทศในยุโรป 
รวมทัง้ในเอเชยี ส าหรบัข้อบ่งใชเ้พื่อรกัษาโรคสะเก็ดเงนิชนิดผื่น
หนาในระดบัปานกลางถึงรุนแรงในผู้ใหญ่อายุ 18 ปีขึ้นไปที่ต้อง
ได้รบัการรักษาด้วย systemic therapy หรือ phototherapy จาก
การศกึษาทางคลนิิกในระยะที ่3 เป็นการศกึษาแบบ multicenter, 
randomized, double-blind จ านวน 4 การศกึษา ไดแ้ก่ VOYAGE 
1, VOYAGE 2, NAVIGATE และ ECLIPSE ทีใ่หย้า guselkumab 
โดยการฉีดเข้าใต้ผิวหนังขนาด 100 มิลลิกรัม  ในสัปดาห์ที่ 0 
สปัดาหท์ี ่4 และหลงัจากนัน้ทุกๆ 8 สปัดาห ์พบว่ายา guselkumab 
สามารถลดความรุนแรงของโรคสะเก็ดเงนิชนิดผื่นหนาระดบัปาน
กลางถึงรุนแรงได้ โดยประเมนิจากค่า PASI 90, PASI 100, IGA 
score 0/1 ซึ่งใหผ้ลการรกัษาทีสู่งกว่ากลุ่มทีไ่ด้รบัยาหลอก กลุ่มที่
ไดร้บัยา adalimumab และ secukinumab อย่างมีนัยส าคญัทาง
สถติ ิและควรใช ้guselkumab อย่างต่อเน่ืองเพื่อใหค้งผลการรกัษา
ไว้  แต่ยัง ไม่มีรายงานการศึกษาว่าจะสามารถหยุดใช้ยา 
guselkumab ไดห้รอืไม่ เน่ืองจากโรคสะเกด็เงนิเป็นโรคเรือ้รงัทีย่งั
ไม่มวีธิีการรกัษาให้หายขาด จงึต้องเลือกวธิีการรกัษาที่ควบคุม
อาการของโรคไดด้แีละมผีลขา้งเคยีงน้อยทีสุ่ด รวมทัง้เพิม่คุณภาพ
ชวีติของผู้ป่วย ส าหรบัอาการไม่พงึประสงค์ของยาที่พบได้บ่อย 
คือ การติดเชื้อ  ซึ่ งไม่แตกต่างกันระหว่างกลุ่มที่ ได้ รับยา 
guselkumab, adalimumab, ustekinumab แ ล ะ  secukinumab 
ดงันัน้ guselkumab จงึเป็นยาที่มปีระสทิธิภาพดใีนการรกัษาโรค
สะเกด็เงนิชนิดผื่นหนา สามารถลดความรุนแรงของโรค และเพิม่
คุณภาพชีวิตของผู้ป่วยโรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนาในระดบัปาน
กลางถึงรุนแรงในผู้ใหญ่อายุ 18 ปีขึ้นไป และจากการศึกษา 
VOYAGE 2 และ NAVIGATE หากผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อยา 
adalimumab หรือ ustekinumab เท่าที่ควร สามารถเปลี่ยนการ
รกัษามาเป็น guselkumab ได้โดยไม่ท าให้เกิดผลข้างเคียงจาก
การเปลี่ยนยาและใหป้ระสทิธภิาพในการรกัษาที่เหนือกว่ายาเดมิ 
อย่างไรกต็าม ยงัไม่มกีารศกึษาในผูป่้วยอายุน้อยกว่า 18 ปี ถ้ามี
ความจ าเป็นต้องใช้ยา ควรมกีารศึกษาเพิม่เติมถึงประสทิธิภาพ
และความปลอดภัยของยาต่อผู้ป่วย และควรระวังการใช้ยา 
guselkumab ร่ ว ม กั บ ก า ร รั ก ษ า ด้ ว ย ย า ก ด ภู มิ คุ้ ม กั น 

( immunosuppressive therapy) เนื่ องจากเพิ่มฤทธิข์องการกด
ภูมคิุม้กนัของยาและเพิม่ความเสีย่งต่อการตดิเชือ้เพิม่มากขึ้น  
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