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Roles of Romiplostim in immune thrombocytopenia
ศ.นพ.พลภัทร โรจน์นครินทร์

	 ถงึแม้ว่า corticosteroids จะเป็นการรกัษาหลกัในผูป่้วย
โรค immune thrombocytopenia (ITP) แต่มีผู้ป่วยประมาณ 
20% ทีไ่ม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วย corticosteroids หรือเคย 
ตอบสนองแล้ว แต่มโีรคกลบัเป็นซ�ำ้ในขณะทีล่ดขนาดของยา หรอื 
ในผู้ป่วยที่ไม่สามารถทนต่อผลข้างเคียงของ corticosteroids ได้ 
(รูปที่ 1)
 

	 เป้าหมายในการรกัษาผูป่้วยโรค ITP คือการป้องกนัภาวะ
เลอืดออก โดยอาจจะรักษาระดับเกล็ดเลอืดอยูใ่นระดับท่ีปลอดภยั 
(ประมาณ 30x109/L) นอกจากน้ี ยังต้องพิจารณาความเสี่ยง 
ต่อเลอืดออกและกิจกรรมทีท่�ำในผูป่้วยแต่ละราย เช่น ผูป่้วยทีเ่คย
มเีลอืดออกมาก หรอืผู้ป่วยมกิีจกรรมทีม่กีารกระทบกระแทกมาก 
หรือผูป่้วยทีจ่�ำเป็นจะต้องได้รบัยาต้านเกลด็เลอืดหรอืยากนัเลอืด
แข็งตวั อาจจะจ�ำเป็นต้องได้รบัการรกัษาและเพิม่ระดับเกลด็เลอืด
	 เกล็ดเลือดต�่ำในโรค ITP นั้นเกิดขึ้นได้จากหลายกลไก 

หน่ึงในนั้นคือผู้ป่วย ITP มักจะมีระดับของ thrombopoietin 
(TPO) ใน plasma ต�ำ่ รวมท้ังการท่ีมแีอนตบิอด ี(antibody) ไปจบั
ท�ำลาย megakaryocyte ในไขกระดูกโดยตรง ดงันัน้ จงึเป็นทีม่า
ของการผลติยาทีม่กีารกระตุน้การสร้างเกลด็เลือด (thrombopoietic 
agents) ซึ่งในปัจจุบันมียาอยู่ 2 ชนิด ได้แก่ eltrombopag และ 
romiplostim (รูปที่ 2)

	 Romiplostim เป็นโปรตีนท่ีถูกสังเคราะห์ข้ึน โดยมี
ลักษณะโครงสร้างของโมเลกุลคล้ายกับ peptibody โดยมีปลาย
ด้านหนึ่งท�ำหน้าที่จับกับ TPO receptor ลักษณะโครงสร้างของ 
romiplostim นั้นจะแตกต่างกับ TPO ท�ำให้ไม่เกิดการสร้าง
แอนติบอดีมาท�ำลาย romiplostim หรือ TPO ของผู้ป่วยเอง 
romiplostim มีการบริหารยาแบบฉีดเข้าใต้ผิวหนัง โดยค่าครึ่ง
ชีวติของยาจะข้ึนกบัระดบัของเกลด็เลอืด หากมปีรมิาณของเกลด็เลอืด 
หรอืประมาณของ megakaryocyte สงู ค่าคร่ึงชีวิตของยาจะสั้น 
โดยทั่วไป romiplostim มีค่าครึ่งชวีติประมาณ 1-34 วนั โดยจะ
ฉีดยาสัปดาห์ละ 1 ครั้ง เริ่มต้นที่ 1 ug/kg/week และปรับได้ถึง 
10 ug/kg/week (รูปที่ 3) 

รูปที่ 1

รูปที่ 2



	 มีการศึกษาแบบ randomized controlled trial ของ
การใช้ romiplostim ในผู้ป่วย ITP ที่มีระดับเกล็ดเลือดต�่ำกว่า 
30x109/L โดยสุม่ให้ได้รบั romiplostim ฉดีใต้ผวิหนงัทกุสปัดาห์ 
หรือยาหลอก โดยให้การรักษาทั้งสิ้น 24 สัปดาห์ จะมกีารปรบั
ขนาดของ romiplostim ทลีะ 1 ug/kg ไปจนกว่าเกล็ดเลือดจะอยู่
ที่ 50-200x109/L ผลการศึกษาพบว่าผู้ป่วยที่ได้ romiplostim 
จะมีการเพิ่มขึ้นของเกล็ดเลือดในระดับที่ต้องการถึง 83% ซึ่งสูง
กว่ากลุ่มทีไ่ด้รบัยาหลอก (เกลด็เลอืดเพิม่ขึน้เพยีง 7% ของผูป่้วย) 
โดยประสิทธิภาพของ romiplostim นั้นใกล้เคียงกันทั้งในกลุ่มที่
เคยตัดม้าม และไม่เคยตัดม้าม (Lancet 2008;371:395-403)  
(รปูท่ี 4) นอกจากนี ้ยงัมีอกีการศึกษาท่ีพบว่าผูป่้วยทีไ่ด้รับ romiplostim 
จะพบภาวะเลอืดออกท่ีรบกวนการใช้ชวิีตประจ�ำวนัน้อยกว่าผูป่้วย
ทีไ่ด้รับยาหลอก (15% เทยีบกบั 34%) (JTH 2010;8:1372) (รปูท่ี 5)
 
 

	 มีการศึกษาจากประเทศญี่ปุ่นที่ให้ romiplostim โดย
เริม่จากขนาด 3 ug/kg/dose พบว่าเกลด็เลอืดมกีารเพิม่ขึน้ตัง้แต่
สปัดาห์แรก และสามารถรกัษาระดบัของเกลด็เลอืดให้อยูใ่นระดบั
ที่ต้องการได้ โดยที่ผลข้างเคียงของยาไม่ได้แตกต่างกับการให้ยา
ในขนาดที่ต�่ำกว่า (รูปที่ 6 และ 7)
 
 

	 ส�ำหรบัผูป่้วย ITP ทีไ่ม่ตอบสนองต่อ romiplostim หรือ 
eltrombopag พบว่าหากมกีารเปลีย่นยาเป็นอกีชนดิหนึง่ 50-60% 
ของผู้ป่วยจะมีการเพิ่มของเกล็ดเลือดมากกว่า 50x109/L (Int  
J Hematol 2015;101:255-263) ดังนั้น หากผู้ป่วยที่ไม่ได้ผล 
ต่อยาชนิดหนึ่ง อาจพิจารณาเปลี่ยนไปใช้ยาอีกชนิดหนึ่งได้
	 ข้อควรระวังของการให้ยาในกลุ่ม TPO agonist ได้แก่ 
ผูป่้วยจะมรีะดบัเกลด็เลอืดต�ำ่ลงหากหยดุยา ผูป่้วยมรีะดบัเกลด็เลอืด
ทีไ่ม่คงที,่ ผูป่้วยบางรายอาจมกีารเกดิ bone marrow fibrosis  
และผู้ป่วยท่ีได้รับยาในกลุ่มนี้จะมีแนวโน้มการเกิดหลอดเลือด 
อุดตันเพิ่มสูงได้ (Med Clin (Barc) 2015;145:511)

	 โดยสรุป การรักษา ITP ควรต้องค�ำนึงถึงการป้องกัน
ภาวะเลือดออก ผลข้างเคียงจากการรักษาและคุณภาพชีวิตของ 
ผูป่้วยในแต่ละรายก่อนทีจ่ะตดัสนิใจให้การรกัษาใด ๆ  โดย romiplostim 
ท�ำให้ผู้ป่วยส่วนใหญ่ (80%) มีการเพิ่มขึ้นของเกลด็เลอืดในระดบั
ปลอดภยั โดยควรพจิารณาให้ในผูป่้วยทีไ่ม่ตอบสนอง หรือไม่สามารถ
ทนต่อการรักษาด้วย corticosteroids ได้ หรือในผู้ป่วยท่ีเคย 
ได้รับ eltrombopag และไม่ตอบสนอง จากการศึกษาที่ผ่านมา
พบว่า romiplostim เป็นยาท่ีมคีวามปลอดภยั แต่อาจจะต้องเฝ้า
ระวังเรื่องความเสี่ยงของการเกิดหลอดเลือดอุดตัน และ bone 
marrow fibrosis (รูปที่ 8)
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Experience Case Study I
ศ.คลินิก นพ.อภิชัย ลีละสิริ

	 ผู้ป่วยหญิง อายุ 94 ปี ที่เป็นโรค ITP ผู้ป่วยรายนี้มีโรค
ร่วมหลายอย่าง ได้แก่ เบาหวาน ความจ�ำเสือ่ม โรคไตเรือ้รงั ความดนั
โลหติสงู หลอดเลือดสมอง ขณะทีม่ารกัษาผูป่้วยนอนติดเตยีง และ
ให้อาหารทางสายยางทีต่่อเข้ากระเพาะอาหาร ได้ปรกึษาโลหติแพทย์ 
เพราะผู้ป่วยมีเกล็ดเลือดต�่ำ (38x109/L) ร่วมกับไอเป็นเลือด และ
มีจุดจ�้ำเลือดตามต�ำแหน่งที่ฉีด insulin
	 ผู้ป่วยรายนี้ต้องเริ่มรักษา ITP เนื่องจากมีเกล็ดเลือดต�่ำ
ร่วมกับมภีาวะเลอืดออก แต่เน่ืองจากผูป่้วยมโีรคร่วมหลายอย่าง 
การให้ corticosteroids มอีาจมปัีญหาเรือ่งการให้ยาทางปากและ
การติดเชื้อแทรกซ้อน จึงได้เริ่มต้นการรักษาด้วย romiplostim 
1 ug/kg/week เป็นเวลา 2 สัปดาห์ พบว่าเกล็ดเลือดมีระดับต�่ำ
ลงเหลือ 21x109/L ร่วมกับผู้ป่วยถ่ายเป็นเลือด ผลการส่องกล้อง
พบเป็น colonic polyp ขณะนัน้จึงได้เปลีย่นการรกัษาเป็น eltrombopag 
25 mg/day ระดบัของเกลด็เลอืดเพิม่ขึน้ชัว่คราว แล้วลดลงเหลอื 
28x109/L ในขณะทีผู้่ป่วยยงัได้รบัยาอยู ่ร่วมกับมจีดุจ�ำ้เลอืดออก
ตามตัวมากขึ้น ผู้รักษาจึงได้เปลี่ยนการรักษาเป็น romiplostim 
250 ug/week พบว่าเกลด็เลอืดค่อย ๆ เพิม่ขึน้เป็น 250x109/L 
โดยขนาดยาได้ถกูปรับตามระดบัของเกลด็เลอืด จนกระทัง่เกลด็เลอืด
อยู่ในระดับ 50-200x109/L
	 ข้อดีของการให้ romiplostim คือเป็นยาฉีด ไม่มีผลกบั
อาหารทีร่บัประทาน ให้เพียงสปัดาห์ละ 1 คร้ัง และสามารถใหใ้น 
ผู้ป่วยที่ไม่สามารถให้ยาทางปากได้ แต่อย่างไรก็ตาม ข้อด้อยของ 
romiplostim คอืยามคีวามคงทีท่ี ่24 ชัว่โมงหลงัผสม ไม่สามารถ
เก็บไว้ได้นาน ในผู้ป่วยที่ใช้ยาปริมาณน้อยอาจจะต้องสูญเสียยา
จ�ำนวนหนึ่งไป
	 การรักษา ITP นัน้ควรจะต้องดทูีอ่าการของผูป่้วยเป็นหลกั 
ไม่ควรมุ่งเน้นที่ระดับของเกล็ดเลือดเพียงอย่างเดียว และการให้ 
romiplostim ควรค�ำนึงการปรับขนาดยา หากเกล็ดเลือดไม่เพิ่ม
สูงขึ้น อาจจะต้องปรับขนาดยาขึ้น สุดท้ายคือการผสมยาควร
ปฏิบัติตามข้อแนะน�ำอย่างเคร่งครัด

Experience Case Study II
รศ.พ.อ.นพ.วิเชียร มงคลศรีตระกูล

	 ผู้ป่วยชาย อายุ 59 ปี เป็นโรคมะเร็งกระเพาะอาหารที่

ได้รับการผ่าตัดและการให้ยาเคมีบ�ำบัด ผู้ป่วยส่งมาปรึกษาโลหิต
แพทย์ด้วยเรื่องเกล็ดเลือดต�่ำร่วมกับถ่ายเป็นเลือด การตรวจ
ไขกระดูกไม่พบความผิดปกติใด ๆ จึงให้การวินิจฉัยว่าเป็น ITP  
ในผู้ป่วยรายนีค้วรมองหาสาเหตขุองการเป็น secondary ITP ได้แก่ 
โรคทางภูมิคุ้มกัน (autoimmune disease) โรคติดเชื้อ (HIV, 
hepatitis C, Helicobacter pylori) ยา การฉดีวคัซนีและโรคมะเร็ง
	 การรกัษา ITP นัน้อาจพจิารณาเริม่ต้นด้วย corticosteroids 
โดยผู้ป่วยจะมีการตอบสนอง 70-90% และการตอบสนองจะพบ
ได้ประมาณ 2-28 วัน หลังเร่ิมต้นด้วยการรักษา ส�ำหรับการให ้
IVIG อาจจะพิจารณาให้ในผู้ป่วยท่ีมีภาวะฉุกเฉินโดยจะมีการ 
ตอบสนองที่เร็วกว่าการให้ corticosteroids เพียงอย่างเดียว  
หากการรักษาด้วย corticosteroids ไม่ได้ผลอาจจะพิจารณา
ให้การรักษาอื่น ๆ ได้แก่ การตัดม้าม rituximab, eltrombopag 
หรือ romiplostim (รูปที่ 9)

	 ในผู้ป่วยรายนี้มีปัญหาเรื่องหลังผ่าตัดกระเพาะอาหาร 
ไม่สามารถรบัประทานยาทางปากได้ ร่วมกับ performance status 
ที่ไม่ดีนัก ไม่เหมาะสมกับการให้ยากดภูมิคุ้มกัน จึงได้พิจารณาให้ 
romiplostim โดยปรับขนาดและความถ่ีของการให้ romiplostim 
ข้ึนอยู่กับระดับของเกล็ดเลือดและอาการเลือดออกของคนไข้ 
เป็นหลัก (รูปที่ 10)
 
		

	 การรักษา ITP นั้นควรจะต้องดูที่อาการของผู้ป่วย 
ร่วมด้วย ไม่ควรมุง่เน้นท่ีระดบัของเกลด็เลอืดเพยีงอย่างเดยีว และ 
การให้ romiplostim ควรค�ำนงึการปรบัขนาดยา หากเกลด็เลอืด
ไม่เพิ่มสูงข้ึน อาจจะต้องปรับขนาดยาข้ึน สุดท้ายคือการผสมยา
ควรปฏิบัติตามข้อแนะน�ำอย่างเคร่งครัด
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