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บทคัดยอ 
  

ริสเพอริโดนเปนยารักษาผูปวยโรคทางจิตเวช และใชในการรักษาผูปวยโรคจิตเภท 
(schizophrenia)  ริสเพอริโดนถูกแปรรูปที่ตับโดยอาศัยเอนไซมไซโตโครม พี 450 (CYP) 
โดยเฉพาะ CYP 2D6 ซ่ึงมีบทบาทในการเกิดปฏิกิริยาไฮดร็อกซิเลชั่นของริสเพอริโดน สวนไรแฟ
มปนเปนยาตานจุลชีพซ่ึงมีฤทธิ์แรงมากในการเหนี่ยวนําเอนไซมไซโตโครม พี 450 โดยเฉพาะ
อยางยิ่ง CYP 3A4 ซ่ึงทําใหยาที่ถูกแปรรูปผานเอนไซมชนิดนี้มีระดับความเขมขนของยาในเลือด
ลดลงเมื่อใชรวมกับไรแฟมปน ดังนั้นในกรณีที่มีการใชไรแฟมปนและริสเพอริโดนรวมกัน ไรแฟ
มปนอาจมีผลเปลี่ยนแปลงเภสัชจลนศาสตรของยาริสเพอริโดนไดเชนกัน จุดประสงคในการวิจัย
คร้ังนี้เพื่อศึกษาผลของไรแฟมปนตอเภสัชจลนศาสตรของยาริสเพอริโดนในกรณีที่ใหยาทั้งสอง
ชนิดนี้รวมกัน 
 ในการวิจัยคร้ังนี้ไดทําการศึกษาในอาสาสมัครชายไทยสุขภาพปกติจํานวน 10 คนแบบ
เปดและแบงเปน 2 ตอน กลาวคือ ในตอนที่ 1 อาสาสมัครจะไดรับริสเพอริโดนโดยวิธี
รับประทานครั้งเดียว ในขนาด 4 มิลลิกรัมเพียงชนิดเดียว และในตอนที่ 2 จะไดรับไรแฟมปนวัน
ละ 600 มิลลิกรัมเปนเวลา 5 วัน กอนที่จะไดรับริสเพอริโดนโดยวิธีรับประทานครั้งเดียวในขนาด 
4 มิลลิกรัม วิเคราะหหาความเขมขนของริสเพอริโดนในพลาสมาที่เวลาตาง ๆ (0, 10, 20, 30, 45 
นาที, 1, 1.5, 2, 4, 6, 8, 12, 24, และ 48 ช่ัวโมง) โดยวิธี HPLC เพื่อหาคาทางเภสัชจลนศาสตร 
                ผลการศึกษาในอาสาสมัครทั้ง 10 คน พบวาเมื่อไดรับริสเพอริโดนรวมกับไรแฟมปน 
พบวาไรแฟมปนทําใหริสเพอริโดนถูกกําจัดออกจากรางกายเร็วขึ้น 81% (0.05 ± 0.01 vs 0.27 ± 
0.18 l/kg/hr ; P < 0.05) ความเขมขนสูงสุดของริสเพอริโดนในพลาสมาและพื้นที่ใตกราฟระหวาง
ความเขมขนและเวลา ตั้งแต 0-48 ชม. ลดลง 50% (32.44 ± 0.05 vs 16.16 ± 2.73 ng/ml ; P < 0.05) 
และ 72% (157.49 ± 48.80 vs 42.66 ± 7.81 ng/l/hr ; P < 0.01) ตามลําดับ เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม
ที่ไดรับริสเพอริโดนเพียงชนิดเดียว  

โดยสรุปไรแฟมปน ทําใหความเขมขนของริสเพอริโดนในพลาสมาลดลง  เนื่องจากมี
การกําจัดยาออกจากรางกายเพิ่มมากขึ้น ทั้งนี้อาจเกิดจากไรแฟมปนมีผลไปเหนี่ยวนําเอนไซม 
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CYP 450 ที่ตับโดยเฉพาะในกลุม  CYP  2D6   อยางไรก็ดี เนื่องจาก metabolite มีฤทธิ์ใกลเคียง
กับยานี้ ดังนั้นหากมีความจําเปนตองใชยา  2  ชนิดนี้รวมกัน  อาจจะตองปรับขนาดของริสเพอริ
โดนใหเหมาะสมเพื่อใหการใชยาริสเพอริโดนมีประสิทธิภาพในการรักษาสูงสุด   หรือหาก
เปนไปไดควรพิจารณาหลีกเลี่ยงการใชยาไรแฟมปนรวมกับยาริสเพอริโดน 
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ABSTRACT 
  

Risperidone (Risperdal), a psychotropic agent, is mainly used to treat schizophrenia. 
Risperidone is extensively metabolized in the liver by cytochrome P450 2D6 (CYP 2D6) 
enzymes by hydroxylation. Rifampin, an antimicrobial agent, is a potent inducer of CYP 3A4. It 
has been known to markedly decrease plasma concentrations of various drugs which are 
concomitantly administered during treatment. Therefore, rifampin may alter the 
pharmacokinetics of risperidone when these two drugs are coadministered. The objective of this 
study is to examine the effect of rifampin on the pharmacokinetics of a single oral dose of 
risperidone in healthy volunteers. 
 In the present study, the pharmacokinetic parameters of risperidone were determined in 
10 healthy male volunteers. An open, randomized, two-phases crossover design was used in this 
study. In phase 1, each subject ingested a single dose of 4 mg risperidone alone and in phase 2, 
each subject ingested the same dose of risperidone after pretreatment with 600 mg of given 
orally rifampin once daily for 5 days. Plasma concentrations of risperidone at the specific times 
(0, 10, 20, 30, 45 min, 1, 1.5, 2, 4, 6, 8, 12, 24, and 48 hr) were determined by HPLC method. 
The results showed that rifampin increased the clearance (Cl) of risperidone by  81% (0.05 ± 
0.01 vs 0.27 ± 0.18 l/kg/hr ; P < 0.05) and the Cmax and AUC0-48 were significantly decreased by 
50% (32.44 ± 6.05 vs 16.16 ± 2.73 ng/ml ; P < 0.05) and 72% (157.49 ± 48.80 vs 42.66 ± 
7.81 ng/l/hr ; P < 0.01), respectively, when compared with the administration of risperidone 
alone group. In conclusion, the alteration in the risperidone pharmacokinetic parameters may be 
due to induction of CYP 450s including of CYP 2D6. However, as the metabolite of risperidone 
is also active. Therefore, clinicians should be careful for increasing the dose of risperidone in 
the patient who is taking rifampin especially if the patient does not respond to an initial 
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treatment with risperidone or if it is possible, rifampin should not be coadministered with 
risperidone in order to maximise the therapeutic efficacy of risperidone.   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 


