
๒๖ 

ยาผสมชนิดขนาดยาคงท่ีสำหรับผู6ป8วยโรคเร้ือรัง  
 

พรศักด์ิ ศรีอมรศักด์ิ 
 

ภาคีสมาชิก สาขาวิชาเภสัชศาสตร4 ประเภทวิชาวิทยาศาสตร4สุขภาพ สำนักวิทยาศาสตร4 ราชบัณฑิตสภา 

คณะเภสัชศาสตร4 มหาวิทยาลัยศิลปากร พระราชวังสนามจันทร4 จังหวัดนครปฐม, sriamornsak_p@su.ac.th   
 

ความนำ 

ยาผสมชนิดขนาดยาคงที่ (fixed dose combination) เรียกโดยยaอวaา ‘เอฟดีซี’ (FDC) มีความหมาย

เหมือนกับคำวaา ยาผสม (combination drug) คือ เปlนผลรวมของยาออกฤทธ์ิ ๒ ชนิดหรือมากกวaาในรูปแบบยา ๑ 

หนaวย ซึ่งในทางปฏิบัติหมายถึงผลิตภัณฑ4ที่ผลิตในปริมาณมากระดับอุตสาหกรรม มีการกำหนดชนิดของยาท่ี

รวมกันและขนาดยาแตaละชนิดเอาไวxลaวงหนxา ยาผสมชนิดขนาดยาคงที่แตกตaางไปจากยาท่ีผสมกันหลายชนิด

เพ่ือใหxผูxปyวยเฉพาะคราว  

เริ่มแรกเอฟดีซีไดxรับการพัฒนาโดยกำหนดเป|าหมายไปยังโรคเดียว เปlนที่รูxจักดีในการรักษาดxวยยาตxาน

ไวรัสในผูxปyวยที่ติดเชื้อไวรัสเอชไอวี องค4การเภสัชกรรมของประเทศไทยมีการวิจัย พัฒนา และผลิตยาตxานเช้ือ

เอชไอวีมาอยaางตaอเนื่อง ตั้งแตa พ.ศ. ๒๕๓๕ ซึ่งมีการพัฒนาสูตรตำรับเอฟดีซี เชaน จีพีโอ-วีไออาร4 เอส ๓๐ 

โดยรวมยา ๓ ชนิดไวxในเม็ดเดียวกัน ประกอบดxวยเนวิราพีน ลามิวูดีน และสตาวูดีน จีพีโอ-วีไออาร4 แซด ๒๕๐ 

ประกอบดxวยเนวิราพีน ลามิวูดีน และซิโดวูดีน โดยไดxรับอนุสิทธิบัตรจากกรมทรัพย4สินทางป�ญญา สูตรตำรับ

เอฟดีซีที่ผลิตขึ้นนี้ชaวยใหxผูxปyวยใชxยาไดxสะดวกขึ้น ลดป�ญหาการลืมรับประทานยา และป|องกันการดื้อยาใน

อนาคต แตaในชaวงไมaกี่ป�ที่ผaานมามีการใชxในยาตxานไวรัสที่ออกฤทธิ์โดยตรงในผูxปyวยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี 

นอกจากน้ี เอฟดีซียังจำหนaายในเชิงพาณิชย4สำหรับการรักษาโรคอื่น ๆ เชaน โรคติดเชื้อแบคทีเรีย (เชaน ไทรเมโทพ

ริม/ซัลฟาเมทอกซาโซล) ยาคุมกำเนิดแบบรับประทาน (เชaน เอทินิลเอสตราไดออล/เจสโตดีน) อาการปวดอยaาง

รุนแรง (เชaน ทรามาดอล/พาราเซตามอล พาราเซตามอล/โคเดอีน) ความดันโลหิตสูง (เชaน ไฮโดรคลอโรไทอาไซด4/

รามิพริล แอมโลดิพีน/รามิพริล) ในระยะหลังมีการผลิตเอฟดีซีเพื่อกำหนดเป|าหมายหลายโรค/สภาวะ โดยเฉพาะ

การใชxรักษาโรคเรื้อรังที่จำเปlนตxองใชxยาตaอเนื่องยาวนาน เชaน กรณีของผูxปyวยที่เปlนโรคความดันโลหิตสูงและ

โคเลสเตอรอลในเลือดสูง (เชaน แอมโลดิพีน/อะทอร4วาสแตติน) 

 ในป�จจุบันมีการพัฒนาผลิตภัณฑ4เอฟดีซีในรูปแบบยารับประทานเพื่อรักษาโรคติดเชื้อเพิ่มขึ้น โดยหวัง

ผลการเสริมฤทธิ์และลดการดื้อยาของเชื้อกaอโรค ในทศวรรษที่ผaานมาการรักษาการติดเชื้อมักใชxยารaวมกันหลาย

ชนิด เชaน การติดเชื้อที่เกิดจากเชื้อ Helicobacter pylori ที่ใชxอะม็อกซีซิลลิน คลาริโทรไมซิน และสารยับย้ัง

โปรตอนป��ม (proton-pump inhibitor) อยaางไรก็ตาม การใหxยาแตaละชนิดยังตxองใหxแยกจากกันเนื่องจากยังไมaมี

เอฟดีซีของยาชุดน้ีจำหนaายในเชิงพาณิชย4   

 ยาปฏิชีวนะหลายชนิดมีการเติมสารบางชนิดเพื่อวัตถุประสงค4บางประการไวxในเม็ดยา และมีจำหนaายใน

รูปแบบเม็ดเดียวอยู aแลxว เชaน การเติมกรดคลาวูลานิกลงในตำรับยาอะม็อกซีซิลลินเพื ่อยับยั ้งเอนไซม4 



๒๗ 

บีตาแลกทาเมส ดังนั้น สารที่เติมจึงชaวยเสริมฤทธ์ิของอะม็อกซีซิลลินในการตxานเชื้อแบคทีเรีย โดยป|องกันไมaใหxยา

ถูกทำลาย สaวนกรดคลาวูลานิกเองไมaมีผลตxานเชื้อแบคทีเรียในทางคลินิก อยaางไรก็ตาม ยังคงมีโรคติดเชื้อบางชนิด

ที่นaาจะมีการพัฒนาสูตรผลิตภัณฑ4เอฟดีซี เชaน วัณโรค ซึ่งในการรักษาผูxปyวยตxองรับประทานยาวันละ ๓-๔ ชนิด 

(ประกอบดxวย ไอโซไนอะซิด ไรแฟมพิซิน ไพราซินาไมด4 อีแทมบูทอล) ป�จจุบันมีเอฟดีซีสำหรับรักษาวัณโรคจำนวน

หน่ึงท่ีอยูaระหวaางการพัฒนาหรือการทดลองทางคลินิกในหลายประเทศ  
 

ข3อดีและข3อเสียของยาผสมชนิดขนาดยาคงท่ี  

 ป�จจุบันเอฟดีซีจำนวนมากมีจำหนaายในทxองตลาดและไดxรับการยอมรับอยaางกวxางขวางวaาปลอดภัยและ

มีประสิทธิภาพ ดxวยเหตุนี้ ภาวะหรือโรคเรื้อรังหลายชนิด เชaน ภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ ภาวะหลอดเลือดแข็ง 

โรคความดันโลหิตสูง ภาวะหัวใจลxมเหลว ภาวะกลxามเนื้อหัวใจตายเฉียบพลัน โรคหลอดเลือดหัวใจตีบ โรคกระดูก

พรุน โรคเบาหวานชนิดท่ี ๒ โรคทางเดินหายใจอุดกั้นเรื้อรัง การติดเชื้อเอชไอวี จึงไดxประโยชน4จากวิธีการรักษาโดย

ใชxเอฟดีซีเพื่อลดภาระในกรณีที่ผูxปyวยตxองไดxรับยาหลายชนิดรaวมกัน ชaวยใหxผูxปyวยใหxความรaวมมือดีขึ้นในการใชxยา 

และลดจำนวนเม็ดยาท่ีตxองรับประทานในแตaละครั้ง  นอกจากน้ี การเสริมฤทธิ์กันระหวaางยาชนิดตaาง ๆ อาจชaวยลด

ขนาดยาผลรวม ซ่ึงจะชaวยลดความเส่ียงท่ีจะเกิดผลขxางเคียงไดx   

 หากพิจารณาในเชิงเศรษฐศาสตร4แลxว เอฟดีซีสามารถลดตxนทุนการผลิต บรรจุภัณฑ4 การกระจายสินคxา 

และอาจลดตxนทุนยาโดยรวมไดx สารชaวยในการผลิตยาที่ใชxในการผลิตเอฟดีซีมักจะใชxในปริมาณต่ำกวaาที่ใชxสำหรับ

การผลิตยาเดี่ยว คaาใชxจaายเกี่ยวกับบรรจุภัณฑ4ก็สามารถลดลงไดxเชaนกัน หากพิจารณาคaาใชxจaายโดยรวม ยาสามัญท่ี

ประกอบดxวยไฮโดรคลอโรไทอาไซด4 ๒๕ มิลลิกรัม/รามิพริล ๕ มิลลิกรัม ขนาดบรรจุ ๒๘ เม็ด มีราคา ๖.๙ ยูโรใน

ประเทศสเปน ในขณะที่คaาใชxจaายของยาสามัญที่เทียบเทaาแตaละชนิดคือ ๘.๑ ยูโร (ไฮโดรคลอโรไทอาไซด4 ๓.๒๗  

ยูโร และ รามิพริล ๔.๘๔ ยูโร)๑ ดังนั้น คaาใชxจaายโดยรวมสำหรับการรักษาดxวยยาผลรวมนี้จะลดลงรxอยละ ๑๕ ท้ังน้ี

เอฟดีซีท่ีเปlนนวัตกรรมอาจมีคaาใชxจaายท่ีสูงกวaาไดx   

 อยaางไรก็ตาม เอฟดีซีก็มีขxอเสียเชaนกัน เนื่องจากในผูxปyวยบางรายอาจตxองปรับขนาดการใชxยาบางชนิดท่ี

มีอยูaในผลิตภัณฑ4เอฟดีซีในปริมาณที่สูงขึ้นหรือต่ำลง สaงผลใหxการปรับขนาดยาทั้งหมดยากขึ้น การประเมินผล

ขxางเคียงของยาหรืออาการไมaพึงประสงค4จากการใชxยาก็ทำไดxยากขึ้นเชaนกัน เนื่องจากความยากลำบากในการระบุ

สaวนผสมที่ทำใหxเกิดอาการไมaพึงประสงค4 โดยเฉพาะอยaางยิ่งการเกิดปฏิกิริยาภูมิไวเกินซึ่งระบุสาเหตุไดxยากมาก ทำ

ใหxจำเปlนตxองหลีกเลี่ยงยาทุกชนิดในผลิตภัณฑ4เอฟดีซีดังกลaาว สaงผลใหxทางเลือกในการรักษาลดลงหากเกิดอาการ

ไมaพึงประสงค4ขึ้น นอกจากน้ี เอฟดีซีอาจทำใหxเกิดความซ้ำซxอนในการรักษาไดxหากผูxสั่งจaายยารายอื่นไมaไดxพิจารณา

วaา ผลิตภัณฑ4เอฟดีซีที่ผูxปyวยไดxรับประกอบดxวยสaวนผสมยารายการใดบxาง หรืออาจสั่งยาจากกลุaมการรักษากลุaม

เดียวกัน ซึ ่งมักพบในการรักษาโรคความดันโลหิตสูง ประเด็นการตั้งชื ่อการคxาของยาเอฟดีซีที ่คลxายคลึงกับ

ผลิตภัณฑ4ยาเดี่ยวก็อาจทำใหxการใชxยาเกิดความผิดพลาดเพิ่มขึ้นไดx ในกรณีท่ีผลิตภัณฑ4เอฟดีซีทใชxปริมาณของยา

แตaละตัวแตกตaางกันมาก จะสaงผลใหxการผลิตทางอุตสาหกรรมทำไดxยากขึ้นหรือมีความทxาทายเปlนพิเศษ เนื่องจาก

 
๑ List of medicine price. Retrieved the 8 May 2020 from: www. vademecum.es.  



๒๘ 

การแยกผสมที่เกิดขึ้นระหวaางกระบวนการผลิตอาจเปlนป�ญหาสำคัญและอาจตxองใชxขั้นตอนการผลิตเพิ่มเติมเพ่ือ

แกxป�ญหา   
 

แนวทางการผลิตยาผสมชนิดขนาดยาคงท่ี   

เนื่องจากเอฟดีซีสามารถออกแบบใหxมีตัวยาไดxหลากหลาย และตัวยาสามารถละลายหรือปลดปลaอย

ออกมาจากเม็ดยาไดxเร็วหรือชxาแตกตaางกันตามความตxองการที่ไดxออกแบบไวx ดังนั้น ผูxวิจัยและพัฒนาหรือผูxผลิตยา

ดังกลaาวตxองมีกลยุทธ4ในการปรับแตaงการละลายหรือการปลดปลaอยตัวยาในแตaละสูตร  ลักษณะของเอฟดีซีท่ี

ออกแบบอาจผสมตัวยาหลายชนิดไวxในเม็ดแบบเปlนเนื้อเดียวกัน (ระบบยาชนิดเมทริกซ4) หรือแยกตัวยาแตaละชนิด

ไวxคนละชั้นในเม็ดเดียวกัน (ระบบยาหลายชั้น) หรือบรรจุตัวยาแตaละชนิดไวxในอนุภาคขนาดเล็กแยกจากกันแลxวจึง

ผสมอนุภาคเหลaาน้ันไวxดxวยกัน (ระบบยาหลายอนุภาค) เปlนตxน (ภาพท่ี ๑)  

 

 

 

 

 
 

ภาพท่ี ๑ : ชนิดของเอฟดีซี ไดxแกa ระบบยาชนิดเมทริกซ4 ระบบยาหลายช้ัน ระบบยาหลายอนุภาค 

ระบบยาชนิดเมทริกซ4ซึ่งผสมตัวยาหลายชนิดไวxในเม็ดแบบเปlนเนื้อเดียวกันอยูaในชั้นเดียวเปlนระบบ 

เอฟดีซีที่ใชxบaอยที่สุด เนื่องจากผลิตไดxสะดวก แตaเหมาะกับตัวยาท่ีมีอัตราการละลายที่ใกลxเคียงกัน นอกจากน้ัน  

ยังตxองพิจารณาเรื่องความเขxากันไดxระหวaางตัวยาแตaละชนิด ซึ่งเปlนขxอจำกัดที่สำคัญในการออกแบบและเลือก

วิธีการผลิต รวมถึงจะตxองคำนึงถึงอัตราสaวนขนาดยาหรือปริมาณของตัวยาแตaละชนิดดxวยเพื่อลดความเสี่ยงในการ

แยกผสมในระหวaางกระบวนการผลิต ระบบยาหลายชั้นอาจผลิตไดxยากกวaา จึงมักถูกนำไปใชxในกรณีที่จำเปlน เชaน 

ตัวยาไมaเขxากันทางเคมีหรือตxองการใหxมีอัตราการละลายที่แตกตaางกัน ดxวยเทคนิคการผลิตอาจเลือกใชxการทำ

แกรนูล ตัวอยaางผลิตภัณฑ4ยาตxานเอชไอวีที่มีชื่อการคxาวaา อะทริพลา (Atripla®) เปlนผลิตภัณฑ4ที่ผลิตโดยใชxเทคนิค

การทำแกรนูลเป�ยกของยาเอฟาวิเรนซ4 (efavirenz) แลxวผสมเขxากับแกรนูลที ่ผลิตแบบแกรนูลแหxงของ 

ยาเอ็มทริซิทาไบน4 (emtricitabine) และเทโนโฟเวียร4 (tenofovir) แลxวจึงตอกอัดเปlนเม็ดยาทีละชั ้นหรือใชx

เครื่องมือพิเศษที่ตอกอัดหลายชั้นในขั้นตอนเดียว นอกจากนั้น อาจใชxเทคนิคการอัดรีดแบบหลอมรxอน (hot-melt 

extrusion) โดยใชxสารท่ีละลายน้ำไดxชxาหรือเร็วในการผลิตระบบยาหลายชั้นไดxเชaนกัน ระบบหลายอนุภาคเปlน

ทางเลือกที่ดีในการผลิตเอฟดีซีโดยทำเปlนเม็ดเคลือบหรือแกรนูลเคลือบ แลxวรวมเม็ดที่เคลือบดxวยตัวยาชนิดตaาง ๆ 

ไวxภายในแคปซูลเดียวกัน หรือทำเปlนระบบหลายอนุภาคขั้นสูงที่มียาชนิดหนึ่งอยูaในแกนกลางและยาอีกชนิดหน่ึง

หรือมากกวaาในช้ันเคลือบ แตaตxองพิจารณาป�จจัยตaาง ๆ ในการวิจัยและพัฒนาระบบดังกลaาว  

นอกเหนือจากเทคนิคที่กลaาวขxางตxนแลxว มีการพัฒนาแนวทางใหมa ๆ ในชaวงหลายป�ที่ผaานมาเพื่อผลิต

ผลิตภัณฑ4เอฟดีซี เชaน เทคโนโลยีการเคลือบแบบตอกอัด (compression coating) เทคโนโลยีการเคลือบดxวย 



๒๙ 

เจลาติน และเทคโนโลยีการจaายของเหลว เทคโนโลยีเหลaานี้ไดxรับการพัฒนาและจดสิทธิบัตรโดยบริษัทยาตaาง ๆ 

และยังคงไดxรับการพัฒนาอย ในป�จจุบัน แนวทางใหมaในการผลิตเอฟดีซีเฉพาะบุคคล เชaน เทคโนโลยีการพิมพ4สาม

มิติ ซึ ่งอยู aระหวaางการพัฒนา อาจสaงผลกระทบเชิงบวกอยaางมากตaอการผลิตยาเอฟดีซีท่ีสามารถทำไดxนอก

โรงงานผลิตยา โดยเตรียมสำหรับผูxปyวยเฉพาะรายในโรงพยาบาลหรือรxานขายยาในชุมชน ทำใหxการรักษาเฉพาะ

บุคคลเปlนไปไดx  
 

บทสรุปและมุมมองในอนาคต 

การใชxยารaวมกันในขนาดยาคงที่โดยใชxผลิตภัณฑ4เอฟดีซีนับวaามีประโยชน4ในการลดภาระการใชxยา 

ในโรคเรื้อรังหรือโรคที่ตxองใชxยามากกวaา ๑ ชนิด โดยเฉพาะอยaางยิ่งสำหรับผูxปyวยที่ใชxยาหลายขนาน ชaวยลดป�ญหา

จากความไมaรaวมมือในการใชxยาของผูxปyวย อยaางไรก็ตาม ในผูxปyวยที่มีภาวะหรือโรคเรื้อรังยังคงตxองพิจารณา 

ปรับวิธีการใหxยาหรือขนาดยาใหxเหมาะกับผูxปyวยแตaละราย เพ่ือใหxเกิดผลลัพธ4ทางคลินิกท่ีดีข้ึน   

ในป�จจุบันความชุกของเชื้อโรคที่ดื้อตaอยาหลายชนิดทำใหxแพทย4สั่งใชxยาปฏิชีวนะเพิ่มขึ้นตั้งแตa ๒ ชนิด

ขึ้นไป ดังนั้น การพัฒนาเอฟดีซีเพื่อรักษาโรคติดเชื้อที่จำเปlนตxองใชxยาปฏิชีวนะอยaางนxอย ๒ ชนิดจึงเปlนที่ตxองการ

มากขึ้น การผลิตเอฟดีซีสามารถใชxเทคนิคการผลิตยาในอุตสาหกรรมยาทั่วไปที่อาศัยการผสมผสานระหวaาง 

แกรนูลเป�ยกและแหxง ผลิตเปlนระบบยาชนิดเมทริกซ4 แมxวaาระบบยาชนิดเมทริกซ4จะผลิตไดxงaายที่สุด แตaก็มีความ

เสี่ยงที่จะเกิดปฏิกิริยาระหวaางยาไดx ป�ญหานี้สามารถแกxไดxดxวยการแยกตัวยาออกจากกันโดยใชxระบบยาหลายช้ัน

หรือระบบยาหลายอนุภาค แนวทางใหมaในการผลิตเอฟดีซีเฉพาะบุคคล เชaน การใชxเทคโนโลยีการพิมพ4สามมิติ  

ยังอยูaระหวaางการพัฒนาและอาจสaงผลกระทบเชิงบวกตaอการผลิตยาเอฟดีซีในโรงพยาบาลและรxานขายยาในชุมชน

ในอนาคต อีกท้ังยังอาจสaงผลใหxการรักษาเฉพาะบุคคลสำหรับผูxปyวยโรคเร้ือรังเปlนไปไดx 
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