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Abstract
	 Background: After the continuous administration of 60 mg, denosumab subcutaneously every 6 
months in patients diagnosed with osteoporosis, it was observed that some patients experienced a decrease 

in kidney function, and in some cases, hip fractures occurred while receiving denosumab. Objective: To 
study the effects of denosumab on the lumbar spine, hip bones, and kidney function in osteoporosis 

patients. Method: This research was retrospective study. Result: 70 cases were studied. It was found that 
after patients received 60 mg denosumab injections subcutaneously every 6 months for a period of 2 years, 
bone mineral density and T-score of the lumbar spine significantly improved (p < .05). The bone mineral 
density of the lumbar spine at L1, L2, L3, L4, and L1-4, increased by 6.10%, 7.77%, 7.02%, 6.40%, and 7.55%, 
respectively. However, the bone mineral density and T-score of the hip did not change. There was a significant 
decrease in kidney function (p<0.05) from the initial average value of 72.34 to 67.08, an average of reduction 
was 7.27%. The decrease in kidney function was associated with age of the patients (p = .020), patients with  
diabetes (p = .011), hypertension (p < .001), collapsed spines (p = .046) and hip fracture (p = .002) diagnosed 

before treatment. Conclusion: Caution should be exercised in the use of denosumab, especially in patients with 
underlying risk factors as mentioned. BMD of hip did not change after 2 years of treatment but BMD of spines 
statistical significantly increased.
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บทคััดย่่อ
	 ภููมิิหลััง: หลัังจากที่่� มีีการใช้้ denosumab ขนาด 
60 มิิลลิิกรััมฉีีดใต้้ผิิวหนััง ทุุก 6 เดืือนอย่่างต่่อเนื่่�องในคนไข้้ 
ที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยเป็็นโรคกระดููกพรุุนแล้้ว พบผู้้�ป่วยบางราย 
มีีการทำงานของไตที่่�ลดลง และบางรายเกิิดกระดููกสะโพก 
หัักขณะที่่� ได้้ รัับ denosumab จึึ ง ได้้นำข้้อมููลที่่� ติิดตาม

อย่่างต่่อเนื่่�องมาวิิเคราะห์์ วััตถุุประสงค์์: เพื่่�อศึึกษาผลของ  
denosumab ต่่อกระดููกสัันหลัังและกระดููกสะโพกรวมทั้้�งการ
ทำงานของไต ในผู้้�ป่่วยกระดููกพรุุนของโรงพยาบาลสมุุทรสาคร 

วิิธีีการ: การศึึกษาย้้อนหลััง (retrospective study) ผล: 
ผู้้�ป่่วยโรคกระดููกพรุุนจำนวน 70 ราย หลัังจากที่่�ผู้้�ป่่วยได้้รัับยา 
denosumab ขนาด 60 มิิลลิิกรััมฉีีดใต้้ผิิวหนััง ทุุก 6 เดืือนเป็็น

97



วารสารกรมการแพทย์ ปีที่ 49 ฉบับที่ 3 กรกฏาคม - กันยายน 2567

ระยะเวลา 2 ปีีแล้้ว มวลกระดููก (bone mineral density) 
และค่่า T-score ของกระดููกสัันหลัังดีีขึ้้�นอย่่างมีีนััยสำคััญ  
(p < .05) มวลกระดููกของกระดููกสัันหลััง L1, L2, L3, L4, 
และ L1-4 เพิ่่�มขึ้้�นร้้อยละ6.10, 7.77, 7.02, 6.40 และ 7.55  
ตามลำดัับ ส่่วนมวลกระดููกและค่่า T-score ของกระดููกสะโพก
ไม่่เปลี่่�ยนแปลง และมีีการทำงานของไตของไตลดลงอย่่างมีี 
นััยสำคััญ (p < .05) จากค่่าเริ่่�มต้้น 72.34 เป็็น 67.08  
โดยเฉลี่่�ยลดลงร้้อยละ 7.27 การทำงานของไตที่่�ลดลงเกี่่�ยวข้้อง
กัับอายุุของผู้้�ป่วย (p = .020) การป่่วยด้วยโรคเบาหวาน  
(p = .011) หรืือความดันโลหิตสูง (p < .001) รวมทั้้�งมีีกระดููก
สัันหลัังยุุบ (collapsed spine) (p = .046) หรืือกระดููก
สะโพกหััก (p = .002) ที่่�วิินิิจฉััยได้้ก่่อนการเข้้ารัับการรัักษา 
สรุุป: จึึงควรเฝ้้าระวัังการใช้้ยา denosumab โดยเฉพาะใน 
ผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะที่่�มีีความเสี่่�ยงดัังกล่่าว มวลกระดููกของสะโพกไม่่
เปลี่่�ยนแปลงหลัังการได้้รัับยา 2 ปีีแต่่มวลกระดููกของกระดููกสััน
หลัังเพิ่่�มขึ้้�นอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ
	 คำสำคััญ: ดีีโนซููแมบ, กระดููกพรุุน, ค่่าความหนา
แน่่นของกระดููกสัันหลััง, ค่่าความหนาแน่่นของกระดููกสะโพก,  
ค่่าการทำงานของไต 

บทนำำ� (Introduction)
	 โรคกระดููกพรุุน หมายถึง ผู้้�ที่่�มีีความหนาแน่่นของ
กระดููกต่่ำซึ่่�งเกิิดจากโครงสร้้างของกระดููกท่ี่�เปลี่่�ยนแปลงไป ตาม
นิิยามขององค์์การอนามััยโลก หมายถึึงผู้้�ท่ี่�มีีค่า T-Score ของ
ค่่าความหนาแน่่นของมวลกระดููก (bone mineral density; 
BMD) น้้อยกว่่า –2.5 ถ้้าผู้้�ป่วยเหล่่านี้้�ไม่่ได้้รัับการรัักษาหรืือได้้
รัับการดููแลที่่�ไม่่เหมาะสม ท้้ายท่ี่�สุุดแล้้วจะเกิิดกระดููกหัักเมื่่�อได้้
รัับการบาดเจ็็บที่่�ไม่่รุุนแรง โรคกระดููกพรุุนทำให้้คุุณภาพชีีวิต
ลดลงอย่่างมาก มีีอัตราป่่วย เสีียชีีวิตและความพิการเพิ่่�มขึ้้�น 
ผู้้�หญิิงผิิวขาววััยหมดประจำเดืือนมากกว่่าร้้อยละ 50 จะมีีกระดููก
หัักที่่�เก่ี่�ยวข้้องกัับโรคกระดููกพรุุน1, 2 และผู้้�หญิิงสููงอายุุเพีียง 
ร้้อยละ 33 ที่่�กระดููกสะโพกหัักและได้้รัับการรัักษาแล้้วจะสามารถ
กลัับไปใช้้ชีีวิิตอิิสระได้้ ในผู้้�ชายผิิวขาวมีีความเสี่่�ยงของโรคกระดููก
พรุนุ ร้อ้ยละ 20 แต่อ่ัตัราการเสีียชีีวิติในระยะเวลาหนึ่่�งปีขีองผู้้�ชาย
ที่่�มีีกระดููกสะโพกหัักนั้้�นสููงกว่่าผู้้�หญิิงสููงอายุุถึึงสองเท่่า คาดว่่า
ประชากรอเมริกิันัสูงูอายุจุะมีีผู้้�ป่ว่ยกระดูกูหักัที่่�เกี่่�ยวเนื่่�องจากโรค
กระดููกพรุุนเพิ่่�มขึ้้�นเป็็นสามเท่่า เห็็นได้้ว่่า โรคกระดููกพรุุนเป็็นโรค
ที่่�ส่่งผลกระทบต่่อประชากรสููงอายุุและทำให้้เกิิดค่่าใช้้จ่่ายจำนวน
มากที่่�หน่่วยงานภาครััฐต้้องให้้ความสนใจ และต้้องหาแนวทางลด
อััตราการเสีียชีีวิิตและความพิิการ รวมทั้้�งการพึ่่�งพาผู้้�อื่่�น ที่่�สำคััญ
ประชากรไทยมีีอายุุท่ี่�ยืืนขึ้้�น สถาบัันวิิจััยประชากรและสัังคม3

จััดพิิมพ์์ “สารประชากร มหาวิิทยาลััยมหิิดล” ในเดืือนมกราคม 

พ.ศ. 2564 รายงานอายุุเฉลี่�ยคนไทยเพศชาย 73.5 ปีี เพศหญิิง 
80.5 ปี ีจะเห็น็ว่า่คนไทยมีีอายุยุืนืขึ้้�นจึงึมีโีอกาสกระดููกหักัจากโรค
กระดููกพรุุนมากขึ้้�น
	 โรคกระดููกพรุุนเป็็นภััยเงีียบที่่�ค่่อย   เกิิดขึ้้�น4 ใช้้ระยะ
เวลานานกว่่าจะส่่งผลให้้กระดููกหััก แต่่เมื่่�อเกิิดกระดููกหัักแล้้ว 
หรืือตรวจพบว่่ามีีภาวะกระดููกพรุุน ผู้้�ป่่วยเหล่่านี้้�สมควรได้้รัับ 
การรัักษา ด้้วยยารัับประทานหรืือยาฉีีดตามความเหมาะสม 
ของโรคและความสามารถในการสนัับสนุุนการใช้้ยาตามคำ 
แนะนำของมููลนิธิิโรคกระดููกพรุุนแห่่งประเทศไทย โรงพยาบาล
สมุุทรสาครมีียารัับประทานเป็็นกลุ่่�ม bisphosphonate และ 
ยาฉีีด denosumab ที่่�เป็็นกลุ่่�ม antiresorptive drug ซึ่่�งเป็็น 
human monoclonal antibody ที่่�จัับกัับ receptor activator 
ของ nuclear factor Kappa-B Ligand (RANKL) จะไป
ปิิดกั้้�นการจัับกัับ RANK ซึ่่�งจะไปยับยั้้�งการพััฒนาและการ
ทำงานของเซลล์ที่่�ทำหน้้าที่่�สลายกระดููก (osteoclast) เพื่่�อ
ลดการสลายกระดููก (bone resorption) และเพิ่่�มมวลกระดููก 
(bone formation) และอีีกกลุ่่�มเป็็นยากระตุ้้�นการสร้้างกระดููก  
(anabolic agent) ได้้แก่่ teriparatide
	 ในการรัักษาผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาฉีีด denosumab ขนาด 
60 มิิลลิกรััมฉีีดใต้้ผิิวหนััง ทุุก 6 เดืือน เมื่่�อได้้ติิดตามการ
รัักษาเป็็นระยะเวลา 2-5 ปีี พบว่่า มีีผู้้�ป่่วย 2 รายเกิิดกระดููก
สะโพกหัักจากการบาดเจ็็บท่ี่�ไม่่รุุนแรงขณะที่่� ยัังได้้รัับยาฉีีด
ดัังกล่่าว และมีีผู้้�ป่่วยส่่วนหนึ่่�งที่่�มีีการทำงานของไตลดลง  
ผู้้�ศึึกษามีีความเห็็นว่่า ยาฉีีดดัังกล่่าวมีีผลต่่อผู้้�ป่่วยที่่�มารัับ
การรัักษาโรคกระดููกพรุุนในโรงพยาบาลสมุุทรสาครอย่่างไร 
ผู้้�ศึึกษาได้้รวบรวมข้้อมููลที่่�เก็็บบัันทึึกตั้้�งแต่่เริ่่�มต้้นการรัักษาไว้้ 
นำเฉพาะผู้้�ป่่วยที่่�รัับยาฉีีด denosumab ตั้้�งแต่่ 2 ปีีขึ้้�นไป  
มาวิิเคราะห์์หาความสััมพัันธ์์ของการเปลี่่�ยนแปลงค่่าความหนา
แน่่นของมวลกระดููก (bone mineral density; BMD) และ
ค่่า T-score ของกระดููกสัันหลัังและกระดููกสะโพก รวมทั้้�งการ
ทำงานของไต โดยพิจารณาค่่าการทำงานของไต (estimated 
glomerular filtration rate; eGFR) การกำหนดเวลา 
อย่่างน้้อย 2 ปีี ในการติิดตามค่าความหนาแน่่นของมวลกระดููก 
เพื่่�อให้้การเปลี่�ยนแปลงของการตรวจพบในผู้้�ที่่�ได้้รัับการตรวจวััด
ความหนาแน่น่ของมวลกระดูกูมากกว่า่ค่า่ความผิดิพลาดของเครื่่�อง
ตรวจวััดความหนาแน่่นของกระดููก (DEXA)
 	 จากการศึึกษาของ Paul D. Miller และคณะ5 ศึึกษา
สตรีีวััยหมดประจำเดืือนที่่�มีี T-score ของกระดููกสัันหลัังส่่วน
เอว –4.0 ถึึง –1.8 หรืือ T-score ที่่�สะโพก –3.5 ถึึง –1.8  
ผู้้�ป่่วยได้้รัับยาแบบสุ่่�มระหว่่าง denosumab, ยาหลอก หรืือ 
alendronate ชนิิดรัับประทานแบบเปิิดฉลากทุุกสััปดาห์์  
หลัังจาก 24 เดืือน ผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับ denosumab รัักษาต่่อด้้วย
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ยาขนาด 60 มิิลลิิกรััม ฉีีดใต้้ผิิวหนัังทุุก 6 เดืือนเป็็นเวลาอีีก 24 
เดืือนแล้้วหยุุดการรัักษา หรืือหยุุดการรัักษาเป็็นเวลา 12 เดืือน 
จากนั้้�นเริ่่�มให้้ denosumab (60 มิิลลิิกรััม ฉีีดทุุก 6 เดืือน) 
ใหม่่อีีกครั้้�งเป็็นเวลา 12 เดืือน ส่่วนกลุ่่�มยาหลอกได้้รัับยาบำรุุง
กระดููก ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยา alendronate หยุุดยา alendronate 
และติิดตาม มีีการประเมิินการเปลี่่�ยนแปลงของค่่าความหนา
แน่่นของกระดููกและ bone turnover markers (BTM) รวมถึึง 
ผลลััพธ์์ด้้านความปลอดภััย โดยรวมแล้้ว ผู้้�ป่่วย 262/412 (64%) 
เสร็็จสิ้้�นการศึึกษาท่ี่� 48 เดืือน การรัักษาด้้วย denosumab 
ระยะยาวอย่า่งต่อ่เนื่่�องทำให้ ้BMD ที่่�กระดูกูสันัหลังัส่ว่นเอวเพิ่่�มขึ้้�น 
(9.4% เป็็น 11.8%) และสะโพกเพิ่่�มขึ้้�น (4.0% เป็็น 6.1%) BTM 
ถููกกดอย่่างต่่อเนื่่�องตลอด 48 เดืือน
	 Henry G. Bone และคณะ6 ได้้ศึึกษาผู้้�เข้้าร่่วมการศึึกษา 
256 คน 87% ที่่�อยู่่�จนสิ้้�นสุุดการศึึกษา ในช่่วง 24 เดืือนของการ
รักัษาด้้วย denosumab ค่า่ BMD เพิ่่�มขึ้้�น (กระดููกสัันหลัังส่่วนเอว 
6.4% สะโพก 3.6% กระดููกหนึ่่�งในสามของแขนท่่อนล่่าง 1.4%) 
เมื่่�อเทีียบกับัยาหลอก หลังัจากหยุุดใช้ ้BMD ลดลงในกลุ่่�มยาหลอก 
แต่่กลุ่่�ม denosumab มีีค่่า BMD สููงกว่่ากลุ่่�มท่ี่�ได้้รัับยาหลอก 
(p ≤ .05) ค่่าของ BMD ในเดืือนที่่� 48 เพิ่่�มขึ้้�นเมื่่�อเทีียบกัับเริ่่�มต้้น
ของการศึึกษา
	 Steven R. Cummings และคณะ7 ได้้ศึึกษาผู้้�หญิิง 
7,868 คนที่่�มีีอายุุระหว่่าง 60 ถึึง 90 ปีีท่ี่�มีีความหนาแน่่น
ของกระดููก T-score –4.0 ถึึง –2.5 ท่ี่�กระดููกสัันหลัังส่่วนเอว 
(lumbar spine BMD) หรืือสะโพกทั้้�งหมด (total hip BMD) 
กลุ่่�มตััวอย่่างได้้รัับการสุ่่�มให้้ได้้รัับ denosumab 60 มิิลลิิกรััม 
หรืือยาหลอก เข้้าใต้้ผิิวหนัังทุุก 6 เดืือนเป็็นเวลา 36 เดืือน  
จุุดสิ้้�นสุุดหลัักคืือ การหัักของกระดููกสัันหลัังใหม่่  (new  
vertebral fracture) จุุดสิ้้�นสุุดรอง ได้้แก่่ กระดููกอื่่�นที่่�ไม่่ใช่่
กระดููกสัันหลัังหัักและกระดููกสะโพกหััก (non-vertebral and 
hip fractures) ผลการศึึกษาพบว่่า denosumab ที่่�ให้้เข้้า 
ใต้ผ้ิวิหนังัปีีละ 2 ครั้้�งเป็น็เวลา 36 เดือืนช่ว่ยลดความเสี่่�ยงของการ
หัักใหม่่ของกระดููกสัันหลัังและลดความเส่ี่�ยงของกระดููกสะโพก
หัักได้้ 

วััตถุุและวิิธีีการ 
(Materials and Methods)
	 การศึึกษานี้้�เป็็นการรวบรวมบันทึึกข้้อมููลผู้้�ป่วยทุกราย 
ที่่� เ ข้้ารัับการรัักษาตั้้� งแต่่ มกราคม 2560 ถึึง กุุมภาพัันธ์์  
พ.ศ. 2566 ในการดููแลผู้้�ป่่วยที่่�ห้้องตรวจผู้้�ป่่วยนอกของโรง
พยาบาลสมุุทรสาคร ผู้้�ป่่วยกระดููกพรุุนที่่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยจาก4 

การตรวจพบว่่ามีีกระดููกสัันหลัังหัักหรืือกระดููกสะโพกหัักจาก
โรคกระดููกพรุุน, T-score ของกระดููกสัันหลัังหรืือกระดููกสะโพก

น้้อยกว่่าหรืือเท่่ากัับ –2.5, ประเมิินความเส่ี่�ยงต่่อการเกิิดกระดููก
สะโพกหัักในช่่วงเวลา 10 ปีี ด้้วย FRAX สำหรัับประเทศไทย มีีค่่า
มากกว่่าหรืือเท่่ากัับร้้อยละ 3, หรืือ T-score กระดููกสัันหลัังหรืือ
กระดููกสะโพกมีีค่าระหว่่าง –1.0 และ –2.5 ร่่วมกัับมีีกระดููกหััก 
จากโรคกระดููกพรุุนในตำแหน่่งอื่่�นทีีไม่่ใช่่กระดููกสัันหลัังและ
กระดููกสะโพก ได้้แก่่ กระดููกหัักในตำแหน่่ง proximal humerus, 
pelvis หรือื forearm นำข้อ้มูลูเฉพาะผู้้�ป่วยที่่�เข้า้รับัการรักัษาอย่า่ง
ต่่อเนื่่�องด้้วยยา denosumab ขนาด 60 มิิลลิกรััมฉีีดใต้้ผิิวหนััง 
ทุุก 6 เดืือน และมีีการตรวจวััดความหนาแน่่นของมวลกระดููก
ห่่างกัันอย่่างน้้อย 2 ปีี (การวางแผนการรัักษาโรคกระดููกพรุุน 
ของโรงพยาบาลสมุุทรสาครจะตรวจเพื่่�อติิดตามค่่าความหนาแน่่น 
ของมวลกระดููกห่่างกััน 2 ปีี) และรัับยาอย่่างต่่อเนื่่�อง มีีการ
ตรวจเลืือดติิดตามเรื่่�องการทำงานของไต ผู้้�ป่่วยที่่�เข้้าเกณฑ์์ตามที่่� 
คััดเลืือก 70 ราย เป็็น หญิิง 62 ราย (88.6%) ชาย 8 ราย (11.4%) 
อายุุระหว่่าง 60-92.8 ปีี เฉลี่่�ย 74.22 ปีี น้้ำหนััก 35-82 กิิโลกรััม 
(เฉลี่�ย 56.54 กิิโลกรััม) ความสูง 135-173 เซนติิเมตร (เฉลี่่�ย 
154.47 เซนติเิมตร) ค่า่ดัชันีีมวลกาย 19.2-27.4 (เฉลี่่�ย 23.70 ) เป็น็ 
ผู้้�ป่่วยเบาหวาน 11 ราย (15.71%) ผู้้�ป่่วยที่่�มีีความดัันโลหิิตสููง 
42 ราย (60.0%) ไขมัันในเลืือดสููง 22 ราย (31.43%) ผู้้�ป่ว่ยที่่�มีีกรด 
ยููริิคสููงมากกว่่า 7mg% 14 ราย (15.15%) มีีประวััติิโรคหััวใจขาด
เลืือด 5 ราย (7.14%) มีีกระดููกสะโพกหัักมาก่่อน 6 ราย (8.57%) 
มีีกระดููกสัันหลัังยุุบ (collapsed spine) 22 ราย (31.43%) เคย
รัักษาโรคไทรอยด์์ 4 ราย (5.71%) ทุุกคนไม่่ดื่่�มสุุราและไม่่สููบบุุหรี่่� 
ผู้้�ป่วยหญิงิทุกุรายไม่่มีีประวัตัิผ่ิ่าตัดันำรังัไข่่ออกทั้้�งสองข้้าง (bilateral 
salpingectomy) ผู้้�ป่ว่ยทุกรายไม่่มีีประวััติกิระดููกสะโพกของบิิดา
หััก แต่่มีี 1 ราย (1.43%) มีีประวััติิกระดููกสะโพกของมารดาหััก 
	 ในการศึึกษานี้้� ผู้้�ป่่วยทุุกรายได้้รัับการตรวจประเมิินความ
หนาแน่่นของกระดููกด้้วยเครื่่�องตรวจวััดมวลกระดููกของบริิษััท GE 
Lunar รุ่่�น Prodigy Primo 2.5 mA 76kVp ที่่�ได้้รัับการบำรุุงดููแล
อย่่างต่่อเนื่่�องของแผนกรัังสีีวิิทยา โรงพยาบาลสมุุทรสาคร 
	 สถิิติิที่่�ใช้้ paired samples t-test , Mann-Whitney U 
test, Kruskal-Wallis one-way Analysis

ผล (Results)
	 พบว่่า ค่่าความหนาแน่่นของกระดููกสัันหลัังส่่วนเอวชิ้้�นที่่� 
1 เพิ่่�มขึ้้�น 0.05 (p = .044) เพิ่่�มขึ้้�นร้้อยละ 6.10 ค่่า T-score 
เพิ่่�มขึ้้�น 0.55 (p = .002) ค่่าความหนาแน่่นของกระดููกสัันหลััง
ส่่วนเอวชิ้้�นที่่� 2 เพิ่่�มขึ้้�น 0.08 (p < .001) เพิ่่�มขึ้้�นร้้อยละ 7.77 
ค่่า T-score เพิ่่�มขึ้้�น 1.68 (p < .001) ค่่าความหนาแน่่นของ
กระดููกสัันหลัังส่่วนเอวชิ้้�นที่่� 3 เพิ่่�มขึ้้�น 0.07 ค่่า (p < .001) 
เพิ่่�มขึ้้�นร้้อยละ7.02 T-score เพิ่่�มขึ้้�น 0.60 (p < .001) 
ค่่าความหนาแน่่นของกระดููกสัันหลัังส่่วนเอวชิ้้�นที่่� 4 เพิ่่�มขึ้้�น 0.07  
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(p < .001) เพิ่่�มขึ้้�นร้้อยละ 6.40 ค่่า T-score เพิ่่�มขึ้้�น 0.60  
(p < .001) ค่่าความหนาแน่่นของกระดููกสัันหลัังส่่วนเอวเฉลี่่�ย
ของชิ้้�นที่่� 1-4 เพิ่่�มขึ้้�น 0.08 (p < .001) เพิ่่�มขึ้้�นร้้อยละ 7.55 
ค่่า T-score เพิ่่�มขึ้้�น 0.61 (p < .001) ตามตารางที่่� 1
	 กระดููกบริิเวณสะโพก (total hip) มีีการเปลี่�ยนแปลง
ของค่่าความหนาแน่่นของกระดููกท่ี่�ลดลง 0.28 (p = .346)  
ค่า่ T-score เพิ่่�มขึ้้�น 0.17 (p = .064) กระดูกูบริเิวณคอของสะโพก 
(femoral neck) ไม่่มีีการเปลี่่�ยนแปลงของค่่าความหนาแน่่นของ
กระดููก (p = .981) ค่่า T-score ลดลง 0.03 (p = .864)
	ค่ ่าเฉลี่่�ยของการทำงานของไตเริ่่�มต้้นก่่อนที่่�ผู้้�ป่่วยจะได้้
รัับยาเท่่ากัับ 72.34 เมื่่�อผ่่านไปอย่่างน้้อย 2 ปีี ค่่าการทำงาน
ของไตเฉลี่่�ย 67.08 ลดลง 5.26 (p = .002) ลดลงร้้อยละ 7.27 
ลดลงอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิโดยที่่�พบว่่าปััจจััยที่่�มีีผลให้้ 

การทำงานของไตลดลงอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิเกี่่�ยวข้้องกัับอายุุ
ของผู้้�ป่วย (p = .020) การป่่วยด้วยโรคเบาหวาน (p = .011) 
หรืือความดัันโลหิิตสูง (p < .001) ที่่�เป็็นมาตั้้�งแต่่ก่่อนเข้้ารัับ 
การรักัษาโรคกระดูกูพรุนุ รวมทั้้�งมีกีระดูกูสันัหลังัยุบุ (collapsed 
spines) (p = .046) หรืือกระดููกสะโพกหััก (p = .002) ที่่�วิินิิจฉััย 
ได้้ก่่อนการเข้้ารัับการรัักษา ตามตารางที่่� 2,3 และ4 พบว่่า
ระยะการทำงานของไตแบ่่งตามอัตราการกรองของไต (eGFR) 
เริ่่�มต้้นการรัักษา ส่่วนใหญ่่จะอยู่่�ในระยะที่่� 1 และ 2 แต่่หลััง
จากได้้รัับยาไปเป็็นเวลาอย่่างน้้อย 2 ปีี ผู้้�ป่วยจะมีีระยะการ 
ทำงานของไตอยู่่�ที่่�ระยะที่่� 3A และมีีผู้้�ป่่วย2รายที่่�การทำงาน
ของไตอยู่่�ในระยะที่่� 5 ไม่่พบผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะแทรกซ้้อนเรื่่�อง  
osteonecrosis of jaws และ atypical femoral fracture 

ตำแหน่่ง
ค่่าเฉลี่่�ยก่่อน

รัักษา

Standard 

deviation

ค่่าเฉลี่่�ยหลััง

รัักษา 2 ปีี

Standard 

deviation
ค่่าที่่�แตกต่่าง p-value

L1 BMD 0.89 0.24 0.95 0.28 0.05 .044

L1 T-SCORE –1.13 2.02 –0.58 2.12 0.55 .002

L2 BMD 0.97 0.25 1.05 0.25 0.08 <.001

L2 T-SCORE –1.13 2.01 0.55 2.08 1.68 <.001

L3 BMD 1.09 0.26 1.12 0.26 0.07 <.001

L3 T-SCORE –0.73 2.13 –0.13 2.14 0.60 <.001

L4 BMD 1.08 0.27 1.14 0.25 0.07 <.001

L4 T-SCORE –0.55 2.02 0.05 2.01 0.60 <.001

L1-4 BMD 1.00 0.24 1.08 0.24 0.08 <.001

L1-4 T-SCORE –0.92 1.93 –0.31 1.95 0.61 <.001

FEMORAL NECK BMD 1.03 2.48 0.75 0.18 –0.28 .346

FEMORAL NECK T-SCORE –1.52 1.24 –1.35 1.20 0.17 .064

TOTAL HIP BMD 0.83 0.23 0.83 0.16 0.00 .981

TOTAL HIP T-SCORE –1.00 1.81 –1.03 1.22 –0.03 .864

eGFR 72.34 16.66 67.08 19.27 5.26 .002

ตารางที่่� 1 แสดงค่่าเฉลี่่�ยและส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐานของการค่่าความหนาแน่่นของมวลกระดููก (BMD) และค่่า T-score ของกระดููก 
สัันหลััง และสะโพก และค่่าการทำงานของไต (eGFR) (สถิิติิที่่�ใช้้: paired t-test) (n = 70)
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ปััจจััยที่่�เกี่่�ยวข้้อง จำนวน ร้้อยละ
ค่่าเฉลี่่�ย 

eGFR

ค่่าเบี่่�ยงเบน

มาตรฐาน

ค่่ามััธยฐาน 

eGFR
IQR (Q1,Q3) p-value

AGE (ปีี) .02*

60-70 23 32.86 76.36 15.65 71.11 16.00 (66.76, 82.76)

71-80 31 44.29 65.64 18.52 70.41 19.30 (59.05, 78.35)

81-90 14 20.00 60.96 16.75 57.76 31.97 (47.81, 79.78)

>90 2 2.86 25.59 16.67 25.59 NA

VITAMIN D LEVEL (ng/ml) .655

Normal (>30) 37 2.90 65.82 20.13 69.15 27.95 (51.64, 79.59)

Insufficiency (20-30) 26 88.40 69.07 13.72 69.80 18.62 (60.17, 78.79)

Deficiency (<20) 6 8.70 65.95 35.07 79.59 65.08 (28.08, 93.16)

TSH LEVEL (uIU/ml) .346

Hyperthyroid (<0.27) 3 1.45 45.35 29.90 48.99 NA

Normal (0.27-4.20) 65 94.20 68.16 18.63 69.49 21.64 (58.79, 80.43)

Hypothyroid (>4.20) 1 4.35 71.86 NA NA NA

BMI (kg/m2) .795

<19 10 16.67 68.41 14.75 70.13 21.62 (58.94, 80.56)

19-23 27 45.00 68.78 23.55 70.41 27.40 (57.03, 84.43)

>23 33 38.33 65.28 16.81 69.23 20.58 (56.38, 76.96)

ระยะการทำงาน

ของไต

อััตราการกรองของไต (eGFR) 

ml/min/1.73 m2

จำนวนผู้้�ป่่วย

เมื่่�อเริ่่�มต้้น
ร้้อยละ

จำนวนผู้้�ป่่วย

ที่่� 2 ปีี
ร้้อยละ

1 >90 29 41.43 17 24.29

2 60-90 23 32.86 10 14.28

3A 45-60 13 18.57 33 47.14

3B 30-45 4 5.71 7 10.00

4 15-30 1 1.43 1 1.43

5 <15 - - 2 2.86

ตารางที่่� 3 แสดงความสััมพัันธ์์ของค่่าการทำงานของไต (eGFR) กัับปััจจััยที่่�เกี่่�ยวข้้อง (สถิิติิที่่�ใช้้: Kruskal-Wallis test)

ตารางที่่� 2 แสดงจำนวนผู้้�ป่่วยและระยะการทำงานของไตแบ่่งตามอััตราการกรองของไต (eGFR)

หมายเหตุุ จำนวนตััวอย่่างที่่�ได้้รัับการบัันทึึกค่่า Vitamin D และ TSH level มีี 69 ตััวอย่่าง * significant < .05
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โรคร่่วม จำนวน ร้้อยละ
ค่่าเฉลี่่�ย 

eGFR

ค่่าเบี่่�ยงเบน

มาตรฐาน

ค่่ามััธยฐาน 

eGFR
IQR (Q1, Q3) p-value

HYPERTENSION <.001*

เป็็น 42 60 60.80 21.43 62.15 25.64 (47.81, 73.45)

ไม่่เป็็น 28 40 76.49 9.92 76.31 15.25 (68.64, 83.89)

DYSLIPIDEMIA .260 

เป็็น 22 31.43 62.39 19.93 69.06 16.83 (57.00, 73.83)

ไม่่เป็็น 48 68.57 69.22 18.77 71.32 24.49 (57.41, 81.89)

PRIOR HIP FRACTURE .002*

มีี 6 8.57 46.83 13.21 49.66 24.52 (34.43, 58.95)

ไม่่มีี 64 91.43 68.98 18.71 70.76 19.34 (61.11, 80.45)

ISCHEMIC HEART DISEASE .283

มีี 5 7.14 58.42 21.34 64.10 35.78 (39.11, 74.89)

ไม่่มีี 65 92.86 67.75 19.12 70.11 21.79 (58.23, 80.02)

PRIOR SPINE FRACTURE .046*

มีี 22 31.43 59.38 20.87 62.11 31.49 (42.73, 74.22)

ไม่่มีี 48 68.57 70.61 17.60 70.61 16.19 (64.51, 80.69)

URIC ACID LEVEL>7mg% .130

มีี 14 15.15 57.71 23.07 59.58 43.51 (36.91, 80.42)

ไม่่มีี 56 84.85 69.42 17.66 70.26 18.08 (61.17, 79.24)

DM .011*

เป็็น 11 15.71 52.95 19.76 58.53 32.98 (38.13, 71.11)

ไม่่เป็็น 59 84.29 69.71 18.15 70.41 16.37 (64.10, 80.47)

ตารางที่่� 4 แสดงความสััมพัันธ์์ของค่่าการทำงานของไต (eGFR) กัับโรคร่่วม (สถิิติิที่่�ใช้้: Mann-Whitney U test)

* significant < .05

วิิจารณ์์ 
	 การศึึกษานี้้�เป็็นการศึึกษาผู้้�ป่วยโรคกระดููกพรุุนที่่�ได้้
รัับการตรวจวิินิิจฉััยและรัักษาอย่่างต่่อเนื่่�องในคลิินิิกผู้้�ป่่วย
นอก แผนกออร์์โธปิิดิิกส์์ โรงพยาบาลสมุุทรสาคร ผู้้�ป่่วยทุุกราย
ได้้รัับการอธิิบายเรื่่�องโรคกระดููกพรุุน การตรวจวิินิิจฉััย ความ
เสี่่�ยงของการเกิิดกระดููกหััก และผลข้างเคีียงหรืือผลอันไม่่พึึง
ประสงค์์ของการใช้้ยารัักษา รวมทั้้�งผลของการไม่่รัักษา มีีการ
นััดผู้้�ป่่วยมารัับการดููแลอย่่างต่่อเนื่่�องทุุก 1-3 เดืือนตามความ
สะดวกของผู้้�ป่วย ผู้้�ป่วยทุกรายได้้รัับการดููแลอย่่างต่่อเนื่่�อง 
ไม่่น้้อยกว่่า 2 ปีี จะเห็็นว่่า มีีการเปลี่่�ยนแปลงของค่่าความหนา
แน่่นของกระดููกและค่่า T-score ของกระดููกสัันหลัังเพิ่่�มขี้้�น 

อย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ ต่่างจากกระดููกสะโพก (total hip) 
และกระดููกสะโพกส่่วนคอ (femoral neck) มีีการเปลี่่�ยนแปลง
ของค่่าความหนาแน่่นของกระดููกและค่่า T-score ไม่่ชััดเจน 
	ต่ ่างจากการศึึกษา randomized controlled trial ที่่� 
Henry G. Bones และคณะ6 ศึึกษาหญิิงวััยหมดประจำเดืือน 256 
รายที่่�มีีอายุุเฉลี่่�ย 59 ปีี และค่่า T-score เฉลี่่�ย –1.61 ที่่�ได้้รัับยา 
denosumab และยาหลอก (placebo) โดยไม่่ได้้รายงาน
รายละเอีียดของข้้อมููล พบว่่าหลััง 24 เดืือนของการได้้รัับยา  
denosumab ค่่าความหนาแน่่นของกระดููกสัันหลัังส่่วนเอว 
(lumbar BMD) เพิ่่�มขึ้้�น 6.4% กระดููกสะโพก (total hip) เพิ่่�มขึ้้�น 
3.6% กระดููกสะโพกส่่วนคอ (femoral neck) เพิ่่�มขึ้้�น 
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2.9% และหนึ่่�งในสามของแขนท่่อนล่่างส่่วนปลาย (1/3 distal 
radius) เพิ่่�มขึ้้�น 1.4% อย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ (p < .0001) 
เมื่่�อเทีียบยาหลอก (placebo) จะเห็็นว่่าอายุุเฉลี่�ยของการศึึกษา 
59 ปีี ต่่างจากการศึึกษาท่ี่�โรงพยาบาลสมุุทรสาครมีีอายุุเฉลี่�ย  
74.22 ปีี และเป็็นผู้้�ป่่วยท่ี่�มีีโรคประจำตััว เช่่น เบาหวาน 
ความดันั หรือืมีกีรดยูรูิคิในเลือืดสูงู เป็น็ต้น้ ผู้้�ป่วยบางรายมีกีารหักั
ของกระดููกสัันหลััง หรืือกระดููกสะโพกมาก่่อน 
	ต ามการศึึกษา Steven R. Cumming และคณะ7  

ได้้ศึึกษาผู้้�ป่่วยโรคกระดููกพรุุน 7868 รายเป็็นระยะเวลา 3 ปีี  
เมื่่�อเทีียบการการใช้้ยาหลอก (placebo) ในการศึึกษาที่่�เรีียกว่่า 
Fracture Reduction Evaluation of Denosumab in  
Osteoporosis Every 6 Months (FREEDOM Trial) สามารถ
ลดการเกิิดกระดููกหัักใหม่่ได้้ พบว่่ามีีการเกิิดกระดููกสัันหลัังหััก
ใหม่่ 2.3% ในผู้้�ป่วยที่่�ใช้้ยา denosumab เมื่่�อเทีียบกัับ 7.2% 
ในผู้้�ป่วยที่่�ใช้้ยาหลอก และมีีการเกิิดกระดููกสะโพกหัักใหม่่ 
0.7% ในผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยา denosumab เมื่่�อเทีียบกัับ 1.2% ใน 
ผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยาหลอก แต่่ไม่่ได้้รายงานผลการเปลี่�ยนแปลงของค่่า
ความหนาแน่่นและ T-score ของกระดููกบริิเวณสะโพกและส่่วน
คอของกระดููกสะโพก และเมื่่�อศึึกษาการใช้้ยา denosumab เป็็น
ระยะเวลา 10 ปี ีตามที่่� Henry G. Bones และคณะ8 ได้ร้ายงานว่า่ 
ค่่าความหนาแน่่นของมวลกระดููกเพิ่่�มขึ้้�นจากการใช้้ยา denosumab 
เป็็นเวลา 3 ปีี 21.7% ที่่�กระดููกสัันหลััง 9.2% ที่่�บริิเวณกระดููก
สะโพก (total hip) 9.0% ที่่�กระดููกสะโพกส่่วนคอ (femoral 
neck) และ 2.7% ของกระดูกูแขนท่อ่นล่า่งหนึ่่�งในสาม (one-third 
radius) และไม่่พบผลข้้างเคีียงที่่�มีีนััยสำคััญ แต่่ไม่่ได้้รายงานเรื่่�อง
การทำงานของไต จากการศึึกษานี้้�ทำให้้ผู้้�ศึึกษาควรศึึกษาต่่อให้้
นานมากกว่่า 3 ปีี ระยะเวลาการศึึกษาท่ี่�นานขึ้้�น และแก้้ไขการ
ดููแลผู้้�ป่่วยที่่�ดีีขึ้้�น ดููแลไปถึึงการเป็็นอยู่่�ที่่�บ้้าน ป้้องกัันการพลััดตก 
หกล้้ม น่่าจะเห็็นการเปลี่่�ยนแปลงในทางท่ี่�ดีีตาม FREEDOM 
Trial 3 ปีีและ 10 ปีี
	 การศึึกษาของ Tsuyoshi Ohishi และคณะ9 ศึึกษา 
ผู้้�ป่่วยกระดููกพรุุนเพศหญิิงท่ี่�ได้้รัับยา denosumab ตั้้�งแต่่
เริ่่�มการรัักษา 53 ราย และ 64 รายท่ี่�เปลี่่�ยนการรัักษาจากยา  
bisphosphonate มาเป็็นยา denosumab เป็็นเวลา 2 ปีีพบ
ว่่าการทำงานของไตไม่่แย่่ลง อีีกการศึึกษาเรื่่�อง Denosumab 
Safety and Efficacy Among Participants in the FREEDOM 
Extension Study With Mild to Moderate Chronic Kidney 
Disease (stage 2 and 3) ของ Aaron Broadwell และ
คณะ10 พบว่่า ผู้้�เข้้าร่่วมการศึึกษาหญิิงอายุุ 60-90 ปีีมีีค่า 
T-score ของความหนาแน่่นของกระดููกสัันหลัังหรืือสะโพก 
–4.0 ถึึง –2.5 มีีค่่าการทำงานของไตระยะ 2 และ 3 หลััง
จากได้้รัับยา denosumab ซึ่่�งเป็็นยาท่ี่�ไม่่ถููกเปลี่�ยนแปลง  

(metabolized) หรืือขัับออกที่่�ไต ขนาด 60 mg ทุุก 6 เดืือน 
เป็็นระยะเวลา 7 และ 10 ปีี พบว่่า 1259/1969 (63.9%) ของ
ผู้้�เข้้าร่่วมการศึึกษาที่่�ได้้รัับยา denosamab 10 ปีี (long arm) 
และ 1173/1781 (65.9%) ของผู้้�เข้้าร่่วมการศึึกษาที่่�ได้้ยาหลอก
ใน 3 ปีีแรกและได้้รัับยา denosamab ต่่ออีีก 7 ปีี (crossover 
arm) ทั้้�งสองกลุ่่�มนี้้�หลัังได้้รัับยาครบเวลาที่่�ติิดตาม 10 ปีี มีีค่า
การทำงานของไตอยู่่�ในระยะ 2 และ 3 เหมืือนตั้้�งแต่่เริ่่�มต้้น  
มีีไม่่ถึึง 3% ที่่�การทำงานของไตลดลงไปเป็็นระยะที่่� 4 (stage 4) 
คล้้ายกัับการศึึกษาในโรงพยาบาลสมุุทรสาครที่่�มีีการทำงาน
ของไตลดลงอย่่างมีีนัยสำคััญโดยที่่�ค่่าเฉลี่่�ยของการ ทำงาน
ของไตเสื่่�อม (chronic kidney disease staging) ที่่�ลดลง
ยัังคงอยู่่�ในระยะที่่� 2 แต่่เมื่่�อพิิจารณาผู้้�ป่่วยแต่่ละรายพบว่่า 
มีีผู้้�ป่วย 2 ราย (2.86%) ที่่�มีีการทำงานของไตลดลงไปอยู่่�ใน 
ระยะที่่� 5 จากระยะที่่� 4 และ 3B ในตอนเริ่่�มต้้นรัักษา
	ค่ ่าการทำงานของไตที่่�ลดลงอย่่างมีีนัยสำคััญเป็็นสิ่่�งสำคััญ
ในการดููแลผู้้�ป่วยสูงอายุุเหล่่านี้้�ที่่�มีีโรคกระดููกพรุุน ประกอบกัับ 
การรัักษาในปััจจุุบัันมีีแนวโน้้มที่่�ให้้ผู้้�ป่่วยได้้รัับยาอย่่างน้้อย 2-5 ปีี 
ยิ่่�งทำให้้ปััญหาเรื่่�องการทำงานของไตมีีมากขึ้้�น ควรได้้รัับการเฝ้้า
ระวัังเรื่่�องการทำงานของไตจากปััจจััยเสี่่�ยงที่่�ทำให้้เกิิดการทำงาน
ของไตลดลง จากการศึึกษานี้้�จึึงสนัับสนุุนให้้มีีคำแนะนำให้้เฝ้้า
ติดิตามการทำงานของไตในผู้้�ป่ว่ยที่่�มีีปัจัจัเัริ่่�มต้น้ก่อ่นที่่�จะเริ่่�มใช้ย้า 
denosumab ด้้วยอายุุที่่�มาก ผู้้�ที่่�ป่่วยด้้วยโรคเบาหวาน โรคความ
ดัันโลหิิตสููง มีีกระดููกสัันหลัังยุุบหรืือกระดููกสะโพกหัักที่่�วิินิิจฉััยได้้
ก่่อนการเข้้ารัับการรัักษา และควรส่่งผู้้�ป่่วยที่่�มีีปัจจััยเหล่่านี้้�เข้้าสู่่�
ระบบการเยี่่�ยมบ้้านอย่่างต่่อเนื่่�องและเฝ้้าระวัังอย่่างดีี

ข้้อจำำ�กััดของการศึึกษานี้้� 
	 เนื่่�องจากเป็็นการเก็็บรวบรวมข้้อมููลจากการให้้การดููแล
รัักษาผู้้�ป่่วยตามศัักยภาพของโรงพยาบาลสมุุทรสาคร โดยไม่่
ได้้ทำการตรวจเพิ่่�มเติิมหรืือติิดตามในส่่วนที่่�ไม่่ได้้ใช้้ในการดููแล 
ผู้้�ป่วยตามปกติิ จึึงมีีข้้อมููลในระดัับหนึ่่�งที่่�พอจะนำมาวิิเคราะห์์ 
และนำผลที่่�ได้้ไปสู่่�การปฏิิบััติิ ประกอบกัับ denosumab  
เป็น็ยาราคาสูงูทำให้ผู้้้�ป่ว่ยโรคกระดูกูพรุนุบางส่ว่นไม่ส่ามารถเข้า้ถึงึ
การใช้ย้านี้้� จึงึมีีผลต่อจำนวนตััวอย่า่งที่่�รวบรวมได้้ นอกจากนี้้�ผู้้�ป่วย
ต้้องดููแลตนเองที่่�บ้้านตามคำแนะนำของแพทย์์และนััดมาติิดตาม
การรัักษาอย่่างต่่อเนื่่�อง โดยไม่่มีีระบบที่่�เฝ้้าติิดตามอย่่างใกล้้ชิิด 

สรุุป (Conclusion)
	 เมื่่�อจำเป็็นต้้องใช้้ยา denosumab เพื่่�อรัักษาโรคกระดููก
พรุุนควรเฝ้้าระวัังและติิดตามการเปลี่�ยนแปลงอย่่างใกล้้ชิิดของ
ค่่าการทำงานของไตในผู้้�ป่วยสูงอายุุ ผู้้�ป่่วยที่่�มีีโรคเบาหวาน หรืือ
ความดัันโลหิิตสููง ผู้้�ป่่วยมีีกระดููกสัันหลัังยุุบ (collapsed spines) 
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หรืือกระดููกสะโพกหัักท่ี่�วิินิิจฉััยได้้ก่่อนการเข้้ารัับการรัักษา และ
การรัักษาด้้วยยา denosumab เป็็นเวลา 2 ปีีสามารถเพิ่่�ม 
มวลกระดููกของกระดููกสัันหลัังได้้แต่่ไม่่มีีการเปลี่่�ยนแปลงที่่�ชััดเจน
ของมวลกระดููกของสะโพก (total hip) และกระดููกคอสะโพก 
(femoral neck)

ข้อเสนอแนะเพิ่มเติม
	 การศึึกษานี้้�ทำให้้เห็็นปััจจััยท่ี่�ส่่งผลต่่อการรัักษาผู้้�ป่่วยโรค
กระดููกพรุุนของโรงพยาบาลสมุุทรสาคร จึึงควรนำปััจจััยเหล่่านี้้�

ไปพััฒนาการดููแลผู้้�ป่่วยโรคกระดููกพรุุนด้้วยการนำผู้้�ป่่วยเข้้าสู่่� 
การดููแลในระบบเยี่่�ยมบ้้าน (home health care) โดยไม่่ต้้องรอ
ให้้มีีกระดููกหัักก่่อน
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