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การพิิจารณายาทั้้�งกระบวนการมีีความสำำ�คัญอย่่างไร

    	 ในปััจจุุบัันการพิิจารณายาเข้้าสู่่�โรงพยาบาล แม้้จะมีี

การประเมิินคุุณสมบััติิตััวยาในหลายด้้าน เช่่น  dissolution profile 

bioequivalence study เป็็นต้้น อย่่างไรก็็ตาม คุุณลัักษณะบาง

ประการมักัถูกูละเลยในการพิจิารณายา ทั้้�งในด้้านความเท่่าเทียีมกันั

ของเภสััชภััณฑ์์ เช่่น ลัักษณะรููปแบบผลึึก (crystalline form) 

ผลขององค์์ประกอบอื่่�น ๆ  (pharmaceutical excipient) ผลกระทบ

ของกระบวนการผลิิตซ่ึ่�งส่่งผลต่อความคงตััวและประสิิทธิภิาพยา 

รููปแบบเภสััชจลนศาสตร์์ของยาและกลไกที่่�เกี่่�ยวข้้อง รวมถึึง

ความสามารถในการพิิจารณาเลืือกขนาดยา (strength) 

ในการศึึกษาชีีวสมมููล 

      	ค วามเท่่าเทีียมกันในด้า้นการรัักษาเป็็นอีีกประเด็็นที่่�ต้อ้ง

พิิจารณาอย่่างถี่่�ถ้้วน และผู้้�ประเมิินต้้องมีีความรู้้�ในการประเมิิน

อย่่างลึึกซึ้้�ง เช่่น เข้้าใจการประเมิินผลการรัักษาของตััวยา และ

ปััญหาการอนุุมานผลกัับบริิบทภายในประเทศหรืือโรงพยาบาล 

(external validity) เป็็นต้้น ซึ่่�งจะกล่่าวในบทความตอนต่่อไป ขั้้�นตอน

การพิิจารณาความเท่่าเทีียมกัันของเภสััชภััณฑ์์แสดงดัังรููปที่่� 1

ทั้้�งปััจจััยความเท่า่เทียีมทางเภสัชักรรม และการรัักษา

ดัังกล่าวอาจส่่งผลต่อประสิิทธิิภาพยาและความปลอดภััยของ

ผู้้�ใช้้ยา การพิิจารณาประเมิินยาทั้้�งกระบวนการตลอดช่่วงชีีวิิต

ของยาซึ่่�งครอบคลุมทั้้�งความเท่่าเทีียมกัันของผลิิตภััณฑ์์และ

ความเท่่าเทีียมกัันในการรัักษาจึึงเป็็นสิ่่�งที่่�จำเป็็น โดยเริ่่�มตั้้�งแต่่

การพิจิารณาการสอบทวนความเท่่าเทียีมกับัยาต้้นแบบเป็็นลำดับัขั้้�น

ตั้้�งแต่่ กระบวนการผลิิตยา pharmaceutical equivalence 

(PE) คุุณสมบััติทางเภสััชจลนศาสตร์์ ความเท่่าเทีียมกัันทาง

ชีีวสมมููล bioequivalence study (BE) และการพิสูจูน์์ความเท่่าเทีียม

ของผลการรัักษา therapeutic equivalence (TE) ของผลิติภัณัฑ์์ยา 

รวมถึึงประสิิทธิิภาพของผลการรัักษาและความปลอดภััย

ทางคลิินิิกภายหลัังการขึ้้�นทะเบีียนตำรัับยา จึึงมีีความจำเป็็น

กัับบริิบทในประเทศไทย

การผลิิตและความเท่่าเทีียมกัันในทางเภสััชกรรม 

   	 ในการพิิจารณาคุุณภาพของยา กระบวนการผลิตและ

ความเท่่าเทีียมกัันทางเภสััชกรรมมีความสำคััญอย่่างยิ่่�งนอกจาก

เรื่่�อง percent label amount หรืือ dissolution profiles แล้้วนั้้�น 

ผู้้�คัดเลืือกยาอาจต้้องพิิจารณาถึึง shelf-l i fe specification 

requirement ตามมาตรฐานเภสััชตำรัับ รวมถึึงการประยุุกต์์ใช้้

องค์์ความรู้้�ทั้้�งจาก general chapter and general notice ใน

การกำหนด TOR (Term of Reference) และ performance criteria1 

รููปแบบและคุุณสมบััติิของผลึกทั้้�งของ active pharmaceutical 

ingredients และของตำรัับ โดยดููตั้้�งแต่่แหล่่งที่่�มา การประกััน

คุุณภาพ กระบวนการผลิต เช่่น ยาที่่�สนใจมีีแหล่่งที่่�มาของ active 

pharmaceutical ingredients (API) ที่่�ใด API และ finished product 

ดัังกล่่าวมีีการรัับรองผลการวิิเคราะห์์ตรงกัันกัับ specification 

ที่่�ขึ้้�นทะเบีียนไว้้ และเป็็นไปตามมาตรฐานถููกต้้องหรืือเทีียบเท่่า

ตามที่่�เภสััชตำรัับที่่�กฎหมายรัับรองหรืือไม่่ เนื่่�องจากรููปแบบและ

คุณุสมบัตัิดัิังกล่่าวที่่�แตกต่่างกันันั้้�นอาจจะส่่งผลถึึงกระบวนการผลิต

การพิิจารณายาตลอดช่่วงชีีวิิตของยา (drug life cycle)

เพ่ื่�อประเมินิประสิทิธิภิาพยาและความปลอดภััยต่อ่ผู้้�ป่่วย
ตอนที่่� 1ตอนที่่� 1 การพิิจารณาความเท่่าเทีียมกัันของเภสััชภััณฑ์์

รููปที่่� 1 ขั้้�นตอนการพิิจารณาความเท่่าเทีียมกัันของเภสััชภััณฑ์์



ทำใ ห้้อาจมีีผลถึึงคุุณสมบััติิ ของ ตััวยาประสิิทธิิภาพและ

ความปลอดภััย 

ความเท่่าเทีียมกัันทางชีีวสมมููล

      	  อ้้างอิิงจาก ASEAN Guidelines for the Conduct of 

Bioequivalence Studies, Revision (2015)2 การศึึกษา

ความเท่่าเทีียมกันทางชีีวสมมููล (bioequivalence) สำหรัับยาทั่่�วไปที่่�ไม่่ใช่่

ยาที่่�มีดีัชันีกีารรักัษาแคบ (narrow therapeutic index) มีเีกณฑ์ป์กติิ

ที่่�ต้้องพิิจารณา เช่่น ค่่า 90% CI ของสััดส่่วนค่่าพารามิิเตอร์์

ต้้องอยู่่�ในช่่วงร้้อยละ 80-125 สััดส่่วนพารามิิเตอร์์ควรอยู่่�ในช่่วง

ร้้อยละ 90-111 อย่่างไรก็็ตาม แม้้ยาเลีียนแบบจะผ่่าน criteria 

เบื้้�องต้้น การนำผลมาใช้้ยัังคงมีีประเด็็นที่่�มัักมีีความเข้้าใจที่่�

คลาดเคลื่่�อนในเรื่่�องการอนุุมานความเท่่าเทีียมกัันทางชีีวสมมููล 

เช่่น การศึึกษาชีีวสมมููลของยาชื่่�อสามััญ ต้้องทำการศึึกษา

เทีียบกัับขนาดยาที่่�สููงสุุดในท้้องตลาดของบริิษััทยาต้้นแบบ

ที่่�ขึ้้�นทะเบีียนไว้้แล้้ว (highest marketed strength) จึึงสามารถ

อนุุมานผลความเท่่าเทีียมทางชีีวสมมููลในขนาดยาที่่�ต่่ำกว่่า 

แต่่ไม่่สามารถอนุุมานผลชีีวสมมููลจากขนาดยาต่่ำไปสููงได้้2 

การอนุุมานยาขนาดต่่ำไปสููงไม่่สามารถทำได้้ด้้วยเหตุุผล

หลายประการ เช่่น คุุณสมบััติทาง pharmacokinetics และ

ผลกระทบของสารประกอบในตำรัับ เป็็นต้้น 

       	 ผลทางเภสััชจลนศาสตร์์ การเพิ่่�มขนาดยาอาจทำให้้

เกิิดคุุณสมบััติิ non-linear pharmacokinetic3 ทำให้้ไม่่สามารถ

คาดเดาการรัักษาและผลข้้างเคีียงเป็็นอััตราส่่วนเส้้นตรงได้้ และ

อาจก่่อให้้เกิิดผลข้้างเคีียงที่่�เป็็นอัันตรายต่่อผู้้�ป่่วย4 จำนวนและ

ชนิิดของสารช่่วยทางเภสััชกรรมอาจส่่งผลทำให้้คุุณสมบััติิทาง

เภสััชวิิทยาเปลี่่�ยนแปลงไปเ ช่่นกััน เช่่น อาจมีีผลต่่อ AUC (Area 

under the curve) และ metabolic enzyme (โปรดศึกษารายละเอีียด

ในหัวัข้อ้ผลกระทบต่่อคุณุสมบัตัิแิละกลไกในระดับัโมเลกุลุทางเภสัชั

จลนศาสตร์) และ transport proteins บางชนิด ด้้วยเหตุผุลดัังกล่าว

ทำให้้การอนุุมานผลชีวสมมููลจากขนาดต่่ำไปสููงไม่่สามารถทำได้้5

ผลกระทบต่่อคุุณสมบััติิและกลไกในระดัับโมเลกุลทาง
เภสััชจลนศาสตร์์ (pharmacokinetics)
      	 ในการศึึกษาความเท่่าเทีียมกันของตััวยานั้้�นจะพิิจารณา

ความเท่่าเทีียมกัันของชีีวสมมููลในสารสำคััญเป็็นหลััก โดยมัักจะ

ละเลยผลของสารช่่วยหรืือองค์์ประกอบอื่่�น ๆ ซึ่่�งอาจจะทำให้้

ผลทางเภสััชวิทยาเปลี่่�ยนแปลงไป บางการศึึกษาแสดงให้้เห็็นว่่า

สารช่่วยทางเภสััชกรรมที่่�แตกต่่างกัันส่่งผลต่่อ pharmacokinetics 

ที่่�แตกต่่างกัันด้้วย การศึึกษาในหลอดทดลองพบว่่าสารช่่วย

ทางเภสััชกรรมบางชนิิด เช่่น polyethylene glycol 400 (PEG), 

hydroxypropyl-β-cyclodextrin (HPCD) หรือื Cremophor EL (CrEL) 

อาจส่่งผลต่่อโปรตีีนตััวพาที่่�สำคััญ เช่่น organic anion transporting 

polypeptides (OATP) 1A2, OATP2B1, OATP1B1, and OATP1B3 

เป็็นต้้น5 ซึ่่�งอาจส่่งผลต่่อการนำเข้้าและส่่งออกยาบางชนิิด รวมถึึง 

สารช่่วยทางเภสััชกรรมยังมีีผลต่่อกระบวนการการศึึกษา ในหนูู

ทดลองแสดงให้้เห็็นว่่าการได้้รัับสารช่่วยทางเภสััชกรรม เช่่น 

Tween® 20 and Cremophor® มีีผลต่่อ CYP3A4 ทำให้้ total AUC 

ของ midazolam เพิ่่�มขึ้้�น 1.4-2.3 เท่่า ในขณะที่่� PEG-40 stearate 

and Pluronic® F68 ลด total AUC ของ midazolam 65-74% 

เมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับกลุ่่�มควบคุุม สารช่่วยทางเภสััชกรรมอาจ

ส่่งผลถึึงโปรตีีนตััวพากลุ่่�ม ABC transport protein เช่่น P-gp 

ด้้วยเช่่นกันั โดยการศึึกษาทางคลินิกิพบว่่า PEG 400 ส่่งผลต่่อ P-gp 

ส่่งผลให้้การดููดซึึมยา ranitidine เพิ่่�มขึ้้�นสููงสุุด 63%6

กรณีีศึึกษา Atorvastatin 

	 • การพิิจารณาความเท่่าเทีียมกัันในทางเภสััชกรรม

      	 Atorvastatin ในท้อ้งตลาดมีรีููปแบบผลึกยา 2 รููปแบบ คือื 

แบบผลึกึ (crystalline form) และแบบของแข็ง็อสัณัฐาน (amorphous 

form) อ้า้งอิิงจากการศึึกษาของ Briggs, et al. 1999 ยา atorvastatin 

ในรููปแบบอสััณฐาน (amorphous form) มัักจะมีีปััญหา poor 

filtration และ drying characteristics ระหว่่างการผลิิตยา

ในปริิมาณมาก ทำให้้มีีปััญหาในแง่่ของการเสื่่�อมสภาพเมื่่�อ

สััมผััสกัับแสง ออกซิิเจน ความชื้้�น และความร้้อน นอกจากนี้้�

ยา atorvastatin ในรูปูแบบดัังกล่าวนั้้�นยัังพบปััญหาเรื่่�อง impurity 

อีีกด้้วย7 

	ม าตรฐาน API ของยา atorvastatin มีีความแตกต่่างกััน

ในเรื่่�อง specification โดย atorvastatin รููปแบบอสััณฐาน 

(amorphous form) มีีข้้อกำหนดที่่�มากกว่่ารููปแบบผลึึก (crystalline 

form) โดยเฉพาะในหััวข้้อ packaging and storage condition และ 

impurity test เช่่น การป้้องกัันการสัมัผัสักับัแสง ออกซิเิจน ความชื้้�น 

และความร้อนตามมาตรฐานเภสััชตำรัับ1 ทำให้้มีีความเสี่่�ยงต่่อ

การไม่่ได้้มาตรฐาน โดยมีกีรณีทีี่่�เกิดิขึ้้�นจริงิ (real world data) คือื 

การเรียีกคืนืยา atorvastatin รููปแบบอสััณฐาน (amorphous form) 

บางชื่่�อการค้า้โดย US-FDA ในปี ีค.ศ. 2009 เนื่่�องจากการมี ีimpurity 

ที่่�สููงกว่่ามาตรฐานยอมรับัได้้ และบางชนิดิเป็็น impurity ซึ่่�งนอกเหนืือ

จากเภสััชตำรัับ8

	 การให้้ความสำคััญต่่อ elemental impurities เช่่น 

การวิิเคราะห์์ความเสี่่�ยงในทุุกขั้้�นตอนตลอดกระบวนการผลิต 

(risk assessment report) เพื่่�อประกัันคุุณภาพและความปลอดภััย 

มากกว่่าการสุ่่�มตรวจแค่่ยาสำเร็็จรููป (finished product) บาง lot 

การผลิติ จากกรณีีศึกึษาของยา atorvastatin ต่่างชนิดิและชื่่�อการค้้า



มีกีารให้ค้วามสำคัญักับัการควบคุมุการผลิติและการประกันัคุุณภาพ

ที่่�เข้้มงวดมากน้้อยต่่างกััน ผู้้�คััดเลืือกยาจึึงควรพิิจารณาประเด็็น

ดัังกล่่าวเพื่่�อความปลอดภััยในการรัับประทานยาในระยะยาว เช่่น 

มีีการวิิเคราะห์์ความเสี่่�ยงในจุุดของการผลิตหรืือไม่่ เนื่่�องจาก

กระบวนการดัังกล่่าวนอกจากควบคุมุปริมาณ elemental impurities 

ในทุุก ๆ lot การผลิิต ยัังทำให้้ได้้ความบริิสุุทธิ์์�ของผงยาที่่�สููงกว่่า 

มีีความสม่่ำเสมอของอนุุภาค (particles uniformity) ที่่�ดีีกว่่า ทำให้้

มีีปััญหา poor filtration และ drying characteristics ระหว่่าง

การผลิตต่่ำกว่่า เม็็ดยาจึึงมีีปััญหาการเสื่่�อมสภาพของยาที่่�ต่่ำกว่่า

เมื่่�อสััมผััสแสง ความร้้อน ความชื้้�น หรืือออกซิิเจน และส่่งผลถึึง

กระบวนการตั้้�งตำรัับ (formulation) ทำให้้มีีปััญหาอัันเนื่่�องมาจาก

การผลิติยาเม็็ดและการละลาย รวมถึงการปลดปล่่อยตััวยาที่่�อาจจะ

แตกต่่างกัันในแต่่ละสููตรตำรัับ

	 • การพิิจารณาชีีวสมมููล 

	ป ระเด็็นปััญหาสำคััญของการใช้้ยา atorvastatin คืือ 

ความเท่่าเทีียมกัันของขนาดยา atorvastatin 40 mg 2 เม็็ด และ 

atorvastatin 80 mg มีชีีวีสมมููลกัันหรือืไม่่ หากยาชื่่�อสามััญจำหน่่าย

แค่่ atorvastatin 40 mg ไม่่ได้้ศึึกษาชีีวสมมููลที่่�ขนาด 80 mg ในกรณีี

ที่่�ต้้องการผลชีีวสมมููลของ 80 mg ควรมีีการศึึกษาชีีวสมมููลของ

ทั้้�ง 2 ความแรง เนื่่�องจากหากอ้้างอิิงจาก ASEAN Guidelines for 

the Conduct of Bioequivalence Studies, Revision (2015)2 

การขอ waive การทำชีวีสมมูลูสามารถทำได้้หากมีข้้อมููลการทำ

ชีวีสมมูลูในขนาดสูงูสุดุ เช่่น หากผู้้�ผลิติยาสามััญมีข้ี้อมูลูชีวีสมมูลู 

atorvastatin 80 mg สามารถขออนุมุานผลใน 40 mg, 20 mg 

และ 10 mg ได้้ แต่่หากมีีข้้อมููล 40 mg ไม่่สามารถขออนุุมาน

ผลใน 80 mg ได้้ เนื่่�องจากปััจจััยหลายประการ เช่่น คุุณสมบััติิ

ทาง pharmacokinetics และผลกระทบของสารประกอบในตำรัับ

ดัังที่่�กล่่าวมาแล้้วในหััวข้้อความเท่่าเทีียมกัันทางชีีวสมมููล

      	 เมื่่�อพิิจารณาคุุณสมบััติิทางเภสััชจลนศาสตร์์ของ 

atorvastatin มี ีAUC และ Cmax ซึ่่�งวััดจาก active metabolites 

ที่่�สามารถยัับยั้้�ง MHG-CoA reductase ได้ ้พบว่า่มีคีวามสััมพัันธ์์

กัันแบบไม่่เป็็นเส้้นตรง (non-linear pharmacokinetics) กัับ

ขนาดยาที่่�ให้้ โดยความสััมพัันธ์์แบบ non-linear ดัังกล่่าว

อาจเกิิดจากการอิ่่�มตััวของโปรตีนตััวพาซ่ึ่�งนำยาเข้า้สู่่�เซลล์ตัับ10 

หรืือการขัับออกยาและ active metabolites ออกทางน้้ำดีีที่่�ลดลง 

โดยจะเห็็นความเป็็น non-linear pharmacokinetics ตั้้�งแต่่

ขนาด 2.5 mg ถึงึ 80 mg11 และเห็น็ความสัมัพัันธ์ด์ัังกล่า่วอย่า่ง

ชััดเจนตั้้�งแต่่ขนาด 40 mg10,11 ขึ้้�นไป ทำให้้ไม่่สามารถคาดเดา

การรัักษาและผลข้้างเคีียงเป็็นอััตราส่่วนจำนวนเท่่าได้้ ซึ่่�งอาจ

ก่่อให้้เกิิดผลข้้างเคีียงที่่�เป็็นอัันตรายต่่อผู้้�ป่่วย4 จึึงเป็็นหลัักฐาน

สนัับสนุุนว่่าไม่่สามารถอนุุมานผลของ atorvastatin ในขนาดต่่ำ

ให้้มีีชีีวสมมููลเทีียบเท่่ากัับ atorvastatin ขนาดสููงแม้้จะมีีจำนวน

มิิลลิิกรััมรวมเท่่ากััน 

	 • การพิิจารณาเภสััชจลนศาสตร์์ 

      	 แม้้ยา atorvastatin จะถููกจััดอยู่่�ใน BCS Class II ซึ่่�งเป็็น

ยาที่่�มีีการละลายต่่ำ จึึงเป็็นเหตุุผลของการเลืือกใช้้ atorvastatin 

รููปแบบอสัณัฐาน (amorphous form) เพราะเชื่่�อว่่าสามารถแก้ปั้ัญหา 

solubility ได้้ แต่่อย่่างไรก็ต็าม ไม่่สามารถสรุปุได้้ว่่ายา atorvastatin 

รููปแบบผลึึก (crystalline form) จะมีี solubility หรืือ bioavailability 

ที่่�ต่่ำกว่่ารููปแบบอสััณฐาน (amorphous form) เสมอไป เช่่น 

ยา atorvastatin รููปแบบผลึึก (crystalline form) ของยาต้้นแบบได้้

คัดัเลืือกรููปผลึกที่่�มีีการละลายที่่�ดี ีและความคงตัวัสููง โดยในระหว่่าง

การพััฒนาทางบริิษััทผู้้�พััฒนาได้้ค้้นพบผลึึกมากกว่่า 20 ชนิิด12,13 

และผู้้�ผลิิตเลืือกใช้้รููปแบบผลึึก (crystalline form) ซึ่่�งมีีความคงตััว

และการละลายดีีซึ่่�งมีีอััตราการละลายใน 24 ชั่่�วโมง ไม่่แตกต่่างกััน

กับัรููปแบบอสัณัฐาน (amorphous form) ใน stimulate intestinal fluid13 

นอกจากนี้้�การศึึกษาในประเทศญี่่�ปุ่่�นพบว่่ายา atorvastatin 

รููปแบบผลึึก (crystalline form) มีี bioavailability สููงกว่่าดังัรููปที่่� 2 

โดยรููปแบบผลึกึ (crystalline form) มีคีวามแตกต่่างของค่่าเฉลี่่�ยของ 

Cmax และ Area Under the Curve ที่่� AUC
0 -> ∞

 สููงกว่่าของแข็็ง

อสััณฐาน (amorphous form) ร้้อยละ 42.5 และ 32.2 ตามลำดัับ 

โดยการศึึกษาอธิิบายปรากฏการณ์์ดัังกล่่าวด้้วยว่่ายา atorvastatin 

รููปแบบผลึก (crystalline form) มีี specific surface area และ

มีี dissolution rate ที่่�สููงกว่่า14

รููปที่่� 2 bioavailability ของยา atorvastatin รููปแบบผลึึก (crystalline 

form) และรููปแบบอสััณฐาน (amorphous form)

	 Atorvastatin เป็็นยาที่่�ออกฤทธิ์์�ยัับยั้้�ง HMG-CoA 

reductase inhibitor ซึ่่�งต้้องอาศััยตััวพา เช่่น OATP1B1, PePT1 

receptor10 ในการนำยาเข้้าสู่่�เซลล์์ตัับทำให้้ระดัับยาในกระแสเลืือด

อาจไม่่สััมพัันธ์์กัับการออกฤทธิ์์� US-FDA และ EMEA จึึงแนะนำ



ให้้วััด active metabolites ของยาทั้้�ง ortho-hydroxylate 

atorvastatin และ para-hydroxylate atorvastatin15 ซึ่่�งเป็็น 

metabolites ที่่�ออกฤทธิ์์�เหมืือน parent drug ของยาหลัังจากผ่่าน

กระบวนการ metabolism ผ่่านตับั16,17 เนื่่�องจากสะท้อ้นปริมิาณยา

ที่่�ออกฤทธิ์์�ต่่อ hepatocytes

ความแตกต่่างอาจนำำ�มาสู่่�ผลลัพธ์์การรัักษาทางคลิินิิก
ที่่�แตกต่่างกััน

	 การศึกึษาวิจิัยัในผู้้�ป่ว่ย clinical trial phase III7 ที่่�ถูกูอ้า้งอิงิ

ในเวชปฏิิบััติิ ศึึกษาด้้วยรููปแบบผลึก (crystalline form) และยััง

ไม่่ปรากฏการศึึกษาทางคลิินิิกขนาดใหญ่่ใน atorvastatin รููปแบบ 

อสััณฐาน (amorphous form) และมีีข้้อมููล real world data บ่่งชี้้�ว่่า

ของแข็ง็รููปแบบอสัณัฐาน (amorphous form) มีผีลลดค่่าไต (eGFR) 

ของผู้้�ป่วย9 อาจจะบ่่งชี้้�ได้้ว่่าความแตกต่างและความไม่่เท่่าเทีียมกันั

ทางเภสััชกรรมอาจส่่งผลต่่อผู้้�ป่่วย

       	 ยา atorvastatin รููปแบบต่่างผลึกกััน ต่่างชื่่�อการค้้า อาจจะ

มีีประสิิทธิิภาพและความปลอดภััยที่่�แตกต่่างกััน การศึึกษา quasi 

experimental ซึ่่�งเก็็บข้้อมููลในมหาวิิทยาลััยขอนแก่่น ซึ่่�งเป็็น 

การเก็็บข้้อมููลจากฐานข้้อมููลผู้้�ป่่วยซึ่่�งใช้้ยา atorvastatin original 

อย่่างน้้อย 3 เดืือน และเปลี่่�ยนมาใช้้ยาเลีียนเเบบ atorvastatin 

เป็็นเวลา 1 ปีี โดยวััดผลก่่อนและหลัังการเปลี่่�ยนมาใช้้ยา พบว่่า

หลัังจากเปลี่่�ยนมาใช้้ atorvastatin รููปแบบอสััณฐาน (amorphous 

form) พบว่่าผู้้�ป่่วยมีี eGFR ลดลงอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิหลัังมีี

การเปลี่่�ยนยา (2.55 ml/min/1.73 m2; p < 0.001) และพบปััญหา

ระดัับ serum creatinine ที่่�เพิ่่�มสููงขึ้้�น 0.07 mg/dL อย่่างมีนีัยัสำคััญ 

จะเห็็นได้้ว่่าแม้้ยาที่่�มีีข้้อพิิสููจน์์ว่่ามีีชีีวสมมููลในประเทศไทย

อาจให้้ผลการรัักษาและผลข้้างเคีียงที่่�แตกต่่างกััน 

บทสรุุป 

    	 ในการพิิจารณาประสิิทธิิภาพและความเท่่าเทีียมของยา 

ผู้้�คัดเลืือกยาในทุุกระดัับตั้้�งแต่่ในระดัับโรงพยาบาลจนถึึงผู้้�กำหนด

นโยบายควรพิิจารณาคุุณภาพยาแบบองค์์รวมตลอดวงจรอายุุยา 

(drug life cycle) โดยเริ่่�มตั้้�งแต่่การพิิจารณาความเท่่าเทีียมกััน

ในทางเภสััชกรรมและชีีวสมมููล ความเท่่าเทีียมกัันทางเภสััช

จลนศาสตร์ และกลไกทางเภสััชวิทิยาโมเลกุุลที่่�เกี่่�ยวข้้อง การสอบทวน

ความเท่่าเทีียมในการรัักษาและความปลอดภัยโดยผสานความรู้้�

ทางด้้านเภสััชกรรมและการผลิตยา ความรู้้�ทางเภสััชวิทยา และ

ชีีวสมมููล เนื่่�องจากความแตกต่่างดัังกล่่าวอาจนำมาสู่่�ผลลััพธ์์ทาง

คลิินิิกที่่�แตกต่่างกััน การพิิจารณาผลทางคลินิิกเป็็นอีีกหนึ่่�งปััจจััย

ที่่�ต้้องพิิจารณาอย่่างถี่่�ถ้้วนดัังที่่�จะกล่่าวในตอนต่่อไป 
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