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โรคกระดูกพรุนในสตรีวัยหมดประจําเดือน

อภิชาติ  จิตตเจริญ

บทนํา
โรคกระดูกพรุนเปนปญหาทางสาธารณสุขที่เปนภัยเงียบซึ่งคุกคามสุขภาพและคุณภาพชีวิตของ

ประชากรภายในประเทศ และประชากรทั่วโลก  โดยเฉพาะประชากรกลุมผูสูงอายุ  โดยสวนใหญผูที่เปน

โรคกระดูกพรุนจะไมมีอาการหรืออาการแสดงใหเห็น ทําใหยากแกการวินิจฉัยและการใหการดูแลรักษา  

จากรายงานการศึกษาพบวา  สตรีอายุระหวาง  40 – 69 ป  ที่มารับการตรวจสุขภาพจากการบริบาลปฐมภูมิ  

(primary health care physician)    มีเพียงรอยละ  49 เทาน้ัน   ที่ไดรับคําปรึกษาแนะนําเพื่อปองกันและ

ดูแลรักษาในเร่ืองโรคกระดูกพรุน  และไมไดมีการปรึกษาหรือสงตอใหแพทยเฉพาะทางใหการดูแลรักษา

ตอไป(1-3)   ถาพิจารณาจากสถานการณในปจจุบันจะพบวาประชากรสวนใหญจะมีอายุยืนยาวขึ้น  ทําให

ประชากรกลุมผูสูงอายุจะเพิ่มมากขึ้น  จึงเปนผลใหประชากรที่มีความเสี่ยงตอการเกิดโรคกระดูกพรุน

เพิ่มขึ้นตามลําดับ  จึงเปนเหตุผลที่สําคัญที่แพทย  พยาบาล  และบุคลากรทางการแพทย  มีสวนรวมกันใน

การปองกันและดูแลรักษาผูปวยที่มีโรคกระดูกพรุน  เพื่อเปนการสงเสริมสุขภาพแกประชากรของประเทศ  

และลดคาใชจายที่เสียไปในการดูแลรักษาเมื่อผูปวยเกิดกระดูกหักและภาวะทุพพลภาพตามมา  ในบทน้ีจึง

จะกลาวถึงเกี่ยวกับแนวทางในการวินิจฉัยปองกันและดูแลรักษาโรคกระดูกพรุน  เพื่อเปนแนวทางในการ

ดูแลผูปวยที่มีโรคกระดูกพรุนใหแกสูติ-นรีแพทย  แพทยเวชศาสตรครอบครัว  แพทยในเวชปฏิบัติทั่วไป  

พยาบาล และบุคลากรทางการแพทย

การวินิจฉัยโรคกระดูกพรุน  (Diagnosis of osteoporosis)(3-6)

การวินิจฉัยถือ การประเมินมวลกระดูก  (bone mass)  และคุณภาพความแข็งแรงของกระดูก 

(quality) แตยังไมมีเคร่ืองมือที่ใชวัดคุณภาพ ความแข็งแรงในทางคลินิก  ปจจุบันประเมินดวยการวัดความ

หนาแนนของกระดูก (bone mineral density : BMD)  อยางเดียวในการวินิจฉัยโรคกระดูกพรุน  โดยยึด

ตามหลักเกณฑของ องคการอนามัยโลก  (WHO Classification)  จากขอมูลพื้นฐานของสตรีหลังหมด

ประจําเดือนชาวผิวขาว  ดังน้ันการเอาไปประยุกตใชกับบุคคลที่มีเชื้อชาติ  เพศ และภูมิภาคหรือประเทศ

ทั่วโลก  อาจไมเหมาะสมในการวินิจฉัยโรคกระดูกพรุนนัก เพราะความชุกของโรคกระดูกพรุนและ

กระดูกหักมีความแตกตางกัน  แตในปจจุบันยังหาขอสรุปที่จะเปลี่ยนแปลงเกณฑของ WHO ไมได  จึง

ยังคงตองใชกฎเกณฑของ WHO อยูตอไปโดยมีการจัดแบงได ดังน้ี
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กระดูกปกติ  (Normal bone)

คาความหนาแนนกระดูก  (T score) อยูภายใน 1 SD เมื่อเปรียบเทียบกับความหนาแนน

กระดูกของคนหนุมสาว

กระดูกบาง  (Osteopenia) ( < - 1 SD)

คาความหนาแนนกระดูก ((T score) อยูระหวาง – 1 SD และ – 2.5 SD เมื่อเปรียบเทียบ

กับความหนาแนนกระดูกของคนหนุมสาว (-1 ถึง -2.5)

กระดูกพรุน  (Osteoporosis)

คาความหนาแนนกระดูก ((T score) มีคาเทากับ -2.5 SD หรือ

ตํ่ากวา เมื่อเปรียบเทียบกับความหนาแนนกระดูกของคนหนุมสาว (< -2.5 SD)

ปจจัยเส่ียงทางคลินิก
การศึกษาเกี่ยวกับปจจัยเสี่ยงทางคลินิกในโรคกระดูกพรุนน้ันมีมาก  สวนใหญมักจะไดขอสรุป

ตรงกันวา  การพิจารณาปจจัยเสี่ยงทางคลินิกสามารถทํานายคาความหนาแนนของกระดูกไดถูกตองเพียง

รอยละ 20 และทํานายภาวะโรคกระดูกพรุนไดถูกตองเพียงประมาณรอยละ 60 อยางไรก็ตาม ปจจัยเสี่ยง

เหลาน้ี  อาจจะชวยในการพิจารณาวาผูปวยรายใดสมควรจะไดรับการตรวจคัดกรองดวยการวัดความ

หนาแนนของกระดูก  อยางไรก็ตาม ปจจัยเสี่ยงทางคลินิกมีประโยชนในการคัดกรองผูที่มิควรไดรับการ

วัดความหนาแนนของกระดูกเพื่อตรวจดูวามีโรคกระดูกพรุนหรือไม ไดมีการศึกษาในคนไทยและชาว

เอเชียอ่ืนสําหรับวิธีคัดกรองผูที่มีความเสี่ยงเพื่อวัดความหนาแนนของกระดูก(7)  พบวาอายุและนํ้าหนักตัว

เปนปจจัยเสี่ยงที่สําคัญ  โดยอาศัยสูตรคํานวณคือ

0.2 X (นํ้าหนักตัว – อายุ) แลวตัดจุทศนิยมออก  โดยอายุมีหนวยเปนป และนํ้าหนักตัวมีหนวย

เปนกิโลกรัม  คาที่ไดสามารถบอกความเสี่ยงของโรคกระดูกพรุนไดดังน้ี

คาดัชนี ความเสี่ยงของโรคกระดูกพรุน

นอยกวา -4 สูง

อยางนอย -4  แตนอยกวา  -1 ปานกลาง

อยางนอย -1 ตํ่า

แนวทางในการคัดกรองโรคกระดูกพรุนในสตรีวัยหมดประจําเดือน
ขอแนะนําสําหรับการตรวจคัดกรองการตรวจความหนาแนนของกระดูกมีดังน้ี

1. ควรตรวจความหนาแนนของกระดูกในสตรีวัยหมดประจําเดือนทุกราย ที่มีความเสี่ยงสูง คือ มี

คาดัชนีนอยกวา -4 เมื่ออายุ 65 ป หรือมีปจจัยเสี่ยงอ่ืนตอการเกิดโรคกระดูกพรุนอ่ืน  ไดแก
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ก. ประวัติกระดูกหักเมื่อเปนผูใหญ

ข. ประวัติกระดูกสะโพกหักในครอบครัว

ค. สูบบุหร่ี

ง. ดัชนีมวลกายตํ่า

จ. ใชยาที่มีความเสี่ยงตอการเกิดโรคกระดูกพรุน

2. ไมควรวัดความหนาแนนของกระดูกในสตรีวัยหมดประจําเดือนที่มีความเสี่ยงตํ่า คาดัชนี 

มากกวา -1 โดยที่ไมมีปจจัยเสี่ยงอ่ืนรวมดวย

3. สตรีวัยหมดประจําเดือนที่มีความเสี่ยงปานกลาง  อาจพิจารณาวัดความหนาแนนของกระดูก  

โดยคํานึงปจจัยเสี่ยงอ่ืนๆ ตอการเกิดโรคกระดูกพรุน ความพรอมของอุปกรณและคาใชจายในการตรวจ

คัดกรองและรักษา

ปจจัยเสี่ยงตางๆ ตอการเกิดโรคกระดูกพรุนมีอยูหลายปจจัยดวยกัน  เชน  อายุ ประวัติครอบครัว

เปนโรคกระดูกพรุน การใชยาตางๆ  ดัชนีมวลกาย  การสูบบุหร่ี เปนตน  ไดแสดงไวในตารางที่  1

การปองกันโรคกระดูกพรุน  (Prevention of osteoporosis)(3-6)

แผนการปองกันที่มีประสิทธิภาพ  (effective preventive strategies)  ควรเร่ิมต้ังแตมีการพัฒนา

และเจริญเติบโตของกระดูก  (skeletal development)  น่ันคือ  ในทารกและเด็ก  (infancy และ childhood)

โดยตองสงเสริมใหมีความรูความเขาใจเกี่ยวกับโรคกระดูกพรุน  และผลตามมาที่จะเกิดขึ้นเมื่อเปนโรค

กระดูกพรุน  และคาใชจายในการดูแลรักษา  แทจริงแลวตองใหทุกกลุมอายุมีความใสใจปองกันโรค

กระดูกพรุน จึงควรมีโปรแกรมการสงเสริมการปองกันกระดูกพรุน  (goals of prevention programs)  ให

ชัดเจนในวัยตางๆ

วัยทารกและเด็ก  ใหการสงเสริมแนะนําผูปกครองดูแลใหรับประทานอาหารใหครบ  5 หมู  มี

ธาตุเหล็กและแคลเซียมสูง  โดยมีตารางอาหารที่มีแรธาตุแคลเซียมสูง และความตองการแคลเซียมตอวัน

ในวัยทารกและเด็กและไวตามินตางๆ ใหความรูความเขาใจในคุณประโยชนของการออกกําลังกายแบบ

ตานนํ้าหนัก  (weight-bearing exercise) เพื่อสงเสริมใหมีการพัฒนาและเจริญเติบโตของกระดูก  

จนกระทั่งมีเน้ือกระดูกเพิ่มมากขึ้นถึงจุดสูงสุด  (peak bone mass)  เมื่อเปนผูใหญเต็มที่  ทําใหชะลอการ

เกิดกระดูกพรุนชาลงเมื่อเขาสูวัยทอง  ในกรณีที่มีการเจริญเติบโตผิดปกติหรือมีประจําเดือนชา  ควรไดรับ

การดูแลเปนพิเศษ

วัยเจริญพันธุ  ควรสงเสริมการออกกําลังกายตานนํ้าหนักอยางตอเน่ือง  ใหเห็นถึงประโยชนที่จะ

ไดรับในวัยสูงอายุ  และรับประทานอาหารที่มีแคลเซียมในปริมาณที่เพียงพอ  โดยเฉพาะขณะต้ังครรภและ

ใหนมบุตร  ควรมีการเสริมแคลเซียมใหเพียงพอดวย  ใหมีความรูความเขาใจถึงสาเหตุที่อาจทําใหเกิดการ
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สูญเสียกระดูกเร็วกวาปกติ  ไดแก  การใชยาตางๆ เชน  คอรติโคสเตียรอยด  เปนตน  และสาเหตุตางๆ ที่

เปนปจจัยเสี่ยงตอกระดูกพรุน  เชน  หมดประจําเดือนกอนอายุ  45 ป   มีประวัติครอบครัวเปนโรคกระดูก

พรุน  ดัชนีมวลกายตํ่า  มีปญหาเร่ือง  malabsorption syndromes เปนตน  ดังแสดงไวในตารางที่  1

ตารางท่ี  1  ปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคกระดูกพรุน(8)

ปจจัยท่ีไมข้ึนกับ  BMD ปจจัยท่ีข้ึนกับ  BMD

Age Female sex

Previous fragility fracture Premature menopause

Glucocorticoid therapy Untreated hypogonadism

Maternal family history of hip fracture Asian or white ethnic origin

Low body mass index Immobilization

Increased falls risk Alcohol abuse

Increased bone turnover Gastrointestinal disease

Cigarette smoking Chronic liver disease

Chronic pulmonary disease

BMD = bone mineral density

วัยทอง  เปนวัยหัวเลี้ยวหัวตอที่การทํางานของรังไขเร่ิมเสื่อมและหมดประจําเดือน  จําเปนตองให

ความรูความเขาใจเกี่ยวกับการดํารงชีวิตที่ถูกตอง  (lifestyle)  ไดแก  อาหาร  การออกกําลังกาย  การ

พักผอน  หลีกเลี่ยงการสูบบุหร่ี  ด่ืมเหลา  มีการตรวจหรือประเมินความหนาแนนของกระดูกในวัยหมด

ประจําเดือน  หรือมีปจจัยเสี่ยงตางๆ  ควรสงเสริมใหไดรับการตรวจวินิจฉัยวาเปนโรคกระดูกพรุนหรือมี

กระดูกบางหรือไม  เฉพาะในผูสูงอายุ  ตองใหการแนะนําและปองกันการหกลม  เพื่อปองกันกระดูกหัก  

เพราะจะมีเหตุสงเสริมทําใหหกลม  ไดแก  การมองเห็น  สายตาไมดี  ตองไดรับการแกไขและรักษา  เชน  

เปนตอกระจก  ตองไดรับการผาตัดเปลี่ยนเลนส  ปรับเปลี่ยนสิ่งแวดลอมภายในบานอยูอาศัย  ตองไมมีสิ่ง

กีดขวางหรือทําใหเกิดการลื่นหกลมได  นอกจากน้ีในรายที่มีการเคลื่อนไหวรางกายนอยมาก  กลามเน้ือไม

แข็งแรงการทรงตัวไมดี   ไดยาระงับประสาท หรือยานอนหลับ ฯลฯ  สิ่งตางๆ เหลาน้ีจะเปนปจจัยหรือ

สาเหตุสงเสริมทําใหหกลมเกิดกระดูกหักได  สิ่งตางๆ เหลาน้ีควรไดมีการแกไข  โดยเฉพาะผูสูงอายุบาง

รายอาจตองใชเคร่ืองปองกันสะโพกหัก  (hip protectors)  เพื่อชวยปองกันการหักของกระดูกสะโพกได
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สรุปการปองกันโรคกระดูกพรุน

การปองกันท่ัวไปท่ีไมใชยา  (General principles of preventive osteoporosis หรือ  Non-

pharmacologic prevention)

ในทุกกลุมอายุ  ก็คือเร่ืองของอาหาร  โดยเฉพาะใหไดรับแคลเซียมเพียงพอแกความตองการอยาง

นอย  800 – 1000 มิลลิกรัมตอวัน  สงเสริมการออกกําลังกายชนิดตานนํ้าหนัก  (weight bearing exercise)

และมีชีวิตความเปนอยู  (lifestyle)  ที่ดีปลอดจากสิ่งเสพติดทั้งหลาย  ไดแก  บุหร่ี  เหลา  พักผอนนอน

หลับใหไดประมาณ  6 – 8 ชั่วโมง  หลีกเลี่ยงการปนขึ้นที่สูง  แกไขขอบกพรองตางๆ ที่มีอยูในตนเองและ

สถานที่อยูอาศัย  ไมใหมีความเสี่ยงตอการหกลม  เปนตน

การปองกันโดยใชยา  (Pharmacologic prevention)(3,5,6)

สวนใหญแลวไมแนะนําใหใชยาเพื่อปองกัน  นอกจากกลุมสตรีที่มีปจจัยเสี่ยงตางๆ ดังกลาวแลว  

หรือมีความหนาแนนของกระดูกตํ่ากวา  -2 (T-score < -2)  และหรือมี  T-score < -1.5 พรอมทั้งมีปจจัย

เสี่ยงสูง  ต้ังแตหน่ึงปจจัยขึ้นไป  ควรไดรับยา ไดแก ยากลุม  bisphosphonates (alendronate หรือ

risedronate) raloxifene (selective estrogen receptor modulators)  ฮอรโมนรักษา  (hormone therapy หรือ  

HT)  ในกรณีที่ไมมีขอหามใช และมีกลุมอาการหมดประจําเดือนรวมดวย

แนวทางการดูแลรักษาโรคกระดูกพรุน (Management of osteoporosis)(5-18)

เมื่อใหการวินิจฉัยวาเปนโรคกระดูกพรุน   กอนเร่ิมตนรักษาตองแยกใหไดวาเปนกระดูกพรุน

ชนิดปฐมภูมิหรือกระดูกพรุนชนิดทุติยภูมิ เพราะสาเหตุของกระดูกพรุนชนิดทุติยภูมิเกิดมาจากปจจัย

หลายอยาง  เชน  จากการใชยา และโรคตางๆ  เปนตน  ซึ่งถาเปนกระดูกพรุนชนิดทุติยภูมิ  จําเปนตอง

แกไขปจจัยตางๆ ที่เหน่ียวนําใหเกิดรวมดวยกับการใชยา   เพื่อใหการสูญเสียกระดูกนอยลง  เพิ่มความ

แข็งแรงของกระดูกพรอมทั้งตองมีการตรวจเลือด  เพื่อแยกโรคกระดูกอยางอ่ืนออกไปดวย  ดังตารางที่  2

ตารางท่ี  2  ผลการตรวจเลือดที่พบในโรคกระดูกตางๆ

โรคกระดูก ระดับแคลเซียมในเลือด ระดับฟอสฟอรัสในเลือด Alkaline phosphatease

กระดูกพรุนปกติ ปกติ ปกติ ปกติ

Osteomalacia ตํ่า ตํ่า สูง

Hyperparathyroid สูง สูง สูง

Renal failure ตํ่า สูง สูง
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นอกจากน้ีถาเจาะหาความเขมขนของเลือดแลวพบวามีภาวะซีด อาจตองตรวจหาโรคเลือด  เชน  

multiple myeloma หรือตรวจหาระดับของ  thyroid stimulating hormone  ถามีระดับตํ่าอาจเกิดจากภาวะ  

hyperthyroidism  ก็ได

เปาหมายของการรักษากระดูกพรุนคือ  การลดการเกิดกระดูกหักใหไดมากที่สุด  ซึ่งความเสี่ยง

ของการเกิดกระดูกหักยังขึ้นกับปจจัยหลายอยางเชน  อายุที่เพิ่มขึ้น  กรรมพันธุเปนสิ่งเหน่ียวนํา  ความ

แข็งแรงขนาดและความหนาแนนกระดุก  ประวัติกระดูกหัก  และการหกลม  ในการดูแลรักษากระดูกพรุน

สามารถแบงเปนการรักษาขั้นพื้นฐานและการใชยา

1. การรักษาข้ันพื้นฐาน  (Non pharmacologic treatment)  เปนการรักษาที่ทุกคนตองไดรับและเสริม

รวมการใชยา

1.1 อาหาร  ตองไดรับอาหารครบหาหมู  ไดแก  แปง  ขาว  โปรตีน  ไขมัน  ผัก  ผลไม  ใน

สัดสวนที่เหมาะสม  โดยเฉพาะอาหารไขมันตองไมใหมากเกินไป  ลดอาหารเค็ม  สวนแรธาตุที่สําคัญคือ

แคลเซียม ตองไดรับมากเพียงพอ  จากรายงานของหลายๆ การศึกษาพบวา  การไดรับแคลเซียมที่เพียงพอ

จะชวยลดการสูญเสียของมวลกระดูกได   (bone loss)  และชวยลดการเกิด  bone turnover  ไดดวย(19-24) ใน

คนไทยควรไดรับแคลเซียมอยางนอย  800 – 1,000 มิลลิกรัมตอวัน  (ขอมูลจากกรมโภชนาการ  กระทรวง

สาธารณสุข) ซึ่งอาหารไทยทั่วไปมีแคลเซียมเฉลี่ยประมาณ  350 มลิลิกรัม(17)  ดังน้ันถาไมไดรับนมหรือ

ผลิตภัณฑนมแลว  ควรไดแคลเซียมเสริมระหวาง  600 – 1,000 มิลลิกรัมตอวัน  การรับประทานแคลเซียม

ที่มีสวนประกอบเปนแคลเซียมคารบอเนต  (calcium carbonate)  ตองรับประทานพรอมกับอาหารจะชวย

ใหการดูดซึมแคลเซียมไดดีที่สุด  เพราะมีสภาพเปนกรดจะทําใหแคลเซียมคารบอเนตละลายตัวไดดี  

ในขณะที่แคลเซียมที่มีสวนประกอบเปนแคลเซียมซิเตรต  (calcium citrate)  สามารถรับประทานเวลาใดก็

ได  ไมมีผลตอการดูดซึมของแคลเซียม  ในบางคนการรับประทานแคลเซียมอาจทําใหเกิดภาวะทองผูกได  

หรืออาจมีอาการทองอืดหรือกาซในกระเพาะอาหารมากขึ้นได  ซึ่งเปนผลขางเคียงของการรับประทาน

แคลเซียม  นอกจากน้ีวิตามินที่สําคัญที่ควรไดรับใหเพียงพอ  ไดแก  วิตามินดี  วิตามินบี 12 วิตามินเค  

เปนตน  โดยทั่วไปวิตามินดีอาจไมจําเปนตองใหเน่ืองจากมีแสงแดดเพียงพอในประเทศของเรา  แตในราย

ที่ไมไดรับแสงแดดเพียงพอหรือในผูสูงอายุที่อยูแตภายในบานไมไดรับแสงแดดเลย  อาจตองใหวิตามินดี

เสริม  โดยใหในปริมาณ  400 – 600 ยูนิตตอวัน  มีรายงานพบวา  การไดรับวิตามินดีในผูสูงอายุสามารถ

ลดการหักของกระดูกแขน ขา ไดรอยละ  60 (25,26)  และลดการหักของกระดูกสะโพกไดรอยละ  40 (27)

1.2 ตองมีการออกกําลังกาย  มีรายงานการศึกษาพบวา  การออกกําลังกายที่สม่ําเสมอตลอดการ

ดํารงชีวิตจะมีผลตอมวลกระดูกใหหนาแนนดีขึ้นได(28-31)  โดยการออกกําลังกายอยางสม่ําเสมออยางนอย  

3 คร้ังตอสัปดาห จะมีผลตอมวลกระดูกเปนอยางดี โดยเฉพาะการออกกําลังกายที่มีการตานนํ้าหนัก  

(weight bearing)  มีการเคลื่อนไหวรางกาย (physical activity)  อยูเสมอ
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1.3 ชีวิตความเปนอยู  (lifestyle)  ตองหลีกเลี่ยงสิ่งเสพติดตางๆ เชน  บุหร่ี  เหลา  มีการพักผอน

และนอนหลับใหไดประมาณ  6 – 8 ชั่วโมง  หลีกเลี่ยงการปนขึ้นที่สูงที่จะเปนอันตรายทําใหพลาดตกลง

มาได  และหาสาเหตุตางๆ ที่อาจทําใหเกิดการหกลมดังกลาวแลว

2. การรักษาดวยยา (Pharmacologic treatment)  ยาที่ใชรักษาโรคกระดูกพรุน  แบงเปน  2 กลุม  

2.1 กลุมที่เปนฮอรโมน  (hormone)  ไดแก  เอสโตรเจน เทสทอสเตอโรน  parathyroid hormone

หรือ  teriparatide (rhPTH - 1-34)  เปน  recombinant human parathyroid hormone fragment

ฮอรโมนเอสโตรเจนใชรักษาและปองกันโรคกระดูกพรุน  สามารถลดอัตราการเกิดกระดูกหัก  

แตใชเฉพาะในผูหญิงเทาน้ัน  ผูหญิงบางคนก็ไมสามารถใชไดเพราะมีขอหามใช และการใชเอสโตรเจน

จําเปนตองใหตอเน่ืองเปนระยะเวลานาน  เมื่อหยุดใชจะทําใหอัตราการสูญเสียกระดูกกลับเพิ่มขึ้นมาก  ทํา

ใหตองใชตอเน่ือง  นอกจากน้ียังมีความเสี่ยงตอการเกิดมะเร็งเตานม  สวน  teriparatide  เปนแนวทางเลือก

ที่สอง  (second line drug)  ของการรักษากระดูกพรุนในปจจุบัน

2.2 กลุมยาที่ไมใชฮอรโมน  (non-hormone drugs)  ปจจุบันเปนแนวทางแรก  (first line drug)  ใน

การรักษาโรคกระดูกพรุน  ไดแก  กลุม  bisphosphonates (alendronate หรือ risedronate) selective

estrogen receptor modulators หรือ SERM (raloxifene) strontium ranelate calcitonin

ยาในกลุมฮอรโมนและไมใชฮอรโมน จัดวาเปนยาที่มีฤทธิ์ยับยั้งการสลายกระดูก (antiresorption)

ยกเวน parathyroid hormone เทาน้ัน  ที่มีฤทธิ์กระตุนการสรางกระดูกชนิดแรก

ขอบงช้ีในการใหยารักษา(5,11-14,16,17)

1. T-score ตํ่ากวา  -2.5 ของคาเบี่ยงเบนมาตรฐานเทียบกับในวัยหนุมสาว

2. ในกรณีที่มีกระดูกบางมาก (severe osteopenia T-score อยูระหวาง -2 ถึง -2.5) หรือ  T-score

< -1.5 และมีปจจัยเสี่ยงรวมดวย

3. ในผูหญิงทุกคนหลังหมดประจําเดือนที่เคยมีกระดูกสันหลังหัก(ไมจําเปนตองตรวจหา BMD)

4. ในกรณีที่ใชคอรติโคสเตียรอยดและมี  T-score < -1.5

5. สตรีที่เคยไดรับการดูแลปองกันกระดูกพรุน  (non-pharmacologic preventive measures)  ไม

ไดผล  ยังมีการสูญเสียกระดูกตอเน่ืองหรือมีกระดูกหักเกิดขึ้นจากการกระทบกระแทกเพียง

เล็กนอย  (low trauma)

ยาที่ใชในการรักษาโรคกระดูกพรุน
ปจจุบันยาที่ใชในการรักษาโรคกระดูกพรุนได  ดังแสดงไวในตารางที่ 3 ยาที่เปนแนวทางเลือก

แรก  (first line drug)  ของการรักษาโรคกระดูกพรุนในปจจุบัน  คือ  กลุม  bisphosphonate และ raloxifene

สวนแนวทางเลือกรองลงมา  (second line drug)  ก็คือ  teriparatide  และ  salmon calcitonin
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ฮอรโมนเอสโตรเจน

จากการศึกษาตางๆ ไดรายงานวา  ฮอรโมนเอสโตรเจนสามารถปองกันการสูญเสียของกระดูกได

ในสตรีวัยทอง และสตรีสูงอายุ ไมวาจะใชฮอรโมนเอสโตรเจนในรูปแบบรับประทาน  ปดหรือทาที่

ผิวหนัง  หรือในรูปแบบอ่ืน ไดผลที่เหมือนกันทุกรูปแบบ(33-36)  ขณะเดียวกันการใหฮอรโมนเอสโตรเจน

อาจจะใหเฉพาะฮอรโมนเอสโตรเจนอยางเดียวในรายที่ตัดมดลูกออกไปแลว  หรือการใหฮอรโมนเอส

โตรเจนรวมกับฮอรโมนโปรเจสโตรเจนในรายที่ยังมีมดลูกอยู  ก็สามารถปองกันการสูญเสียความ

หนาแนนของกระดูกไดเชนเดียวกัน  การปองกันการสูญเสียความหนาแนนของกระดูกของฮอรโมนเอส

โตรเจนสามารถปองกันไดทั้งกระดูกชนิด  cancellous และกระดูกชนิด  cortical  กลไกในการลดการ

สูญเสียความหนาแนนของกระดูกโดยการลดการเกิด  bone turnover(37,38)  จากการศึกษาในปจจุบันพบวา

การใหฮอรโมนเอสโตรเจนขนาดตํ่าๆ (lower dose)  ก็สามารถปองกันการสูญเสียความหนาแนนของมวล

กระดูกไดเชนเดียวกับขนาดมาตรฐานที่ใชโดยทั่วไป(39-41)

จากขอมูลการศึกษาของการปองกันการหักของกระดูก จากการใหฮอรโมนเอสโตรเจนพบวา  

ฮอรโมนเอสโตรเจนชวยลดการหักของกระดูกสะโพก และกระดูกสวนตางๆที่ไมใชกระดูกสันหลังได

รอยละ  50 (42-44)  จากรายงานการศึกษาของ  Women’s Health Initiative (WHI)  พบวา การใชฮอรโมนเอส

โตรเจน  conjugated equine estrogen 0.625 มิลลิกรัม  รวมกับ  medroxyprogesterone acetate 2.5

มิลลิกรัมตอวัน หรือ  conjugated equine estrogen 0.625 มิลลิกรัมตอวัน  อยางเดียว  สามารถลดความ

เสี่ยงตอการหักของกระดูกสันหลัง  กระดูกสะโพก  และกระดูกสวนอ่ืนๆ ที่ไมใชกระดูกสันหลังอยางมี

นัยสําคัญ  ในสตรีวัยหมดประจําเดือนที่มีอายุระหวาง  50 – 79 ป (45,46) นอกจากน้ียังมีรายงานถึงผลของ

การปองกันการสูญเสียความหนาแนนของมวลกระดูกจะหมดไปเพื่อหยุดฮอรโมนเอสโตรเจน และ

ภายหลังหยุดฮอรโมนเอสโตรเจนไปนานกวา  1  ป  จะมีการสูญเสียความหนาแนนของมวลกระดูก

เหมือนกับการการเขาสูภาวะหมดประจําเดือนปกติทั่วไป(44,47-49)

การใหฮอรโมนเอสโตรเจนในสตรีวัยหมดประจําเดือนจะชวยลดอาการของวัยหมดประจําเดือน

ได  (menopausal symptoms)  ดังน้ันในสตรีวัยหมดประจําเดือนที่ตองการปองกันโรคกระดูกพรุน และมี

อาการของวัยหมดประจําเดือน  จึงควรเลือกใชฮอรโมนเอสโตรเจนในการรักษาเพราะจะไดผลดีทั้งสอง

อยางเลย  โดยทั่วไปการใชฮอรโมนเอสโตรเจนในการรักษาจะใชในระยะเวลาไมเกิน  5 ป  เพราะจะเพิ่ม

ความเสี่ยงตอการเกิดมะเร็งของเตานมได

Bisphosphonate

เปนยาที่ใชปองกันและรักษาโรคกระดูกพรุนไดดี  จัดอยูในยากลุม  antiresorptive agents โดย

ออกฤทธิ์ในการลด  bone turnover  ชวยเพิ่มมวลกระดูกและความแข็งแรงของกระดูก(50-54)  ยาในกลุมน้ีที่มี

ใชในรูปแบบรับประทานคือ  alendronate ขนาด  10 มลิลิกรัมตอวันหรือ 70 มิลลกิรัม  สัปดาหละ  1

คร้ัง  risedronate  ขนาด  5 มิลลิกรัมหรือ  35 มิลลิกรัม  สัปดาหละ  1 คร้ัง  ibandronate ขนาด  150
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มิลลิกรัม เดือนละ  1 คร้ัง  ในรูปฉีดเขาเสนเลือดดําคือ  zoledronic acid  ฉีดปละ  1 คร้ัง  ซึ่งขณะน้ีอยูใน

ระหวางการศึกษาทดลองการใชยาในระยะ  phase 3 อยู  จากการศึกษาการใช  alendronate ในสตรีที่มี

โรคกระดูกพรุนเปรียบเทียบกับยาหลอกพบวา  alendronate สามารถเพิ่มมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสัน

หลังไดรอยละ  8 และที่บริเวณกระดูกสะโพกไดรอยละ  6 เมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอกในระยะเวลา  3 ป
(55,56)  ในขณะที่การใช  risedronate  ในสตรีที่มีโรคกระดูกพรุนเปรียบเทียบกับยาหลอกพบวา  risedronate

สามารถเพิ่มมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลังไดรอยละ  7 และที่บริเวณกระดูกสะโพกไดรอยละ  4

เมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก(52,57)

จากรายงานการศึกษาประสิทธิภาพของ  alendronate (50,51)  และ risedronate(52-54)  สามารถลดความ

เสี่ยงสัมพันธของกระดูกสันหลังหัก  (relative reduction of vertebral fracture risk)  ประมาณรอยละ  50

(44-65) และการหักของกระดูกสะโพก  ขอมือ ฯลฯ (nonvertebral fractures) ประมาณรอยละ  20 (12-33)

และ  risedronate  สามารถลดความเสี่ยงกระดูกหักไดภายใน  1 ป(54)  เทียบกับ  alendronate  ตองใชเวลา  

3 ป (50,51)  ไดมีรายงานการใช  alendronate 10 มิลลิกรัมตอวัน  เปนเวลา  10 ป  พบวามีการเพิ่มความ

หนาแนนของมวลกระดูกที่กระดูกสันหลังรอยละ  13.7 และ ที่กระดูกคอสะโพก  (femoral neck)  รอยละ  

5.4 และไมพบอันตรายใดๆ หลังหยุดยา และพบวามีการลดลงของความหนาแนนของมวลกระดูกอยาง

ชาๆ (58)

สําหรับ  risedronate ไดมีรายงานการศึกษาใชรักษาในสตรีที่สูงอายุ  โดยมีอายุมากกวา  70 ปขึ้น

ไป  ในการปองกันการหักของกระดูกสะโพก  พบวา  risedronate  สามารถลดการหักของกระดูกสะโพก

ไดรอยละ  20 – 40 (53)   ไดมีรายงานการศึกษาเปรียบเทียบการใชยา  alendronate 70 มิลลิกรัม  สัปดาหละ  

1 คร้ัง  กับยา  risedronate 35 มิลลิกรัม  สัปดาหละ  1 คร้ัง  ในสตรีวัยหมดประจําเดือน  โดยใหอยูนาน  

12 เดือน  เพื่อดูระดับความหนาแนนของมวลกระดูก  ผลการศึกษาพบวากลุมที่ไดรับยา  alendronate มี

ความหนาแนนของมวลกระดูกที่กระดูกสะโพกและกระดูกสันหลังสูงกวากลุมที่ไดรับยา  risedronate (59)



ตารางท่ี  3  ยาที่ใชปองกันและรักษาโรคกระดูกพรุนในสตรีวัยหมดประจําเดือน (32)

ยา ขนาด ขอบงชี้รับรองจาก  FDA ผลขางเคียง

Bisphosphonates

Risedronate (Actonel®) 5 มิลลิกรัมตอวัน

35 มิลลิกรัมตออาทิตย

5    มิลลิกรัมตอวัน

    ปองกันหรือรักษา

     กระดูกพรุน

รักษากระดูกพรุนที่เกิดจาก

ใชคอรติโคสเตียรอยด

Alendronate (Fosamax®) 5 มิลลิกรัมตอวัน

35 มิลลิกรัมตออาทิตย

10 มิลลิกรัมตอวัน

70 มิลลิกรัมตออาทิตย

5 มิลลิกรัมตอวัน  หรือ

10 มิลลิกรัมตอวันสําหรับ

สตรีหมดประจําเดือนที่

ไมใชเอสโตรเจน

10 มิลลิกรัมตอวัน  หรือ

70  มิลลิกรัมตออาทิตย

อาหารปวดทอง

แนนทอง   

ทองอืด

หลอดอาหารอักเสบ
แผลในหลอดอาหาร

กระเพาะอาหารอักเสบ

แผลในกระเพาะอาหาร

แนนหนาอก

กลืนลําบาก

ปองกันกระดูกพรุน

ก

รักษากระดูกพรุน
รักษากระดูกพรุนที่เกิดจา
การใชคอรติโคสเตียรอยด
10

รักษากระดูกพรุนในผูชาย



Select

modu

Ral

Estro

- Con

- 17

- Estr

- Tran

Recom

parat

Ter

Salmo

(Miac
11

ยา ขนาด ขอบงชี้รับรองจาก  FDA ผลขางเคียง

ive estrogen receptor

lator (SERM)

oxifene (Celvista®) 60 มิลลิกรัมตอวัน ปองกันหรือรักษา

กระดูกพรุนในสตรีหลัง

หมดประจําเดือน

อาการรอนวูบวาบ

ตะคริวที่ขาและนอง

ชองคลอดแหง

เสนเลือดดําอุดตัน

gen

jugated equine estrogen

-estradiol

adiol valerate

sdermal estradiol

0.625 – 0.3 มิลลิกรัมตอวัน

1 – 0.5 มิลลิกรัมตอวัน

คลื่นไส อาเจียน  

เลือดออกผิดปกติ

ทางชองคลอด

คัดตึงเตานม

มะเร็งเตานม

เสนเลือดดําอุดตัน

inant human

hyroid hormone

iparatide 20 ไมโครกรัม

ฉีดใตผิวหนังตอวัน

รักษากระดูกพรุนในสตรีหลัง

หมดประจําเดือน

รักษาในผูชายกระดูกพรุนที่มี

ความเสี่ยงมากตอกระดูกหัก

มึนศีรษะ

ตะคริวที่ขา

คลื่นไส

แคลเซียมในเลือดสูง

n calcitonin

alcic®)

200 IU  พนจมูกตอวัน

100 IU ฉีดใตผิวหนังหรือ

กลามเน้ือวันเวนวัน

ปองกันหรือรักษา

กระดูกพรุน

คลื่นไส

ใบหนาและแขนแดง

ระคายเคืองที่จมูก

สําหรับยาในกลุม  bisphosphonate ที่มีจําหนายในประเทศไทย  คือ  alendronate และ  

risedronate  มีประสิทธิภาพคลายคลึงและใกลเคียงกัน  อาจมีรายละเอียดที่ตางกันบางในทางคลินิกพบวา  

อุบัติการณรบกวนตอหลอดอาหารและกระเพาะอาหารจากการใชยา  alendronate มากกวาจากรายงานใน

การศึกษาตางๆ (postmarketing-reports)(60-62)  ซึ่งเปนอาการขางเคียงของยากลุมน้ี เชน อาจมีอาการปวด

ทอง   แนนทอง  เบื่ออาหาร  ทองเฟอ  ทองอืด  ทองผูก  กระเพาะอาหารอักเสบ  หลอดอาหารอักเสบได   

มีอาการแนนหนาอก  เจ็บหนาอกและปวดตามกลามเน้ือ  กลืนลําบาก  (dysphagia)  อาการตางๆ เหลาน้ี

1– 0.5 มิลลิกรัมตอวัน ปองกันกระดูกพรุน
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อาจพบไดประมาณรอยละ  10 ถาผูใชเคยเปนแผลในกระเพาะอยูแลวตองระวังอาจมีโรคกําเริบขึ้นมาอีก

ก็ได  จึงตองมีการบริหารจัดการในการใชยาอยางถูกตองโดยเครงครัด  เพื่อลดผลขางเคียงที่เกิดขึ้น

ขอปฏิบัติในการรับประทานยากลุม  bisphosphonate

ในการรับประทาน  bisphosphonate โดยเฉพาะ  alendronate ตองรับประทานตอนเชากอนที่จะ

ด่ืมหรือรับประทานอาหารชนิดใด  เพราะยาจะดูดซึมไดดีตอนกระเพาะอาหารวางหลังจากไดนอนพักทั้ง

คืนแลว  และตองด่ืมนํ้าตาม  1 แกว  (120 ซีซี) หลังจากน้ันคร่ึงชั่วโมงใหรับประทานอาหารเชา  ซึ่งตองมี

จํานวนมากพอ  (full breakfast) (ไมใชกาแฟหรือโอวัลติน  1 ถวย หรือขนมปงเพียง  1 ชิ้น  เพราะไม

เพียงพอ) ในระหวาง  30 นาทีกอนรับประทานอาหารเชาหามกลับไปนอน  ตองอยูในทายืนหรือน่ังเพื่อ

ไมใหยายอนกลับขึ้นมาในหลอดอาหาร  มิฉะน้ันจะเกิดหลอดอาการอักเสบและอาการทางกระเพาะอาหาร

ดังไดกลาวแลวในอาการขางเคียง  หลังรับประทานอาหารแลวจะทําอะไรก็ไดตามปกติ  ไมจําเปนตอง

รับประทานยาตรงตามเวลา  เพียงแตวาต่ืนเวลาใดก็เร่ิมรับประทานยาได  ในประสบการณของผูเขียน

พบวา  ผูใชยาสวนใหญไมคอยรับประทานอาหารเชาหรือทานเพียงเล็กนอย  จึงทําใหเกิดอาการขางเคียง

ทางระบบทางเดินอาหารไดบอย  แตถาปฏิบัติตามไดอยางเครงครัด  การเกิดอาการขางเคียงจะพบไดนอย  

ในผูชายพบอาการขางเคียงนอยกวาผูหญิง  อาจเปนเพราะการปฏิบัติตามกฎเกณฑและรับประทานอาหาร

เชาอยางสม่ําเสมอก็ได  สําหรับ  risedronate ซึ่งมีผลขางเคียงตอระบบทางเดินอาหาร  โดยเฉพาะตอ

กระเพาะอาหารนอยกวา  alendronate  อยางชัดเจน(63)  ในการใช  bisphosphonate  ควรใหแคลเซียม

ทดแทนอยางนอยวันละ  500 มิลลิกรัม  (elemental calcium)  รวมดวย  แตตองหลีกเลี่ยงใหตางเวลากับ  

bisphosphonate มิฉะน้ันจะรบกวนการดูดซึมของยากลุมน้ี

ขอหามหรือขอควรระวัง

เน่ืองจาก  bisphosphonate ขับทางปสสาวะ  ควรหลีกเลี่ยงในผูที่เปนโรคไต  โดยเฉพาะในรายที่มี

หนาที่ไตเสื่อมอยางรุนแรง  (creatinine clearance  ผิดปกตินอยกวา  35 มิลลิเมตรตอนาที) เปนโรคระบบ

ทางเดินอาหารเร้ือรังและเฉียบพลัน  ไมสามารถยืนหรือน่ังไดนานอยางนอยกวา  30 นาที  ในรายที่มี

ระดับแคลเซียมตํ่าตองไดรับการแกไขหรือหาสาเหตุกอนใชยา

ปฏิกิริยาเมื่อใชรวมกับยาอื่น

โดยทั่วไปไมพบวามียาชนิดใดที่ทําปฏิกิริยาหรือมีผลกับกลุม  bisphosphonate  เน่ืองจากยากลุมน้ี

ไมยอยสลาย  จึงไมเหน่ียวนําหรือยับยั้ง  hepatic microsomal drug-metabolising enzyme  แตการให

แคลเซียมพรอมกันในเวลาเดียวกัน  จะรบกวนการดูดซึมของ  bisphosphonate  ดังน้ันควรแยกให

แคลเซียมในเวลาที่ตางกัน
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สําหรับการใหฮอรโมนรักษา  (hormone therapy)  รวมกับ  bisphosphonate  จะชวยเสริมใหมีการ

เพิ่มมวลกระดูกมากขึ้นกวาเมื่อใชอยางใดอยางหน่ึงเพียงอยางเดียว  นอกจากน้ีการใหฮอรโมนรักษารวม

ดวยจะชวยเสริมคุณภาพชีวิตใหดีขึ้น  ลดกลุมอาการของวัยหมดประจําเดือน

Raloxifene

เปนสารสังเคราะหที่ไมใชสเตียรอยดอยูในกลุม  benzothiophene  ที่พัฒนามาจาก  tamoxifen ซึ่ง

เปน  SERMs ในกลุม  triphenylethylene raloxifene  จับแนนกับเคร่ืองรับฮอรโมนเอสโตรเจน  (estrogen

receptors)  ทั้ง  alpha และ  beta แตออกฤทธิ์แตกตางกันในเน้ือเยื่อหรืออวัยวะที่แตกตางกัน  โดยออก

ฤทธิ์เหมือนฮอรโมนเอสโตรเจนที่กระดูกและระบบหัวใจและหลอดเลือด  ในขณะที่ไมออกฤทธิ์ที่เน้ือเยื่อ

ของเยื่อบุโพรงมดลูกและเตานม  ทําให  raloxifene  สามารถเพิ่มมวลกระดูก  ลดความเสี่ยงกระดูกหักที่

หลัง  ในผูที่เคยและไมเคยมีกระดูกสันหลังหักไดรอยละ  30 – 50 แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติในการลด

ความเสี่ยงของกระดูกหักที่ไมใชสันหลัง  (risk of nonvertebral fractures)(64,65) ไดแก  สะโพก  ขอมือฯลฯ  

และ  raloxifene ยังมีผลลดระดับ  total cholesterol และ  low density lipoprotein (LDL) cholesterol  ใน

เลือดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ไมมีผลตอระดับ  triglyceride และ high density lipoprotein (HDL)

cholesterol (66-68)  นอกจากน้ียังลดระดับ  fibrinogen รอยละ  20 (68) ลดระดับ apolipoprotein B รอยละ  9 (68)

ลดระดับ  homocystein รอยละ  8 (69)  ลดระดับ  tumor necrosis factor (TNF)- levels  รอยละ  13.5 (70)

ซึ่งเปนปจจัยเสี่ยงที่เกี่ยวของกับการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด  แต  raloxifene  ไมมีผลตอ  tissue

plasminogen activator, plasminogen activator-1, C-reactive protein, prothrombin-antithrombin

complexes  ดังน้ัน  raloxifene  จึงนาจะมีผลดีในการลดอัตราเสี่ยงตอโรคหลอดเลือดหัวใจ รวมถึงผลที่

ปรากฏในการศึกษา  MORE  พบวาการใช  raloxifene  ขนาด  60 มิลลกิรัมตอวัน  ในสตรีวัยหมด

ประจําเดือนที่มีภาวะกระดูกพรุน  เปนเวลา  4 ป  ไมเพิ่มโอกาสในการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด  แต

ในกลุมสตรีที่มีความเสี่ยงสูงตอโรคหัวใจและหลอดเลือด  raloxifene  กลับมีผลในทางลดความเสี่ยงลง

เมื่อเปรียบเทียบกับสตรีในกลุมที่ใชยาหลอก  (RR = 0.60; 95% CI; 0.38 – 0.95) (71)  แตอยางไรก็ตามยังไม

มีขอมูลที่ชัดเจนถึงผลของ  raloxifene  ตออัตราตายและทุพพลภาพจากภาวะ  coronary heart disease ตอง

ติดตามผลการศึกษาตอไป

สําหรับ venous thrombosis จากการศึกษาเปรียบเทียบการให raloxifene ขนาด  60 และ 120

มิลลิกรัมตอวัน  เปนระยะเวลา  40 เดือน  เปรียบเทียบกับยาหลอกในสตรีจํานวน  7,705 ราย  พบ  

venous thromboembolic events ไดแก  deep vein thrombosis  และ pulmonary embolism เพิ่มขึ้น  และมี

โอกาสเกิดสูงในชวง  4 เดือนแรกของการรักษา(72)    ซึ่งผลขางเคียงน้ีเหมือนกับที่พบในสตรีที่ใชฮอรโมน

เอสโตรเจน

ผลตอเตานม  เน่ืองจาก  raloxifene ออกฤทธิ์ตรงขามกับฮอรโมนเอสโตรเจนที่ตําแหนงเน้ือเยื่อ

ของเตานม  จึงมีอาการและภาวะที่ตองพิจารณา  ดังน้ี
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1. อาการเจ็บหรือคัดตึงเตานม  พบวาเมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอกแลว  สตรีกลุมที่ใช  raloxifene

มีอาการเจ็บหรือคัดตึงเตานมใกลเคียงกัน  แตพบนอยกวาสตรีในกลุมที่ไดรับฮอรโมนรักษาอยางมีนัย 

สําคัญทางสถิติ

2. มะเร็งเตานม  จากการศึกษาในหองปฏิบัติการพบวา  raloxifene มีผลตอตานการเจริญของ

เซลลมะเร็งเตานมในมนุษย(73)  และยับยั้งการกอมะเร็งเตานมใน  animal models (74)  จากการศึกษา  MORE

เปนระยะเวลา  4 ป  พบวา  raloxifene  สามารถลดอุบัติการณของการเกิดมะเร็งเตานม และมะเร็งเตานม

ระยะลุกลามไดเมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก(75)  ในจํานวนผูปวยมะเร็ง  54 ราย  ที่ไดรับการตรวจหา

เคร่ืองรับฮอรโมนเอสโตรเจน  (estrogen receptors)  ปรากฎวา  raloxifene สามารถลดอุบัติการณของ

มะเร็งเตานมระยะลุกลามที่มีเคร่ืองรับฮอรโมนเอสโตรเจนลงไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  แตไมมีผลตอ

มะเร็งเตานมที่ตรวจไมพบเคร่ืองรับฮอรโมนเอสโตรเจน

ผลตอมดลูก  การศึกษาทางคลินิกพบวา  raloxifene  ไมเพิ่มอุบัติการณของภาวะเลือดออกทางชอง

คลอดหรือเลือดออกกะปริดกะปรอย  เมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก(76)  เมื่อให  raloxifene  ขนาด  60 และ  

150 มิลลกิรัมตอวัน  เปนเวลา  2 ป  ก็ไมพบผลในทางกระตุนเยื่อบุโพรงมดลูกของสตรีวัยหมด

ประจําเดือน  ในขณะที่พบผลดังกลาวในกลุมที่ไดรับฮอรโมนเอสโตรเจนหรือ  tamoxifen(77,78)   สวน

การศึกษาในคณะแพทยศาสตรโรงพยาบาลรามาธิบดี  ในกลุมสตรีที่ไดรับ  raloxifene  ขนาด  60

มิลลิกรัมตอวัน  เปนเวลา  6 เดือน  โดยเปรียบเทียบกอนและหลังใหยา  พบวาปริมาตรของมดลูก  ความ

หนาของเยื่อบุโพรงมดลูกและเสนเลือดที่มาเลี้ยงมดลูก  จากการตรวจดวย  color Doppler ultrasound ก็ไม

เปลี่ยนแปลงดวย(79)

วิธีการใช  ขนาดของ  raloxifene  ที่ใชสําหรับปองกันและรักษาภาวะกระดูกพรุนในสตรีวัยหมด

ประจําเดือน คือ  60 มิลลกิรัม ใหโดยการรับประทานวันละ  1 คร้ังกอนหรือหลังอาหารก็ได  ควรให

รวมกับแคลเซียมเสริมในกรณีที่ไดรับจากอาหารไมเพียงพอ

ขอหามใช  raloxifene  มีขอหามใชในสตรีต้ังครรภและใหนมบุตร  ผูปวยที่แพ  raloxifene  และ

ผูปวยที่มีประวัติ  thromboembolism ควรหลีกเลี่ยงการใชในผูปวยที่มีโรคตับหรือการทํางานของตับ

ผิดปกติ

ขอบงชี้ในการใช raloxifene  ในสตรีหลังหมดประจําเดือน  เพื่อปองกันและรักษาโรคกระดูกพรุน

ผลขางเคียงท่ีอาจพบได

 อาการรอนวูบวาบ  พบไดบอยในสตรีอายุนอยที่หมดประจําเดือนไมนาน

 อาการชองคลอดแหงแสบ  พบไดไมแตกตางจากสตรีในกลุมควบคุม  (control group)

 ตะคริวที่ขาและนอง  พบไดในบางราย

 เพิ่มโอกาสเกิด  venous thromboembolism
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จากขอมูลในดานผลดีกับผลเสียตางๆ ของ  raloxifene  ดังไดกลาวมาแลว  จึงไดสรุปในดานความ

เสี่ยงและประโยชนที่ไดรับเพื่อเปนแนวทางอยางงายในการพิจารณาเลือกใช  raloxifene    ดังแสดงไวใน

ตารางที่  4

ตารางท่ี  4  แสดงถึงผลดีและผลเสียตางๆ ของยา  raloxifene ในการใชทางคลินิก

ประโยชนท่ีไดรับหรือผลดี ความเสี่ยงหรือผลเสีย

1. เพิ่มมวลกระดูก  

2. ลดความเสี่ยงตอการเกิดกระดูกหัก

3. ลดความเสี่ยงตอการเกิดมะเร็งเตานมและอาจ

     ปองกันมะเร็งเตานม

4. ลดระดับไขมัน  โดยเฉพาะ  LDL – cholesterol

     และ  HDL 2 และไมเพิ่มระดับ  triglyceride

5. ไมมีเลือดออกทางชองคลอด

6. ไมมีอาการเจ็บตึงเตานม

7. ไมเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก

8. รับประทานงาย  สะดวก  วันละ 1  เม็ดเทาน้ัน

1. โรคหลอดเลือดดําอุดตัน 

2. รอนวูบวาบเพิ่มขึ้น

3. มีการปวดที่นองขา  (leg cramps)

การเปลี่ยนแปลงของมวลกระดูกภายหลังจากหยุดใหการรักษาดวย raloxifene พบวามีมวลกระดูก

ลดลงอยางชัดเจน(80)   เชนเดียวกับการใชฮอรโมนเอสโตรเจนหลังหยุดยาจะมีการลดลงเหมือนกัน

Calcitonin

Calcitonin  เปนฮอรโมนชนิด  polypeptide  ที่สรางจากตอมไทรอยด  ซึ่งออกฤทธิ์ยับยั้ง  bone

resorption โดยผานทาง  calcitonin receptor  บน osteoclast  เดิมการให  calcitonin  ตองใชวิธีฉีดเทาน้ัน  

แตในปจจุบันมี  salmon calcitonin ชนิด  intransal form ซึ่ง intranasal calcitonin  น้ี  ปลอดภัยและมี

ผลขางเคียงนอยมาก(81)  ไดมีการศึกษาพบวา  intranasal calcitonin สามารถปองกัน  trabecular bone loss

ในผูซึ่งมีกระดูกพรุน(82)  ในเดือนสิงหาคม พ.ศ. 2538 FDA  ของสหรัฐอเมริกาไดยอมรับ  การใช  

intranasal salmon calcitonin ขนาด  200 IU  ตอวัน  ในการรักษาผูปวยที่มีกระดูกพรุนหลังหมด

ประจําเดือนที่ไมสามารถใชฮอรโมนเอสโตรเจนได จากการศึกษาพบวา calcitonin สามารถลดการหักของ

กระดูกสันหลังไดในขนาด  200 IU  ตอวัน  สวนการหักของกระดูกสะโพก  ไมมีหลักฐานเพียงพอวา

สามารถลดได(83)
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ในการศึกษา  Prevent Recurrence of Osteoporotic Fractures (PROOF) study(83)  ซึ่งเปนการศึกษา  

randomized, double-blind, placebo-controlled study ของ  calcitonin พนทางจมูก  ขนาด  200 IU ตอวัน  

เปนระยะเวลา  5 ป  พบวามผีลลดอัตราความเสี่ยงของการเกิดกระดูกสันหลังหักใหมรอยละ  33 เมื่อเทียบ

กับกลุมที่ไมไดรับยา  ซึ่งมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  แตอยางไรก็ตามในขนาด  100 IU  ตอ

วัน หรือ  400 IU  ตอวัน  ไมมีรายงานวามีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  และพบวาไมมีผลเพิ่ม

ความหนาแนนของกระดูกสะโพกไมวาจะใชขนาดใดก็ตาม  แตพบวา  calcitonin  สามารถลดอาการปวด

กระดูกไดอยางมากในรายที่มีกระดูกสันหลังหักแบบ  compression(84)

ผลขางเคียง

 มีอาการคลื่นไส

 มีอาการแดงตามหนาและแขน

 มีอาการระคายเคืองที่จมูกในกรณีที่พนจมูก

 มีการบวมแดงเฉพาะที่ในกรณีที่ฉีด

Calcitonin เปนยาที่มีฤทธิ์ไมแรงถาเทียบกับกลุม  SERMs bisphosphonates  หรือฮอรโมนรักษา  

จึงเหมาะสําหรับที่จะใชในบุคคลที่ไมสามารถจะใชยากลุมอ่ืนได  ขณะเดียวกันราคายาก็คอนขางสูง

Recombinant human parathyroid hormone (rhPTH)

Teriparatide เปนยาทางเลือกแนวทางที่สอง  (second line drug)  ในการรักษากระดูกพรุนที่

องคการอาหารและยาของสหรัฐอเมริการับรองเปนสารกลุมฮอรโมนที่ตางจากฮอรโมนเอสโตรเจน และ

เทสทอสเตอโรนที่มีฤทธิ์กระตุนการสรางกระดูกชนิดแรก  จากการศึกษาพบวา  teriparatide สามารถเพิ่ม

ความหนาแนนของมวลกระดูกที่บริเวณกระดูกสันหลัง  และสวนอ่ืนๆ ไดเปนอยางดี(85)  และจากการตัด

เอาชิ้นเน้ือของกระดูกมาดูพบวา  มีการกระตุนการสรางเน้ือกระดูกขึ้นมาใหมจากการให  teriparatide ซึ่ง

สามารถตรวจพบการสรางเน้ือกระดูกขึ้นใหมที่บริเวณ  trabecular, endocortical และ  periosteal โดย

พบวามีการกระตุนเซลล  osteoblast  ใหทํางานมากขึ้น(86)  มีการศึกษาการใช  teriparatide รวมกับการให

ฮอรโมนในการรักษา  (hormone therapy)  เปรียบเทียบกับการใหฮอรโมนในการรักษาอยางเดียวพบวา  

กลุมที่ไดรับ  teriparatide  รวมกับฮอรโมนในการรักษามีการลดลงของการเสียรูปทรงของกระดูกสันหลัง  

(vertebral deformity)  มากกวากลุมที่ไดรับฮอรโมนในการรักษาอยางเดียว(87)  จากการศึกษาแบบ  

multicenter study พบวา  teriparatide สามารถลดความเสี่ยงการเกิดกระดูกหักใหมของกระดูกสันหลัง  

(risk of new vertebral fractures)  ในสตรีหลังหมดประจําเดือนไดรอยละ  65 ในกระดูกสะโพกประมาณ

รอยละ  65 และรอยละ  35 ในกระดูกบริเวณขอมือ  (new nonvertebral fractures) (88)  การให  teriparatide
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จะตองฉีดเขาใตผิวหนัง  (subcutaneous injection)  สวนการใหในแบบอ่ืนๆ ยังอยูในระหวางการศึกษา

ทดลองอยู

ขอบงชี้ในการใช  คือ  กระดูกพรุนในสตรีหลังหมดประจําเดือนที่มีความเสี่ยงสูงตอการเกิด

กระดูกหัก  และกระดูกพรุนในผูชายที่ไมทราบสาเหตุหรือเปน  hypoganadism osteoporosis  ที่มีความ

เสี่ยงตอการเกิดกระดูกหัก  ผูที่ไมตอบสนองหรือไมสามารถทนตอการใชยารักษากระดูกพรุนในแนวทาง

แรก  (first line drug)  เชน  กลุม bisphosphonates ที่มีอาการทางระบบทางเดินอาหาร

อาการขางเคียง  ที่พบบอยคือ  มึนงงศีรษะ (dizziness)  และเปนตะคริวที่ขา  (leg cramp)

นอกจากน้ียังมีอาการขางเคียงอ่ืนๆที่พบได เชน คลื่นไส   orthostatic hypotension ซึ่งไมรุนแรง (mild

และ transient)  มีแคลเซียมในเลือดสูง (transient และ asymptomatic hypercalcemia)

ขอหามใช  ในผูปวยที่เปน  Paget’s disease ผูที่มี  epiphyses ยังไมปด  ผูมีประวัติไดรับการฉาย

แสงที่เกี่ยวกับกระดูก หรือผูที่มี alkaline phosphatase  สงูกวาปกติ

ระยะเวลาท่ีใชรักษา  ปจจุบันยังมีการศึกษาไมมากเพียงพอ  จึงแนะนําใหใชไดไมเกิน  2 ป  

สําหรับกรณีที่ใชรวมกับยากลุมอ่ืนของการรักษาโรคกระดูกพรุน  (antiresorptive drug)  ยังไมมีการศึกษา

ยืนยันแนนอนถึงความปลอดภัย  เพราะฉะน้ันกอนใชควรวัดระดับ  parathyroid hormone 25 –

hydroxyvitamin D creatinine และ phosphorus  ตองติดตามขณะรักษาในเร่ือง  hypercalcemia และ  

hypercalciuria  ดวย

Strontium ranelate

Strontium ranelate เปนยาตัวใหมในการใชรักษาโรคกระดูกพรุน  โดยจะลดการสลายมวล

กระดูก  (bone resorption)  ซึ่งมีผลตอการลดจํานวนและการทํางานของเซลล  osteoclast  ขณะเดียวกันก็

สามารถกระตุนการสรางมวลกระดูก  (bone formation)  โดยการเพิ่มจํานวนเซลล  osteoblast  ใหมากขึ้น  

เปนผลใหมีการเพิ่มการสราง  bone matrix ตามมา (89,90) strontium ranelate จะใหในรูปรับประทานขนาด  

2 กรัมตอวัน  จากการศึกษาการให  strontium ranelate ขนาด  2 กรัมตอวัน เปนเวลา  3 ปติดตอกัน  

เปรียบเทียบกับยาหลอก  พบวากลุมที่ไดรับยา  strontium ranelate  มีอัตราการหักของกระดูกสันหลัก

ลดลงรอยละ  41(90)  ขณะที่อัตราการหักของกระดูกสะโพกในกลุมที่ไดรับยา  strontium ranelate  ลดลง

รอยละ  36(89)  และอัตราการหักของกระดูกสวนอ่ืนที่ไมใชกระดูกสันหลัง  (nonvertebral fractures)  ลดลง

รอยละ  16(91)   จะเห็นไดวายา  strontium ranelate  สามารถปองกันและรักษากระดูกพรุนไดทั้งที่กระดูก

สันหลัง กระดูกสะโพก และกระดูกสวนอ่ืนที่ไมใชกระดูกสันหลังไดทั้งสามตําแหนง(89)

จากขอมูลทางคลินิกและขอมูลเชิงประจักษ  (evidence base)  ที่ไดรับทําใหสามารถสรุปผลของยา

ตางๆ ที่ชวยในการลดการหักของกระดูกสันหลัง  กระดูกสวนอ่ืนที่ไมใชกระดูกสันหลัง  และกระดูก

สะโพกไดดังในตารางที่  5 ซึ่งจะพบวามีเพียงยา  alendronate risedronate ฮอรโมนเอสโตรเจน และ 

strontium ranelate  เทาน้ันที่สามารถลดการหักของกระดูกไดทั้งสามตําแหนงที่กลาวมาแลว  ดังน้ันในการ
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เลือกยาในการรักษาสตรีที่มีโรคกระดูกพรุนเปนแนวทางแรก  (first line drug)  จึงควรเปนยาในกลุม  

bisphosphonate หรือ  strontium ranelate  ขณะที่สตรีวัยหมดประจําเดือนที่มีอาการของวัยหมด

ประจําเดือนและตองการปองกันโรคกระดูกพรุน  ควรไดรับฮอรโมนเอสโตรเจนในการรักษาสตรีในกลุม

น้ี  สตรีวัยหมดประจําเดือนที่ไมมีอาการของวัยหมดประจําเดือน  แตมีกระดูกพรุนที่กระดูกสันหลัง  ก็ควร

จะเลือกยา  raloxifene  เปนยารักษาในสตรีกลุมน้ี  ในขณะที่สตรีวัยหมดประจําเดือนที่มีโรคกระดูกพรุน

และมีอาการของการเจ็บปวดในกระดูก  (bone pain)  ก็ควรจะเลือกใชยา  calcitonin  ในการรักษาเน่ืองจาก

จะชวยลดอาการเจ็บปวดในกระดูกไดดี  สวนยา  teriparatide  เปนยาที่ตองฉีดเขาใตผิวหนังดวยตัวของ

ผูปวยเองทุกวันและราคายาคอนขางแพงจึงเปนขอจํากัดในการใช  โดยจะใชในรายที่มีโรคกระดูกพรุนที่

รุนแรงมาก  ซึ่งไมสามารถทนตอการรักษาดวยตัวยาอ่ืน หรือลมเหลวตอการรักษาดวยตัวยาอ่ืนๆ แลว

เทาน้ัน

ตารางท่ี  5  แสดงถึงผลของยาตางๆ ที่ชวยลดการหักของกระดูกในตําแหนงตางๆ

ชื่อยา Vertebral fracture Non-Vertebral

fracture

Hip fracture

Alendronate + + +

Risedronate + + +

Etidronate + ND ND

Estrogen + + +

Raloxifene + ND ND

Calcitonin + ND ND

Strontium ranelate + + +

Teriparatide + + ND

ND = No data

การใชยา  antiresorptive กลุมตางๆ รวมกันหลายชนิด  เชน  กลุม  bisphosphonate  รวมกับ  

ฮอรโมนเอสโตรเจน  หรือ raloxifene   ฮอรโมนเอสโตรเจนรวมกับ  calcitonin  ซึ่งมีผลเพิ่มความ

หนาแนนของกระดูก   และลดความเสี่ยงของกระดูกหักได  

การติดตามผลการรักษากระดูกพรุน
โดยทั่วไปจะใชการวัดความหนาแนนของกระดูก  (bone mineral density)  ดวยเคร่ือง  DEXA  ที่

กระดูกสะโพก  กระดูกสันหลัง  ภายหลังการรักษาแลว  2  ป  หรือมากกวาเพราะตองใชเวลาหลายปใน
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การเพิ่มมวลกระดูกจากการใชยาในการรักษาโรคกระดูกพรุน และคาความหนาแนนของกระดูก ตองมี

ความแตกตางเพิ่มขึ้นอยางนอยรอยละ  4 ที่กระดูกสันหลังและเพิ่มขึ้นอยางนอยรอยละ  6 ที่กระดูก

สะโพก  จึงจะมีความสําคัญทางสถิติ  แตถาความหนาแนนของกระดูกไมเปลี่ยนแปลงหรือลดลงเล็กนอยก็

ไมไดแสดงวาการรักษาลมเหลวหรือตองเปลี่ยนยาที่รักษาอยู(92)  นอกจากน้ียังมีการตรวจเลือดและ

ปสสาวะหา  bone marker  เพื่อตรวจหา  bone turnover  ของกระดูก  หลังจากการใหการรักษาดวยยาไป

แลว  โดยทั่วไปจะตรวจหา  bone marker  เมื่อกอนการรักษาจะเร่ิมขึ้นและหลังใหการรักษาไปแลว  3 – 6

เดือน  เพื่อดูวามีการเปลี่ยนแปลงที่ดีขึ้นหรือไม  ซึ่งจะไดผลเร็วกวาการตรวจหาความหนาแนนของกระดูก

สรุป
โรคกระดูกพรุนในสตรีวัยหมดประจําเดือนน้ัน เปนปญหาสาธารณสุขที่เปนภัยเงียบคอยคุกคาม

สุขภาพและคุณภาพชีวิตของสตรีวัยหมดประจําเดือน การดูแลรักษาโรคน้ีวัตถุประสงคเพื่อลดอัตราตาย

และทุพพลภาพ  ซึ่งเกดิจากภาวะกระดูกหักทั้งน้ีตองประกอบดวยการเพิ่มมวลกระดูกเพื่อเพิ่มความ

แข็งแรง  และลดปจจัยเสี่ยงตางๆ ที่ทําใหกระดูกหัก  ยาที่มีใชในการเพิ่มมวลกระดูกน้ันมีอยูดวยกันหลาย

กลุม  การเลือกยาที่เหมาะสมแกสตรีแตละคนเพื่อใหเกิดประโยชนและความคุมคาสูงสุดน้ัน  จําเปนตอง

คํานึงถึงปจจัยในหลายดาน  ไดแก

1. อายุ  และสุขภาพโดยทั่วไป

2. อาการของวัยหมดประจําเดือน  ซึ่งเกิดจากการขาดฮอรโมนเอสโตรเจน

3. คุณสมบัติ  ประสิทธิภาพ  และผลขางเคียงของยาแตละชนิด

4. ความรุนแรงของโรคกระดูกพรุน
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