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บทคดัยอ่  

Esflurbiprofen patch เป็นยาต้านการอักเสบที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ (Nonsteroidal 

anti-inflammatory drug; NSAID) รูปแบบแผ่นแปะใช้เฉพาะที่ มีผลเพิ่มระดับ 

(International normalized ratio; INR) และความเสี่ยงในการเกดิภาวะเลือดออก

ของยา warfarin บทความนี้น าเสนอกรณีศกึษา ผูป่้วยชายไทยคู่ อายุ 71 ปี เป็น

โรคหวัใจหอ้งบนสัน่พลิว้ (atrial fibrillation) ไดร้บัการรกัษาดว้ยยา warfarin 17.5 

mg/week สามารถคงระดบั INR ใหอ้ยูใ่นช่วงทีเ่หมาะสมในการรกัษา (therapeutic 

range) 2.00 - 3.00 ตลอด ผูป่้วยไดร้บัการปรบัขนาดยา warfarin เพิม่ขึน้เป็น 21 

mg/week เนื่องจากระดบั INR ลดลงเหลอื 1.70 โดยไม่พบสาเหตุทีแ่น่ชดั และนัด

ติดตามระดับ INR ภายใน 2 สัปดาห์ ก่อนถึงวันนัด 2 - 3 วัน ผู้ป่วยซื้อยา 

esflurbiprofen patch 40 mg/day ใชเ้องร่วมกบั warfarin พบว่าระดบั INR สูงขึน้ 

เป็น 6.71 แต่ไมม่ภีาวะเลอืดออกผดิปกตใิด ๆ เมือ่หยุดยา warfarin 4 วนั และเริม่

รบัประทานยา warfarin 17.5 mg/week ร่วมกบัหยุดใช้ยา esflurbiprofen patch 

ภายหลงั 2 สปัดาห์ถดัมา ระดบั INR ของผูป่้วยลดลงเหลอื 2.00 ดงันัน้ บุคลากร

ทางการแพทย์จึงควรระวังความเสี่ยงภาวะเลือดออกของผู้ ป่วยที่ ใช้ยา 

esflurbiprofen patch และ warfarin รวมถงึการตดิตามระดบั INR อยา่งใกลช้ดิ  

ค ำส ำคญั: แผ่นแปะเอสเฟลอร์ไบโพรเฟน; วาร์ฟารนิ; ไอเอ็นอาร์; อนัตรกิรยิา
ของยา; ภาวะเลอืดออก 

 

Abstract 
Esflurbiprofen patch is a topical nonsteroidal anti-inflammatory drug (NSAID) 

that may increase the international normalized ratio (INR) and the risk of 

bleeding in patients taking warfarin. This article presents a case study of a 

71-year-old Thai male with atrial fibrillation who was maintained on warfarin 

at a dose of 17.5 mg/week, achieving a stable INR within the therapeutic 

range of 2.00 - 3.00. Due to an unexplained decrease in INR to 1.70, his 

warfarin dose was increased to 21 mg/week. Two to three days before his 

follow-up appointment, the patient self-administered an esflurbiprofen patch 

40 mg/day in addition to warfarin. Consequently, his INR increased markedly 

to 6.71, although no abnormal bleeding was observed. Warfarin was 

temporarily discontinued for four days, and upon resuming a dose of 17.5 

mg/week while discontinuing the esflurbiprofen patch, the patient’s INR 

returned to 2.00 after two weeks. This case highlights the potential risk of 

increased INR and bleeding associated with esflurbiprofen patch use in 

patients on warfarin. Healthcare professionals should be aware of this 

interaction and closely monitor INR levels in such patients.  
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บทน า

Warfarin เป็นยาต้านการแขง็ตวัของเลอืดชนิดรบัประทานใน
กลุ่ม coumarin derivatives ซึ่งออกฤทธิย์ ับยัง้การท างานของ
ปัจจัยการแข็งตัวของเลือดที่ต้องอาศัยวิตามินเค  (vitamin K-
dependent coagulation factors)  จึงจัดเ ป็นยากลุ่ม  vitamin K 
antagonist (VKA)1 ที่ใช้กันอย่างแพร่หลายในการป้องกันและ
รกัษาภาวะลิ่มเลือดอุดตันของหลอดเลือด ( thromboembolism) 
เ ช่ น  ภ า ว ะ ลิ่ ม เ ลื อ ด ใ น ห ล อ ด เ ลื อ ด ด า อุ ด ตั น  ( venous 
thromboembolism) ผู้ ป่ ว ย ที่ ผ่ า ตัด เ ป ลี่ ย น ลิ้ น หัว ใ จ เ ที ย ม 
(prosthetic heart valves) ภาวะหัว ใจห้องบนสัน่พลิ้ ว  (atrial 
fibrillation) โรคหลอดเลอืดสมอง (stroke) และภาวะอื่นทีเ่กีย่วขอ้ง
กับการอุดตันของลิ่มเลือด2,3 warfarin ออกฤทธิโ์ดยการยับยัง้
เ อ น ไ ซ ม์  vitamin K epoxide reductase complex subunit 1 

(VKORC1) ซึ่งเป็นเอนไซม์ที่มบีทบาทส าคญัในการผนักลบัของ
วติามนิเคในร่างกาย (recycle of vitamin K) โดยยบัยัง้การเปลีย่น
จ าก  oxidized vitamin K ไป เ ป็ น  reduced vitamin K ซึ่ ง เ ป็ น
รูปแบบที่ร่างกายสามารถน าไปใช้ในการสร้างปัจจยัการแข็งตวั
ของเลอืดได้ การยบัยัง้ดงักล่าวส่งผลให้กระบวนการสร้างปัจจยั
การแข็งตัวของเลือดที่ต้องอาศัยวิตามิน เคลดลง  ได้แก่  
Coagulation factors II, VII, IX และ X รวมถึง  Protein C และ 
Protein S จงึท าใหก้ระบวนการแขง็ตวัของเลอืดเกดิไดช้า้ลง1-4 

Warfarin เ ป็ น  racemic mixture ซึ่ ง ป ร ะ ก อ บ ด้ ว ย                      
2 enantiomers ไดแ้ก่ R-warfarin และ S-warfarin ในอตัราส่วนที่
เท่ ากัน  โดย S-warfarin มีความแรง ในการยับยัง้ เอนไซม์  
VKORC1 มากกว่า R-warfarin ประมาณ 3 - 5 เท่า ในขณะที่    
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R-warfarin มีค่าครึ่งชีวิต (Half-life: T1/2) ที่ยาวนานมากกว่า        
S-warfarin เฉลี่ย 45 ชัว่โมง และ 29 ชัว่โมง ตามล าดบั warfarin 
ถูกดดูซมึไดอ้ยา่งรวดเรว็ในทางเดนิอาหาร โดยมคีา่ชวีประสทิธผิล 
(bioavailability) ใกลเ้คยีงรอ้ยละ 100 ตวัยามคีุณสมบตัจิบักบัอลับู
มนิ (albumin) ซึ่งเป็นโปรตนีในพลาสมาไดสู้งถงึประมาณรอ้ยละ 
99 โดย S-warfarin ถูกเปลี่ยนสภาพที่ตบัเป็นหลกัผ่านเอนไซม์ 
CYP2C9 (Major) และบางส่วนโดย CYP3A4 และ CYP2C19 
ในขณะที่ R-warfarin ถูกเปลี่ยนแปลงโดยเอนไซม์หลายชนิด 
ได้แก่ CYP1A1, CYP1A2, CYP3A4, CYP2C8 และ CYP2C19 
กระบวนการเปลี่ยนสภาพนี้ท าให้เกิดสารที่ไม่มีฤทธิท์างเภสชั
วทิยา และถูกขบัออกทางปัสสาวะและอุจจาระ1-4 (รปูที ่1)  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 รปูที ่1  กลไกการออกฤทธิแ์ละกระบวนการเมแทบอลซิมึของ
ยา warfarin (ดดัแปลงจาก Ma and Lu, 2011)5 
 

เนื่องจาก warfarin เป็นยาทีม่ดีชันีในการรกัษาแคบ ท าใหต้อ้ง
ระมดัระวงัในการใชย้าโดยเฉพาะอนัตรกริยิาของยา warfarin กบั
ยาอื่น ซึ่งอาจเกดิอาการไม่พงึประสงค์จากการใช้ยาทีส่ าคญัและ
พบไดบ้่อย คอื ภาวะเลอืดออกผดิปกต1ิ-4  

Esflurbiprofen patch เป็นยาตา้นการอกัเสบทีไ่มใ่ชส่เตยีรอยด ์
( Nonsteroidal anti-inflammatory drug; NSAID) ใ น ก ลุ่ ม 
propionic acid derivatives รูปแบบแผ่นแปะส าหรับใช้เฉพาะที่ 
โดยออกฤทธิล์ดอาการปวดและการอกัเสบผา่นทางผวิหนัง เหมาะ
ส า ห รั บ ผู้ ป่ ว ย โ ร ค ข้ อ เ สื่ อ ม  ( osteoarthritis) ตั ว ย า เ ป็ น                    
S-enantiomer ของยา flurbiprofen ออกฤทธิย์บัยัง้การท างานของ
เอนไซม ์cyclooxygenases แบบไม่เฉพาะเจาะจง (non-selective 
COX inhibitor) โดย S-Flurbiprofen มีความแรงในการยับยัง้
เอนไซม์ COX มากกว่า R-flurbiprofen ถึง 1,000 เท่า6 มีระบบ
น าส่งยาผ่านผิวหนังเป็นรูปแบบ  (transdermal drug delivery 
systems; TDDS) สามารถแทรกซมึผา่นผวิหนังและถูกดูดซมึเขา้สู่
ระบบไหลเวียนเลือดเพื่อไปออกฤทธิท์ี่อวยัวะเป้าหมายได้ด7ี-9 

esflurbiprofen patch ได้รับการพัฒนาในรูปแบบแผ่นแปะแบบ
เทป (tape-type patch) ซึ่งแตกต่างจากแผ่นแปะแบบเจล (gel-
type patch) ของ flurbiprofen ที่ใช้ในอดีต โดยรูปแบบใหม่นี้
ออกแบบเพื่อเพิม่การยดึเกาะกบัผวิหนังและความยดืหยุ่นในการ
ใช้งาน ทัง้ยังช่วยให้ตัวยาซึมผ่านเข้าสู่เนื้อเยื่อได้ดีขึ้น  ด้วย
คุณสมบัติของ esflurbiprofen ซึ่งเป็นโมเลกุลขนาดเล็ก ตัวยา
สามารถซึมลึกถึงระดบัเนื้อเยื่อส่วนลึก (deep tissue) ผ่านเข้าสู่
เยื่อหุม้ไขขอ้ (synovial tissue) และน ้าเลีย้งไขขอ้ (Synovial fluid) 
ไดใ้นปรมิาณทีส่งูขึน้ จากรายงานการศกึษาของระดบัความเขม้ขน้
ของยาในเนื้อเยื่อหลังการใช้ esflurbiprofen patch 20 mg เป็น
เวลา 12 ชัว่โมง พบวา่มคีวามเขม้ขน้ของยาในเยือ่หุม้ไขขอ้สงูกว่า 
flurbiprofen patch 40 mg ถึง 14.80 เท่า (84.50 ± 56.00 ng/g 
เทียบกบั 5.70 ± 2.10 ng/g) และในน ้าเลี้ยงไขข้อสูงกว่า 32.70 
เท่ า  (149.00 ± 44.90 ng/mL เทียบกับ 4.55 ± 3.66  ng/mL) 
ตามล าดบั7,10 

ภายหลงัการใช้ esflurbiprofen patch 40 mg เพยีงครัง้เดยีว 
(single dose) เป็นระยะเวลา 24 ชัว่โมง พบว่าอตัราการดูดซึม
ผา่นผวิหนัง (Transdermal absorption ratio) วดัได ้รอ้ยละ 48.34 
± 16.70 โดยมีค่าครึ่งชีวิต 8.60 ± 0.615 ชัว่โมง วดัระดบัความ
เข้มข้นสูงสุดของยา (maximum concentration; Cmax) เท่ากับ 
751 ± 360 ng/mL เวลาทีใ่ชข้องยาในกระแสเลอืดถงึความเขม้ขน้
สงูสดุ (time to maximum concentration; Tmax) เท่ากบั 17.70 ± 
5.94 ชัว่โมง และค่าพื้นทีใ่ต้กราฟระหว่างความเขม้ขน้ของยากบั
เวลา (area under the curve; AUC0-infinity) เท่ากบั 19,000 ± 9,390 
ng∙h/mL7 ตวัยาสามารถจบั albumin ในพลาสมาไดด้ถีงึรอ้ยละ 99 
ถูกเปลีย่นสภาพทีต่บัผา่นเอนไซม ์CYP2C9 (CYP2C9 substrate) 
รวมถงึกระบวนการคอนจูเกชนั (conjugation) โดยจบักบัสารบาง
ชนิด คอื กลูคโูรนิกแอซดิ (glucuronic acid) และซลัเฟท (sulfate) 
ขับออกผ่านทางปัสสาวะเล็กน้อยในรูปของสารต้นแบบที่ไม่
เปลีย่นแปลง (unchanged compound) และในรปูของสารเมแทบอ
ไลท์คอนจูเกท (conjugated metabolites) อาการไม่พึงประสงค์
จากการใช้ยาที่ส าคญัและพบได้บ่อย ได้แก่ อาการทางผิวหนัง
บริเวณที่แปะยา เช่น ผื่น (rash), ผิวหนังแดง (erythema), คนั 
(pruritus) และการอกัเสบของผวิหนัง (dermatitis) รวมถึงอาจมี
อาการทางระบบทางเดนิอาหาร เช่น คลื่นไส ้(nausea), อาเจยีน 
(vomiting), รู้สึกไม่สบายท้อง (abdominal discomfort) และอาจ
พบแผลในกระเพาะอาหารหรอืล าไสเ้ลก็ส่วนตน้ (peptic ulcer) ได้
ในบางกรณี นอกจากนี้ ยงัมรีายงานว่าการใชย้าอาจส่งผลใหร้ะดบั 
blood urea nitrogen (BUN) และ serum creatinine (SCr) เพิม่ขึน้
เลก็น้อย7,11,12  

จากขอ้มูลด้านเภสชัจลนศาสตร์ (pharmacokinetics) ของยา 
esflurbiprofen แ ล ะ  warfarin ข้ า ง ต้ น  พ บ ว่ า ก า ร ใ ช้ ย า 
esflurbiprofen patch อาจก่อให้เกดิอนัตรกริยิากบั warfarin ผ่าน
กลไกการแย่งกนัเปลีย่นสภาพทีต่บัโดยเอนไซม์ CYP2C9 รวมถงึ
การแยง่จบัโปรตนี albumin ในพลาสมา ซึง่อาจสง่ผลใหร้ะดบั INR 
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เพิ่มสูงขึ้น และท าให้มีความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเลือดออก 7 

กรณีศกึษานี้จงึมคีวามส าคญัในการช่วยใหบุ้คลากรทางการแพทย์
และผู้ที่เกี่ยวขอ้งตระหนักถึงความเสี่ยงดงักล่าว เพื่อให้สามารถ
เฝ้าระวงัและตดิตามระดบั INR อย่างใกล้ชดิ รวมถงึการจดัการที่
ปลอดภัยและมีประสิทธิภาพในผู้ป่วยที่ได้ร ับการรักษาด้วย 
esflurbiprofen patch และ warfarin 

 

กรณีศกึษา 

ผูป่้วยชายไทยคู ่อายุ 71 ปี  
 

ประวติัควำมเจบ็ป่วยและกำรใช้ยำ 
2 - 3 วนั ก่อนมาโรงพยาบาล ผู้ป่วยมอีาการปวดกล้ามเนื้อ

บริเวณหลัง จึงตัดสินใจไปปรึกษาที่ร้านขายยาและได้ซื้อยา 
esflurbiprofen patch 40 mg แปะ 1 แผน่ ทุก 24 ชัว่โมง  

 
โรคประจ ำตวั 
1. โรคลิ้นหัวใจเอออร์ติกตีบอย่างรุนแรง ( severe aortic 

stenosis; severe AS) ได้รับการผ่าตัดเปลี่ยนลิ้นหัวใจเอออร์ติ
กเทียมด้วยลิ้นชนิดเนื้อเยื่อที่ท าจากเยื่อบุหัวใจวัว (INSPIRIS 
RESILIA No. 23) เมือ่วนัที ่14 พฤษภาคม พ.ศ. 2567  

2. โรคหลอดเลือดหัวใจตีบ 1 เส้น (single vessel disease; 
SVD) ได้รับการผ่าตัดท าทางเบี่ยงหลอดเลือดหัวใจ 1 เส้น 
( coronary artery bypass grafting; CABGx1) เ มื่ อ วั น ที่  14 
พฤษภาคม พ.ศ. 2567      

3. โรคหวัใจห้องบนสัน่พลิ้ว (atrial fibrillation; AF) ได้รบัการ
รักษาด้วยยา  warfarin โดยเริ่มรับประทาน ตั ้งแต่ วันที่  23 
พฤษภาคม พ.ศ. 2567  

4. โรคเบาหวานชนิดที ่2 (type 2 diabetes mellitus; T2DM)  
5. โรคความดนัโลหติสงู (hypertension; HTN)   
6. โรคเกาต ์(gout)  
 
อำกำรส ำคญั  
มาพบแพทย์ตามนัดที่คลินิกศัลยศาสตร์หวัใจและทรวงอก 

(cardiovascular thoracic surgery; CVT) อาการปกติ สบายด ีไม่
เหนื่อย ไมม่บีวมหรอืจุดเลอืดออก  

 
ประวติักำรใช้ยำก่อนมำตำมนัดคลินิก  
1. aspirin 81 mg รบัประทานครัง้ละ 1 เมด็ วนัละ 1 ครัง้ หลงั

อาหารเชา้ทนัท ี
2. warfarin 5 mg รับประทานครัง้ละ 1/2 เม็ด วันละ 1 ครัง้ 

ก่อนนอน 17.5 mg/week    
(หมำยเหตุ: เริม่ใชย้า warfarin ครัง้แรก เมื่อวนัที ่23 พฤษภาคม 
พ.ศ. 2567 ถงึ 27 กนัยายน พ.ศ. 2567 สามารถรกัษาระดบั INR 
2.00 - 3.00 ตลอด แต่มกีารปรบัขนาดยา warfarin ใหม่ ในวนัที่ 

27 กนัยายน พ.ศ. 2567 เนื่องจากระดบั INR น้อยกว่า 2.00 ไม่
ทราบสาเหตุที่แน่ชัด เป็น warfarin 3 mg รับประทานครัง้ละ                 
1 เมด็ วนัละ 1 ครัง้ ก่อนนอน 21 mg/week)  

3. esflurbiprofen patch 40 mg แปะ 1 แผน่ ทุก 24 ชัว่โมง  
(หมำยเหตุ: ยาเพิม่ใหม่ ผูป่้วยซื้อยาใชเ้อง โดยเริม่ใช้ยาก่อนวนั
นดัพบแทยท์ีค่ลนิิกประมาณ 2 - 3 วนั) 

4. orphenadrine citrate 35 mg + paracetamol 450 mg 
รบัประทานครัง้ละ 1 เมด็ วนัละ 3 ครัง้ หลงัอาหารเช้า กลางวนั 
เยน็ (เวลาปวด) 

5. paracetamol 300 mg + codeine phosphate 15 
mg รับประทานครัง้ละ 1 เม็ด วันละ 3 ครัง้ หลังอาหารเช้า 
กลางวนั เยน็ (เวลาปวด)  

6. colchicine 0.6 mg รบัประทานครัง้ละ 1 เมด็ วนัละ 1 ครัง้ 
หลงัอาหารเชา้ 

7. atorvastatin 40 mg รบัประทานครัง้ละ 1 เมด็ วนัละ 1 ครัง้ 
หลงัอาหารเยน็ 

8. ezetimibe 10 mg รบัประทานครัง้ละ 1 เม็ด วนัละ 1 ครัง้ 
หลงัอาหารเยน็ 

9. canagliflozin 100 mg รบัประทานครัง้ละ 1 เม็ด วนัละ 1 
ครัง้ หลงัอาหารเชา้ 

10. sitagliptin 100 mg รบัประทานครัง้ละ 1 เมด็ วนัละ 1 ครัง้ 
หลงัอาหารเชา้ 

11. metformin 500 mg รับประทานครัง้ละ 1 เม็ด วันละ 2 
ครัง้ หลงัอาหารเชา้ เยน็ 

12. enalapril 20 mg รบัประทานครัง้ละ 1 เม็ด วนัละ 2 ครัง้ 
หลงัอาหารเชา้ เยน็ 

13. bisoprolol 2.5 mg รบัประทานครัง้ละ 1 เมด็ วนัละ 2 ครัง้ 
หลงัอาหารเชา้ เยน็ 

14. furosemide 40 mg รบัประทานครัง้ละ 1/2 เม็ด วนัละ 1 
ครัง้ หลงัอาหารเชา้ 

15. omeprazole 20 mg รับประทานครัง้ละ 1 เม็ด วันละ 1 
ครัง้ ก่อนอาหารเชา้ 30 นาท ี

16. senna glycosides 7.5 mg รบัประทานครัง้ละ 2 เม็ด วนั
ละ 1 ครัง้ ก่อนนอน  

 
ยาทุกรายการที่ผู้ป่วยได้รบัเป็นยาที่ใช้ในขนาดยาเดิมและ

รบัประทานอย่างต่อเนื่องรวมระยะเวลามากกว่า 6 เดอืน โดยไม่มี
การเปลี่ยนแปลงขนาดหรือชนิดของยา ยกเว้นยา warfarin ที่มี
การปรบัขนาดยาเพิม่ขึ้นในการนัดหมายคลนิิกครัง้ก่อน และยา 
esflurbiprofen patch 40 mg ซึ่ง เ ป็นยาตัวใหม่ที่ผู้ ป่วยเริ่มใช้
เพิม่เตมิ เพือ่รกัษาอาการปวดกลา้มเนื้อบรเิวณหลงั  

 
ผลกำรตรวจร่ำงกำย (วนัที ่22 พฤศจกิายน พ.ศ. 2567) 
Vital sign: BP 132/80 mmHg, HR 64/min, BW 76 kg 
General appearance: alert, not pale, no jaundice 
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Heart: normal S1S2, no murmur, valve click 
Lungs: clear both lungs, equal breath sound, no pleural 

effusion, no congestion  
Extremities: no edema 
Skin: no petechiae, no ecchymosis 
 
ส าหรบัผลการตรวจทางหอ้งปฏบิตักิารดา้นเคมคีลนิิก (clinical 

chemistry) และโลหิตวิทยาคลินิก (clinical hematology) อยู่ใน
เกณฑป์กต ิอยา่งไรกต็าม ไมพ่บขอ้มลูผลการตรวจการท างานของ
ตบั (liver function test) ระดบั albumin และการท างานของต่อม
ไทรอยด ์(thyroid function test) ส าหรบัน ้าหนกัตวั (body weight) 
มกีารบนัทกึไวเ้พยีงครัง้เดยีว โดยมคีา่น ้าหนกั 76 กโิลกรมั  

 
กำรสัมภำษณ์เพ่ิมเติมและกำรดูแลรักษำผู้ ป่วยใน

โรงพยำบำล  
จากผลการตรวจระดับ  INR ของผู้ ป่ วย  เมื่ อ วันที่  22 

พฤศจกิายน พ.ศ. 2567 พบว่า ระดบั INR เท่ากบั 6.71 ซึง่สงูกวา่
ช่วงทีเ่หมาะสมในการรกัษา คอืระดบั INR 2.00 - 3.00 เดมิผูป่้วย
สามารถควบคุมระดบั INR ใหอ้ยู่ในช่วงการรกัษาไดอ้ย่างต่อเนื่อง 
เภสชักรประจ าคลนิิก CVT ไดส้มัภาษณ์ผูป่้วยเพือ่ประเมนิปัจจยัที่
อาจมีผลต่อระดบั INR พบว่าผู้ป่วยรบัประทานยา warfarin ได้
ถูกต้องตามค าสัง่แพทย์อย่างสม ่าเสมอ ไม่ลมืหรอืขาดยา ไม่ดื่ม
แอลกอฮอลห์รอืสบูบุหรี ่ไม่ใชผ้ลติภณัฑเ์สรมิอาหารหรอืสมุนไพร
ร่วมด้วย ผู้ป่วยยังคงรับประทานผักใบเขียวในปริมาณปกติ
เช่นเดมิ และไม่มภีาวะหรอือาการทางคลนิิกทีอ่าจก่อให้เกดิอนัตร

กริยิาระหว่างโรคกบัยา warfarin (disease-drug interaction) เช่น 
อาการไข ้(fever) ทอ้งเสยี (diarrhea) ภาวะตดิเชือ้ (sepsis) หรอื
ภาวะหัวใจล้มเหลว (heart failure) เป็นต้น จากการสอบถาม
เพิม่เติมเกี่ยวกบัประวตัิการใช้ยา ผู้ป่วยแจ้งว่าได้เริม่ใช้ยาแผ่น
แปะ esflurbiprofen patch 40 mg วันละ 1 แผ่น ทุก 24 ชัว่โมง 
เพื่อบรรเทาอาการปวดกล้ามเนื้อบริเวณหลัง โดยเริ่มใช้ยา 
ประมาณ 2 - 3 วนัก่อนมาพบแพทย์ นอกจากนี้ จากการทบทวน
ประวตักิารใชย้า warfarin ในนัดหมายคลนิิกครัง้ก่อน พบว่ามกีาร
ปรบัเพิม่ขนาดยา warfarin จาก 17.5 mg/week เป็น 21 mg/week 
คิดเป็นขนาดยาต่อสปัดาห์ (total weekly dose; TWD) เพิ่มขึ้น 
ร้อยละ 20.00 จากข้อมูลดงักล่าว คณะผู้รกัษาประเมินว่าระดบั 
INR ทีเ่พิม่สงูขึน้ในครัง้นี้ อาจเกดิจากผลร่วมของการใชย้าตวัใหม่ 
คือ esflurbiprofen patch ซึ่งเป็นยากลุ่ม NSAID ที่อาจมีอันตร
กิริยากบั warfarin และการปรบัขนาดยา warfarin เพิ่มขึ้นในนัด
หมายคลนิิกครัง้ก่อน  

เนื่องจาก ผู้ป่วยไม่มภีาวะเลอืดออกผดิปกติใด ๆ ปรากฏให้
เห็นระหว่างการประเมิน คณะผู้ร ักษามีความเห็นให้หยุดยา 
warfarin เป็นเวลา 4 วนั จากนัน้เริม่กลบัมาใชย้า warfarin ขนาด
ลดลงเป็น 5 mg รบัประทานครัง้ละ 1/2 เม็ด วนัละ 1 ครัง้ ก่อน
นอน คดิเป็นขนาดยา 17.5 mg/week ซึง่เป็น TWD ทีล่ดลงรอ้ยละ  
16.67 จากขนาดยาเดมิ พรอ้มกนันี้ได้ใหค้ าแนะน าใหผู้ป่้วยหยุด
ใช้ยา esflurbiprofen patch ที่เพิ่งเริ่มใช้เพิ่มเติม และวางแผน
ติดตามระดบั INR อย่างใกล้ชิด โดยนัดตรวจซ ้าหลังจากนัน้ 2 
สปัดาห์ ผลการตรวจพบว่าระดับ INR ลดลงเหลือ 2.00 ซึ่งอยู่
ในชว่งของการรกัษาอยา่งเหมาะสม 

  

 ตารางที ่1  ประวตักิารรบัประทานยา warfarin, ระดบั INR, แนวทางการจดัการและปรบัขนาดยา warfarin 

                วนั/เดือน/ปี    
กำรทดสอบ 

23/5/67 
(วนัจ ำหน่ำยผู้ป่วย) 

31/5/67 28/6/67 02/8/67 27/9/67 22/11/67  6/12/67 

PT (second) - 26.6 23.3 21.4 18.2 64.2 21.70 

INR - 2.54 2.24 2.05 1.70 6.71 2.00 

 
Warfarin (mg/week) 

เริม่รบัประทาน 
Warfarin 5 mg                 

1/2x1 hs 
(17.5 mg/week) 

 
17.5 

 
17.5 

 
17.5 

 
21 

 
17.5 

 
17.5 

  

 
 

กำรจดักำรและปรบั
ขนำดยำ Warfarin 

 
 
- 

 
ใชย้า Warfarin
ขนาดเดมิ 

 
ใชย้า 

Warfarin
ขนาดเดมิ 

 
ใชย้า Warfarin
ขนาดเดมิ 

 
ปรบัขนาดยาเพิม่ขึน้ 
เป็น Warfarin 3 mg 

1x1 hs 
(21 mg/week) 

 

หยุด Warfarin 4 วนั    
และปรบัลดขนาดยาเป็น 
Warfarin 5 mg 1/2x1 hs 

(17.5 mg/week) 
ร่วมกบัหยุดใชย้า 

Esflurbiprofen patch 

 
ใชย้า 

Warfarin
ขนาดเดมิ 

 
 
  

หมำยเหตุ      หมายถงึ เริม่ใชย้า Esflurbiprofen patch 40 mg แปะ 1 แผน่ ทุก 24 ชัว่โมง   ⚫  หมายถงึ หยุดใชย้า 
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อภปิรายกรณีศกึษา 

จากการทบทวนประวตัิการรกัษา ประวตัิการใช้ยา รวมถึง
ขอ้มูลทีไ่ดจ้ากการสมัภาษณ์ผู้ป่วยเพิม่เตมิ พบว่าสาเหตุที่ระดบั 
INR สูงขึน้ ไดแ้ก่ การปรบัขนาดยา warfarin เพิม่ขึน้ในนัดหมาย
คลินิกครัง้ก่อน และการใช้ยา  esflurbiprofen patch ร่วมกับ 
warfarin สรุปประเดน็ส าคญัไดด้งันี้  

 
กำรปรบัขนำดยำ warfarin เพ่ิมขึน้  

จากข้อมูลประวัติการรับประทานยา warfarin, ระดับ INR, 
แนวทางการจัดการและปรับขนาดยา  warfarin ดังตารางที่ 1 
พบว่าเมื่อวนัที่ 27 กันยายน พ.ศ. 2567 ระดบั INR ของผู้ป่วย
ลดลงจาก 2.05 เป็น 1.70 ภายหลงัรบัประทานยา warfarin 17.5 
mg/week ในขนาดเท่าเดมิ เมื่อตรวจสอบระดบั INR ยอ้นหลงัของ
ผู้ป่วย ตัง้แต่เริ่มรบัประทานยา warfarin 17.5 mg/week ในช่วง
วันที่ 23 พฤษภาคม พ.ศ. 2567 ถึง 27 กันยายน พ.ศ. 2567 
พบว่า ระดบั INR มีแนวโน้มลดลงจากเดิมในทุกการนัดหมาย
คลนิิกจาก 2.54 เป็น 2.24 เป็น 2.05 และ 1.70 ตามล าดบั โดยไม่
พบสาเหตุอื่น ๆ ทีแ่น่ชดั แต่อาจเป็นผลจากการฟ้ืนตวัของผูป่้วย 
(patient’s condition) หลงันอนพกัรกัษาตวัทีโ่รงพยาบาลช่วงวนัที ่
13 พฤษภาคม พ.ศ. 2567 ถงึ 24 พฤษภาคม พ.ศ. 2567 เพื่อเขา้
รบัการผ่าตดัเปลีย่นลิน้หวัใจเอออรต์กิเทยีมและผา่ตดัท าทางเบีย่ง
หลอดเลอืดหวัใจ เมื่อวนัที ่14 พฤษภาคม พ.ศ. 2567 โดยส่งผล
ให้การท างานของร่างกายกลบัเข้าสู่ภาวะสมดุลมากขึ้น  ซึ่งเป็น
ปัจจัยหนึ่งที่อาจท าให้ผู้ป่วยมีความไวต่อ warfarin  (warfarin 
sensitivity) ลดลง รวมถงึการเปลีย่นแปลงของการบรโิภคปรมิาณ
วติามนิเคทีไ่ดร้บัจากอาหาร (dietary intake of vitamin K) ส่งผล
ใหร้ะดบั INR ลดลงได1้3   

คณะผู้รกัษาพิจารณาปรบั warfarin เพิ่มขึ้นเป็น warfarin 3 
mg รบัประทานครัง้ละ 1 เมด็ วนัละ 1 ครัง้ ก่อนนอน คดิเป็น 21 
mg/week ซึง่เป็น TWD ทีเ่พิม่ขึน้รอ้ยละ 20.00 โดยพจิารณาปรบั
ขนาดยาเพิ่มขึ้นจากแนวโน้มระดับ INR ที่ลดลงในทุกการนัด
หมายคลนิิก และปรบัวธิกีารบรหิารยาใหง้า่ยกบัผูป่้วย ซึง่เป็นการ
ปรบัขนาดยา warfarin ใหม่ก่อนนัดหมายผูป่้วยเขา้มาพบทีค่ลนิิก
อกีครัง้ในวนัที ่22 พฤศจกิายน พ.ศ. 2567 และวดัระดบั INR ได ้
6.71 แมว้่าแนวทางการจดัการและปรบัขนาดยา warfarin เพิม่ขึน้
ร้อยละ 20.00 ในผู้ป่วยรายนี้มีความแตกต่างจากแนวทางการ
จัดการและปรับขนาดยา warfarin คือ ระดับ INR ที่ลดลงจาก
เป้าหมายเป็นครัง้แรก (target INR) ซึง่แต่เดมิสามารถปรบัไดต้าม
เป้าหมายมาก่อน (อยู่ในช่วง ± 0.50 target INR) ตามแนวทางจะ
พจิารณาคงขนาดยา warfarin เดมิ และนัดตรวจวดัระดบั INR อกี
ครัง้ภายใน 1 - 2 สปัดาห1์4  

อย่างไรก็ตาม  การปรับขนาดยา warfarin เพิ่มขึ้นร้อยละ 
20.00 ไม่น่าเป็นสาเหตุหลักที่ส่งผลให้ระดับ INR เพิ่มขึ้น จาก 
1.70 เป็น 6.71 จากแนวทางการปรับขนาดยา  warfarin ตาม 

Institute for Clinical Systems Improvement Health Care 
Guideline Antithrombotic Therapy 2013 ( ICSI Health Care 
Guideline Antithrombotic Therapy 2013) ไดค้าดการณ์การปรบั
ขนาด TWD ของ warfarin เพิ่มขึ้นหรือลดลงร้อยละ 15.00 จะ
สง่ผลใหร้ะดบั INR เปลีย่นแปลงประมาณ 1.00 ในท านองเดยีวกนั
การปรบัขนาดยาร้อยละ 10.00 จะท าให้ระดบั INR เปลี่ยนแปลง
ประมาณ 0.70 - 0.8016  

ทัง้นี้ ประสบการณ์การปรบัขนาดยา warfarin ของคณะผูร้กัษา
ยงัไม่พบว่าการปรบั warfarin เพิ่มขึ้นร้อยละ 20.00 เพียงอย่าง
เดยีวจะส่งผลใหร้ะดบั INR ออกนอกช่วงมากเกนิทีเ่หมาะสม เวน้
แต่จะมปัีจจยัอื่นทีส่่งเสรมิใหร้ะดบั INR เพิม่ขึน้ เช่น ความร่วมมอื
ในการใชย้า ปัจจยัดา้นพนัธุกรรม ปัจจยัทางหอ้งปฏบิตักิาร เช่น 
ผลการตรวจวดัระดบั INR คลาดเคลื่อน ภาวะโรคร่วมที่มผีลต่อ
การสงัเคราะห์และการสลายตวัของปัจจยัการแข็งตัวของเลือด 
ปรมิาณการบรโิภควติามนิเคในอาหารทีเ่ปลีย่นแปลง ปรมิาณการ
ดื่มแอลกอฮอล์หรอืการสูบบุหรี่ อนัตรกิรยิาระหว่างยา warfarin 
กบัยาอื่น รวมถงึอาหารเสรมิและสมุนไพร เป็นตน้1,14 ดงันัน้ การ
ปรบัขนาดยา warfarin เพิม่ขึน้ รอ้ยละ 20.00 ไม่น่าส่งผลใหร้ะดบั 
INR ออกนอกช่วงมากเกนิเป้าหมายทีต่อ้งการ ทัง้นี้ อาจแตกต่าง
กนัไปในแต่ละบุคคล อย่างไรก็ตาม ยงัคงต้องตดิตามระดบั INR 
อยา่งใกลช้ดิ เมือ่มกีารปรบัขนาดยา warfarin  

 
อนัตรกิริยำระหว่ำงยำ esflurbiprofen patch และ warfarin 

เมื่อตรวจสอบอนัตรกริยิาระหว่างยาทีผู่ป่้วยไดร้บั พบว่า คู่ยา
ที่ท าให้ระดบั INR สูงขึ้น คอื esflurbiprofen patch และ warfarin 
โดยผูป่้วยเริม่ใช ้esflurbiprofen patch 40 mg แปะ 1 แผน่ ทุก 24 
ชัว่โมง ซึ่งได้รับจากร้านยาประมาณ 2 - 3 วันก่อนมาตามนัด
คลนิิก เนื่องจากมอีาการปวดกลา้มเนื้อบรเิวณหลงั  

จากรายงานการศกึษาของ Choi และคณะ17 ในปี พ.ศ. 2553 
ทีป่ระเมนิปัจจยัเสีย่งทีอ่าจสง่ผลใหร้ะดบั INR เพิม่ขึน้ หลงัจากทีม่ี
การเริม่ใช ้NSAID รว่มกบั warfarin ในผูป่้วยทัง้หมด 98 ราย โดย
ศึกษาแบบเคส-คอนโทรล (case-control study) แบ่งผู้ ป่วย
ออกเป็น 2 กลุ่ม ไดแ้ก่ กลุ่มกรณีศกึษา (case group) คอื ผูป่้วยที่
ใช้ warfarin และมรีะดบั INR เพิม่ขึ้นมากกว่าหรอืเท่ากบัร้อยละ 
15.00 หลงัจากเริ่มใช้ NSAID และกลุ่มควบคุม (control group) 
คือ ผู้ป่วยที่ใช้ warfarin และเริ่มใช้ NSAID แต่ไม่มีระดับ INR 
เพิม่ขึน้มากกว่ารอ้ยละ 15.00 จากผลการศกึษา พบว่ากลุ่มผูป่้วย 
จ านวน 39 ราย (รอ้ยละ 39.80) มรีะดบั INR เพิม่ขึน้มากกว่าหรอื
เท่ากบัรอ้ยละ 15.00 หลงัจากเริม่ใช ้NSAID รว่มกบั warfarin โดย
ผู้ป่วย 6 ราย (ร้อยละ 15.40) จ าเป็นต้องลดขนาดยา warfarin 
หลังจากหยุดยาอย่างน้อย 1 วัน และผู้ป่วย 19 ราย (ร้อยละ 
48.70) ทีต่อ้งลดขนาดยา warfarin เพยีงอยา่งเดยีว ในทางตรงกนั
ขา้ม กลุ่มผูป่้วย 59 ราย (รอ้ยละ 60.20) ทีไ่ม่มรีะดบั INR เพิม่ขึน้
เกนิร้อยละ 15 หลงัจากเริม่ใช้ NSAID ร่วมกบั warfarin พบว่ามี
ผู้ป่วยเพียง 3 ราย (ร้อยละ 5.10) เท่านั ้นที่ต้องลดขนาดยา 
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warfarin เพยีงอยา่งเดยีว เมือ่วเิคราะหค์วามสมัพนัธแ์บบหลายตวั
แปร (multivariate analysis) ของปัจจัยเสี่ยงที่ท าให้ระดับ INR 
เพิ่มขึ้นในผู้ป่วยที่เริ่มใช้ NSAID ร่วมกับ warfarin พบว่าปัจจัย
เสี่ยงที่เกี่ยวข้องกับการเพิ่มขึ้นของระดบั INR ได้แก่ ขนาดยา 
warfarin ที่ใช้เ ป็นประจ ามากกว่า 40 mg/week (odds ratio = 
19.46 (95% CI = 3.15 - 120.34, P-value = 0.001) การใชย้าอื่น
ที่มีอันตรกิริยาร่วมกับ warfarin (odds ratio = 3.16, 95% CI = 
1.17 - 8.54, P-value = 0.02) ระดบั INR พื้นฐานต ่า (odds ratio 
= 0.20, 95% CI = 0.05 - 0.86, P-value = 0.03) แล ะก า ร ใช้  
meloxicam ซึง่มคีวามเสีย่งสงูสุดในยากลุ่ม NSAID (odds ratio = 
4.88, 95% CI = 1.23 - 19.45, P-value = 0.03)  

ทัง้นี้ ในการศกึษาของ Choi และคณะ17 มรีายงานของภาวะ
เลือดออกในผู้ป่วย 5 ราย ประกอบด้วยภาวะเลอืดออกในสมอง 
(intracranial hemorrhage) 1 ราย (จากการใช้ ibuprofen) ภาวะ
เลือดก าเดาไหล (epistaxis) 2 ราย (จากการใช้ fenoprofen และ 
aceclofenac) ภาวะไอเป็นเลอืด (hemoptysis) 1 ราย (จากการใช ้
ibuprofen) และภาวะเลอืดออกในกลา้มเนื้อ (muscle hematoma) 
1 ราย (จากการใช้ fenoprofen) จากรายงานการศึกษาข้างต้น 
แสดงให้เห็นว่าการใช้ NSAID ร่วมกับ warfarin ส่งผลให้ระดับ 
INR เพิม่ขึ้น และท าให้เกดิภาวะเลอืดออกได้ โดยผ่านกลไกการ
เกดิอนัตรกริยิาระหว่าง NSAID และ warfarin ซึง่เกีย่วขอ้งกบัการ
แย่งกันเปลี่ยนสภาพที่ตับผ่านเอนไซม์ CYP และการแย่งจับ
โปรตีนอลับูมินในพลาสมา17 แม้ว่าประเภทของ NSAID ที่ใช้ใน
การศึกษาจะเป็นรูปแบบยารับประทาน และวิเคราะห์ NSAID 
เพยีง 8 ชนิดซึ่งไม่รวม NSAID รูปแบบแผ่นแปะใชเ้ฉพาะทีอ่ย่าง 
esflurbiprofen patch แต่ดว้ยกลไกการเกดิอนัตรกริยิาทีเ่หมอืนกนั 
รวมถึง esflurbiprofen patch มีระบบน าส่งยาผ่านผิวหนังเป็น
รูปแบบ TDDS สามารถแทรกซึมผ่านผวิหนังและถูกดูดซึมเขา้สู่
ระบบไหลเวียนเลือดเพื่อไปออกฤทธิท์ี่อวัยวะเป้าหมายได้ดี
เทยีบเท่ายา NSAIDs ในรูปแบบรบัประทาน7-9 คาดว่าสาเหตุหลกั
ของระดบั INR ทีเ่พิม่ขึน้จาก 1.70 เป็น 6.71 ดงักรณีศกึษาอาจมา
จากการเกิดอันตรกิริยาระหว่าง  esflurbiprofen patch และ 
warfarin  

จากรายงานข้อมูลยา esflurbiprofen patch ของหน่วยงาน
ก ากับดูแลยา Pharmaceuticals and Medical Devices Agency 
(PMDA) ของประ เทศญี่ปุ่ น  พ .ศ .  255812 พบว่ าการ ใช้ย า 
esflurbiprofen patch 80 mg/day (40 mg x 2 แผน่/วนั) ตดิต่อกนั 
7 วนั แปะบรเิวณหลงัส่วนล่างในผูป่้วยสุขภาพดชีาวญี่ปุ่ น 6 ราย 
วัดระดับ Cmax และ AUC0-23h (mean ± SD) ได้ 2,710 ± 669 
ng/mL และ 47,000 ± 10,100 ng∙h/mL ตามล าดบั ส่วนการใชย้า 
oral flurbiprofen 120 mg/day (40 mg x 3 เมด็/วนั) ในผูป่้วย 14 
ราย วดัระดบั Cmax และ AUC0-23h (mean+SD) ณ ระดบัยาคงที ่
( steady state value) ไ ด้  4,100 ± 612 ng/mL แล ะ  48,000 ± 
7,760 ng∙h/mL ตามล าดับ12 จากข้อมูลข้างต้น พบว่าการใช้  
esflurbiprofen patch สามารถดูดซมึเขา้สู่ระบบไหลเวยีนเลอืดได้

เทียบเท่ากับยา oral flurbiprofen (ระดับ AUC ที่ใกล้เคียงกัน) 
ในขณะที่การเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยามีความ
ปลอดภยัมากกว่า เมื่อเทยีบระดบั Cmax กบัยา oral flurbiprofen 
ระบบน าส่งยาผ่านผิวหนังรูปแบบ TDDS ของ esflurbiprofen 
patch มคีวามแตกต่างจากยาทีม่รีะบบน าส่งยาผา่นผวิหนังรปูแบบ 
DDDS (Dermal drug delivery systems) เช่น ยาครมี โลชัน่ ขีผ้ ึง้ 
และเจล เป็นต้น ซึ่งไม่ถูกดูดซมึเขา้สู่ระบบไหลเวยีนเลอืด8-9 การ
ดูดซึมเข้าสู่ระบบไหลเวียนเลือดได้ดีของยารูปแบบใช้เฉพาะที่ 
อาจน าไปสูก่ารเกดิอนัตรกริยิากบัยาอื่นไดม้ากขึน้  

Esflurbiprofen patch เ ป็ น  CYP2C9 substrate ถู ก เปลี่ ยน
สภาพทีต่บัผ่านเอนไซม ์CYP2C9 ซึง่เป็นเอนไซมห์ลกัทีใ่ชใ้นการ
เปลี่ยน S-warfarin ใหเ้ป็นสารทีไ่ม่ออกฤทธิท์างเภสชัวทิยา การ
ใช้ยา esflurbiprofen patch ร่วมกบั warfarin อาจน าไปสู่การเกดิ
อันตรกิริยาระหว่างยาที่มีความรุนแรง  เนื่องจาก S-warfarin มี
ความแรงในการยบัยัง้เอนไซม์ VKORC1 มากกว่า R-warfarin จงึ
ส่งผลใหอ้อกฤทธิย์บัยัง้การท างานของปัจจยัการแขง็ตวัของเลอืด
ไดม้ากกว่า ดงันัน้ ผลจากการใชย้ารว่มกนัระหว่าง esflurbiprofen 
patch และ warfarin อาจก่อให้เกดิการแย่งกนัเปลี่ยนสภาพทีต่บั
ผ่านเอนไซม์ CYP2C9 ส่งผลใหร้ะดบัของ S-warfarin เพิม่สูงขึน้ 
และน าไปสู่การเพิ่มขึ้นของระดับ INR ได้มาก นอกจากนั ้น 
esflurbiprofen patch ยงัมคีวามสามารถในการแย่งจบักบัโปรตนี
อลับูมินในพลาสมาได้ดี ซึ่งอาจส่งผลให้ warfarin อยู่ในรูปแบบ
อิสระมากยิง่ขึ้น (free warfarin) จงึเป็นสาเหตุที่ท าให้ระดบั INR 
เพิม่ขึ้น และเสี่ยงเกิดภาวะเลือดออกได้ ทัง้นี้  ยงัไม่พบรายงาน
การศึกษาในอดีตของการใช้ยาทัง้ 2 ตัวร่วมกัน มีเพียงเฉพาะ
เอกสารก ากบัยาของ esflurbiprofen patch ทีใ่หร้ะมดัระวงัการใช้
ยาร่วมกบั warfarin เนื่องจากอาจเพิม่ฤทธิย์บัยัง้การท างานของ
ปัจจยัการแขง็ตวัของเลอืดได้7 หากพจิารณาถึงขอ้มูลขา้งต้น จงึ
ค านึงถึงสาเหตุเรื่องอนัตรกิรยิาของยามากที่สุดที่ส่งผลให้ระดบั 
INR เพิม่ขึน้  

 

แนวทำงกำรจดักำรและปรบัขนำดยำ warfarin  
ส าหรับแนวทางการจัดการและปรับขนาดยา  warfarin ใน

ผู้ป่วยรายนี้ ยงัไม่พบขอ้มูลค าแนะน าการปรบัขนาดยา warfarin 
เมื่อใช้ยาร่วมกับ esflurbiprofen patch จากแนวทางการจดัการ
และปรบัขนาดยา warfarin ทีร่ะดบั INR อยู่ระหว่าง 5.00 ถงึ 9.00 
แต่ไมม่ภีาวะเลอืดออก ใหพ้จิารณาหยุดยา warfarin 1 - 2 วนั โดย
ตดิตามระดบั INR อย่างใกล้ชดิจนเขา้สู่ช่วงการรกัษา และใหเ้ริม่
ยาใหม่ในขนาดที่ต ่าลงกว่าเดมิ (ปรบัขนาดยาลดลงประมาณรอ้ย
ละ 20 ของขนาดยาต่อสปัดาหเ์ดมิ) หากผูป่้วยมคีวามเสีย่งสงูของ
การเกิดเลือดออก  ให้พิจารณาหยุดยาพร้อมกับรับประทาน 
Vitamin K1 1 - 2.5 mg แต่หากมคีวามเร่งด่วนในการแก้ไขฤทธิ ์
ของยา warfarin เช่น ต้องเข้ารับการท าหัตถการ  ให้พิจารณา
รบัประทาน Vitamin K1 2.5 - 5 mg เพือ่หวงัใหร้ะดบั INR กลบัมา
ในช่วงการรกัษาภายใน 24 ชัว่โมง14,15 อย่างไรกต็าม ผูป่้วยรายนี้
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ไม่มภีาวะเลอืดออกผดิปกตใิด ๆ คณะผูร้กัษาตดัสนิใจเลอืกปรบั
ขนาดยา warfarin ตามระดบั INR ที่วดัได้ โดยยดึหลกัตามแนว
ทางการจดัการและปรบัขนาดยา warfarin ทีร่ะดบั INR อยูร่ะหว่าง 
5.00 ถึง 9.00 ร่วมกบัใช้หลกัการหยุด warfarin 1 วนั ระดบั INR 
จะลดลงประมาณ 0.50 – 1.0018 จึงพิจารณาให้ผู้ป่วยหยุดยา 
warfarin 4  วัน  และปรับขนาดยา  warfarin ลดลงเ ป็น  5  mg 
รบัประทานครัง้ละ 1/2 เมด็ วนัละ 1 ครัง้ ก่อนนอน คดิเป็น 17.5 
mg/week นัน่คอื TWD ลดลงรอ้ยละ 16.67 ซึง่เป็น warfarin ขนาด
ย า เท่ า เ ดิมที่ ผู้ ป่ ว ย เ คย รับป ร ะทาน  ร่ ว มกับหยุ ด ใ ช้ ย า 
esflurbiprofen patch พบว่าภายหลงั 2 สปัดาห์ถดัมา ระดบั INR 
ของผูป่้วยลดลงเป็น 2.00 เขา้สูช่ว่งระดบัทีเ่หมาะสมในการรกัษา  

 

บทสรปุ 

การใชแ้ผน่แปะ esflurbiprofen patch รว่มกบัยา warfarin อาจ
มีผลเพิ่มระดับ INR ได้ แม้ว่า esflurbiprofen patch จะไม่ใช่ยา
รูปแบบรบัประทาน และเป็นการใช้ยาร่วมกนัเพยีงระยะสัน้กต็าม 
การหยุดยา warfarin และ esflurbiprofen patch ควบคูก่บัการปรบั
ขนาดยา warfarin ลดลง ส่งผลให้ระดับ INR กลับเข้าสู่ช่วงที่
เหมาะสมในการรกัษา แมใ้นปัจจุบนัจะยงัไม่มรีายงานการศกึษาที่
สนบัสนุนการเกดิอนัตรกริยิาระหว่างยา esflurbiprofen patch และ 
warfarin อย่างชดัเจน กรณีศึกษานี้อาจช่วยสร้างความตระหนัก
ใหก้บับุคลากรทางการแพทย์ในการตดิตามระดบั INR และภาวะ
เลือดออกในผู้ป่วยที่ได้ร ับยาทัง้สองชนิดร่วมกันอย่างใกล้ชิด 
เพื่อใหผู้ป่้วยไดร้บัการรกัษาทีม่ปีระสทิธภิาพ ปลอดภยั และช่วย
ป้องกนัการเกดิอาการไมพ่งึประสงคจ์ากการใชย้า 
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