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บทคัดย่อภาษาไทย 

ณัฏยา สินทวิชัย : การศึกษาความสัมพันธ์ของระดับวิตามินดี ต่อความหนาแน่นมวลกระดูก ในคนไข้
มะเร็งเต้านมชนิดมีตัวรับฮอร์โมนระยะที่หนึ่ง ถึง ระยะที่สาม ในวัยหมดประจ าเดือนที่ได้รับการรักษา
เสริมภายหลังการผ่าตัดด้วยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์มาเป็นระยะเวลา 1 ปี หรือ 2 ปี (Correlation 
between of 25-hydroxyvitamin D (25(OH)D) level and bone mineral density (BMD) in 
postmenopausal women with stage I-III hormone receptor-positive breast cancer who 
receive AIs as an adjuvant hormonal therapy after breast surgery for 1 year or 2 years) อ.
ที่ปรึกษาวิทยานิพนธ์หลัก: อ. นพ.สืบพงศ์ ธนสารวิมล{, 52 หน้า. 

วัตถุประสงค์ เนื่องจากยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์อาจเพิ่มความเสี่ยงของการลดลงของความหนาแน่น
ของมวลกระดูก  (Bone mineral density) ในคนไข้มะเร็งเต้านมวัยหมดประจ าเดือน  ในกลุ่ม hormonal 
receptor-positiveซึ่งคนไข้ส่วนใหญ่จะได้รับวิตามินดี และแคลเซียมเสริมตามค าแนะน าของแนวทางการปฏิบัติ
ส่วนใหญ่ การศึกษาวิจัยนี้จึงท าขึ้นเพื่อศึกษาความสัมพันธ์ระดับวิตามินดี และการเปลียนแปลงความหนาแน่นมวล
กระดูกในคนไข้กลุ่มนี้ 

วิธีการวิจัย การศึกษาแบบ การวิจัยเชิงวิเคราะห์ ณ จุดเวลาใดเวลาหนึ่ง (Cross-Sectional Analytic 
Studies) โดยเก็บข้อมูลคนไข้มะเร็งเต้านมที่ได้รับการรักษาเสริมด้วยยาอะโรมาเทส  อินฮิบิเตอร์ ในโรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ์ตั้งแต่ 1 มกราคม 2557 ถึง 31 ธันวาคม 2559 โดยเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงของความหนาแน่น
มวลกระดูกในคนไข้ที่มีระดับวิตามินดี เพียงพอ (ระดับวิตามินดีมากกว่าหรือเท่ากับ 30 ng/mL) และ ภาวะพร่อง
วิตามินดี (ระดับวิตามินดีน้อยกว่า 30 ng/mL )       

ผลการศึกษา ไม่พบความแตกต่างกันของการเปลี่ยนแปลงความหนาแน่นมวลกระดูกอย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิติระหว่างกลุ่มคนไข้ที่มีระดับวิตามินดีเพียงพอและพร่องวิตามินดีใน คนไข้มะเร็งเต้านมที่ได้รับการรักษาเสริม
ด้วยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์มาเป็นเวลา 1-2 ปี ระดับวิตามินดีเฉลี่ยคือ 24.3 ng/mL,ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน 7.4 
ng/mL  โดยมีผู้ป่วยจ านวน 17(26%) คน และ 33 (52%) คน มีภาวะขาดวิตามินดี และ พร่องวิตามินดี ตามล าดับ 
การเปลี่ยนแปลงความหนาแน่นมวลกระดูกในบริเวณกระดูกสันหลังส่วนเอว, สะโพก, กระดูกต้นขา และกระดูกแขน 
คิดเป็น -1.42 ±5.51 %, -1.92±3.91% , -2.25±3.69 % and -3.04 ± 4.51 % ตามล าดับ 

สรุปผลการศึกษา จากข้อมูลยังไม่สามารถสรุปได้ว่าระดับวิตามินดี  25(OH)D มีผลกับอัตราการ
เปลี่ยนแปลงความหนาแน่นของมวลกระดูกในช่วง 1-2 ปีแรก ภายหลังการได้รับการรักษาด้วยยาอะโรมาเทส อินฮิบิ
เตอร ์และได้รับวิตามินดีเสริมในคนไข้มะเร็งเต้านมระยะ 1-3 ที่อยู่ในระยะหมดประจ าเดือน 
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บทคัดย่อภาษาอังกฤษ 

# # 5874027330 : MAJOR MEDICINE 
KEYWORDS: BONE LOSS, AROMATASE INHIBITOR, VITAMIN D DEFICIENCY, VITAMIN D INSUFFICIENCY 

NATTAYA SINTAWICHAI: Correlation between of 25-hydroxyvitamin D (25(OH)D) level and 
bone mineral density (BMD) in postmenopausal women with stage I-III hormone receptor-
positive breast cancer who receive AIs as an adjuvant hormonal therapy after breast 
surgery for 1 year or 2 years. ADVISOR: DRSUEBPONG TANASANVIMON {, 52 pp. 

Purpose: Aromatase inhibitors (AIs) increase bone loss in postmenopausal women with 
hormonal positive breast cancer. Most clinical practice guidelines suggest vitamin D and calcium 
supplementation. We conducted this study to explore the correlation between serum 25(OH)D and 
BMD change in postmenopausal women with hormone receptor positive early breast cancer 
receiving AIs as an adjuvant hormonal therapy. 

Methods: We enrolled postmenopausal patients with hormone receptor positive early 
breast cancer receiving AIs from January 2014 through December 2016 at the King Chulalongkorn 
Memorial Hospital. Serum 25(OH)D level and BMD study were performed during  second year of 
AIs.       

Result: The mean serum 25(OH)D was 24.3 ng/mL, standard deviation (SD) 7.4 
ng/mL.  Despite of vitamin D supplementation, 17(26%) and 33 (52%) patients had vitamin D 
deficiency and insufficiency, respectively . BMD change of lumbar spine , hip, femoral neck and 
radius in all patient  were -1.42 ±5.51 %, -1.92±3.91% , -2.25±3.69 % and -3.04 ± 4.51 %, respectively 
There was no statistical significance of difference of mean BMD change between patients with 
serum 25(OH)D <30 ng/mL and ≥30 ng/mL.  There was one fifth of patients had significant BMD 
change, similarly between the two groups. 

Conclusion: Our findings did not indicate any correlation between serum 25(OH)D level 
and short-term BMD change in postmenopausal patients with early breast cancer receiving AIs. 
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บทที ่1 

 

บทน า 

 
 

1.1ความส าคัญและที่มาของปัญหาการวจิัย  

 
       ในปัจจุบนั Aromatase inhibitors ถือเป็นยาส าคญัท่ีใชเ้ป็นการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัใน
คนไขม้ะเร็งเตา้นมในกลุ่ม hormonal receptor-positive โดยเฉพาะในกลุ่มคนไขว้ยัหมดประจ าเดือน 
แต่อยา่งไรกต็ามการใชย้ากลุ่มน้ีอาจเพิ่มความเส่ียงของการลดลงของความหนาแน่นของมวล
กระดูก (Bone mineral density) รวมถึงอตัราการหกัของกระดูกไดม้ากกวา่ผูห้ญิงวยัหมด
ประจ าเดือนปกติ ดงันั้น clinical practice guideline ต่างๆจึงไดแ้นะน าวธีิต่างๆ ในการป้องกนัปัญหา
น้ี ทั้งการใชย้าและไม่ใชย้า โดยหน่ึงในนั้นคือการใหแ้คลเซ่ียม และ วิตามินดี (25-hydroxyvitamin 
D (25(OH)D)ในขนาดท่ีแนะน า ซ่ึงในทางปฏิบติัแลว้ในประเทศไทยยงัไม่มีการเจาะระดบัวิตามินดี 
ก่อนการใหย้าเสริม และไม่ไดมี้การติดตามระดบัของวติามินดี ภายหลงัการใหว้ิตามินดีเสริมใน
คนไขโ้ดยเฉพาะในกลุ่มท่ีความหนาแน่นมวลกะดูกตั้งตน้ปกติ หรือ มีภาวะกระดูกบาง (osteopenia) 
เน่ืองจากยงัไม่มีหลกัฐานชดัเจนวา่การใหว้ติามินดีเสริม และระดบัวิตามินท่ีเพียงพอ จะสามารถท า
ใหอ้ตัราการลดลงของความหนาแน่นมวลกระดูกลดลงไดม้ากนอ้ยเพยีงใด ภายหลงัไดรั้บการรักษา
ดว้ยยาอะโรมาเทสอินฮิบิเตอร์ รวมทั้งปัญหาดา้นค่าใชจ่้ายในการส่งตรวจ การศึกษาน้ีจึงเป็น
การศึกษาติดตามระดบัของวติามินดีภายหลงัการใหว้ติามินดีเสริม ต่อการเปล่ียนแปลงของมวล
กระดูกเม่ือติดตามการรักษาเป็นเวลา 1-2 ปี เพื่อจะน าขอ้มูลมาวิเคราะห์วา่ในการใหก้ารรักษาใน
ปัจจุบนันั้นขนาดของวิตามินดีท่ีใหเ้พยีงพอถึงระดบัเป้าหมายหรือไม่หรือหากระดบัวิตามินดีท่ี
ติดตามไปยงัอยูใ่นระดบั insufficiency หรือ deficiency แลว้ ปัจจยัน้ีมีผลต่อการลดลงของความ
หนาแน่นของมวลกระดูกมากนอ้ยเพียงใด ซ่ึงอาจน ามาสู่การเปล่ียนแปลงแนวทางการปฏิบติัใน
อนาคต 
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1.2ค าถามการวิจัย ( Research questions ) 

 
ค ำถำมหลกั (Primary research question) 
                  ความสมัพนัธ์ของระดบัวิตามินดีต่อการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นมวลกระดูกใน
คนไขม้ะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึง ถึง ระยะท่ีสาม ในวยัหมดประจ าเดือนท่ีไดรั้บ
การรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์และไดรั้บ วิตามินดี และแคลเซียม
เสริมเป็นระยะเวลา 1-2 ปี 
 
ค ำถำมรอง (Secondary research question) 
1. ปัจจยัตั้งตน้ท่ีมีผลต่อภาวะพร่องวิตามินดีในคนไขม้ะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึง 
ถึง ระยะท่ีสาม ในวยัหมดประจ าเดือนท่ีไดรั้บการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัดว้ยยาอะโรมาเทส 
อินฮิบิเตอร์ 
2. ภาวะพร่องวิตามินดี มีผลต่ออตัราการหกัของกระดูก  
 

1.3 วัตถุประสงคข์องการวจิัย (Objectives) 

      เพื่อศึกษาความสมัพนัธ์ของระดบัของวิตามินดีภายหลงัการใหว้ติามินดีเสริมต่อการ
เปล่ียน แปลง      ของความหนาแน่นมวลกระดูกภายหลงัการไดรั้บการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดั
ดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ เม่ือติดตามการรักษาเป็นเวลา 1 ปี หรือ 2 ปี 
1.4 สมมุติฐานงานวิจัย ( Hypothesis ) 

                   ระดบัวิตามินดีภายหลงัไดรั้บวิตามินดีเสริมในคนไขม้ะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมน
ระยะท่ีหน่ึง ถึง ระยะท่ีสาม ในวยัหมดประจ าเดือนท่ีไดรั้บการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัดว้ย
ยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ไม่มีความสมัพนัธ์กบัการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นมวลกระดูกในช่วง
ระยะเวลา 1 หรือ 2 ปี หลงัจากเร่ิมยา 
1.5 ข้อตกลงเบื้องต้น 

ในคนไขม้ะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึง ถึง ระยะท่ีสาม ในวยัหมดประ 
จ าเดือนท่ีไดรั้บการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์และไดรั้บ  
วิตามินดีเสริม จะเร่ิมมีระดบัวิตามินดีคงท่ีหลงัใหว้ิตามินดีเสริมแลว้ 3-6  เดือนข้ึนไป (1),(2). 
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1.6 กรอบแนวความคิดวิจยั  

  

 
รูป 1 กรอบแนวคิดการวิจยั 

 
1.7 การให้ค านิยามเชิงปฏิบตัิที่จะใช้ในการวิจัย 

 
1. โรคกระดูกพรุน (Osteoporosis) และภาวะกระดูกบาง (Osteopenia)    

1.1 ภาวะกระดูกพรุน (Osteoporosis) คือภาวะท่ีความหนาแน่นของกระดูก (Bone Mineral 
Density หรือ BMD) มีค่าต ่ากวา่ ค่าเฉล่ียของ Peak Bone ของผูใ้หญ่ปรกติ – 2.5 ของส่วน
เบ่ียงเบนมาตรฐา (T Score < - 2.5 SD 

1.2 ภาวะกระดูกบาง (osteopenia) คือภาวะท่ีค่าความหนาแน่นของกระดูก อยูร่ะหวา่ง 
ค่าเฉล่ียของ Peak Bone ของผูใ้หญ่ปรกติ -1 SD. ถึง -2.5 SD 

(ตามนิยามของ The European Foundation for osteoporosis and bone disease, The Nation 
Osteoporosis Foundation of United states and World Health Organization 1994)  
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2. T Score 
T score คือค่าท่ีไดจ้าก การน าค่าความหนาแน่นของกระดูกท่ีวดัได ้( x ) ลบดว้ย ค่าเฉล่ียของ

ความหนาแน่นของกระดูกช่วง Peak bone (mean)  น าผลลบท่ีไดห้ารดว้ย ค่าความเบ่ียงเบน
มาตรฐานของความหนาแน่นของกระดูกในช่วง Peak bone (SD)  หรือเขียนในรูปสมการไดว้า่  
T  = (x – mean) / SD 

 
3. ระดบั vitamin 25(OH)D* 

  
สภำวะวิตำมนิดี Ng/mL nmol/L 

Deficiency level <20 <50 

Insufficiency level 20-30 50-75 

Sufficiency level >30-100 75-200 

Toxic level >100 >200 

*เลือกใชต้าม Endocrine society ประเทศสหรัฐอเมริกา 
1.8 ผลหรือประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากงานวิจัย 

      ท าใหท้ราบระดบัของวติามินดีภายหลงัการใหว้ติามินดีเสริม ต่อการเปล่ียนแปลงของ
มวลกระดูกเม่ือติดตามการรักษาเป็นเวลา 1 หรือ 2 ปี เพื่อจะน าขอ้มูลมาวิเคราะห์วา่ในการให้
การรักษาในปัจจุบนันั้นขนาดของวิตามินดีท่ีใหเ้พยีงพอถึงระดบัเป้าหมายหรือไม่หรือหาก
ระดบัวิตามินดีท่ีติดตามไปยงัอยูใ่นระดบั insufficiency หรือ deficiency แลว้ ปัจจยัน้ีมีผลต่อ
การลดลงของความหนาแน่นของมวลกระดูกมากนอ้ยเพยีงใด ซ่ึงอาจน ามาสู่การเปล่ียนแปลง
แนวทางการปฏิบติัในการใหว้ิตามินดีในคนไขก้ลุ่มน้ีในอนาคต 

 1.9 อุปสรรคที่อาจเกิดขึน้ระหว่างการวิจัยและมาตรฐานการแก้ไข  

- ขนาดตวัอยา่งไม่เพียงพอ  
- การวดั Bone mineral density อาจไดต้รงตามก าหนดเวลา ท าใหมี้ผลต่อการแปล

ผลการวิจยัแกไ้ขโดยการมีก าหนดการนดัหมายล่วงหนา้ติดต่อผูป้ระสานงานต่าง
แผนก 

- ในช่วงเวลาท่ีแตกต่างกนัหลงัการไดรั้บวติามินดีเสริมของคนไขแ้ต่ละรายอาจมีผลต่อ
ระดบัวิตามินดีท่ีวดัได ้ แต่อยา่งไรกต็าม มีขอ้มูลสนบัสนุนวา่ระดบัวิตามินดี จะใช้
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ระยะเวลาเพื่อเขา้สู่ระดบัคงท่ีในเวลา 3-6 เดือนหลงัจากเร่ิมใหว้ิตามินดี เสริม ข้ึนกบั
ชนิดของวิตามินดีท่ีให ้ ดงันั้นในการศึกษาน้ีเราจึงเร่ิมตรวจวดัระดบัวิตามินดี หลงัจาก
การใหว้ิตามินดีเสริมหลงัจาก 6 เดือน ข้ึนไป  ซ่ึงระยะเวลาหลงัจากน้ีระดบัวิตามินดีจะ
มีการเปล่ียนแปลงไม่มากนกั (1),(2). 
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บทที่ 2 

 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง 

 
 
ในปัจจุบนัยาตา้นฮอร์โมนกลุ่ม 3rd generation Aromatase inhibitors (AIs) เช่น anastrozole, 

letrozole หรือ exemestane ถือเป็นการรักษาเสริมท่ีเป็นมาตรฐานภายหลงัการผา่ตดัเตา้นม ในคนไข้
มะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึง ถึง ระยะท่ีสาม ในวยัหมดประจ าเดือน โดยกลไกการ
ออกฤทธ์ิของยากลุ่มน้ีคือการยบัยงัการเปล่ียนแปลงของฮอร์โมนแอนโดรเจน (Androgen) ไปเป็น
ฮอร์โมนเอสโทรเจน (estrogen) ทั้งในเน้ือเยือ่ไขมนั รวมถึงในเซลลม์ะเร็งดว้ยซ่ึงในท่ีสุดแลว้กจ็ะ
น าไปสู่จะน าไปสู่การลดลงของระดบัฮอร์โมนเอสโทรเจนในเลือด (3) (4) แต่ในขณะเดียวกนัการ
ลดลงของระดบัเอสโทรเจนในเลือดกน็ าไปสู่การลดลงของความหนาแน่นของมวลกระดูก และเพิม่
ความเส่ียงของภาวะกระดูกหกัไดใ้นท่ีสุด ตามกลไกดงัรูป 

 
รูป 2 กลไกการท างานของยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ 



 

 

9 

 
โดยก่อนหนา้น้ีไดมี้การศึกษาหลายการศึกษา เช่น The Arimidex, Tamoxifen, Alone or in 

Combination (ATAC) trial โดย Jack Cuzick และคณะเม่ือปี ค .ศ. 2010 โดยเป็นการศึกษา
เปรียบเทียบ efficacy และ safety ของการใหย้า tamoxifen (20mg) เทียบกบัการใหย้า Anastrozole (1 
mg) เป็นเวลา 5 ปีในผูป่้วยมะเร็งเตา้นมในระยะตน้ ท่ีอยูใ่นภาวะหมดประจ าเดือน พบวา่ในระหวา่ง
การรักษานั้นอตัราการหกัของกระดูก ของคนไขท่ี้ไดรั้บยา anastrozole สูงกวา่กลุ่มท่ีไดรั้บยา 
tamoxifen อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (OR 1·33, 95% CI 1·15–1·55; p<0·0001) แต่อยา่งไรกดี็จาก
การศึกษาต่อไปจนครบ 10 ปี พบวา่อตัราการหกัของกระดูกไม่แตกต่างกนั (OR 0·98, 95% CI 0·74–
1·30; p=0·9) (4) เช่นเดียวกบัการศึกษาของ International Group (BIG) 1-98 trial ของ Meredith M 
Regan และคณะกพ็บวา่ในแง่ safety ของการใหย้า letrozole เทียบกบัยา tamoxifen พบวา่มีอุบติัการ
ของการหกัของกระดูกในกลุ่มท่ีไดรั้บยา Letrozole สูงกวา่กลุ่มท่ีไดรั้บยา tamoxifen อยา่งมี
นยัส าคญัทางสถิติ (3.4% vs 1.8%)(5)  

 
อตัราการลดลงของ BMD จากการศึกษาของ Hiroaki Inoue และคณะในปี 2015 ท่ีศึกษาผล

ของยา anastrozole ต่อความหนาแน่นของมวลกระดูกพบวา่ความหนาแน่นของมวลกระดูก (BMD) 
ท่ี 6 เดือนภายหลงัเร่ิมยา anastrozole ของกระดูกส่วน lumbosacral spine (LS) และ femoral neck 
(FN) จะลดลงจากค่าตั้งตน้ก่อนการเร่ิมยาประมาณ 0.5% และ 1.5 % ตามล าดบั และท่ี 24 เดือน BMD 
ของกระดูก Lumbosacral spine จะลดลงถึง 4.3% (4) โดยคนไขบ้างส่วนในการศึกษาไดรั้บวิตามินดี 
(20 IU/day) และแคลเซียม (600 mg/day) เสริมดว้ย นอกจากน้ียงัมีการศึกษาของ Catherine Van 
Poznak และคณะในปี 2010 พบวา่ผลของยา anastrozole ต่อความหนาแน่นของมวลกระดูก (BMD) 
ท่ี 12 เดือนภายหลงัเร่ิมยา anastrozole ของกระดูกส่วน lumbar spine และ Hip จะลดลงจากค่าตั้งตน้
ก่อนการเร่ิมยาประมาณ 0.6% และ 0.4 % ตามล าดบัในกลุ่มท่ี T-score > -1, และ 1.2% และ 0.4% ใน
ทีกลุ่มท่ี T-score <-1 แต่ > -2 (6) 

 
ตาราง 1แสดงความเส่ียงของการหักของกระดูก เปรียบเทียบระหว่างการใช้ยา Aromatase 
inhibitors และ Tamoxifen 
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โดยสรุปแลว้อตัราการลดลงของความหนาแน่นกระดูกหลงัจากไดย้า อะโรมาเทส อินฮิบิ

เตอร์คือ 3-5% ต่อปี ซ่ึงมากกวา่อตัราการลดลงของมวลความหนาแน่นกระดูกในสตรีวยัหมด
ประจ าเดือนปกติคือประมาณ 2% ในปีแรก และ 1% ในปีต่อๆมา(7) การศึกษาหลายการศึกษาก่อน
หนา้น้ีไดพ้บวา่มีการเพิ่มข้ึนของอตัราการหกัของกระดูกในกลุ่มท่ีไดย้า aromatase inhibitors เม่ือ
เทียบกบักลุ่มท่ีไดย้า tamoxifen เป็นเวลา 5 ปี  (8) (9) (10) รายละเอียดแสดงตามตารางท่ี 1 

 Endpoint AI vs Comparator P Value 

ATAC  
Lumbar spine BMD, 24 mo  
Fracture, 40 mo  
Fracture, 60 mo 

Anastrozole vs Tamoxifen 
4.0%         1.9% 
7.1%          4.4% 
11.0%        7.7% 

 
.003 

<.0001 
<.05 

Ma17  
Total hip BMD, 24 mo 
Osteoporosis, 30 mo 

Letrozole vs Placebo 
−3.6%      −0.71% 

8.0%         6.0% 
 

 
.044 
.003 

BIG1-98  
Fracture, 24 mo 

Letrozole vs Tamoxifen 
5.7%        4.0% 

 

0.0006 

ABCSG-
8/ARNO-95 

 
Fracture, 28 mo 

Anastrozole vs Tamoxifen 
2.4%       1.2% 

<.0001 

ABCSG-1  
Lumbar spine BMD, 36 mo 

Exemestane vs Tamoxifen 
−3.17%       −.19% 

<.0001 

IES  
Lumbar spine BMD, 12 mo 
Total hip BMD, 12 mo 
Fracture,31 mo 

Exemestane vs Tamoxifen 
−3.17%       −.19% 
−2.15%        −.58% 

3.1%          2.3% 

 
<.0001 

.001 
.05 

 
Lonning et al   

Femoral neck BMD, 24 mo 
Exemestane vs Placebo 
−2.72%      −1.48% 

0.023 
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วิตามินดี และแคลเซียมถือเป็นอีกหน่ึงปัจจยัส าคญัท่ีส่งผลต่อความหนาแน่นของมวล
กระดูกและอตัราการหกัของกระดูก (11) (12) โดยภาวะขาดวติามินดีจะมีผลต่อเมตาโบลิสม ของ
แคลเซียม ฟอสฟอรัส และ กระดูก โดยท าใหก้ารดูดซึม แคลเซียม และ ฟอสไอรัสจากทางเดิน
อาหารลดลง ส่งผลใหมี้การเพิ่มข้ึนของระดบัพาราไธรอยดฮ์อร์โมน ซ่ึงในภาวะท่ีมีการเพิ่มข้ึนของ
พาราไธรอยดจ์ะมีการสลายแคลเซียมจากกระดูกและเพิม่การขบัฟอสฟอรัสทางไต ดว้ยเหตุจาก 
PTH-mediated osteoclastic activity น้ีจึงท าใหมี้การลดลงของความหนาแน่นมวลกระดูกในท่ีสุด 
โดยสาเหตุทัว่ไปของการขาดวิตามินดี ไดแ้สดวไว ้แสดงดงัตารางท่ี 2  

 
ตาราง 2 แสดงสาเหตุของการขาดวิตามินดี 

 
สาเหตุ 
1. Reduced skin synthesis (ลดการสงัเคราะห์วิตามินดี โดยผวิหนงั) 

         1.1.ช่วงเวลาของวนั ในช่วงเชา้และช่วงเยน็จะมีแสงรังสีเหนือม่วงแผม่าถึงผวิโลกนอ้ย
มาก ท าใหช่้วงเวลาน้ีผวิหนงัมีการผลิตวิตามินดีไดน้อ้ย  

1.2 มุมตกกระทบของแสงอาทิตยแ์ละฤดูกาล ในช่วงฤดูร้อนมุมระหวา่งแนวด่ิงเหนือ
ศีรษะและแนวล าแสงอาทิตย ์(zenith angle) จะนอ้ยท่ีสุด ความเขม้ของแสงรังสีเหนือ
ม่วงท่ีมาถึงผวิโลกจึงมีมากท่ีสุด  

1.3 ต าแหน่งทางภูมิศาสตร์ของถ่ินท่ีอยูอ่าศยั  ต  าแหน่งใกลเ้สน้ศูนยสู์ตรจะมีความเขม้ของ
แสงรังสีเหนือม่วงมากท่ีสุด  

1.4 ระดบัความสูง  ท่ีระดบัความสูงมาก จะไดรั้บแสงรังสีเหนือม่วงไดม้าก เน่ืองจากการ
เดินทางของแสงรังสีเหนือม่วงผา่นชั้นบรรยากาศมีระยะทางสั้นลง 

1.5 มลภาวะส่ิงแวดลอ้ม อาทิ เมฆ หมอกควนั ฝุ่ นละอองในอากาศ (18)  

1.6 สารท่ีก่อใหมี้การสะทอ้นกลบัของแสง เช่น หิมะ ทราย น ้ า กระจก พลาสติก ต่างก็
สามารถท าใหแ้สงรังสีเหนือม่วงสะทอ้นกลบัได ้จึงมีผลท าใหเ้ราไดรั้บแสงรังสีเหนือ
ม่วงไดน้อ้ยลง 

1.7 พฤติกรรมการด าเนินชีวิตประจ าวนั เช่น การทาครีมกนัแดด หรือชนิดของเส้ือผา้ท่ี
สวมใส่ ต่างกมี็ผลค่อการสงัเคราะห์วิตามินดีท่ีผวิหนงั 
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1.8 สีผวิ  สีผวิของแต่ละบุคคลจะแตกต่างกนัตามพนัธุกรรมและปัจจยัส่ิงแวดลอ้ม 
ตวัก าหนดสีผวิคือปริมาณเมด็สี melanin ซ่ึงจะท าหนา้ท่ีเป็นตวักนัแสงโดยการดูดซบั
แสงรังสีเหนือม่วงไว ้เพื่อป้องกนัไม่ใหผ้วิหนงัเกิดการไหมแ้ดด ดงันั้นคนท่ีมีผวิสีเขม้
จึงตอ้งไดรั้บแสงแดดท่ีนานกวา่คนผวิขาวในการท่ีจะสงัเคราะห์วิตามินดีใหไ้ด้
ปริมาณเท่ากนั 

1.9  อาย ุเม่ือมีอายมุากข้ึนการสงัเคราะห์วติามินดีจะนอ้ยลง ทั้งน้ีเน่ืองจาก 7-
dehydrocholesterol ซ่ึงเป็นสารตน้ก าเนิดของวิตามินดีสามท่ีผวิหนงัมีปริมาณลดลงตาม
อายดุงันั้นผูสู้งอายจึุงมีการสงัเคราะห์วิตามินดีท่ีผวิหนงัไดน้อ้ยกวา่วยัหนุ่มสาวหากให้
ไดรั้บแสงแดดในปริมาณท่ีเท่ากนั 

2. Bioavailability ลดลง 

2.1 ภาวะ malabsorption 

2.2 ความอว้น  

3.   เพิ่มการท าลายวิตามินดี 

4. การใหน้มบุตร 

5. ลดการสร้างของ 25-hydroxyvitamin D เช่น ภาวะตบัวาย 

6. มีการเสีย 25-hydroxyvitamin D ทางปัสสาวะ 

Nephrotic syndrome 

7. ลดการสร้าง 1,25-dihydroxyvitamin D 

ภาวะไตวายเร้ือรัง 

 
 มีหลายการศึกษาหลายการศึกษาแสดงใหเ้ห็นวา่ระดบัวติามินดีมีความสมัพนัธ์กนั (13, 14) 

กล่าวคือยิง่ระดบัวิตามินดีต ่า จะมีแนวโนม้วา่จะพบภาวะการบางของกระดูกมากข้ึน โดยความชุก
ของภาวะพร่องวิตามินดีและภาวะขาดวิตามินดีของประชากรทัว่ไปแตกต่างกนัไปตามแต่ละบริเวณ
ของโลก โดยพบประมาณ 40-92%(15) รวมทั้งขอ้มูลของกระทรวงสาธารณสุขไดส้ ารวจระดบั
วิตามินดีของประชากรไทยไวใ้นปี 2554 ไดแ้สดงใหเ้ห็นนวา่ในบางบริเวณของประเทศ  โดยเฉพาะ
ในเขตเมืองประชากรส่วนใหณ่ยงัมีภาวะพร่องวิตามินดีอยู ่ (ตารางท่ี 3,4) รวมทั้งขอ้มูลในคนไข้
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มะเร็งเตา้นมวยัหมดประจ าเดือนท่ีไดรั้บการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิ
เตอร์ ส่วนหน่ึงยงัมีระดบัวิตามินดีในระดบัไม่เพียงพอแมจ้ะไดรั้บวิตามินดีเสริมอยูแ่ลว้กต็าม  

 
การศึกษาของ Claire F และคณะ ในปี 2012 ท่ี Rena Rowan Breast Cancer Center of the 

Abramson Cancer Center of the University of Pennsylvania (Philadelphia) พบวา่ระดบัวิตามินดี 
(median)ของคนไขก้ลุ่มน้ีคือ 35 ng/mL (6.78ng/mL–93.15 ng/mL) โดยพบวา่ร้อยละ 35 ยงัมีระดบั
วิตามินอยูใ่นระดบัไม่เพียงพอ และผูป่้วยร้อยละ 26 ของผูป่้วยกลุ่มน้ีไดว้ิตามินดีเสริมอยูแ่ลว้ โดย
ภาวะ overweight และ obese ถือเป็นปัจจยัเส่ียงของภาวะขาดวิตามินดีในผูป่้วยกลุ่มน้ี(16)   

 
ตาราง 3การส ารวจสภาวะวิตามินดีดว้ยการวิเคราะห์ระดบั 25(OH)D โดยวิธี LC-MS/MSของ
ประชากรไทย ตามภาคต่างๆ (17) 
 

พืน้ที ่ เพศ 

ขนำด

ตัวอย่ำง อำยุ 

ค่ำเฉลีย่ 25(OH)D+   

ส่วนเบี่ยงเบน

มำตรฐำน 

ร้อยละควำมชุก

ของภำวะพร่อง

วติำมินดี โดยมี

ระดับเซร่ัม 

25(OH)D ต ่ำกว่ำ 

    ng/mL nmol/L 

30 

ng/ml 

20 

ng/ml 
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(75 

nmol/L) 

( 50 

nmol/L) 

กรุงเทพมหำนคร ชำย 138 15-91 2 7.7 ± 8.3 

69.0 ± 

20.7 66.7 10.8 

 หญงิ 142 14-93 24.5 ± 7.5 

61.1 

±18.7 75.5 24.2 

 รวม 280 14-93 26.0 ± 8.1 

64.8 ± 

20.1 71.4 17.9 

ภำคกลำง ชำย 297 14 - 91 .34 6 ±  .9 3 

86.5 ± 

23.3 36.2 2.1 

 หญงิ 294 15 - 91 29.3 ±  .7 1 

73.0 ± 

17.8 59.2 11.4 

 รวม 591 14-91 31.9 ± 8.6 

79.5 

±21.5 48.1 6.9 
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ภำคเหนือ ชำย 291 16 - 93  35.5 ±  9.2  

88.5 ± 

22.9 27.9 0.9 

 หญงิ 294 15 - 98 30.1 ± 7.5 

75.1 ± 

18.6 50.8 6.5 

 รวม 585 15-98 32.7 ± 8.8 

81.7 ± 

22.0 39.6 3.8 

  ชำย 297 15 - 91 35.2 ± 6.0 

81.8 ± 

15.0 25.1 0.1 

 หญงิ 296 16 - 90  30.7 ± 5.6 

76.7 ± 

14.1 51.0 3.7 

 รวม 593 15-91 33.0 ± 6.1 

82.2 ± 

15.2 38.1 1.9 

ภำคใต้ ชำย 298 15 - 94 

35.1 ± 

12.0 

87.7 ± 

30.0 29.4 1.5 
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หญงิ 294 15 - 92 27.8 ± 9.3 

69.5 ± 

23.3 65.8 12.9 

 รวม 592 15-94 

31.4 ± 

11.7 

78.3 ± 

29.1 48.1 7.4 

รวมทุกพืน้ที ่ ชำย 1321 14-94 34.4 ± 8.8 

85.9 ± 

21.9 32.6 1.9 

 หญงิ 1320 14-98 29.3 ± 7.3 

73.0 ± 

18.3 57.3 9.3 

 รวม 2641 14-98 31.8 ± 8.5 

79.3 ± 

21.0 45.2 5.7 

 
 
 
ตาราง 4 ระดบัวิตามินดี (ค่าเฉล่ีย + ส่วนเบียงเบนมาตรฐาน) แบ่งตามอาย ุเพศ และเขต
เทศบาล (17) 
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ตวัแปร 

  
25(OH)D (ng/mL) 
 

 ชาย หญิง p ทั้งหมด 

อาย ุ(ปี) 15 - 29 31.8 + 7.9** 
(n = 223) 

27.8 + 6.6** 
(n = 223) 

<0.001 29.8 + 
8.2** 
(n = 446) 

30 - 44 35.7 + 10.2*, 
** 
(n = 219) 

28.3 + 7.2** 
(n = 217) 

<0.001 32.0 + 9.2*, 
** 
(n = 436) 

45 - 59 34.7 + 8.7*, ** 
(n = 224) 

30.2 + 7.0*, 

** 
(n = 219) 

<0.001 32.3 + 8.7*, 

** 
( n= 443) 

60 -  69 36.3 + 7.8*, ** 
(n = 222) 

32.1 + 6.7* 
(n= 219) 

<0.001 34.1 + 8.1*, 

** 
(n = 441) 

70 - 79 38.1 + 8.5* 
(n = 217) 

33.6 + 9.9* 
(n = 222) 

<0.001 35.5 + 10.0 
(n = 439) 

> 80 38.8 + 8.9* 
(n = 216) 

32.3 + 9.9* 
(n = 220) 

<0.001 35.3 + 11.7 
(n = 436) 

เขต
เทศบาล 

ชนบท 35.6 + 10.2 
(n = 586) 

30.4 + 8.0 
(n = 597) 

<0.001 33.0 + 8.4 
(n = 1183) 
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เมือง 31.4 + 17.8*** 
(n = 735) 

26.7 + 
11.9*** 
(n = 723) 

<0.001 29.0 + 
19.8*** 
(n = 1458) 

 
 

จากขอ้มูลการศึกษาแบบสุ่มใหญ่ๆ หลายการศึกษาบ่งช้ีวา่การใหว้ิตามินดีเสริม ไม่วา่จะให้
ยาแคลเซียมเพิม่เติมหรือไม่ จะมีผลในการเพิ่มความหนาแน่นมลวกระดูกและลดอตัราการหกัของ
กระดูกได ้ (18-21) ในการดูแลผูป่้วยมะเร็งเตา้นมท่ีมีปัจจยัเส่ียงสูงต่อภาวะกระดูกพรุนหรือกระดูก
บางนั้น ส่วนใหญ่ในต่างประเทศแนะน าใหมี้การรักษาเสริมของแคลเซียม โดยแนะน าขนาดท่ีใหคื้อ 
1200 mg ของ elemental calcium ร่วมกบั 400-1000 IU ของวิตามินดีต่อวนั โดยรูปแบบของวิตามิน
ดีเสริมแสดงตามตารางท่ี 5ใส่วนการใหย้า anti-resorptive agent นั้น The ASCO clinical guidelines 
แนะน าใหเ้ร่ิมในผูป่้วยมะเร็งเตา้นมท่ีไดย้า aromatase inhibitor ท่ีมีภาวะosteoporosis (T score ≤ 
−2.5) (22) ส่วนค่า T score ระหวา่ง -2.5 ถึง -1 นั้นใหใ้ชเ้ป็นตวัเลือกหน่ึงในการรักษาได ้ ส่วน 
National Osteoporosis Foundation  (22) แนะน าใหใ้ช ้anti-resorptive therapy เม่ือ T score < -2 ส่วน
ค่า T score ระหวา่ง -2 ถึง -1.5 นั้นใหใ้ชถ้า้ผูป่้วยมีปัจจยัเส่ียงอ่ืนๆ ร่วมดว้ย ตามตารางท่ี6 (23) 
(24)(14) 

 
ตาราง 5แสดงรูปแบบของวติามินดีเสริม 

Supplements Prescription Over the counter 

Vitamin D2 (ergocalciferol) 20,000 
IU/capsule 

Multivitamin 400 IU vitamin D, D2, or D3 

Vitamin D2 (ergocalciferol) 50,000 
IU/capsule 

vitamin D, D2, or D3 

Drisdol (vitamin D2) liquid supplements 8000 
IU/ml 
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ตาราง 6ค าแนะน าในการดูแลผูป่้วยมะเร็งเตา้นมท่ีไดรั้บยา อะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ (25) (26) 

DXAT Score* วนิิจฉัย Recommendations 
 

>−1 ปกต ิ ตรวจ BMD ปีละ 1 คร้ัง 
 

−1 to −2.5 กระดูกบาง ตรวจ BMD ปีละ 1 คร้ัง 
พิจารณารักษาดว้ย bisphosphonate 
ถา้มีถาวะผดิปกติ และความเส่ียงใน
การหกขอกระดูก 
แคลเซียม ≥1,200 mg/d  
วิตามินดี 400 to 800 IU/d 
 

≤ −2.5b กระดูกพรุน ตรวจ BMD ปีละ 1 คร้ัง 
เร่ิมรักษาดว้ย bisphosphonate ถา้มี
ถาวะผดิปกติ และความเส่ียงในการ
หกขอกระดูก 
แคลเซียม ≥1,200 mg/d  
วิตามินดี 400 to 800 IU/d 
 

≤ −2.5 (with ≥1 
fragility fracture) 
 

กระดูกพรุนรุนแรง ตรวจ BMD ปีละ 1 คร้ัง 
เร่ิมรักษาดว้ย bisphosphonate ถา้มี
ถาวะผดิปกติ และความเส่ียงในการ
หกขอกระดูก 
แคลเซียม ≥1,200 mg/d  
วิตามินดี 400 to 800 IU/d 
 

* DXA = dual-energy x-ray absorptiometry. 
 

ในปัจจุบนัถึงแมว้า่จะมีการตรวจระดบัวิตามินดี อยา่งแพร่หลายมากข้ึน แต่อยา่งไรกต็าม
ยงัไม่มีขอ้มูลท่ีแสดงใหเ้ห็นวา่การประเมินระดบัวิตามินดีอยา่งต่อเน่ืองในคนไขม้ะเร็งเตา้นมท่ี
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ไดรั้บการรักษาดว้ยยา อะโรมาเทสอินฮิบิเตอร์นั้นมีความจ าเป็จริงๆ หรือไม่ การศึกษาวิจยัน้ีอาจมี
ส่วนในการตอบค าถามน้ี 

 
ภำวะขำดวติำมินดี และอำกำรปวดเร้ือรังทั่วไป (chronic wide spread pain) และไฟโบร

มัยอลัเจีย (fibromyalgia) syndrome 
   ภาวะไฟโบรมยัอลัเจีย (fibromyalgia)  เป็นภาวะการปวดเร้ือรังของพงัผดืและ

กลา้มเน่ือ ท่ีมีการกระจายทัว่ไปทั้งร่างกาย (chronic wide spread pain) โดยท่ีมกัจะเกิดร่วมกบัอาการ
อ่ืนๆ เช่น การอ่อนเพลีย วติกกงัวล นอนไม่หลบั ปวดศีรษะ ซ่ึงโดยทัว่ไปจะน ามาสู่การมีคุณภาพ
ชีวิตท่ีต ่าลง โดยภาวะน้ีมีความชุกเฉล่ียประมาณร้อยละ 0.5-5 ในประชากรทัว่โลก รวมทั้งขอ้มูลจาก
แผนกผูป่้วยนอก กองเวชศาสตร์ฟ้ืนฟู โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา้  (27) กพ็บภาวะน้ีในความชุก
ใกลเ้คียงกนั โดยอาศยั เคร่ืองมือวินิจฉยักลุ่มอาการไฟโบรมยัอลัเจีย ตาม the 2010 American 
College of Rheumatology preliminary diagnostic criteria for fibromyalgia ซ่ึงโดยส่วนใหญ่เป็นเป็น
เพศหญิง ง (ร้อยละ 93.33)  โดยก่อนหนา้น้ี ไดมี้การศึกษาระดบั meta-analysis เพื่อศึกษา
ความสัมพนัธข์องภาวะ hypovitaminosis D และ chronic wide spread pain โดยจากผลการศึกษา
พบวา่ ภาวะขาดวิตามินดีมีความสมัพนัธ์กบัภาวะ chronic wide spread pain โดยใชค่้า cut off ของ
ระดบัวิตามินดีท่ี 8-10 ng/mL จึงสามารถแยกผูป่้วยท่ีมี และไม่มีภาวะ chronic wide spread pain ได้
ดีท่ีสุด (28) และมีการศึกษาในประเทศซาอุดิอาระเบียในปี 2010 ท่ีพบวา่ผูป่้วยท่ีมีภาวะขาดวติามินดี 
และไดรั้บการรักษาดว้ย ergocalciferol 50,000 IU ต่อสปัดาห์ พบวา่อาการของ fibromyalgia ดีข้ึน
เม่ือระดบัวติามนดีเกิน 30 ng/mL และดีข้ึนอยา่งมีนยัส าคญัเม่ือระดบัวติามินดีเกิน 50 ng/mL (29)  

 
Fibromyalgia diagnostic syndrome(30) 
Criteria  
A patient satisfies diagnostic criteria for fibromyalgia if the following 3 conditions are 
met:  
1) Widespread pain index (WPI) 7 and symptom severity (SS) scale score 5 or WPI 3–6 
and SS scale score 9.  
2) Symptoms have been present at a similar level for at least 3 months.  
3) The patient does not have a disorder that would otherwise explain the pain. 
Ascertainment 
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1) WPI: note the number areas in which the patient has had pain over the last week. 
In how many areas has the patient had pain? Score will be between 0 and 19. 
Shoulder girdle, left Hip (buttock, trochanter), left Jaw, left Upper back Shoulder 
girdle, right Hip (buttock, trochanter), right Jaw, right Lower back Upper arm, left 
Upper leg, left Chest Neck Upper arm, right Upper leg, right Abdomen Lower 
arm, left Lower leg, left Lower arm, right Lower leg, right 

2)  SS scale score: 
Fatigue 
Waking unrefreshed 
Cognitive symptoms 
For the each of the 3 symptoms above, indicate the level of severity over the past 
week using the following scale: 
0 no problem  
1    slight or mild problems, generally mild or intermittent  
2    moderate, considerable problems, often present and/or at a moderate level  
3    severe: pervasive, continuous, life-disturbing problems  

Considering somatic symptoms in general, indicate whether the patient has:* 
0 no symptoms 
1 few symptoms  
2 a moderate number of symptoms  
3 a great deal of symptoms  
The SS scale score is the sum of the severity of the 3 symptoms (fatigue, 
waking unrefreshed, cognitive symptoms) plus the extent (severity) of 
somatic symptoms in general. The final score is between 0 and 12. 
* Somatic symptoms that might be considered: muscle pain, irritable bowel 
syndrome, fatigue/tiredness, thinking or remembering problem, muscle 
weakness, headache, pain/cramps in the abdomen, numbness/tingling, 
dizziness, insomnia, depression, constipation, pain in the upper abdomen, 
nausea, nervousness, chest pain, blurred vision, fever, diarrhea, dry mouth, 
itching, wheezing, Raynaud’s phenomenon, hives/welts, ringing in ears, 



 

 

22 

vomiting, heartburn, oral ulcers, loss of/change in taste, seizures, dry eyes, 
shortness of breath, loss of appetite, rash, sun sensitivity, hearing difficulties, 
easy bruising, hair loss, frequent urination, painful urination, and bladder 
spasms 

 
 
 

ในส่วนของคนไขม้ะเร็งเตา้นมท่ีไดรั้บการรักษาเสริมดว้ยยา อะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ซ่ึงมี
ผลขา้งเคียงส าคญัอนัหน่ึงคืออาการปวดขอ้และกลา้มเน้ือ ตามการศึกษาของ phase II study ในปี 
2011 (20) พบวา่การใหว้ิตามินเสริมในขนาด 50000 IU ต่อสปัดาห์เป็นระยะเวลา 8 และ 16 สัปดาห์ 
ในคนไขท่ี้มีระดบัวิตามมินดีออยูใ่นระดบั 20-29 ng/mL และ 10-20 ng/mL ตามล าดบัเทียบกบัการ
ใหว้ิตามินดีตามขนาดท่ีแนะน า คือ 400 IU ต่อวนัสามารถท าใหอ้าการปวดขอ้และกลา้มเน้ือดีข้ึนได ้
โดยท่ี 2 เดือนหลงัใหว้ิตามินคะแนนความปวดจาก  Brief Pain Inventory และ Fibromyalgia Impact 
Questionnaire ลดลงอยา่งมีนยัส าคญั แต่อยา่งไรกต็ามผลของการลดอาการปวดขอ้และกลา้มเน้ือน้ี
ไม่ไดค้งอยูห่ากไม่ไดมี้การใหก้ารรักษาเสริมดว้ยวิตามินดีระดบัดงักล่าวต่อในระยะยาว (มากกวา่ 4 
และ 6 เดือน) จากขอ้มูลดงักล่างผูว้ิจยัจึงไดท้  าการสอบถามอาการทางกระดูกและกลา้มเน้ือกบั
ผูเ้ขา้ร่วมวิจยัดว้ย เพื่อจะน าผลมาเปรียบเทียบระหวา่งประชากรท่ีมีระดบัวิตามินดีปกติ และกลุ่มท่ีมี
ภาวะพร่องวิตตามินดี 
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บทที่ 3 

 

วิธีด าเนินการวิจัย 

 
 

3.1 รูปแบบการวิจัย  

การศึกษาน้ีเป็น observational study ชนิด Analytic design, Cross-sectional study  
3.2 ระเบียบการวิจัย ( Research methodology ) 

หลกัเกณฑใ์นการคดัเลือกประชากร และตวัอยา่ง  
ประชากรเป้าหมาย(Target Population) 

คนไขม้ะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึงถึงระยะท่ีสาม ในภาวะหมด
ประจ าเดือนท่ีไดรั้บการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ในประเทศ
ไทย 

 
ประชากรที่ใช้ในการศึกษา (Study Population) 

คนไขม้ะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึงถึงระยะท่ีสามในภาวะหมดประจ าเดือนท่ีไดรั้บ
การรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ท่ีมาเขา้รับการตรวจรักษาท่ี
โรงพยาบาล จุฬาลงกรณ์ระหวา่ง 1 มกราคม 2557 ถึง 31 ธนัวาคม 2559 
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เกณฑ์ในการคดัเลือกผู้ป่วยเข้าการศึกษา (Inclusion criteria) 

1. ผูป่้วยมะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึงถึงระยะท่ีสามท่ีมีผล
การตรวจทางพยาธิวิทยารับรองท่ีอยูใ่นภาวะหมดประจ าเดือนท่ีไดเ้ร่ิมรับ
การรักษาดว้ยยา aromatase inhibitor โดยส้ินสุดการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั
หรือการฉายรังสีอยา่งนอ้ย 1 เดือน  

2. ECOG performance status 0-2 
3. มีผลการตรวจมวลความหนาแน่นกระดูกตั้งตน้ก่อนและหลงัไดย้า 

aromatase inhibitor ในช่วง 1-2 ปี และมีผลการตรวจระดบัวิตามินดี 1 คร้ัง 
หลงัไดรั้บยา aromatase inhibitor ในช่วง 1-2 ปี 

 

เกณฑ์ในการคดัเลือกผู้ป่วยออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) 

1. ผูป่้วยท่ีมีภาวะ osteoporosis (BMD : T score <-2.0) 
2. ผูป่้วยท่ีโรคกระดูกพรุนทุติยภูมิหรือโรคกระดูกพรุนท่ีมีสาเหตุ 
3. ผูป่้วยท่ีเคยเกิดกระดูกหกัมาก่อน 
4. ผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาร่วมดว้ย anti-resorptive agent 
5. ผูป่้วยท่ีมีการแพร่กระจายของมะเร็งไปท่ีกระดูก 
6. ผูป่้วยท่ีมีการท างานของตบั หรือไตผดิปกติ 
7. ผูป่้วยท่ีไดรั้บยากลูโคคอร์ติคอยดติ์ดต่อกนัมากกวา่ 3 เดือน 
8. ผูป่้วยท่ีมีภาวะ hyperparathyroidism 
9. ผูป่้วยท่ียงัสูบบุหร่ี หรือด่ืมแอลกอฮอลม์ากกวา่ 2 แกว้ต่อวนั 
10. มีภาวะเส่ียงต่อกระดูกหกั เช่น ตาบอด, สมองเส่ือม หรือมีประวติั

กระดูกหกัมาก่อน 
11.  ผูป้วยท่ีมีภาวะขอ้อกัเสบรูมาตอยด ์

 
 

3.3 ขนาดตัวอย่าง 

กำรค ำนวณขนำดตัวอย่ำง 
เน่ืองจากเป็นการศึกษาหาความแตกต่างของ percent of BMD change ในผูป่้วยท่ีมีระดบั
วิตามิน D ในเลือดอยูใ่นกลุ่ม sufficiency และกลุ่ม insufficiency  โดยใชเ้ปอร์เซนตท่ี์
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เปล่ียนแปลงของค่าความหนาแน่นของมวลกระดูก(BMD) บริเวณกระดูกส่วน lumbar 
spine ซ่ึงพบวา่เป็นส่วนท่ีมีการเปล่ียนแปลงเร็วและมากท่ีสุดท่ี 12 เดือนภายหลงัเร่ิมยา 
aromatase inhibitor และไดว้ิตามินดีและแคลเซียมเป็น 1.2-2 f%  (ตามการศึกษาของ 
Catherine Van Poznak และ ATAC trial โดย Jack Cuzick และคณะ ในปี 2010) แต่อยา่งไร
กต็ามในประชากรผูป่้วยกลุ่มน้ี ท่ียงัขาด vitamin D ยงัไม่มีขอ้มูลของการเปล่ียนแปลงมวล
กระดูกวา่มากหรือนอ้ยเพยีงใดในช่วง 2 ปีแรก จึงใชค่้าการเปล่ียนแปลงของมวลกระดูก
ส่วน lumbar spine ท่ีถือวา่มีความส าคญัทางคลินิก คือมากกวา่ 3 % 
สูตร 

 
n = ขนาดกลุ่มตวัอยา่งของ แต่ละกลุ่มท่ีตอ้งการ 
ค่า Z α/2 จากการเปิดตาราง two –tailed = 1.96  
β = type II error β = 0.20   
Zβ = ค่าจุดตดัสินใจท่ีบ่งบอกความ สามารถในการจ าแนกความ แตกต่างร้อยละ 80 
ดงันั้นค่า Zβ 0.20  ค่า Zβ = 0.84 
Δ (delta หรือ ) = μ2- μ1 (mean difference) พิจารณาความแตกต่างของค่าเฉล่ียของการ
เปล่ียนแปลงมวลกระดูกในกลุ่มวิตามินดีในกลุ่มท่ีมีระดบัวิตามินดีในเลือดมากกวา่ 20 
ng/ml และนอ้ยกวา่ 20 ng/ml  
σ 2 = ค่าความแปรปรวน ของตวัแปรผล 
แทนค่า n= 2(4.9)2[1.96+0.84]2 /[4]2= [2x17.38x7.84]/32 

n=30.2 
สรุปใชจ้ านวน  n กลุ่มละ 31 คน 

3.4 ขั้นตอนการท าวิจัย 

1.รวบรวมรายช่ือผูป่้วยผูป่้วยมะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึงถึงระยะท่ีสาม
ท่ีมีผลการตรวจทางพยาธิวิทยารับรองท่ีอยูใ่นภาวะหมดประจ าเดือนท่ีไดเ้ร่ิมรับการรักษา
ดว้ยยา aromatase inhibitor โดยส้ินสุดการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือการฉายรังสีอยา่งนอ้ย 
1 เดือน  
2.บนัทึกขอ้มูลเบ้ืองตน้ เช่น อาย,ุ BMI,  marital status, education level, employment status, 
and such medical comorbidities as osteopenia and osteoporosis, breast cancer stage, 
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chemotherapy and tamoxifen use, vitamin D supplementation, and previously documented 
serum vitamin D levels. 
3.ตรวจ BMD พร้อมเจาะดูระดบั 25-HydroxyvitaminD, Parathyroid hormone, calcium, 
ALP หลงัผูป่้วยไดรั้บการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์เป็น
ระยะเวลา 1 ปี หรือ 2 ปี 
4. ดูขอ้มูลค่า BMD ตั้งตน้ก่อนเร่ิมรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ (ในกรณีท่ีมีขอ้มูล 
เพื่อน ามาใชเ้ปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงความหนาแน่น) 
5.วิเคราะห์ขอ้มูลเพื่อดูความสมัพนัธ์ของระดบัวิตามินดี และความหนาแน่นมวลกระดูก 
และวเิคราะห์ความแตกต่างของเปอร์เซนตก์ารเปล่ียนของมวลกระดูกในช่วงระยะเวลา 1 ปี 
ในกลุ่มตวัอยา่งท่ีมีระดบัวติามินดี ปกติ และกลุ่มท่ีพร่องวิตามินดี 
 

 
 
 
 
การตรวจ Vitamin D total (25-HydroxyvitaminD)  

  
1. ส่ิงส่งตรวจ (specimen ) ปริมาณและภาชนะท่ีใชเ้กบ็  

 เลือด ปริมาณ  2-3 มิลลิลิตร ใส่หลอดเกบ็เลือดท่ีใส่สารกนัเลือดแขง็ชนิด EDTA 
2. การส่งส่ิงส่งตรวจและขอ้ควรระวงั 

                    การส่งส่ิงส่งตรวจควรมาถึงหอ้งปฏิบติัการภายใน 2 ชัว่โมง  
3. การรายงานผล : 

                    รายงานเป็นหน่วย   โดยใชค่้าอา้งอิง (reference value) - ≥ 30 ng/mL 
4. วิธีการวิเคราะห์ (methodology) : 

Electrochemiluminescence immunoassay (ECLIA) 
5. ส่ิงรบกวนต่อการวิเคราะห์ (interference ) :  

1.) ส่ิงส่งตรวจท่ีมองเห็นวา่มี hemolysis (hemoglobin > 2 g/L) อาจรบกวนการ
ทดสอบ  
2.) เลือดท่ีมีสารต่อไปน้ีไม่รบกวนการทดสอบ  
     - Bilirubin < 66 mg/dL  
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     - Intralipid < 400 mg/dL  
     - Biotin < 70 ng/mL  
3.) ยาท่ีใชท้ัว่ไปจ านวน 18 ชนิดและยาจ าเพาะ 5 ชนิด Ibandronate, Alfacalcidol, 
Alendronate, Pamidronate และ Zoledronate) ไม่รบกวนการทดสอบ  
4.) ผูป่้วยท่ีไดรั้บไบโอตินขนาดสูง (5 mg/day) จะสามารถเจาะเลือดตรวจไดห้ลงัจาก
ไดรั้บยาคร้ังสุดทา้ยไม่นอ้ยกวา่ 8 ชัว่โมง  
5.) พบไดน้อ้ยมาก ในกรณีท่ีคนไขมี้แอนติบอดีระดบัสูงมากต่อ streptavidin หรือ 
ruthenium อาจจะมีผลต่อการทดสอบได ้
 

 
รูป 3(A) 
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รูป 3(B) 

 
 

 
รูป 3(C) 

รูป 3แสดงหอ้งปฏิบติัการการตรวจวิตามินดี 
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การตรวจ BMD 

ตรวจดว้ยเคร่ือง DEXA ยีห่อ้ Hologic รุ่น Delphi W และ รุ่น Discovery A มี %CV ประมาณ 
0.3-0.4% ท่ีสาขาเวชศาสตร์นิวเคลียร์ ภาควิชารังสีวิทยา คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลยั 
โดยตรวจบริเวณ Lumbar spine และ Hip โดยประเมินเป็น g/cm2,T score, Z score  
 

 
 

รูป 4เคร่ือง DEXA ยีห่อ้ Hologic รุ่น Delphi W และ รุ่น Discovery A 
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รูป 5 เคร่ือง DEXA ยีห่อ้ Hologic รุ่น Delphi W และ รุ่น Discovery A 
3.5 การรวบรวมข้อมูล (data collection)  

ขอ้มูลของผูป่้วยทุกรายท่ีเขา้ inclusion criteria จะไดรั้บการบนัทึกลงในแบบฟอร์ม และเกบ็
ขอ้มูลท่ีส าคญัขา้งตน้ จากนั้นติดตามไปจนกระทัง่ครบ 1 ปี เพื่อดูค่า BMD (g/cm2) , 25-
HydroxyvitaminD  

 

3.6ข้อจ ากัดของการวิจัย (Limitation) 

ผูป่้วยส่วนมากไดรั้บการท า BMD หลงัจากการไดรั้บการรักษาเร่ิมตน้ไปแลว้เป็นระยะ
เวลานานท าใหไ้ม่ไดค่้า baseline ท่ีแทจ้ริงก่อนเร่ิมรักษา โดยไม่ไดมี้การตรวจติดตามการ
เปล่ียนแปลงอยา่งสม ่าเสมอ หรือไม่ไดท้  าการตรวจติดตามในผูป่้วยท่ีมี BMD อยูใ่นระดบั
ปกติ หรือ osteopenia 

 
3.7.การวิเคราะห์ข้อมูล  (data  analysis) 

1. ขอ้มูลพื้นฐานและตวัแปรท่ีเป็นขอ้มูลเชิงคุณภาพเช่นเพศ, อาชีพ, เช้ือชาติ จะน าเสนอ
ในรูปตาราง แผนภูมิแท่งหรือแผนภูมิวงกลมโดยจะแสดงค่าเป็นร้อยละหรือความถ่ี  



 

 

31 

2. ขอ้มูลเชิงปริมาณ (quantitative data) เช่น  อายุ  ,ระดบัวิตามินดี , BMD จะน าเสนอใน
ลกัษณะของค่าเฉล่ียร่วมกบัส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานหรือค่ามธัยฐานร่วมกบัค่าพิสยั 
เปรียบเทียบระหวา่งกลุ่มดว้ย unpaired Student’s test 

3. วิเคราะห์หาความสมัพนัธ์ของระดบัวิตามินดี ต่อความหนาแน่นมวลกระดูก ในคนไข้
มะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึง ถึง ระยะท่ีสาม ในวยัหมดประจ าเดือนท่ี
ไดรั้บการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์มาเป็นระยะเวลา 
1 ปี หรือ 2 ปี โดยใช ้Pearson correlation 

4. หาความแตกต่างของการเปล่ียนแปลง BMD ระหวา่งผูป่้วยท่ีมีวิตามินดีปกติ และภาวะ
พร่องวิตามินดี ใช ้chi-square test 

5. ใช ้multivariate analyses ในการหาความสมัพนัธ์ระหวา่ง  demographic and clinical 
variables และระดบั vitamin D  

 
โดยใชร้ะบบ SPSS version 22.0 ของ window ในการวิเคราะห์ขอ้มูล และในการวเิคราะห์
ทั้งหมด นยัส าคญัของความแตกต่างคิดท่ีค่า p<0.05 
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บทที ่4 

 

ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 

ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 

ประชากรที่น ามาศึกษา  

อยูใ่นช่วงระหวา่งเดือนมกราคม 2557 ถึง ธนัวาคม 2558 โดยมีผูป่้วยมะเร็งเตา้นมระยะท่ี 1-3 ท่ี
ไดรั้บยา aromatase inhibitor เป็นการรักษาเสริมภายหลงัการผา่ตดัทั้งหมด 116 คน โดยมีผูป่้วย
จ านวน  4 คน (3.4%) ไม่ไดท้  าการตรวจติดตามการรักษาต่อเน่ืองท่ี รพ  .จุฬาลงกรณ์ , 1 คน (0.8%) 
ไม่ตอ้งการเจาเลือดเพิ่มเติม และ  1 คน (0.8%) ไม่ตอ้งการเขา้ร่วมการศึกษา โดยมีผูป่้วยจ านวน 110 
คนอยูใ่นเกณฑก์ารเขา้ร่วมการศึกษาและยนิยอมเขา้ร่วมการรักษา จากนั้นไดมี้การคดัผูป่้วยออกจาก
การศึกษา รวม 48 คน เน่ืองจาก 5 คน (4.3%) ไม่มีผลการตรวจมวลกระดูกตั้งตน้ก่อนเร่ิมการรักษา
ดว้ยยา aromatase inhibitor, 31 คน (26.7%) มีภาวะกระดูกพรุน (osteoporosis), 2 คน (1.7%) มีโรค
กระดูกเร้ือรัง และ 10 คน (8.6%) มีคุณสมบติัอ่ืนๆไม่ครบตามเกณฑ ์ โดยสรุปมีผูป่้วยเขา้ร่วม
โครงการศึกษาทั้งหมด 64 คน ดงัแสดงใน consort diagram (รูปภาพท่ี 6) 
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รูป 6 แสดงการคดัเลือกผูป่้วยเขา้ในโครงการวิจยั 

 
ข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วย  

   ผูป่้วยทั้งหมดมี อายเุฉล่ีย 62.70 ± 8.27 ปี น ้ าหนกั, ส่วนสูงและ BMI เฉล่ียคือ 60.39 ± 7.97 
กิโลกรัม, 155.29 ±  5.17 เซนติเมตร และ 25.08± 3.35 กิโลกรัม2/ตารางเมตร ตามล าดบั โดยแบ่งเป็น
ผูป่้วยมะเร็งเตา้นมระยะท่ีหน่ึง 16 (25%) คน  ระยะท่ีสอง 19 (29.6%) คน และระยะท่ีสาม 3 (4.6%) 
คน,  ผูป่้วย  45 คน (70%) ไดรั้บยาเคมีบ าบดั 9 คน (14.06%) ไม่ไดรั้บยาเคมีบ าบดั เป็นการรักษาเสริม
, ผูป่้วย 48 (75%) คน จากผูป่้วยทั้งหมด อาศยัอยูใ่นเมือง และ16 (25%) คน อาศยัอยูน่อกเมือง โดย 
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เกือบทั้งหมด 61(95%) มี physically active โดยหมายถึงความสามารถในการประกอบกิจกรรมใน
ชีวิตประจ าวนั  การท างานบา้น งานอาชีพ การเดินทางไปมาท่ีต่างๆแต่ละวนั และการท ากิจกรรมใน
เวลาวา่ง ซ่ึงรวมถึงการออกก าลงักาย  การท ากิจกรรมนนัทนาการไดต้ามปกติ (31) ในส่วนของการ
ไดว้ิตามินดีเสริมภายหลงัการใหย้าอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ นั้น พบวา่ส่วนใหญ่ 57(89%) คน ไดรั้บ
วิตามินดีเสริม โดยรูปแบบท่ีไดรั้บทีทั้ง vitamin D2 และ multivitamin (รูปท่ี 7,8 )และผูป่้วย 7(11%) 
คน ไม่ได ้วิตามินดีเสริม ขอ้มูลทั้งหมดแสดงในตารางท่ี 7 

 

 
 

รูป 7vitamin D2 
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รูป 8multivitamin 
 

ตาราง 7 แสดงขอ้มูลพื้นฐานของผูป่้วย 

Baseline Characteristics จ านวนผูป่้วย (เปอร์เซนต)์ 

อาย ุ(ปี)  

น ้าหนกั (กิโลกรัม)  

ส่วนสูง (เซนติเมตร) 

BMI (กิโลกรัม2/ตารางเมตร) 

62.70 ± 8.27 

60.39 ± 7.97 

155.29 ±  5.17 

25.08± 3.35 

ระยะของโรคมะเร็งเตา้นม 

ระยะท่ี 1  

ระยะท่ี 2 

ระยะท่ี 3 

ไม่มีขอ้มูล  

 

22(34.3%) 

23(35.9%) 

9 (14%)  

10 (15.6%) 
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ไดเ้คมีบ าบดั 

ไม่ไดเ้คมีบ าบดั 

ไม่มีขอ้มูล 

45 (70.31%) 

9 (14.06%) 

10 (15.62%)  

ท่ีอยู ่

   ในเมือง 

   ชนบท 

 

48 (75%) 

16(25%) 

Physical activity 

   Active 

   Inactive 

 

61(95%) 

3(4.6%) 

การไดรั้บวิตามินดีเสริม 

   ไดรั้บ 

   ไม่ไดรั้บ 

 

57(89%) 

7(11%) 

หมายเหตุ ส้าหรับขอ้มูลเชิงปริมาณ ประกอบดว้ย อาย,ุ นา้หนกั, ส่วนสูง, BMI ค่าในตาราง คือ 
ค่าเฉล่ีย (ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน), 
ระดับวิตามินดีในคนไข้กลุ่มศึกษา 

 ระดบัวิตามินดี 25(OH)D เฉล่ียของคนไขท่ี้เขา้ร่วมการศึกษาคือ 24.3±7.4 ng/mL โดยถา้
อา้งอิงจาก  Endocrine Society ประเทศสหรัฐอเมริกา ซ่ึงถือวา่ระดบั 25(OH)D ท่ีบ่งวา่มีภาวะขาด 
vitamin D คือนอ้ยกวา่ 20 ng/mL , ภาวะวติามินดีไม่เพียงพอคือ นอ้ยกวา่ 30 ng/mL และ ภาวะ
วิตามินดีปกติคือ มากกวา่ 30 ng/mL จะพบวา่ผูป่้วย 17(26%) คน มีภาวะขาดวิตามินดี และ 33 
(52%) คน มาภาวะวิตามินดีในเลือดไม่เพยีงพอ การกระจายของระดบัวิตามินดีของผูป่้วยในกลุ่ม
ทดลอง แสดงตามแผนภูมิท่ี 1  
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แผนภูมิที่ 1 แสดงการกระจายของระดบัวติามินดีในคนไขก้ลุ่มศึกษา 
 

 

 

ระดับวิตามนิดี และการได้รบัวิตามินดเีสรมิ 

 จากขอ้มูล (แผนภูมิท่ี 2) ผูป่้วยจ านวน 52 (81.25%)  คนจาก 64 คน มีภาวะกระดูกบางก่อน
ไดรั้บการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ โดย 6 จาก 52 คน ไม่ไดรั้บวิตามินดีเสริม  
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แผนภูมิที่ 2 แสดงภาวะ ความหนาแน่นกระดูกก่อนเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ 
และการไดรั้บวิตามินดีเสริม 
 

ระดับวิตามนิดีและข้อมูลพื้นฐานของผู้ปว่ย 

 เม่ือเปรียบเทียบขอ้มูลพื้นฐานระหวา่งผูป่้วยในกลุ่มท่ีวิตามินดีไม่เพยีงพอ (นอ้ยกวา่ 30 
ng/mL) และ ภาวะวิตามินดีปกติ (มากกวา่ 30 ng/mL) พบวา่ไม่มีปัจจยัท่ีส่งผลต่อระดบัวิตามินดี
อยา่งชดัเจนทั้งอาย ุน ้ าหนกั ส่วนสูง ยกเวน้ในกลุ่มท่ี BMI >25 กิโลกรัม/ตารางเมตร, ภูมิล าเนาใน
เมือง, physical inactive และ compliance ต่อการรับประทานวิตามินดีเสริมนอ้ยกวา่ 50% มีสดัส่วน
ของจ านวนผูป่้วยท่ีระดบัวติามินดีไม่เพียงพอสูงกวา่ผูป่้วยท่ีมีระดบัวติามินปกติ แต่ไม่มีนยัส าคญั
ทางสถิติ 

ตาราง 8 ขอ้มูลพื้นฐานต่อระดบัวิตามินดีในเลือด 

11
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 Total (n=64) VitD<30  

(n=50) 

VitD≥30 
(n=14) 

p-value 

อาย ุ 62.7 ± 8.27 
62.7 ± 8.68 

62.71 ± 6.88 

 
0.995 

  นอ้ยกวา่หรือเท่ากบั 65 ปี 41 (64.1%) 
33 (66%) 8 (57.1%) 

0.542 

 
มากกวา่ 65 ปี 23 (35.9%) 

17 (34%) 6 (42.9%) 

น ้าหนกั (กิโลกรัม) 60.39 ± 7.97 
60.77 ± 8.08 58.9 ± 7.74 0.514 

ส่วนสูง (เซนติเมตร) 155.29 ± 5.17 
155.31 ± 5.04 155.2 ± 5.92 0.954 

BMI(กิโลกรัม/ตาราง
เมตร) 

25.08 ± 3.35 
25.2 ± 3.19 24.59 ± 4.06 0.609 

<25 (กิโลกรัม/ตารางเมตร) 23 (46.9%) 
17 (43.6%) 6 (60%) 

    
0.768 

25-30 (กิโลกรัม/ตาราง
เมตร) 

21 (42.9%) 
18 (46.2%) 3 (30%) 

>30 (กิโลกรัม/ตารางเมตร) 5 (10.2%) 
4 (10.3%) 1 (10%) 

Home  
   

ในเมือง 48 (75%) 
40 (80%) 8 (57.1%) 

0.159 
ชนบท 16 (25%) 

10 (20%) 6 (42.9%) 

Physical activity     

Active 61 (95.3%) 
47 (94%) 14 (100%) 0.588 
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* Compliance ประเมินจากความสามารถในการรับประทานวิตามินดีในขนาดท่ีสัง่โดยแพทย ์
(ประเมินจากการสมัภาษณ์ทางโทรศพัท)์ 

 ขอ้มูลเชิงปริมาณ เช่น ส่วนสูง, น ้าหนกั, BMI, ระยะเวลาของการไดรั้บยาอะโรมาเทสอินฮิบิเตอร์
แสดงโดยใชค่้าเฉล่ีย ± ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

Inactive 3 (4.7%) 
3 (6%) 0 (0%) 

วิตามินดีเสริม     

ไม่ไดรั้บวิตามินดีเสริม 7 (10.9%) 
7 (14%) 0 (0%) 

0.091 

Vitamin D2 
(20,000IU/สัปดาห์) 

50 (78.1%) 
36 (72%) 14 (100%) 

Vitamin 
D2(<20,000IU/สัปดาห์) 

7 (10.9%) 
7 (14%) 0 (0%) 

Calcium supplement  
   

yes 61 (95.3%) 47 (94%) 14 (100%) 1 

No 3 (4.7%) 3 (6%) 0 (0%)   

Duration of adjuvant AIs 15.73 ± 7.29 
15.72 ± 7.02 15.76 ± 8.45 0.986 

compliance  
   

  <50% 2 (3.7%) 2 (15.4%) 0 (0%) 

0.570 

>50% 8 (14.8%) 3 (23.1%) 2 (12.2%) 

100% 44 (81.5%) 8 (61.5%) 36 (87.8%) 
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ระดับวิตามนิดีและการเปลีย่นแปลงของความหนาแนน่มวลกระดูก 

 ผลการติดตามมวลกระดูกหลงัไดรั้บยา อะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์เป็นเวลา 1-2 ปี พบวา่มวล
กระดูกมีความหนาแน่นลดลงในทุกบริเวณ แต่อยา่งไรกต็ามเม่ือเทียบการเปล่ียนแปลงน้ีระหวา่ง
กลุ่มท่ีมีระดบัวิตามินดี ปกติ และระดบัวิตามินดีไม่เพียงพอ พบวา่ไม่มีความแตกต่างกนัทางสถิติ  

แต่เม่ือเปรียบเทียบในกลุ่มวติมินดีไม่เพียงพอ พบวา่มีแนวโนม้ของการลดลงของมวล
กระดูกเร็วท่ีสุดบริเวณกระดูก radius (-3.18% ± 4.89) และชา้ท่ีสุดบริเวณ Lumbar spine  (-1.82 %± 
4.94) ดงัแสดงในตารางท่ี 9, แผนภูมิ 3 นอกจากน้ีผูว้จิยัไดท้  าการวิเคราะห์ขอ้มูลระหวา่งกลุ่มวิตามิน
ดีมากกวา่ 20 ng/mL และวิตามินดีนอ้ยกวา่ 20 ng/mL ซ่ึงผลการศึกษาไปในทางเดียวกนั กล่าวคือไม่
พบวา่มีการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นมวลกระดูกแตกต่างกนัหลงัไดรั้บยา อะโรมาเทส อินฮิบิ
เตอร์เป็นเวลา 1-2 ปี ตารางท่ี 10, แผนภูมิ 4 

 

 

ตาราง 9 เปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของมวลกระดูก (% change of BMD) กบัระดบัวิตามินดี 
ระหวา่งกลุ่มวติามินดี <30 ng/mL และ >=30 ng/mL 
 

Region Total (n=64) Vitamin D <30 
ng/mL  (n=50) 

Vitamin D >=30 
ng/mL(n=14) 

 

p-value 

L1 0.92 ± 0.11 
0.93 ± 0.11 0.86 ± 0.1 0.042 

L2 0.9 ± 0.11 
0.92 ± 0.1 0.85 ± 0.1 0.024 

L change -1.42 ± 5.51 
-1.82 ± 4.94 -0.02 ± 7.26 0.303 

LT1 -0.81 ± 0.99 
-0.69 ± 0.98 -1.25 ± 0.92 0.068 

LT2 -0.88 ± 0.93 
-0.77 ± 0.91 -1.25 ± 0.91 0.088 

LT change 29.95 ± 119.29 
18.68 ± 94.56 67.23 ± 178.79 0.363 
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H1 0.83 ± 0.1 
0.84 ± 0.11 0.81 ± 0.09 0.354 

H2 0.82 ± 0.09 
0.83 ± 0.09 0.79 ± 0.09 0.210 

H change -1.92 ± 3.91 
-1.99 ± 3.96 -1.68 ± 3.9 0.805 

HT1 -0.21 ± 0.91 
-0.17 ± 0.95 -0.35 ± 0.76 0.513 

HT2 -0.26 ± 0.8 
-0.2 ± 0.81 -0.48 ± 0.75 0.264 

HT change -14.58 ± 111.28 
-18.54 ± 123.85 -2.7 ± 62.1 0.661 

F1 0.69 ± 0.09 
0.69 ± 0.09 0.65 ± 0.09 0.147 

F2 0.67 ± 0.08 
0.68 ± 0.08 0.63 ± 0.08 0.070 

F change -2.25 ± 3.69 
-1.95 ± 3.71 -3.27 ± 3.59 0.260 

FT1 -1.12 ± 0.82 
-1.04 ± 0.82 -1.4 ± 0.81 0.164 

FT2 -1.18 ± 0.91 
-1.06 ± 0.92 -1.58 ± 0.78 0.060 

FT change 15.67 ± 61.76 
12.78 ± 60.19 25.52 ± 68.71 0.535 

R1 0.64 ± 0.06 
0.64 ± 0.06 0.65 ± 0.06 0.876 

R2 0.63 ± 0.06 
0.63 ± 0.06 0.63 ± 0.07 0.950 

R change -3.04 ± 4.51 
-3.18 ± 4.89 -2.57 ± 3.09 0.729 

RT1 -0.89 ± 0.95 
-0.91 ± 0.97 -0.81 ± 0.95 0.777 
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RT2 -1.06 ± 0.96 
-1.04 ± 0.93 -1.13 ± 1.1 0.800 

RTchange 62.07 ± 287.67 
58.32 ± 320.83 74.58 ± 140.41 0.884 

 *LT, HT, FT, RT หมายถึงการเปล่ียนแปลงมวลกระดูก (T score) ของบริเวณ lumbar spine, Hip, 
neck of femur and radius ตามล าดบั 

** L1, H1, F1, R1 หมายถึงความหนาแน่นมวลกระดูก  ของบริเวณ lumbar spine, Hip, neck of 
femur and radius ก่อนเร่ิมการรักษาดว้ยอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ตามล าดบั 

*** L2, H2, F2, R2 หมายถึงความหนาแน่นมวลกระดูก  ของบริเวณ lumbar spine, Hip, neck of 
femur and radius หลงัเร่ิมการรักษาดว้ยอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์เป็นเวลา 1-2 ปี ตามล าดบั 

**** LT1, HT1, FT1, RT1  ความหนาแน่นมวลกระดูก (T score) ของบริเวณ lumbar spine, Hip, 
neck of femur and radius ก่อนเร่ิมการรักษาดว้ยอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ตามล าดบั 

***** LT2, HT2, FT2, RT2  ความหนาแน่นมวลกระดูก (T score) ของบริเวณ lumbar spine, Hip, 
neck of femur and radius หลงัเร่ิมการรักษาดว้ยอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์เป็นเวลา 1-2 ปี ตามล าดบั 
  

แผนภูมิที่ 3 แสดงการเปล่ียนแปลงของมวลกระดูก (% change of BMD) กบัระดบัวติามินดี 
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หมายเหตุ LT, HT, FT, RT หมายถึงการเปล่ียนแปลงมวลกระดูก (T score) ของบริเวณ lumbar 
spine, Hip, neck of femur and radius ตามล าดบั 

 

 

ตาราง 10 เปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของมวลกระดูก (% change of BMD) กบัระดบัวิตามินดี
ระหวา่งกลุ่มระดบัวิตามินดี <20 ng/mL และ >=20 ng/mL 
 

Region Total (n=64) Vitamin D  

 <20 g/mL 

(n=17)   

 

Vitamin D 
>=20 ng/mL 

(n=47) 

p-value 

L1 0.92 ± 0.11 0.9 ± 0.1 0.92 ± 0.12 0.465 

L2 0.9 ± 0.11 0.89 ± 0.09 0.91 ± 0.11 0.568 

L change -1.42 ± 5.51 -0.83 ± 3.64 -1.69 ± 6.18 0.587 

LT1 -0.81 ± 0.99 -0.89 ± 0.84 -0.78 ± 1.05 0.689 

LT2 -0.88 ± 0.93 -0.97 ± 0.79 -0.84 ± 0.99 0.634 

LT change 29.95 ± 
119.29 

-15.6 ± 67.38 48.17 ± 
130.89 

0.070 

H1 0.83 ± 0.1 0.83 ± 0.08 0.84 ± 0.11 0.871 

H2 0.82 ± 0.09 0.83 ± 0.08 0.82 ± 0.1 0.875 

H change -1.92 ± 3.91 -0.6 ± 2.86 -2.5 ± 4.19 0.087 

HT1 -0.21 ± 0.91 -0.19 ± 0.7 -0.22 ± 0.99 0.918 



 

 

45 

HT2 -0.26 ± 0.8 -0.24 ± 0.69 -0.28 ± 0.85 0.872 

HT change -14.58 ± 
111.28 

-30.51 ± 132.66 -6.84 ± 
100.53 

0.477 

F1 0.69 ± 0.09 0.68 ± 0.07 0.69 ± 0.1 0.866 

F2 0.67 ± 0.08 0.67 ± 0.08 0.67 ± 0.09 0.713 

F change -2.25 ± 3.69 -1.4 ± 3.31 -2.64 ± 3.83 0.241 

FT1 -1.12 ± 0.82 -1.12 ± 0.69 -1.12 ± 0.88 0.997 

FT2 -1.18 ± 0.91 -1.23 ± 0.71 -1.16 ± 0.99 0.791 

FT change 15.67 ± 
61.76 

8.12 ± 31.13 19.55 ± 
72.83 

0.529 

R1 0.64 ± 0.06 0.65 ± 0.06 0.64 ± 0.06 0.783 

R2 0.63 ± 0.06 0.62 ± 0.07 0.63 ± 0.06 0.741 

R change -3.04 ± 4.51 -5.12 ± 5.48 -2.32 ± 3.98 0.091 

RT1 -0.89 ± 0.95 -0.78 ± 0.93 -0.92 ± 0.97 0.692 

RT2 -1.06 ± 0.96 -1 ± 0.88 -1.09 ± 1.01 0.768 

RT change 62.07 ± 
287.67 

25.63 ± 191.28 74.64 ± 
316.09 

0.648 

*LT, HT, FT, RT หมายถึงการเปล่ียนแปลงมวลกระดูก (T score) ของบริเวณ lumbar spine, Hip, 
neck of femur and radius ตามล าดบั 

** L1, H1, F1, R1 หมายถึงความหนาแน่นมวลกระดูก  ของบริเวณ lumbar spine, Hip, neck of 
femur and radius ก่อนเร่ิมการรักษาดว้ยอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ตามล าดบั 

*** L2, H2, F2, R2 หมายถึงความหนาแน่นมวลกระดูก  ของบริเวณ lumbar spine, Hip, neck of 
femur and radius หลงัเร่ิมการรักษาดว้ยอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์เป็นเวลา 1-2 ปี ตามล าดบั 
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**** LT1, HT1, FT1, RT1  ความหนาแน่นมวลกระดูก (T score) ของบริเวณ lumbar spine, Hip, 
neck of femur and radius ก่อนเร่ิมการรักษาดว้ยอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ตามล าดบั 

***** LT2, HT2, FT2, RT2  ความหนาแน่นมวลกระดูก (T score) ของบริเวณ lumbar spine, Hip, 
neck of femur and radius หลงัเร่ิมการรักษาดว้ยอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์เป็นเวลา 1-2 ปี ตามล าดบั 

 

แสดงการเปล่ียนแปลงของมวลกระดูก (% change of BMD) กบัระดบัวิตามินดี 

 
หมายเหตุ LT, HT, FT, RT หมายถึงการเปล่ียนแปลงมวลกระดูก (T score) ของบริเวณ lumbar 
spine, Hip, neck of femur and radius ตามล าดบั 

 

ระดบัวิตามินดีและการเปล่ียนแปลงของความหนาแน่นมวลกระดูกท่ีถือวา่มีความส าคญั
ทางคลินิก ในทางปฏิบติั เน่ืองจากยงัไม่มีการก าหนดค่าการเปล่ียนแปลงของมวลกระดูกท่ีมี
ความส าคญัทางคลินิกอยา่งชดัเจน ในการศึกษาน้ีจึงใชค่้าการเปล่ียนแปลงของมวลกระดูกท่ี
เปล่ียนแปลง  3% หลงัไดรั้บการรักษาเป็นเวลา 1-2 ปี จากขอ้มูลในตารางท่ี 11 แสดงใหเ้ห็นวา่
สดัส่วนของผูป่้วยท่ีมีการเปล่ียนแปลงมวลกระดูกมากกวา่ 3%ในทุกๆ บริเวณท่ีท าการตรวจ ไม่
แตกต่างกนัระหวา่งผูป่้วยท่ีมีระดบัวิตามินดีปกติ และวิตามินดีไม่เพียงพอ  
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ตาราง 11เปรียบเทียบระดบัวิตามินดีและการเปล่ียนแปลงของความหนาแน่นมวลกระดูกท่ีถือวา่มี
ความส าคญัทางคลินิก 

  

 

นอกจากน้ีผูว้จิยัไดท้  าการวเิคราะห์ขอ้มูลเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลงของความหนาแน่น
มวลกระดูก และการเปล่ียนแปลงท่ีถือวา่มีความส าคญัทางคลินิก ระหวา่งผูป่้วยในกลุ่มท่ีมีระดบั
วิตามินดีนอ้ยกวา่ 20 ng/mL (ขาดวิตามินดี) และ ผูป่้วยในกลุ่มท่ีมีระดบัวิตามินดีมากกวา่หรือ
เท่ากบั 20 ng/mL ซ่ึงใหผ้ลไปในทางเดียวกนั คือไม่พบวา่ระดบัวิตามินดีมีผลต่อการเปล่ียนแปลง
ของความหนาแน่นมวลกระดูกของผูป่้วยทั้ง 2 กลุ่มไม่วา่จะใชจุ้ดตดัท่ี 30 ng/mL หรือ 20 ng/mL 

(ตารางท่ี 5,6)  
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ตาราง 12 เปรียบเทียบระดบัวิตามินดีและการเปล่ียนแปลงของความหนาแน่นมวลกระดูกท่ีถือวา่มี
ความส าคญัทางคลินิก 
 

Vitamin D 

< 20 ng/mL 

Significant BMD change Non Significant BMD 
change 

P value 
 

Lumbar 

yes 9 (52.94%) 8(47.05%) 0.607 

no 21(45.65%%) 25(54.34%) 

Hip 

yes 7(38.88%) 11(61.11%) 0.886 

no 17(39.53%) 29(60.46%) 

 Neck of femur  

yes 9 (56.25%) 7(43.75%) 

 

 

0.378 

no 20 (43.47%) 26(56.52%) 

 Radius  

yes 5 (45.45%) 6 (54.54%) 0.945 

no 14 (46.66%) 16 (53.33%) 

 

 
เหตุการณ์ไม่พึงประสงค ์

จากขอ้มูลเบ้ืองตน้ไม่พบวา่มีการเปล่ียนแปลงของภาวะ bone health status ในผูป่้วยท่ี
ท าการศึกษา กล่าวคือผูป่้วยท่ีมี BMD อยูใ่นเกณฑป์กติ หรือ BMD อยูใ่นเกณฑ ์osteopenia เม่ือท า
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การติดตาม BMD หลงัไดรั้บการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์เป็นเวลา 1-2 ปี จะยงัมี Bone 
health status อยูใ่นระดบั normal และ osteopenia เหมือนเดิม ยงัไม่พบผูป่้วยท่ีมีการเปล่ียนแปลงจาก 
normal เป็น osteopenia หรือจาก osteopenia เป็น osteoporosis 

ระหวา่งการติกตามขอ้มูลพบวา่มีผูป่้วย 1 ราย มีการหกัของกระดูก ส่วนน Lumbar โดยเป็น
ผูป่้วยอาย ุ 71 ปีท่ีมีมวลกระดูกบาง (osteopenia) และ มีระดบัวิตามินดีไม่เพีบงพอ (21 ng/mL) 
นอกจากน้ียงัพบอาการปวดเม่ือยกลา้มเน้ือรุนแรง (severe fibromyalgia)  โดยอาการปวดน้ีรบกวน
การด าเนินชึวิตประจ าวนั 1 คน ในกลุ่มผูป่้วยท่ีมีภาวะพร่องวิตามินดี ดงัแสดงในตารางท่ี 13 

 

ตาราง 13 แสดงอตัราการเกิดภาวะ fibromyalgia ในผูป่้วยวิตามินดีปกติเทียบกบักลุ่มท่ีมีภาวะพร่อง
วิตามินดี 
 

Myalgia Total (n=64) VitD<30  

(n=50) 

VitD≥30 
(n=14) 

 

 no fibromyalgia 39 (67.2%) 31 (67.4%) 8 (66.7%) 0.765 
 Mild fibromyalgia 18 (31%) 14 (30.4%) 4 (33.3%) 1.000 
Severe fibromyalgia 1 (1.7%) 1 (2.2%) 0 (0%) 1.000 
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บทที ่5 

 

อภิปรายผล สรุปผลการวิจัย และ ข้อเสนอแนะ 

 

 

5.1 อภิปรายผล  

จากผลการศึกษาแบบ cross-sectional น้ี ถึงแมว้า่จะไม่พบวา่ระดบัวิตามินดี และ การ
เปล่ียนแปลงความหนาแน่นมวลกระดูกจะมีความสมัพนัธ์กนั แต่อยา่งไรกต็ามผลการศึกษาท่ี
น่าสนใจอยา่งหน่ึงกคื็อ ความชุกของภาวะพร่องวิตามินดี (vitamin D insufficiency) รวมถึงภาวะ
กระดูกพรุนหรือกระดูกบางในคนไขม้ะเร็งเตา้นมระยะท่ี 1-3 ท่ีอยูใ่นภาวะหมดประจ าเดือนและ
ไดรั้บการรักษาดว้ยยา อะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์นั้นค่อนขา้งสูงมาก 

  เป็นท่ีทราบกนัดีวา่ระดบัวิตามินดี25(OH)D และ ความหนาแน่นมวลกระดูกจะมี
ความสมัพนัธ์กนั กล่าวคือ ระดบัวิตามินดีท่ีต ่าจะส่งผลใหค้วามหนาแน่นมวลกระดูกลดลง จากการ
ท่ีมีภาวะ secondary hyperparathyroidism ผลการศึกษาในคนไขม้ะเร็งเตา้นมท่ีอยูใ่นระยะหมด
ประจ าเดือนกใ็หผ้ลไปในทางเดียวกนั (14) แต่ระดบัวติามินดี จะมีผลต่ออตัราการลดลง หรือ การ
เปล่ียนแปลงของความหนาแน่นมวลกระดูกหรือไม่นั้น ยงัไม่มีการศึกษายนืยนัชดัเจน และจากผล
การศึกษาของเราพบวา่ ระดบัวิตามินดี ไม่ไดมี้ความสมัพนัธ์ต่ออตัราการเปล่ียนแปลงของความ
หนาแน่นมวลกระดูกในคนไขก้ลุ่มน้ี กล่าวคือ ไม่วา่คนไขท่ี้ไดรั้บวิตามินดีเสริมภายหลงัเร่ิมยา อะ
โรมาเทสอินฮิบิเตอร์ แลว้จะอยูใ่นกลุ่มท่ีระดบัวิตามินเพียงพอหรือไม่กต็าม สดัส่วนของคนไขท่ี้มี 
ค่าการเปล่ียนแปลงมวลกระดูกมากกวา่ 3% ในช่วง 1-2 ปี หลงัไดย้าอะโรมาเทสอินฮิบิเตอร์ กมี็
สดัส่วนใกลเ้คียงกนัในทั้งสองกลุ่ม ในทุกบริเวณของการตรวจมวลกระดูกทั้งบริเวณกระดูกสนั
หลงัส่วนเอง กระดูกสะโพก กระดูกตน้ขา และปลายแขน โดยผลการศึกษาใหผ้ลไปในทางเดียวกนั
แมว้า่จะท าการวิเคราะห์ขอ้มูลโดยใชค่้าระดบัวิตามินดี ท่ี 20 ng/mL 

 จากหลายการศึกษาพบวา่ภาวะ vitamin D deficiency หรือ insufficiency พบไดป้ระมาณ 50-
80% -ของคนไขใ้นกลุ่มน้ี แต่จะแตกต่างกนับา้งตามเช้ือชาติและภูมิประเทศ จากการศึกษาของ
มหาวิทยาลยัโคลมัเบีย พบวา่คนไขม้ะเร็งเตา้นมประมาณ 74% มีภาวะขาดวิตามินดี (ค่ามธัยฐาน 17 
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ng/mL) แมว้า่ภายหลงัคนไขใ้นกลุ่มน้ีไดรั้บวิตามินดีเสริมแลว้เม่ือตามไป ท่ี 6 และ 12 เดือน ระดบั
วิตามินดีในคนไขส่้วนใหญ่ (85%) กย็งัอยูใ่นระดบัต ่า คือ 18 ng/mL และ 19 ng/mL ตามล าดบั (32) 
(33).  ส าหรับในประเทศไทยการศึกษาเก่ียวกบัภาวะขาดวิตามินดีในคนไขก้ลุ่มน้ียงัมีค่อนขา้งจ ากดั 
แต่จากขอ้มูลของสมาคมต่อมไร้ท่อแห่งประเทศไทยพบวา่ 50-75 % ของประชาการหญิง มีระดบั
วิตามินดี นอ้ยกวา่ 30 ng/mL และสดัส่วนน้ีจะมากข้ึนในประชาการหญิงวยัหมดประจ าเดือน และ
อาศยัอยูใ่นเขตเมือง โดยเฉพาะกรุงเทพมหานคร (17) ซ่ึงสอดคลอ้งจากผลการศึกษาน้ีซ่ึงพบวา่
ผูป่้วยท่ีมีภาวะ vitamin D  insufficiency และ deficiency 50% และ 25% ตามล าดบั 

 ในการศึกษาน้ีคนไขม้ากกวา่ 90% จะมีภาวะความหนาแน่นของมวลกระดูกผกิปกติ โดย
พบภาวะกระดูกบางและกระดูกพรุน 54.7% และ 32.6% ตามล าดบั ซ่ึงความชุกดงักล่าวมีค่าใกลเ้คียง
กบัการศึกษาในต่างประเทศ(33)  อยา่งไรกต็ามสดัส่วนน้ีสูงกวา่การศึกษาท่ีเป็น randomized 
controlled trials(34),(35) ซ่ึงไม่รวมกลุ่มคนไขท่ี้มีภาวะกระดูกพรุนเขา้ร่วมการศึกษา ตั้งแต่แรก 
ส่วนขอ้มูลในประเทศไทย จากการศึกษาในปี 2000 พบวา่ในผูห้ญิงวยัหมดประจ าเดือน อาย ุ60-64 
ปี มีภาวะ osteopenia และ osteoporosis ท่ีกระดูกส่วน lumbar 37.3%, 39.4% และ กระดูกส่วน femur 
เป็น 57% และ 20.1% ตามล าดบั (36) โดยสดัส่วนของ osteoporosis จะเพิ่มมากข้ึนตามอายท่ีุมากข้ึน 

 การศึกษาวิจยัน้ีใชค่้าความหนาแน่นมวลกระดูกภายใน 1-2 ปี หลงัจากเร่ิมการรักษา 
เน่ืองจากอตัราการลดลงของความค่าความหนาแน่นมวลกระดูกจะเกิดเร็วท่ีสุดในช่วงน้ี (37, 38) 
และระดบัวิตามินดี จะใชร้ะยะเวลาเพื่อเขา้สู่ระดบัคงท่ีในเวลา 3-6 เดือนหลงัจากเร่ิมใหว้ิตามินดี 
เสริม ข้ึนกบัชนิดของวิตามินดีท่ีให ้ ดงันั้นในการศึกษาน้ีเราจึงเร่ิมตรวจวดัระดบัวิตามินดี หลงัจาก
การใหว้ิตามินดีเสริมหลงัจาก 6 เดือน ข้ึนไป  ซ่ึงระยะเวลาหลงัจากน้ีระดบัวติามินดีจะมีการ
เปล่ียนแปลงไม่มากนกัตามสมมติฐานดงักล่าว (1),(2).  

จากการศึกษาน้ี ไม่พบวา่ไม่ปัจจยัใดมีผลต่อระดบัวิตามินดีอยา่งชดัเจนทั้งอาย ุ น ้าหนกั 
ส่วนสูง BMI, ภูมิล าเนาในเมือง, physical inactive แต่มีแนวโนม้วา่กลุ่มคนไขท่ี้มีความสม ่าเสมอใน
การรับประทานวิตามินดีเสริมมากกวา่ จะมีระดบัวิตามินดีปกติมากกวา่ 

 จากผลการศึกษาทั้งหมดท าใหเ้ราเห็นถึงความส าคญัของการชะลอและป้องกนัภาวะการ
ลดลงของความหนาแน่นมวลกระดูกในคนไขก้ลุ่มน้ีมากข้ึน โดยถึงแมว้า่ clinical practice guideline 
ส่วนใหญ่รวมถึง NCCN Practice Guidelines for Breast Cancer จะแนะน าใหค้นไขใ้นกลุ่มน้ีไดรั้บ
วิตามินดีเสริม (600-800 IU ต่อวนั) (39) รวมถึงมีหลฐัานวา่การใหว้ิตามินดีเสริมในขนาดสูงคือ 800 
IU ต่อวนั จะสามารถป้องกนัภาวะกระดูกหกัท่ีเกิดจากความหนาแน่นกระดูกท่ีผดิปกติได ้(40) แต่ก็
ยงัไม่มีค  าแนะน าในการตรวจติดตามระดบัวิตามินดี ในคนไขม้ะเร็งเตา้นมท่ีไดรั้บ อะโรมาเทส 
อินฮิบิเตอร์โดยทัว่ไป ยกเวน้ในกรณีท่ีผูป่้วยมีในคนไขก้ลุ่มท่ีมีเส่ียงสูงเช่นมี osteoporosis (41)ซ่ึง
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การวิจยัน้ีไม่ไดร้วมคนไขก้ลุ่มน้ีเขา้มาดว้ย ซ่ึงท าใหจ้ากขอ้มูลท่ีมีเรายงัไม่มีขอ้มูลเพียงพอท่ีจะสรุป
ไดว้า่ การใหว้ิตามินดีเสริม และตรวจติดตามระดบัวติามินดี ในคนไขก้ลุ่มน้ี (normal BMD หรือ 
osteopenia)จะมีประโยชน์จริงหรือไม่ และหากมีการใหว้ิตามินดีเสริมแลว้ระดบัท่ีเหมาะสมจะเป็น
เท่าใด  

   
5.2 สรุปผล  

 จากขอ้มูลยงัไม่สามารถสรุปไดว้า่ระดบัวิตามินดี 25(OH)D มีผลกบัอตัราการเปล่ียนแปลง
ความหนาแน่นของมวลกระดูกในช่วง 1-2 ปีแรก ภายหลงัการไดรั้บการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส 
อินฮิบิเตอร์ และไดรั้บวิตามินดีเสริมในคนไขม้ะเร็งเตา้นมระยะ 1-3 ท่ีอยูใ่นระยะหมดประจ าเดือน 
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ภาคผนวก 

 

 



 

 

Case record form 

 

Case No___________________________ 
เกณฑ์ในการคดัเลอืกผู้ป่วยเข้าการศึกษา (Inclusion criteria) (ต้องครบทุกข้อ) 

4. ผูป่้วยมะเร็งเตา้นมชนิดมีตวัรับฮอร์โมนระยะท่ีหน่ึงถึงระยะท่ีสามท่ีมีผลการตรวจ

ทางพยาธิวทิยารับรองท่ีอยูใ่นภาวะหมดประจ าเดือนท่ีไดเ้ร่ิมรับการรักษาดว้ยยา 

aromatase inhibitor โดยส้ินสุดการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือการฉายรังสีอยา่งนอ้ย 

1 เดือน  

5. ECOG performance status 0-2 

 

เกณฑ์ในการคดัเลอืกผู้ป่วยออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) (ข้อใดข้อหน่ึง) 

 ผูป่้วยท่ีมีภาวะ osteoporosis (BMD : T score <-2.0) 

 ผูป่้วยท่ีโรคกระดูกพรุนทุติยภูมิหรือโรคกระดูกพรุนท่ีมีสาเหตุ 

 ผูป่้วยท่ีเคยเกิดกระดูกหกัมาก่อน 

 ผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาร่วมดว้ย anti-resorptive agent 

 ผูป่้วยท่ีมีการแพร่กระจายของมะเร็งไปท่ีกระดูก 

 ผูป่้วยท่ีมีการท างานของตบั หรือไตผิดปกติ 

 ผูป่้วยท่ีไดรั้บยากลูโคคอร์ติคอยดติ์ดต่อกนัมากกวา่ 3 เดือน 

 ผูป่้วยท่ีมีภาวะ hyperparathyroidism 

 ผูป่้วยท่ียงัสูบบุหร่ี หรือด่ืมแอลกอฮอลม์ากกวา่ 2 แกว้ต่อวนั 

 มีภาวะเส่ียงต่อกระดูกหกั เช่น ตาบอด, สมองเส่ือม หรือมีประวติักระดูกหกัมาก่อน  

 ผูป้วยท่ีมีภาวะขอ้อกัเสบรูมาตอยด ์

 

 
 

 

 

 

Baseline Characteristic 
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อาย ุ(ปี) _____ ส่วนสูง __________ น ้าหนกั_________ kg  BMI _______kg/m2  
เพศ ___________ 
สถานะภาพ   โสด   สมรส  หยา่  
ระดบัการศึกษาสูงสุด 1.    ต ่ากวา่ปริญญาตรี 
 2.    ปริญญาตรี 
 3.    สูงกวา่ปริญญาตรี   
 4.    อ่ืน ๆ โปรดระบุ…………………………………   

5.  ประกอบอาชีพ             

       (1  )ขา้ราชกา ร  (2  )พนกังานรัฐวสิาหกิจ   (3  )พนกังานบริษทั  
       (4  )ธุรกิจส่วนตวั   (5  )คา้ขาย                  ) 6  )รับจา้ง/ลูกจา้ง  

       ( 7  )นิสิต/นกัศึกษา                      (8  )เกษตรกรรม/ปศุสัตว์/ประมง  ) 9  )เกษียณ/วา่งงาน   
       (10  ) อ่ืนๆ............................................................... 

6. รายได…้………………..บาทต่อเดือน 
7.  โรคประจ าตวัหรือไม่ 
 1.    ไม่มี 
 2.    มีโรคประจ าตวั ระบุ………………………………… 

        
 

 

กำรวนิิจฉัยมะเร็งเต้ำนม 

วนัท่ีวินิจฉยั ____/____/25____ 
Pathology __________ 
T_______ N_______ M________ Stage ________ 
ER______ PR______ HER 2_______ 
 
กำรรักษำด้วยยำเคมีบ ำบัด 

o ไม่ไดรั้บ 

o ไดรั้บ 

o วนัท่ีเร่ิมยา ____/____/25____ 

o สูตร และ ขนาด ยาเคมีบ าบดั 

 ___________________ 

 ___________________ 
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o จ านวนรอบท่ีไดรั้บ 

 ___________________ 

o วนัสุดทา้ยท่ีไดรั้บยาเคมีบ าบดั ____/____/25____ 

 
กำรรักษำด้วยกำรฉำยแสง 

o ไม่ไดรั้บ 

o ไดรั้บ 

o วนัท่ีเร่ิม ____/____/25____ 

o ต าแหน่ง 

 ___________________ 

 

o จ านวนคร้ัง 

 ___________________ 

  

o วนัสุดทา้ยท่ีไดรั้บการฉายแสง ____/____/25____ 

          
กำรรักษำด้วยยำอะโรมำเทสอนิฮิบิเตอร์ 
ช่ือยา ______________ 
Dose_____________ mg/day 
วนัท่ีเร่ิมยา   ____/____/25____ 
 
ผลกำรตรวจเลือดก่อนเร่ิม หรือระหว่ำงกำรรักษำด้วยยำอะโรมำเทส อนิฮิบิเตอร์ 
วนัท่ี____________ 

 BUN______ Cr ________ 

 LFT  

TB________DB________ AST_______ ALT________ ALP_________ 

 Vitamin D2 _________ng/mL 

o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 

 iPTH ___________pg/mL 

o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 
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 Calcium ______ albumin ________ corrected calcium_______Phosphate__________ 

o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 

 

ผลกำรตรวจเลือดหลงักำรรักษำด้วยยำอะโรมำเทส อนิฮิบิเตอร์ 
วนัท่ี____________ 

 Vitamin D2 _________ng/mL 

o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 

 iPTH ___________pg/mL 

o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 

 Calcium ________albumin _______ corrected calcium_________Phosphate________ 

o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 

 
 
 
 
ผลกำรตรวจควำมหนำแน่นของมวลกระดูก 
ก่อนหรือระหวา่งการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ 
วนัท่ี____________ 

o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 

 

 
Region                  BMD(g/cm2)                      young-Adult                       Age-matched 
                                                                               T-score                                 Z-score 
L1-L4 
L1 
L2 
L3 
L4 
 
หลงักำรรักษำด้วยยำอะโรมำเทส อนิฮิบิเตอร์ 
วนัท่ี____________ 
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o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์  

o 1 ปี 

o 2 ปี             

 
Region                  BMD(g/cm2)                      young-Adult                       Age-matched 
                                                                               T-score                                 Z-score 
L1-L4 
L1 
L2 
L3 
L4 

% การเปลียนแปลง  
 1 ปี ______________ 
              2 ปี ______________ 

 
การหกัของกระดูก 
วนัท่ี____________ 
ต าแหน่ง ________ 

o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 

การไดรั้บวิตามินดี และ แคลเซียม 
elemental calcium _____________ mg/day 

o  ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 

วิตามินดี   
รูปแบบ ___________ 
ปริมาณ ___________IU ของวติามินดีต่อวนั 

o ระยะเวลานบัจากเร่ิมการรักษาดว้ยยาอะโรมาเทส อินฮิบิเตอร์ ______ วนั 

 
 
 

--------------------------------------------------------------------------------------------- 
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ประวัติผู้เขียนวิทยานิพนธ์ 
 

ประวัติผู้เขียนวิทยานิพนธ ์

 

ชื่อ นางสาวณัฏยา สินทวิชัย  

วันเดือนปีเกิด วันที่ 23 มกราคม พ.ศ. 2528 ที่จังหวัดกรุงเทพมหานคร  

การศึกษา  

พ.ศ. 2551 แพทยศาสตร์บัณฑิตจากคณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

(เกียรตินิยมอันดับ 1)  

พ.ศ. 2555-2558 แพทย์ประจะจ าบ้านสาขาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ 
จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย  

การท าางาน  

พ.ศ. 2552 - 2554 แพทย์ใช้ทุนปีที่ 1-3 โรงพยาบาลสวรรค์ประชารักษ์ จังหวัด
นครสวรรค์ 
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