
บท ท ี่ 1

บทนำ

ค วาม เป ็น ม าแ ละค วาม ส ำค ้ญ 'ข อ งป ั'ญ ห า

Metformin หรือ dimethylbiguanide เป ็น ยากล ุ่ม  biguanide ท ี่น ิยมใช ้ใน การลดระด ับ  

น ํ้าต าลใน เล ือ ด ข อ งผ ู้ป ่ว ย เบ าห วาน  type 2 (Andre S.J. ,1996; Bailey CJ. ,1992 ; Dunn CJ. 1 

1995)ในรายท ี่ใช ้การควบค ุมอาหารไม ่ได ้ผลหร ือในรายท ี่ใช ้ยา sulfonylurea ใน ระยะ เวลาน าน   ๆ

แล ้วไม ่ส าม ารถควบ ค ุม ระด ับ น ํ้าต าลใน เล ือดได ้ หร ือใช ้ใน การร ักษ าผ ู้ป ่วยท ี่ม ีระด ับน ํ้าต าลใน  

เล ือดไม ่ส ูงม าก  โดย metformin จะออกฤทธ ึ๋ใน การเพ ิ่มการ  binding ระหว ่าง insulin และ 

receptor {Lord J.M.et al, 1983) เพ ิ่มการทำงานของ glucose transport กระต ุ้น ให ้เก ิดขบวน  

การ glycolysis ใน เน ือ เย ือ  และลดการเก ิด  hepatic gluconeogenesis ทำให ้ม ี glucose 

uptake เพ ิมมากข ืน  (Bailey CJ.,1992; Defronzo RA.et al. 1 1991; Hermann LS. 1 1979) ม ีผล 

ให ้ระด ับ น ํ้าต าลลด ลงโด ยไม ่เก ี่ย วก ับ ระด ับ ข องอ ิน ซ ูล ิน  หร ือ เพ ิ่มการทำงาน ของอ ิน ซ ูล ิน  จ ึงไม ่ม ีผล 

ท ำให ้เก ิด อ าการ  hypoglycemia (Dunn CJ. 1 1995) metformin จ ึงน ิยม น ำม าใช ้ร ัก ษ าผ ู้ป ่วย  

เบ าห วาน ท ี่ม ีน ํ้าห น ักต ัวมาก เก ิน ป กต ิเพ ราะจะไม ่ท ำให ้ผ ู้ป ่วยห ิวแ ละร ับ ประท าน อาห าร เพ ิ่มม ากข ึ้น  

ก ว ่าป ก ต ิ ท ำให ้ผ ู้ป ่วยลาม ารถควบ ค ุม น ํ้าห น ักได ้ (Schafer G.,1983; Sirtori CR. and Pasik c . 1 

1994) น อกจากน ี้ก ารให ้ย า  metformin ใน ระยะยาวย ังทำให ้ระด ับไขม ัน ใน เล ือด  โดยเฉ พ าะ 

triglyceride ลด ลง เน ือ งจาก ลด ก ารส ร ้าง  low density lipoprotein จาก ต ับ  (Andre S.J. ,1996 

; K icke r GT. et al. 1 1981)

จ าก ก ารส ืก ษ าท างค ล ิน ิก พ บ ว ่าย า เม ็ด  metformin ม ีป ระส ิท ธ ิผ ลใน การร ักษ าเท ียบ เท ่าก ับ  

chlorpropamide, tolbutamide หรือ gliclazide ในการร ักษาโรคเบาหวาน  type 2 

(ว ิท ย า ,2541)

อ ย ่างไรก ็ต าม ป ระส ิท ธ ิภ าพ ใน ก ารลด น ำตาลใน เล ือด  ของยา metformin ม ีไม ่มากน ัก  จ ึง 

ใช ้ไม ่ได ้ผ ลใน ผ ู้ป ่วยท ี่ม ีระด ับ น ํ้าต าลใน เล ือดส ูง  ใน ท างเวชป ฎ ิป ่ต ิม ักจะใช ้ยา metformin ร ่วมก ับ  

ต ัวอ ืน  ๆ เช่น sulphonylurea (ว ิทยา 1 2541)

ป ัจจ ุบ ัน ม ีก ารใช ้ย าเม ็ด  metformin ใน การร ักษ าผ ู้ป ่วย เบ าห วาน อย ่างกว ้างข วาง  และพบ 

ว ่ายาเม ็ด ท ี่ม ีจ ำห น ่ายใน ป ระเท ศ ไท ยข ณ ะน ืผ ล ิต ฃ ึน จากบ ร ิษ ัท ต ่าง   ๆ ท ังในประเทศไทย แ ละท ีจ าก  

ต ่างป ระ เท ศ  ด ังน ันจ ึง เก ิดม ีการแข ่งข ันทางด ้านการค ้า  โดย เฉ พ าะทางด ้าน ราคา ผ ล ิต ภ ัณ ฑ ์จ ะม ี
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ราค าท ี่แ ต กต ่างก ัน  โด ย เฉ พ าะยาต ้น แ บ บ ท ี่ผ ล ิต จาก ต ่างป ระ เท ศ จะม ีร าค าแ พ งก ว ่าย าท ี่ผ ล ิต ใน  

ประเทศไทย

การ เล ือก ใช ้ย าท ี่ผ ล ิต ภ ายใน ป ระเท ศ ไท ย  จะม ีร าค าถ ูก ก ว ่าย าท ี่ผ ล ิต จาก ต ่า งป ระ เท ศ  

แ ต ่ม ัก เก ิดป ัญ ห าค วาม ไม ่แ น ่ใจใน ป ระส ิท ธ ิภ าพ ข องผ ล ิตภ ัณ ฑ ์ เพ ราะผลจากการท ี่ใช ้ยาไม ่ได ้ 

ม าตรฐาน อาจท ำให ้ก ารร ักษ าไม ่ได ้ผ ล  และอาจท ำให ้เก ิดอ ัน ต รายต ่อผ ู้ป ่วย  แ ต ่ถ ้าย าท ี่ผ ล ิต ภ าย  

ใน ป ระ เท ศ ม ีป ระส ิท ธ ิภ าพ เท ่า เท ียม ก ับ ย าท ี่ผ ล ิต จาก ต ่างป ระ เท ศ  ก าร เล ือ ก ใช ้ย าท ี่ผ ล ิต จาก ต ่าง  

ป ระเท ศ จะท ำให ้ส ิ้น เป ล ือ งโด ยไม ่จ ำ เป ็น  เพราะใช ้ยาท ี,ผ ล ิต ใน ป ระเท ศ จะม ีร าคาถ ูกกว ่า  แล ้วย ัง 

ช ่ว ย ลด ก ารน ำ เข ้าย าจาก ต ่า งป ระ เท ศ  ลด การ เส ียด ุลก ารค ้า  จ าก ท ี่ก ล ่าวข ้างต ้น จ ึง เป ็น เห ต ุผ ลให ้ 

ค วรจะพ ิส ูจน ์ว ่า  ย าช น ิด เด ียวก ัน เม ื่อผล ิต จากแ ห ล ่งผ ล ิต ต ่างก ัน จะม ีป ระส ิท ธ ิภ าพ ใน การร ักษ าแ ต ก  

ต ่างก ันหร ือไม, โด ย เฉ พ าะยาท ี่ม ีต ้น แ บ บ จาก ต ่างป ระเท ศ แ ละยาเล ียน แ บ บ ท ี่ผ ล ิต ใน ป ระเท ศ ไท ย  

ด ังน ั้น การศ ึกษ าซ ีวลม ม ูล  ของยาเม ็ด  metformin ที,ผ ล ิต จาก ต ่างบ ร ืษ ัท  จ ึงม ีค วาม  

ส ำค ัญ เป ็น อ ย ่า ง ม าก  ผลจากการศ ึกษ า สาม ารถ น ำม าเป รยบ เท ียบ  เพ ื่อนำไปเป ็นข ้อม ูลในการ 

อ น ุม าน ได ้ว ่าผล ิตภ ัณ ฑ ์เห ล ่าน ี้ม ีป ระส ิท ธ ิภ าพ ใน การร ักษ าท ัด เท ียม ก ัน  (therapeutic 

equivalence) แ ละจะได ้ข ้อม ูลท ี่เป ็น ป ระโยชน ์ต ่อก ารพ ิจ ารณ าเล ือก ใช ้ย าได ้อย ่าง เห ม าะสม ต าม  

เศรษ ฐาน ะของผ ู้ป ่วย  ตลอดจน ได ้ข ้อม ูลท างเภ ส ัชจลน ศาสตร ์ของยา metformin ในคนไทย



3

ว ัต ถ ุป ระส งค ์ข อ งก ารว ิ'ว ัย

1. เพ ื่อศ ึกษ าซ ีวสม ม ูลข องยาเม ็ด  metformin ต ้น แ บ บ เป ร ียบ เท ียบ ก ับ ยาเม ็ด  metformin 

ท ี่ผล ิต ใน ประเทศไท ย ในคนไทยท ี่ส ุขภาพปกต ิ

2. เพ ื่อศ ึกษ าเภ ส ัช จลน ศ าสต ร ์ข องยาเม ็ด  metformin ภ ายห ล ังร ับ ป ระท าน ใน อ าส าส ม ัค ร  

คนไทยท ี่ส ุขภาพ ปกต ิ

ประโยชน ์ท ี่คาดว่าจะได ้ร ับ

1. ท ำให ้ได ้ข ้อม ูล เก ี่ยวก ับช ีวสม ม ูลของยาเม ็ด  metformin ผ ล ิต ก ัณ ฑ ์ต ้น แ บ บ แ ละผ ล ิต  

ก ัณ ฑ ์เล ียน แ บ บ แ ตกต ่างก ัน ห ร ีอไม ่ เพ ื่อน ำไป ใช ้เป ็น ข ้อม ูลใน การ เล ือกใช ้ยาอย ่างเห ม าะลม  และ 

อ าจลด ก ารส ูญ เส ียท างด ้าน เศ รษ ฐก ิจข อ งป ระ เท ศ  ต่อไป

2. ท ำให ้ท ร าบ ถ ึง๓ ส ัซ จลน ศาสตร ์ของยาเม ็ด  metformin ใน อาสาสม ัครคน ไท ย
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