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บทคดัยอ่  

ยาลอร์คาเซรนิ (lorcaserin) เป็นยาลดนํ�าหนักตวัใหม่ที�ควบคุมความอยากอาหาร
ผา่นระบบประสาทส่วนกลางโดยออกฤทธิ �กระตุน้ 5-HT2C receptor อย่างจําเพาะ 

โดยมคีวามจําเพาะต่อ 5-HT2C มากกว่า 5-HT2B 100 เท่า และจําเพาะต่อ 5-HT2C 
มากกว่า 5-HT2A 15 เท่า ทําให้พบอาการไม่พึงประสงค์ต่อลิ�นหวัใจ (จากการ
กระตุ้น 5-HT2B) และภาวะซมึเศร้าหรือภาวะผดิปกตทิางจิตประสาท (จากการ

กระตุน้ 5-HT2A) น้อยกว่ายาลดนํ�าหนักรุ่นเก่าซึ�งออกฤทธิ �ต่อ serotonin receptor 
แบบไม่เฉพาะเจาะจง ทั �งนี�ต้องระวงัการใช้ lorcaserin ในผู้ป่วยที�ไตทํางาน
บกพรอ่งระดบัเลก็น้อย-ปานกลาง เพราะพบว่าทําใหร้ะดบัยาในเลอืดเพิ�มขึ�น 1.7 
– 6 เท่า และหลกีเลี�ยงการใชใ้นผูป้่วยที�ไตบกพรอ่งอยา่งรุนแรง รวมทั �งผูป้่วยที�ตบั
บกพรอ่งอยา่งรุนแรง การศกึษาทางคลนิิกพบว่า lorcaserin ขนาด 10 mg วนัละ
ครั �งหรือวนัละ 2 ครั �งร่วมกับการควบคุมอาหารและออกกําลงักายสมํ�าเสมอ

สามารถช่วยลดนํ�าหนักได้อย่างน้อย 5% จากนํ�าหนักเดิมในคนอ้วนหรอืผู้ที�มี
นํ�าหนักเกนิที�ไม่เป็นโรคเบาหวานชนิดที� 2 รว่มดว้ย แต่เมื�อหยุดใชย้า จะมโีอกาส
สงูที�จะกลบัมาอ้วนดงัเดมิถา้ไม่สามารถปรบัพฤตกิรรมการรบัประทานอาหารและ
ออกกําลงักายอย่างสมํ�าเสมอ   

คาํสาํคญั: ลอรค์าเซรนิ, ความอยากอาหาร, ลดนํ�าหนัก, 5-HT2C receptor  

Abstract 

Lorcaserin, a novel selective 5-HT2C receptor agonist for appetite control, 
acts on central nervous system through specifically stimulating 5-HT2C 

receptors. With 100-fold specificity on 5-HT2C than 5-HT2B and 15-fold 
specificity on 5-HT2C than 5-HT2A, less adverse events of heart valve 
(through 5-HT2B) and depression and psychotic symptoms (through 5-HT2A) 

could be reasonably expected. It is cautious to use lorcaserin in patients 
with mild-moderate impairment where a 1.7 to 6-fold increase in blood 
concentration was reported. It is also suggested to avoid use in patients 
with severe renal impairment and severe hepatic impairment. Clinical 
studies demonstrated that lorcaserin 10 mg once or twice daily with diet 
control and regular exercise resulted in at least 5% weight reduction in 

obese or overweight patients with no type II diabetes. However, once 
discontinued, obesity was highly likely to rebound if diet control and regular 
exercise could not be maintained.  

Keywords: lorcaserin, appetite, weight reduction, 5-HT2C receptor  
 

บทนํา

ภาวะอ้วนหรอืนํ�าหนักเกิน คือ การมีนํ�าหนักตวัเกินมาตรฐาน

ที�กําหนด ซึ�งอาจเกิดจากความไม่สมดุลระหว่างพลงังานที�ได้รบั
จากอาหาร (energy intake) กบัพลงังานที�ร่างกายใช้ไป (energy 

expenditure) ในแต่ละวนั การควบคุมสมดุลพลงังานของร่างกาย

อยา่งหนึ�ง คอื การควบคุมการรบัประทานอาหาร ซึ�งควบคุมโดย 2 

ระบบใหญ่ ๆ คือ 1) ระบบส่วนปลาย เช่น เซลล์ไขมนัสร้าง

ฮอรโ์มน leptin ไปกระตุ้นสมองส่วน hypothalamus ทําให้รู้สกึอิ�ม
และอยากอาหารลดลง และ 2) ระบบประสาทส่วนกลางผ่านทาง

สารสื�อประสาทต่าง ๆ (เช่น serotoin (5-HT), norepinephrine 

และ dopamine) และ neuropeptides ทั �งกลุ่มที�กระตุ้นความอยาก
อาหาร ซึ�งได้แก่ neuropeptides Y (NPY), Agouti-related 

peptide (AgRP), melanin-concentrating hormoe (MCH) และ

สาร orexin และกลุ่มที�ยบัยั �งความอยากอาหาร ได้แก่ cortico-

trophin-releasing hormone (CRH) เป็นต้น1 

ยา lorcaserin (รูปที� 1) จดัอยู่ในกลุ่ม 5-HT2c receptor 
agonist ซึ�งองค์การอาหารและยาสหรฐัอเมรกิาได้รบัรองเมื�อวนัที� 

27 มถิุนายน 2555 ใหใ้ช้ลดนํ�าหนักในผู้ป่วยที�มดีชันีมวลกาย 30 

kg/m2 ขึ�นไป หรอืผูท้ี�มดีชันีมวลกาย 27 kg/m2 ขึ�นไปและมโีรค

ร่วมอย่างน้อย 1 อย่าง เช่น โรคความดนัโลหติสูง โรคเบาหวาน
ชนิดที� 2 หรอืโรคไขมนัในเลือดสูง โดยให้ใช้ร่วมกบัการควบคุม

อาหารและออกกําลงักายอย่างสมํ�าเสมอ ยา lorcaserin ออกฤทธิ �
ควบคุมความอยากอาหารผ่านทางระบบประสาทส่วนกลางโดย

กระตุ้น 5-HT2C receptor แบบจําเพาะโดยมคีวามจําเพาะต่อ 5-

HT2C receptor มากกว่า 5-HT2B receptor ประมาณ 100 เท่า 
ขณะที�ยาลดนํ� าหนักรุ่นเก่าเช่น fenfluramine และ dexfen-

fluramine ซึ�งถูกยกเลกิการจําหน่ายไปแล้ว ออกฤทธิ �กระตุ้น 5-

HT2 receptor แบบไม่จําเพาะจงึมผีลกระตุ้นทั �ง 5-HT2C receptor 
และ 5-HT2B receptor เมื�อกระตุ้นที� 5-HT2B receptor ซึ�งเป็น 

receptor ที�พบมากที�ลิ�นหวัใจจงึทําใหเ้กดิความผดิปกตทิี�ลิ�นหวัใจ

หรอื valvulopathy ได้ ดงันั �นจงึคาดว่ายา lorcaserin น่าจะปลอด 

ภยักว่ายารุ่นเก่า  
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ฤทธิ�ทางเภสชัวทิยาของ lorcaserin  

กลไกในการออกฤทธิ �ลดนํ�าหนักของยา lorcaserin ยงัไม่

ชดัเจนนัก แต่จากการศึกษาพบว่าช่วยลดความอยากอาหารโดย

ออกฤทธิ �กระตุ้นที� 5-HT2C receptor ซึ�งพบมากในสมองส่วน 

hypothalamus เมื�อ 5-HT2C receptor ถูกกระตุ้นก็จะมผีลกระตุ้น 

pro-opiomelanocortin (POMC) neuron และทําใหห้ลั �ง alpha-

melanocortin stimulating hormone (α-MSH) เพิ�มขึ�น (รูปที� 2) 

α-MSH ที�มากขึ�นนี�มีผลกระตุ้น melanocortin 4 recceptor 
(MC4-R) ซึ�งส่งผลให้เกิดการสงัเคราะห์ฮอร์โมนที�ทําให้รู้สกึอิ�ม 

และยงัทําให้ neuropeptides ที�กระตุ้นความอยากอาหาร เช่น 

NPY และ AgRP ลดลง ทําให้รบัประทานอาหารลดลง1-5 ทั �งนี� ยงั
ตอ้งการการศกึษาเพิ�มเตมิต่อไปเกี�ยวกบักลไกที�แท้จรงิ 

 

 
รปูที� 1 โครงสรา้งของยา lorcaserin4 

    

 
รปูที� 2 กลไกการออกฤทธิ �ของยา lorcaserin1 

 

เนื�องจาก lorcaserin ออกฤทธิ �กระตุ้น serotonin receptor 

ดังนั �นอาจพบอาการไม่พึงประสงค์ที� เกี�ยวข้องกับ serotonin 

receptor ทั �ง 3 subtypes ซึ�งไดแ้ก่ 5-HT2A, 5-HT2B และ 5-HT2C 

โดย 5-HT2A เป็น receptor ที�พบมากในสมอง ระบบประสาท 

หลอดเลือด และกล้ามเนื�อเรียบในทางเดินอาหารและทางเดิน

ปสัสาวะ การกระตุ้นที� 5-HT2A  จึงส่งผลต่ออาการทางระบบ

ประสาท (neuropsychiatric effects) เช่น psychosis, euphoria, 
ประสาทหลอน, ซมึเศรา้, วติกกงัวล รวมทั �งทําใหป้วดศีรษะ เวยีน

ศีรษะได้ นอกจากนี�อาจพบอาการทางระบบทางเดนิอาหารเช่น 

คลื�นไส้ อาเจียน ท้องเสียหรือท้องผูกได้ สําหรบั 5-HT2B เป็น 

receptor ที�พบมากที�หวัใจและลิ�นหวัใจซึ�งมีผลทําให้การเกิด

ความผดิทางหวัใจและลิ�นหวัใจได้เมื�อ receptor นี�ถูกกระตุ้น ส่วน 

5-HT2C receptor เป็น target receptor ที�ต้องการใหย้าออกฤทธิ �

ซึ�งพบมากที�สมองส่วน hypothalamus การกระตุ้นที� 5-HT2C 

receptor มีผลทําให้ลดความอยากอาหารตามกลไกดงักล่าว

ขา้งต้น และอาจพบอาการทางระบบประสาทอื�น ๆ ได้ เช่น ปวด

ศีรษะ และเวยีนศรีษะ แต่เนื�องจากยา lorcaserin มคีวามจําเพาะ
ต่อ 5-HT2C มากกว่า 5-HT2B 100 เท่า และมคีวามจําเพาะต่อ 5-
HT2C มากกว่า 5-HT2A 15 เท่า ทําใหพ้บอาการไม่พงึประสงคต์่อ

ลิ�นหวัใจ (จากการกระตุ้น 5-HT2B) และภาวะซึมเศร้าหรือภาวะ

ผดิปกติทางจติประสาท (จากการกระตุ้น 5-HT2A) น้อยกว่ายาลด

นํ�าหนักรุ่นเก่าซึ�งออกฤทธิ �ต่อ serotonin receptor แบบไม่
เฉพาะเจาะจง (เปรยีบเทยีบยาลดนํ�าหนักด้านกลไกการออกฤทธิ � 

อาการไม่พงึประสงคส์ําหรบัยาที�มีจําหน่ายและที�ถูกถอนทะเบยีน

ในประเทศไทยในตารางที� 1) 
 

ตารางที� 1 เปรยีบเทยีบยา lorcaserin กบัยาลดนํ�าหนักชนิดอื�นที�ไดร้บัอนุมตัใิหใ้ชร้กัษาโรคอว้น6,7 

ชื�อสามญั (ชื�อการค้า) ขนาดที�ใช้รกัษา กลไกการออกฤทธิ�  อาการไมพ่ึงประสงค ์ หมายเหตุ 
 

Appetite suppressants ออกฤทธิ �ที�ระบบประสาทส่วนกลาง มผีลเพิ�มสารสื�อประสาทต่างๆ (NE, DA และ 5-HT*) ในสมอง 

- diethylpropion (Atractil 75mg) 75mg วนัละครั �ง กดความอยากอาหารโดยกระตุ้น NE เพิ�มความดนัเลอืด หวัใจเต้นเรว็ขึ�น นอนไม่หลบั 

ตื�นเต้นง่าย ปวดศรีษะ ปากแห้ง ท้องผูก 

จดัเป็นวตัถุออกฤทธิ �ต่อจติประสาท

ประเภทที� 2 ตามกฎหมายไทย - phentermine (Panbesy15,30mg) 15-30 mg วนัละครั �ง กดความอยากอาหารโดยกระตุ้น NE และ 
ยบัยั �งการเกบ็กลบัของ NE และ DA 

- sibutramine (Reductil 10,15mg) 10-15 mg วนัละครั �ง กดความอยากอาหารโดยออกฤทธิ �ยบัย ั �งการ
เกบ็กลบัของ NE และ 5-HT 

เพิ�มความดนัเลอืด เพิ�มอตัราการเต้นของหวัใจ 
นอนไม่หลบั คลื�นไส้ ปวดศรีษะปากแหง้ ท้องผูก 

ถูกถอนจากตลาดเนื�องจากปญัหา
เกี�ยวกบัหวัใจและหลอดเลอืด (heart 
attack, stoke) 

- fenfluramine (Pondimin 20mg) 20-40 mg วนัละ 3ครั �ง กดความอยากอาหารโดยกระตุ้น 5-HT เป็น 

5-HT reuptake inhibitor 

เพิ�มความดนัเลอืด เพิ�มอตัราการเต้นของหวัใจ 

เพิ�มความผดิปกตขิองลิ�นหวัใจ ทําให้เกดิความ
ดนัโลหติสงูที�ปอด นอนไม่หลบั ซมึเศร้า ปวด
ศรีษะ เวยีนศรีษะ ปากแห้ง คลื�นไส้ ทอ้งผูก 

ถูกถอนออกจากตลาดเนื�องจาก

ปญัหากระตุน้หวัใจ และลิ�นหวัใจ 
(valvulopathy)   

- dexfenfluramine (Adifax 15mg) 15 mg วนัละ 1-2 ครั �ง 

- lorcaserin       (Belviq 10mg) 10 mg วนัละ 1-2 ครั �ง กดความอยากอาหารโดยออกฤทธิ �ต่อ 5-HT 
เป็น 5-HT2c agonist 

ปวดศรีษะ เวยีนศรีษะ คลื�นไส ้ตดิเชื�อที�ระบบ
ทางเดนิหายใจส่วนบน อ่อนเพลยี 

ยงัไม่มจีาํหน่ายในประเทศไทย 

 

Cannabinoid-1 (CB1) receptor antagonist ออกฤทธิ �ยบัยั �ง CB1 receptor ทั �งในสมองและอวยัวะสว่นปลาย (เนื�อเยื�อไขมนั กลา้มเนื�อ ตบั และทางเดนิอาหาร) 

- rimonabant (Acomplia 20mg) 20 mg วนัละครั �ง กดความอยากอาหารโดยออกฤทธิ �ต่อ CB1

เป็น CB1 receptor antagonist 

คลื�นไส ้เวยีนศรีษะ อ่อนเพลยี ท้องเสยี ปวดขอ้ 

วติกกงัวล นอนไม่หลบั ซมึเศรา้ มอีาการทางจติ
ประสาท อยากฆ่าตวัตาย 

ถูกถอนจากตลาดเนื�องจาก serious 

psychiatric disorders (anxiety, 
depression, suicidal thinking) 

 

Pancreatic lipase inhibitor ออกฤทธิ �ยบัยั �งการดูดซมึของไขมนัในทางเดนิอาหาร 

- orlistat          (Xenical 120mg) 120 mg วนัละ 3 ครั �งพร้อม
หรอืก่อนอาหารภายใน 1 ชม. 

ลดการดูดซมึไขมนัโดยออกฤทธิ �ยบัย ั �งเอม
ไซม์ไลเปสจากตบัอ่อน 

มลีมในท้อง ทอ้งอดื อุจจาระเป็นนํ�ามนั ผายลมมี
นํ�ามนัปนออกมา อุจจาระบ่อย กลั �นอุจจาระไม่อยู ่
ลดการดูดซมึของวติามนิที�ละลายในไขมนั 

เป็นยาอนัตรายตามกฎหมายไทย 
ซึ�งเป็นยาลดความอ้วนเพยีงชนิด
เดยีวในไทยที�ซื�อได้ในร้านขายยา 

  หมายเหต:ุ NE = norepinephrine; DA = dopamine; 5-HT = serotonin  
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เภสชัจลนศาสตรข์องยา lorcaserin 

ยาดูดซึมได้เรว็เมื�อให้โดยการรบัประทาน โดยเวลาจากเริ�ม

รบัประทานจนถึงระดบัยาในเลือดสูงสุด (Tmax) เป็น 1.5 - 2 

ชั �วโมง แต่ถ้ารบัประทานอาหารที�มไีขมนัสูงร่วมด้วย จะยืดเวลา 

Tmax ไปอีก 1 - 2 ชั �วโมง ค่าครึ�งชีวติของยา (T1/2 ) คอื 11 ชั �วโมง 

ยาม ี protein binding ค่อนข้างมาก (70%)5 ยานี�ถูก metabolized 

ผ่านตบัได ้inactive metabolite ซึ�ง metabolite ส่วนใหญ่ที�พบคอื 

lorcaserin sulfamate โดยพบ 38% ในเลอืด ในขณะที� parent 
drug จะพบเพยีง 12%2,3 ซึ�งในผูป้่วยที�ตบัทํางานไม่ด ี(moderate 

hepatic impairment) พบว่า T1/2 เพิ�มขึ�น 5 - 9 ชั �วโมง6 ยาถูกขบั

ออกทางไตเกือบทั �งหมด (92%) ทั �งในรูป parent drug และ 
metabolites โดย major metabolite ที�พบว่าถูกขบัทางปสัสาวะ

คอื N-carbomoyl glucuronide2-3 นอกจากนี�ยายงัถูกขบัออกทาง

อุจจาระ 2.2%6 การใช้ในผู้ป่วยที�ไตทํางานบกพร่อง (mild-

moderate renal impairment) พบว่าทําให้ระดบัยาและ 

metabolites ในเลอืดเพิ�มขึ�น 1.7 - 6 เท่า5 ดงันั �นจงึต้องระวงัการ

ใช้ในผู้ป่วยโรคตับหรือโรคไต โดยในผู้ป่วยโรคตับที�มี mild-

moderate hepatic impairment สามารถใช้ยานี�ได้โดยไม่

จําเป็นต้องปรบัขนาดยา แต่ให้หลีกเลี�ยงการใช้ในผู้ป่วย severe 
hepatic impairment เนื�องจากยงัมขีอ้มูลไมเ่พยีงพอ ส่วนในผูป้่วย

โรคไตที�ม ีmild-moderate renal impairment ให้ใช้ด้วยความ
ระมดัระวงั และไม่แนะนําให้ใช้ในผู้ป่วย severe renal disease 

หรอื end-stage renal disease เนื�องจากยาถูกขบัออกทางไตส่วน

ใหญ่และยงัมขีอ้มลูไมเ่พยีงพอ6 

นอกจากนี� ยายงัออกฤทธิ �ยบัยั �ง CYP2D6 ได้ในระดบั mild 

ถงึ moderate จงึควรระวงัอนัตรกริยิากบัยาอื�นโดยเฉพาะยาที�เป็น 

major CYP2D6 substrate5 ได้แก่ยากลุ่ม antipsychotics 
(r i speridone, ha loper ido l ,  perphenazine) ,  β-blockers 

(carvedilol, metoprolol) และ antidepressants (desipramine, 

paroxetine, amitriptyline) ซึ�งจะมผีลเพิ�มระดบัยาดงักล่าวในเลอืด
ได้ 5 ,6  นอกจากนี� ควร ระวังการ ใช้ ร่ วมกับยากลุ่ ม  5-HT2C 

antagonists เช่น agomelatine, MAOIs (phenelzine, 

tranylcypromine, selegiline) ซึ�งจะต้านฤทธิ �กัน และการใช้

ร่วมกบัยากลุ่ม serotonin agents เช่น fluoxetine, sumatriptan ก็

จะเสริมฤทธิ �กันและอาจทําให้เกิดอาการไม่พึงประสงค์ที�เป็น

อนัตรายได้6   

 

การศกึษาทางคลนิกิ  

การศกึษาทางคลนิิกเกี�ยวกบัประสทิธภิาพและความปลอดภยั
ของ lorcaserin เพื�อลดนํ�าหนักมีทั �งหมด 3 การศึกษาที�เป็น 

phase III randomized double-blind, placebo-controlled trials 

โดย 2 การศกึษาทําในคนอว้นหรอืนํ�าหนักเกนิที�ไม่มโีรคเบาหวาน

ชนิดที� 2 ร่วมดว้ย ได้แก่ BLOOM trial (Behavioral modification 
and Lorcaserin for Overweight and Obesity Management) 

และ BLOSSOM trial (Behavioral modification and Lorcaserin 

Second Study for Obesity Management) สว่นอกีหนึ�งการศกึษา

ทําในคนอ้วนหรอืนํ�าหนักเกินที�มโีรคเบาหวานชนิดที� 2 ร่วมด้วย 
คอื BLOOM-DM trial (Behavioral modification and Lorcaserin 

for Overweight and Obesity Management in Diabetes 

Mellitus)  

BLOOM trial เป็นการศึกษาโดย Smith และคณะ8 ถึง
ประสทิธภิาพและความปลอดภยัของ lorcaserin เปรยีบเทยีบกบั

ยาหลอกในผู้ป่วยอายุ 18 - 65 ปี ที�มดีชันีมวลกาย 30 – 45 

kg/m2 หรอื 27 - 45 kg/m2 ร่วมกบัมีโรคไขมนัในเลอืดสูง โรค

ความดนัโลหติสูง โรคหลอดเลอืดหวัใจ หรอื sleep apnea อย่าง

น้อย 1 อย่าง จํานวน 3,182 คน ตดิตามนาน 2 ปี โดยแบ่งผูป้่วย

เป็น 2 กลุ่ม (lorcaserin 10 mg วนัละ 2 คร ั �ง 1,595 คน และกลุ่ม

ยาหลอก 1,587 คน) เมื�อครบ 1 ปี แบ่งกลุ่มที�ได ้lorcaserin เป็น 
2 กลุ่มในอตัราส่วน 2:1 คอื กลุ่มที�ได้ lorcaserin ต่อเนื�อง (573 

คน) และกลุ่มที�เปลี�ยนไปใช้ยาหลอก (283 คน) ส่วนกลุ่มที�ไดร้บั

ยาหลอกกใ็หย้าหลอกต่อไป (697 คน) โดยทุกคนไดร้บัคําแนะนํา
ในการควบคุมอาหารและออกกําลังกายร่วมด้วย ผลการศึกษา
พบว่า ในปีแรกมีผู้ป่วยที�ลดนํ�าหนักได้อย่างน้อย 5% ในกลุ่ม 

lorcaserin มากกว่าในกลุ่มยาหลอกอย่างมนีัยสําคญัทางสถิต ิ

(47.5% และ 20.3% ตามลําดบั; P < 0.001) โดยนํ�าหนักที�ลดลง

เฉลี�ยในกลุ่ม lorcaserin เท่ากบั 5.8  0.2 kg ซึ�งลดลงมากกว่า
กลุ่มยาหลอก (2.2  0.1 kg) (อย่างมนีัยสําคญัทางสถิต;ิ P < 

0.001; คดิเฉพาะคนที�ลดไดอ้ย่างน้อย 5%) และในปีที� 2 ในบรรดา

ผู้ป่วยที�ลดนํ�าหนักได้อย่างน้อย 5% ในกลุ่มที�รบัยา lorcaserin 
และยงัคงไดย้าต่อนั �นมผีูป้่วย 67.9% ที�สามารถคงนํ�าหนักที�ลดไว้

ไดซ้ึ�งมากกว่ากลุ่มยาหลอกซึ�งเดมิไดร้บัยา lorcaserin แล้วถูกสุ่ม

มาได้รบัยาหลอก (50.3%) (แตกต่างอย่างมีนัยสําคญัที� P < 

0.001) ส่วนผูป้ว่ยที�หยุดใชย้าหลงั 1 ปีแรกพบว่ามนํี�าหนักเพิ�มขึ�น
มากกว่ากลุ่มที�ยงัใช้ยาต่อในปีที� 2 อย่างมีนัยสําคญั นอกจากนี� 

พบว่ากลุ่มที�ไดร้บั lorcaserin จะมดีชันีมวลกาย และเส้นรอบเอว

ลดลงอย่างมนีัยสําคญัทางสถติิ (P < 0.001) ส่วนระดบันํ�าตาลและ

ไขมนัในเลือดพบว่าลดลงในปีแรกอย่างมนีัยสําคญัทางสถิติ (แต่

อาจไม่มนีัยสําคญัทางคลนิิก) อาการไม่พึงประสงค์ที�พบบ่อยจาก
การใช้ lorcaserin คอืติดเชื�อในระบบทางเดนิหายใจ ปวดศีรษะ 

เวยีนศรีษะ ช่องจมกูอกัเสบและคลื�นไส ้ส่วน valvulopathy เกดิขึ�น

เล็กน้อยไม่ต่างจากกลุ่มที�ได้ร ับยาหลอก (โดยอัตราการเกิด 

valvulopathy เมื�อสิ�นสุด 2 ปีของการทดลองเป็น 2.7% ในกลุ่มที�

ได้รบัยาหลอกและ 2.6% ในกลุ่มที�ได้รบัยา lorcaserin) จาก
การศึกษานี�สรุปได้ว่ายา lorcaserin มีประสิทธิภาพในการลด

นํ� าหนักเมื�อใช้ร่วมกับการควบคุมอาหารและออกกําลังกาย

สมํ�าเสมอและสามารถใชป้้องกนันํ�าหนักเพิ�มหลงัลดนํ�าหนักไดแ้ล้ว 

BLOSSOM trial เป็นการศกึษาโดย Fidler และคณะ9 ถึง

ประสทิธภิาพและความปลอดภยัของ lorcaserin ในผูป้่วยอายุ 18 

- 65 ปี ที�มดีชันีมวลกาย 30 – 45 หรอื 27 - 29.9 kg/m2 ร่วมกบัมี
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โรคไขมนัในเลอืดสูง โรคความดนัโลหติสูง โรคหลอดเลอืดหวัใจ 

หรอื sleep apnea อย่างน้อย 1 อย่าง จํานวน 4,008 คน เป็น

ระยะเวลา 1 ปี โดยแบ่งเป็นกลุ่มที�ได้รบั lorcaserin 10 mg วนัละ 
2 ครั �ง (1,603 คน) กลุ่มที�ได้รบั lorcaserin 10 mg วนัละครั �ง (802 

คน) และกลุ่มที�ได้รบัยาหลอก (1,603 คน) ในอตัราส่วน 2:1:2 

ตามลําดบั โดยทุกคนได้รบัคําแนะนําในการควบคุมอาหารและ

ออกกําลังกายร่วมด้วย ผลการศึกษาพบว่าผู้ป่วยที� ได้ร ับ 
lorcaserin 10 mg วนัละ 2 คร ั �ง และ lorcaserin 10 mg วนัละครั �ง 

มจีํานวนผูท้ี�ลดนํ�าหนักได้อย่างน้อย 5% เป็น 47.2% และ 40.2% 

ตามลําดบั ซึ�งมากกว่ากลุ่มที�ไดร้บัยาหลอกที�มจีํานวน 25% (P < 

0.001 เมื�อเปรยีบเทียบกลุ่มที�ได้รบัยาทั �ง 2 ขนาดกบัยาหลอก) 

โดยมนํี�าหนักที�ลดลงเฉลี�ยในกลุ่มที�ไดร้บั loraserin 10 mg วนัละ 

2 คร ั �ง และ lorcaserin 10 mg วนัละครั �ง คอื 5.8% และ 4.7% 

ตามลําดบั ซึ�งลดลงมากกว่ากลุ่มที�ได้รบัยาหลอกซึ�งมนํี�าหนักที�
ลดลงเฉลี�ยเท่ากบั 2.8% (P < 0.001 เมื�อเปรยีบเทยีบกลุ่มที�ไดร้บั

ยาทั �ง 2 ขนาดกบัยาหลอก) และยงัพบว่าการไดร้บัยา lorcaserin 

10 mg วนัละ 2 คร ั �ง มปีระสทิธภิาพมากกว่า lorcaserin 10 mg 
วนัละครั �งอย่างมนีัยสําคญัทางสถิต ิ(P < 0.01) โดยอาการไม่พงึ
ประสงคท์ี�พบไมแ่ตกต่างกนั นอกจากนี� ยงัพบว่ากลุ่มที�ไดร้บัยาทั �ง 

2 กลุ่มมีค่าดชันีมวลกายและเส้นรอบเอวลดลงอย่างมีนัยสําคญั

ทางสถิติ อาการไม่พึงประสงค์ที� เกิดขึ�นบ่อยในกลุ่มที�ได้ร ับ 

lorcaserin คอื ปวดศรีษะ ติดเชื�อที�ระบบทางเดนิหายใจส่วนบน 
ช่องจมูกอักเสบ เวียนศีรษะ คลื�นไส้และอ่อนเพลีย ส่วนอาการ

ซึมเศร้าและ valvulopathy เกิดขึ�นเล็กน้อยและไม่แตกต่างจาก

กลุ่มที�ได้รบัยาหลอก (โดยมีอตัราการเกิด valvulopathy เป็น 
2.0%, 1.4% และ 2.0% ในกลุ่มที�ได้รบั lorcaserin 10 mg วนัละ 

2 คร ั �ง, กลุ่มที�ได้รบั lorcaserin 10 mg วนัละครั �ง และกลุ่มที�ไดร้บั

ยาหลอก ตามลําดบั) จากการศึกษา BLOSSOM trial สรุปไดว้่า

ยา lorcaserin มปีระสทิธภิาพในการลดนํ�าหนักเมื�อใชร้่วมกบัการ
ควบคุมอาหารและออกกําลงักายสมํ�าเสมอโดยการใช้ในขนาด 10 

mg วนัละ 2 คร ั �งจะมปีระสทิธใินการลดนํ�าหนักไดม้ากกว่าวนัละ

ครั �งโดยไม่พบอาการไม่พึงประสงค์ที� เพิ�มขึ�น ทําให้การใช้ 

lorcaserin 10 mg วนัละ 2 คร ั �งเป็น regimen ที� US. FDA ใหก้าร

รบัรองใหใ้ช้ในการลดนํ�าหนัก 
BLOOM-DM trial เป็นการศกึษาโดย O’Neil และคณะ10 ถึง

ประสทิธภิาพและความปลอดภยัของ lorcaserin ในผูป้่วยอายุ 21 

- 65 ปีที�มดีชันีมวลกายมากกว่าหรอืเท่ากบั 27 kg/m2 และเป็น

โรคเบาหวานชนิดที� 2 ที�ควบคุมระดบันํ�าตาลไม่ได ้(HbA1c 7 - 

10%) จํานวน 604 คน เป็นระยะเวลา 1 ปี โดยแบ่งเป็นกลุ่มที�
ได้รบั lorcaserin 10 mg วนัละ 2 ครั �ง (256 คน) กลุ่มที�ไดร้บั 

lorcaserin 10 mg วนัละครั �ง (95 คน) และกลุ่มที�ไดร้บัยาหลอก 

(253 คน) ผลการศกึษาพบว่าผูป้่วยที�ไดร้บั lorcaserin 10 mg วนั

ละ 2 คร ั �ง และ lorcaserin 10 mg วนัละครั �ง  มีจํานวนผู้ที�ลด

นํ�าหนักไดอ้ย่างน้อย 5% ในอตัรา 37.5% และ 44.7% ตามลําดบั 

ซึ�งมากกว่ากลุ่มที�ได้รบัยาหลอกที�มผีูล้ดนํ�าหนักไดอ้ย่างน้อย 5% 

จํานวน 16.1% (P < 0.001 เมื�อเปรยีบเทยีบกลุ่มที�ได้รบัยาทั �ง 2 

ขนาดกับยาหลอก) โดยมีนํ� าหนักที�ลดลงเฉลี�ยในกลุ่มที�ได้ร ับ 

loraserin 10 mg วนัละ 2 คร ั �ง และ lorcaserin 10 mg วนัละครั �ง 
คอื 4.5% และ 5.0% ตามลําดบั ซึ�งลดลงมากกว่ากลุ่มที�ไดร้บัยา

หลอกที�มนํี�าหนักที�ลดลงเฉลี�ยเท่ากบั 1.5% (P < 0.001 เมื�อ

เปรยีบเทยีบกลุ่มที�ได้รบัยาทั �ง 2 ขนาดกบัยาหลอก) นอกจากนี� 

ยงัพบว่าค่า HbA1c และระดบันํ�าตาลในเลือด (fasting glucose) 
ลดลงอย่างมนีัยสําคญัทางสถิติในกลุ่มที�ได้รบัยาทั �ง 2 ขนาดเมื�อ

เปรียบเทียบกบัยาหลอก อาการไม่พึงประสงค์ที�เกิดขึ�นบ่อยใน

กลุ่มที�ได้รบั lorcaserin คอื ปวดศรีษะ ปวดหลงั ช่องจมูกอกัเสบ 

และคลื�นไส ้ส่วน valvulopathy พบว่ากลุ่มที�ได้รบั lorcaserin 10 

mg วันละ 2 ครั �ง และ lorcaserin 10 mg วนัละครั �ง ทําให้เกิด 

valvulopathy ไดม้ากกว่ากลุ่มที�ไดร้บัยาหลอก (2.9%, 2.5% และ 

0.5% ตามลําดบั แต่ไม่พบนัยสําคญัทางสถติ)ิ นอกจากนี�ยงัพบ
การเกดิ hypoglycemia ทั �งชนิดที�มอีาการและไม่มอีาการในกลุ่มที�

ได้ร ับยา lorcaserin 10 mg วันละ 2 ครั �งและกลุ่มที�ได้ร ับยา 

lorcaserin 10 mg วนัละครั �งได้มากกว่ากลุ่มที�ไดร้บัยาหลอก โดย
พบมากในผูท้ี�ไดร้บัยากลุ่ม sulfonylurea มากกว่าผู้ที�ไม่ไดร้บัยา
กลุ่ม sulfonylurea โดยไม่ได้รายงานนัยสําคญัทางสถิติ (กลุ่มที�

ไดร้บัยา lorcaserin 10 mg วนัละ 2 คร ั �ง พบ 31.7% ในผูท้ี�ได้รบั

ยากลุ่ม sulfonylurea และ 11.2% ในผู้ที�ไม่ได้ร ับยากลุ่ม 

sulfonylurea ตามลําดบั ส่วนกลุ่มที�ได้รบัยา lorcaserin 10 mg 
วนัละครั �ง พบ 41.3% และ 16.7% ตามลําดบั และกลุ่มที�ไดร้บัยา

หลอกพบ 21.6% และ 4.1% ตามลําดบั) จากการศกึษานี� สรุปได้

ว่ายา lorcaserin มปีระสิทธภิาพในการลดนํ�าหนักเมื�อใชร้่วมกบั
การควบคุมอาหารและออกกําลังกายสมํ� าเสมอและยังช่วย 

improve glycemic control ในผู้ป่วยอ้วนหรอืนํ�าหนักเกินที�มี

โรคเบาหวานร่วมด้วย แต่ควรติดตามระดบันํ�าตาลในเลือดอย่าง

ใกล้ชิดโดยเฉพาะผู้ที�ได้รบัยากลุ่ม sulfonylurea ร่วมด้วยเพราะ
อาจเสี�ยงต่อการเกิด hypoglycemia ได้ และควรตรวจติดตาม

ความผดิปกตทิี�ลิ�นหวัใจเป็นระยะ ๆ  เช่นกนั    

 

สรุป  

จากการศกึษาทางคลนิิกพบว่ายา lorcaserin ในขนาด 10 mg 

วนัละครั �ง หรือวนัละ 2 ครั �ง ร่วมกบัการควบคุมอาหารและออก

กําลงักายอย่างสมํ�าเสมอ สามารถช่วยลดนํ�าหนักไดอ้ย่างน้อย 5% 

จากนํ� าหนักเดิม ในคนอ้วนหรือผู้ที�มี นํ� าหนัก เกินที� ไม่ เ ป็น

โรคเบาหวานชนิดที� 2 ร่วมดว้ย แต่เมื�อหยุดใช้ยาผูป้่วยมโีอกาสสูง

ที�จะกลับมาอ้วนดัง เดิมถ้ าไม่สามารถปรับพฤติกรรมการ

รบัประทานอาหารและออกกําลงักายอย่างสมํ�าเสมอ โดยอาการไม่

พงึประสงคท์ี�พบบ่อยคอืปวดศรีษะ ตดิเชื�อที�ระบบทางเดนิหายใจ

ส่วนบน เวยีนศีรษะ และคลื�นไส ้ส่วนการเกิด valvulopathy พบ

น้อยและไม่แตกต่างจากยาหลอก สําหรับการใช้ยา lorcaserin 
เพื�อลดนํ�าหนักในผู้ป่วยเบาหวานชนิดที� 2 ยงัต้องการการศึกษา
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เพิ�มเติมโดยเฉพาะความเสี�ยงต่อการเกิด hypoglycemia และ 

valvulopathy รวมทั �งความปลอดภยัในระยะยาว  

 

Place of therapy 

การใช้ยา lorcaserin สามารถเริ�มต้นใช้ได้โดยประเมินจาก

ความจําเป็นในการไดร้บัยาลดนํ�าหนักโดยอ้างองิตามเกณฑ์ขอ้บ่ง

ใช้ของยาคอืมดีชันีมวลกาย 30 kg/m2 ขึ�นไป หรอืมดีชันีมวลกาย 

27 kg/m2 ขึ�นไปและมโีรคร่วมอย่างน้อย 1 อย่าง เช่น โรคความ

ดนัโลหติสูง โรคเบาหวานชนิดที� 2 หรอืโรคไขมนัในเลอืดสูงโดย

ให้ใช้ร่วมกบัการควบคุมอาหารและออกกําลงักายอย่างสมํ�าเสมอ 

เริ�มต้นในขนาดยาที�แนะนําคือ 10 mg วนัละ 1 - 2 ครั �ง 

(maximum dose คอื 20 mg/d) และควรหยุดใชย้าเมื�อใช้ยานาน 3 
เดอืนแล้วไม่สามารถลดนํ�าหนักได้ถึง 5% จากนํ�าหนักเดมิ (ตาม

แนวทางการลดนํ� าหนักโดยใช้ยาโดยทั �วไป) นอกจากนี�ยา 

lorcaserin มขีอ้หา้มใชใ้นสตรมีคีรรภ์เนื�องจากอาจเป็นอนัตรายต่อ
ทารกในครรภ ์และจดัอยู่ใน pregnancy category X  

เหตุผลที�แนะนําให้ใช้ยาวนัละครั �งได้เนื�องจากในการศึกษา
พบว่าการได้รบัยาวนัละครั �งมีประสิทธิภาพในการลดนํ�าหนักได้

เช่นเดียวกับวันละ 2 ครั �งและโดยปกติความอยากอาหารของ

คนเรามกัจะเกดิในช่วงกลางวนั ดงันั �นไดร้บัยาเพยีงวนัละครั �งตอน

เช้าก็น่าจะเพียงพอและฤทธิ �ยาก็ย ังคงมีอยู่ตลอดช่วงกลางวัน 
(half-life 11 ชั �วโมง) ส่วนการได้รบัยาวนัละ 2 ครั �งพบว่ามี

ประสิทธิภาพมากกว่าวนัละครั �งเพียงเล็กน้อย และอาจเหมาะ

สาํหรบัผูท้ี�มกัจะมคีวามอยากอาหารช่วงกลางคนืดว้ย  
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