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บทคัดย่อภาษาไทย 
 

การศึกษาเภสัชสมมูลของยารักษาโรคหัวใจและความดันโลหิตสูงในกลุ่ม ACE inhibitor การ
สุ่มยาทําโดยการซื้อตัวอย่างทุกขนาดการผลิตของทุกบริษัทยาท่ีมีจําหน่ายในร้านขายยาแผนปัจจุบัน
ในเขตเทศบาลเมือง จังหวัดขอนแก่น และท่ีมีทําเลรอบโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยในกรุงเทพมหานคร 
สุ่มได้ยามาท้ังหมด 18 ตัวอย่าง โดยเป็นยาเม็ดสามัญ enalapril ขนาด 5 และ 20 mg จํานวน 4 
และ 3 ตัวอย่างตามลําดับ ยาเม็ดสามัญ lisinopril และยาเม็ดสามัญ ramipril ขนาด 5 mg จํานวน
อย่างละ 1 ตัวอย่าง และยาเม็ดสามัญ lisinopril ขนาด 10 mg จํานวน 2 ตัวอย่างซึ่งผลิตจากโรงงาน
เดียวกันแต่ต่าง Lot. การผลิต โดยท่ีมียาต้นแบบของ enalapril ขนาด 5 และ 20 mg อย่างละ 1 
ตัวอย่าง ยาต้นแบบ lisinopril ขนาด 5 mg จํานวน 1 ตัวอย่าง สําหรับยาต้นแบบท่ีสุ่มมาอย่างละ 2 
Lot. ของการผลิต คือ ยา lisinopril ขนาด 10 mg  และยา ramipril ขนาด 5 mg  ยาต้นแบบท้ัง 7 
ตัวอย่างเป็นยานําเข้าจากต่างประเทศ ยาสามัญจํานวน 7 ตัวอย่างผลิตจาก 3 โรงงานยา
ภายในประเทศไทย และยานําเข้า 4 ตัวอย่างผลิตจาก 2 โรงงานในประเทศอินเดีย 

วิธีการทดสอบดําเนินการตามวิธีมาตรฐานท่ีปรากฏใน USP34 หรือ BP 2010 วิธีการ
วิเคราะห์หาปริมาณตัวยาสําคัญปรับใช้ตามวิธีในเภสัชตํารับให้เหมาะสมกับห้องปฏิบัติการโดยใช้
เครื่อง HPLC ผลการทดสอบปรากฏว่ามียา 1 ตัวอย่างจากท้ังหมด 18 ตัวอย่าง (หรือเท่ากับ 5.6%) 
ท่ีไม่ได้มาตรฐานครบตามข้อกําหนดด้านคุณภาพของเภสัชตํารับ (% labeled amount, content 
uniformity และ dissolution test) ยาตัวอย่างนี้เป็นยาสามัญผลิตจากประเทศอินเดีย และเม่ือ
เทียบค่า difference factor และ similarity factor จากการทํา dissolution profile ระหว่างยา
สามัญและยาต้นแบบ พบว่ามีเพียง 1 จาก 11 ตํารับหรือเท่ากับ 9% ท่ีเป็นเภสัชสมมูลกับยาต้นแบบ 
นอกจากนี้ยังพบว่า ยาต่าง lot. การผลิตของยาต้นแบบ lisinopril ขนาด 10 mg  และยา ramipril 
ขนาด 5 mg เป็นเภสัชสมมูลกัน ส่วนยาต่าง lot. การผลิตของยาเลียนแบบ lisinopril ขนาด 10 mg 
ผลิตภายในประเทศไม่เป็นเภสัชสมมูลกัน 
 ในช่วงหลายปีท่ีผ่านมา โรงงานอุตสาหกรรมยาในประเทศไทยมีการลงทุนสูงและพัฒนามา
อย่างต่อเนื่อง ดังจะเห็นได้ว่าตํารับยาท่ีไม่ได้มาตรฐานตามข้อกําหนดของเภสัชตํารับมีน้อยลงมากจาก
การสุ่มตรวจ อย่างไรก็ตามการผลิตยาให้ได้คุณภาพเหมือนกันทุกครั้งจะทําให้เกิดความม่ันใจของ
ผลการรักษาคนไข้ หากโรงงานยาจะเพ่ิมข้ันตอนการตรวจสอบเภสัชสมมูลเป็นครั้งคราวของยาท่ีผลิต 
จะช่วยให้การควบคุมคุณภาพเป็นไปอย่างมีประสิทธิภาพมากข้ึน นอกจากนั้นควรมีการบังคับให้มีการ
ตรวจสอบคุณภาพของยาสามัญนําเข้าจากต่างประเทศในทุก Lot. ของการผลิต โดยห้องปฏิบัติการ
กลางภายในประเทศ เพ่ือให้แน่ใจว่ายานําเข้าได้มาตรฐานเภสัชตํารับ  
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บทคัดย่อภาษาอังกฤษ 
Abstract 

 
A study on the pharmaceutical equivalence of ACE inhibitors was undertaken. 

Samples of all strengths were acquired from drug stores located in the Khonkaen 
municipality and near university hospitals in Bangkok. Total of 18 samples were used 
in this study; they were 4 and 3 generics of enalapril strength 5 and 20 mg tablets, 
respectively, along with its reference drugs. One batch each of generic and reference 
lisinopril 5 mg tablets were purchased, whereas 2 different batches numbers of each 
of generic and reference lisinopril 10 mg tablets were used. One batch of generic and 
two batches of reference ramipril 5 mg tablets were purchased. All 7 reference drugs 
were imported whereas 7 generic drugs were manufactured in Thailand by 3 
companies and 4 imported generic drugs were by 2 companies from India. 

The equivalence studies were undertaken using the standard methods in the 
34th USP and/or BP 2010 along with HPLC methods developed in-house. The 
samples were tested for % labeled amount, uniformity of content and dissolution 
studies. One out of the 18 samples (5.6%) was failed to the limits set in the 
pharmacopoeias, this sample was generic drug imported from India. The difference 
and similarity factors obtained from the dissolution profiles were used for evaluate 
the pharmaceutical equivalence. The results showed that only 9% of generic drugs 
were pharmaceutically equivalent when compared to the reference drugs. The 
reference drugs, lisinopril 10 mg and ramipril 5 mg tablet, showed pharmaceutical 
equivalence between the batches of the products whereas the different batches of 
local generic lisinopril 10 mg tablets didn’t meet the pharmaceutical equivalence’s 
criteria. 

In recent years, the investments of Thai pharmaceutical industry have been 
continued increasing. The result has showed from the improvement of the quality of 
generic drugs which is indicated by the tendency of decreasing numbers of 
substandard drugs. However, to ensure the efficacy of the local generic products, the 
pharmaceutical equivalence study should be added to the quality control processes. 
Furthermore, to ensure the quality of imported generic drugs, the enforcement to 
get the certificate of drug analysis in every batches of the productions from the 
certified laboratory in Thailand is suggested.  
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กิตติกรรมประกาศ  

 
 คณะผู้วิจัยขอขอบคุณมหาวิทยาลัยขอนแก่นท่ีให้ทุนงบประมาณประจําปี พ.ศ. 2554 ในการ
สนับสนุนงานวิจัยครั้งนี ้ ขอบคุณคณะเภสัชศาสตร์ท่ีให้ใช้เครื่องมือและสถานท่ีในการทํางานวิจัย 
ขอขอบคุณ คุณชิราวุธ ปทุมธนทรัพย์ และเจ้าหน้าท่ีประจําห้องปฏิบัติการท่ีอํานวยความสะดวก และ
ขอบคุณเพ่ือนทุกท่านท่ีให้การสนับสนุน 
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enalapril ขนาด 20 mg เลียนแบบ E20-1 ท่ีปลดปล่อยในเวลา 50 นาที  

21 

ตารางท่ี 3.23 แสดงพ้ืนท่ีใต้พีคจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่างยา
เม็ด enalapril ขนาด 20 mg เลียนแบบ, นําเข้า, E20-2  

21 

ตารางท่ี 3.24 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
enalapril ขนาด 20 mg เลียนแบบ, นําเข้า, E20-2 ท่ีปลดปล่อยในเวลา 50 นาที  

22 

ตารางท่ี 3.25 แสดงพ้ืนท่ีใต้พีคจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่างยา
เม็ด enalapril ขนาด 20 mg เลียนแบบ, นําเข้า, E20-3  

22 

ตารางท่ี 3.26 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
enalapril ขนาด 20 mg เลียนแบบ, นําเข้า, E20-3 ท่ีปลดปล่อยในเวลา 50 นาที  

22 

ตารางท่ี 3.27 สรุปผลการวิเคราะห์คุณภาพของยาเม็ด enalapril ขนาด  5 mg 25 
ตารางท่ี 3.28 สรุปผลการวิเคราะห์คุณภาพของยาเม็ด enalapril ขนาด 20 mg 26 
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สารบัญตาราง (ต่อ) 
 

 หน้า 
ตารางท่ี 4.1 แสดงรหัสตัวอย่าง การเป็นยาต้นแบบหรือยาเลียนแบบ ยาผลิตภายในประเทศ
หรือเป็นยานําเข้า Batch/Lot no.  ความแรง (mg) และวันเดือนปีท่ีผลิตและหมดอายุ ของ
ยาเม็ด lisinopril 5 และ 10 mg 

27 

ตารางท่ี 4.2 แสดงความสูงเฉลี่ยของพีค และ% labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
lisinopril ต้นแบบ (Z) และเลียนแบบ (L) ขนาด 5 mg คํานวณโดยวิธีเทียบความสูงเฉลี่ยของ
พีคของตัวอย่างกับความสูงเฉลี่ยของพีคของสารละลายมาตรฐานท่ีทราบความเข้มข้นจริง
ความเข้มข้นเดียว 

29 

ตารางท่ี 4.3 แสดงความเข้มข้น และพ้ืนท่ีใต้พีคของสารละลายมาตรฐาน Lisinopril ใช้
สําหรับการสร้าง Calibration curve พร้อมค่าของ Least square equation และ 
Correlation coefficient (r2) สําหรับหา % assay ของยาเม็ด lisinopril ขนาด 10 mg  

29 

ตารางท่ี 4.4 แสดงพ้ืนท่ีใต้พีค และ% labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด lisinopril 
ต้นแบบ (O1 และ O2) และเลียนแบบ (L1 และ L2) ขนาด 10 mg  

29 

ตารางท่ี 4.5 แสดงความสูงของพีค, น้ําหนักตัวยาต่อเม็ด และ% labeled amount จากการ
หา content uniformity ของตัวอย่างยาเม็ด lisinopril ต้นแบบ (Z) และเลียนแบบ (L) 
ขนาด 5 mg ใช้เทียบความสูงของพีคกับสารละลายมาตรฐานท่ีความเข้มข้นเดียวในการ
คํานวณ 

31 

ตารางท่ี 4.6 แสดงความเข้มข้น และพ้ืนท่ีใต้พีคของสารละลายมาตรฐาน Lisinopril ใช้
สําหรับการสร้าง Calibration curves พร้อมค่าของ Correlation coefficient (r2) และ 
Least square equation สําหรับวิเคราะห์หา Content uniformity ของตัวอย่างยาเม็ด 
lisinopril ขนาด 10 mg  

32 

ตารางท่ี 4.7 แสดงพ้ืนท่ีใต้พีค, น้ําหนักตัวยาต่อเม็ด และ % labeled amount จากการหา 
content uniformity ของตัวอย่างยาเม็ด lisinopril ต้นแบบ (O1 และ O2) และยา
เลียนแบบ (L1 และ L2) ขนาด 10 mg 

32 

ตารางท่ี 4.8 แสดงความเข้มข้น และค่าดูดกลืนแสงเฉลี่ยของสารละลายมาตรฐาน Lisinopril 
ใช้สําหรับการสร้าง Calibration curves พร้อมค่าของ Correlation coefficient (r2) และ 
Least square equation สําหรับวิเคราะห์หาปริมาณยาท่ีถูกปลดปล่อยออกจากตัวอย่างยา
เม็ด lisinopril ขนาด 5 mg 

35 

ตารางท่ี 4.9 แสดงค่าดูดกลืนแสงจากสารละลายตวัอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่างยา
เม็ด lisinopril ต้นแบบ (Z) ขนาด 5 mg  

35 

ตารางท่ี 4.10 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
lisinopril ต้นแบบ (Z) ขนาด 5 mg ท่ีปลดปล่อยในเวลา 40 นาที  

35 

ตารางท่ี 4.11 แสดงค่าดูดกลืนแสงจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่าง
ยาเม็ด lisinopril เลียนแบบ (L) ขนาด 5 mg  

36 
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สารบัญตาราง (ต่อ) 
 
 หน้า 
ตารางท่ี 4.12 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
lisinopril เลียนแบบ (L) ขนาด 5 mg ท่ีปลดปล่อยในเวลา 40 นาที  

36 

ตารางท่ี 4.13 แสดงความเข้มข้น และค่าดูดกลืนแสงเฉลี่ยของสารละลายมาตรฐาน 
Lisinopril ใช้สําหรับการสร้าง Calibration curves พร้อมค่าของ Correlation coefficient 
(r2) และ Least square equation สําหรับวิเคราะห์หาปริมาณยาท่ีถูกปลดปล่อยออกจาก
ตัวอย่างยาเม็ด lisinopril ขนาด 10 mg 

37 

ตารางท่ี 4.14 แสดงค่าดูดกลืนแสงจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่าง
ยาเม็ด lisinopril ต้นแบบ (O1) ขนาด 10 mg  

37 

ตารางท่ี 4.15 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
lisinopril ต้นแบบ (O1) ขนาด 10 mg ท่ีปลดปล่อยในเวลา 40 นาที  

38 

ตารางท่ี 4.16 แสดงค่าดูดกลืนแสงจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่าง
ยาเม็ด lisinopril เลียนแบบ (L1) ขนาด 10 mg  

38 

ตารางท่ี 4.17 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
lisinopril เลียนแบบ (L1) ขนาด 10 mg ท่ีปลดปล่อยในเวลา 40 นาที  

38 

ตารางท่ี 4.18 แสดงค่าดูดกลืนแสงจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่าง
ยาเม็ด lisinopril ต้นแบบ (O2) ขนาด 10 mg  

39 

ตารางท่ี 4.19 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
lisinopril ต้นแบบ (O2) ขนาด 10 mg ท่ีปลดปล่อยในเวลา 40 นาที  

39 

ตารางท่ี 4.20 แสดงค่าดูดกลืนแสงจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่าง
ยาเม็ด lisinopril เลียนแบบ (L2) ขนาด 10 mg  

39 

ตารางท่ี 4.21 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
lisinopril เลียนแบบ (L2) ขนาด 10 mg ท่ีปลดปล่อยในเวลา 40 นาที  

40 

ตารางท่ี 4.22 สรุปผลการวิเคราะห์คุณภาพของยาเม็ด lisipril ขนาด  5 mg 43 
ตารางท่ี 4.23 สรุปผลการวิเคราะห์คุณภาพและการเป็นเภสัชสมมูลของยาเม็ด lisinopril 
ขนาด 10 mg 

44 

ตารางท่ี 5.1 แสดงรหัสตัวอย่าง การเป็นยาต้นแบบหรือยาเลียนแบบ ยาผลิตภายในประเทศ
หรือเป็นยานําเข้า Batch/Lot no.  ความแรง (mg) และวันเดือนปีท่ีผลิตและหมดอาย ุของ
ยาเม็ด ramipril ขนาด 5 mg  

45 

ตารางท่ี 5.2 แสดงความเข้มข้น และพ้ืนท่ีใต้พีคของสารละลายมาตรฐาน Ramipril ใช้สําหรับ
การสร้าง Calibration curve พร้อมค่าของ Correlation coefficient (r2) และ Least 
square equation 

47 

ตารางท่ี 5.3 แสดงพ้ืนท่ีใต้พีค น้ําหนักผงยาท่ีชั่ง น้ําหนักเม็ดยา และ% labeled amount 
ของตัวอย่างยาเม็ดต้นแบบ ramipril (A และ B) และยาเลียนแบบ (C) ขนาด 5 mg 

47 
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สารบัญตาราง (ต่อ)  
 

 หน้า 
ตารางท่ี 5.4 แสดงความเข้มข้น และพ้ืนท่ีใต้พีคของสารละลายมาตรฐาน Ramipril ใช้สําหรับ
การสร้าง Calibration curves พร้อมค่าของ Correlation coefficient (r2) และ Least 
square equation สําหรับวิเคราะห์ตัวอย่าง  

49 

ตารางท่ี 5.5 แสดงพ้ืนท่ีใต้พีค, น้ําหนักตัวยาต่อเม็ด และ% labeled amount จากการหา 
content uniformity ของตัวอย่างยาเม็ดต้นแบบ ramipril ขนาด 5 mg 

49 

ตารางท่ี 5.6 แสดงความเข้มข้น และความสูงเฉลี่ยของพีคของสารละลายมาตรฐาน ramipril 
ใช้สําหรับการสร้าง Calibration curves พร้อมค่าของ Correlation coefficient (r2) และ 
Least square equation สําหรับวิเคราะห์หาปริมาณยาท่ีถูกปลดปล่อยออกจากยาเม็ด
ตัวอย่าง 

52 

ตารางท่ี 5.7 แสดงความสูงของพีคจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ เวลาต่างๆ ของตัวอย่าง
ยาเม็ด ramipril (A) ต้นแบบ ขนาด 5 mg 

53 

ตารางท่ี 5.8 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
ramipril (A) ต้นแบบ ท่ีปลดปล่อยในเวลา 40 นาที 

53 

ตารางท่ี 5.9 แสดงความสูงของพีคจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่าง
ยาเม็ด ramipril (B) ต้นแบบ ขนาด 5 mg 

53 

ตารางท่ี 5.10 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยาเม็ด 
ramipril ต้นแบบ (B) ขนาด 5 mg ท่ีปลดปล่อยในเวลา 40 นาที  

54 

ตารางท่ี 5.11 แสดงความสูงของพีคจากสารละลายตัวอย่างท่ีเก็บ ณ. เวลาต่างๆ ของตัวอย่าง
ยาเลียนแบบ ramipril, C  

54 

ตารางท่ี 5.12 แสดง Dissolution profile ในรูป % labeled amount ของตัวอย่างยา
เลียนแบบ ramipril, C ท่ีปลดปลอ่ยในเวลา 40 นาที  

54 

ตารางท่ี 5.13 สรุปผลการวิเคราะห์คุณภาพและการเป็นเภสัชสมมูลของยาเม็ด ramipril 
ขนาด 5mg 

56 

ตารางท่ี 6.1 สรุปผลการวิเคราะห์คุณภาพของยาเม็ด ACE inhibitors, enalapril, lisipril 
และ ramipril 

57 

ตารางท่ี 6.2 สรุปความเป็นเภสัชสมมูลของตัวอย่างยาเลียนแบบเม่ือเทียบกับยาต้นแบบ 58 
ตารางท่ี 6.3 สรุปความเป็นเภสัชสมมูลของยาเดียวกันแต่ผลิตคนละครั้ง (ต่าง Lot.) 58 
 
  



The Study of Pharmaceutical Equivalence of the Marketed ACE inhibitors  Page xi 
 

สารบัญภาพ  
 

 หน้า 
รูปท่ี 3.1 แสดงตัวอย่างโครมาโตแกรมของสารมาตรฐาน enalapril และสาร enalapilat  8 
รูปท่ี 3.2 แสดงความเหมือนและความแตกต่างในการปลดปล่อยตัวยาท่ีเวลาเดียวกันของยา
เม็ดต้นแบบ E5-0 เทียบกับยาเลียนแบบ E5-1, E5-2, E5-3 และ E5-4 ขนาด 5 mg tablets  

23 

รูปท่ี 3.3 แสดงความเหมือนและความแตกต่างในการปลดปล่อยตัวยาท่ีเวลาเดียวกันของยา
เม็ดต้นแบบ E20-0 ขนาด 20 mg เทียบกับยาเม็ดเลียนแบบ E20-1, E20-2 และ E20-3 
ขนาดเดียวกัน 

24 

รูปท่ี 4.1 แสดงค่าเฉลี่ยของการปลดปล่อยตัวยา lisinopril ระหว่างยาเม็ดต้นแบบ (Z) และ
ยาเลียนแบบ (L) ขนาด 5 mg ท่ีเวลา 0 ถึง 40 นาที  

40 

รูปท่ี 4.2 แสดงค่าเฉลี่ยของการปลดปล่อยตัวยา lisinopril เปรียบเทียบระหว่างยาเม็ด
ต้นแบบ (O1 และ O2) และยาเม็ดเลียนแบบ (L1 และ L2) ขนาด 10 mg ท่ีเวลา 0 ถึง 40 
นาที 

41 

รูปท่ี 4.3 แสดงการปลดปล่อยตัวยา lisinopril ระหว่างรุ่นของการผลิตของยาเม็ดต้นแบบ 2 
ตัวอย่าง (O1 และ O2) และยาเม็ดเลียนแบบ 2 ตัวอย่าง (L1 และ L2) ขนาด 10 mg ท่ีเวลา 
0 ถึง 40 นาที 

42 

รูปท่ี 5.1 แสดงตัวอย่างโครมาโตแกรมของตัวอย่างยาเม็ด ramipril ขนาด 5 mg  47 
รูปท่ี 5.2 แสดงค่าเฉลี่ยของการปลดปล่อยตัวยา ramipril ระหว่างยาเม็ดต้นแบบ A, B และ 
C ขนาด 5 mg ท่ีเวลา 0 ถึง 40 นาที 

55 

รูปท่ี 5.3 แสดงค่าเฉลี่ยของการปลดปล่อยตัวยา ramipril ระหว่างรุ่นของการผลิตของยาเม็ด
ต้นแบบ (A) และยาเม็ดต้นแบบ (B) ขนาด 5 mg ท่ีเวลา 0 ถึง 40 นาที  

55 

 
 
  


