
 หน้า   ๑๐ 
เล่ม   ๑๓๐   ตอนพิเศษ   ๑๗๔   ง ราชกิจจานุเบกษา ๔   ธันวาคม   ๒๕๕๖ 
 

 
 

ประกาศสํานกังานคณะกรรมการอาหารและยา 
เรื่อง  เอกสารหลักฐานการขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

 
 

ตามที่กระทรวงสาธารณสุขได้มีประกาศกระทรวงสาธารณสุข  เรื่อง  กําหนดแบบคําขอและ
ใบสําคัญการขึ้นทะเบียนตํารับยา  โดยตามความในข้อ  ๒  ของประกาศฉบับดังกล่าว  กําหนดให้ผู้รับอนุญาต 
ที่ประสงค์จะขึ้นทะเบียนตํารับยา  ให้ยื่นคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาตามแบบ  ย.๑  พร้อมด้วยเอกสาร 
และหลักฐานตามที่ระบุไว้ในแบบ  ย.๑  รวมทั้งคํารับรองของผู้รับอนุญาตตามที่สํานักงานคณะกรรมการ
อาหารและยากําหนด 

ดังนั้น  เพื่อให้การขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึงเป็นไปตามข้อมูลวิชาการที่เหมาะสม  
ตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข  เรื่อง  กําหนดแบบคําขอและใบสําคัญการขึ้นทะเบียนตํารับยา  และ
เป็นการคุ้มครองผู้บริโภค  เลขาธิการคณะกรรมการอาหารและยาจึงออกประกาศ  ดังต่อไปนี้ 

ข้อ ๑ ประกาศนี้ให้ใช้บังคับภายใน  ๓๐  วัน  นับแต่วันที่ประกาศในราชกิจจานุเบกษาเป็นต้นไป 
ข้อ ๒ ตามประกาศฉบับนี้ 
  “ยาชีววัตถุคล้ายคลึง”  หมายถึง  ยาชีววัตถุที่ มี ลักษณะคล้ายคลึงกันในแง่คุณภาพ 

ความปลอดภัยและประสิทธิภาพ  เม่ือเปรียบเทียบกับยาชีววัตถุอ้างอิงที่ได้รับการขึ้นทะเบียนแล้ว 
อย่างเต็มรูปแบบ 

ข้อ ๓ ผู้รับอนุญาตที่ประสงค์จะขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง  ให้ยื่นคําขอ 
ขึ้นทะเบียนตํารับยา  พร้อมด้วยเอกสารและหลักฐานตามคู่มือและหลักเกณฑ์การขึ้นทะเบียนตํารับ 
ยาชีววตัถุคล้ายคลึง  (Biosimilars)  แนบท้ายประกาศนี้ 
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คู่มือและหลักเกณฑ์การข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
(Biosimilars) 
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เอกสารแนบท้ายประกาศสาํนักงานคณะกรรมการอาหารและยา เร่ือง เอกสารหลักฐานการขอขึ้นทะเบยีนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 



คู่มือและหลักเกณฑ์การขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

 

สารบญั 

บทนํา                                                                                                                           ๑ 

ขอบเขต                                                                                                                        ๑ 

นิยาม “ยาชีววัตุคล้ายคลึง” (Biosimilars)                                                                                ๒ 

การกํากับดูแลยาชีววัตถุคล้ายคลึง                                                                                          ๒ 

ขั้นตอนการข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง                                                                        ๒ 

เอกสารที่ใช้ในการย่ืนคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง                                                      ๓ 

การจัดเตรียมเอกสารและการยื่นคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง                                         ๕ 

ภาคผนวก 

   ภาคผนวก ๑ 
- การกํากับดูแลยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

 ภาคผนวก ๒ 
- แบบคําขออนุญาตผลิตยาตัวอย่างเพ่ือขอขึ้นทะเบียนตํารับยา(แบบ ผ.ย.๘) 
- แบบคําขออนุญาตนําหรือสั่งยาตัวอย่างเข้ามาในราชอาณาจักรเพ่ือขอขึ้นทะเบียนตํารับยา 
  (แบบ น.ย.๘) 
- แบบคําขอขึน้ทะเบียนตํารับยา (แบบ ย.๑) 

   ภาคผนวก ๓ 
- รูปแบบหนังสือรบัรองผลิตภัณฑ์ยา (Model Certificate of a Pharmaceutical Product) 
- ข้อกําหนดเก่ียวกับหนังสือรับรองการจําหน่าย (Certificate of Free Sale) 

   ภาคผนวก ๔ 
- การจัดทําฉลากและเอกสารกํากับยาเพ่ือประกอบการขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

   ภาคผนวก ๕ 

- ตัวอย่างคํารับรองต่างๆ  

   ภาคผนวก ๖ 

- รายการเอกสารประกอบคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

 



คู่มือและหลักเกณฑ์การขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง    ๑ 

  
 

 
คู่มือและหลักเกณฑ์การขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

(Biosimilars) 
 
บทนํา 
 ปัจจุบันความก้าวหน้าทางด้านเทคโนโลยีชีวภาพ       ส่งผลให้มีการผลิตยาชีววัตถุข้ึนเป็นจํานวนมาก
และเมื่อสิทธิบัตรของยาชีววัตถุน้ีสิ้นสุดลง    จึงมีการผลิตยาโดยผู้ผลิตรายอื่น ซึ่งต่อจากน้ีจะเรียกยาเหล่าน้ีว่า  
“ยาชีววัตถุคล้ายคลึง” (Biosimolars)    แต่เน่ืองจากยาชีววัตถุคล้ายคลึงมีกระบวนการผลิต และโครงสร้างของ
โมเลกุลที่ซับซ้อน     ส่งผลให้การควบคุมคุณภาพ ประสิทธิภาพและความปลอดภัยแตกต่างจากยาเคมี (ยาสามัญ
ใหม่)   ซึ่งไม่สามารถใช้วิธีการศึกษาชีวสมมูลเพื่อยืนยันถึงความคล้ายคลึงของยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาต้นแบบได้ 
แต่วิธีที่เป็นที่ยอมรับในสากลได้แก่ “การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกัน” (comparability exercise) 
 การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกัน (comparability exercise) โดยผ่านการศึกษาการเปรียบเทียบ
โดยตรง (head-to-head)  เพื่อเปรียบเทยีบในด้านคุณภาพ  ประสิทธิภาพและความปลอดภัย ข้ันตอนแรก ผู้ผลิต
จําเป็นต้องเปรียบเทยีบความคล้ายคลงึในด้านคุณภาพของยาชีววัตถุคล้ายคลึง ซึ่งประกอบด้วย  กระบวนการผลติ  
วิธีวิเคราะห์และข้อกําหนดมาตรฐาน เป็นการยืนยันถึงความคล้ายคลึงในด้านเคมีกายภาพ ฤทธ์ิทางชีววิทยา  
ความบริสุทธ์ิและสิ่งปนเปื้อน ในข้ันตอนต่อมาจึงทําการศึกษาความคล้ายคลึงในการศึกษา Non-clinic  และ 
Clinic ตามลําดับ  เพื่อยืนยันประสิทธิภาพและความปลอดภัย     
 การศึกษา Non-clinic และ Clinic ผู้ผลิตจําเป็นต้องเปรียบเทียบความคล้ายคลึง ทางด้านเภสัช
จลนศาสตร์ (Pharmcokinetic) และเภสัชพลศาสตร์ (Pharmacodynamic) โดยผ่านการศึกษาการเปรียบเทียบ
โดยตรง (head-to-head)   เพื่อยืนยันถึงประสิทธิภาพและความปลอดภัย ซึ่งยาชีววัตถุส่วนใหญ่สามารถ
เหน่ียวนําให้ร่างกายสร้างสารภูมิต้านทานที่ต่อต้านยา (Anti-drug antibody) โดยส่งผลต่อประสิทธิภาพและ
ความปลอดภัย   ดังน้ันการติดตามความปลอดภัยจากการใช้ยาจึงมีความจําเป็นอย่างย่ิง 
 การติดตามความปลอดภัยจากการใช้ยา (Pharmacovigilance) สําหรับยาชีววัตถุคล้ายคลึง   ควรมีการ
ติดตามตลอดช่วงอายุของยาที่วางจําหน่าย เพื่อให้สามารถตรวจสอบย้อนกลับถึงที่มาของข้อมูลเหตุการณ์ไม่พึง
ประสงค์ (Adverse event) เน่ืองจากผลการศึกษาทาง Clinic อาจไม่เพียงพอที่จะแสดงถึงเหตุการณ์ไม่พึง
ประสงค์ที่ไม่สามารถทํานายได้   
 ดังน้ันเพื่อให้การกํากับดูแลยาชีววัตถุคล้ายคลึงเป็นไปในแนวทางเดียวกันกับสากล สํานักงาน
คณะกรรมการอาหารและยา จึงได้จัดทําคู่มือและหลักเกณฑ์การข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
(Biosimilars) ข้ึนมาเพื่อเป็นแนวทางให้ผู้ประกอบการสามารถจัดเตรียมเอกสารประกอบคําขอข้ึนทะเบียนยาชีว
วัตถุคล้ายคลึง ทั้งน้ีการข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึงแต่ละผลิตภัณฑ์   จะอ้างอิงตามข้อกําหนดมาตรฐาน
เฉพาะของแต่ละผลิตภัณฑ์ ซึ่งจะมีการประกาศและกําหนดต่อไป 

ขอบเขต    
 คู่มือและหลักเกณฑ์น้ีใช้กับยาชีววัตถุที่เป็นโปรตีนที่ได้จากการตัดต่อทางพันธุกรรมด้วยกระบวนการทาง
เทคโนโลยีชีวภาพ  โดยเป็นยาที่ได้รับการยอมรับอย่างแพร่หลาย  และผ่านการตรวจสอบลักษณะอย่างดี (Well-
established and well-characterized biological medicinal products) ทั้งน้ีไม่รวมถึง วัคซีน ผลิตภัณฑ์ที่ได้
จากพลาสมา และอนาล็อกของวัคซีนหรือพลาสมาที่ได้จากการตัดต่อทางพันธุกรรม (Recombinant analogues) 
 
 



คู่มือและหลักเกณฑ์การขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง    ๒ 

  
 

นิยาม 
 "ยาชีววัตถุคล้ายคลึง" (Biosimilars) หมายถึง ยาชีววัตถุที่มีลักษณะคล้ายคลึงกันในแง่คุณภาพ ความ
ปลอดภัย และประสิทธิภาพ เมื่อเปรียบเทียบกับยาชีววัตถุอ้างอิงที่ได้รับการข้ึนทะเบียนแล้วอย่างเต็มรูปแบบ  

การกํากับดูแลยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
 แนวทางการกํากับดูแล และการพิจารณาข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึงในประเทศไทย  
(ดูภาคผนวก ๑) 

ขั้นตอนการขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง  
              การข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง แบง่เป็น ๒ ข้ันตอน คือ 
ขั้นตอนท่ี ๑  :  การยื่นคําขออนุญาตผลิตยาตัวอย่าง/นําหรือสั่งยาตัวอย่างเขา้มาในราชอาณาจักรเพ่ือขอขึ้น
ทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
๑)  ผู้มีสิทธิย่ืนคําขอคือ ผู้รับอนุญาตผลิตยาแผนปัจจุบัน / ผู้รับอนุญาตนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาใน
ราชอาณาจักร 
๒)  ข้ันตอนการดําเนินการ มีดังต่อไปน้ี 

๒.๑)  ย่ืนคําขออนุญาตผลิตยาตัวอย่างเพื่อขอข้ึนทะเบียนตํารับยาตามแบบ ผ.ย.๘ / นําหรือสั่งยาตัวอย่าง
เข้ามาในราชอาณาจักรเพ่ือขอข้ึนทะเบียนตํารับยาตามแบบ น.ย.๘ โดยกรอกรายละเอียดและแนบหลักฐานตามท่ี
ระบุไว้ในข้อ ๓) ให้ครบถ้วน และย่ืนคําขอ ณ ศูนย์บริการผลิตภัณฑ์สุขภาพเบ็ดเสร็จ (One Stop Service 
Center) สํานักยา สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา และรอการพิจารณาอนุญาต 

๒.๒)  เมื่อเจ้าหน้าที่พิจารณาและอนุญาตแล้ว จะมอบแบบ ผ.ย.๘ / แบบ น.ย.๘ ที่ได้รับอนุญาตให้แก่ผู้ย่ืน
คําขอจํานวน ๑ ชุด เพื่อให้ผู้ย่ืนคําขอใช้เป็นหลักฐานในการผลิต/นําหรือสั่งยาตัวอย่างเข้ามาในราชอาณาจักร 
และนํายาตัวอย่างพร้อมทั้งแบบ ผ.ย.๘ / แบบ น.ย.๘ ที่ได้รับอนุญาต ย่ืนพร้อมคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาตาม
ข้ันตอนต่อไป 
๓)   เอกสารที่ใช้ 

๓.๑)  แบบ ผ.ย. ๘ หรือ แบบ น.ย. ๘ จํานวน ๒ ชุด (ดูภาคผนวก ๒) 
๓.๒)  ฉลากยาทุกขนาดบรรจุ  
๓.๓)  เอกสารกํากบัยา 
๓.๔  สําเนาใบอนุญาตผลิตยาแผนปัจจุบัน หรือ สําเนาใบอนุญาตนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาใน

ราชอาณาจักร  

ขั้นตอนท่ี ๒  :  การยื่นคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
๑)   ผู้มีสิทธิย่ืนคําขอคือ ผู้รับอนุญาตผลิตยาแผนปัจจุบัน / ผู้รับอนุญาตนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาใน
ราชอาณาจักรที่ได้รับอนุญาตให้ผลิตหรือนําสั่งยาตัวอย่างแล้ว 
๒)   ข้ันตอนดําเนินการ มีดังต่อไปน้ี 

๒.๑)  ย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาตามแบบ ย.๑ พร้อมทั้งเอกสารหลักฐานต่างๆ ตามที่ระบุไว้ในหัวข้อ   
“เอกสารท่ีใช้ในการยื่นคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง” โดยย่ืนเอกสาร จํานวน ๑ ชุด (ชุด ก) ณ 
ศูนย์บริการผลิตภัณฑ์สุขภาพเบ็ดเสร็จ (One Stop Service Center) สํานักยา สํานักงานคณะกรรมการอาหาร
และยา เจ้าหน้าที่จะออกเลขรับช่ัวคราวให้แก่ผู้ย่ืนคําขอ 
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๒.๒)  ติดตามผลการพิจารณาตรวจรับคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยา และรับสําเนาคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาที่
ออกเลขรับ (ถาวร) เรียบร้อยแล้ว ณ งานประเมินทะเบียนยาชีววัตถุ กลุ่มกํากับดูแลก่อนออกสู่ตลาด สํานักยา 
สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา 

เอกสารท่ีใช้ในการยื่นคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง  
เอกสารที่ใช้ในการย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง ประกอบด้วย ๕ ส่วน (Parts) ดังน้ี  

(รายละเอียดตามภาคผนวก ๖) 
ส่วนท่ี  ๑  (Part 1)    เอกสารข้อมลูทั่วไปและข้อมลูของผลิตภัณฑ์  (ADMINISTRATIVE DATA AND  

PRODUCT INFORMATION) 
ส่วนท่ี  ๒  (Part 2)   เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลด้านคุณภาพของยา (QUALITY DOCUMENT) 
ส่วนท่ี  ๓  (Part 3)  เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลด้านการศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์  
    (NON-CLINICAL DOCUMENT)  
ส่วนท่ี  ๔  (Part 4)  เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลด้านการศึกษาทางคลินิก  

(CLINICAL DOCUMENT) 
ส่วนท่ี  ๕  (Part 5)      เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลด้านการติดตามความปลอดภัยและแผนจัดการ 
                            ความเสี่ยงด้านยา (PHARMACOVIGILANCE AND RISK MANAGEMENT  

PLAN DOCUMENT)   

เอกสารส่วนท่ี ๑ (Part 1) : เอกสารข้อมลูท่ัวไปและข้อมลูของผลิตภัณฑ์ 
    (ADMINISTRATIVE DATA AND PRODUCT INFORMATION) 
เอกสารส่วนน้ีประกอบด้วย ๓ ตอน (Section) ได้แก่ ตอนที่ A, B และ C 
ตอนท่ี A : คํานํา (Introduction) 

เป็นการกล่าวนําเกี่ยวกับผลิตภัณฑ์ยาทีจ่ะขอข้ึนทะเบียน ให้ใช้ข้อความดังน้ี 
“เอกสารส่วนน้ีเป็นข้อมลูทั่วไปและข้อมูลผลิตภัณฑ์ยาซึ่งใช้ประกอบคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยา

ของผลิตภัณฑ์ยาช่ือ     เลขรบัที ่   ” 

ตอนท่ี B : สารบัญ (Table of Contents) 
เป็นสารบญัเอกสารท้ังหมดที่ย่ืนในส่วนที่ ๑ 

ตอนท่ี C : เอกสารท่ียื่นประกอบคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาในส่วนข้อมูลท่ัวไปและข้อมลูของผลิตภัณฑ์ 
(Documents required for registration)  มีดังน้ี 

๑.   แบบฟอร์มคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยา (ดูภาคผนวก ๒) ได้แก่ 
๑.๑  แบบคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยา แบบ ย.๑ 
๑.๒  รูปถ่ายยาที่ขอข้ึนทะเบียนตํารบัยาซึง่แสดงรูปร่างลักษณะและสียาที่ชัดเจน 

 ข้อความที่กรอกในแบบฟอร์มให้ใช้ภาษาไทย/ภาษาอังกฤษ โดยใช้ภาษาไทยเป็นหลัก  
๒.   หนังสือรบัรองต่าง ๆ (Certificates) 

๒.๑   กรณีที่ผลิตภัณฑ์ ผลิตภายในประเทศ ได้แก่ 
-  สําเนาใบอนุญาตผลิตยาแผนปัจจุบัน 
-  สําเนาหนังสอืรบัรอง GMP ของสถานทีผ่ลิต 

๒.๒   กรณีที่ผลิตภัณฑ์นําหรือสั่งเข้ามาในราชอาณาจักร 
-  สําเนาใบอนุญาตนําหรือสัง่ยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจักร 
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-  หนังสือรับรองผลติภัณฑ์ยา (Certificate of Pharmaceutical Product) ตามรูปแบบที่แนะนําโดย
องค์การอนามัยโลก หรือหนังสือรบัรองการจําหน่าย (Certificate of Free Sale) หรือหนังสือรับรองรูปแบบอื่นที่
มีเน้ือหาตามข้อกําหนดของสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา ยกเว้นในกรณีที่การจําหน่ายยาน้ันในครั้งแรก
ได้กระทําข้ึนในราชอาณาจักรและไม่เคยมีการจําหน่ายในประเทศอ่ืนมาก่อน (ดูภาคผนวก ๓) 

-  สําเนาหนังสือรับรองสถานที่ผลิต (GMP) หรืออาจระบุการรับรองสถานที่ผลิต (GMP) รวมอยู่ใน
หนังสือรับรองผลิตภัณฑ์ยาหรือหนังสือรับรองการจําหน่าย 
๓.   ฉลาก (Labeling) ต้องมีข้อความครบถ้วนตามที่กําหนดไว้ (ดูภาคผนวก ๔) 
๔.   ข้อมูลผลิตภัณฑ์ยา (Product Information) ได้แก่ (ดูภาคผนวก ๔)  

๔.๑  ข้อมูลโดยสรุปของผลติภัณฑ์ตามแบบ Summary of Product Characteristics (SPC) หรือ Product  
 Data Sheet 

๔.๒  เอกสารกํากับยา (Package Insert, PI) 
๔.๓  เอกสารข้อมูลสําหรับผู้ป่วย (Patient Information Leaflet, PIL) 

แนวทางการจัดทําเอกสารกํากบัยา 
ผู้ย่ืนคําขอสามารถเลือกใช้ SPC หรือ PI เป็นเอกสารกํากับยาก็ได้ และอาจใช้ PIL เป็นเอกสารกํากับยา

ร่วมกับ SPC/PI  
๕.   แบบ ผ.ย. ๘ หรือ แบบ น.ย. ๘ ที่ได้รับอนุญาตแล้ว 
๖.   คํารับรองผู้ย่ืนคําขอข้ึนทะเบียน (Applicant declaration) (ดูภาคผนวก ๕) ได้แก่ 

๖.๑  คํารับรองผู้ย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
๖.๒  คํารับรองเงือ่นไขการข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
๖.๓  คํารับรองการแจ้งข้อมลูการข้ึนทะเบียนยาในประเทศต่างๆ 
๖.๔  คํารับรองการควบคุมการจัดสง่และการจัดเกบ็ยาชีววัตถุคล้ายคลึง  
๖.๕  คํารับรองอื่นๆ (ถ้ามี) เช่น 

 -  คํารับรองเงื่อนไขในการข้ึนทะเบียนตํารบัยาเฉพาะกลุม่ (กรณียาทีจ่ําหน่ายได้เฉพาะในโรงพยาบาล / 
สถานพยาบาล) 

 -  หนังสือมอบอํานาจ 
๗.  แบบฟอรม์บันทกึข้อมลูทะเบียนตํารับยา 
๘.  ผลวิเคราะห์ยาจากกรมวิทยาศาสตรก์ารแพทย์ หรอืหน่วยงานที่สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยารบัรอง   

เอกสารส่วนท่ี ๒ (Part 2)  :   เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลด้านคุณภาพของยา (Quality Document)  
เอกสารส่วนน้ีประกอบด้วย ๔ ตอน (Section) ได้แก่ ตอนที่ A, B, C และ D 
ตอนท่ี A : สารบัญ (Table of Contents) 

เป็นสารบญัเอกสารท้ังหมดที่ย่ืนในส่วนที่ ๒ 
ตอนท่ี B : บทสรุปโดยรวมด้านคุณภาพ (Quality Overall Summary) 
ตอนท่ี C : เน้ือหาข้อมูลด้านคุณภาพ (Body of Quality Data) 
ตอนท่ี D : เอกสารอ้างอิงท่ีสําคัญซึ่งได้รับการตีพิมพ์ (Key Literature References)  
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เอกสารส่วนท่ี ๓ (Part 3)  :  เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลการศึกษาท่ีไม่ได้ทําในมนุษย์  
     (Non-clinical Document) 
เอกสารส่วนน้ี ประกอบด้วย ๖ ตอน (Section) ได้แก่ ตอนที่ A, B, C, D, E และ F 
ตอนท่ี A : สารบัญ (Table of Contents) 

เป็นสารบัญเอกสารท้ังหมดที่ย่ืนในส่วนที่  ๓ 
ตอนท่ี B : ภาพรวมของข้อมูลการศึกษาท่ีไม่ได้ทําในมนุษย์ (Non-clinical Overview) 
ตอนท่ี C : บทสรุปของข้อมูลการศึกษาท่ีไม่ได้ทําในมนุษย์ ในลักษณะคําบรรยายและตาราง (Non-clinical 

Summary : Written and Tabulated) 
ตอนท่ี D : รายงานการศึกษาท่ีไม่ได้ทําในมนุษย์ (Non-clinical Study Report)  
ตอนท่ี E :  การกระตุ้นภูมิคุ้มกัน (Immunogenicity) 
ตอนท่ี F : รายการเอกสารอ้างอิงท่ีสําคัญ (List of Key Literature References) 

เอกสารส่วนท่ี ๔ (Part 4) : เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลด้านการศึกษาทางคลินิก (Clinical Study 
Document) 

เอกสารส่วนน้ีประกอบด้วย ๗ ตอน (Section) ได้แก่ ตอนที่ A, B, C, D, E, F และ G 
ตอนท่ี A : สารบัญ(Table of Contents) 

เป็นสารบัญเอกสารท้ังหมดที่ย่ืนในส่วนที่ ๔ 
ตอนท่ี B : ภาพรวมของข้อมูลการศึกษาเปรียบเทียบทางคลินิก (Comparability Clinical Study 

Overall) 
ตอนท่ี C : บทสรุปของข้อมูลการศึกษาเปรียบเทียบทางคลินิก (Comparability Clinical Study 

Summary) 
ตอนท่ี D : ตารางรายการของการศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึงทางคลินิกท้ังหมด (Tabular Listing of 

All Comparability Clinical Exercise) 
ตอนท่ี E : รายงานการศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึงทางคลินิก  (Comparability Clinical Study 

Reports)  
ตอนท่ี F:   การกระตุ้นภูมิคุ้มกัน (Immunogenicity) 
ตอนท่ี G : รายการของเอกสารอ้างอิงท่ีสําคัญ (List of Key Literature References) 
 
เอกสารส่วนท่ี ๕ (Part 5)  :  เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลด้านการติดตามความปลอดภัยและแผนจัดการ 
                ความเสี่ยงด้านยา (Pharmacovigilance and Risk Management Plan  
 Document) 
เอกสารส่วนน้ีประกอบด้วย ๒ ตอน (Section)  ได้แก่ ตอนที่ A และ B 
ตอนท่ี A : สารบัญ (Table of Contents) 
ตอนท่ี B : การติดตามความปลอดภัยและแผนจัดการความเสี่ยง (Pharmacovigilance and Risk  
             Management Plan) 

การจัดเตรียมเอกสารและการยื่นคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
การจัดเตรียมเอกสารและการย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารบัยา ให้ดําเนินการดังต่อไปน้ี 

๑.  ในการย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาให้ใช้แบบฟอร์มรายการเอกสาร (Checklist)  ดังต่อไปน้ี 
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 ๑.๑  แบบ ชค.๑ (FORM-SBP 1)  : รายการเอกสารประกอบคําขอข้ึนทะเบียนตํารบัยาชีววัตถุคล้ายคลึงที่
ใช้สําหรบัมนุษย์  ให้แนบไว้หน้าแรกของเอกสารส่วนที่ ๑ (Part ๑) เอกสารข้อมูลทั่วไปและข้อมูลของผลิตภัณฑ์ 
(Administrative data and Product information) 

๑.๒  แบบ ชค.๒ (FORM-SBP 2) : รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้านคุณภาพยา (Checklist of 
Common Technical Document : Part Quality) ให้แนบไว้หน้าแรกของเอกสารส่วนที่ ๒ (Part 2) เอกสาร
หลักฐานแสดงข้อมูลด้านคุณภาพของยา (Quality Document) 

๑.๓  แบบ ชค.๓ (FORM-SBP 3)  : รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้านการศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์ 
(Checklist of Common Technical Document : Part Non-clinical) ให้แนบไว้หน้าแรกของเอกสารส่วนที่ ๓ 
(Part 3) เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลการศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์ (Non-clinical Document) 

๑.๔  แบบ ชค.๔ (FORM-SBP 4)  : รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้านการศึกษาทางคลินิก (Checklist of 
Common Technical Document : Part Clinical) ให้แนบไว้หน้าแรกของเอกสารส่วนที่ ๔ (Part 4) เอกสาร
หลักฐานแสดงข้อมูลการศึกษาทางคลินิก (Clinical Study Document)  

๑.๕ แบบ ชค.๕ (FORM-SBP 5) : รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้านการติดตามความปลอดภัยและแผน
จัดการความเสี่ยงด้านยา (Checklist of Common Technical Document : Part Pharmacovigilance and 
Risk Management Plan) ให้แนบไว้หน้าแรกของเอกสารสว่นที่ ๕ (Part 5) เอกสารหลักฐานแสดงข้อมลูด้าน
การติดตามความปลอดภัยและแผนจัดการความเสี่ยงด้านยา (Pharmacovigilance and Risk Management 
Plan Document) 
 แบบ ชค.๑, ชค.๒, ชค.๓, ชค.๔  และ ชค.๕  (ดูภาคผนวก ๖) 
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๒. การจัดชุดเอกสาร ประกอบด้วย ชุด ก. ข. ค. และ ง.  ดังน้ี 

ชุดเอกสาร เอกสารเรียงตามลําดับ ดังต่อไปน้ี 
ชุด ก ๑. ชค. ๑ และเอกสารส่วนที่ ๑ (Part 1) 

๒. ชค. ๒ และเอกสารส่วนที่ ๒ (Part 2) 
๓. ชค. ๓ และเอกสารส่วนที่ ๓ (Part 3) 
๔. ชค. ๔ และเอกสารส่วนที่ ๔ (Part 4) 
๕. ชค. ๕ และเอกสารส่วนที่ ๕ (Part 5) 

ชุด ข ๑. แบบ ย.๑  
๒. สําเนาหนังสือรับรองการจําหน่ายผลิตภัณฑ์ 
๓. ฉลาก (Labeling) 
๔. ข้อมูลผลิตภัณฑ์ยา (Product Information) 
๕. คํารับรองการแจ้งข้อมูลการข้ึนทะเบียนยาในประเทศต่างๆ 
๖. ชค. ๒ และเอกสารส่วนที่ ๒ (Part 2) 

ชุด ค ๑. แบบ ย.๑ 
๒. สําเนาหนังสือรับรองการจําหน่ายผลิตภัณฑ์ 
๓. ฉลาก (Labeling) 
๔. ข้อมูลผลิตภัณฑ์ยา (Product Information) 
๕. คํารับรองการแจ้งข้อมูลการข้ึนทะเบียนยาในประเทศต่างๆ 
๖. ชค. ๓ และเอกสารส่วนที่ ๓ (Part 3) 

ชุด ง ๑. แบบ ย.๑ 
๒. สําเนาหนังสือรับรองการจําหน่ายผลิตภัณฑ์ 
๓. ฉลาก (Labeling) 
๔. ข้อมูลผลิตภัณฑ์ยา (Product Information) 
๕. คํารับรองการแจ้งข้อมูลการข้ึนทะเบียนยาในประเทศต่างๆ 
๖. ชค. ๔ และเอกสารส่วนที่ ๔ (Part 4) 
๗. ชค. ๕ และเอกสารส่วนที่ ๕ (Part 5) 

 
๓. จํานวนชุดเอกสารที่ต้องย่ืน ดังน้ี 

๓.๑  เอกสารชุด ก  จํานวน  ๑  ชุด 
๓.๒  เอกสารชุด ข  จํานวน  ๒  ชุด 
๓.๓  เอกสารชุด ค  จํานวน  ๒  ชุด 
๓.๔  เอกสารชุด ง  จํานวน  ๒  ชุด 

๔.  ให้ผู้ย่ืนคําขอย่ืนเอกสารชุด ก. พร้อมตัวอย่างยาที่ศูนย์บรกิารผลติภัณฑ์สุขภาพเบด็เสร็จ (One Stop Service  
     Center) สํานักยา สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา เพื่อออกเลขรับช่ัวคราวให้แก่ผู้ย่ืนคําขอ 
๕. ผู้ย่ืนคําขอสามารถติดตามผลการพิจารณาตรวจรับคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาได้ที่ งานประเมินทะเบียนยาชีววัตถุ  
    กลุ่มกํากับดูแลก่อนออกสู่ตลาด สํานักยา เมื่อเจ้าหน้าที่ตรวจสอบและพิจารณาแล้วเห็นว่าเอกสารชุด ก.  
    ครบถ้วนถูกต้อง เจ้าหน้าที่จะแจ้งผู้ย่ืนคําขอให้ส่งเอกสาร ชุด ข ค และ ง  เพื่อออกเลขรับ (ถาวร) ต่อไป 



 

 

 

ภาคผนวก ๑ 

การกํากบัดูแลยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

 



สารบญั 

บทนํา                                                                                                                   ๑-๑ 

นิยามศัพท์                                                                                                              ๑-๒ 

หลักการสําคญั                                                                                                         ๑-๔ 

ประเด็นสําคัญสําหรับยาชีววัตถุคล้ายคลึง                                                                         ๑-๕ 

        ๑. การเลือกยาชีววัตถุอ้างอิง                                                                             ๑-๕ 
๒. การควบคุมคุณภาพ                                                                                       ๑-๖ 

  ๓. การศึกษาทีไ่ม่ได้ทําในมนุษย์                                                                             ๑-๑๐ 
        ๔. การศึกษาทางคลินิก                                                                                       ๑-๑๑ 
        ๕. การติดตามความปลอดภัยจากการใช้ยา                                                                ๑-๑๓ 
        ๖. การกระตุ้นภูมิคุ้มกัน                                                                                      ๑-๑๔ 

เอกสารอ้างอิง                                                                                                          ๑-๑๖ 

 



การกํากับดูแลยาชีววัตถุคล้ายคลึง                                                                                                 ๑ - ๑                             

บทนํา 

ปัจจุบันความก้าวหน้าทางวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยีส่งเสริมให้การรักษาโรคในมนุษย์มี
ประสิทธิภาพมากข้ึน ซึ่งรวมถึงกระบวนการพัฒนายาใหม่ด้วยชีวเทคโนโลยี ส่งผลให้เกิดการผลิตยาชีววัตถุ
เพื่อใช้รักษาโรคท่ีเป็นอันตรายถึงชีวิตและโรคเรื้อรัง เมื่อสิทธิบัตรหรือสิทธิพิเศษทางการตลาดอื่นๆ ของยาชีว
วัตถุน้ีสิ้นสุดลง จึงเปดิโอกาสใหผู้้ผลิตรายอื่นสามารถผลิตและจําหน่ายยาชีววัตถุที่มีลักษณะคล้ายคลงึกับยาชีว
วัตถุต้นแบบเหล่าน้ีได้ ซึ่งต่อไปจะเรียกยากลุ่มน้ีว่า “ยาชีววัตถุคล้ายคลึง” 

เน่ืองจากยาชีววัตถุประกอบด้วยโปรตีนที่มีโมเลกุลขนาดใหญ่และซับซ้อนทําให้บ่งบอกถึง
คุณลักษณะที่ชัดเจนของตัวยาได้ยากซึ่งต่างจากยาสามัญที่เป็นยาเคมี รวมถึงกระบวนการผลิตที่แตกต่างกัน
ของแต่ละผลิตภัณฑ์อาจส่งผลให้เกิดความแตกต่างในด้านประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยาชีววัตถุ
เหล่าน้ัน การแสดงความคล้ายคลึงของยาชีววัตถุจึงจําเป็นต้องมีการเปรียบเทียบความคล้ายคลึงของยาชีววัตถุ
คล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิงทั้งในด้านคุณภาพ  ประสิทธิภาพ และความปลอดภัย และยาชีววัตถุคล้ายคลึง
ควรมี International Non-Proprietary Name เดียวกันกับยาชีววัตถุอ้างอิง   

แม้ว่ายาชีววัตถุคล้ายคลึงจะเป็นยาที่มี International Non-Proprietary Name เดียวกันกับยาชีว
วัตถุอ้างอิง แต่เน่ืองจากยาชีววัตถุประกอบด้วยโปรตีนที่มีความซับซ้อน วิธีการวิเคราะห์ที่มีความเหมาะสม
ที่สุดที่มีในปัจจุบันอาจยังไม่สามารถระบุความแตกต่างระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุอ้างอิงได้
ทั้งหมด นอกจากน้ีผลการศึกษาทางคลินิกที่มีอยู่ อาจไม่สามารถบ่งบอกถึงการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันของ
ผู้ป่วยในทุกๆ รายได้ ดังน้ันจึงมีความจําเป็นต้องมีการติดตามความปลอดภัยสําหรับผู้ป่วยที่ได้รับยาชีววัตถุ
คล้ายคลึง โดยผู้รับอนุญาตต้องจัดให้มีแผนจัดการความเสี่ยงของยาชีววัตถุคล้ายคลึงในแต่ละช่ือผลิตภัณฑ์น้ัน ๆ       

ตามที่ได้กล่าวมาข้างต้นว่ายาชีววัตถุประกอบด้วยโปรตีนที่ซับซ้อนต่างจากยาสามัญที่เป็นยาเคมี    
และอาจมีความแตกต่างกันระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุอ้างอิง หรือระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึง
ด้วยกันเอง ซึ่งความแตกต่างน้ีอาจส่งผลให้เกิดการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันของผู้ป่วยแต่ละรายแตกต่างกัน     
ดังน้ันการเปลี่ยนใช้ยาที่มีช่ือการค้าต่างกันจึงควรอยู่ในดุลยวินิจของแพทย์ผู้สั่งใช้ยา เพื่อให้การติดตามความ
ปลอดภัยจากการใช้ยาเป็นไปอย่างมีประสิทธิภาพและสามารถคาดเดาเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ที่อาจเกิดข้ึนได้    

ปัจจุบันการรักษาโรคด้วยยาชีววัตถุมีแนวโน้มเพิ่มมากข้ึน กอรปกับสิทธิพิเศษทางการตลาดของ
ยาชีววัตถุต้นแบบหมดลง จึงส่งผลให้ยาชีววัตถุคล้ายคลึงมีบทบาทในการรักษาเพิ่มมากข้ึน สํานักงาน
คณะกรรมการอาหารและยาในฐานะหน่วยงานที่รับผิดชอบการอนุญาตทะเบียนตํารับยาเล็งเห็นถึงความ
ปลอดภัยของผู้บริโภคในการได้รับยา จึงได้กําหนดแนวทางการกํากับดูแลยาชีววัตถุคล้ายคลึงในประเทศไทย
ข้ึน เพื่อใช้เป็นแนวทางในการพิจารณาข้ึนทะเบยีนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึงในประเทศไทย  เพื่อให้ได้ยาที่มี
คุณภาพ ประสิทธิภาพและมีความปลอดภัย   

วัตถุประสงค์  เพื่อใช้เป็นแนวทางการควบคุม กํากับดูแล และการพิจารณาข้ึนทะเบียนตํารับยาชีว
วัตถุคล้ายคลึงในประเทศไทย 

ขอบเขต แนวทางน้ีใช้กับยาชีววัตถุที่เป็นโปรตีนที่ได้จากการตัดต่อทางพันธุกรรมด้วยกระบวนการ
ทางเทคโนโลยีชีวภาพ  โดยเป็นยาที่ได้รับการยอมรับอย่างแพร่หลาย และผ่านการตรวจสอบลักษณะอย่างดี 
(well-established and well-characterized biological medicinal products) ทั้งน้ีไม่รวมถึงวัคซีน  
ผลิตภัณฑ์ที่ไ ด้จากพลาสมาและอนาล็อกของวัคซีนหรือพลาสมาที่ได้จากการตัดต่อทางพันธุกรรม 
(recombinant analogues) 

การเตรียมเอกสารสําหรับการข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง  ดูใน “คู่มือและหลักเกณฑ์การ
ข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง”  



การกํากับดูแลยาชีววัตถุคล้ายคลึง                                                                                                 ๑ - ๒                             

นิยามศัพท์ 

"ยาชีววัตถุคล้ายคลึง" (biosimilars)  
หมายถึง ยาชีววัตถุที่มีลักษณะคล้ายคลึงกันในแง่คุณภาพ ความปลอดภัย และประสิทธิภาพ  เมื่อเปรียบเทียบ
กับยาชีววัตถุอ้างอิงที่ได้รับการข้ึนทะเบียนแล้วอย่างเต็มรูปแบบ  

“ยาชีววัตถุ”  
หมายถึง ยาแผนปัจจุบันซึ่งผลิตจากสิ่งมีชีวิตโดยกระบวนการเพาะเลี้ยงจุลินทรีย์หรือเซลล์ช้ันสูง(eukaryotic 
cells)  การสกัดสารจากเน้ือเย่ือสิ่งมีชีวิตทั้งมนุษย์ สัตว์ และพืช [extraction of substances from 
biological tissues including human, animal, and plant tissues (allergens)]  เทคนิคดีเอ็นเอสาย
ผสม (recombinant DNA or rDNA techniques) เทคนิคการผสมต่างพันธ์ุ (hybridoma techniques)  
การขยายพันธ์ุจุลินทรีย์ในตัวอ่อนหรือในสัตว์ (propagation of microorganisms in embryo or animals)   
การสกัดหรือแยกจากเลือดและพลาสมา (derived from blood and plasma)  หรือกระบวนการอื่นที่ 
รัฐมนตรีกําหนดเพิ่มเติมโดยประกาศในราชกิจจานุเบกษา 1  

“ยาชีววัตถุท่ียอมรับอย่างแพร่หลาย” (well-established biological medicinal products) 
หมายถึง  ยาชีววัตถุที่ได้รับการข้ึนทะเบียนและวางจําหน่ายมาแล้วระยะเวลาหน่ึง  โดยได้รับการพิสูจน์ในด้าน
คุณภาพ ประสิทธิภาพ  และความปลอดภัย 

“ยาชีววัตถุต้นแบบ” (originator product) 
หมายถึง ยาชีววัตถุที่ได้รับการข้ึนทะเบียนภายใต้เงื่อนไขการข้ึนทะเบียนด้วยเอกสารอย่างเต็มรูปแบบทั้งด้าน
คุณภาพ ความปลอดภัย และประสิทธิภาพ  โดยเป็นผลิตภัณฑ์แรกในโลก 

“ยาชีววัตถุอ้างอิง” (reference biological medicinal product: RBP)  
หมายถึง ยาชีววัตถุที่นํามาใช้อ้างอิงในการศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลงึกันกับยาชีววัตถุคล้ายคลึงโดยตรง   
และเป็นยาชีววัตถุต้นแบบที่มีการข้ึนทะเบียนในประเทศไทยอย่างเต็มรูปแบบ หรือตามที่สํานักงาน
คณะกรรมการอาหารและยาประกาศกําหนด 

“การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกัน” (comparability exercise)  
หมายถึง การนํายาชีววัตถุคล้ายคลึงมาเปรียบเทียบโดยตรง (head-to-head) กับยาชีววัตถุอ้างอิง   เพื่อ
พิสูจน์ความคล้ายคลึงกันในด้านคุณภาพ ความปลอดภัย และประสิทธิภาพ โดยเป็นการเปรียบเทียบใน
การศึกษาเดียวกัน ด้วยวิธีการศึกษาที่เหมือนกัน 

“การเปรียบเทียบโดยตรง” (head-to-head comparison)  
หมายถึง  การเปรียบเทียบคุณสมบัติของยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิงโดยตรงในการศึกษาเดียวกัน 

“สมมูล” (equivalent) 
หมายถึง ความเทยีบเท่าหรือเหมือนกันของตัวแปรที่ใช้ศึกษา 

“ประสิทธิภาพท่ีสมมูลกัน” (equivalent efficacy)  
หมายถึง  ผลิตภัณฑ์ยาทั้งสองมีประสิทธิภาพคล้ายคลึงกัน (ไม่เหนือกว่าและไม่ด้อยกว่า) และความแตกต่างใด ๆ  
ที่สังเกตได้ไม่มีผลทางคลินิก 
 
                                                             
1  กฎกระทรวงว่าดว้ยการรับรองรุ่งการผลิตยาแผนปัจจุบันที่เป็นยาชีววัตถุ พ.ศ. 2553 
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“การกระตุ้นภูมิคุ้มกัน” (immunogenicity) 
หมายถึง ความสามารถของสารในการเหน่ียวนําหรือกระตุ้นให้เกิดการตอบสนองทางระบบภูมิคุ้มกันหรือ
ปฏิกิริยา เช่น การเกิดแอนติบอดี (antibody) ที่เฉพาะเจาะจง      การตอบสนองของเซลล์เม็ดเลือดขาวชนิด
ทีเซลล์  ปฏิกิริยาภูมิแพ้หรือแอนาฟิแล็กซิส (anaphylaxis) 

“สิ่งปนเป้ือน” (impurity) 
หมายถึง ส่วนประกอบใดๆอันไม่พึงประสงค์   ที่พบอยู่ในตัวยาสําคัญหรือผลิตภัณฑ์ยาหรือสารที่เกี่ยวข้องกบั
ผลิตภัณฑ์หรือกระสายยารวมทั้งส่วนประกอบของสารละลายบัฟเฟอร์ โดยอาจเกิดจากกระบวนการผลิต 

“ไม่ด้อยกว่า” (non-inferior) 
หมายถึง ความไม่ด้อยกว่าของตัวแปรที่ศึกษา  เมื่อเปรียบเทียบกันระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุ
อ้างอิง   

“การเฝ้าระวังความปลอดภัยด้านยา” (pharmacovigilance) 
หมายถึง กิจกรรมต่างๆหรือข้อมลูทางวิชาการทีเ่กี่ยวข้องกบัการตรวจหา การประเมิน การค้นหาสาเหตุและ
การป้องกันเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ หรือปัญหาอื่นๆ ทีเ่กี่ยวข้องกับยา 

“ความคล้ายคลึงกัน” (similarity) 
ไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยสําคัญในตัวแปรที่ศึกษา 
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หลักการสําคัญ 

ความสําเร็จของการพัฒนายาชีววัตถุคล้ายคลึงข้ึนอยู่กับความสามารถในการแสดงคุณสมบัติของ
ยาชีววัตถุคล้ายคลึงว่ามีความคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิงในด้านคุณภาพ  ความปลอดภัย และประสิทธิภาพ  
สิ่งที่ต้องนํามาพิจารณาในการเปรียบเทียบระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิง ได้แก ่

(๑)  ยาชีววัตถุมีโครงสร้างของโมเลกุลซับซ้อน  และคุณสมบัติของยาชีววัตถุยังข้ึนอยู่กับตัวแปร
สําคัญ เช่น โครงสร้าง ๓ มิติ, ปริมาณสัดส่วนความหลากหลายของไอโซฟอร์ม (isoform) หรือการดัดแปลง
โมเลกุลโปรตีนหลังแปลรหัส (post-translational modifications) เช่น การเติมหมู่นํ้าตาลให้กับโปรตีน 
(glycosylation) เป็นต้น  ทําให้การตรวจสอบคุณลักษณะยากกว่ายาทั่วไปที่เป็นผลิตภัณฑ์เคม ี

(๒)  ยาชีววัตถุคล้ายคลึงไม่ใช่ยาสามัญทั่วไปที่เป็นยาเคมี ยาชีววัตถุคล้ายคลึงอาจแตกต่างจาก
ยาชีววัตถุอ้างอิงหรือยาชีววัตถุคล้ายคลึงที่ผลิตจากผู้ผลิตต่างรายกันอาจไม่สามารถระบุความแตกต่างได้อย่าง
ชัดเจนจนกว่าจะมีการนําไปใช้อย่างแพร่หลาย 

 ดังน้ัน  ผลิตภัณฑ์ยาชีววัตถุที่จะให้แก่ผู้ป่วยควรจะมีข้อมูลรายละเอียดของผลิตภัณฑ์ยาน้ัน
อย่างครบถ้วน  เพื่อให้การติดตามเฝ้าระวังการใช้ยาชีววัตถุเป็นไปอย่างมีประสิทธิภาพ 

(๓)  เน่ืองจากยาชีววัตถุมีความซับซ้อน การเปรียบเทียบระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีว
วัตถุอ้างอิงโดยวิธีการศึกษาชีวสมมูล (bioequivalence) จึงไม่เพียงพอแต่ควรใช้การเปรียบเทียบความ
คล้ายคลึงกัน (comparability exercise) ซึ่งมีความเหมาะสมมากกว่า 

(๔)  ยาชีววัตถุที่จะได้รับการพิจารณาว่ามีความเหมาะสมเป็นยาชีววัตถุคล้ายคลึงข้ึนอยู่กับ
วิธีการวิเคราะห์ กระบวนการผลิต และการควบคุมคุณภาพที่เหมาะสมที่สุดเท่าที่มีในปัจจุบัน (state-of-the-
art)  โดยต้องพัฒนาให้ได้กระบวนการผลิตและการควบคุมคุณภาพจนเกิดความสม่ําเสมอในกระบวนการ
เหล่าน้ัน  รวมทั้งประสบการณ์ทางคลินิกและการกํากับดูแล 

(๕)  การพิจารณาเรื่องความปลอดภัย ประสิทธิภาพ และ คุณภาพของยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
จําเป็นต้องมีข้อมูลครบถ้วนสมบูรณ์ตรงตามข้อกําหนดเฉพาะของยาแต่ละชนิด (monograph) ที่ระบุในตํารา
ยาที่รัฐมนตรีประกาศรวมถึงข้อกําหนดเพิ่มเติมตามที่ระบุไว้ในแนวทางปฏิบัติระดับสากล เช่น International 
Conference on Harmonization of Technical Requirements for Registration of Pharmaceuticals 
for Human Use (ICH) หรือ European Medicines Agency (EMA) , World Health Organization  
(WHO) 

(๖)  ผู้ผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึงจะต้องจัดทํารายละเอียด “การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกัน” 
(comparability exercise) ที่เพียงพอเพื่อสนับสนุนว่ามีความคล้ายคลึงกันกับยาชีววัตถุอ้างอิง 
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ประเด็นสําคัญสําหรับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

๑.   การเลือกยาชีววัตถุอ้างอิง   
๑.๑  ควรเลือกยาชีววัตถุอ้างอิงที่ได้รับการข้ึนทะเบียนในประเทศไทยด้วยเอกสารอย่างเต็มรูปแบบ หรือ

ตามที่สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยาประกาศกําหนด   ยาชีววัตถุคล้ายคลึงไม่สามารถใช้เป็นยาชีววัตถุ
อ้างอิงได้   

๑.๒  ยาชีววัตถุคล้ายคลึงต้องมีตัวยาสําคัญที่มีความคล้ายคลึงกับตัวยาสําคัญของยาชีววัตถุอ้างอิงทั้งใน
ระดับโมเลกุลและชีวภาพ   

๑.๓  ยาชีววัตถุคล้ายคลงึต้องมีรูปแบบยา  ขนาดความแรง และวิธีบริหารยาเหมือนกับยาชีววัตถุอ้างอิง 
หากยาชีววัตถุคล้ายคลึงมีรูปแบบยา ขนาดความแรงและวิธีบริหารยาที่แตกต่างไปจากยาชีววัตถุ

อ้างอิง  จําเป็นต้องมีข้อมูลสนับสนุนเพิ่มเติม  เพื่อพิสูจน์ความคล้ายคลึงระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีว
วัตถุอ้างอิง 

๑.๔  การเปรียบเทียบยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิงต้องเปรียบเทียบทั้งยาสําเร็จรูป (finished 
product) และตัวยาสําคัญในผลิตภัณฑ์   

๑.๕  ต้องมีการพิจารณาอย่างเป็นข้ันตอนเพื่อประเมินความแตกต่างในด้านคุณภาพที่เกิดข้ึนว่ามีผลต่อ
ความปลอดภัย  และประสิทธิภาพของยาชีววัตถุคล้ายคลึงเมื่อเทียบกับยาชีววัตถุอ้างอิง                    

๑.๖  ต้องระบุช่ือการค้า รูปแบบยา  สูตรตํารบัและขนาดความแรงของยาชีววัตถุอ้างอิงที่ใช้ในการศึกษา
เปรียบเทียบให้ชัดเจน 

๑.๗  ในการศึกษาการเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกัน  ควรพิจารณาถึงอายุยา(shelf-life) และปัจจัยที่
ส่งผลกระทบต่อคุณภาพของยาชีววัตถุอ้างอิง 
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๒. การควบคุมคุณภาพ  
ผู้ผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึงจําเป็นต้องจัดทํารายละเอียดการเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกันระหว่าง

ยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิง โดยการศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกันต้องเป็นไปตาม
ข้อกําหนดเฉพาะของยาแต่ละชนิดที่ระบใุนตํารายาที่รฐัมนตรีประกาศ และตามหลักเกณฑ์เฉพาะของยาแต่ละ
ชนิด  รวมถึงข้อมูลทางวิทยาศาสตร์ที่ได้รับการยอมรับ 

หลักการด้านคุณภาพประกอบด้วยเน้ือหาหลัก ๆ ๓ ส่วน ได้แก่ 
๒.๑   กระบวนการผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
๒.๒   การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงด้านคุณภาพกับยาชีววัตถุอ้างอิง 

๒.๒.๑  การเปรียบเทียบตัวยาสําคัญ 
๒.๒.๒  วิธีวิเคราะห์ 

๒.๒.๒.๑  หลักการพจิารณาเลือกวิธีวิเคราะห ์
๒.๒.๒.๒  คุณสมบัติทางเคมกีายภาพ 
๒.๒.๒.๓  ฤทธ์ิทางชีวภาพ 
๒.๒.๒.๔ ความบริสทุธ์ิและสิ่งปนเปือ้น 

๒.๓  ข้อกําหนดมาตรฐาน 

๒.๑  กระบวนการผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
            เน่ืองจากกระบวนการผลิตส่งผลต่อคุณลักษณะเฉพาะระดับโมเลกุลของตัวยาสําคัญและสิ่ง
ปนเปื้อน/สารที่เกี่ยวข้องกับผลิตภัณฑ์  (product-related substances) ซึ่งคุณลักษณะเฉพาะระดับโมเลกุล
ดังกล่าวเป็นสิ่งบ่งบอกถึงคุณลักษณะเฉพาะของยาชีววัตถุคล้ายคลึง นอกจากน้ียาชีววัตถุคล้ายคลึงยังมี
กระบวนการผลิตตัวยาสําคัญและยาสําเร็จรูปเฉพาะของตนเอง  ดังน้ันกระบวนการผลิตควรได้รับการปรับให้
เหมาะสมโดยอาศัยข้อมูลการผลิตที่ทันสมัย ได้แก่ expression system , เซลล์สับสเตรท (cell substrate) , 
การเพาะเลี้ยง (culture), การทําให้บริสทุธ์ิ (purification) , ความปลอดภัยจากไวรัส (viral safety), สารปรุง
แต่งยา (excipient), การต้ังตํารับ (formulation), ปฏิกิริยาของบรรจุภัณฑ์ที่สัมผัสโดยตรงกับยา และอื่นๆ     
ซึ่งเป็นหน้าที่ของผู้ผลิตที่ต้องแสดงให้เห็นว่ายาชีววัตถุคล้ายคลึงผลิตด้วยกระบวนการผลิตที่มีความสม่ําเสมอ
และมีการพัฒนาจนเกิดความเช่ือมั่นในกระบวนการผลิตและการควบคุมคุณภาพเป็นไปตามหลักเกณฑ์ที่ดีใน
การผลิตยาชีววัตถุ 
 นอกจากน้ีควรมีการศึกษาสูตรตํารับในกระบวนการพัฒนาการผลิตยา เพื่อหารูปแบบยาที่
เหมาะสม  ถึงแม้ว่าสารช่วยอื่น ๆ จะมีคุณสมบัติและปริมาณเช่นเดียวกับยาชีววัตถุอ้างอิงก็ตาม   การศึกษาน้ี
ควรแสดงให้เห็นถึงความเหมาะสมของการต้ังสูตรตํารับโดยคํานึงถึงความคงตัวหรือคงสภาพ  ความเข้ากันได้ 
(เช่น ความเข้ากันได้กับสารปรุงแต่งอื่น  ตัวทําเจือจาง และวัสดุบรรจุภัณฑ์) และความสมบูรณ์ (integrity) 
ของตัวยาสําคัญทั้งทางชีวภาพและทางเคมีกายภาพ 
 เมื่อมีการเปลี่ยนแปลงกระบวนการผลิตตัวยาสําคัญหรือยาสําเร็จรูป ผู้ผลิตควรดําเนินการ
เปรียบเทียบให้เป็นไปตามแนวทางปฏิบัติระดับสากล เช่น ICH Q๕E2  เพื่อแสดงว่าการเปลี่ยนแปลงดังกล่าว
ไม่ส่งผลกระทบต่อ คุณภาพ  ประสิทธิภาพ และความปลอดภัยของยาชีววัตถุคล้ายคลึง โดยทําการพิสูจน์
เปรียบเทียบความคล้ายคลึงกันระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงที่ถูกผลิตโดยวิธีใหม่กับยาชีววัตถุอ้างอิง และควร

                                                             
2  ICH Q5E : Note For Guidance Biotechnological/Biological Products Subjects to Changes in Their Manufacturing Process 
(CHMP/ICH/5721/03) 
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เริ่มต้นการเปรียบเทียบความคล้ายคลึงด้านคุณภาพ (quality) ก่อน ซึ่งหากผู้ผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึงสามารถ
พิสูจน์ยืนยันได้ว่าข้อมูลด้านคุณภาพของยาชีววัตถุคล้ายคลึงที่ถูกผลิตโดยวิธีใหม่มีความคล้ายคลงึกับยาชีววัตถุ
อ้างอิง   ก็อาจจะไม่จําเป็นต้องทําการศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึงในการศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์และ
ทางคลินิกได้      

๒.๒ การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงด้านคุณภาพกับยาชีววัตถุอ้างอิง 
การศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึงด้านคุณภาพกับยาชีววัตถุอ้างอิงเป็นข้อมลูพื้นฐานเบื้องต้น

ที่ใช้ประเมินความเหมือนหรือความแตกต่างด้านคุณภาพระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิง  
ยาชีววัตถุคล้ายคลึงต้องแสดงให้เห็นถึงข้อมูลด้านคุณภาพที่คล้ายคลึงอย่างมากกับยาชีววัตถุอ้างอิง  ซึ่งหาก
พบความแตกต่างด้านคุณภาพจําเป็นต้องแสดงให้เห็นว่าความแตกต่างดังกล่าวไม่ส่งผลต่อประสิทธิภาพและ
ความปลอดภัยของผลิตภัณฑ์ยา    

ยาชีววัตถุที่นํามาใช้ในการเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกันต้องแจ้งรายละเอียดให้ชัดเจน  เช่น 
ช่ือยา รูปแบบยา สูตรยา ขนาดความแรง วิธีบริหารยา เลขรุ่นการผลิต อายุของยา เปน็ต้น 

๒.๒.๑  การเปรียบเทียบตัวยาสําคัญ 
  เพื่อเป็นการประกันว่าโครงสร้างโมเลกุลของตัวยาสําคัญในยาชีววัตถุคล้ายคลึงสามารถ
เปรียบเทียบได้กับโครงสร้างโมเลกุลของตัวยาสําคัญในยาชีววัตถุอ้างอิง  จึงจําเป็นต้องมีการตรวจวิเคราะห์
เปรียบเทียบตัวยาสําคัญ     

 ในการวิเคราะห์เปรียบเทียบลักษณะเชิงคุณภาพ (quality attributes) ของตัวยาสําคัญ
หากผู้ผลิตสามารถวิเคราะห์ตัวยาสําคัญในยาสําเร็จรูปได้ก็ไม่จําเป็นต้องทําการแยกตัวยาสําคัญออกมา    

ในกรณีที่ไม่สามารถวิเคราะห์ตัวยาสําคัญในยาสําเร็จรูปได้โดยตรง  ผู้ผลิตอาจใช้วิธี
แยกตัวยาสําคัญที่เป็นส่วนประกอบในยาชีววัตถุอ้างอิง    เพื่อนํามาใช้ในการวิเคราะห์เปรยีบเทียบตัวยาสําคัญ    
โดยวิธีการแยกตัวยาสําคัญน้ันต้องเหมาะสม และได้รับการตรวจสอบความถูกต้อง   เพื่อเป็นการประกันว่า
วิธีการแยกตัวยาสําคัญน้ันไม่ส่งผลกระทบต่อ product heterogeneity และส่วนที่ออกฤทธ์ิในโมเลกุลของตัว
ยาสําคัญ   
   การใช้สารอ้างอิงมาตรฐาน (reference standard)  เพื่อยืนยันความคล้ายคลึงของตัวยา
สําคัญในยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุอ้างอิงอาจไม่เพียงพอ  เน่ืองจากสารอ้างอิงมาตรฐานดังกล่าวไม่มี
ข้อมูลด้านความปลอดภัยและประสิทธิภาพ   

  ๒.๒.๒ วิธีวิเคราะห์ 
ควรใช้วิธีการวิเคราะห์ที่เหมาะสมที่สดุเท่าทีม่ีในปัจจุบนั (state-of-the-art) ในการศึกษา

คุณลักษณะเฉพาะของยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุอ้างอิง โดยศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึงในแบบ
คู่ขนานทั้งในระดับตัวยาสําคัญและยาสําเร็จรูปเพื่อแสดงว่ายาชีววัตถุคล้ายคลึงมีคุณภาพเทียบเคียงได้กับ
ยาชีววัตถุอ้างอิง 

๒.๒.๒.๑ หลักการพิจารณาเลือกวิธีวิเคราะห์  มีข้อควรตระหนัก ได้แก่ 
(๑)  ความเหมาะสมของวิธีวิเคราะห ์    
เน่ืองจากโมเลกุลของยาชีววัตถุมีความซับซ้อนและมีความผันแปรของโครงสร้างโมเลกุล

ตามธรรมชาติ จึงควรใช้วิธีการวิเคราะห์ที่เหมาะสมที่มีในปัจจุบันเพื่อสามารถตรวจพบความแตกต่างระหว่าง
ยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุอ้างอิง    
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(๒) การตรวจสอบความถูกต้องของวิธีวิเคราะห์ 
ควรมีการตรวจสอบความถูกต้องของวิธีวิเคราะห์ที่ใช้ในการศึกษาเปรียบเทียบความ

คล้ายคลึงในด้านคุณภาพแม้ว่าการวิเคราะห์ที่ใช้ในการศึกษาคุณลักษณะเฉพาะไม่จําเป็นต้องได้รับการ
ตรวจสอบความถูกต้องแต่ต้องเป็นวิธีที่ได้รับการยอมรับและมีความน่าเช่ือถือ สําหรับการวิเคราะห์ที่ใช้ในการ
ควบคุมคุณภาพของรุ่นการผลิตที่จะนําไปศึกษาทางคลินิกต้องได้รับการตรวจสอบความถูกต้องให้เป็นไปตาม
หลักเกณฑ์ที่เกี่ยวข้อง ซึ่งผู้ผลิตควรจะอธิบายเทคนิคการวิเคราะห์สําหรับรุ่นการผลิตที่จะนําไปศึกษาทาง
คลินิก และการวิเคราะห์ที่ใช้ในการศึกษาคุณลักษณะเฉพาะในเอกสารคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาด้วย     
  หากมีสารมาตรฐานหรือสารอ้างอิง(เช่น สารมาตรฐานตามEuropean Pharmacopoeia  
หรือตามองค์การอนามัยโลก)   ควรนํามาใช้เพื่อตรวจสอบความถูกต้องของวิธีวิเคราะห์น้ัน 

๒.๒.๒.๒ คุณสมบัติทางเคมกีายภาพ  
การเปรียบเทียบคุณสมบัติทางเคมีกายภาพของยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิง 

ประกอบด้วยการประเมินพารามิเตอร์ทางเคมีกายภาพและการตรวจเอกลักษณ์ทางโครงสร้างโมเลกุลระดับ
ปฐมภูมิและโครงสรา้งระดับทีสู่งข้ึนของตัวยาสําคัญ  สารที่เกี่ยวข้องกับผลิตภัณฑ์ และสิ่งปนเปื้อน รวมทั้งการ
สลายตัว โดยศึกษาความคงสภาพในสภาวะกดดันและในสภาวะเร่ง 

ความผันแปรของโครงสร้างโมเลกุลตามธรรมชาติของยาชีววัตถุที่เกิดจากกระบวนการชีว
สังเคราะห์และการดัดแปลงหลังแปลรหัส อาจทําให้ยาชีววัตถุประกอบด้วยส่วนผสมของโปรตีนในรูปแบบที่
ต่างกัน  ดังน้ันจึงต้องมีการตรวจพิสูจน์ส่วนผสมเหล่าน้ันด้วย 

๒.๒.๒.๓ ฤทธ์ิทางชีวภาพ 
การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกันต้องประเมินฤทธ์ิทางชีวภาพของยาชีววัตถุคล้ายคลึง

และยาชีววัตถุอ้างอิง โดยใช้วิธีทดสอบฤทธ์ิทางชีวภาพในตํารายาที่รัฐมนตรีประกาศ และกรณีที่ใช้วิธีทดสอบ
ที่แตกต่างไปจากในตํารายา ผู้ผลิตต้องทํา method validation เพื่อยืนยันว่าวิธีทั้งสองให้ผลไม่แตกต่างกัน   

การวัดปริมาณของฤทธ์ิทางชีวภาพ (potency) ที่ได้รับการตรวจสอบความถูกต้องแล้ว  
ควรระบุอยู่ในข้อกําหนดมาตรฐาน (specification) ของตัวยาสําคัญและ/ยาสําเร็จรูป ผลการวิเคราะห์ทาง
ชีวภาพควรแสดงเป็นหน่วยทางชีวภาพที่เป็นที่ยอมรับตามมาตรฐานสากล (international unit) หรือ
มาตรฐานของประเทศตามความเหมาะสม    

๒.๒.๒.๔ ความบริสุทธ์ิและสิ่งปนเปื้อน 
ผู้ผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึงต้องจัดทํารายละเอียดเกี่ยวกับความบรสิุทธ์ิและสิง่ปนเปื้อนของ

ตัวยาสําคัญและยาสําเรจ็รูปทัง้ในยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุอ้างอิง 
ผู้ผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึงต้องบ่งช้ีและเปรียบเทียบสารที่เกี่ยวข้องกับผลิตภัณฑ์ และสิ่ง

ปนเปื้อนในยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุอ้างอิง  โดยใช้วิธีการที่เหมาะสมที่สุดที่มีในปัจจุบัน รวมถึงการ
วิเคราะห์ตัวอย่างภายใต้สภาวะกดดันที่เร่งให้เกิดการสลายตัว เช่น การสลายตัวที่เกิดจากกระบวนการออก
ซิเดช่ัน หรือไดเมอไรเซชัน (dimerisation)     

ผู้ผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึงต้องแสดงรายละเอียดของสิ่งปนเปื้อนที่เกิดข้ึนในกระบวนการ
ผลิต เช่น Host cell protein, Host cell DNA และสิ่งปนเปื้อนที่เกิดจากกระบวนการช่วง Downstream 
จากกระบวนการหน่ึงสู่กระบวนการหน่ึง โดยใช้วิธีการท่ีเหมาะสมที่สุดที่มีในปัจจุบัน 
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๒.๓  ข้อกําหนดมาตรฐาน 
            การเลือกการทดสอบผลิตภัณฑ์ที่ได้จากเทคโนโลยีชีวภาพ  ควรเป็นไปตามข้อกําหนดของยาแต่
ละชนิด และแนวทางปฏิบัติตามระดับสากล เช่น ICH Q๖B3  การกําหนดช่วงของการยอมรับ (range of 
acceptance criteria) ในข้อกําหนดมาตรฐาน ควรกําหนดจากข้อมูลที่ได้จากรุ่นการผลิตที่จะนําไปใช้ใน
การศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์และการศึกษาทางคลินิก   ซึ่งเป็นรุ่นการผลิตที่มีความสม่ําเสมอในการผลิต   
หรือข้อมูลจากการศึกษาความคงสภาพ  ข้อมูลในกระบวนการพัฒนายา และข้อมูลจากการดําเนินการทดสอบ
ความเปรียบเทียบกันได้ด้านคุณภาพ ความปลอดภัยและประสิทธิภาพ     
               หากไม่มีเหตุผลอื่นใด การกําหนดช่วงของการยอมรับในข้อกําหนดมาตรฐานของยาชีววัตถุ
คล้ายคลึงไม่ควรกว้างกว่าช่วงของความแปรปรวนของยาชีววัตถุอ้างอิง  หากกว้างกว่าต้องพิสูจน์ได้ว่าไม่มี
ผลกระทบทางคลินิก  

                                                             
3 Q6B :Note for Guidance on Specification : Test Procedures and Acceptance Criteria for Biotechnological/Biological Products 
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๓. การศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย ์
ก่อนจะเริ่มการศึกษาทางคลินิก ควรทําการศึกษาเปรียบเทียบระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงและ

ยาชีววัตถุอ้างอิงในการศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์ก่อน (non-clinical study)  โดยออกแบบระเบียบวิธี
การศึกษาให้สามารถตรวจพบความแตกต่างระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุอ้างอิงได้  โดยอาศัยผล
จากการศึกษาทางเคมีกายภาพและคุณลักษณะเฉพาะทางชีวภาพในจุดที่อาจส่งผลกระทบต่อประสิทธิภาพ
และความปลอดภัย   โดยเลือกใช้วิธีที่เหมาะสมที่ใช้เทคโนโลยีใหม่ และเป็นที่ยอมรับ ในการช้ีบ่งถึงความ
เหมือนและความแตกต่าง ทางด้านประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุ
อ้างอิง นอกจากน้ันควรพิจารณาใช้เทคโนโลยีใหม่ๆ เช่น in vitro real-time binding assay, in vivo 
genomic/proteomic microarray  เป็นต้น   

 การศึกษาภายนอกร่างกาย (in vitro studies) 
ในปัจจุบันมีวิธีการศึกษาฤทธ์ิทางชีวภาพหลายวิธี แนะนําให้ใช้วิธีการศึกษาการจับกับรีเซพเตอร์ 

และ/หรือ การตรวจวิเคราะห์โดยอาศัยเซลล์ (cell-based assay)    เพื่อศึกษาเปรียบเทียบฤทธ์ิทางชีวภาพ 
และหาปัจจัยที่เป็นสาเหตุของความแตกต่าง   

 การศึกษาภายในร่างกาย (in vivo studies) 
          ควรออกแบบการศึกษาในสัตว์ทดลองเพือ่ให้ได้ข้อมลูมากทีสุ่ดและเพื่อเปรียบเทียบยาชีววัตถุ
อ้างอิงกบัยาชีววัตถุคล้ายคลึงทีจ่ะนําไปศึกษาทางคลินิก  ควรเลือกใช้ชนิดของสัตว์ทดลองทีเ่หมาะสมและใช้
วิธีที่ทันสมัยทีส่ามารถติดตามจุดยุติ เช่น   

- ผลทางเภสัชพลศาสตร์/การออกฤทธ์ิที่สัมพันธ์กับการนําไปใช้ทางคลินิก 
- การศึกษาพิษวิทยาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์  ควรทําการศึกษาความเป็นพิษจากการให้ยาซ้ํา 

(repeated dose toxicity) อย่างน้อย ๑ การศึกษาซึ่งสามารถผนวกการศึกษาพิษจลนศาสตร์ 
(toxicokinetics) ซึ่งควรรวมถึงการการกําหนดแอนติบอดีไตเตอร์   cross reactivity  และ neutralizing 
capacity  นอกจากน้ีระยะเวลาในการศึกษาควรจะนานเพียงพอที่สามารถตรวจสอบพบความแตกต่างด้าน
ความเป็นพิษ  และ/หรือการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิงได้ 

- ในกรณีมีประเด็นข้อสงสัยเกี่ยวกับความปลอดภัยของยา อาจต้องมีการศึกษาความเป็นพิษ
เพิ่มเติมจากการให้ยาซ้ํา เช่น การศึกษาความทนต่อยาเฉพาะที่ (local tolerance) เป็นต้น 

หากไม่พบการเกิดพิษจากการให้ยาซ้ํา ผู้ผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึงอาจไม่จําเป็นต้องนําแสดงผล
การทดสอบพิษวิทยาพิเศษ (special toxicity tests) เช่น  เภสัชวิทยาด้านความปลอดภัย ความเป็นพิษต่อ
ระบบสืบพันธ์ุ  การก่อกลายพันธ์ุ  และการก่อมะเร็ง     
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4. การศึกษาทางคลนิกิ 

ยาชีววัตถุคล้ายคลึงที่จะนํามาศึกษาวิจัยทางคลินิกต้องเป็นผลิตภัณฑ์ที่มีกระบวนการผลิตและ
การควบคุมคุณภาพเดียวกันกับผลิตภัณฑ์ที่จะผลิตเพื่อจําหน่าย 

นอกจากน้ีการเปรียบเทียบความคล้ายคลึงทางคลินิกควรจะทําเป็นข้ันตอน โดยเริ่มจาก
การศึกษาเภสัชจลนศาสตร์และเภสัชพลศาสตร์ แล้วจึงตามด้วยการศึกษาความปลอดภัยและประสิทธิภาพ
ของยาทางคลินิก หรือในบางกรณีผลการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตร์/เภสัชพลศาสตร์ อาจใช้เพื่อแสดงความ
เท่าเทียมกันของผลทางคลินิก เพราะฉะน้ัน ข้อกําหนดในการศึกษาทางคลินิกจึงข้ึนกับองค์ความรู้ที่มีอยู่ของ
ยาชีววัตถุอ้างอิงและข้อบ่งใช้ของยา รวมทั้งแนวทางในการรักษาโรคด้วยยาน้ันๆ    

หากมีการเปลี่ยนแปลงในกระบวนการผลิต จะต้องมีข้อมูลสนับสนุนเพิ่มเติมเพื่อประกอบการ
พิจารณา 

 การศึกษาเภสัชจลนศาสตร์ 
เพื่อแสดงความคล้ายคลึงกันควรทําการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตร์ โดยใช้พารามิเตอร์หลักทาง

เภสัชจลนศาสตร์ในการเปรียบเทียบ ได้แก่ การดูดซึม หรือชีวประสิทธิผล   รวมทั้งค้นหาความแตกต่างในการ
กําจัดยาโดยคํานึงถึงคุณลักษณะทางธรรมชาติของโปรตีน4    

ผู้ผลิตควรพิจารณาออกแบบการศึกษาที่เหมาะสม เพื่อหาค่าพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์
ของการให้ยาครั้งเดียว การให้ยาจนระดับยาในเลือดคงที่และการให้ยาซ้ํา   ทั้งน้ีการศึกษาแบบข้ามสลับกลุ่ม 
(crossover) ไม่เหมาะสมสําหรับยาชีววัตถุที่มีค่าครึ่งชีวิตยาว [เช่น แอนติบอดีที่ใช้รักษา (therapeutic 
antibodies) , โปรตีนที่ผ่านกระบวนการเพกกีเลช่ัน (pegylated protein)]  หรือโปรตีนที่เหน่ียวนําการสร้าง
แอนติบอดีต่อต้านยา (anti-drug antibodies) 

การศึกษาทางเภสัชพลศาสตร ์(Pharmacodynamic) 
ควรเลือกตัวบ่งช้ี (marker) ทางเภสัชพลศาสตร์ที่แสดงถึงประสิทธิภาพในการรักษาของยาชีว

วัตถุคล้ายคลึง   การออกแบบและระยะเวลาของการศึกษาจะต้องเหมาะสม (กลุ่มประชากรที่นํามาศึกษาต้อง
มีความเหมาะสม  เพื่อให้สามารถเปรยีบเทียบประสิทธิภาพระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิงได้)   
การศึกษาเภสัชจลนศาสตร์  และเภสัชพลศาสตร์รวมกันอาจให้ข้อมูลที่เป็นประโยชน์ซึ่งแสดงความสัมพันธ์
ระหว่างการได้รับยาและผลของยา ขนาดยาที่เลือกมาศึกษาควรอยู่ในส่วนชัน (steep slope) ของกราฟ
ความสัมพันธ์ระหว่างขนาดยากับการตอบสนอง (dose-response curve)  ในกรณีที่มีความจําเป็นควร
ทําการศึกษาผลของยาชีววัตถุคล้ายคลึงโดยใช้ขนาดยา (dose) ที่มากกว่าหน่ึงขนาด 

การศึกษาเพ่ือยืนยันเภสัชจลนศาสตร์และเภสัชพลศาสตร์ 
โดยทั่วไปการศึกษาเปรียบเทียบทางคลินิกจําเป็นสําหรับแสดงความเท่าเทียมกันของผลทาง

คลินิก    ในบางกรณีการศึกษาเปรียบเทียบเภสัชจลนศาสตร์หรือเภสัชพลศาสตร์ระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึง
และยาชีววัตถุอ้างอิงอาจเพียงพอที่จะแสดงความเท่าเทียมกันของผลทางคลินิกได้  เมื่อมีข้อกําหนดครบถ้วน
ทั้ง ๔ ข้อต่อไปน้ี 

(๑) มีข้อมูลทางเภสัชจลนศาสตร์ของยาชีววัตถุอ้างอิงซึ่งเป็นที่ยอมรับ   

                                                             
4 ข้อพิจารณาคุณลักษณะทางธรรมชาติของโปรตีน  ดูใน  Guideline on clinical investigation of the pharmacokinetics of therapeutic 
proteins (EMEACHMP/89249/2004/in prep) 
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(๒) มีข้อมูลเพียงพอเกี่ยวกับคุณสมบัติทางเภสัชพลศาสตร์ของยาชีววัตถุอ้างอิง   ซึ่งรวมถึงการ
จับกับ Target receptor(s) และ  Intrinsic activity ในบางครั้งต้องมีข้อมูลกลไกการออกฤทธ์ิในการรักษา
เฉพาะโรคของยาชีววัตถุ 

(๓) มีข้อมูลการศึกษาที่เพียงพอเกี่ยวกับความสัมพันธ์ระหว่างขนาดยากับการตอบสนองหรือ
ประสิทธิภาพของยาชีววัตถุอ้างอิง  มีกราฟแสดงความสัมพันธ์ระหว่างความเข้มข้นที่ใช้ในการรักษาและการ
ตอบสนอง  และ 

(๔) มีตัวบ่งช้ีทางเภสัชพลศาสตร์อย่างน้อยหน่ึงตัวที่ได้รับการยอมรับโดยมาตรฐานสากล  เช่น 
EMA  WHO กรณีที่ต้องใช้ตัวบ่งช้ีแทน(surrogate marker)จะต้องเป็นตัวบ่งช้ีแทน ที่บ่งบอกประสิทธิภาพ
ของยาชีววัตถุได้   ในการศึกษาเภสัชพลศาสตร์หรือเภสัชจลนศาสตร์ควรเลือกตัวบ่งช้ีแทนที่สามารถสะท้อน
ให้เห็นความสัมพันธ์ระหว่างขนาดยาที่ใช้กับผลการรักษาทางคลินิกได้อย่างชัดเจน ตัวอย่างเช่น การวัดจํานวน
เม็ดเลือดขาวชนิดนูโทรฟิล (absolute neutrophil count) เพื่อประเมินผลของ Granulocyte-Colony 
Stimulating Factor (G-CSF)  การวัดจํานวนไวรัสในเลือดของผู้ป่วยโรคไวรัสตับอักเสบซีชนิดเรื้อรัง        
เพื่อประเมินผลของยาชีววัตถุแอลฟ่าอินเตอร์ฟีรอน เป็นต้น นอกจากน้ีควรพิจารณาและกําหนดช่วงของ
พารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์และเภสัชพลศาสตร์เพื่อบ่งช้ีความเท่าเทียมกันก่อนการศึกษา 

การแสดงประสิทธิภาพทางคลินิก 
  การศึกษาเปรียบเทียบทางคลินิกเป็นสิ่งจําเป็นเพื่อแสดงความเท่าเทียมกันทางคลินิกระหว่าง
ยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิง   ก่อนทําการศึกษาควรพิจารณาและกําหนดขอบเขตเพื่อประเมิน
ความเท่าเทียมทางคลินิกโดยอาศัยหลักการทางคลินิก  และรูปแบบการศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึงทาง
คลินิกที่ใช้ต้องมั่นใจว่ามีความไวเพียงพอที่สามารถจําแนกความแตกต่างของระดับผลการรักษาได้ 
  ตามหลักการ  การศึกษาความเท่าเทียมกัน (equivalence trial) เป็นรูปแบบการศึกษาที่
เหมาะสมที่สุดสาํหรบัการเปรยีบเทียบความคล้ายคลึงในด้านประสิทธิภาพและ ความปลอดภัย  ซึ่งจําเป็นต้อง
กําหนดขอบเขตตํ่าสุดและขอบเขตสูงสุด แต่ในบางกรณีการศึกษาความไม่ด้อยกว่า (non-Inferiority trial) 
สามารถนํามาใช้เพื่อยืนยันประสิทธิภาพของความไม่ด้อยกว่าของยาชีววัตถุคล้ายคลึงได้ เช่น ใช้สําหรับยาชีว
วัตถุที่มีช่วงความปลอดภัยกว้าง เป็นต้น  การศึกษาความไม่ด้อยกว่าจําเป็นต้องใช้รูปแบบการศึกษาแบบการ
เปรียบเทียบโดยตรง (head-to-head) ระหว่างยาชีววัตถุอ้างอิงและยาชีววัตถุคล้ายคลึง  โดยการบริหารยา
ต้องเป็นแบบเดียวกัน         
  ในกรณีที่พบความเป็นไปได้ของประสิทธิภาพที่เหนือกว่า (superiority) ของยาชีววัตถุคล้ายคลึง   
และต้องการพิสูจน์ทางสถิติที่เหนือกว่าน้ีในภายหลัง (post-hoc) จะทําได้ยาก และถ้าความเหนือกว่าทาง
ประสิทธิภาพส่งผลต่อความปลอดภัยทางคลินิกด้วย จะถือว่ายาชีววัตถุน้ันไม่มีความคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุ
อ้างอิง  
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๕. การติดตามความปลอดภัยจากการใช้ยา 

แม้ว่าผู้ผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึงมีข้อมูลที่ยืนยันได้ว่ายาชีววัตถุคล้ายคลึงที่จะนํามาขอข้ึน
ทะเบียนมีประสิทธิภาพเท่าเทียมกับยาชีววัตถุอ้างอิง แต่อาจมีความแตกต่างกันในด้านความปลอดภัย (ในด้าน
อาการแสดง ความรุนแรง  หรืออุบัติการณ์ของอาการไม่พึงประสงค์) ดังน้ันก่อนได้รับการข้ึนทะเบียนตํารับยา   
ควรมีข้อมูลความปลอดภัยที่รวบรวมจากผู้ป่วยจํานวนมากพอ  เพื่อใช้ระบุอาการไม่พึงประสงค์ของยาชีววัตถุ
คล้ายคลึงและชีววัตถุอ้างอิง นอกจากน้ีควรเปรียบเทียบข้อมูลความปลอดภัยจากการใช้ยาอย่างรอบคอบถึง
ชนิด ความรุนแรง และความถ่ีของอาการไม่พึงประสงค์ ระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงและยาชีววัตถุอ้างอิง   
  เน่ืองจากข้อมูลจากการศึกษาทางคลินิกก่อนได้รับอนุญาตทะเบียนตํารับยาอาจไม่เพียงพอที่จะ
แสดงถึงความแตกต่างทั้งหมดที่มีผลต่อความปลอดภัยทางคลินิกได้ ดังน้ันจําเป็นต้องติดตามความปลอดภัย
ทางคลินิกของยาชีววัตถุคล้ายคลึงอย่างใกล้ชิดหลังได้รับอนุญาต ซึ่งรวมถึงการประเมินประโยชน์และความ
เสี่ยงของการใช้ยาด้วย 

บริษัทผู้ผลิตยาชีววัตถุต้องระบุข้อมูลเกี่ยวกับความเสี่ยงของการใช้ยาชีววัตถุคล้ายคลึงในชุด
เอกสารคําขอข้ึนทะเบียน   ซึ่งรวมถึงการอธิบายถึงประเด็นความเสี่ยงที่มีสาเหตุจากกระบวนการผลิตที่ต่างไป
จากยาชีววัตถุอ้างอิง และข้อมูลความเสี่ยงที่เกิดในระหว่างการพัฒนา และแสดงแผนจัดการความเสี่ยงหรือ
แผนการติดตามการใช้ยาให้เป็นไปตามกฎหมายหรือหลกัเกณฑ์การติดตามการใช้ยา รวมถึงมีการติดตามความ
เสี่ยงเฉพาะเจาะจงท่ีพบในยาชีววัตถุอ้างอิงไว้ในระบบด้วย       

เมื่อได้รับอนุญาตทะเบียนตํารับยาแล้วต้องมีระบบและข้ันตอน (รวมถึงความสามารถติดตาม
ร่องรอย) การติดตามความปลอดภัยจากการใช้ยาให้เป็นไปตามแผนการจัดการความเสี่ยงที่ได้รับอนุมัติแล้ว      

ผู้รับอนุญาตต้องจัดทํารายงานและข้อมูลอื่นที่เกี่ยวกับความปลอดภัยของยาชีววัตถุคล้ายคลึง   
โดยรายงานเหล่าน้ีผู้รับอนุญาตต้องประเมินข้อมูลตามหลักวิทยาศาสตร์โดยประเมินสาเหตุของการเกิด
เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์  อาการไม่พึงประสงค์และความถ่ีของการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ 
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6. การกระตุ้นภูมิคุ้มกัน 

๖.๑   ปัจจัยท่ีส่งผลต่อภูมิคุ้มกัน 
เมื่อให้ยาชีววัตถุที่เป็นสารจําพวกโปรตีนและเปปไทด์แก่ผู้ป่วย  อาจมีผู้ป่วยจํานวนหน่ึงที่สร้าง

แอนติบอดีต่อต้านยา ซึ่งการตอบสนองของภูมิคุ้มกันต่อโปรตีนสําหรับยาชีววัตถุที่ต่างกันเน่ืองจากมีหลาย
ปัจจัยส่งผลต่อการตอบสนองของภูมิคุ้มกัน เช่น ธรรมชาติของตัวยาสําคัญ สารปนเปื้อนที่เกี่ยวข้องกับ
ผลิตภัณฑ์และจากกระบวนการผลิต  (product- and  process- related impurities) สารปรุงแต่งยาและ
ความคงสภาพของผลิตภัณฑ์  วิธีบริหารยา ขนาดการใช้ยาและกลุ่มผู้ป่วยเป้าหมาย  ปัจจัยที่เกี่ยวกับผู้ป่วยที่มี
พื้นฐานจากความแตกต่างของลักษณะทางพันธุกรรม (เช่น  การตอบสนองทางภูมิคุ้มกันที่ผิดปกติจากการ
เหน่ียวนําโดยโปรตีนปกติภายในร่างกาย) หรือภาวะภูมิคุ้มกันถูกกดเน่ืองจากโรค หรือได้รับยา และควร
พิจารณาความแตกต่างในการสร้างแอนติบอดีของแต่ละบุคคล  ทั้งในแง่ประเภท ความชอบจับ (affinity)   
และความจําเพาะ(specificities) ของแอนติบอดี  ดังน้ันควรมีการเก็บข้อมูลผู้ป่วยจํานวนมากเพียงพอที่จะ
แสดงความแตกต่างในการตอบสนองของแอนติบอดีเหล่าน้ัน   

๖.๒  ผลของการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน 
ยาชีววัตถุจะทําให้เกิดการตอบสนองของระบบภูมคุ้มกันแตกต่างกัน ต้ังแต่ไม่ส่งผลกระทบต่อ

การรักษา จนถึงระดับเสียชีวิต และมีผลต่อการสร้างแอนติบอดีทําลายฤทธ์ิยา เภสัชจลนศาสตร์ และเภสัช
พลศาสตร์ ดังน้ันผู้ผลิตยาชีววัตถุคล้ายคลึงต้องให้ความสําคัญเกี่ยวกับการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันต้ังแต่
ข้ันตอนการพัฒนาจนถึงการขออนุญาตข้ึนทะเบียนตํารับยา 

๖.๓  หลักการสําหรับการประเมินการกระตุ้นภูมิคุ้มกัน 
เน่ืองจากโดยปกติไม่สามารถนําผลการศึกษาในสัตว์ทดลองมาทํานายการตอบสนองของระบบ

ภูมิคุ้มกันในมนุษย์ได้ ดังน้ันผู้ผลิตต้องทําการประเมินความสามารถการกระตุ้นภูมิคุ้มกันของยาชีววัตถุ
คล้ายคลึง 

การประเมินความสามารถในการกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกนัประกอบด้วย  
(๑) การเลือกวิธีทดสอบแอนติบอดีที่เหมาะสม  
(๒) การหาคุณลักษณะเฉพาะของการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน   
(๓) การประเมินความสัมพันธ์ระหว่างแอนติบอดีและเภสัชจลนศาสตร์/เภสัชพลศาสตร์         

ในประเด็นที่เกี่ยวข้องกับความปลอดภัยทางคลินิกและประสิทธิภาพในทุก ๆ ด้าน   
(๔) การพิจารณาความเสี่ยงของการกระตุ้นภูมิคุ้มกันในแต่ละข้อบ่งใช้ของยา   

๖.๔  การทดสอบการกระตุ้นภูมิคุ้มกัน 
ผู้ผลิตต้องเลือกวิธีทดสอบการกระตุ้นภูมิคุ้มกันที่มีความจําเพาะและความไว โดยใช้วิธีการ

วิเคราะห์ที่เหมาะสมที่สดุเท่าที่มีในปัจจุบัน รวมทั้งการตรวจคัดกรองควรได้รับการตรวจสอบความถูกต้องและ
ให้มีความไวเพียงพอที่จะตรวจปริมาณแอนติบอดีในระดับตํ่า และแอนติบอดีที่มีความชอบในการจับตํ่าได้ 
(low titre and low affinity antibodies) 

 เมื่อตรวจพบแอนติบอดี  ต้องพิสูจน์ว่าเป็นชนิดที่ทําลายฤทธ์ิยาหรือไม่ โดยให้ใช้วิธีมาตรฐาน
และข้อกําหนดมาตรฐานสากล นอกจากน้ีควรพิจารณาความเหมาะสมของระยะเวลาต้ังแต่เริ่มให้ยาจนถึงการ
เก็บตัวอย่างเพื่อตรวจหาแอนติบอดีด้วย 
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 ในกรณีที่ไม่สามารถทํานายเวลาที่เริ่มตรวจพบแอนติบอดี และอุบัติการณ์เกิดการกระตุ้น
ภูมิคุ้มกัน จะต้องกําหนดช่วงเวลาการตรวจสอบแอนติบอดีในระยะยาวไว้ล่วงหน้า ในกรณีที่ต้องใช้ยาต่อเน่ือง
เป็นระยะเวลานาน ต้องมีข้อมูลการติดตามในระยะเวลาไม่น้อยกว่าหน่ึงปีก่อนได้รับอนุญาต 
   ผู้ผลิตควรคํานึงถึงความเป็นไปได้ของการเกิดแอนติบอดีต่อสารปนเปือ้นอันเน่ืองมาจาก
กระบวนการผลิต 

๖.๕  การประเมนินัยสําคัญทางคลินิกของการตอบสนองทางภูมิคุ้มกัน 
  ถ้าพบการตอบสนองทางภูมิคุ้มกันต่อยาชีววัตถุคล้ายคลึงแตกต่างจากที่พบในยาชีววัตถุอ้างอิง     
จะต้องมีการวิเคราะห์คุณลักษณะของแอนติบอดีน้ัน  และผลที่มีต่อความปลอดภัยทางคลินิก ประสิทธิภาพ
และพารามิเตอร์ทางเภสัชจลนศาสตร์ ควรพิจารณาเป็นพิเศษสําหรับยาชีววัตถุที่มีโอกาสทําให้เกิดการ
ตอบสนองทางภูมิคุ้มกันที่ส่งผลรุนแรงต่อโปรตีนในร่างกาย  และรวมถึงการทําหน้าที่เฉพาะทางชีวภาพของ
โปรตีนน้ันๆ ด้วย การทดสอบแอนติบอดีควรเป็นสว่นหน่ึงของการทดลองทางคลินิก  ผู้รับอนุญาตต้องคํานึงถึง
บทบาทของการกระตุ้นภูมิคุ้มกันในบางสภาวะ เช่น ภาวะภูมิไวเกิน  ปฏิกิริยาหรืออาการที่เกิดจากการหยดยา
เข้าหลอดเลือด ภาวะแพ้ภูมิตนเอง และการสูญเสียประสิทธิภาพของยา 
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  แบบคําขออนุญาตผลิตยาตัวอย่างเพื่อขอข้ึนทะเบียนตํารับยา (แบบ ผ.ย.๘)  

  แบบคําขออนุญาตนําหรือสั่งยาตัวอย่างเข้ามาในราชอาณาจักร     
 เพื่อขอข้ึนทะเบียนตํารับยา (แบบ น.ย.๘) 

  แบบคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยา (แบบ ย.๑) 

 
 
 

 
 
 
 
 

 
 

  
 
 
 
 



                    แบบ ผ.ย. ๘ 
 

 
   

 
 

คําขออนุญาตผลิตยาตัวอย่างเพื่อขอขึน้ทะเบียนตํารับยา 
_________________ 

เขียนที่      
วันที่   เดือน     พ.ศ.    

ข้าพเจ้า       ซึ่งมีผู้ดําเนินกิจการช่ือ           . 
                       ( ชื่อผู้รับอนญุาต ) 
ได้รับอนุญาตให้ผลิตยาแผนปัจจุบันตามใบอนุญาตที่            ณ สถานที่ผลิตยา 
ช่ือ      อยู่เลขที ่    ตรอก /ซอย          .   
ถนน      หมู่ที ่    ตําบล / แขวง               .   
อําเภอ / เขต     จังหวัด      โทรศัพท์       .  
ขออนุญาตผลติยาตัวอย่างเพ่ือขอขึ้นทะเบียนตํารับยาช่ือ            . 

รายการละเอียดของยาท่ีผลติ 
ลักษณะและสขีองยา                . 
จํานวนหรือปริมาณที่จะผลิต                . 
ปริมาณของวัตถุส่วนประกอบของยา ต้องแจ้งเป็นมาตราเมตริกใน ๑ หน่วย หรือเป็นร้อยละ        . 
                     .      
                     .      
ขนาดบรรจุ (รายละเอียดของการบรรจุ)                 .  
สําหรับ ( ) การศึกษาวิจัยในมนุษย์ ( ) กรณีอ่ืน ๆ นอกเหนือจากจากการศึกษาวิจัยในมนุษย์ 
(ระบุ)        
ข้าพเจ้าได้แนบเอกสาร/หลักฐานมาด้วยจานวน ๒ ชุด คอื 
(๑) ฉลากยา 
(๒) เอกสารกากับยา 
(๓) เอกสารอ่ืน ๆ (กรณีการผลิตยาตัวอย่างเพ่ือการศึกษาวิจัยในมนุษย์ สําหรับประกอบการข้ึนทะเบียนตํารับยา 
     ให้เป็นไปตามที่สานักงานคณะกรรมการอาหารและยาประกาศกําหนด) 

 
 
( ลายมือชื่อ )           ผู้รบัอนญุาต 
 
( ลายมือชื่อ )            ผู้มีหน้าที่ปฏิบัติการ 

 
                    
หมายเหตุ ใส่เครื่องหมาย � ลงในช่อง ( ) หนา้ข้อความที่ต้องการ 

                                                                           
 
 
 
 

เลขรับท่ี                                   . 
วันท่ี                                       . 
ลงชื่อ                           ผู้รับคําขอ 
 



 
 

        แบบ น.ย. ๘ 
 

 
 

     

คําขออนุญาตนําหรือสั่งยาตัวอย่างเขา้มาในราชอาณาจักรเพื่อขอขึ้นทะเบียนตํารับยา 
 

เขียนที่      
วันที่   เดือน     พ.ศ.    

ข้าพเจ้า       ซึ่งมีผู้ดําเนินกิจการช่ือ           . 
                       ( ชื่อผู้รับอนญุาต ) 
ได้รับอนุญาตให้นําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเขา้มาในราชอาณาจักรตามใบอนุญาตที่         . 
อยู่เลขที ่        ตรอก /ซอย              .  ถนน          .  
หมู่ที่     ตําบล / แขวง      อําเภอ / เขต                          .   
จังหวัด   โทรศัพท ์   ขออนุญาตขออนุญาตนําหรือสั่งยาตัวอย่าง   
เข้ามาในราชอาณาจักรเพ่ือขอขึ้นทะเบียนตํารับยาช่ือ         

รายการละเอียดของยาท่ีนําหรือสั่งเขา้มาในราชอาณาจักร 

ปริมาณของวัตถุส่วนประกอบของยาต้องแจ้งเป็นมาตราเมตริกใน ๑ หน่วย หรือเป็นร้อยละ    

ขนาดบรรจุ 

(รายละเอียดของการบรรจุ) 
                . 
         ข้าพเจ้าได้แนบหลักฐานมาด้วย จํานวน ๒ ชุด คือ 
                 ( ๑ ) ฉลากทุกขนาดบรรจุ 
                 ( ๒ ) เอกสารกํากับยา 
 
                                                       ( ลายมือชื่อ )      ผู้ย่ืนคาํขอ 
 
                                                       ( ลายมือชื่อ )           ผู้มีหน้าที่ปฏิบัติการ 
 
        ต้ังแต่วันที่               ใช้ได้ครั้งเดียวเท่านั้น
  
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

เลขรับท่ี                                   . 
วันท่ี                                       . 
ลงชื่อ                           ผู้รับคําขอ 
 



แบบ ย. ๑ 
FORM MA-1 

 
 
 

 

คําขอข ึ้นทะเบ ียนตํารบัยา 

ประเภท [  ] ยาแผนปัจจุบัน [  ] ยาแผนโบราณ  
[  ] ผล ิต [  ] แบ่งบรรจ ุ [  ] นําหรือส่ังเข้ามาในราชอาณาจักร  

  

ใบอน ุญาตเลขท ี่        
 

๑. รายละเอ ียดของผู้ย ื่นคําขอและผู้ผล ิต  
 ๑.๑ ช ื่อและที่อยู่ของผู้ย่ืนคําขอ (ผู้ร ับอน ุญาตผล ิต หร ือ ผู้รับอนุญาตนําหร ือส ั่งยาเข้ามาในราชอาณาจ ักร) 
 ช ื่อผู้รับอนุญาต             
 อยู่เลขที่     ตรอก/ซอย    ถนน    
 หมู่ที่      ตําบล/แขวง     อําเภอ/เขต   
 จังหวัด     ประเทศ   โทรศัพท/์โทรสาร   
  

 ๑.๒ ชื่อและที่อยู่ของผู้ผลิตยาสําเร็จรูป  
 ช ื่อผู้ผลิตยาสําเร็จรูป                               

                  อยู่เลขที่    ตรอก/ซอย    ถนน    
 หมู่ที ่     ตําบล/แขวง     อําเภอ/เขต   
 จังหวัด/เมือง     ประเทศ       
 

๑.๓ ชื่อและทีอ่ยู่ของผูผ้ลิตที่ทําหน้าที่แบง่บรรจุ  
 ช ื่อผู้แบ่งบรรจุ            
อยู่เลขที่    ตรอก/ซอย    ถนน    
หมู่ที่    ตําบล/แขวง     อําเภอ/เขต    
จังหวัด/เมือง     ประเทศ       
 
๑.๔ ชื่อและท ี่อยู่ของผู้ผล ิตท ี่ร ับผ ิดชอบในการตรวจปล่อยหร ือผ่านเพ ื่อจําหน่าย 
ช ื่อผู้ผล ิตท ี่ร ับผ ิดชอบในการตรวจปล่อยหร ือผ่านเพ ื่อจําหน่าย       
อยู่เลขที่   ตรอก/ซอย    ถนน     
หมู่ที่   ตําบล/แขวง      อําเภอ/เขต    
จังหวัด/เมือง    ประเทศ        
 

 

 
 
 
 

เลขรับท่ี                                . 
วันท่ี                                    . 
ลงชื่อ                        .ผู้รับคําขอ 



 
แบบ ย. ๑ หน้า ๒ 

เลขรับท่ี    
 

๑.๕ รายละเอ ียดผู้ผล ิตที่เก่ียวข้อง  
 

 

ช ื่อและท ี่อยู่  หน้าที่รับผ ิดชอบในข ั้นตอนการผล ิต**  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 
 

  ** ตัวอย่างเช่น การเตรียมผลิตภัณฑ์ก่ึงสําเร็จรูป, การบรรจุผลิตภัณฑ์,  การทํา granulation,  ผูผ้ลิต bulk 

finished dosage form เป็นต้น 
 
 
 



 
 
 

แบบ ย. ๑ หน้า ๓ 
เลขรับท่ี    

๒. รายละเอียดของผลิตภัณฑ์  
 

๒.๑ ชื่อยา รูปแบบยา ความแรงและขนาดบรรจุ   
ช ื่อยา                        
ร ูปแบบยา              
ความแรง              

ขนาดบรรจุ              
 

๒.๒ ลักษณะยา            

                                             
 
 
 

๒.๓ ช ื่อและปร ิมาณของต ัวยาสําคัญและส่วนประกอบในตํารบัยา 

ช ื่อสาม ัญ/ชื่อวัตถุ 
 

เอกสารอ้างอิง 
 

ปริมาณต่อหนว่ย 
(   ) 

 
    ต ัวยาสําคัญ  

 

 
 

 

 
 

 

     ส่วนประกอบ  
 

 
 

 

 
 

 



 
 

แบบ ย. ๑ หน้า ๔ 
เลขรับท่ี    

 
๓.   ยาตัวอย่าง  
๔.   หลักฐานแสดงข้อมูลด้านวิชาการของตํารับยา  

๔.๑ เอกสารด้านคุณภาพ  
๔.๒ เอกสารด้านความปลอดภัย  
๔.๓ เอกสารด้านประสิทธิภาพ  

๕.   ฉลากและเอกสารกํากับยา  
  ๖.  หนังสือรับรองเก่ียวกับผู้ผลิตและการจําหน่ายผลิตภัณฑ์สาํหรับกรณีที่เป็นยานําเข้า อย่างน้อยต้อง    
       ประกอบด้วย 
       หนังสือรับรองมาตรฐานการผลิตหรือเอกสารอ่ืนที่เก่ียวข้อง หนังสือรับรองการจําหน่าย 
๗.  หลักฐานอ่ืน ๆ ตามท่ีสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยากําหนด  

 
 
 
 
 
 
 

( ลายม ือช ื่อ )     ผ ู้ร ับอน ุญาต 

                (    ) (ตัวบรรจง) 
 

 
 
 
 

หมายเหต ุ :   (๑)  ใส่เครื่องหมาย √  ในช่อง [  ] ที่ต้องการ 

(๒)  กรณีเป็นทะเบียนตํารับยาที่ผลิตหรือแบ่งบรรจุภายในราชอาณาจักร ผู้้ย่ืนคําขอตามข้อ ๑.๑  ต้องเป็น
ผู้รับอนุญาตผลิตยาเท่าน้ัน  
(๓)  กรณีเป็นทะเบียนตํารับยาที่นําหรือสั่งเข้ามาในราชอาณาจักร ผู้้ย่ืนคําขอตามข้อ ๑.๑  ต้องเป็นผู้รับ
อนุญาตนําหรือสั่งยาเข้ามาในราชอาณาจักรเท่าน้ัน  
(๔)  ช่ือของผู้ผลิตตามข้อ ๑.๑ - ๑.๔ ในบางกรณีอาจหมายความรวมถึงช่ือสถานที่ผลติด้วยก็ได้ 
 
   
 
 



 

 
 
 
 

ภาคผนวก ๓ 
 

 รูปแบบหนังสือรับรองผลิตภัณฑ์ยา 
   (Model Certificate of a Pharmaceutical Product) 
 
 ข้อกําหนดเก่ียวกับหนังสือรับรองการจําหน่าย 

(Certificate of Free Sale) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
Model Certificate of a Pharmaceutical Product 

 

Certificate of a Pharmaceutical Product 1 

This certificate conforms to format recommended by the World Health Organization 
(general instructions and explanatory notes attached). 
Certificate No    : _________________________________________________________________ 
Exporting (certifying) country : ____________________________________________________ 
Importing (requesting) country : ____________________________________________________ 
1.        Name and dosage form product : 
           __________________________________________________________________________ 
 1.1      Active ingredient(s)2 and amount(s)3 per unit dose : 
          __________________________________________________________________________ 
 __________________________________________________________________________ 
 __________________________________________________________________________ 
          For complete composition including excipients, see attached.4 

 1.2     Is this product licensed to be placed on the market for use in the exporting country?5 

                   Yes     No 
1.3 Is this product actually on the market in the exporting country? 

                          Yes                           No     unknown  
 

          If the answer to 1.2 is yes, continue with section 2A and omit section 2B. 
 If the answer to 1.2 is no, omit section 2A and continue with section 2B.6 

 

2A.1   Number of product license7 and date of issue : 
 _____________________________________________________________________________ 
 
2A.2  Product-license holder (name and address) : 
          Name : ____________________________________________________________________ 
          Address : __________________________________________________________________ 
2A.3  Status of product-license holder :8 

              a                    b                      c 
   2A.3.1  For categories b and c the name and address of the manufacturer producing the     
    dosage  form are :9 
                        Name : ___________________________________________________________________ 
                        Address : ________________________________________________________________ 



 
2A.4    Is Summary Basis of Approval appended?10                      
     Yes     No 

2A.5    Is the attached, officially approved product information complete and consonant  
   with the license?11(yes/no/not provided)                                           
     Yes                          No                           Not provided 
2A.6    Applicant for certificate, if different from license holder (name and address) :12   
           Name : ___________________________________________________________________ 
           Address : _________________________________________________________________ 
2B.1    Applicant for certificate (name and address) : 
           Name : ___________________________________________________________________ 
           Address : _________________________________________________________________ 
2B.2    Status of applicant :8                                         
                            a                     b                       c 
          2B.2.1  For categories b and c the name and address of the manufacturer producing the  
  dosage  form are :9 
                      Name : ____________________________________________________________________ 
                      Address : __________________________________________________________________ 
2B.3    Why is marketing authorization lacking? 
                               not required                                 under consideration                                 
         not requested                               refused 
2B.4   Remarks : 13 
           ______________________________________________________________________ 
 
3.       Does the certifying authority arrange for periodic inspection of the manufacturing plant in  
 which the dosage form is produced?14 

                          Yes                       No                    N/A 
                If no or not applicable proceed to question 4. 
 

3.1 Periodicity of routine inspections (years) : ___________________________________ 
3.2 Has the manufacture of this type of dosage form been inspected? 

                          Yes                       No                   
3.3 Do the facilities and operations conform to GMP as recommended by the  World  

  Health Organization?15 
                          Yes                       No                    N/A 



 
4.     Dose the information submitted by the applicant satisfy the certifying authority on all aspects  
  of the manufacture of the product?16 
        If no explain : ____________________________________________________________________ 
        Address of certifying authority : 
        _________________________________________________________________________________ 
        Telephone number : ______________________________________________________________ 
        Fax number : ____________________________________________________________________ 
        Name of authorized person : 
        _________________________________________________________________________________ 
        Signature of authorized person : 
        _________________________________________________________________________________ 
        Stamp and date : 
        _________________________________________________________________________________ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
 

Explanatory notes 

1.  This certificate, which is in the format recommended by WHO, establishes the status of the    
     Pharmaceutical  product and of the applicant for the certificate in the exporting country.  It is for a  
     single product   only since  manufacturing arrangements and approved information for different  
     dosage forms and different   strengths  can vary. 

 
2.   Use, whenever possible, International Nonproprietary Names (INNs) or national nonproprietary  
      names. 
 
3.   The formula (complete composition) of the dosage form should be given on the certificate or be  
       appended. 
 
4. Details of quantitative composition are preferred, but their provision is subject to the agreement of 

the  product-license holder. 
 

5.   When applicable, append details of any restriction applied to the sale, distribution or  
      administration of the  product that is specified in the product license. 
 

  6.    Sections 2A and 2B are mutually exclusive. 
 
  7.    Indicate, when applicable, if the license is provisional, or the product has not yet been approved. 
 
  8.    Specify whether the person responsible for placing the product on the market :  

  (a)   manufactures the dosage form; 
  (b)   packages and/or labels a dosage form manufactured by an independent company; or 
  (c)   is involved in none of the above. 
 

  9.   The information can be provided only with the consent of the product-license holder or, in the case  
        of non- registered products, the applicant. Non-completion of this section indicates that the party  
        concerned has not  agreed to inclusion of this information. 

 
      It should be noted that information concerning the site of production is part of the product license.   
      If the  production site is changed, the license must be updated or it will cease to be valid. 
 

 10.   This refers to the document, prepared by some national regulatory authorities, that summarizes the 
      technical basis on which the product has been licensed. 
 



 
 11.  This refers to product information approved by the competent national regulatory authority, such as  
        a  Summary of Product Characteristics (SPC). 

 
 12.  In this circumstance, permission for issuing the certificate is required from the product-license  
        holder.  This Permission must be provided to the authority by the applicant. 

 
 13.  Please indicate the reason that the applicant has provided for not requesting registration : 
        (a) the product has been developed exclusively for the treatment of conditions – particularly tropical 

          diseases – not endemic in the country of export; 
     (b) the product has been reformulated with a view to improving its stability under tropical conditions; 
     (c) the product has been reformulated to exclude excipients not approved for use in pharmaceutical 
          products in the country of import;  
     (d) the product has been reformulated to meet a different maximum dosage limit for an active  
          ingredient; 
     (e) any other reason, please specify. 

 14.  Not applicable means that the manufacture is taking place in a country other than that issuing the  
        Product  certificate and inspection is conducted under the aegis of the country of manufacture. 

15. The requirements for good practices in the manufacture and quality control of drugs referred to in the 
certificate are those included in the thirty-second report of the Expert Committee on Specifications 
for  Pharmaceutical Preparations (WHO) Technical Report Series, No. 823, 1992, Annex 1). 
Recommendations  specifically applicable to biological products have been formulated by the WHO 
Expert Committee on  Biological Standardization (WHO Technical Report Series, No. 822, 1992, 
Annex 1). 

 16. This section is to be completed when the product-license holder or applicant conforms to status (b)  
       or (c)  described in note 7 above.  It is of particular importance when foreign contractors are 

involved in the  manufacture of the product.  In these circumstances the applicant should supply the 
certifying authority  with information to identify the contracting parties responsible for each stage of 
manufacture of the  finished dosage form, and the extent and nature of any controls exercised over 
each of these parties. 

 
 

 
 
 
 
 

 



 

United States Food and Drug Administration 
Certificated of a Pharmaceutical Product 

Certificate No.              Exporting Country :  United States of America 
(conforms to WHO format revised 10/1/97)                         Importing Country : 
1.     International or National Nonproprietary Names(if applicable) and dosage form : 
1.1   Active Ingredient(s) and amount(s) per unit dose(complete quantitative composition is preferred) :   SEE ATTACHMENTS 
1.2   Is this product licensed to be placed on the market for use in the exporting country?    YES-See Block A                         NO-See Block B 
1.3   Is this product actually on the market in the exporting country?                                                  YES 
                                                              A                                                                                                                                                                                        B 

 
2A.1    Number of product-license and date of issue : 

 
2B.1   Applicant for certificate(name and address) : 

2A.2    Product-license holder : 2B.2   Status of Applicant : 
2A.3    Status of product-license holder : 2B.3   Why is authorization lacking?         not                  not           under 

                                                          requested       requested           consideration               refused               
2A.4    Is approved summary basis appended?    No  

2A.3.1 or 2B.2.1  MFR : 
 
Remarks : 

2A.5    Is the attached product information complete and consonant with the license?    Yes   
2A.6    Applicant for certificate if different from the license holder(name and address) : 

3.     Dose he certifying authority arrange for periodic inspection of the manufacturing plant in which the dosage form is produced?                                                  Yes 
3.1   Periodicity of routine inspection(year) :                                                                2 years per U.S.A. regulations 
3.2   Has the manufacture of this type of dosage form been inspected :                                                                                                                                                           Yes  
3.3   Do the facilities and operations confirm to GMP as recommended by the World Health Organization?                                            Yes, at time of 

inspection 
4.     Does the information submitted by the applicant satisfy the certifying authority on all aspects of the manufacture of the product undertaken by another party?        Yes 

            Address of certifying authority :   U.S. Food and Drug Administration 
       7520 Standish Place                    Bradford W. Williams, Director 
                                                                                                              Rockville, MD 20855, USA   Division of  Labeling and 
                                Telephone :                   (301) 594-0063 FAX (301) 594-0165                      Nonprescription Drug Compliance 
                                                                                                                                                                                                          Office of Compliance 
            Center for Drug Evaluation and Research 
State of  Maryland   Sworn and subscribed to before me this ________________ day of ________________1997. 
Country of Montgomery 
         __________________________________________    This certificate expires 36 months from the date notarized. 
                                                     Notary Public 



 

ข้อกําหนดเกี่ยวกับหนังสือรับรองการจําหน่าย (Certificate of Free Sale) 
๑.  หนังสือ CFS ต้องออกโดยประเทศผู้ผลิตหรือประเทศผู้จําหน่ายที่สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา 
     รับรอง หนังสือ CFS ที่ออกโดยประเทศผู้จําหน่ายที่สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยารับรองได้แก่ 
      กรณีต่อไปน้ี 

๑.๑  ประเทศผู้จําหน่ายเป็นเจ้าของผลิตภัณฑ์ซึ่งได้ว่าจ้างให้ประเทศผู้ผลิตเป็นผู้ผลิตแทน 
๑.๒  ประเทศผู้ผลิตไม่มีการจําหน่ายผลิตภัณฑ์ดังกล่าวเน่ืองจากไม่มีกรณีที่จะต้องใช้ผลิตภัณฑ์ดังกล่าวหรือ 

      ๑.๓  กรณีอ่ืนๆ ตามท่ี  สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา 
๒.   ในกรณีที่หนังสือ CFS ต้องออกโดยประเทศผู้จําหน่าย ต้องแนบเอกสารเพ่ิมเติม  ดังน้ี 
      ๒.๑  หนังสือรับรองแหล่งผลิตจากประเทศผู้ผลิต 
      ๒.๒  สําหรับผลิตภัณฑ์ยาและอาหารให้แนบเอกสาร  ดังต่อไปน้ี 
             ๒.๒.๑   หนังสือรับรองจากประเทศผู้ผลิต  ที่ระบุข้อความรับรองคุณภาพแหล่งผลิตตามมาตรฐานสากล 
             ๒.๒.๒   หนังสือรับรองมาตรฐานผลิตภัณฑ์ว่ามีคุณภาพระดับเดียวกับผลิตภัณฑ์ที่จําหน่ายในประเทศผู้ 
                        ออกหนังสือ CFS 
๓.   CFS  ตามข้อ ๑ และหนังสือรับรองตามข้อ ๒.๑ และข้อ ๒.๒.๑  ต้องออกหรือรับรองข้อความโดยหน่วยงาน 
      ของรัฐที่มีหน้าที่เก่ียวข้องกับการกํากับดูแลผลิตภัณฑ์สุขภาพชนิดน้ันๆ หรือหน่วยงานเอกชนที่รัฐรับรอง 
๔.   หนังสือ CFS ต้องระบุรายละเอียดต่อไปน้ี 
      ๔.๑  ช่ือผลิตภัณฑ์ 
      ๔.๒  ช่ือผู้ผลิต  และสถานที่ต้ัง 
      ๔.๓  ข้อความท่ีมีความหมายรับรองว่า  “จําหน่ายได้ในประเทศผู้ส่งออกหนังสือ” 
      ๔.๔  ข้อความอ่ืนๆ ตามท่ีแต่ละกองผลิตภัณฑ์กําหนดเช่น 
             - ผลิตภัณฑ์ยาให้ระบุส่วนประกอบตัวยาสําคัญและปริมาณด้วย 
             - เครื่องมือแพทย์ให้ระบุรุ่น (model) หรือ individual products ด้วย 
๕.   ข้อความในหนังสือ CFS ถ้าเป็นภาษาอ่ืน  นอกจากภาษาอังกฤษให้แปลเป็นภาษาไทยหรือภาษาอังกฤษ โดย 
      มีหน่วยงานที่เช่ือถือได้รับรอง 
๖.  ในกรณีที่ใช้สําเนา CFS แทนฉบับจริง ต้องได้รับการรับรองข้อความจากหน่วยงานของรัฐหรือหน่วยงาน 
      เอกชน หรือบุคคลที่รัฐรับรอง    
๗.   ในกรณีเป็นผลิตภัณฑ์หลายรายการแต่ใช้ CFS ฉบับเดียวกัน ต้องย่ืน CFS ฉบับจริงพร้อมสําเนาให้ 
      เจ้าหน้าที่ตรวจสอบการรับรองสําเนา 
๙.   ให้ CFS มีอายุการใช้ภายในระยะเวลาที่กําหนดใน CFS  น้ัน และในกรณีที่มิได้ระบุอายุการใช้ให้ยื่น CFS 
       ภายในระยะเวลา ๒ ปี นับแต่วันที่ออก CFS 

หมายเหตุ   ตามคําสั่งสํานักงานฯ ฉบับที่ ๓๙๘/๒๕๔๔ ลงวันที่ ๔ ตุลาคม  ๒๕๔๔ แก้ไขเพ่ิมเติมตามคําสั่ง
สํานักงานฯ ฉบับที่ ๑๒๒/๒๕๔๘ ลงวันที่ ๒๕ กุมภาพันธ์  ๒๕๔๘ และแก้ไขเพ่ิมเติมตามคําสั่งสํานักงานฯ ฉบับที่ 
๔๔๗๗/๒๕๔๙ ลงวันที่ ๒๙ กันยายน ๒๕๔๙ 
 



 
 
 
 

ภาคผนวก ๔ 
 

การจัดทาํฉลากและเอกสารกํากับยาเพ่ือประกอบการขึ้นทะเบียน 
ตํารบัยาชีววตัถุคล้ายคลึง (Biosimilars) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



การจัดทําฉลากและเอกสารกํากับยาเพ่ือประกอบการขึ้นทะเบียนตํารับยา 
ฉลากยา (LABELLING) 

ฉลากยาตามแบบ ACTD แบ่งเป็น ๓ แบบ คือ Unit Carton, Inner Label และ Blister/Strips แต่ละ
แบบแสดงข้อคามดังต่อไปน้ี 
ข้อกําหนดของฉลากบนกล่องบรรจุยา (UNIT CARTON) 
๑.   ช่ือยา (Product name) 
๒.   รูปแบบยา (Dosage form) 
๓.   ช่ือของตัวยาสําคัญ (Name of Active Ingredient(s)) 
๔.   ความแรงของตัวยาสําคัญ (Strength of Active ingredient(s)) 
๕.   รุ่นการผลิต (Batch number) 
๖.   วันผลิต (Manufacturing date) 
๗.   วันสิ้นอายุ (Expiration date) ต้องแสดงคําว่า “ยาสิ้นอายุ” 
๘.   วิธีการให้ยา (Route of Administration) 
๙.   สภาวะการเก็บรักษา (Storage condition) 
๑๐.  เลขทะเบียนตํารบัยา (Country’s Registration Number) 
๑๑.  ช่ือและที่อยู่ของผู้รับอนุญาตผลิต หรือนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจักร (Name and  
       address of Marketing Authorization Holder) 
๑๒.  ช่ือและที่อยู่ของผู้ผลิตในต่างประเทศ (ในกรณีนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจกัร (Name  
       and address of manufacturer) 
๑๓.  ข้อความพิเศษบนฉลาก (special labeling) เช่น ยาใช้ภายนอก ยาใช้เฉพาะที่ ยาอันตราย ยาควบคุมพิเศษ 
       ปริมาณแอลกอฮอล์  เป็นต้น 
๑๔.  ปริมาณยาที่แนะนําในแต่ละวันสําหรับยากลุ่มวิตามินและเกลือกแร่ (Recommended Daily Allowance) 
๑๕.  คําเตือนตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข (Warning) 
๑๖.  ขนาดบรรจุ (Pack sizes) 
แนวทางปฏิบัติ 
๑.    ฉลากแบบ Unit Carton ใช้กับฉลากของภาชนะบรรจุภายนอก เช่น ฉลากกล่องบรรจุขวด กล่องบรรจุ 
       กระป๋อง กล่องบรรจุแผงยา เป็นต้น 
๒.    มีข้อมูลที่เพิ่มเติมจากปัจจุบัน คือ Dosage Form และ Route of Administration 
       ๒.๑   การแจ้ง Dosage form อาจแจ้งโดดๆ เช่น ยาชนิดเม็ด ยาชนิดฉีด Tablet Suppository เป็นต้น   
               หรืออาจแจ้งเป็นส่วนหน่ึงของช่ือยาก็ได้ เช่น XYZ Capsule เป็นต้น 
       ๒.๒   การแจ้ง Route of administration อาจแจ้งโดดๆ เช่น IM IV เป็นต้น หรืออาจแจ้งอยู่ในวิธีการใช้ยา 

ก็ได้ เช่น รับประทานครั้งละ ๑ เม็ด วันละ ๓ ครั้ง หลังอาหาร หรือใช้ทาตามที่ระบุไว้ในเอกสารกํากับ 
ยาเป็นต้น 

๓.   การแจ้ง Recommended Daily Allowance ให้แจ้งเป็น % RDA กล่าวคือให้แจ้งว่าปริมาณ vitamins และ
minerals ที่มีอยู่ในสูตรตํารับยาน้ัน เป็นกี่ % ของ RDA สําหรับค่า RDA จะใช้ตามมาตรฐานสากลที่ปรากฏ 
ในตํารายาต่างๆ หรือใช้ตาม Thai RDA ก็ได้ ทั้งน้ีให้ส่งเอกสารอ้างอิงของ RDA น้ันๆ มาประกอบการ
พิจารณาด้วย 

 



๔.    Marketing Authorization Holder ในข้อ ๑๑ หมายถึง ผู้รับอนุญาตผลิต หรือผู้รบัอนุญาตนําหรือสั่งยาเข้า 
มาในราชอาณาจักร แล้วแต่กรณี 

ข้อกําหนดฉลากยาใน INNER LABEL 
๑.   ช่ือยา (Product name) 
๒.   รูปแบบยา* (Dosage form) 
๓.   ช่ือของตัวยาสําคัญ (Name of Active Ingredient(s)) 
๔.   ความแรงของตัวยาสําคัญ (Strength of Active ingredient(s)) 
๕.   รุ่นการผลิต (Batch number) 
๖.   วันผลิต* (Manufacturing date) 
๗.   วันสิ้นอายุ (Expiration date)  
๘.   วิธีการให้ยา (Route of Administration) 
๙.   สภาวะการเก็บรักษา* (Storage condition) 
๑๐.  เลขทะเบียนตํารบัยา* (Country’s Registration Number) 
๑๑.  ช่ือและที่อยู่ของผู้รบัอนุญาตผลิต หรือนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจักร* (Name and  
       address of Marketing Authorization Holder) 
๑๒.  ช่ือและที่อยู่ของผู้ผลิตในต่างประเทศ (ในกรณีนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจกัร* (Name  
       and address of manufacturer) 
๑๓.  ข้อความพิเศษบนฉลาก* (special labeling) เช่น ยาใช้ภายนอก ยาใช้เฉพาะที่ ยาอันตราย ยาควบคุมพิเศษ 
       , ปริมาณแอลกอฮอล์  เป็นต้น 
๑๔.  ปริมาณยาที่แนะนําในแต่ละวันสําหรับยากลุ่มวิตามินและเกลือกแร่* (Recommended Daily Allowance) 
๑๕.  คําเตือนตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข* (Warning) 
๑๖.  ขนาดบรรจุ (Pack sizes) 
หมายเหตุ   * หมายถึง exempted for small ampoule and vial 
แนวทางปฏิบัติ 
๑.    ฉลากแบบ Inner Label ใช้กับฉลากภาชนะบรรจุภายใน เช่น ขวด กระป๋อง เป็นต้น 
๒.    ข้อยกเว้นสําหรับ small ampoule and vial น้ัน ให้หมายความรวมถึงฉลากยาขนาดเล็กซ่ึงมีพื้นที่ไม่เกิน  

๓ ตารางนิ้ว ของภาชนะบรรจุทุกประเภท 
ข้อกําหนดฉลากยาบนบลิสเตอร์หรือสตริป (BLISTER/STRIPS) 
๑.   ช่ือยา (Product name) 
๒.   ช่ือของตัวยาสําคัญ # (Name of Active Ingredient(s)) 
๓.   ความแรงของตัวยาสําคัญ # (Strength of Active ingredient(s)) 
๔.   รุ่นการผลิต (Batch number) 
๕.   วันสิ้นอายุ (Expiration date)  
๖.   ช่ือ/สัญลักษณ์ของผู้ผลิต /เจ้าของผลิตภัณฑ์ /ผู้รับอนุญาตหรือนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาใน 

ราชอาณาจักร (country specific) 
๗.   เลขทะเบียนตํารับยา (Country’s Registration Number) 
หมายเหตุ   # หมายถึง ไม่ต้องระบุในกรณีผลิตภัณฑ์ทีม่ีตัวยาสําคัญ มากกว่า ๓ ชนิดข้ึนไป 
                   ตัวอย่างเช่น ยากลุ่มวิตามินรวม และเกลือแร่ แนะนําให้ระบุบนฉลากว่า วิตามินรวมและเกลือแร ่
                   หรือ multivitamins and multiminerals 



แนวทางปฏิบัติ 
๑.    ข้อกําหนดตามข้อ ๖ ให้แสดงอย่างใดอย่างหน่ึง 
๒.    ข้อกําหนดตามข้อ ๗ จะแสดงหรือไม่ก็ได้ 
หมายเหตุ    ๑.  กรณียาที่มีเงื่อนไขการข้ึนทะเบียนเพิม่เติมซึ่งปฏิบัติอยู่ในปัจจุบัน ใหป้ฏิบัติเช่นเดิม เช่น ยา 
       ๒.  กรณีทีเ่ป็นข้อความที่พระราชบัญญัติยากําหนด เช่น คําว่า ยาอันตราย ยาใช้ภายนอก เป็นต้น 
                     จะต้องแสดงตามทีพ่ระราชบัญญัติยากําหนด ยกเว้นฉลากขนาดเลก็ซึ่งมีพื้นที่ไมเ่กิน ๓ 
                      ตารางน้ิว และแผงยา (Blister/Strips) ให้ใช้คําว่า “Expiry date” หรือ “Exp” แทนคําว่า  

 “ยาสิ้นอายุ” ได้ 
                 ๓.  ผู้ประกอบการสามารถขอเพิ่มฉลากยาเพ่ือการส่งออกได้ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



ข้อมูลผลิตภัณฑ์ยา (PRODUCT INFORMATION) หรือเอกสารกํากับยา 

แบ่งเป็น ๓ แบบ คือ 
๑.  Package insert 
๒.  Summary of Product Characteristics หรือ Product Data Sheet 
๓.  Patient Information Leaflet (PIL) 
ข้อมูลผลิตภัณฑ์ยาแต่ละแบบกําหนดใหม้ีหัวข้อต่างๆ ดังต่อไปน้ี 

Package insert 
๑.    ช่ือผลิตภัณฑ์ (Product name) 
๒.    ช่ือและความแรงของตัวยาสําคัญ (Name and strength of active ingredient (s)) 
๓.    ลักษณะของผลิตภัณฑ์ (Product description) 
๔.    เภสัชพลศาสตร์ /เภสัชจลนศาสตร์ (Pharmacodynamic/Pharmacokinetics) 
๕.    ข้อบ่งใช้ (Indication) 
๖.    ขนาดยาที่แนะนํา (Recommended Dose) 
๗.    วิธีการใช้ยา (Mode of Administration) 
๘.    ข้อห้ามใช้ (Contraindication) 
๙.    คําเตือนและข้อควรระวัง (Warning and Precaution) 
๑๐.  อันตรกิริยากบัยาอื่นๆ (Interactions with Other Medicaments) 
๑๑.  สตรีมีครรภ์และสตรรีะหว่างให้นมบุตร (Pregnancy and Lactation) 
๑๒.  อาการไม่พึงประสงค์ (Undesirable Effects) 
๑๓.  การได้รับยาเกินขนาดและวิธีการรักษา (Overdose and Treatment) 
๑๔.  สภาวะการเกบ็รักษา (Storage Condition) 
๑๕.  รูปแบบยาและขนาดบรรจุที่มจีําหน่าย (Dosage Forms and Packaging Available) 
๑๖.  ช่ือและที่อยู่ของผู้ผลิต หรอืนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจักร (Name and Address of 
       Manufacturing / Marketing Authorization Holder) 
๑๗.  วันที่มีการแก้ไขปรบัปรุงเอกสาร (Date of revision of package insert) 

Summary of Product Characteristics หรือ Product Data Sheet 
๑.    ช่ือผลิตภัณฑ์ยา Name of the Medicinal Product 
       ๑.๑   ช่ือยา (Product name) 
       ๑.๒   ความแรง (Strength) 
       ๑.๓   รูปแบบของยา (Pharmaceutical Dosage Form) 
๒.    ปริมาณและคุณสมบัติของตัวยาสําคัญ (Qualitative Declaration) 
       ๒.๑   คุณสมบัติตัวยาสําคัญ (Qualitative Declaration) 
               ควรแจ้งรายละเอียดตัวยาสําคัญ เช่น ช่ือตามINN รวมทั้ง รูป เกลือ และ hydrate form ที่ เกี่ยวข้อง 
       ๒.๒   ปริมาณตัวยาสําคัญ (Qualitative Declaration) 

แจ้งรายละเอียดปริมาณตัวยาสําคัญ ต่อ ๑ หน่วยของรูปแบบยา (per dosage unit) เช่น ต่อ 
               หน่วยปริมาตรหรือหน่วยนํ้าหนัก กรณียาที่ใช้สูดดม ให้แจ้งเป็นจํานวนปริมาณยาต่อการสูดดมแต่ละ 
               ครั้ง (For metered dose inhalation product, per puff) 



๓.    ลักษณะและรูปแบบยาทางเภสัชกรรม (Pharmaceutical Form) 
       แจ้งตามลักษณะภายนอกทีเ่ห็น ด้วยตาเปล่า เช่น สี เครื่องหมายบนเม็ดยา เป็นต้น ตัวอย่าง เช่น 
       เม็ดสีขาว กลมแบน มีขอบลาดเอียง มเีครื่องหมาย ๑๐๐ บนด้านหน่ึงของเม็ดยา 
๔.    คุณสมบัติทางคลินิก (Clinical Particulars) 

๔.๑  ข้อบ่งใช้ในการรักษา (Therapeutic indication) 
๔.๒  ขนาดยาและวิธีการใช้ยา (Posology and method of administration) 
๔.๓  ข้อห้ามใช้ (Contraindication) 
๔.๔  คําเตือนพิเศษ และข้อควรระวังในการใช้ยา (Special warning and precautions for use) 
๔.๕  อันตรกิริยากับยาอื่นๆ หรืออันตรกิริยาอื่นๆ (Interaction with other medicinal products and  

 other forms of interactions) 
๔.๖  การใช้ในสตรีมีครรภ์และสตรรีะหว่างให้นมบุตร (Pregnancy and lactation) 
๔.๗  ผลต่อความสามารถในการขับข่ีและทํางานกบัเครือ่งจกัร(Effects on ability to drive and use machine) 
๔.๘  อาการไม่พึงประสงค์ (Undesirable effects) 
๔.๙  การได้รับยาเกินขนาด (Overdose) 

๕.   คุณสมบัติทางเภสัชวิทยา (Pharmacological Properties) 
       ๕.๑  คุณสมบัติทางเภสัชพลศาสตร์ (Pharmacodynamic Properties) 
       ๕.๒  คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร์ (Pharmacokinetic properties) 
       ๕.๓  ข้อมูลความปลอดภัยจากการศึกษาพรีคลินิก (Preclinical Safety data) 
๖.   รายละเอียดทางเภสัชกรรม  (Pharmaceutical Particulars) 
       ๖.๑  รายการตัวยาไม่สําคัญ (List of excipient) 
       ๖.๒  ความไม่เข้ากันของยา (Incompatibilities) 
       ๖.๓  อายุของยา (Shelf life) ได้แก่  อายุยาเมื่อบรรจใุนภาชนะเพ่ือจําหน่าย  อายุยาหลังจากทีผ่สมเจือจาง 
              แล้วตามที่กําหนด  อายุยาหลงัจากที่เปิดใช้ยาครั้งแรก 
       ๖.๔  ข้อควรระวังพิเศษในการเกบ็ยา (Special precautions for storage) 
       ๖.๕  ลักษณะและส่วนประกอบของภาชนะบรรจุ (Nature and contents of container) 
๗.   ช่ือผู้รบัอนุญาตผลิตหรือนําหรือสัง่ยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจักร(Marketing Authorization 
      Holder) 
๘.   เลขทะเบียนตํารับยา (Marketing Authorization Number) 
๙.   วันที่ได้รับอนุมัติทะเบียนตํารบัยา(Date of authorization) 
๑๐. วันที่มีการแก้ไขปรับปรงุเอกสาร (Date of revision of the text) 

Patient Information Leaflet หรือ PIL 
๑.    ช่ือยา (Name of Product)  
๒.    ลักษณะยา (Description of Product)  
๓.    ส่วนประกอบของยา(What is in the medicine?) 
๔.    ความแรงของยา (Strength of the medicine)  
๕.    ยาน้ีใช้เพื่ออะไร (What is this medicine use for?)  
๖.    คุณควรใช้ยา ปริมาณเท่าไหร่ และบ่อยเพียงใด (How much and how often should you use this  
       medicine?)  



๗.    เมื่อไรคุณไม่ควรใช้ยาน้ี (What is in the medicine?) 
๘.    อาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา (Undesirable effects)  
๙.    ขณะใช้ยาน้ีควรหลีกเลี่ยงการใช้ยาหรือรับประทานอาหารประเภทใด (What other medicine or food  
       should be avoided whilst taking this medicine?) 
๑๐.  คุณควรทําอย่างไรถ้าคุณลืมใช้ยาตามเวลาทีก่ําหนด (What should you do if you miss a dose?) 
๑๑.  คุณควรเก็บรักษายาอย่างไร (How should you keep this medicine?) 
๑๒.  ลักษณะและอาการเมื่อได้รบัยาเกินขนาด (Sign & Symptom of over dosages) 
๑๓.  คุณควรทําอย่างไรถ้าใช้ยาเกินขนาดที่แนะนํา (What to do when you taken more than the  
       recommended  dosage?) 
๑๔.  ช่ือ/สัญลักษณ์ของผูผ้ลิต / เจ้าของผลิตภัณฑ์/ผูร้ับอนุญาตผลิตหรือนําหรอืสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาใน  
       ราชอาณาจักร (Name / logo of manufacturer/ importer/ marketing authorization) 
๑๕.  ข้อควรปฏิบัติในระหว่างใช้ยา (Care that should be taken when taking this medicine?)  
๑๖.  เมื่อไรคุณควรปรกึษาแพทย์ (When should you consult your doctor?)  
๑๗.  วันที่แก้ไขปรับปรุงเอกสาร (Date of revision of PIL) 
 



 
 
 
 

ภาคผนวก ๕ 
 

ตัวอย่างคํารบัรองตา่งๆ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 



 
 

คํารับรองผู้ยื่นคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 
 

ข้าพเจ้า             
                 ผู้รับอนุญาตผลิตยาฯ                      ผู้รับอนุญาตนําหรอืสัง่ยาฯ 
                      
ในนามของ          ..
ตามใบอนุญาตเลขที่           . ซึ่งเป็นผู้ย่ืนคําขอข้ึน
ทะเบียนตํารับยาช่ือ        เลขรบัที่  
         .     ขอให้คํารับรองดังน้ี 

            ข้าพเจ้าได้ย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาพร้อมด้วยหลักฐานครบถ้วนตามที่ระบุไว้ในคู่มือและ
หลักเกณฑ์การข้ึนทะเบียนตํารับยาและส่งมอบยาบรรจุเสร็จตามตํารับที่ข้ึนทะเบียนฯ มาเป็นตัวอย่าง
จํานวน ๑ หน่วยบรรจุให้กับสํานักยา สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา 

          สํานักยา สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา ได้ให้ข้าพเจ้านําตัวอย่างยาตามข้อ ๑. มาเก็บไว้ 
ในสถานที่เกบ็ยาของบริษัทฯ  ในสภาพเดิม ซึง่ต้ังอยู่ ณ เลขที่             . 
ตรอก/ซอย    ถนน           แขวง/ตําบล           . 
เขต/อําเภอ      จังหวัด                      . 
โทรศัพท์       โทรสาร            . 

           ตัวอย่างยาที่คืนให้กับข้าพเจ้าทําเครือ่งหมาย          กํากับไว้ 

            ข้าพเจ้ายินดีส่งมอบตัวอย่างยาให้สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยาเพื่อประกอบการ
พิจารณาคําขอข้ึนทะเบียนตํารบัยาได้ทุกเวลา 

       ข้าพเจ้าจะปฏิบัติตามคํารับรองที่ให้ไว้ทุกประการ หากข้าพเจ้าไมป่ฏิบัติตามไม่ว่ากรณีใดๆ 
ข้าพเจ้ายินยอมให้สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยายกเลิกคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาหรอืทะเบียน
ตํารับยาที่ได้รบัข้ึนทะเบียนแล้วของคําขอข้ึนทะเบียนตํารบัยาดังกล่าวข้างต้น 

  จึงลงช่ือไว้เป็นสําคัญต่อพนักงานเจ้าหน้าที ่
 

                           ลงช่ือ          ผู้รับอนุญาต                        
      (          ) 

          วันที่    เดือน    พ.ศ.    
 

                                   ลงช่ือ          พนักงานเจ้าหน้าที ่
                               (             ) 

          วันที่    เดือน    พ.ศ.    

 



คํารับรองเง่ือนไขการขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง (Biosimilars Products) 

เขียนที่       
วันที่      เดือน   พ.ศ.    

ข้าพเจ้า            ผู้รบัอนุญาต            
  นําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจกัร             ผู้รับอนุญาตผลิตยาฯ   

โดยมีผู้ดําเนินกิจการช่ือ               .   
ซึ่งเป็นผู้ย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึงช่ือ     เลขรบัที ่     . 
ยาชีววัตถุอ้างอิงที่ใช้ในการเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกันช่ือ   เลขทะเบียนที ่      . 
ขอให้คํารับรองต่อสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา  ในการข้ึนทะเบียนตํารับยาข้างต้นดังต่อไปน้ี 

๑. จะดําเนินการติดตามความปลอดภัยของยาน้ี และรวบรวมข้อมูลนําเสนอสํานักงานคณะกรรมการ
อาหารและยาทุก     เดือน โดยดําเนินการให้เป็นไปตามแผนการติดตามความปลอดภัยที่ย่ืนและได้รับ
อนุมัติจากสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา 

๒. เมื่อได้นําสั่งยาเข้ามาฯ หรือผลิต  หรือแบ่งบรรจุแลว้  จะแจ้งปริมาณการนําสั่ง หรือผลติ หรือแบ่งบรรจุ 
(แล้วแต่กรณี) รวมทั้งสถานที่เก็บยา ต่อสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยาทุกครัง้ ซึ่งเจ้าหน้าที่ของสํานักงาน
คณะกรรมการอาหารและยาอาจมาตรวจได้ทุกโอกาส 

 หากข้าพเจ้าไม่ปฏิบัติตามเงื่อนไขดังกล่าวข้างต้นแล้ว ข้าพเจ้ายินยอมให้กระทรวงสาธารณสุขเพิกถอน
ทะเบียนตํารบัยาดังกล่าวได้ ในฐานะเป็นยาที่ไม่ปลอดภัยในการใช้ตามพระราชบัญญัติยา พ.ศ. ๒๕๑๐ ซึ่งแก้ไข
เพิ่มเติมโดยพระราชบัญญัติยา (ฉบับที่ ๕) พ.ศ. ๒๕๓๐   

   จึงลงช่ือไว้เป็นสําคัญต่อพนักงานเจ้าหน้าที่ 

         ลงช่ือ             ผู้รับอนุญาต 
                                                                                   (            )           

วันที่      เดือน   พ.ศ.    
 

                                         ลงช่ือ        พนักงานเจ้าหน้าที ่
                     (         )           

วันที่      เดือน   พ.ศ.    
 



คํารับรองการควบคุมการจัดส่งและการจัดเก็บยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

เขียนที่       
วันที่      เดือน   พ.ศ.    

ข้าพเจ้า            ผู้รบัอนุญาต            
  นําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจกัร             ผู้รับอนุญาตผลิตยาฯ   

โดยมีผู้ดําเนินกิจการช่ือ              .  
ซึ่งเป็นผู้ย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึงช่ือ     เลขรบัที ่     . 
ยาชีววัตถุอ้างอิงที่ใช้ในการเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกันช่ือ   เลขทะเบียนที ่      . 
ขอให้คํารับรองต่อสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา  ในการข้ึนทะเบียนตํารับยาข้างต้นไว้ว่า 
 จะดําเนินการควบคุมการจัดส่งและการจัดเก็บยาชีววัตถุคล้ายคลึงข้างต้นน้ี  ให้เป็นไปตามหลักเกณฑ์
วิธีการท่ีดีในการจัดส่งยา (Guide to Good Distribution Practice ; GDP)  และหลักเกณฑ์วิธีการท่ีดีในการ
จัดเก็บยา (Guide to Good Storage Practice ; GSP) ขององค์การอนามัยโลก 

 หากข้าพเจ้าไม่ปฏิบัติตามเงื่อนไขดังกล่าวข้างต้นแล้ว ข้าพเจ้ายินยอมให้กระทรวงสาธารณสุขเพิกถอน
ทะเบียนตํารับยาดังกล่าวได้ ในฐานะเป็นยาที่ไม่ปลอดภัยในการใช้ตามพระราชบัญญัติยา พ.ศ. ๒๕๑๐ ซึ่งแก้ไข
เพิ่มเติมโดยพระราชบัญญัติยา (ฉบับที่ ๕) พ.ศ. ๒๕๓๐   

   จึงลงช่ือไว้เป็นสําคัญต่อพนักงานเจ้าหน้าที่ 

ลงช่ือ             ผู้รับอนุญาต 
                                                                                   (            )           

วันที่      เดือน   พ.ศ.    
 

                                         ลงช่ือ        พนักงานเจ้าหน้าที ่
                     (         )            

วันที่      เดือน   พ.ศ.    



คํารับรองการแจ้งข้อมูลการขึ้นทะเบียนตํารับยาในประเทศต่าง ๆ 
 

ตํารับยาช่ือ         เลขรบัที่    
สูตรตัวยาสําคัญ             
รายช่ือประเทศที่ยาน้ีได้รับอนุญาตใหจ้ําหน่ายได้ 

Country 
Approval 

Date 

Category / 
Condition of 

Approval 
Indication 

Registration 
Name 

Remark 

ประเทศผูผ้ลิต 
(                ) 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 

                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 

                 . 
                 . 
                  . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 

                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 

                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 

                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 
                 . 

 
ให้ระบุในช่อง Remark ดังน้ี 
๑. Non Approval กรณีไม่มจีําหน่ายเน่ืองจากไม่ได้รบัอนุญาตให้จดทะเบียน 
๒. Non Application  กรณีไม่มจีําหน่ายเน่ืองจากไม่ได้ย่ืนคําขอข้ึนทะเบยีน 

 

ลงช่ือ             ผู้รับอนุญาต 
                                                                                   (            )           

วันที่      เดือน   พ.ศ.    
 

 

 



คํารับรองการแจ้งข้อมูลสิทธิบัตรยา 
หากไม่แจ้งข้อมูลใดๆ จะถือว่ายาไมม่ีสิทธิบัตร 

 
ตํารับยาช่ือ        เลขรบัที่     
สูตรตัวยาสําคัญ             
รายช่ือประเทศที่ยาน้ีได้จดทะเบียนสิทธิบัตร 

Country Application Date 
Date of Patent 

granted 
Term of Protection 

(Expiry Date) 
ประเทศแรกที่ยาน้ีได้รับ 
จดทะเบียนสิทธิบัตร 
(                           ) 
ไทย 
ประเทศอื่น ๆ 
.                           .    
.                           .    
.                           .    
.                           .    
.           .               .    
.          .                 .   
.                           .    
.                           .    

                           . 
 
 
 
 
.                           .    
.                           .    
.                           .    
.                           .    
.           .               .    
.          .                 .   
.                           .    
.                           . 

                           . 
 
 
 
 
.                           .    
.                           .    
.                           .    
.                           .    
.           .               .    
.          .                 .   
.                           .    
.                           . 

                           . 
 
 
 
 
.                           .    
.                           .    
.                           .    
.                           .    
.           .               .    
.          .                 .   
.                           .    
.                           . 

 
ลงช่ือ                  ผู้รับอนุญาต                              
      (        ) 
วันที่      เดือน   พ.ศ.    

 
ลงช่ือ              ผู้มีหน้าทีป่ฏิบัติการ 

                                                                    (    ) 
วันที่      เดือน   พ.ศ.    

 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
หมายเหตุ 
๑. ต้องมีการรับรองความถูกต้องและความเป็นจริงของข้อมูลที่แจ้งโดยผู้รับอนุญาตฯเป็นผู้ย่ืนขอข้ึนทะเบียน 

ตํารับยา 
๒. กรณีได้รับสิทธิบัตรในประเทศอ่ืนๆ ที่เป็นประเทศแรกในระหว่างวันที่ ๑ มกราคม  ๒๕๒๙ – ๓๐ กันยายน  

๒๕๓๔ และประสงค์ขอดําเนินการติดตามความปลอดภัยตามมาตรการช่ัวคราวต้องส่งเอกสารหลักฐานแสดง
การจดสิทธิบัตรในประเทศแรกพร้อมรายละเอียด การประดิษฐ์ซึ่งรับรองความถูกต้องของเอกสารโดย
หน่วยงานที่รับผิดชอบในการจดสิทธิบัตร 

๓. กรณีได้รับสิทธิบัตรในประเทศไทยให้สง่เอกสารหลกัฐานการจดสิทธิบตัรพรอ้มรายละเอียดการ ประดิษฐ์รับรอง
ความถูกต้องของเอกสารโดยผู้รับอนุญาตฯ ซึ่งเป็นผู้ย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยา 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
คํารับรองในการส่งเอกสารเพ่ิมเติมในการศึกษาความคงสภาพของยา 

 
ข้าพเจ้าขอรับรองว่าจะมอบข้อมูลการศึกษาความคงสภาพระยะยาวในสภาวะที่ระบุไว้ตามที่ข้ึน

ทะเบียนตํารับยา ช่ือ         เลขรับที่       .
ของบริษัทฯ / ห้างฯ               . 

เพื่อสนับสนุนการกาํหนดอายุการใช้ตามที่ขออนุมติัไว้ และภายหลังจากได้ทะเบียนตํารับยาแล้ว  หาก
พบว่ามียารุ่นหน่ึงรุ่นใดไม่เข้ามาตรฐานตามกําหนด อันเน่ืองมาจากความไม่คงสภาพของตัวยาตามที่สภาวะที่
ระบุไว้ผู้ผลิตจะต้องเรียกเก็บยาคืนจากท้องตลาด และรายงานต่อสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา   

  
 

ลงช่ือ             ผู้รับอนุญาต 
                                                                                   (            )           

วันที่      เดือน   พ.ศ.    
 

                                         ลงช่ือ    พนักงานเจ้าหน้าที ่
                     (         )            

วันที่      เดือน   พ.ศ.    



 
คํารับรองเง่ือนไขการขึ้นทะเบียนตํารับยาเพ่ือการส่งออกต่างประเทศ 

 

เขียนที่       
วันที่      เดือน   พ.ศ.    

 
ข้าพเจ้า (ช่ือผูร้ับอนุญาต)             . 

ซึ่งมผีู้ดําเนินกจิการช่ือ       ได้รับใบอนุญาต       . 
ใบอนุญาตที่ ณ สถานที่ช่ือ                     .  
ขอรับรองว่า ตามที่ข้าพเจ้าได้ย่ืนทะเบียนตํารับยาช่ือ          . 
เลขรับที่    เพื่อให้สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา พิจารณาทะเบียนตํารับยาเพื่อการ
ส่งออกต่างประเทศอย่างเร่งด่วนน้ัน ข้าพเจ้าจะส่งรายงานว่ามีการส่งยาออกจําหน่ายในประเทศพร้อมทั้งแนบ
หลักฐานแสดงการส่งออกภายในเวลา      เดือน หลังจากได้รับอนุมัติเลขทะเบียนของตํารับยาน้ีแล้ว 

ในกรณีที่ข้าพเจ้าไม่ปฏิบัติหรือดําเนินการดังกล่าวข้างต้น ข้าพเจ้ายินยอมให้สํานักงานคณะกรรมการ 
อาหารและยาระงับการให้สิทธ์ิในการย่ืนคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาเพื่อการส่งออกต่างประเทศอย่างเร่งด่วนใน 
คําขอทะเบียนต่อๆ ไป 

  

ลงช่ือ                  ผู้รับอนุญาต 
                                                              (            )      

                                                           ลงช่ือ         พนักงานเจ้าหน้าที ่
                             (         )            

ลงช่ือ                  พยาน 
                                                              (            )      

ลงช่ือ                  พยาน 
                                                              (            )      
 



 
 

 
ภาคผนวก ๖ 

 
รายการเอกสารประกอบคําขอข้ึนทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง 

 แบบ ชค.๑ (FORM-SBP 1): รายการเอกสารข้อมูลทั่วไปและข้อมูล
ของผลิตภณัฑ์ (Administrative data and product 
information) 

 แบบ ชค.๒ (FORM-SBP 2): รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้าน
คุณภาพ (Quality Document) 

 แบบ ชค.๓ (FORM-SBP 3): รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้าน
การศึกษาท่ีไม่ได้ทําในมนุษย ์(Non-clinical document) 

 แบบ ชค.๔ (FORM-SBP 4): รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้าน
การศึกษาทางคลินิก (Clinical document) 

 แบบ ชค.๕ (FORM-SBP 5): รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้านการ
ติดตามความปลอดภัยและแผนจัดการความเส่ียงด้านยา 
(Pharmacovigilance and risk management plan) 
 

   
 

 
 



แบบ ชค.๑
FORM-SBP 1

๓. ยาชีววัตถุคล้ายคลึงเป็น             ยาเดี่ยว            ยาผสม
๔. รายการเอกสารอื่นที่ยื่น

รายการเอกสาร แฟ้มที่ (Volume) หน้า(Page)
มี ไม่มี

ส่วนที่ ๑ (Part ๑) : เอกสารข้อมูลทั่วไปและข้อมูลผลิตภัณฑ์
(ADMINISTRATIVE DATA AND PRODUCT INFORMATION)

ตอนที่ A (Section A) : คํานํา (Introduction)
ตอนที่ B (Section B) : สารบัญ (Table of Contents)
ตอนที่ C (Section C) : เอกสารที่ยื่น
๑.  แบบฟอร์มคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยา
     ๑.๑ แบบฟอร์มคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยา (แบบ ย.๑)

     ๑.๒ รูปถ่ายยาที่ขอขึ้นทะเบียน

๒.   หนังสือรับรองต่างๆ (Certificates)
      ๒.๑ กรณีที่ผลิตภัณฑ์ผลิตภายในประเทศ
            ๒.๑.๑ สําเนาใบอนุญาตผลิตยาแผนปัจจุบัน
            ๒.๑.๒ หนังสือรับรอง GMP ของสถานที่ผลิต

       ๒.๑.๓ Certificate of Origin ของ active ingredient raw material

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

รายการเอกสารข้อมูลทั่วไปและข้อมูลของผลิตภัณฑ์ (Administrative data and product information)
๑. ชื่อยาชีววัตถุคล้ายคลึง ________________________________________________________
๒. ชื่อยาชีววัตถุอ้างอิง ___________________________________________________________



แบบ ชค.๑
FORM-SBP 1

รายการเอกสาร แฟ้มที่ (Volume) หน้า(Page)
มี ไม่มี

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

      ๒.๒ กรณีที่ผลิตภัณฑ์นําหรือสั่งเข้ามาในราชอาณาจักร

       ๒.๒.๑ สําเนาใบอนุญาตนําหรือสั่งยาแผนปัจจุบันเข้ามาในราชอาณาจักร

       ๒.๒.๒ หนังสือรับรองผลิตภัณฑ์ยา (Certificate of Pharmaceutical Product) ยกเว้นใน
กรณีที่จะนํามาขึ้นทะเบียนในประเทศไทยประเทศแรก

       ๒.๒.๓ สําเนาหนังสือรับรอง GMP ของผู้ผลิตต่างประเทศ

๓. ฉลาก (Labelling)
๔.  ข้อมูลผลิตภัณฑ์ยา (Product Information)

     ๔.๑ ข้อมูลโดยสรุปของผลิตภัณฑ์ตามแบบ Summary of Product Characteristics (SPC) หรือ 
Product Data Sheet
     ๔.๒ เอกสารกํากับยา (Package Insert, PI)

     ๔.๓ เอกสารข้อมูลสําหรับผู้ป่วย (Patient Information Leaflet, PIL)*

๕. คําขออนุญาตผลิต/นําสั่งยาตัวอย่าง

    ๕.๑ คําขออนุญาตผลิตยาตัวอย่างเพื่อขอขึ้นทะเบียนตํารับยา (แบบ ผ.ย.๘) ที่ได้รับอนุญาตแล้ว

    ๕.๒ คําขออนุญาตนําหรือสั่งยาตัวอย่างเข้ามาในราชอาณาจักรเพื่อขอขึ้นทะเบียนตํารับยา             
(แบบ น.ย.๘) ที่ได้รับอนุญาตแล้ว

๖. คํารับรองผู้ยื่นคําขอขึ้นทะเบียน (Applicant Declaration)
    ๖.๑ คํารับรองผู้ยื่นคําขอขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง

    ๖.๒ คํารับรองเงื่อนไขการขึ้นทะเบียนตํารับยาชีววัตถุคล้ายคลึง



แบบ ชค.๑
FORM-SBP 1

รายการเอกสาร แฟ้มที่ (Volume) หน้า(Page)
มี ไม่มี

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

      ๖.๓ คํารับรองการแจ้งข้อมูลการขึ้นทะเบียนยาในประเทศต่างๆ
      ๖.๔ คํารับรองการควบคุมการจัดส่งและการจัดเก็บยาชีววัตถุคล้ายคลึง
      ๖.๕ คํารับรองอื่นๆ (ถ้ามี)

            ๖.๕.๑ คํารับรองในการส่งเอกสารเพิ่มเติมในการศึกษาความคงสภาพของยา

            ๖.๕.๒ คํารับรองเงื่อนไขการขึ้นทะเบียนตํารับยาเฉพาะกลุ่ม (กรณียาจําหน่ายได้เฉพาะใน
โรงพยาบาล / สถานพยาบาล)

           ๖.๕.๓ คํารับรองเงื่อนไขการขึ้นทะเบียนตํารับยาเพื่อการส่งออก (แบบ ส.อ.๑)

           ๖.๕.๔ หนังสือแจ้งชื่อยาสําหรับส่งออก (กรณีที่มีชื่อยาสําหรับส่งออกไม่ตรงกับชื่อยาที่จําหน่าย
ในประเทศ)

           ๖.๕.๕ หนังสือติดต่อระหว่างประเทศคู่ค้า หรือ Invoice หรือ Proforma Invoice หรือ Letter
 of Credit  (กรณีส่งออก)

           ๖.๕.๖ หนังสือมอบอํานาจฉบับลงวันที่ _______________________________________

๗. แบบฟอร์มบันทึกข้อมูลทะเบียนตํารับยา

๘. ผลวิเคราะห์ยาจากกรมวิทยาศาสตร์การแพทย์ หรือหน่วยงานที่ อย.รับรอง (ผลวิเคราะห์ 
Comparability Exercise แบบ Head to head ใน Part Quality)

ส่วนที่ ๒ (Part ๒) : เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลด้านคุณภาพของยา (QUALITY DOCUMENT)

ส่วนที่ ๓ (Part  ๓) : เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลความปลอดภัยของยา : ข้อมูลที่ไม่ใช่การศึกษา
ทางคลินิก (SAFETY: NONCLINICAL DOCUMENT)



แบบ ชค.๑
FORM-SBP 1

รายการเอกสาร แฟ้มที่ (Volume) หน้า(Page)
มี ไม่มี

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

ส่วนที่ ๔ (Part  ๔) : เอกสารหลักฐานแสดงข้อมูลความปลอดภัยและประสิทธิภาพของยา : ข้อมูล
การศึกษาทางคลินิก (SAFETY & EFFICACY : CLINICAL DOCUMENT)

ส่วนที่ ๕ (Part  ๕):  เอกสารหลักฐานแสดงแผนประกอบข้อมูลด้านการติดตามความปลอดภัยและ
แผนจัดการความเสี่ยงด้านยา (Pharmacovigilance and Risk Management Plan)

* ยื่นเอกสารเพิ่มเติมในกรณีร้องขอ **เป็นไปตามข้อกําหนดมาตรฐานเฉพาะของแต่ละผลิตภัณฑ์



แบบ ชค.๒
FORM-SBP 2

๓. ยาชีววัตถุคล้ายคลึงเป็น                 ยาเดี่ยว           ยาผสม
๔. รายการเอกสารอื่นที่ยื่น

รายการเอกสาร แฟ้มที่ (Volume) หน้า(Page)

มี ไม่มี
ตอนที่ A (Section A) : สารบัญ (Table of Contents)

ตอนที่ B (Section B) : บทสรุปโดยรวมด้านคุณภาพ (Quality Overall Summary)

S  วัตถุดิบตัวยาสําคัญ (Drug Substance)

S1  ข้อมูลทั่วไป (General Information)

      1.1 ชื่อ (Nomenclature)

      1.2 โครงสร้าง (Structure)

      1.3 คุณสมบัติทั่วไป (General Properties)

S2  การผลิต (Manufacture)

     2.1 ผู้ผลิต (อาจมีมากกว่าหนึ่ง) (Manufacturer(s))

     2.2 คําอธิบายกระบวนการผลิตและวิธีควบคุมกระบวนการผลิต (Description of Manufacturing Process and 
Process Controls)

     2.3 การควบคุมวัตถุดิบ (Control of Materials)

     2.4 การควบคุมขั้นตอนการผลิตที่สําคัญ และ สารมัธยันตร์ (Control of Critical Steps and Intermediates)

      2.5 การตรวจสอบความถูกต้องของกระบวนการผลิตและ/หรือการประเมินผล  (Process Validation and/or 
Evaluation)

รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้านคุณภาพ (Checklist of Common Technical Document : Part Quality)

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

๑. ชื่อยาชีววัตถุคล้ายคลึง ___________________________________________________________________________
๒. ชื่อยาชีววัตถุอ้างอิง _____________________________________________________________________________



แบบ ชค.๒
FORM-SBP 2

รายการเอกสาร แฟ้มที่ (Volume) หน้า(Page)

มี ไม่มี

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

     2.6 การพัฒนากระบวนการผลิต (Manufacturing Process Development)

S3  การตรวจลักษณะเฉพาะ (Characterization)

     3.1 การแสดงโครงสร้างและลักษณะเฉพาะอื่นๆ(Elucidation of Structure and other characteristics)

     3.2 สิ่งปนเปื้อน (Impurities)

S4  การควบคุมวัตถุดิบตัวยาสําคัญ (Control of Drug Substance)

      4.1 ข้อกําหนดเฉพาะ (Specification)

      4.2 วิธีการวิเคราะห์ (Analytical Procedures ; State of the art technology)

      4.3 การตรวจสอบความถูกต้องของวิธีการวิเคราะห์ (Validation of Analytical Procedures)

      4.4 การวิเคราะห์การผลิตแต่ละรุ่น (Batch Analyses)

      4.5 การชี้แจงเหตุผลของข้อกําหนดเฉพาะ (Justification of Specification)

S5  สารมาตรฐานหรือวัสดุมาตรฐาน (Reference Standards or Materials)

S6  ระบบปิดของภาชนะบรรจุ (Container Closure System)

S7  ความคงสภาพ (Stability)

S8  การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงด้านคุณลักษณะ

      8.1  คุณลักษณะเฉพาะ (Characterization)

      8.2  สิ่งปนเปื้อน  (Impurity)

      8.3   ความคงสภาพ (Stability) : สภาวะกดดนั และสภาวะเร่ง

      8.4   อื่นๆ (ถ้ามี)

P  ผลิตภัณฑ์ยา (Drug Product)



แบบ ชค.๒
FORM-SBP 2

รายการเอกสาร แฟ้มที่ (Volume) หน้า(Page)

มี ไม่มี

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

P1 ลักษณะยาและส่วนประกอบ (Description and Composition)

P2 การพัฒนาทางเภสัชกรรม (Pharmaceutical Development)

     2.1 ข้อมูลการศึกษาพัฒนา (Information on Development Studies)

     2.2 ส่วนประกอบของผลิตภัณฑ์ยา (Components of the Drug Product)

     2.3 ผลิตภัณฑ์สําเร็จรูป (Finished Product)

     2.4 การพัฒนากระบวนการผลิต (Manufacturing Process Development)

     2.5 ระบบปิดของภาชนะบรรจุ (Container Closure System)

     2.6 ฤทธิ์ทางชีวภาพ (Biological activity)

     2.7 ความเข้ากันได้ของผลิตภัณฑ์ (Compatibility)

P3 การผลิต (Manufacture)

     3.1 สูตรยาต่อรุ่นการผลิต (Batch Formula)

     3.2 กระบวนการผลิตและวิธีการควบคุมกระบวนการผลิต (Manufacturing Process and Process Control)

     3.3 การควบคุมขั้นตอนการผลิตที่สําคัญ และ สารมัธยันตร์ (Control of Critical Steps and Intermediates)

     3.4 การตรวจสอบความถูกต้องของกระบวนการ และ/หรือ การประเมนิผล  (Process Validation and/or Evaluation)

P4 การควบคุมสารปรุงแต่ง (Control of excipients)

      4.1 ข้อกําหนดเฉพาะ (Specification)

     4.2 วิธีการวิเคราะห์ (Analytical Procedures)

     4.3 สารปรุงแต่งที่มีแหล่งกําเนิดจากมนุษย์หรือสัตว์  (Excipient of Human or Animal Origin)

     4.4 สารปรุงแต่งที่เป็นสารชนิดใหม่ (Novel Excipients)



แบบ ชค.๒
FORM-SBP 2

รายการเอกสาร แฟ้มที่ (Volume) หน้า(Page)

มี ไม่มี

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

P5 การควบคุมผลิตภัณฑ์สําเร็จรูป (Control of Finished Product)

     5.1 ข้อกําหนดเฉพาะ (Specification)

     5.2 วิธีการวิเคราะห์ (Analytical Procedures)

     5.3 การตรวจสอบความถูกต้องของวิธีการวิเคราะห์   (Validation of Analytical Procedures)

     5.4 การวิเคราะห์การผลิตแต่ละรุ่น (Batch Analyses)

     5.5 การตรวจลักษณะเฉพาะของสารเจือปน (Characterization of Impurities)

     5.6 การชี้แจงเหตุผลของข้อกําหนดเฉพาะ (Justification of Specification)

P6  สารมาตรฐานหรือวัสดุมาตรฐาน (Reference Standards or Materials)

P7  ระบบปิดของภาชนะบรรจุ (Container Closure System)

P8  ความคงสภาพ (Stability)

P9  การเปรียบเทียบความคล้ายคลึง (Comparability exercise) ระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิง

       9.1 การตรวจลักษณะเฉพาะ (Characterization)

       9.2 คุณสมบัติทางเคมีกายภาพ (Physicochemical properties)

       9.3 ฤทธิ์ทางชีวภาพ (Biological activity)

ตอนที่ C (Section C) : เนื้อหาข้อมูลด้านคุณภาพ (Body of Quality Data)

S  วัตถุดิบตัวยาสําคัญ (Drug Substance)

S1 ข้อมูลทั่วไป (General Information)

     1.1 ชื่อ (Nomenclature)

     1.2 โครงสร้าง (Structure)

     1.3 คุณสมบัติทั่วไป (General Properties)



แบบ ชค.๒
FORM-SBP 2

รายการเอกสาร แฟ้มที่ (Volume) หน้า(Page)

มี ไม่มี

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

S2  การผลิต (Manufacture)

      2.1 ผู้ผลิต (อาจมีมากกว่าหนึ่ง) (Manufacturer(s))

      2.2 คําอธิบายกระบวนการผลิตและวิธีควบคุมกระบวนการผลิต (Description of Manufacturing Process and 
Process Controls)

      2.3 การควบคุมวัตถุดิบ (Control of Materials)

      2.4 การควบคุมขั้นตอนการผลิตที่สําคัญ และ สารมัธยันตร์ (Control of Critical Steps and Intermediates)

      2.5 การตรวจสอบความถูกต้องของกระบวนการผลิตและ/หรือการประเมินผล  (Process Validation and/or 
Evaluation)

      2.6 การพัฒนากระบวนการผลิต (Manufacturing Process Development)

S3  การตรวจลักษณะเฉพาะ (Characterization)

      3.1 การแสดงโครงสร้างและลักษณะเฉพาะอื่นๆ(Elucidation of Structure and other characteristics)

      3.2 สิ่งปนเปื้อน (Impurities)

S4  การควบคุมวัตถุดิบตัวยาสําคัญ (Control of Drug Substance)

      4.1 ข้อกําหนดเฉพาะ (Specification)

      4.2 วิธีการวิเคราะห์ (Analytical Procedures )

      4.3 การตรวจสอบความถูกต้องของวิธีการวิเคราะห์ (Validation of Analytical Procedures)

     4.4 การวิเคราะห์การผลิตแต่ละรุ่น (Batch Analyses)

     4.5 การชี้แจงเหตุผลของข้อกําหนดเฉพาะ (Justification of Specification)

S5  สารมาตรฐานหรือวัสดุมาตรฐาน (Reference Standards or Materials)

S6  ระบบปิดของภาชนะบรรจุ (Container Closure System)

S7  ความคงสภาพ (Stability)
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S8  การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงด้านคุณลักษณะ

      8.1  คุณลักษณะเฉพาะ (Characterization)

      8.2  สิ่งปนเปื้อน  (Impurity)

      8.3   ความคงสภาพ (Stability) : สภาวะกดดัน และสภาวะเร่ง

      8.4   อื่นๆ (ถ้ามี)

P  ผลิตภัณฑ์ยา (Drug Product)

P1 ลักษณะยาและส่วนประกอบ (Description and Composition)

P2 การพัฒนาทางเภสัชกรรม (Pharmaceutical Development)

    2.1 ข้อมูลการศึกษาพัฒนา (Information on Development Studies)

    2.2 ส่วนประกอบของผลิตภัณฑ์ยา (Components of the Drug Product)

    2.3 ผลิตภัณฑ์สําเร็จรูป (Finished Product)

    2.4 การพัฒนากระบวนการผลิต (Manufacturing Process Development)

    2.5 ระบบปิดของภาชนะบรรจุ (Container Closure System)

    2.6 ฤทธิ์ทางชีวภาพ (Biological activity)

    2.7 ความเข้ากันได้ของผลิตภัณฑ์ (Compatibility)

P3 การผลิต (Manufacture)

    3.1 สูตรยาต่อรุ่นการผลิต (Batch Formula)

    3.2 กระบวนการผลิตและวิธีการควบคุมกระบวนการผลิต  (Manufacturing Process and Process Control)

    3.3 การควบคุมขั้นตอนการผลิตที่สําคัญ และ สารมัธยันตร์ (Control of Critical Steps and Intermediates)
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    3.4 การตรวจสอบความถูกต้องของกระบวนการ และ/หรือ การประเมินผล  (Process Validation and/or Evaluation)

P4 การควบคุมสารปรุงแต่ง (Control of excipients)

    4.1 ข้อกําหนดเฉพาะ (Specification)

    4.2 วิธีการวิเคราะห์ (Analytical Procedures)

    4.3 สารปรุงแต่งที่มีแหล่งกําเนิดจากมนุษย์หรือสัตว์   (Excipient of Human or Animal Origin)

   4.4 สารปรุงแต่งที่เป็นสารชนิดใหม่ (Novel Excipients)

P5 การควบคุมผลิตภัณฑ์สําเร็จรูป (Control of Finished Product)

    5.1 ข้อกําหนดเฉพาะ (Specification)

   5.2 วิธีการวิเคราะห์ (Analytical Procedures)

   5.3 การตรวจสอบความถูกต้องของวิธีการวิเคราะห์   (Validation of Analytical Procedures)

   5.4 การวิเคราะห์การผลิตแต่ละรุ่น (Batch Analyses)

   5.5 การตรวจลักษณะเฉพาะของสารเจือปน (Characterization of Impurities)

   5.6 การชี้แจงเหตุผลของข้อกําหนดเฉพาะ (Justification of Specification)

P6  สารมาตรฐานหรือวัสดุมาตรฐาน (Reference Standards or Materials)

P7  ระบบปิดของภาชนะบรรจุ (Container Closure System)

P8  ความคงสภาพ (Stability)

P9  การเปรียบเทียบความคล้ายคลึง (Comparability exercise) ระหว่างยาชีววัตถุคล้ายคลึงกับยาชีววัตถุอ้างอิง

     9.1 การตรวจลักษณะเฉพาะ (Characterization)

     9.2 คุณสมบัติทางเคมีกายภาพ (Physicochemical properties)

     9.3 ฤทธิ์ทางชีวภาพ (Biological activity)
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ตอนที่ D (Section D) : เอกสารอ้างอิงที่สําคัญ (Key Literature Reference)

* ยื่นเอกสารเพิ่มเติมในกรณีร้องขอ **เป็นไปตามข้อกําหนดมาตรฐานเฉพาะของแต่ละผลิตภัณฑ์
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FORM-SBP ๓

๓.ยาชีววัตถุคล้ายคลึงเป็น               ยาเดี่ยว           ยาผสม

๔.รายการเอกสารอื่นที่ยื่น

มี ไม่มี
ตอนที่ A (Section A) : สารบัญ (Table of Contents)
ตอนที่ B (Section B) : ภาพรวมของส่วนข้อมูลการศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์ (Nonclinical Overall)
๑. เกณฑ์โดยทั่วไป (General Aspect)
๒. เนื้อหาและรูปแบบโครงสร้าง (Content and structural format)
ตอนที่ C (Section C) : บทสรุปของข้อมูลการศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์ในลักษณะคําบรรยายและตาราง 
(Nonclinical Summary : Written and Tabulated)
๑. บทสรุปของข้อมูลที่ไม่ใช่ข้อมูลทางคลินิกในลักษณะคําบรรยาย
(Nonclinical Written Summary)
    ๑.๑ เภสัชวิทยา (Pharmacology)
         ๑.๑.๑ เภสัชพลศาสตร์ปฐมภูมิ (Primary Pharmacodynamics)
         ๑.๑.๒ เภสัชพลศาสตร์ทุติยภูมิ (Secondary Pharmacodynamics)
         ๑.๑.๓ เภสัชวิทยาความปลอดภัย (Safety Pharmacology)
         ๑.๑.๔ อันตรกิริยาของยาในด้านเภสัชพลศาสตร์ (Pharmcodynamics Drug Interactions)
    ๑.๒ เภสัชจลนศาสตร์ (Pharmacokinetics)
         ๑.๒.๑ การดูดซึม (Absorption)
         ๑.๒.๒ การกระจายยา (Distribution)

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

แฟ้มที่ 
(Volume)

รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้านการศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนษุย์ (Checklist of  Common Technical Document : Part Non-clinical)
๑.ชื่อยาชีววัตถุคล้ายคลึง ____________________________________________________________________
๒.ชื่อยาชีววัตถุอ้างอิง _______________________________________________________________________

รายการเอกสาร หน้า(Page)
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         ๑.๒.๓ การเปลี่ยนแปลงยา (Metabolism)
         ๑.๒.๔ การกําจัดยา (Excretion)

    ๑.๓ พิษวิทยา (Toxicology)
         ๑.๓.๑ ความเป็นพิษที่เกิดจากการให้ยาครั้งเดียว (Single dose toxicity)
         ๑.๓.๒ ความเป็นพิษที่เกิดจากการให้ยาซ้ําๆ (Repeat dose toxicity)

         ๑.๓.๓ การก่อมะเร็ง (Carcinogenicity)*
         ๑.๓.๔ ความเป็นพิษต่อการสืบพันธุ์และพัฒนาการของตัวอ่อน*   
(Reproductive and developmental toxicity)

               ๑.๓.๔.๑ ความสามารถในการสืบพันธุ์และพัฒนาการของตัวอ่อนในระยะแรก*   (Fertility and 
early embryonic development)

               ๑.๓.๔.๒ พัฒนาการของเอมบริโอ-ตัวอ่อนในครรภ์* (Embryo-fetal development)

               ๑.๓.๔.๓ พัฒนาการของตัวอ่อนทั้งก่อนคลอดหรือหลังคลอดรวมทั้งหน้าที่ของตัวแม่* (Prenatal and
 postnatal development)
        ๑.๓.๕ ความทนเฉพาะที่ (Local tolerance)

        ๑.๓.๖ พิษจลนศาสตร์ (Toxicokinetics)*

  ๑.๔  การเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกัน
        ๑.๔.๑ เภสัชพลศาสตร์ (Pharmacodynamic)

        ๑.๔.๒ เภสัชจลนศาสตร์ (Pharmacokinetics)

        ๑.๔.๓ พิษวิทยา (Toxicology)
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๒. บทสรุปของข้อมูลที่ไม่ใช่ข้อมูลทางคลินิกในลักษณะตาราง(Nonclinical Tabulated Summary)

ตอนที่ D (Section D) : รายงานการศึกษาที่ไม่ได้ทําในมนุษย์  (Nonclinical Study Report)
๑. สารบัญ (Table of Contents)
๒. เภสัชวิทยา (Pharmacology)
    ๒.๑ เภสัชพลศาสตร์ปฐมภูมิ (Primary Pharmacodynamics)
    ๒.๒ เภสัชพลศาสตร์ทุติยภูมิ (Secondary Pharmacodynamics)
    ๒.๓ เภสัชวิทยาความปลอดภัย (Safety Pharmacology)
    ๒.๔ อันตรกิริยาของยาในด้านเภสัชพลศาสตร์ (Pharmcodynamics Drug Interactions)
๓. เภสัชจลนศาสตร์ (Pharmacokinetics)
    ๓.๑ การดูดซึม (Absorption)
    ๓.๒ การกระจายยา (Distribution)
    ๓.๓ การเปลี่ยนแปลงยา (Metabolism)
    ๓.๔ การกําจัดยา (Excretion)

๔. พิษวิทยา (Toxicology)
   ๔.๑ ความเป็นพิษที่เกิดจากการให้ยาครั้งเดียว (Single dose toxicity)
   ๔.๒ ความเป็นพิษที่เกิดจากการให้ยาซ้ําๆ (Repeat dose toxicity)
   ๔.๓ การก่อมะเร็ง (Carcinogenicity) *
        ๔.๓.๑ การศึกษาในระยะยาว (Long term studies) *
        ๔.๓.๒ การศึกษาในระยะสั้นหรือในระยะปานกลาง (Short or medium term studies) *
        ๔.๓.๓ การศึกษาอื่นๆ (Other studies) *
   ๔.๔ ความเป็นพิษต่อการสืบพันธุ์และพัฒนาการของตัวอ่อน*(Reproductive and developmental toxicity)
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        ๔.๔.๑ ความสามารถในการสืบพันธุ์และพัฒนาการของตัวอ่อนในระยะแรก * (Fertility and early 
        ๔.๔.๒ พัฒนาการของเอมบริโอ-ตัวอ่อนในครรภ์ (Embryo-fetal development) *
        ๔.๔.๓ พัฒนาการของตัวอ่อนทั้งก่อนคลอดหรือหลังคลอดรวมทั้งหน้าที่ของตัวแม่* (Prenatal and 
postnatal development including Maternal Function)

        ๔.๔.๔ การศึกษาในลูกสัตว์ที่ได้รับยา และ/หรือ ได้รับการประเมินเพิ่มเติม * (Studies in which the 
offspring are dosed and/or further evaluated)

   ๔.๕ ความทนเฉพาะที่ (Local tolerance)
   ๔.๖ การศึกษาพิษวิทยาอื่นๆ* (Other toxicity studies, if available)
       ๔.๖.๑ การก่อภูมิต้านทาน (Antigenicity)
       ๔.๖.๒ พิษต่อระบบภูมิคุ้มกัน (Immunotoxicity)
       ๔.๖.๓ การติดยา* (Dependence)
       ๔.๖.๔ เมแทบอไลท์* (Metabolites)
       ๔.๖.๕ สารเจือปน* (Impurities)
       ๔.๖.๖ อื่นๆ* (Other)
๕ การทดสอบความเปรียบเทียบความคล้ายคลึงกัน
   ๕.๑ เภสัชพลศาสตร์ (Pharmacodynamic)
   ๕.๒ เภสัชจลนศาสตร์ (Pharmacokinetics)
   ๕.๓ พิษวิทยา (Toxicology)
ตอนที่ E (Section E) : การกระตุ้นภูมิคุ้มกัน (Immunogenicity)**
ตอนที่ F (Section F) : เอกสารอ้างอิงที่สําคัญ (List of Key Literature Reference)

* ยื่นเอกสารเพิ่มเติมในกรณีร้องขอ **เป็นไปตามข้อกําหนดมาตรฐานเฉพาะของแต่ละผลิตภัณฑ์
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รายการเอกสาร หน้า(Page)
มี ไม่มี

ตอนที่ A (Section A) : สารบัญ (Table of Contents)

ตอนที่ B (Section B) : ภาพรวมข้อมูลการศึกษาเปรียบเทียบทางคลินิก (Comparability Clinical 
Study Overall)
๑. ภาพรวมของชีวเภสัชกรรม (Overview of Biopharmaceutics)
๒. ภาพรวมของเภสัชวิทยาทางคลินิก (Overview of Clinical Pharmacology)
๓. ภาพรวมด้านประสิทธิภาพในการรักษา (Overview of Efficacy)
๔. ภาพรวมด้านความปลอดภัย (Overview of Safety)

ตอนที่ C (Section C) : บทสรุปของข้อมูลการศึกษาเปรียบเทียบทางคลินิก (Comparability Clinical
 Study Summary)

๑. บทสรุปของการศึกษาทางชีวเภสัชกรรมและวิธีวิเคราะห์ที่เกี่ยวข้อง (Summary of 
Biopharmaceutical Studies and Associated Analytical Method)

๑.๑ ความเป็นมาและภาพรวม (Background and Overview)
๑.๒ บทสรุปของผลการศึกษาแต่ละการศึกษา (Summary of Results of Individual Studies)

แฟ้มที่ 
(Volume)

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้านการศึกษาทางคลินิก (Checklist of  Common Technical Document : Part Clinical)
๑.ชื่อยาชีววัตถุคล้ายคลึง ______________________________________________________________________________
๒.ชื่อยาชีววัตถุอ้างอิง _________________________________________________________________________________
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๑.๓ การเปรียบเทียบและวิเคราะห์ผลของการศึกษาต่างๆ   (Comparison and Analyses of Results 
Across Studies)

๒. บทสรุปของการเปรียบเทียบความคล้ายคลึงด้านเภสัชวิทยาทางคลินิก(Summary of Clinical 
Pharmacology Comparability Exercise)

๒.๑ ความเป็นมาและภาพรวม (Background and Overview)
๒.๒ บทสรุปของผลการศึกษาแต่ละการศึกษา (Summary of Results of Individual Studies)

๒.๓ การเปรียบเทียบและวิเคราะห์ผลของการศึกษาต่างๆ (Comparison and Analyses of Results 
Across Studies)
๒.๔ การศึกษาพิเศษต่างๆ (Special Studies)

๓. บทสรุปการศึกษาเปรียบเทียบด้านประสิทธิภาพทางคลินิก (Summary of Clinical Efficacy 
Comparability Exercise)

๓.๑ ความเป็นมาและภาพรวมของประสิทธิภาพทางคลินิก (Background and Overview)
๓.๒ บทสรุปของผลการศึกษาแต่ละการศึกษา (Summary of Results of Individual Studies)

๓.๓ การเปรียบเทียบและวิเคราะห์ผลของการศึกษาต่างๆ (Comparison and Analyses of Results 
Across Studies)

๓.๔ การวิเคราะห์ข้อมูลทางคลินิกที่สัมพันธ์กับขนาดยาที่แนะนํา (Analysis of Clinical Information 
Relevant to Dosing Recommendations)

๓.๕ ความต่อเนื่องของประสิทธิผลและ/หรือ ความทนต่อยา(Persistence of Efficacy and/or 
Tolerance Effects)
ภาคผนวก ๓ (Appendix ๓)
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๔. บทสรุปการศึกษาเปรียบเทียบด้านความปลอดภัยทางคลินิก (Summary of Clinical Safety 
Comparability Exercise)

๔.๑ การได้รับยา (Exposure to the Drug)
๔.๒ เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ต่างๆ (Adverse Events)
๔.๓ การประเมินผลทางคลินิกจากห้องปฏิบัติการ (Clinical Laboratory Evaluations)

๔.๔ สัญญาณชีพ, สิ่งที่พบจากการตรวจร่างกาย, และข้อสังเกตอื่นๆ ที่เกี่ยวกับความปลอดภัย (Vital 
Signs, Physical Findings, and Other Observations Related to Safety)
๔.๕ ความปลอดภัยในกลุ่มพิเศษ และในสถานการณ์พิเศษ(Safety in Special Groups and Situations)
๔.๖ ข้อมูลหลังจากการจําหน่ายยา (Post-marketing Data)

๕. บทความย่อของแต่ละการศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึง (Synopses of Individual 
Comparability Exercise)

ตอนที่ D (Section D) : ตารางรายการของการศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึงทางคลินิกทั้งหมด
(Tabular Listing of All Clinical Comparability Exercise)
ตอนที่ E (Section E) : รายงานการศึกษาเปรียบเทียบความคล้ายคลึงทางคลินิก  (Comparability 
Clinical Study Reports)**

    ๑. ด้านชีวเภสัชกรรม (Biopharmaceutical Studies)
    ๒. ด้านเภสัชจลนศาสตร์ (Pharmacokinetic Studies)
    ๔. ด้านเภสัชพลศาสตร์ (Pharmacokinetic Studies)
    ๕. ด้านประสิทธิภาพและความปลอดภัย (Efficacy and Safety Studies)
    ๖. รายงานของประสบการณ์หลังจากการจําหน่าย (Post-marketing experience)



แบบ ชค.๔
FORM-SBP 4

รายการเอกสาร หน้า(Page)
มี ไม่มี

แฟ้มที่ 
(Volume)

ผลการตรวจรับคําขอ 
สําหรับเจ้าหน้าที่

    ๗. แบบฟอร์มรายงานของผุ้รับการทดลองกรณีต่างๆ และผู้ป่วยที่มีการกล่าวถึงแต่ละราย (Case Report
 Forms and Individual Patient Listing)

ตอนที่ F (Section F) : การกระตุ้นภูมิคุ้มกัน (Immunogenicity)**

ตอนที่ G (Section G) : เอกสารอ้างอิงที่สําคัญ (List of Key Literature Reference)

* ยื่นเอกสารเพิ่มเติมในกรณีร้องขอ **เป็นไปตามข้อกําหนดมาตรฐานเฉพาะของแต่ละผลิตภัณฑ์
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ตอนที่ A (Section A) : สารบัญ (Table of Contents)
ตอนที่ B (Section B) : แผนการจัดการความเสี่ยง (Risk Management Plan)
๑. Safety specification
๑.๑ Non-Clinical
๑.๒ Clinical
 - Limitations of the human safety database
 - Populations not studied in the pre-authorisation phase
 - Post authorisation experience
 - Adverse events/Adverse reactions
 - Identified and potential interactions with other medicinal products, food and other substances
 - Epidemiology of the indication(s) and important adverse events
 - Pharmacological class effects
 - Additional requirements

รายการเอกสารประกอบข้อมูลด้านแผนการติดตามความปลอดภัยและแผนจัดการความเสี่ยงด้านยา 
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๑.ชื่อยาชีววัตถุคล้ายคลึง _____________________________________________________________________________
๒.ชื่อยาชีววัตถุอ้างอิง _______________________________________________________________________________
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 - Summary-Ongoing dsafety concerns

๒. Pharmacovigilance plan

 - Routine pharmacovigilance practices

 - Summary of safety concern and planned pharmacovigilance actions

 - Detailed action plan for specific safety concerns

 - Overview of study protocols for the pharmacovigilance plan

 - Summary of outstanding actions, including milestones

๓. Evaluation of the need for risk minimisation activities

 - Potential for medication errors

๔. Risk Minimisation Plan
๕. Summary of the Risk Management Plan
๖. Contact person details

* ยื่นเอกสารเพิ่มเติมในกรณีร้องขอ **เป็นไปตามข้อกําหนดมาตรฐานเฉพาะของแต่ละผลิตภัณฑ์
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                  ลงนาม ______________________________________ผู้ตรวจรับคําขอ 

                          (_____________________________________)
                    วันที่ ______________________________________

……………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………
เจ้าหน้าที่งานประเมินทะเบียนยาชีววัตถุ

 รับ           ออกเลขรับเลขที่ __________________________วันที่ __________________________
 ไม่รับ     คืนเรื่อง _______________________________________________________________

                  ลงนาม _____________________________________ผู้ตรวจรับคําขอ

                          (_____________________________________)
                    วันที่ _______________________________________


