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เรียนทานอาจารยที่เคารพ และสวัสดีสมาชิกชาวออรโธปดิกสทุกทาน

 ยินดีตอนรับพวกเราชาวออรโธปดิกสทุกทาน

เขาสูวารสาร Hip & Knee Today ฉบับกลางป 2561 

ณ เวลานี้ป 2561 ไดลวงเลยผานไปครึ่งหนึ่งแลว ตาราง

กิจกรรมตางๆ ของพวกเราชาวออรโธปดิกส ก็ไดเวียน

เปลี่ยนเขามา กิจกรรมหน่ึงที่ผมคิดวามีความสําคัญกับ

พวกเรามาก ไดแก การสอบเพ� อรบัวฒุบิตัรของบรรดานองๆ 

แพทยประจําบานทุกสถาบันฝกอบรมของราชวิทยาลัย

ออรโธปดกิส ในชวงกลางเดอืนมิถนุายน หลงัจากที่นองๆ

ทุกคนใชความตั้งใจมุมานะ เพียรพยายาม และไดรับการ

ฝกอบรมทั้งทางดานเนื้อหาวิชาการ รวมทั้งการฝกทาง

ทกัษะการผาตดัทางออรโธปดิกสมาเปนเวลาถงึ 4 ป กถ็งึ

ชวงเวลาแหงความยินดีกับสมาชิกใหม ในโอกาสนี้ผม

ขอแสดงความยินดี และขอตอนรับสมาชิกศัลยแพทย

ออร โธปดิกสที่จบใหมทุกทาน เขาสูครอบครัวชาว

ออรโธปดกิสของพวกเรา หวังเปนอยางย่ิงวานองๆ ทกุคน

จะไดนําความรู ความเชี่ยวชาญที่ไดรับมาทําประโยชนให

กับสวนรวม พัฒนาวงการออรโธปดิกสของพวกเราใหมี

ความกาวหนายิ่งๆ ขึ้นไป 

 ในสวนของชมรมศัลยแพทย ขอสะโพกขอเขา

แหงประเทศไทย มีงานที่สําคัญที่ตองดําเนินการในชวง

เดือนสิงหาคม 2561 คือ การประชุมวิชาการประจําป 

ที่จะจัดขึ้นในวันศุกรที่ 10 ถึงวันอาทิตยที่ 12 สิงหาคม 

2561 ใชสถานที่เดิมกับปที่แลว คือ ที่โรงแรมเชอราตัน 

หัวหิน จังหวัดประจวบคีรีขันธ โดยในงานปที่แลว ไดรับ

การตอบรับจากพวกเราเปนอยางดี ทางคณะกรรมการ

จัดงานไดนําขอแนะนําติชมจากปที่แลวมาแกไขปรับปรุง

เพิ่มเติมในปนี้ เพ� อใหงานประชุมมีความสมบูรณมากขึ้น 

ทางคณะกรรมการจัดงานกําลังดําเนินการอยางเต็มที่ 

เพ� อใหงานออกมาไดตามวัตถุประสงคท่ีต้ังไว ผมจึงขอ

ใช โอกาสนี้เชิญชวนพวกเรา สมาชิกชาวออรโธปดิกส

ทกุทานใหมารวมงานประชุมในครัง้นี ้แลวพบกันในงานครบั

 ในสวนของเนื้อหาใน Hip & Knee Today เลมนี้

ก็ยังเต็มไปดวยเนื้อหาที่น�าสนใจ ในแงของความรูทาง

วิชาการ ใหแกสมาชิกผูสนใจทุกทาน ในปจจุบันความรู

ทางวิชาการมีการเปล่ียนแปลงไปอยางรวดเร็ว ทาง

ชมรมศัลยแพทยขอสะโพกขอเขาแหงประเทศไทย 

มีความพยายามที่จะนําเสนอความรู ใหมๆ ใหแพรหลาย

ไปสูสมาชิกชาวออรโธปดิกสผูสนใจทุกทาน 

นพ.สุรพจน เมฆนาวิน

ประธานชมรมศัลยแพทยขอสะโพกขอเขาแหงประเทศไทย
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กองบรรณาธิการ

ที่ปรึกษา

ศ. พ.อ. นพ.ธไนนิธย โชตนภูติ

ศ. นพ.อารี ตนาวลี

บรรณาธิการ

รศ. นพ.สาธิต เที่ยงวิทยาพร

ผูชวยบรรณาธิการ

นพ.สารเดช เข� องศิริกุล

นพ.มนูญ ศักดินาเกียรติกุล

ผูเขียนบทความ

ศ. นพ.ธไนนิธย  โชตนภูติ

พล. ต.ต.ธนา  ธุระเจน

ศ. นพ.อภิชาติ  อัศวมงคลกุล

นพ.พอกิจ  บุญคง

นพ.พรธรรม  ชูศักดิ์ 

นพ.อนุชิต  เวชชัยชีวะ

นพ.ฐกฤต  ชมภูแสง   

ผศ.(พิเศษ) นพ.พรภวิษญ ศรีภิรมย     

ผศ. นพ.ปติ  รัตนปรีชาเวช

 Hip and Knee Today กาวยางเขาสูฉบับที่ 22 ในฐานะของกอง

บรรณาธิการขอแสดงความยินดีในวาระที่ ศ. นพ.ธไนนิธย โชตนภูติ ไดรับ

เลือกตั้งจากแพทยออรโธปดิกสทั่วประเทศใหเปนประธานรับเลือกของ

ราชวทิยาลยัแพทยออรโธปดกิสแหงประเทศไทยคนลาสดุ (วาระ 2561-2563) 

เทากบัวาชาว Hip and Knee ของเรามปีระธานราชวทิยาลยัแพทยออรโธปดกิส

แหงประเทศไทย ที่มาจากประธานชมรมศัลยแพทยขอสะโพกและขอเขาถึง

สองทานติดตอกัน โดยอีกทานหนึ่งก็คือ ศ. นพ.อารี ตนาวล ีซึ่งทั้งสองทาน

มคีวามโดดเดน โดยเปนทัง้อาจารยแพทยที่ใหความรู ใหคาํแนะนาํทีด่ ีมแีนวทาง

คําสอนและการปฏิบัติเปนแบบอยางที่ดีใหแกลูกศิษย (good mentor) อีกทั้ง

ยังเปนผูนําที่มีความรู ความสามารถ มีกระบวนความคิดและการตัดสินใจ

อยางเด็ดขาดและรอบคอบ (good leader) ที่เหมาะแกการยกใหเปน

แบบอยางที่ดี (role model) ของพวกเราชาวแพทยออรโธปดิกสขอสะโพก

และขอเขา รวมถึงแพทยออรโธปดิกสทุกทาน

รศ. นพ.สาธิต เที่ยงวิทยาพร

นพ.กมลศักดิ์  สุคนธมาน    

ศ. นพ.วีระชัย  โควสุวรรณ

นพ.จิตติศักดิ์  ทิมแจง

นพ.นพดล  คูสุวรรณกุล 

นพ.สารเดช  เข� องศิริกุล 

นพ.ธีรภัทร  อดุลยธรรม

นพ.อรรถกร  จารุศรีวรรณา

นพ.อาทิตย  เหลาเรืองธนา
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สวัสดีอาจารยที่เคารพ, เพ� อน, พี่, นองชาวออรโธปดิกสทุกทาน

 

ผมขอขอบคุณทุกคะแนนเสยีงและการสนบัสนนุจากทุกทานท่ีเลอืกผม

ใหเปนประธานรบัเลอืกราชวทิยาลยัแพทยออรโธปดกิสแหงประเทศไทย 

วาระ 2561-2563 ผมขอใหความมัน่ใจวาจะตัง้ใจปฎบิตังิานเพ� อพวกเรา

ชาวออรโธปดิกสอยางดีที่สุดและเต็มกําลังความสามารถครับ

ศ. นพ.ธไนนิธย โชตนภูติ

ประธานรับเลือกราชวิทยาลัยแพทยออรโธปดิกสแหงประเทศไทย 

วาระ 2561-2563
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เรียนทานสมาชิกราชวิทยาลัยแพทยออรโธปดิกสแหงประเทศไทยที่รักทุกทานครับ

 ผมรูสึกเปนเกียรติที่ไดรับความไววางใจจาก ทาน

ประธานราชวทิยาลยัแพทยออรโธปดกิสแหงประเทศไทย 

ศ. นพ.บรรจง มไหสวรยิะ และกรรมการบรหิารทกุทานทีเ่ลอืก

ผมมาทาํหนาทีอ่นัภาคภมูใิจในการเปนประธานอาํนวยการ

การจัดการประชุม ราชวิทยาลัยแพทยออรโธปดิกส

แหงประเทศไทยครัง้ที ่40  โดยจดัที ่PEACH, The Royal 

Cliff Hotel พัทยา จังหวัดชลบุรี ในวันที่ 20-22 ตุลาคม 

พ.ศ. 2561 และผมตองขอขอบพระคณุ อาจารยหลายๆ ทาน

ที่ใหคําปรึกษา อาทิเชน  ศ. พอ. นพ.ธไนนิตย โชตนะภูติ 

ประธานจัดงาน ป พ.ศ. 2560 และ ศ. นพ.อารี ตนาวลี

ประธานรับเลอืก  และทานอาจารยหลายๆ ทานเปนอยางด ี 

โดยในการประชมุครัง้นีผ้มม ีคตปิระจาํใจสาํหรบัการจดังานวา 

“ตองใหม ตองใหญ ตองด”ี ตองใหม  คอืวชิาการทีท่นัสมยั

ลาสดุ  ทัง้ความรูและนวตักรรม ตองใหญ คอื สมศกัดิ์ศรี

และสมความภาคภูมิใจของราชวิทยาลัย และ ตองดี 

คือ ดีเหนือความคาดหมายของสมาชิกทุกทาน Theme 

ของการประชุมครั้งนี้ ไดแก Orthopedic In Actions, 

The Future Is Now.

 ในปน้ีมีความเปล่ียนแปลงที่สําคัญในการจัดงาน

โดยเนนถึง สมาชิกสัมพันธ รักพี่ รักนอง เคารพอาจารย 

และนวตักรรมทนัสมยัทางการแพทยออรโธปดกิส สามารถ

ทบทวนไดตลอดเวลา เพ� อใหสมาชกิของเราไดพฒันาความรู

ที่ทันสมัย ในรูปแบบใหม เพ� อตอบสิ่งที่ดีที่สุดที่ผมและ

คณะกรรมการจัดงานไดพยายามนําเสนอในการประชุม

ครั้งนี้ ในรูปแบบที่จะขอนําเสนอบางสวนในเบื้องตน

อันไดแก หนึ่ง การจัดนิทรรศการแหงความภูมิใจของ

ราชวทิยาลยัแพทยออรโธปดกิส (The legendary of Royal 

College of Orthopedic Surgeon, Thailand) เพ� อใน

สมาชกิรุนใหมไดศึกษาแนวคิดและรําลึกถงึคุณงามความดี

ที่ทานอาจารยอาวุโสของเราทุกทานไดเสียสละอบรม

สั่งสอน และสรางราชวิทยาลัยของเราใหเปนองคกรแหง

การเรียนรู ในระดับประเทศและนานาชาติ  สอง การจัด

งานฉลองวุฒิบัตรออรโธปดิกส Graduation Ceremony 

ในศลัยแพทยออรโธปดิกส ทีจ่บการศึกษาในป พ.ศ. 2561  

ในวันที่ 20 ตุลาคม พ.ศ. 2561 เวลา 1700-1930 โดยมี

อาจารยทกุสถาบนัรวมแสดงความยนิดพีรอมครอบครวัของ

สมาชิกใหมของราชวิทยาลัยอันทรงเกียรติของเรา  สาม 

การออกแบบการจดัหองประชมุแบบใหม โลง โปรง สบาย

และใหญขึน้ เพ� อใหมพีืน้ทีห่องบรรยายหลกัถงึ 5 หอง เนน 

ICL, update and advanced topic in multispecialty

เนนการมสีวนรวม ตอบคาํถามและแลกเปลีย่นประสบการณ  

Technology and Innovation Pavilion, Workshop 

based เพ� อเพิ่ม surgical skill สําหรับการผาตัด

 ในสวนของอนุสาขาและชมรมขอเขาขอสะโพก

นั้น ตองขอบคุณ อาจารย สุรพจน อาจารยชาลี อาจารย 

สีหทัส อาจารย ณัฐพล ที่ชวยกันจัดทําการบรรยายทาง

วิชาการ การนํานัวตกรรมตางๆ มาในการประชุมคร้ังนี้ 

รวมทั้งสิ่งที่สําคัญคือการบรรยายเร� อง การออกแบบ

ของเทียมโดยวิทยากรที่มีช� อเสียงทั้งในเอเชียและยุโรป 

มาเพ� อรวมการบรรยายครับ สี่ การเรียนรูได ในทุกที่

ทุกเวลา โดยที่จะแจกหนังสือออรโธปดิกสวิวัฒนเลมที่ 4 

ในรปู e-book & RCOST Channel เพ� อทีจ่ะสามารถอาน

และศกึษา เพ� อการทบทวนไดหลงัจากการบรรยายในงาน 

ราชวิทยาลัยได ในที่ตาง  หา The Contemporary Thai 

Night Congress Dinner เพ� อเนนถงึ สมาชกิสมัพนัธ รกัพี ่

รกันอง เคารพอาจารย เนนบรรยากาศ ครอบครวัออรโธปดกิส 

ของที่ระลึกสําหรับสมาชิกรุนเยาว (บุตรและธิดา) ดนตรี

ในสวน และกรอบรูปไมสักตราราชวิทยาลัยแพทย

ออรโธปดกิส และ name tag พเิศษ สาํหรบัสมาชกิทกุทาน 

ในวันที่ 22 ตุลาคม พ.ศ. 2561 เวลา 17.00-21.30 น. 

และอยาลืมใสเสื้อราชวิทยาลัยแพทยสวยๆ มารวมงาน

ทั้งครอบครัวนะครับ เรามีของที่ระลึกเปนพิเศษแจกให

ครบัผม และคณะกรรมการจดังานทกุทานหวงัเปนอยางยิง่

วาคงจะมีโอกาสไดรับใชสมาชิกทุกทานในงานประชุมปนี้

นะครับ มากันนะครับพวกเราทุมเทตั้งใจ เพ� อสมาชิก

ราชวิทยาลัยออรโธปดิกสและครอบครัวทุกทานครับ 

พล. ต.ต.ธนา ธุระเจน

รองประธานบริหารและกรรมการ

ราชวิทยาลัยแพทยออรโธปดิกสแหงประเทศไทย

รองนายแพทยใหญ สํานักงานตํารวจแหงชาติ

รักพี่ รักนอง เคารพอาจารย

W
h
a
t’s

 o
n



66

The Evolution and Role Endoprosthesis 

in Musculoskeletal Oncology

 การรกัษาผูปวยมะเรง็เน้ืองอกกระดกู ไดมกีาร

พัฒนาไปอยางมากเม� อเปรียบเทียบกับการรักษาเม� อ 

30 ปกอน เน� องจากมีการพัฒนาการถายภาพรังสี

วินิจฉัย โดยเฉพาะการตรวจภาพคล� นแมเหล็กไฟฟา 

(magnetic resonance imaging : MRI) ซึง่ชวยแสดง

ลักษณะรายละเอียดของกอนเนื้องอกไดอยางชัดเจน 

ชวยทาํใหศลัยแพทยเลือกวธีิผาตดัไดเหมาะสม มีการ

พฒันาการใชเคมบีาํบดัและรังสีรักษาท่ีมปีระสิทธิภาพ 

ซึ่งไมเพียงแตจะเพิ่มโอกาสการรอดชีวิตของผูปวย 

ทําใหพยากรณโรคผูปวยดีขึ้นมาก แตยังสามารถ

เก็บรักษาอวัยวะแขนขาใหแกผูปวยไดมากขึ้น (limb 

sparing surgery)
1
 (รูปที่ 1ก-ซ) ปจจุบันมีการใชวิธี

การบรูณะกระดกูไดหลายวธิ ีเพ� อทดแทนกระดกูทีเ่ปน

มะเรง็และไดรบัการผาตดัแบบ wide excision ไดแก 

autogenous bone graft, osteoarticular allograft, 

allograft-prosthetic composite (APC), arthrodesis 

และขอเทียมชนิดพิเศษ (endoprosthesis) เปนตน
2
 

ในบทความวิชาการนี้จะขอกลาวถึงวิวัฒนาการและ

บทบาทที่สําคัญของขอเทียมชนิดพิเศษ ในการบูรณะ

กระดูกภายหลังผาตัดมะเร็งกระดูกไปแลว

ขอเทียมชนิดพิเศษ (Endoprosthesis)

 ปจจุบันการผาตัดบูรณะโดยใชขอเทียมชนิด

พิเศษที่ทําจากอัลลอยด เชน cobalt-chromium 

(CoCrMo) หรือ titanium (TiAl6V4) เปนตน เพ� อ

ทดแทนกระดกูทีเ่ปนเนือ้งอกไดรบัความนยิมสงูขึน้มาก 

ในอดีตขอเทียมชนิดนี้จะเปนแบบ custom-made มี

ลักษณะเปนชิ้นเดียว ซึ่งจะสามารถใชไดจําเพาะกับ

ผูปวยแตละรายเทานั้น เน� องจากการออกแบบและ

การผลิตดวยวิธี computer-aided design และ 

computer-aided manufacturing (CAD/CAM) จะ

ใชขอมลูรายละเอยีดเฉพาะผูปวยนัน้ แตในปจจบุนัขอ

เทยีมชนดิพเิศษมวีวิฒันาการผลติเปนแบบ modular 

ซึง่จะประกอบดวยชิน้สวนสําคัญ 3 สวน ไดแก articular

segment, modular body และ intramedullary 

stem (รูปที่ 2 ก-ข) ซึ่งสามารถนํามาประกอบเขากัน

ในระหวางผาตดั
3
  โดยมสีวนเช� อมตอดวยกลไก taper 

interlocking
4
  โดยศลัยแพทยกระดกูจะวางแผนเลอืกใช

สวนประกอบตางๆ ตามขนาดของมะเร็งกระดูกที่

จําเปนตองตัดออก โดยใชขอมูลทางรังสีวิทยาที่

ไดจากภาพรังสี และภาพ MRI ตั้งแตกอนผาตัด 

ขอเทยีมชนดิพเิศษแบบ modular มปีระโยชนทีส่าํคญั

คือ การเลือกขนาดขอเทียมที่สะดวกและแมนยํากวา

แบบ custom-made ในอดีต

 

 ขอดีของการใชขอเทียมชนิดพิเศษ พบวา

ผูปวยสามารถเคล� อนไหวขอบริเวณที่ไดรับการผาตัด

ทนัทภีายหลงัผาตดั และเดนิลงน้าํหนกัไดคอนขางเรว็

ภายหลงัผาตดั มรีายงานพบภาวะแทรกซอนภายหลงั

ผาตัด เชน การติดเชื้อหรือกระดูกหักนอยกวาการ

เลือกใชกระดูก allograft รวมท้ังไมเกิดความเสีย่งจาก

โรคติดตอทีม่โีอกาสปนเปอนมากบักระดูก allograft จาก

ผูบรจิาคอวยัวะ ขอดอยของการผาตดับูรณะดวยวธินีี ้

คือ ขอเทียมชนิดพิเศษมีราคาสูงมาก ผูปวยจําเปน

ศ. นพ.อภิชาติ อัศวมงคลกุล

ภาควิชาศัลยศาสตรออรโธปดิคสและกายภาพบําบัด

คณะแพทยศาสตรศิริราชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล

I
n
 F

o
c
u
s



77

รูปที่ 1 ภาพรังสีแนว AP ของผูปวยมะเร็งกระดูก osteosarcoma บริเวณกระดูก femur สวนปลายขางขวา กอนไดรับการ

รักษา (ก) ภายหลังไดรับเคมีบําบัด พบ periosteal reaction มีการสรางกระดูกเพิ่มมากขึ้น (ข) ภาพ MRI T1W แนว axial 

กอนไดรับการรักษา (ค) ภายหลังไดรับเคมีบําบัด กอนเนื้องอกมีการตอบสนองที่ดีทําใหมีขนาดเล็กลง (ลูกศร) (ง) ภาพรังสี

แนว AP และ lateral ภายหลงัผาตดับรูณะกระดกูดวยขอเทยีมชนิดพเิศษ (จ-ช) ภาพแสดงผูปวยภายหลงัการผาตดัสามารถ

งอเขาไดดีและสามารถทํากิจกรรมได ใกลเคียงปกติ (ซ)

รูปที่ 2 ภาพแสดงสวนประกอบของขอเทยีมพเิศษแบบ modular 

ชนดิใชทดแทนกระดกู femur ทัง้ลาํ: ภาพแสดงขอเทยีมพเิศษ

กอนประกอบ (ก) ภายหลังประกอบเขาที่ทุกสวน (ข)

ก ข ค ง

จ ช ซ

ก ข

ตองไดรับการผาตัดในอนาคตจากปญหาขอเทียมมี

ภาวะหลุดหลวมปลอดเชื้อ (aseptic loosening)  มี

การสึกบางของผิว polyethylene รวมทั้งอาจพบมี

การหักของแกนยึดกระดูก (prosthetic stem) หาก

ใชแกนที่มีขนาดเล็กเกินไป เปนตน
5,6
   

 ผูนพินธ และคณะรายงานการศกึษาการผาตดั

บูรณะโดยการใชขอเทียมชนิดพิเศษในผูปวยที่เปน

มะเร็งกระดูกหรือเนื้อเย� อออนจํานวน 30 ราย ผูปวย

เกอืบทัง้หมดไดรบัการผาตดัโดยใชขอเทยีมชนดิพิเศษ

แบบ modular ผลการใชงานของอวัยวะภายหลัง

ผาตัดและความพึงพอใจของผูปวยสวนใหญอยูใน

เกณฑดีและดีมาก (รูปที่ 3 ก-ช) พบผูปวย 2 ราย ที่

จาํเปนตองไดรับการผาตดัอกีคร้ัง โดยมีผูปวย 1 ราย 

(รอยละ 3.3) มีปญหาขอเทียมหลุดหลวมปลอดเชื้อ

ภายหลังการผาตัด 11 ป ผูปวยมะเร็งกระดูกชนิด 
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osteosarcoma 1 ราย (รอยละ 3.3) พบการเกิดซ้ํา

ของโรคภายหลังผาตัด 11 เดือน ผูปวยไดรับการตัด

ขาระดบัขอสะโพก จากการศกึษาเก็บขอมลูผูปวยที่ได

รบัการผาตดับรูณะโดยใชขอเทยีมชนดิพเิศษในสถาบนั

ตางประเทศ พบอตัราการคงสภาพใชงานของขอเทยีม

ในปที่ 10 ของสวนแขน รอยละ 25 ซึ่งดีกวาสวนขา 

(รอยละ 53.3) และบริเวณกระดูกเชิงกราน (รอยละ 

59.9) การบูรณะโดยใชขอเทียมชนิดพิเศษบริเวณ

ดังกลาว พบวาขอเทียมที่ใชทดแทนกระดูก femur 

สวนตน มีอายุการใชงานนานที่สุด ตามดวยบริเวณ

กระดูก femur สวนปลาย และกระดูก tibia สวนตน

ตามลําดับ พบภาวะแทรกซอนที่สําคัญเกิดจากภาวะ

ติดเชื้อภายหลังผาตัดรอยละ 3.77

 ปจจุบันทางอนุสาขาเนื้องอกกระดูกและ

เนือ้เย� อเกีย่วพนั ราชวทิยาลยัศลัยแพทยออรโธปดกิส

แหงประเทศไทย ไดรวมกนัออกแบบและผลติขอเทียม

พิเศษบริเวณ proximal humerus แบบ modular 

เพ� อนาํไปบรูณะกระดกูภายหลงัผาตดัผูปวยมะเรง็และ

เนื้องอกกระดูกชนิดรุนแรงจํานวน 10 ราย พบวา 

ผูปวยมผีลการรักษาอยูในเกณฑด ีไมพบปญหาแทรกซอน

ภายหลังผาตัด แมวาการศึกษาครั้งนี้มีระยะเวลาการ

เฝาติดตามหลังผาตัดไมนาน แตพบวาขอเทียมชนิด

พิเศษดังกลาวสามารถนําไปใชประโยชนแกผูปวยใน

ราคาที่ถูกกวา และสามารถใชทดแทนขอเทียมราคา

แพงที่สั่งมาจากตางประเทศ
8

รูปที่ 3 ภาพรงัสแีนว AP ของผูปวยมะเรง็กระดกู periosteal osteosarcoma บริเวณกระดกู tibia สวน diaphysis ขางขวา (ก) 

ภาพ MRI T1W แนว sagittal แสดงแผนการผาตดั wide excision (เสนปะ) ทาํใหเหลอืกระดกู tibia สวนปลายประมาณ 4 ซม. 

โดยผูปวยไดรับการเตรียมบูรณะกระดูกดวยชอเทียมชนิดพิเศษ intercalary แบบ custom-made (ข) ภาพแสดงกระดูก tibia 

ที่ผาตัดมะเร็งกระดูก wide excision (ค) ภาพแสดงกระดูกที่ไดรับการบูรณะดวยชอเทียมชนิดพิเศษ intercalary (ง) ภาพรังสี

แนว AP และ lateral ปที่ 10 ภายหลังผาตัดบูรณะกระดูกดวยขอเทียมชนิดพิเศษ intercalary แบบ custom-made โดยมี

การยึดสกรู 2 ตัวบริเวณกระดูก tibia สวนปลาย ไมพบการหลวมของขอเทียมดังกลาว (จ) ภาพแสดงผูปวยยืนบนขาขางที่ได

รับการผาตัด (ช)

ก ข ค ง

จ ช
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ขอเทียมชนิดพิเศษที่สามารถขยายความยาวได 

(Expandable Prosthesis)

 ขอเทียมชนิดพิเศษที่สามารถขยายความยาว

ไดถือเปนวิวัฒนาการที่ชวยทําใหผูปวยวัยเด็กที่เปน

มะเรง็กระดกูสามารถไดรบัการรกัษาแบบเกบ็แขนขา
9,10

  

ในปจจบุนัผูปวยเดก็ทีม่อีายนุอยกวา 12 ปทีเ่ปนมะเรง็

กระดูกมักไดรับการตัดแขนหรือขาที่มีมะเร็งออก 

โดยเฉพาะพยาธิสภาพท่ีเกดิบริเวณกระดูกรอบหวัเขา 

ซึง่การผาตดันาํมะเรง็กระดกูทีเ่กดิบรเิวณ metaphysis 

จาํเปนตองนาํสวน physis ทีม่คีวามสาํคญัตอการขยาย

ความยาวของกระดูกออกไปพรอมกับกอนเนื้องอก 

ทําใหกระดูกบริเวณดังกลาวสูญเสียความสามารถใน

การขยายความยาว หากเลอืกใชการผาตัดบูรณะดวย

วธิทีี่ไดกลาวมาแลวขางตน ผูปวยเดก็เหลานีจ้ะมีปญหา

ขายาวไมเทากนัตอมาในอนาคต จาํเปนตองเขารบัการ

ผาตดัแกไขปญหาดงักลาวอกีหลายครัง้เพ� อใหขายาว

เทากนั รวมทัง้ผลการรักษาทีต่ามมามกัไดผลไมคอยด ี

 ขอเทียมชนิดพิเศษที่ขยายความยาวไดรับ

การคิดคนโดยใชเทคนิค The Lewis Expandable 

Adjustable Prosthesis (LEAP) ในป ค.ศ.1980
11   

การขยายความยาวของขอเทยีมชนิดนี ้ผูปวยตองไดรบั

การผาตดัดมยาสลบเพ� อเลาะพงัผดืรอบขอเทยีมกอน 

จากนั้นจะใชไขควงไขเพ� อเพิ่มขนาดความยาวของ

ขอเทียมโดยการขยายความยาวแตละครั้งไมควร

เกนิ 2 ซม. เพ� อลดการเกิดภยนัตรายของเสนประสาท

สาํคญัทีอ่ยูใกลเคยีง มรีายงานผลการผาตดัไดผลดีใน

ผูปวยอาย ุ3-15 ป อยางไรกต็าม ผูปวยเดก็และวยัรุน

เหลานี้ตองไดรับการดูแลทํากายภาพบําบัดอยาง

ใกลชิดเพ� อปองกันขอยึดติด โดยเฉพาะในเด็กชวง

อายุ 5-8 ป
10
  ในปจจบุนัมวีวิฒันาการทีท่าํใหขอเทยีม

สามารถขยายความยาวโดยไมตองผาตัด (non-in-

vasive expansion) โดยมีหลายประเทศไดพัฒนา

ขอเทยีมชนดินี ้ไดแก ประเทศสหรฐัอเมรกิา ซึง่ขอเทยีม

ชนิดนี้ประกอบดวยสปริงขดที่อยูในหลอด titanium 

ทีล่อ็คภายในทอโพลเีมอรอกีชัน้ กลไกการขยายความ

ยาวจะมีสายนําสัญญาณตอออกมาวางในช้ันผิวหนัง 

เพ� อใชเคร� องเหนี่ยวนําจากคล� นแมเหล็กไฟฟาไปที่

สายรับสัญญาณ จะทําใหสปริงคลายตัวออก  สงผล

ใหขอเทยีมขยายความยาวได
12
  ขอเทยีมทีข่ยายความ

ยาวไดจะประกอบดวยขั้วแมเหล็กที่ตอกับมอเตอร 

เม� อตองการขยายความยาวใหผูปวยวางแขนหรือขา

ในเคร� องมือที่มีการเหนี่ยวนําคล� นแมเหล็กไฟฟาจะ

ไปหมุนขั้วแมเหล็ก  ซึ่งจะไปหมุนทําใหมอเตอรขยาย

ความยาวของขอเทียมได โดยผูปวยไมจําเปนตองรับ

การดมยาสลบหรอืเขาหองผาตดั แพทยสามารถขยาย

ความยาวของขอเทยีมใหแกผูปวยทีแ่ผนกผูปวยนอก 

รวมทัง้อาจสอนผูปวยและญาตใิหไปขยายเองไดตาม

คําแนะนําที่บานไดดวย
13
 (รูปที่ 4 ก-ง)

แนวโนมทิศทางในอนาคตและสรุป

 ในปจจบุนัการรกัษามะเรง็กระดกูและเนือ้เย� อออน

มีความกาวหนามากเม� อเทยีบกบัในอดตี ผูปวยมีโอกาส

หายขาดจากโรครายและมีอัตราการรอดชีวิตที่สูงขึ้น 

ทัง้นีเ้ปนผลจากการพฒันาเคมบีาํบดัทีม่ปีระสทิธภิาพ

สูงและมีปญหาแทรกซอนนอยลง ผูปวยสามารถ

ใชแขนหรือขาที่มีพยาธิสภาพได ใกลเคียงเชนเดิม 

จากวิวัฒนาการของเทคนิคการผาตัดรวมถึงอุปกรณ

ที่ใชบูรณะทดแทนกระดูกที่มีพยาธิสภาพที่ถูกผาตัด

ออกไป ทําใหคุณภาพชีวิตของผูปวยเหลานี้ดีขึ้นมาก 

อยางไรก็ตาม การผาตัดโดยใชวิธีบูรณะตางๆ จะให

ไดผลดจีาํเปนตองเลอืกใช ใหเหมาะสมในผูปวยแตละ

รายและขึ้นกับความชํานาญของศัลยแพทยกระดูก

ตอการผาตัดบูรณะแตละวิธี ในอนาคตจําเปนตองมี

การพัฒนาความรูทางดานชีววิทยาระดับโมเลกุลการ

คิดคนยารักษามะเร็งที่มีประสิทธิภาพ หรือวิธีการ

ผาตัดดวยเทคโนโลยีแบบใหม ที่ชวยใหอายุการใช

งานของขอเทียมชนิดพิเศษมีระยะเวลายาวนานขึ้น 

ซึง่จะชวยทาํใหเพิม่โอกาสการหายจากโรคของผูปวย

และมีคุณภาพชีวิตที่ดียิ่งขึ้น
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รูปท่ี 4 ภาพแสดงสวนประกอบของขอเทียมชนิดพิเศษที่ขยายความยาวไดเพ� อใชทดแทนกระดูก femur สวนปลายในผูปวย

มะเร็งกระดูก osteosarcoma (ก) ภาพแสดงการผาตัดบูรณะกระดูกบริเวณเขาโดยใชขอเทียมชนิดพิเศษท่ีสามารถขยาย

ความยาวได (ข) ภาพแสดงการใชเคร� องสงคล� นวทิย ุ(radiofrequency) เพ� อขยายความยาวขาใหผูปวยทีห่องตรวจผูปวยนอก (ค) 

ภาพรงัส ีscanogram ของผูปวยกอนขยาย และหลงัขยายขอเทยีมกวา 4 ซม. (เสนอกัสร) ทาํใหขามคีวามยาวเทากนัทัง้ 2 ขาง (ง)
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The Bigger Head is Better, 

Really?

 ภาวะขอสะโพกหลุดหลังการผาตัดเปล่ียน

ขอสะโพกเทียม (total hip arthroplasty, THA) เปน

ปญหาอนัดบัแรกๆทีศ่ลัยแพทยใหความสาํคญั เน� องจาก

เปนสาเหตุอันนําไปสูการผาตัดแกไขซ้ํา (revision 

surgery) โดยมอีบุตักิารณการเกดิอยูที ่0.7% - 5.8%
1,2
 

ในกลุมทีผ่าตดัเปลีย่นขอสะโพกเทยีมคร้ังแรก (primary 

THA) และมีอุบัติการณสูงขึ้นในกลุม revision THA 

ซึง่อาจสงูถงึ 20%
3
 อยางไรกต็าม ภาวะขอสะโพกหลดุ

เปน multifactorial  problems โดยมีหลายปจจัยที่

มีสวนเกี่ยวของกับการหลุดของขอสะโพกได ซึ่งมีทั้ง

ปจจัยที่แพทยผูทําการผาตัดควบคุมไดและควบคุม

ไมได โดยปจจัยหนึ่งที่แพทยผูทําการผาตัดสามารถ

ควบคุมไดและเลือกใชอยางเหมาะสมเพ� อใหไดขอ

สะโพกเทียมที่มีความมั่นคงมากที่สุดคือขนาดของ

หัวสะโพก (femoral head size) การเลือกใชขนาด

ของหัวสะโพกที่ใหญขึ้นสามารถลดการเกิดการหลุด

ของขอสะโพกไดดวยเหตุผลที่วาหัวสะโพกที่ใหญขึ้น

จะเพิ่ม head-neck ratio, jump distance รวมถึง

เพิ่มพิสัยการเคล� อนไหวกอนที่จะเกิด impingement 

  

จากอดีตสูปจจุบัน 

 ในชวงยุค 1950s เปนยุคที่กลาวไดวามีการ

พฒันาการผาตดัเปลีย่นขอสะโพกเทยีมและไดประสบ

ความสําเร็จเปนครั้งแรก ในชวงนั้น Mckee-Farrar
4
 

และคณะไดทําการผาตัดเปลี่ยนขอสะโพกเทียมชนิด

โลหะชนกับโลหะ (metal on metal) และใชหวัสะโพก

ที่มีขนาดใหญ โดยปญหาหลักที่เกิดขึ้นคือการหลวม

ของขอสะโพก (loosening) เน� องจากภาวะ friction 

torque ที่สูง ในชวงเวลาใกลเคียงกัน Sir John 

Charnley
5
 ไดทําการผาตัดเปลี่ยนขอสะโพกเทียม

เชนกันแตใชชนิดโลหะชนกับเบาพลาสติก (metal 

on polyethylene) และใชหวสะโพกท่ีมีขนาดใหญ

เชนกัน (41.5 mm) พบวาเกิดการพังของขอสะโพก

เทยีมอยางรวดเรว็เน� องจากมกีารสกึของเบาพลาสตกิ

อยางมาก

 ในเวลาตอมา Sir John Charnley
6
 ไดเสนอ

แนวความคิด low friction arthroplasty โดยเปลี่ยน

มาใชหัวสะโพกขนาดที่เล็กลง (22.25 mm) และเพิ่ม

ความหนาของเบาพลาสตกิเพ� อลด friction torque และ

ยืดระยะการใชงานของเบาพลาสตกิ ตลอดระยะเวลา 

50 ปที่ผานมา แนวความคิด low friction artificial 

joint ไดรับความนิยมและยอมรับมากขึ้น นอกจากนี้

ยังพบวาภาวะขอสะโพกหลุดในยุคนั้นเกิดขึ้นนอย

มาก ซึ่งมีรายงานเพียง 1% เทานั้น ทั้งที่มีการใช

หัวสะโพกขนาดเล็ก โดย Sir John Charnley ได

อธิบายเทคนิคการผาตัดที่มีผลทําใหการหลุดของ

ขอสะโพกเกิดขึ้นนอย คือ การทําใหเบาลึกมากขึ้น, 

ไมทําลาย superior capsule, การตั้งตําแหน�งของ

เบาสะโพกใหมี anteversion รวมถึงการทํา distal 

advancement ของ greater troachanter 

 นพ.พอกิจ บุญคง, นพ.พรธรรม ชูศักดิ์, นพ.อนุชิต เวชชัยชีวะ, 

นพ.ฐกฤต ชมภูแสง, ผศ.(พิเศษ) นพ.พรภวิษญ ศรีภิรมย     

Hip & Knee Arthroplasty Unit Department 

of Orthopedic Rajavithi Hospital
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 อยางไรกต็าม ไดมศีลัยแพทยจาํนวนไมนอยใน

ยุคนั้นละยุคตอๆ มา ไดทําการผาตัดตามแนวคิดของ 

Sir John Charnley แตกลับพบวาอัตราการหลุดของ

ขอสะโพกสูงกวาที่ Sir John Charnley ไดกลาวไว 

อยูที่ประมาณ 5%
7
 เน� องจากมีอัตราการสึกของเบา

พลาสติกชนิด linear wear ที่สูงขึ้นและยังพบวา

อัตราการสึกยิ่งสูงมากขึ้นตามลําดับเม� อเปลี่ยนขนาด

หัวสะโพกจาก 22 mm เปน 26 mm, 28 mm และ 

32 mm ถึงแมวาอัตราการสึกของเบาพลาสติกจะ

แปรผันไปตามกับขนาดของหัวสะโพกที่ใหญขึ้นแต

ศัลยแพทยสวนใหญยังใหความสําคัญกับความมั่นคง

ของขอสะโพกมากกวาการสึก polyethylene รวมถึง

ในปจจุบัน ไดมีการพัฒนาวัสดุสําหรับทําผิวขอ ไมวา

จะเปน polyethylene, metal รวมถึง ceramic ทําให

ไดวัสดุผิวสัมผัสที่มีความแข็งแกรง ทนทานตอความ

สกึหรอมากขึน้ มผีลใหสามารถใช acetabular liner ที่

บางลงไดและสามารถใชหวัสะโพกทีม่ขีนาดใหญขึน้ได 

Forward Trend 

 จาก National Joint Registry ของหลายๆ

ประเทศพบวาแนวโนมในการเลือกใชหัวสะโพกที่มี

ขนาดใหญสูงขึ้นเร� อยๆ จะเห็นไดจาก National Joint 

Registry of England, Wale & Northern Ireland
8
 

พบวา ในป 2005 กลุมคนไขที่รับการผาตัด primary 

THA และมีการใช femoral head ขนาด 36 mm 

พบเพียง 5% และเพิ่มขึ้นเปน 26% และ 35% ในป 

2009 และป 2011 ตามลาํดบั ซึง่แนวโนมไปในทศิทาง

เดียวกันกับ The New Zealand Joint Registry 

ดังรูปที่ 1

ผลของหัวสะโพกขนาดใหญ (Effect Bigger 

Heads)

 1. การหลุดของขอสะโพก (dislocation)

เปนทีท่ราบกนัดอียูแลววาขนาดของหวัสะโพกที่ใหญขึน้

มผีลทําใหขอสะโพกเทียมมคีวามมัน่คงท่ีสงูขึน้ นาํไปสู

การหลดุของขอสะโพกยากข้ึนดวยเหตุผล 3 ประการ

คือ ชวยเพ่ิม head-neck ratio และชวยเพ่ิมพิสยัการ

เคล� อนไหวกอนที่จะเกิด impingement ดังรูปที่ 2

ดังรูปที่ 1

รูปที่ 1

 รวมถงึชวยเพิม่ระยะการเคล� อนในแนวดิง่ของ

หัวสะโพกออกจากเบาสะโพกหรอืทีเ่รยีกวา jumping 

distance ดังรูปที่ 3 

รูปที่ 2

รูปที่ 3

 จากการศกึษาของ Lombardi
9
 และคณะพบวา

อัตราการหลุดของขอสะโพกลดลงอยางมีนัยสําคัญ

ทางสถิติในกลุมที่ใช femoral head ≥ 36 mm เม� อ

เทียบกับกลุมที่ใช femoral head นอยกวา 36 mm 

โดยอัตราการหลุดลดลงจาก 0.8% เปน 0.05% ซึ่ง

เปนการผาตัดโดยใช direct lateral และ anterior 

approach เทานั้น สําหรับการศึกษาแบบ prospec-

tive randomized ของ Garbuz
10
 และคณะไดทาํการ

ศึกษาเปรียบเทียบอัตราการหลุดของขอสะโพกใน
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การผาตัด revision THA พบวาในกลุมที่ใช femoral 

head ขนาด ≥ 36 mm มีอัตราการหลุดเพียง 1.1% 

และกลุมที่ใช femoral head ขนาด 32 mm ที่มีการ

หลุดสูงถึง 8.7%

 2. การสึก (wear performance)

 ภาวะการสกึในกลุม modularity implant THA 

สามารถเกิดขนึได 2 ตาํแหน�งใหญๆ  คอื บรเิวณ liner 

ที่สัมผัสกับ femoral head หรือเรียกวา surface 

wear และอกีตาํแหน�งหนึง่ คอื บรเิวณ Morse taper 

connection 

 สําหรับการเลือกใชหัวสะโพกที่มีขนาดใหญ

จะมีผลตอ surface wear ที่มากขึ้นและรวดเร็ว

เน� องจาก sliding และ velocity ระหวาง articular 

surface ที่สูงขึ้น ซึ่งจะนําไปสูการเกิด early failure 

ของ implant แตเน� องจากในปจจุบันไดมีการพัฒนา

กระบวนการผลิตและวัสดุที่นํามาทําผิวสัมผัส เชน 

cross-linked UHMWPE ทําใหผิวสัมผัสทนทาน

ตอการสึกหรอจึงทําใหศัลยแพทยสามารถใชขนาด

หัวสะโพกที่ใหญขึ้น ในภาวะที่มี liner ที่บางได 

ดังการศึกษาของ Hammerberg
11
 และคณะ ที่

ศึกษาผูปวย primary THA จํานวน 94 ราย โดยใช  

cross-linked UHMWPE และขนาด femoral head 

ที่แตกตางกันพบวา ไมมีความแตกตางกันอยางมี

นัยสาํคัญทางสถติิในแงอตัราการสกึชนดิ linear wear 

ทัง้ในกลุมที่ใช femoral head ขนาด 28, 32 mm เม� อ

เทียบกับกลุม femoral head 38, 44 mm แตกลับ

พบวา อัตราการสึกชนิด volumetric wear ในกลุม

ที่ใช femoral head ขนาดใหญสูงกวาอยางชัดเจน

 สาํหรบัการสึก บริเวณ Morse taper connection 

ทีน่าํไปสูภาวะ trunnionosis นัน้พบวาการใชหวัสะโพก

ทีม่ขีนาดใหญขึน้จะมผีลตอ friction torque ทีเ่พิม่ขึน้

จากการเพิม่ขึน้ของ bending moment ระหวาง head 

center กับ trunnion interface center of pressure 

ดังรูปที่ 4

 

รูปที่ 4

 จากการศึกษาของ Lavernia
12
 และคณะ 

พบวาขณะผูปวยทาํกจิกรรมเชน เดนิ จะเกดิความเครยีด 

(stress) ขึ้นบริเวณ Morse taper junction และยัง

พบวาความเครียดนี้จะมีปริมาณสูงขึ้นตามขนาดของ 

femoral head ที่ใหญขึ้น โดยความเครียดจะสูงขึ้น 

3.5%, 9.5%, 24%, 40% และ 51% ใน femoral 

head ขนาด 40, 44, 48, 52 และ 56 mm ตามลําดับ

 3. ภาวะอ� นๆ (other concerns)

 มีการรายงาน anterior hip pain และ groin 

pain ในกลุมที่ใช femoral head ที่มีขนาดใหญ 

ซึ่งสามารถอธิบายสาเหตุอาการปวดจากการที่มี 

impingement ของเนื้อเย� อดานหนาโดยเฉพาะกลุม

กลามเนื้อ iliopsoas กับหัวสะโพกขณะมีการงอขอ

สะโพกในชวง 0-30 องศา ซึ่งอาการดังกลาวเจอได

ถงึ 15%-18%
13
 แตพบวา อาการดงักลาวไมใชเหตผุล

หลักที่นําไปสูการผาตัดแกไขซ้ํา 

การเลือกขนาดหัวสะโพก (selection)

 จากท่ีไดกลาวมาท้ังหมดในขางตน การเลอืกใช

หวัสะโพกทีม่ขีนาดใหญมทีัง้ขอดแีละขอเสยี แตยังไม

พบการศกึษาทีเ่กีย่วของกบัขนาดของหวัสะโพกวาขนาด

หัวสะโพกที่ดีควรเปนเทาไร มีเพียง Joint Registry 

เทานัน้ทีพ่อจะเปนตวัชวยบอกแนวโนมของอตัราการ

อยูรอดของขนาดหวัสะโพก (survival rate)เพ� อนาํมา

พิจารณาในการเลือกขนาดของหัวสะโพก ดังใน The 
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New Zealand Joint Registry พบวา อตัราการผาตดั

แกไขซ้าํในกลุมที่ใช femoral head > 36 mm สงูกวา

กลุมที่ใชหัวสะโพกขนาดเล็ก (28, 32 และ 36 mm) 

และพบวา femoral head 32 mm มีอัตราการผาตัด

แกไขซ้ํานอยกวา 28 mm อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 

ดังรูปที่ 5

รูปที่ 5

 นอกจากนี ้ยงัมปีจจยัอ� นๆทีม่ผีลตอการตดัสนิใจ

เลือกขนาดของหวัสะโพกของศลัยแพทย เชน วสัดทุีน่าํ

มาทาํผิวสมัผสั (bearing material) กายวภิาคกระดกู

เบาสะโพกของผูปวยเอง โดยขนาดของเบาสะโพก

เทียมนั้น ขึ้นอยูกับกายวิภาคกระดูกเบาสะโพกเปน

หลกั ซึง่สงผลถงึการเลอืกขนาดของหวัสะโพกทีจ่ะใช

ตามมา ดังนัน้การเลอืกขนาดหวัสะโพก ควรพจิารณา

หลายๆปจจยัรวมกันเพ� อใหไดขอสะโพกเทยีมทีม่ัน่คง 

บทสรุป

 การเลือกใชหัวสะโพกขนาดใหญมีขอดีอยู

หลายประการ โดยเฉพาะการเพิ่มความมั่นคงของขอ

สะโพกเอง ลดการหลุดเคล� อนของขอสะโพก ทั้งยัง

สงผลถึงตอพิสัยการเคล� อนไหวท่ีเพ่ิมมากขึ้น แต

อยางไรก็ตาม ยังมีประเด็นปญหาที่จะตองคํานึงถึง

เชนกัน อันไดแก อัตราการสึกบริเวณผิวสัมผัสและ

บริเวณ Morse taper junction ที่อาจจะเกิดมากขึ้น

ตามมา รวมถึงอาการปวดตนขาดานหนาหรือบริเวณ

ขาหนีบ ที่พบการรายงานอยูตอเน� อง

 ดังนั้น การพิจารณาเลือกขนาดหัวสะโพกที่

เหมาะสมในผูปวยแตละราย อาจจะตองพิจารณาถึง

ปจจัยหลายๆอยางใหรอบคอบ ไมวาจะเปน วัสดุที่นํา

มาผวิสมัผสั รวมถงึกายวภิาคของผูปวยเอง เพ� อใหได

ขอสะโพกเทยีมทีม่ัน่คงและสามารถใชงานไดนานทีส่ดุ
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Periprosthetic Joint Infection: 

An Update in Diagnosis.

 ภาวะการตดิเชือ้รอบขอเทยีม (periprosthetic 

joint infection; PJI) เปนภาวะแทรกซอนที่น�ากลัว

และพบไดบอยภายหลังการผาตัดเปลี่ยนขอเทียม 

ซึ่งพบไดประมาณ 1-3% ภายหลังการผาตัดเปลี่ยน

ขอเทยีมคร้ังแรก (primary arthroplasty) และพบได 

3-5% ภายหลงัการผาตดัเปล่ียนขอเทียมซํ้า (revision 

arthroplasty)
1
 นับตัง้แต Musculoskeletal Infection 

Society (MSIS) ได ใหคําจํากัดความของ PJI ในป 

ค.ศ. 2011 ซึง่ตอมาไดถกูดดัแปลงในป ค.ศ. 2013 โดย 

International Consensus Meeting on Periprosthetic 

Joint Infection (ICM)  ทําให ในชวง 4-5 ปมานี้ได

มีงานวิจัยที่เกี่ยวกับการวินิจฉัย PJI ออกมามากมาย 

ซึ่งในที่นี้จะขออัพเดทงานวิจัยที่น�าสนใจใหทุกทาน

ไดรับทราบ

1. Serum D-dimer
2, 3

 D-dimer เปน fibrin degradation product 

ที่เกิดจาก fibrin clot ที่ถูกทําลายโดย plasmin ซึ่ง

ปกตจิะพบ D-dimer เพิม่สงูขึน้ได ในภาวะ pulmonary 

embolism หรือภาวะ venous thromboembolism 

นอกจากนี้พบวา D-dimer อาจเพิ่มสูงขึ้นได ในบาง

สภาวะ เชน cancer, infection, inflammation, 

surgery พบวา serum D-dimer ที่ >850 ng/mL 

จะม ีsensitivity และ specificity ในการวนิจิฉยัภาวะ 

PJI ที่ 89% และ 93% ตามลําดับ นอกจากนี้ขอดีอีก

อยางกค็อืการที ่D-dimer จะกลบัสูภาวะปกตไิดอยาง

รวดเร็วภายหลังการผาตัด โดยพบวา ภายหลังการ

ผาตัดเปลี่ยนขอเทียมระดับของ D-dimer จะเพิ่มสูง

ขึ้นไดที่ postop day 1 แลวจะกลับสูเพภาวะปกติที่ 

postop day 2

2. Alpha defensin (ADF)
4, 5

 ADF เปน peptide ท่ีถกูปลอยจาก neutrophil 

ในกรณทีีเ่กดิการตดิเชือ้จากงานวจิยัในเบือ้งตน พบวา 

ADF ให sensitivity และ specificity สงูถงึ 100% ใน

การวนิจิฉยั PJI ทาํให ADF ถูกจบัตามองในฐานะความ

หวังใหมในการวินิจฉัย PJI อกีทัง้มกีารผลิต ADF test 

kit สําเร็จรูปออกมา แตจาก meta-analysis ลาสุด

พบวา ADF test kit ใหประสิทธิภาพที่ไมดีเทากับการ

ตรวจในหองปฏิบัติการ (ELISA-based ADF) ซึ่งให 

sensitivity และ specificity เพียง 80% และ 89% 

ตามลําดับ

3. Next-generation sequencing
6

 Sequencing คือ การทํา PCR (polymerase 

chain reaction) เพ� อแยก DNA หรือ RNA ของ 

pathogen ในชวงแรกของการทํา sequencing เพ� อ

วินิจฉัย PJI นั้นจะใชเทคนิค multiplex PCR หรือ 

board range PCR แตทัง้สองเทคนคินีม้ ีsensitivity 

และ specificity เพียง 70-80% ในขณะที่มี false 

positive ไดถึง 88%  จึงไดมีการพัฒนาเทคนิคของ

การทาํ sequencing ข้ึนมาใหมโดย next-generation 

sequencing คือการทํา DNA extraction รวมกับ 

real-time PCR ซึ่งพบวามี accuracy rate ในการ

ผศ. นพ.ปติ รัตนปรีชาเวช

ภาควิชาศัลยศาสตรออรโธปดิกส

มหาวิทยาลัยนเรศวร
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การวินิจฉัย

กอนการผาตัด

เลือด

เกณฑยอย คะแนน ขอสรุป

1.มีการเพิ่มขึ้นของ CRP หรือ D-Dimer 2 - มีการติดเชื้อถา ≥ 6 

คะแนน

- อาจจะมีการติดเชื้อถา

ได 2-5 คะแนน (ตองใช

เกณฑการวนิจิฉยัดวยการ

ผาตัดตอไป)

- ไมมีการติดเชื้อถาได 

0-1 คะแนน

2.มีการเพิ่มขึ้นของ ESR 1

น้ําไขขอ

3.มกีารเพิม่ขึน้ของจาํนวนเมด็เลอืดขาวใน

น้ําไขขอหรือ leukocyte esterase test 

3

4.ผลตรวจดวย alpha- defensin เปนบวก 3

5.มกีารเพิม่ขึน้ของสดัสวนของ PMN ใน

น้ําไขขอ (%)

2

6.มีการเพิ่มขึ้นของ CRP ในน้ําไขขอ 1

เกณฑหลัก (อยางนอย 1 ขอ) ขอสรุป

1.ผลเพาะเชื้อเปนบวกสองตัวอยาง โดยเปนเชื้อกอโรคชนิดเดียวกัน มีการติดเขื้อรอบขอเทียม

2.มีชองทางเช� อมตอ (sinus tract) ระหวางขอเทียมกับภายนอก

วินิจฉัย PJI ถึง 89.3% (ในขณะที่การทํา tissue 

culture ให accuracy rate เพียง 60.7%

4. Other biomarkers
7, 8

 Procalcitonin (PCT) คือ protein ที่สราง

จากตอมไทรอยด โดยในคนปกติระดับของ PCT จะ

ต่ํามากในขณะที่คนที่มีภาวะ infection จะพบระดับ 

serum PCT เพิ่มสูงขึ้น แตพบวาในการนํา PCT มา

ใชวินิจฉัย PJI นั้นมี sensitivity เพียง 58% แตมี 

specificity สูงถึง 95%

 

 Adenosine deaminase (ADA) เปน purine 

nucleoside ที่มีคุณสมบัติ anti-inflammation และ 

tissue protection ซึง่มีรายงานวจิยัพบวาการวดัระดบั 

ADA ในเนื้อเย� อตางๆ เชน pericardial, peritoneal 

จะชวยแยกภาวะ infection กบั inflammation ได เม� อ

นํามาใชวินิจฉัยภาวะ PJI พบวา synovial ADA ให 

sensitivity ท่ี 78.3% และ 96.9% สาํหรบั specificity

 นอกจากนี ้ยงัมกีารตรวจทางหองปฏบิตักิารอกี

หลายชนดิทีเ่ปนการตรวจหา inflammatory cytokine 

หรอืตรวจหา antimicrobial activity เชน urokinase, 

alpha-2-macroglobulin, IL-6, IL-17  แตเปนที่

น�าเสียดายเปนอยางยิ่งที่กลุมดังกลาวนี้ยังอยูเพียง

แคขั้นตอนการทดลองและวิจัยยังไมสามารถกําหนด 

standard cutoff value ที่จะนําไปใชไดจริง

 ดังไดกลาวมาแลวในตอนตนวาเกณฑการ

วินิจฉัย PJI ที่เปนที่นิยมคือเกณฑของ MSIS 2011 

หรอืเกณฑของ ICM 2013 แตเน� องจากความจรงิทีว่า 

threshold ในการวินิจฉัย PJI ตามเกณฑของ ICM 

2013 เกดิจากการลงความเหน็ของแพทยผูเชีย่วชาญ

มใิชเกดิจากหลกัฐานเชงิประจกัษ (evidence based) 

ทําใหลาสุด Parvizi และคณะ
9
 ไดทําการดัดแปลง

เกณฑการวินิจฉัย PJI และ threshold ขึ้นใหมโดย

ทําเปน scoring system ดังแสดงในตารางที่ 1 และ 

2 โดยเกณฑใหมนี้จะแยกขั้นตอนในการวินิจฉัยเปน

ขั้น pre-op หรือขั้น intra-op อยางชัดเจนและพบวา 

scoring system นีมี้ sensitivity สงูถงึ 97.7% (MSIS 

= 79.3%, ICM = 86.9%) ในขณะที่มี specificity 

ใกลเคียงกับของ MSIS และ ICM คือ 99.5%

ตารางที่ 1 แสดงเกณฑการใหคะแนนเพ� อการวินิจฉัยภาวการณติดเชื้อรอบขอเทียม
9
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- ไมสามารถสรุปไดถาคะแนน 

4-5 (อาจตองทําการตรวจ

ทางโมเลกุลตอไป)
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New 2018 definition of PJI

 การวินิจฉัยการติดเชื้อรอบขอเทียม (peri-

prosthetic joint infection; PJI) ของขอสะโพกและ

ขอเขาเทยีมยงัคงมคีวามทาทายในการวนิจิฉยัเน� องจาก

ยงัไมมกีารทดสอบไหนที่ใหผลถกูตองแมนยาํแน�นอน 

การวินิจฉัยจึงตองอาศัยการซักประวัติ ตรวจรางกาย 

ผลทางหองปฏิบัติการจากเลือด จากนํ้าไขขอ การ

เพาะเช้ือ การตรวจชิ้นเนื้อทางพยาธิและสิ่งที่ตรวจ

พบในขณะผาตดั กอนหนานีก้ารวนิจิฉัยโดยศลัยแพทย

แตละทานก็ใชเกณฑการวนิจิฉยัแตกตางกนัไปไมมกีฎ

เกณฑทีช่ดัเจนตรงกนั กระทัง่กลุม Musculoskeletal 

Infection Society (MSIS) ในประเทศอเมริกาได

นําเสนอและใหนิยามของ PJI ในป 2011 จึงทําให

การวนิิจฉยั PJI เริม่เปนรปูเปนรางมมีาตรฐานมากขึน้

มีการศึกษาเพิ่มขึ้นอยางมากมายทั้งอาการทางคลินิก 

อาการแสดงและการตรวจ biomarker ตางๆ จากเลอืด

และน้าํไขขอ จากนัน้ซกัพกักม็ ีguideline จากสมาคม 

Infectious Diseases Society of America (IDSA) 

ออกตามมาจากกลุมแพทยศกึษาโรคตดิเชือ้ซึง่สวนใหญ

เปนอายรุแพทยโรคติดเชือ้ไดแสดงแนวทางและการ

วินิจฉัยใกลเคียงกัน จากนั้นในป 2013 International 

Consensus Meeting (ICM) ไดเสนอนิยามและ

เกณฑการวินิจฉัยโดยปรับแกไขจาก MSIS 2011 ให

ดีขึ้น โดย Major criteria ไดแกการพบ sinus tract 

ตดิตอถงึภายในขอหรอืขอเทยีมและการเพาะเชือ้ขึน้ 2 

ตวัอยางเปนเชือ้ชนดิเดยีวกนัจากชิน้เนือ้หรอืน้าํไขขอ

แยกตําแหน�งกัน โดยทั้ง 2 เกณฑนี้ยังคงเปน major 

criteria เชนเดิมโดยหากพบขอใดขอหนึ่งก็สามารถ

วินิจฉัย PJI ไดเลย สวน minor criteria นั้น MSIS 

2011 ตองพบ 4 ใน 6 เกณฑ สวน ICM 2013 นั้น

เอา 3 ใน 5 เกณฑ โดยตัดการพบ purulence หรือ

การเหน็หนองในขอออกและเพิม่การตรวจ leukocyte 

esterase (LE) โดยตรวจจาก urine strip (ตองพบ

++) นอกจากนีย้งัมกีารปรบัเปลีย่นรายละเอยีด minor 

criteria โดยแยกผล ESR และ CRP ตามระยะเวลา

ชนิดของการติดเช้ือวาเปน acute หรือ chronic 

infection ดวย 

 หลงัจากทีม่กีารนยิามชดัเจนขึน้กท็าํใหมกีารใช

อยางแพรหลาย อยางไรกต็ามหากพจิารณาใหดจีะเหน็

วานิยามที่นําเสนอนั้นไดจากการพิจารณารวมกันจาก

ผูเชี่ยวชาญตางๆ ซึ่งยังไมมีการ validated และดู 

sensitivity มากอน เปนการพิจารณาจาก evidence 

ท่ีมีจากการศึกษาโดย major criteria น้ันคอนขาง

แน�ชัดอยูแลวชัดเจนวาเปนการตดิเช้ือแตทีเ่ปนปญหา

ในการพจิารณากค็อื minor criteria ทัง้หลายตางหาก

ที่เปนปญหาวาจะใหตัดสินอยางไรวาติดเชื้อหรือไม 

ระยะหลังนี้มีการศึกษาเกี่ยวกับการติดเช้ือมากขึ้น

ไดแก marker ตางๆ ที่มีการศึกษาเชน D-dimer, LE, 

synovial alpha-definsin, synvovial CRP รวมถึง

การนํา molecule technique เชน next-generation 

sequencing มาใช ในการหาเชื้อโรค ความกาวหนา

ตางๆ เหลานีจ้งึถกูนาํมาพจิารณาและปรบัการวนิจิฉยั 

รวมถงึการนาํความรูทางสถติมิาใชรวมพจิารณามากขึน้

คอืการใหน้าํหนกั (weight-adjusted) ในแตละ criteria 

นพ.กมลศักดิ์ สุคนธมาน    ศ. นพ.วีระชัย โควสุวรรณ

Hip and Knee unit Orthopaedic department 

Khon Kaen University
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ที่แตกตางกันตาม sensitivity และ specificity จึง

ทาํใหมีการนยิามการวนิจิฉยัใหมในปนีโ้ดยมจีดุประสงค

การศึกษาเปน multi-institutional study มีการ

พิจารณาเปน evidence-based, weight-adjusted 

scoring system จงึเริม่ตองมีการใหคะแนนแตกตางกนั

ตามเกณฑตางๆ สาํหรบันยิาม PJI ของขอสะโพกและ

ขอเขา นอกจากนี้ ยังมีการ validate กับ external 

cohort และเปรียบเทียบสมรรถภาพกับ guideline 

กอนหนานีด้วย ทาํใหไดเกณฑการวนิจิฉยัใหมออกมา

ดังตารางที่ 1 ครับ 

 Step 1: พิจารณาจากผูปวยวามี Major 

criteria อยางใดอยางหนึ่ง ไดแก 

 - การตรวจแยกเพาะเชื้อ culture 2 samples 

จาก fluid หรือ tissue ไดเชื้อชนิดเดียวกัน

 - การตรวจพบ sinus tract ที่ตอมาจากในขอ

หรอืพบขอเทยีม ซึง่กย็งัคงเปน major criteria เดิมอยู

หากผูปวยเขาไดกบั criteria ใดใน step 1 นี ้กส็ามารถ

วินิจฉัย PJI ไดทันที หากไมมี ใหไป step 2 ตอไป

 Step 2: หากพิจารณาแลวยังไมเขากับ 

step 1 ใหมาพิจารณาสวน Minor criteria ถือเปน 

preoperative diagnosis ไดแก

 - Serum CRP >1 mg/dL หรือ serum 

D-dimer >860 ng/mL  ให 2 คะแนน

 - Serum ESR >30 mm/h  ให 1 คะแนน

 - Synovial WBC count >3,000 cells/μL 

หรือ Leukocyte esterase ++ (2+) จาก urine strip. 

ให 3 คะแนน

 - Synovial alpha-defensin positive 

ใหผลบวก ให 3 คะแนน

 - Synovial PMN% >80%  ให 2 คะแนน

 - Synovial CRP >6.9 mg/L  ให 1 คะแนน
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 มกีารปรบัเปลีย่นจากเดมิคอืแยกการพจิารณา 

ESR และ CRP แลวใหคะแนน (จากเดิมคาตองสูง

ข้ึนทัง้สองตัว) มกีารนาํ D-dimer มาพจิารณารวมดวย

โดยใหคะแนนสงูเทา serum CRP คอื 2 คะแนนเลย

ทีเดียว ขณะที่ serum ESR ใหเพียง 1 คะแนน เริ่ม

มีการนํา alpha-defensin มารวมพิจารณา หลังจาก

นั้นนําคะแนนที่ไดรวมกัน หากไดคะแนน 6 ขึ้นไปก็

สามารถวินิจฉัย PJI ไดเลย หากคะแนนอยูระหวาง 

2-5 ก็ใหสงสัยวาจะติดเชื้อ ใหไปดูตอโดยการผาตัด

หรือไป step 3 ตอไป หากไดคะแนนเพียง 0-1 ก็

สามารถแยกออกไดเลย แตปญหาคือบางครั้งเราไม

สามารถสงตรวจไดครบทั้งหมดเชนหากเจาะขอไมได 

synovial fluid ก็จะไมสามารถสงตรวจได ก็จะทําให

มีคะแนนจาก serum อยางเดียว หากเจาะขอไมได 

fluid ก็ใหขามไป step 3 ตอไปไดเลยทันที 

 Step 3: สาํหรบัผูทีค่ะแนนไมถงึ 6 หรอืเจาะ

ขอไมได fluid หรอื dry tap ก็ใหเขาไปดูหนางานครบั 

ถือเปน intraoperative diagnosis

 - preop score ใหนําคะแนนจาก step 2 

(preop score) มาเปนคะแนนตัง้ตนตอที ่step นีเ้ลย

โดยนําไปคิดรวมกันพิจารณากับขออ� นๆ

 - positive histology >5 neutrophils per HPF 

in 5 fields (400x magnification)  ให 3 คะแนน

 - เปดผาตัดเขาไปพบวาเปนหนองชัดเจน

ให 3 คะแนน

 - การตรวจแยกเพาะเชือ้ culture ขึน้ 1 sample 

จาก fluid หรือ tissue  ให 2 คะแนน

 จะสงัเกตวามกีารนาํ purulence กลบัมาพิจารณา

ใหถงึ 3 คะแนน การเพาะเชื้อ culture ขึน้ 1 sample 

นํามาคิดใน step 3 (ไมไดนํามาคิดที่ step 2) และ

คะแนนที่ไดจาก step 2 ก็นํามาคิดรวมกับ 3 criteria 

นี้ หากรวมกันไดตั้งแต 6 คะแนน ขึ้นไปก็วินิจฉัย PJI 

ได หากนอยตั้งแต 3 ลงไป ก็ถือวาไมติดเชื้อ แตหาก

คะแนนอยูระหวาง 4-5 นีจ้ะถอืวา inconclusive และ

ไดแนะนาํใหทาํการตรวจอ� นๆ ทาง molecule diagnosis 

เชน next-generation sequencing (NGS) หากมี

โอกาสจะเขียนใหทุกทานไดอานวามันคืออะไร นํามา

ใชอยางไรตอไปในฉบับหนาๆ นะครับ 

 อยางที่บอกตอนตนวาไดมีการดู external 

validity และ performance ของ criteria ใหมนี้ดวย 

พบวาเม� อเทียบกับ MSIS 2011 และ ICM 2013 

นั้น 2018 criteria นี้มี sensitivity สูงมากถึง 97.7% 

(เทียบกับ MSIS (2011) 79.3% และ ICM (2013) 

86.9%) และ specificity เทากันทั้ง 3 criteria เลย

คือ 99.5% ครับ

 จะเห็นวา 2018 diagnostic criteria ใหมนี้

พยายามกําจัดจุดออนของ criteria กอนๆ พยายาม

เอาน้ําหนักในการใหความสําคัญของ marker แตละ

ชนดิทีม่ ีsensitivity specificity แตกตางกนั พยายาม

ใหความสําคัญของ intraoperative finding นํา

มาใชรวมวินิจฉัย ผูปวยกลุมท่ีเปน grey area คือ 

inconclusive จะไดมีการวินิจฉัยที่ครอบคลุมได

มากขึ้น มีการทํา external validity เพ� อดู sensitivity 

และ specificity เพ� อความแมนยํามากขึ้น 

 กระผมหวังเปนอยางยิ่งวาบทความนี้จะชวย

ใหทุกทานสนใจนําไปพิจารณาใช ในการชวยตัดสินใจ

ในการวินิจฉัย ซึ่งจะนําไปสูการรักษาที่เหมาะสมและ

ทนัทวงท ีพรอมรบัมอืกบัปญหาการตดิเชือ้ทีท่กุทานไม

อยากพบเจอและอยากใหรักษาหายไดอยางทันทวงที 

กระทบตอคณุภาพชวีติของผูปวยนอยทีส่ดุ เพ� อชวยกนั

สรางสรรคสังคมและประเทศชาติอันเปนที่รักของ
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The diagnosis in Periprosthetic 

joint infection: State of the art

 การวนิจิฉัยการตดิเชือ้ในขอเทียมท้ังขอเขาและ

ขอสะโพกนั้นยังคงเปนความทาทายในการรักษาเปน

อยางย่ิงเน� องจากยงัไมมกีารวนิจิฉยัทีถ่กูตองสมบรูณ

แบบ
 1,2

 ซึง่การวนิจิฉยัการตดิเชือ้ในขอเทยีมนัน้ปจจบุนั

มีการวินิจฉัยได โดยการใชประวัติ,การตรวจรางกาย,

คาทางหองทดลองตางๆ, ผลทางจุลชีววิทยา, ผลทาง

พยาธิวิทยาเพ� อประกอบการวินิจฉัย

 ปจจุบันการวินิจฉัยการติดเชื้อในขอเทียมนั้น

อาศัยหลักเกณฑตางๆเพ� อประกอบการในการตัดสิน 

อาทเิชน MSIS criteria (MusculoSkeletal Infection

Society)
6
 , IDSA Criteria(Infectious disease 

society)
5
 , SOSSID Criteria(Swiss Society of 

Infectious Diseases)
3,4
 เปนตน ซึ่งแตละเกณฑการ

วนิจิฉยัไดมกีารปรบัเปล่ียนหลักเกณฑการวนิจิฉัยออก

มาเล็กนอย  โดยในป ค.ศ. 2013 ไดมีการจัดประชุม

เพ� อใหเกดิขอตกลงนานาชาตเิกีย่วกบัการวนิจิฉัยการ

ตดิเชือ้ในขอเทยีม (ICM : International consensus 

meeting)
7
 ซึง่ไดมีการปรบัเปลีย่นการวินจิฉยัจาก MSIS 

Criteria เล็กนอย และ ตอมาในป ค.ศ. 2017 ไดมี

การนํา SOSSID มาใช ในช� อของ European Bone 

and Joint Infection Society เพ� อใช ในการวินิจฉัย

โดยทีม่รีายละเอยีดเปรียบเทยีบหลกัเกณฑตางๆ ดงันี้

 อยางไรก็ตาม แมจะมีตัวแปรตางๆ มาชวยใน

การวนิจิฉยัแตยงัพบวายงัมผีูปวยอกีเปนจาํนวนไมนอย

ที่ไมสามารถวินิจฉัยการติดเชื้อไดเน� องจากมีความไว

ในการวินิจฉัยที่ไมมากเพียงพอ และมีอีกเปนจํานวน

ไมนอยเชนกนัทีม่กีารวนิจิฉยัทีม่คีวามไวมากเกนิไป จงึ

ไดมีความพยายามในการวินิจฉัยโดยการตรวจตางๆ 

เพ่ิมขึ้นมาเพ� อเพ่ิมความไวและความจําเพาะในการ

วินิจฉัยใหมากขึ้น โดยมีการพัฒนาทั้งในการตรวจ

ในเลือด, การตรวจในน้ําไขขอ, การตรวจโดยวิธีการ

ทาง genetic รวมไปถึงความพยายามในการเพิ่ม

ความไวในการตรวจโดยใชวิธี sonication เปนตน 

Serum diagnosis

 การวินิจฉัยดวยการตรวจเลือดนั้นมักถูกใช

เป็นการตรวจเพื่อ screening หาการติดเชื้อใน

ขอเทียมโดยควรเจาะในผูปวยทุกรายที่มีอาการที่

บงชีว้ามีการตดิเชือ้ในขอเทยีม รวมถงึควรเจาะเลือด

ในกลุมผูทีต่องไดรับการผาตดั revision arthroplasty 

ทุกรายเพ� อ screening สาเหตุที่เกิดจากการติดเชื้อ

ในขอเทียม 

 นพ.พอกิจ บุญคง, นพ.พรธรรม ชูศักดิ์, นพ.อนุชิต เวชชัยชีวะ, 

นพ.ฐกฤต ชมภูแสง, ผศ.(พิเศษ) นพ.พรภวิษญ ศรีภิรมย     

Hip & Knee Arthroplasty Unit Department 

of Orthopedic Rajavithi Hospital
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ตารางที่ 1 แสดงเกณฑการวินิจฉัยการติดเชื้อในขอเทียมในแบบตางๆ

 1. ESR (Erythrocyte Sedimentation rate) 

และ CRP (C reactive protein) เปนการตรวจ serum 

biomarker ทีม่คีวามไวในการตรวจสงูมาก แตไมจาํเพาะ

ตอการติดเชือ้จงึมกัถกูใชเปน Screening test และได

รับการบรรจุใน MSIS criteria ดังที่ไดกลาวมาขางตน 

โดยการใช ESR และ CRP นั้นหากมีการใชคาใดคา

หนึง่จะไดผลคาความไวทีส่งูแตไดคาความจาํเพาะทีต่่าํ 

แตหากใชรวมกนัทัง้สองคาจะไดคาความจาํเพาะทีส่งูข้ึน 

 2. Serum D-Dimer สามารถใช ในการตรวจ

หา fibrinolytic activities ที่เกิดขึ้นในชวงที่มีการ

ตดิเชือ้ โดยไดมกีารศกึษาถงึประสทิธภิาพในการวนิจิฉยั

การตดิเชือ้ในขอเทยีมโดยการตรวจ serum D-Dimer 

พบวาใหคาความไวและความจาํเพาะท่ีสงูกวาคา ESR 

และ CRP(Serum D-Dimer : sensitivity 89% 

specificity of 93% ESR and CRP sensitivity  

73% and 79% and  specificity of 78% and 

80%, respectively. sensitivity and specificity of 

ESR and CRP combined was 84%  and 47%)
8

 3. Other serum biomarker จากการศึกษา

ของ Bottner และคณะพบวาการตรวจวัด  serum 

levels ของ Procalcitonin, interleukin (IL)-6, 

tumor necrosis factor (TNF)-α, ESR, และ CRP 

ในผูปวยทีเ่ขารบัการรกัษาดวย revision arthroplasty

ทีเ่กดิจากการตดิเชือ้นัน้พบวา คาความไวในการตรวจ

ของ CRP ที่มากกวา 3.2 mg/ dL และ IL-6 ที่มา

กกวา 12 pg/mL สูงสุด (95%) จึงไดแนะนําให ใช 

CRP และ IL-6 เปนการตรวจ screening test เพ� อหา

การติดเชื้อในขอเทียม สวนคา procalcitonin levels 

ที่ >0.3 ng/mL นั้นมีความจําเพาะที่สูงแตมีความไว

ท่ีต่าํ และจากการศกึษาท่ีผานมาในภายหลัง พบวาคา 

procalcitonin นัน้ใหถกูตองในการวนิจิฉัยทีต่่าํจงึไมมี

การใชอยางแพรหลาย
9
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Synovial diagnosis

 1. WBC count and PMN percentage  

พบวามคีาความแมนยําในการวนิิจฉยัทีส่งู แตอยางไร

กต็าม พบวายงัคงมคีา cut off value ทีแ่ตกตางกนัไป

ในแตละการศึกษา และยังคงทําใหมีความไมแน�นอน

ในการวนิจิฉยัการตดิเชือ้ในขอเทยีม ซึง่ปจจุบนัจํานวน  

WBC ทีเ่ปนทีย่อมรบัและใช ในการวนิจิฉยั acute PJI       

(with in 6 weeks) นั้นคือ 10,000 cell/μm PMN 

percentage 90% Chronic PJI (longer than 6 

weeks) WBC 3000 cell/μm PMN percentage 

80%
7
 แตอยางไรก็ตาม พบวายงัมขีอจาํกัดทางเทคนคิ

ทีต่องระมดัระวงัในการแปรผลอยูสองอยางคอื blood 

stained synovial fluid ซึ่งทําใหคาของ WBC นั้นสูง

กวาทีค่วร ซึง่ตองทาํการปรบัลบจากรอยละในเลอืดเพ� อ

ความแมนยาํ  และ ในกลุมที่ไดรบัการผาตัด metal on 

metal ที่ทําใหมี macrophage ที่เขามากัดกิน metal 

debris ทําใหแปรผลเปน neutrophil ได ซึ่งอาจตอง

ทําการแกไขโดยการนับแบบ manual

 2. Leukocyte esterase test เปนการตรวจ

สารคัดหลั่งที่ออกมาจาก activated neutrophil โดย

เปนการตรวจโดยใช strip test ที่สามารถแปรผลได

อยางรวดเรว็ และมคีวามไวในการตรวจมากถงึ 81-93% 

และมคีวามจาํเพาะสงูถงึ 87-100% และการตรวจยงั

มคีวามสมัพนัธกบัการตรวจจาํนวน WBC อยางชัดเจน 

จึงไดรับการบรรจุเปน criteria ใน MSIS criteria อีก

ดวย แตอยางไรกอตามหากการเจาะ synovial fluid 

แลวพบวามีเลือดปะปน (เกิดขึ้นไดถึง 33%) นั้นอาจ

ทําใหแปรผลผิดพลาดไปได 
10,11

 3. Synovial fluid biomarker มีการตรวจ

ที่ยังอยูระหวางการศึกษาเปนจํานวนมาก และยังให

ความถูกตองในการวินิจฉัยที่ที่สูง อาทิเชน Leuko-

cyte esterase (LE), human α-defensin, human 

β-defensin, synovial CRP, cathelicidin LL-37 

และ IL-17 ท่ีเริม่มกีารนาํมาใชมากขึน้ประกอบไปดวย

 a. α-defensin ซึ่งเปน an antimicrobial 

peptide ที่ปล่อยออกมาโดย neutrophil เพื่อ

ตอบสนองตอการตดิเช้ือ bacteria pathogens ทาํให

มีความจําเพาะตอการตรวจการติดเชื้อแบคทีเรียที่

คอนขางสูง ในปจจุบันมีวิธีการตรวจอยูสองวิธี คือ 

ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay) 

และ lateral flow test ซึงคา α-defensin ที่ไดจาก

การตรวจ ELISA นั้นมีความจําเพาะและความไวที่

สูงแตคอนขางยุงยากในการตรวจและมีคาใชจายที่

คอนขางสูง จึงไดมีการทําเปน lateral flow test ที่มี

ราคาทีต่่าํกวาและมคีวามรวดเรว็ในการตรวจทีส่งูกวา 

พบวามี sensitivity ลดลง แตยังคงมี specificity 

ที่คอนขางสูง
12
 แมวาในปจจุบันยังไมมีการบรรจุการ

ตรวจ α-defensin ใน criteria การวินิจฉัยแตจาก

การที่มีความแมนยําในการตรวจที่สูงจึงเริ่มมีการนํา

มาใช ในทางคลินิกในตางประเทศ และอาจมีการใชที่

แพรหลายมากยิ่งขึ้นในอนาคต

 b. Interluekin 6 IL-6 เปน 212-amino acid 

interleukin สรางโดย lymphoid และ non-lymphoid 

cells มีความสําคัญในการตอบสนองตอการอักเสบ

โดยที่ IL6 จะไปกระตุนการหลั่ง การตรวจใน serum 

นัน้คอนขางตรวจไดเรว็แตไมจาํเพาะ ตางกับการตรวจ

ในน้าํไขขอทีห่ลงัจากมกีารศกึษาพบวามคีา sensitivity 

และ specificity ทีสู่ง แตเน� องจากการตรวจทียุ่งยาก

จึงยังไมมีการใชที่แพรหลายมากนัก

 c. Other proinflammatory biomarker นอกจากนี้

ยังมี biomarker อ� นๆ ที่ไดผลดีในการตรวจวินิจฉัย

เชน : IL-8, IL-10, vascular endothelial growth 

factor (VEGF) , granulocyte-colony stimulating 

factor (G-CSF),long pentraxin-related protein 

PTX3 ,IL-17, IL-1b, IL-6 จากการศกึษายงัพบวาการ

ใช Synovial IL17 รวมกบั synovial alpha-defensin 

ใหความถูกตองในการวินิจฉัยการติดเชื้อในขอเทียม

ที่สูง
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 4. Culture การเพาะเช้ือนั้นนอกจากจะมี

ประโยชนในการวนิจิฉยัแลวยงัชวยใหสามารถรูเช้ือที่

เปนสาเหตุเพ� อใหการรักษาที่ถูกตอง และ ยังชวยให

สามารถพิจารณาการทํา one stage revision THA 

ไดอีกดวยแตยังพบขอเสียคือเปนการตรวจที่มีความ

ไวต่ํา และมีความลาชาในการตรวจ โดยอาจใชเวลา

ถึง 5 วนัเพ� อรอผลการเพาะเชือ้ทัว่ไป และอาจตองรอ

ถึง 14 วัน เพ� อการวินิจฉัยเชื้อที่เปน low virulence 

organism
13
 นอกจากน้ียังมีการตรวจเพาะเชื้อเพ� อ

ตรวจเช้ือวัณโรคและเชื้อราที่แนะนําใหทําเฉพาะใน

รายที่มีความเสี่ยงจําเพาะตอการติดเชื้อดังกลาวเชน

ผูปวยที่มีภาวะภูมิคุมกันบกพรอง และในผูปวยที่ไม

สามารถตรวจหาดวยวิธีเพาะเชื้อปกติได นอกจากนี้

ยังมีความพยายามที่จะสามารถ identify organism 

ใหไดเพราะแมจะใหการวินิจฉัยไดแตไมสามารถ 

identify organism ไดนั้นมีความเสี่ยงในการติดเชื้อ

ซ้ําไดสูงกวาในกลุมที่สามารถ identify organism ได 

โดยสามารถใชวิธี Sonication of infected implant 

เพิ่มความสามารถในการจับเชื้อมากกวาวิธีปกติโดย

การใชการส่ันสะเทือนเพ� อใหมกีารหลดุของเชือ้ออกมา

จาก implant ทาํใหสามารถม ีsensitivity ทีส่งูข้ึนได
14

 5. Molecular diagnosis

 a. Polymerase chain reaction เปนการใช

วิธีทาง genetic ทําใหขยายจํานวนของ DNA ของ

เชือ้ไดมากขึน้แตอยางไรกต็ามพบวาแมจะมีการใหคา 

sensitivity ที่สูงขึ้นแตก็พบวามี false positive ที่สูง

เชนกนั และมคีาใชจายในการตรวจทีส่งูมากจงึยงัไมมี

การใช ในการวินิจฉัยทั่วไป  

 b. Next generation sequencing มี

วัตถุประสงคหลัก เพ� อหาลําดับเบสทั้งจีโนมของสิ่ง

มีชีวิตดวยวิธีการหาลําดับเบสที่ทําไดอยางรวดเร็ว

และมีประสิทธิภาพ ทําใหไดขอมูลลําดับเบสจํานวน

มหาศาลที่มีตนทุนคาใชจายที่ถูกลงกวาการหาลําดับ

เบสดวยเทคโนโลยแีบบเดมิทําให identify causative 

organism ไดถึง 90% ของผูปวยที่ไดรับการวินิจฉัย

การติดเช้ือขอเทียม (MSIS criteria) ซ่ึงวิธีดั้งเดิม

ทําไดเพียง 60.7% เทานั้น
15

 จากทีก่ลาวมาขางตนจะเหน็วาการตรวจแตละ

วธิยีงัไมสามารถใหผลการตรวจทีด่ทีีส่ดุ แตละวธิยีงัมี

ขอดอย ทาํใหไมมวีธิกีารวนิจิฉยัทีด่ทีีส่ดุ ดงันัน้ปจจบุนั

การวนิจิฉยัยงัคงใชการผสมผสานระหวางอาการทาง

คลินิกและผลเลือด ผลน้ําเจาะขอ รวมไปถึงผลทาง

พยาธิวิทยา เพ� อการวินิจฉัยตาม criteria ตางๆที่ได

กลาวมาขางตน ซึ่ง criteria ตางๆนั้นไดมีการจัดทํา

และใชมาในเวลาที่ผลการศึกษาเกี่ยวกับ biomarker 

ยังไมชัดเจนมากนักทําใหการวินิจฉัยจาก minor 

criteria กอนผาตัดทําไดยากตองอาศัยจากการผาตัด

รวมดวย และ criteria สวนใหญนัน้จะม ีmajor criteria 

ที่เหมือนหรือใกลเคียกัน แต minor criteria นั้นยังมี

ความแตกตางกันบาง จึงไดเริ่มมีการจัดทํา scoring 

system
16
 เพ� อชวยการวินิจฉัยการติดเชื้อแบบเรื้อรัง

ข้ึนมา โดยเริ่มตนการศึกษานํารองเพ� อใหไดนํ้าหนัก

ของคะแนน โดยองิมาจากการใช MSIS criteria และ 

ICM criteria ประกอบกับการเริ่มใชคา biomarker 

เพิ่มขึ้นมาทําใหไดรูปแบบ score ดังนี้
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 New scoring based definition for peri-

prosthetic joint infection (PJI). Proceed with 

caution in: adverse local tissue reaction, crystal 

deposition disease, slow growing organisms.

CRP, C-reactive protein; ESR, erythrocyte sedi

mentation rate; LE, leukocyte esterase; PMN, 

polymorphonuclear; WBC, white blood cell. 
a
For 

patients with inconclusive minorcriteria, operative 

criteria can also be used to fulfill definition for 

PJI. 
b
Consider further molecular diagnostics 

such as next-generation sequencing

 จะเห็นวาการใหคะแนนดังกลาวขางตนมีการ

อิงมาจาก criteria ที่ใชอยูเดิมทั้งจาก MSIS 2011 

และ ICM 2013 และ มีการเพิ่มเติมการใช synovial 

CRP และ alpha defensin เขามารวมกับการให

น้ําหนักคะแนนขอมูลตางๆ เพ� อชวยใหการวินิจฉัยที่

แมนยําและถูกตองมากยิ่งขึ้น นอกจากนี้ยังไดทําการ

หาคาความเทีย่งตรงในการตรวจพบวา new scoring 

system ม ีsensitivity (97.7%) ทีส่งูกวา criteria เดมิ

ทั้ง MSIS 2011 (79.3%) และ ICM 2013 (86.9%) 

และม ีspecificity ที่ใกลเคยีงกนัทัง้สามกลุม (99.5%) 

จากที่กลาวมาขางตนจะเห็นวายังอาจมีผูปวยบาง

กลุมที่แมจะใชการใหคะแนนแบบใหมก็ยังอาจอยู

ในกลุมที่ไมสามารถสรปุไดวามกีารตดิเชือ้หรอืไม การ

ใชการตรวจขั้นสูง เชน การตรวจ next generation 

sequencing หรือการใช molecular technology 

อ� นๆ อาจมีบทบาทสําคัญในการชวยในการวินิจฉัย

ตอไป ซึ่งคงตองรอการศึกษาเพิ่มเติมเกี่ยวกับการใช 

scoring system นีเ้กีย่วกบัความถกูตองและการเปน

ที่ยอมรับ และการศึกษาเพิ่มเติมเกี่ยวกับการวินิจฉัย

ในระยะเฉียบพลันดวย

 โดยสรุปกลาวคือ การวินิจฉัยการติดเชื้อใน

ขอเทยีมนัน้ยงัคงมกีารพฒันาอยางตอเน� อง ทัง้ในแง

ของการใชเทคโนโลยตีางๆ มาชวยในการวนิจิฉยั และ

การกําหนดเกณฑในการวินิจฉัยใหมๆ เพ� อใหไดการ

วินิจฉัยที่งายขึ้น และลดปญหาในการที่ตรวจไมพบ 

หรือตรวจพบมากเกินลงไปได  
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อารยสถาปตย

 สวสัดคีรบั ทานสมาชกิทกุทาน ผมไกดแกม คนเดมิ

         

 ฉบับนี้ผมขอมาเพิ่มเติมสีสันรูปแบบใหมที่

นอกเหนือจากกินกับเที่ยว บางนะครับ

 กอนอ� นขอตอนรบัทกุทานเขาสูหนาฝนอยางเปน

ทางการ  ในเยน็วนัหยดุทีน่ัง่ฟงเสยีงฝนพราํ ทาํใหผม

นัง่นกึเลนๆ ไปวาอกีสกั 10 ปขางหนา เม� อผมแกตัวลง 

ผมจะเปนอยางไรบาง คดิไปคดิมา เริม่รูสกึสนใจเร� อง

การเตรียมตัวเปนคนแกคุณภาพ เลยอยากจะมาชวน

เพ� อนสมาชกิเริม่มองมมุอ� นๆ รอบตวัเราทีน่อกเหนอืจาก

การผาเขาและงานในวชิาชพีกนับางนะครบั   อกีอยาง

คนไขของพวกเรามักเปนผูสูงวัยเสียสวนมาก ดังนั้น 

ผมวาเร� องนีรู้ไวไดประโยชนทัง้ตวัเราและคนไขนะครบั

 วนันีถ้าพดูถงึผูสงูวยั คงตองพดูเร� องนวตักรรม

สาํหรบัผูสงูอาย ุ  ผมเคยไดมโีอกาสไปชมงาน มหกรรม

อารยสถาปตย และนวัตกรรมสุขภาพเพ� อคนทั้งมวล 

(Thailand Friendly Design Expo) เปนงานนทิรรศการ

ทีน่�าสนใจมากนะครบั ทัง้งานมุงเนนการใหความสาํคญั 

ความใสใจกบัความเปนอยู สภาวะแวดลอม อาหารการกนิ 

และการดูแลสภาวะจิตใจของผูสูงอายุใหมีความสุข

ยาวนาน งานนทิรรศการรปูแบบนีเ้ปนทีน่ยิมมากในหมู

ชาวเอเชยีนะครับ โดยเฉพาะประเทศญีปุ่นซึง่มกีารจดั

เปนงาน Expo ใหญกันเลยทีเดียว และมีคนมารวม

งานนีเ้ปนหลักหม� นคน ในงานของบานเรากม็นีวตักรรม

ที่น�าสนใจหลายสิ่งนะครับ มาติดตามชมกันเลยครับ

 - ที่สวมหัวปองกันการหลับใน “อุปกรณ

ชวยเตือนหลับในขณะขับรถดวยสัญญาณสมอง” 

ภายใตช� อผลิตภัณฑ “ALERTZ” ซึ่งเปนเทคโนโลยี

ที่พัฒนาขึ้นสําหรับการตรวจจับความเปนไปไดกอน

เกิดอาการหลับในเพ� อแจงเตือนคนขับลวงหนากอน

ที่จะเกิดอุบัติเหตุได โดย“ALERTZ” เกิดขึ้นจาก

ผลงานวิจัยของกลุมนักศึกษาจากศูนยปฏิบัติการ

เช� อมตอสัญญาณสมองดวยคอมพิวเตอร (Brain-

Computer Interface Center) ภาควิชาวิศวกรรม

ชวีการแพทย คณะวศิวกรรมศาสตร มหาวทิยาลยัมหดิล 

เพ� อพัฒนา “ALERTZ” สูภาคอุตสาหกรรม ลักษณะ

การใชงาน ผู ใชงานตองสวมคาดสายคาดศีรษะ 

ซึ่งจะมีเซ็นเตอรวัดสัญญาณสมองบริเวณหนาผาก 

จากนัน้สญัญาณสมองทีว่ดัได จะถกูสงไปประมวลผล

เม� อผู ใชเกดิอาการงวงทีท่าํใหเกดิอาการหลับใน เคร� อง

จะสั่นเตือนผู ใชงาน และจะหยุดสั่นเตือนก็ตอเม� อ

ผู ใชงานมคีวามรูสกึต� นตัว หรอืหายงวง”  ผมยงัสนใจ

อยากซื้อมาใชเลย แตราคายังแพงโขอยูครับ

ไกดแกม
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 - บานสาํหรบัผูสงูอาย ุเริม่ตนดวยนวตักรรม

ผลติภณัฑสาํหรบัผูสงูอายจุาก SCG Building Materials 

หรอืเรยีกภายใตแนวคดินีว้า SCG Eldercare Solution 

(การออกแบบเพ� อผูสงูอาย)ุ การออกแบบในสวนตางๆ 

เชน ราวจบั การออกแบบสวนนีเ้กดิจากการทีร่างกาย

ผูสูงอายุจะเดินติดขัด การพยุงตัวที่ตองระวังตอการ

ล� นลม อยางบันได หองน้ํา ทางเดินที่มีโอกาสล� นลม

ไดสงู พืน้ทีเ่หลานีจ้งึควรจะเตรยีมการเพิม่ราวจบัใหด ี

มีขนาดประมาณ 5 เซนติเมตร สูงจากพื้น 80 - 90 

เซนติเมตร สําหรับราวบันได ทางเดินทั่วไป สําหรับ

การออกแบบบันไดเพ� อรองรับความเส� อมของกระดูก 

ควรใหความสูงของลูกตั้งไมเกิน 15 เซนติเมตร 

ลกูนอนไมนอยกวา 28 เซนตเิมตร ระยะขนาดนีส้ามารถ

เดินไดโดยไมตองยกขาสูงจนเกินไป 

 - หุนยนตเพ� อนของผูสงูอาย ุหุนยนตตวันอยจะ

เปนทางเลอืกในการมอบความรกั ความหวงใย ทีลู่กหลาน

มอบใหญาตผิู ใหญ คดิคนโดย ภก. ดร.จริศาสตร ไชยเลศิ 

เลขาธิการ สมาคมอุตสาหกรรมเทคโนโลยีเคร� องมือ

แพทย อธิบายถึงคุณสมบัติของ “เจาดินสอมินิ” วา 

หุนยนตตวันีม้รีะบบเฝาดแูลผูสงูอายหุรอืผูปวย โดยจะมี

การเตอืนไปยงัผูดแูลหรอืลกูหลาน หากผูปวยนอนหลบั 

 เปนอยางไรบางครับ นี่แคน้ําจิ้มนะครับ ยังมี

สิ่งที่น�าสนใจอีกหลายสิ่งนะครับ ถาเพ� อนสมาชิกมี

ผูสงูอายทุีบ่านของเรา และเราสามารถมีอุปกรณตวัชวย

ไมขยับตัวนานเกินเวลาที่กําหนดไว เชน ในชวง 

2 ชัว่โมง ไมมกีารขยบัตวัเลย กผ็ดิวสิยัคนปกต ิซึง่จะ

มีการเฝาดูกนัต้ังแตนอนหลับกระท่ังต� น หากจะลุกขึน้

จากเตยีงกจ็ะมกีารแจงไปยงัสมารทโฟนไปยงัพยาบาล

หรือลูกหลานตามที่ตั้งโปรแกรมไว ไมจําเปนตองมี

คนนั่งเฝาตลอดเวลา และยังสามารถใชคุยแบบ

เห็นหนากับลูกหลานไดอีกดวย

ท่ีทําใหทานเหลานัน้มคีวามสุข มคีวามปลอดภยัยิง่ขึน้ 

ก็คงจะดไีมนอยเลยนะครบั ฉบบัน้ีขอจบแคน้ีกอนนะครบั
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Mindfulness-Based Stress 

Reduction-MBSR 

การบําบัดโดยใชสติกับการรักษาอาการปวดเรื้อรัง

ระงับปวดรวมดวย โดยการรักษาดังกลาวจําเปนตอง

อาศัยความรวมมือของทีมงานท่ีมีความเชี่ยวชาญ

เฉพาะทางดานการระงับอาการปวดเรื้อรัง อยางไร

กต็าม การรกัษาอาการปวดเรือ้รงัยงัเปนสิง่ทีท่าทายใน

ปจจบุนัเน� องจากมผีูปวยมกีารตอบสนองทีห่ลากหลาย 

หลายครั้งไมสามารถทํานายผลการรักษาได 

 แนวทางหนึ่งในการรักษาอาการปวดเรื้อรังใน

ปจจบุนัคอืการใชการบาํบดัโดยอาศยัหลกัการของสติ 

(mindfulness based intervention) ซึ่งมีหลักฐาน

สนบัสนนุมากขึน้เร� อย ๆ  และมีแนวโนมทีจ่ะใชเปนการ

รักษาเสริม (adjunctive treatment) ในอนาคต
1

 

นพ.จิตติศักดิ์ ทิมแจง

แพทยตอยอดศัลยศาสตรออรโธปดิกสบูรณะสภาพ 

คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร

 Chronic pain หมายถึง อาการปวดที่เกิดขึ้น

ยาวนานกวาระยะเวลาการสมานของเนื้อเย� อท่ีไดรับ

บาดเจบ็ และบอยครัง้ที่ไมสามารถบงชีถ้งึสาเหตุของ

ความปวดได ความปวดทีจ่ะถอืเปนความปวดเรือ้รงัมกั

มีความปวดนานเกิน 3 เดือนขึ้นไป อาการปวดเรื้อรัง

เปนภาวะที่พบไดบอยในเวชปฏิบัติ การประเมินและ

รักษาความปวดเรื้อรังเปนเร� องที่ซับซอน มีผลของ 

สภาวะทางจิตใจของผูปวยรวมดวย และตองอาศัย

ระยะเวลาในการประเมนิและรกัษามากกวาความปวด

แบบเฉียบพลัน 

 หลักการรักษาอาการปวดเรื้อรัง แพทยควรใช

หลากหลายวธิีในการรกัษารวมกัน (multidisciplinary 

approach) ซึ่งประกอบดวย การทํากายภาพบําบัด

เสริมดวยการใชยาระงับปวด (physical rehabili-

tation supplemented by analgesics) ซึ่งมีการ

รวมใชยาในกลุม opioids ยาตานการอักเสบที่ไมใช

สเตยีรอยด (Nonsteroidal anti-inflammatory drugs, 

NSAIDs) ยากลุม gabapentinoids ยาทาเฉพาะที่ 

(topical medication) เคร� องกระตุนเสนประสาท

ดวยไฟฟาผานผิวหนัง (transcutaneous electrical 

nerve stimulator, TENS) เปนตน แตในรายผูปวย

ที่ไมทราบสาเหตุของอาการปวดที่ชัดเจนประกอบกับ

มีอาการปวดที่ไมดีขึ้นหลังการรักษา อาจตองทําการ

ดแูลรกัษาเพิม่เตมิในลักษณะการดแูลทกุมติทิีเ่รยีกวา 

biopsychosocial approach ซึ่งตองทําการวางแผน

รักษาในระยะยาวและอาจตองทําหัตถการดานการ
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 สติ (Mindfulness) หมายถึงการเพงความ

ใสใจของตนไปที่อารมณ ความคิด และความรูสึก

ที่เกิดขึ้นในขณะนี้ (in the present moment)โดย

ตัง้ใจ (on purpose) โดยไมมกีารตดัสนิ (non-judge-

mentally)
2
 โดยการเจริญสติเปนแนวการปฏิบัติใน

พระพุทธศาสนามีรากฐานมาจากการเจริญวิปสสนา 

กรรมฐานโดย วปิสสนาเปนท้ัง “ความสาํนกึโดยขณะ

ของเหตุการณในปจจุบัน” และ “การใหจําไววาให

ระลึกถึงอารมณอยางหนึ่ง”เปนการปฏิบัติที่ทําใหเกิด

ปญญาในความเปนจรงิของธรรมชาติ โดยเฉพาะกค็อื

ไตรลักษณ แยกเปนความไมเทีย่ง (อนจิจงั) ความเปน

ทกุข (ทกุขงั) และความเปนอนตัตา นาํไปสูความพนทกุข

 ทางการแพทยตะวันตกไดนําหลักการสติมา

ประยุกตใช จนเกิดความนิยมในโลกตะวันตก โดย

ในป ค.ศ. 1979  Jon Kabat-Zinn ศาสตราจารย

สาขาจิตวทิยาไดกอตัง้โปรแกรม Mindfulness-based 

stress reduction (MBSR)
2
 ที่ University of 

Massachusetts เพ� อชวยใหผูปวยปรับตัวกับอาการ

ปวดและภาวะทางอารมณที่เกี่ยวของซ่ึงจุดประกาย

การประยุกตใชการฝกสติในการแพทย MBSR เปน

โปรแกรมการฝกแบบกลุมครั้งละประมาณ 2 ชั่วโมง

สัปดาหละ 1 ครั้งนาน 8 สัปดาห เนื้อหาเนนการ

ผสมผสานการฝกสติ ในรูปแบบตางๆ เพ� อใหเกิด

ความระลกึรู ในรางกาย เชน การไล (ความรูสกึ) ตามกาย 

(body scan) การระลึกรูลมหายใจและโยคะ โดย

ผูนํากลุม (MBSR facilitator) จะใชส� อตางๆ เชน 

guided meditation บทความ บทกลอนเพ� อเปนแงคดิ 

กระตุนใหผูที่เขาโปรแกรมเกิดแรงจูงใจในการฝก

ตอเน� องทั้งในกลุมและการฝกที่บานระหวางสัปดาห

ตามแบบฝกหัดที่ให รวมกับการใหความรูเกี่ยวกับ

การตอบสนองของรางกายตอความเครียด หลักการ

ในการส� อสารทีเ่หมาะสมและการดแูลสขุภาพโดยรวม

 MBSR มหีลกัฐานในงานวจิยัที่ไดผลวาสามารถ

ชวยลดอาการปวดเรือ้รงัของผูปวยโดยเฉพาะทีม่อีาการ

ปวดหลังและลดขอจํากัดในการทํางานและการใช

ชีวิตของผูปวยเน� องจากความปวด เชน การศึกษาใน

ประเทศสหรฐัอเมรกิาแบบ prospective, randomized, 

single-blind, parallel-group clinical trial ใน

ผูปวยที่มี failed back surgery syndrome จํานวน 

25 คน แบงเปน 2 กลุมเปรียบเทียบระหวางกลุมที่

ไดรับการรักษาตามแบบแผน traditional treatment 

กับ weekly MBSR group เปนเวลา 8 สัปดาห 

ผลการศกึษาพบวาผูปวยท่ีไดรบัการรกัษาดวย MBSR 

มีคะแนนคุณภาพชีวิตที่วัดจาก the Chronic Pain 

Assessment Questionnaire ดขีึน้ มรีะดบัความปวด 

functional limitation ตลอดจนการใชยาแกปวดลดลง

อยางมีนัยสําคัญ
3
 การศึกษาใน RCT ที่มีขนาดใหญ

ขึ้น ในผูปวย chronic low back pain จํานวน 342 

คน เปรียบเทียบการรักษาแบบ MBSR, Cognitive 

Behavior Therapy (CBT;การบาํบดัเพ� อปรบัความคดิ

ที่สงผลตอความเจ็บปวด) และการรักษาแบบปกติ 

พบวากลุมที่ไดรับการรักษาโดย MBSR และ CBT 

รูสึกรบกวนจากอาการปวดหลัง (back pain both-

ersomeness) และ functional limitation ลดลง
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อยางมนัียสาํคญั
4
 ผูวจิยัไดสรปุวา MBSR อาจเปนการ

รักษาที่ไดผลในผูปวยปวดหลังเรื้อรัง

 MBSR เปนอีกทางเลือกหนึ่งสําหรับผูปวยที่มี

อาการปวดเรื้อรัง อาจนํามาพิจารณาใชควบคูกับการ

รกัษารปูแบบอ� นๆ แม ในประเทศไทยจะยงัไมมผีูนาํมา

ใช ในเวชปฏิบัติอยางเปนรูปธรรม แตแพทยที่สนใจ

แนวทางของ MBSR สามารถศึกษาดวยตนเองและ

นาํหลักการมาประยกุตใชกบัผูปวยทีม่อีาการปวดเรือ้รงั

ไดตามความเหมาะสมและความสนใจของผูปวย
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Vitamin D, Testosterone 

and Prostate Specific 

Antigen Levels in Thai  

Orthopedic Surgeons
นพ.นพดล คูสุวรรณกุล 

แพทยประจําบานตอยอด สาขาขอสะโพกและขอเขาเทียม 

กองออรโธปดิกส รพ.พระมงกุฎเกลา

นพ.สารเดช เข� องศิริกุล 

ภาควิชาออรโธปดิกส รพ.พระมงกุฎเกลา

 ศ.นพ.ธไนนิธย โชตนภูติ

รองผูอํานวยการสถาบันวิจัยวิทยาศาสตรการแพทยทหาร

 ปญหาที่สําคัญในประเทศไทยอยางหนึ่งท่ีเรา

ทราบกันดีคือ vitamin D insufficiency ซึ่งกอใหเกิด

ปญหาหลายอยาง เชน กาํลงักลามเนือ้ลดลง (muscle 

strength), การฝอลีบของกลามเนื้อ (sarcopenia), 

เสี่ยงตอโรคกระดูกพรุน (osteoporosis) เปนตน 

นอกจากนี้ในเพศชายยังมีปญหาที่สัมพันธกับภาวะ 

testosterone ที่ต่ํากวาปกติ ซึ่งมีกลุมอาการทาง

คลินิก เชน ความตองการทางเพศลดลง, การแข็งตัว

ขององคชาตลดลง, มีการเปลี่ยนแปลงของอารมณ 

เชน ออนเพลีย, ไมมีแรง, ซึมเศรา, นอนไมหลับ, 

มกีารลดลงของกลามเนือ้, มีการลดลงของความหนาแน�น

กระดูก เปนตน และมะเร็งที่สําคัญในเพศชาย คือ 

มะเร็งตอมลูกหมาก 

 จากเหตุผลดังกลาวขางตน ในการประชุม 

RCOST 2017 ที่ผานมา ทางราชวิทยาลัยแพทย

ออรโธปดิกสแหงประเทศไทย จึงไดจัดใหมี “คลินิก

หวงใยสุขภาพสมาชิก by RCOST” เพ� อตองการ

สงเสริมสุขภาพใหกับสมาชิกราชวิทยาลัยฯ โดยเปน

โครงการวิจัยเพ� อ

 1. ศกึษาระดบั total 25-OH Vitamin D, total 

testosterone, total Prostate Specific Antigen 

(PSA) ในแพทยชายออรโธปดิกส และ

 2. ศึกษาดูความสัมพันธระหวางระดับ total 

25-OH Vitamin D, total testosterone, total Prostate 

Specific Antigen (PSA) และอายุ, ภมูภิาคทีอ่ยูอาศยั
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คําจํากัดความ 

 • Total 25-OH Vitamin D (ng/ml) (อางองิ

จาก Endocrine society practice guideline 2011)

 – Normal : 30-100 

 – Insufficiency : 20-29  

 – Deficiency : <20

 • Testosterone (nmol/L) (อางองิจาก ISA, 

ISSAM and EAU recommendations Journal of 

Andrology 2006)

 –  ≥ 8: normal level

 – < 8 : low level and recommend for 

further investigation of late onset hypogonadism  

 • Total Prostate Specific Antigen(PSA)

(ng/ml) (อางอิงจาก NCCN Guidelines 2016)

 – 0-4 : normal 

 – > 4: high PSA

ผลการวิจัย 

 ไดมีแพทยชายออรโธปดิกสเขารวมโครงการ

วิจัยจํานวน 257 ราย โดยมีชวงอายุนอยกวา 40 ป 

53%, ชวงอายุระหวาง 40-59 ป 34% และชวงอายุ

มากกวาเทากบั 60 ป 13% พบวา อาสาสมคัรสวนใหญ

อาศัยอยูใน กทม.มากที่สุด 54% รองลงมาเปนภาค

ตะวันออกเฉียงเหนือ 18% ดังแสดงในแผนภูมิที่ 1

แผนภมิูที ่1 แสดงจาํนวนอาสาสมคัรทีเ่ขารวมโครงการ

วิจัยเม� อแบงตาม ภูมิภาคที่อยูอาศัย

แผนภมูท่ีิ 2 แสดง prevalence of hypovitaminosis D 

 พบ prevalence of hypovitaminosis D สงูถงึ 

72% ดงัแสดงในแผนภมูทิี ่2 ทัง้ๆ ทีก่ลุมอาสาสมคัรที่

ศกึษานีท้ัง้หมดเปนแพทยออรโธปดิกส เพศชาย และ

สวนใหญเปน young active อายุนอยกวา 60 ป  ซึ่ง

แตกตางจากการศึกษาที่ผานมา ซึ่งพบ prevalence 

of hypovitaminosis D มากในผูหญิงสูงอายุ ดังนั้น

น�าจะบงชีว้า แพทยออรโธปดกิสในประเทศไทยน�าจะม ี 

hypovitaminosis D จริงและอาจจะมี prevalence 

สูงกวาคาเฉลี่ยโดยรวม ซึ่งควรไดรับการศึกษาตอถึง 

สาเหต ุปจจยัเสีย่งตางๆทีม่สีวนเกีย่วของตอไป รวมทัง้

แนวทางการสรางเสริมสุขภาพเพ� อปองกันการเกิด 

hypovitaminosis D

 ในกลุมอาสาสมคัรทีอ่ายมุากกวาหรอืเทากบั 60 

ปขึ้นไป มีคาเฉลี่ยของระดับ vitamin D สูงกวากลุม

ที่อายุนอยกวา 60 ป ดังแสดงในแผนภูมิที่ 3 ซึ่งใน

ทางทฤษฎแีลว อายทุีม่ากขึน้น�าจะมรีะดบั vitamin D 

ที่ลดลง แตอยางไรก็ตาม เคยมีบางการศึกษากอน

หนานี้ที่พบผลในลักษณะเดียวกัน ซึ่งอธิบายเหตุผล

ไววาเปนเพราะผูสูงอายุมีเวลาวางมากขึ้นในการ

ออกกําลังกาย ทําใหถูกแสงแดดมากขึ้น ซึ่งตรงกัน

ขามกบัในกลุม young, active ซึง่มเีวลาวางนอยและ

ไมคอยไดมีกิจกรรมที่ตองถูกแสงแดด
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 พบคาเฉลี่ยของระดับ vitamin D ต่ําที่สุด ใน

อาสาสมัครที่อาศัยใน กทม. และภาคใต ดังแสดงใน

แผนภูมิที่ 4 ซึ่งสอดคลองกับการศึกษากอนหนานี้ที่

พบวา ระดับ vitamin D ต่ําในประชากร กทม. โดย

อธิบายจากภาวะ pollution ในชั้นบรรยากาศที่ทําให

มีแสง UVB ผานลงมาไดนอยกวาปกติ ทําใหการ

สังเคราะห vitamin D ที่ผิวหนังต่ํา

 สําหรับ prevalence of low testosterone 

level พบถึง 13% และที่อายุตั้งแต 40 ปขึ้นไป มี 

prevalence of low testosterone level แตกตาง

อยางมนียัสาํคญัทางสถติ ิเม� อเปรยีบเทยีบกบัชวงอายุ

นอยกวา 40 ป ดังแสดงในแผนภูมิที่ 5 ซึ่งสอดคลอง

แผนภูมิที่ 3 แสดงคาเฉลี่ยของระดับ total 25-OH 

Vitamin D เม� อแบงตามชวงอายุ พบวา ที่ชวงอายุ

มากกวาหรือเทากับ 60 ป มีคาเฉลี่ยสูงกวากลุมที่มี

ชวงอายุนอยกวา 60 ป อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ

แผนภูมิที่ 4 แสดงคาเฉลี่ยของระดับ total 25-OH 

Vitamin D เม� อแบงตามภูมิภาคที่อยูอาศัย พบวา 

ภาคตะวันออกมีคาเฉลี่ยสูงกวา กทม.และภาคใต 

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ

แผนภูมิที่ 5 แสดงคา testosterone เม� อเทียบกับ

อายุอาสาสมัคร 

กับการศึกษาที่ผานมา วาระดับ testosterone จะลด

ลงโดยเฉลี่ยปละ 1% หลังอายุ 40 ปและชัดเจนมาก

ขึ้นเม� ออายุ 50 ปขึ้นไป

 สําหรับ prevalence of high PSA level 

พบ 5% ของอาสาสมัคร และที่อายุตั้งแต 60 ปขึน้ไป             

มี prevalence of high PSA level เพิ่มขึ้นอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ 

สรุป 

 ภาวะ hypovitaminosis D ในประเทศไทย 

มี prevalence สูงทั้งในกลุมประชากรทั่วไป และใน

กลุมแพทยออรโธปดกิสเอง ซึง่การศกึษานีอ้าจจะเปน

จุดเริม่ตนท่ีทําใหเราตองหนัมาใหความสนใจอยางจรงิจัง

ถึงภาวะ hypovitaminosis D ที่เกิดขึ้นในบุคลากร

ทางการแพทยในสาขาตางๆ รวมถงึศกึษาปจจยัเสีย่ง

ที่อาจมีสวนเกี่ยวของ รวมถึงแนวทางการสรางเสริม

สุขภาพในการปองกันการเกิด hypovitaminosis D

 แตอยางไรกต็าม การศกึษานีเ้ปน cross-sectional 

study ทําใหผลลัพธที่ไดเปน prevalence ไมใช 

incidence และการศึกษานี้ อาสาสมัครที่ทําการ

ศกึษา อาจจะไมไดเปนตวัแทนของแพทยออรโธปดกิส

ทั่วประเทศ ซึ่งการศึกษาในอนาคต อาจจะตองเพิ่ม

จาํนวนอาสาสมคัรเพ� อใหมกีารกระจายตวัในกลุมอายุ

และภูมิภาคตางๆ ใหมากขึ้น
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Management of deficient 

patella in Revision TKA

นพ.ธีรภัทร อดุลยธรรม

ภาควิชาออรโธปดิกส โรงพยาบาลนพรัตนราชธานี

 มีงานวิจัยที่บงชี้วา อัตราการผาตัด primary 

TKA จะเพิ่มเปน 6 เทาในอีก 25 ปขางหนา
1
 และสิ่ง

ที่จะมีคูกันมาดวยนั่นคือ revision TKA ซึ่งคาดวาจะ

เพิ่มเปน 2 เทาในอีก 8 ปขางหนา Failed patellar 

component เปนหน่ึงในหลายๆสาเหตุที่นําไปสูการ

ผาตัด revision TKA

 สิง่ทีต่องไดจากการผาตดั patellar component 

ใน revision TKA คอื ได stable fixation, ได painless 

articulation of patellofemoral joint และม ีextensor 

mechanism function ที่ทํางานไดอยางปกติ ในการ

ผาตดั revision TKA การจะเกบ็ patellar component 

เดมิไวซึง่ถอืวาทาํไดงายและเปนวธิทีี่ใชบอยสดุ มีขอบงชี้

ดังนี้ ไดแก  well-fixed without radiographic & 

clinical loosening or instability, No or minimal 

polyethylene wear, appropriate alignment & position, 

good patellar tracking, good manufacturing 

และ no infection เวนเสียแตวาเปน metal-backed 

patellar component แมวาจะยงัม ีstable fixation ก็ 

recommend วาควร revise เปน cemented all-PE 

เน� องจากวามโีอกาสเกดิ catastrophic failures สงูหาก

เกบ็ไวไมไดเปลีย่น แตกม็บีางสถานการณทีเ่ราอาจจะ 

retain เจา metal-backed component ไวไดเชนกัน 

เชน poor patellar bone stock
2
 และเปน mobile 

bearing design (Long-term successful outcome)
3,4
 

กรณีท่ีเปน all-PE หากพบวา manufacturer’s 

sterilization process มีสวนของกระบวนการที่

เปน gamma irradiation in air
5
 ก็ควรที่จะ revise 

component เชนกัน

 ปญหา bone loss ทีพ่บในการ revision เกดิจาก 

3 สาเหต ุคอื excessive bone removal, osteolysis 

และ excessive patellar resection สาํหรบั exposure 

ที่แนะนํา ไดแก extensile approach (Quadriceps 

snip or Tibial Tubercle Osteotomy) การ remove 

component แนะนําใช oscillating saw หรือ 

osteotome กรณีเปน metal-backed component 

จะตองเตรยีม diamond-edged circular saw blade 

ไวเพ� อตัด peg

 ตวัเลอืกสาํหรบัการ revise patellar component
6
  

มีดังนี้ onlay-type cemented patellar prosthesis, 

cemented all-poly biconvex patellar prosthesis, 

porous tantalum patellar prosthesis, bone 

grafting & patellar bone augmenting procedures 

(gull-wing patellar osteotomy), patellar resection 

arthroplasty (patelloplasty), patellectomy เราจะ

มาลงในรายละเอียดของแตละ option กันนะครับ 

Onlay-type cemented patellar prosthesis

 ความหนา patella ทีเ่หลอืตองอยูที ่10-12 mm. 

เปนอยางนอย และ minimal bone loss
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Cemented all-poly biconvex patellar 

prosthesis
4

 ความหนา remnant patella อยูที่ 5-10 mm. 

moderate to severe central patellar bone 

deficiency, intact peripheral rim มีงานวิจัยของ 

Ikezawa Y, et al.
4
 ศึกษาในผูปวย 23 ราย ท่ีมี 

patellar deficiency ติดตามเฉลี่ย 46 เดือน ไมพบ

มี patellar fracture (ความหนาเฉลี่ยหลัง prepare 

อยูที่ 5 mm) สวนอีกงานวิจัยของ Robert B.Borne, 

et al.
7
 ศึกษาในผูปวย 85 ราย (89 เขา) ที่มี patellar 

deficiency ติดตามอยางนอย 5 ป พบ 2 รายที่ตอง 

revision เน� องจาก loosening จาก transverse fracture 

ที่เกิดตามหลัง AVN มี 4 รายที่พบ radiographic 

loosening ซึ่งสัมพันธกับความหนาหลัง prepare 

ทีน่อยกวา 5 mm, และใน 9 ราย ทีม่ ีpatellar fracture 

พบวา ความหนาหลัง prepare ที่ >6 mm และ 

<6 mm จะมีโอกาสเกิด fracture อยูที่ 11% และ 

36% ตามลําดับ survivorship ที่ 10 ปอยูที่ 98% 

และ ที่ 14 ปอยูที่ 86%

(ไมแนะนําให fix ลงบน extensor mechanism 

โดยตรง) จากนั้นจึงวาง cemented all-poly button 

เปนอันเสร็จ

 มีงานวิจัยของ Kamath AF, et al.
8
 ศึกษาใน

ผูปวย 23 ราย ที่มี patellar deficiency (ความหนา

เฉลีย่หลงั prepare อยูที ่<10 mm) ติดตามอยางนอย 

5 ป พบ 4 ราย ที่ตอง revision เน� องจาก loosening 

และ infection สวน survivorship อยูที่ 83% ปจจัย

ที่ทําใหเกิด failure คือ avascular residual bone 

และการ fix prosthesis บน extensor mechanism 

Porous tantalum patellar prosthesis 

  ดวยคุณสมบัติของ trabecular metal ที่เราทราบ

กันดี เชน biologic inert, โครงสรางที่ใกลเคียงกับ 

cancellous bone, 0.98 coefficient of friction, 80% 

porosity, low modulus of elasticity ตัวเลือกนี้จึง

เหมาะกบักลุมทีม่ ีsevere osteolysis ท่ีตองมลีกัษณะอ� น

รวมดวย ดงันี ้50% host bone contact เปนอยางนอย, 

good vascularity (ตอง assess หลัง remove 

previous failed patella), no required cortical 

rim support  หลังจากที่ remove patella เดิมออก 

ความหนารวม trial component เพศชาย 26 mm 

เพศหญิง 23 mm เพ� อ restore normal patellar 

thickness ตําแหน�งวางควรให inferior pole อยูชิด 

joint line เย็บ prosthesis ผาน peripheral hole 

Bone grafting & patellar bone 

augmenting procedures

 การใช bone-grafting นบัเปนอกีทางเลอืกหนึง่ 

ที่ใชจัดการกรณีที่มี severe patellar bone loss โดย

จะยดึ tissue flap (e.g. peripatellar fibrotic tissue, 

fascia lata) เขากับ patellar rim แบบ  watertight 

closure เพ� อทาํให form เปน pouch จากนัน้นาํ bone 

graft (autograft/allograft) ขนาด 5-8 mm ใสลงไป 

fill defect จนเต็ม จากงานวิจัยของ Hanssen AD, 

et.al
12
 พบวา สามารถเพ่ิมความหนาจาก 7-9 mm เปน  

19-22 mm ได ให clinical result ในระดับ good to 

excellent และ improve knee functional score
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Patellar resection arthroplasty 

(patelloplasty) 

 ใชวธิแีตง (contouring) patella ใหได articulation 

ทีเ่ขารปูกบั femoral component หลงั remove patellar 

prosthesis เดิมออก เลือกพิจารณาในเคส absence of 

sufficient patellar bone stock (<10 mm) ปจจุบัน

ถอืวาวธินีีเ้ปนประวตัศิาสตรไปแลวแตยังอาจมท่ีีใชบางใน

สถานการณทีม่ขีอจาํกดับางอยาง มงีานวจิยัของ Pagnano 

MW, et al. (CORR 1998), Barrack RL, et al. (CORR 

1998), Parvizi J, et al. CORR (2002) ศกึษาในผูปวยท่ีทํา 

 Gull-wing patellar osteotomy

   Describe ครัง้แรกโดย  Vince, et al. เม� อ ป 2000

จดัเปน savage technique เทคนคิผาตดั คอื ทาํ mid-line

sagittal osteotomy เพ� อทําให patella ที่เหลือ แบะออก

เปนรูป gull-wing ในลักษณะที่เปน greenstick ตรง 

anterior surface เพ� อจะไดมี coverage ทั้ง medial 

และ lateral femoral condyle โดย extensor mechanism 

ยงัตอง intact ดอียู มรีายงานของ Gregg R.Klein
13
 ผูปวย 

12 รายทีม่ ีdeficient patella และไดรบัการทาํ gull-wing 

osteotomy (ผลที่ไดคือ ได central tracking of patella 

in trochlear groove) พบวามี clinical outcome ที่ดีขึ้น 

(improved KSS)

resection arthroplasty พบวา 29% ม ีpersistent PF pain
9
, 

กลบัสู normal activity
10
 ไดลาํบาก, improved short term knee 

score & function แตชวง long-term F/U พบวา ผลแยลง
11

Patellectomy 

 Poor outcome และปจจบุนัเปนประวตัศิาสตรไปแลว

สรุป

 กรณ ีadequate bone stock (>10 mm) พจิารณา 

onlay-type prosthesis

 กรณี central bone defect + intact rim & bone 

stock (5-10 mm) พิจารณา biconvex prosthesis

 กรณี Uncontained defect or contained 

defect with poor bone stock พิจารณา TM 

patella, bone-grafting, gull-wing osteotomy หรือ 

resection arthroplasty 
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The indications for use of total hip replacement prostheses include:
• Non-inflammatory degenerative joint disease including osteoarthritis and avascular necrosis.
• Rheumatoid arthritis.
• Correction of functional deformity.
• Revision procedures where other treatments or devices have failed.
• Treatment of non-union, femoral neck and trochanteric fractures of the proximal femur with
head involvement that are unmanageable using other techniques.head involvement that are unmanageable using other techniques.
• Dislocation risks.
*The Modular Dual Mobility (MDM) Liner is intended for cementless use only.
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Diagnosis of Early 

Knee Osteoarthritis

นพ.อรรถกร จารุศรีวรรณา

นพ.อาทิตย เหลาเรืองธนา

ภาควิชาออรโธปดิกส คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยนเรศวร

 ในปจจุบันความเขาใจพยาธิสรีรวิทยาของการ

เกิดภาวะขอเขาเส� อม (knee osteoarthritis, knee 

OA) มีความกาวหนาไปมาก โดยเฉพาะการศึกษาใน

ระดับการทํางานของเซลล และ cytokine ตางๆ ซึ่ง

พบวาสวนประกอบตางๆ ไดแก articular cartilage, 

subchondral bone, synovium, meniscus, 

ligament และ synovial fluid ตางมีความสัมพันธ

เช� อมโยงกนัเพ� อรกัษาสมดลุการทาํงานของขอเขา (knee 

joint homeostasis, รูปที่ 1) ดังนั้นถาหากสามารถ

ทําการวินิจฉัยความผิดปกติของ knee homeostasis 

ดังกลาวไดตั้งแตระยะแรกๆ พยาธิสภาพของขอเขา

อาจจะสามารถถูกแกไขใหกลับเปนปกติหรือสามารถ

ชะลอภาวะขอเขาที่รุนแรงได

 

 การวินิจฉัยโดยทั่วไปมักจะประเมินจากอาการ

ของผูปวยรวมกับภาพถายรังสีของขอเขาในทายืน

ลงนํ้าหนัก ซึง่การประเมนิภาวะขอเขาเส� อมจากภาพถาย

รังสีนั้นเปน indirect sign ที่จะบงบอกพยาธิสภาพ

ไดก็ตอเม� อกระดูกออนผิวขอไดถูกทําลายไปแลว

ในระยะเวลาหนึ่ง (มากกวา 10% จึงเริ่มเห็น

ความเปลี่ยนแปลงในภาพถายรังสี
1
) ในปจจุบันไดมี

การนาํ MRI มาใชสําหรบัการวนิจิฉัยภาวะขอเขาเส� อม 

โดยเฉพาะกลุมที่เปน early knee OA โดยที่ MRI จะ

สามารถประเมิน articular surface, bone marrow 

lesion, และ meniscus ไดดีกวา (รูปที่ 2 A-D) 

รูปที่ 1 knee homeostasis
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 การพัฒนาเทคนิคตางๆ ของการทํา MRI 

ยังสามารถทําใหตรวจจับการเปลี่ยนแปลงของ 

glycosaminoglycan ในกระดกูออนผิวขอ ซ่ึงเปนการ

เปลี่ยนแปลงแรกเริ่มของภาวะขอเขาเส� อม เชน 

delayed gadolinium-enhanced MRI of cartilage 

(dGEMRIC), Sodium (
23
Na) imaging, glycos-

aminoclycan chemical exchange saturation 

transfer (gagCEST) (รูปที่ 3) และยังมีกลวิธีการ

ตรวจอ� นๆ ของ MRI เพ� อตรวจความเปลีย่นแปลงของ

รูปที่ 2 A.แสดงรอยโรคของ articular surface B.แสดงลักษณะของ bone marrow lesion และ subarticular cyst 

C.แสดงพยาธิสภาพของ meniscus D.เปรียบเทียบพยาธิสภาพของขอเขาที่ประเมินจากภาพถายรังสีและ MRI

A

C

B

D

โครงสราง collagen, proteoglycan ตลอดจน extra-

cellular matrix ไดแก diffusion weighted imaging 

(DWI), diffusion tensor imaging (DTI), T1 rho 

mapping และ T2 mapping เปนตน
2-6

  นอกเหนือ

จากนัน้ ในปจจบุนัยังมกีารตรวจ biochemical marker 

เพ� อชวยในการวินิจฉัย early knee OA เชน urinary 

CTX-II (C-terminal telopeptide of collagen type 

II), serum COMP (cartlage oligomeric matrix 

protein) เปนตน  

 

รูปที่ 3 แสดงเทคนิคการทํา MRI เพ� อตรวจจับการเปลี่ยนแปลงของ glycosaminoglycan ในกระดูกออนผิวขอ
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 สําหรับเกณฑการวินิจฉัยภาวะขอเขาเส� อมใน

ระยะเริ่มแรกน้ัน Luyten FP และคณะ
7
 ไดมีการ

นาํเสนอเกณฑการวนิจิฉยัโดยโดยจะตองมอีงคประกอบ

ครบ 3 ขอ ดังตอไปนี้

 1. มีอาการปวดเขา (knee pain) โดยมี

อาการอยางนอย 2 ครั้งในชวง 1 ปที่ผานมา โดย

แตละครั้งมีอาการมากกวา 10 วัน

 2. ภาพถายรังสีขอเขา (standard radio-

graphs) มีลักษณะที่เขาไดกับ Kellgren and Law-

rence classification 0 หรือ 1 หรือ 2 (มีลักษณะ

ปุมกระดูกงอกออกมาเทานั้น)

 3. มลีกัษณะขอใดขอหนึง่จากการสองกลอง

ขอเขา (arthroscopy) หรือการตรวจ MRI 

 3.1. การสองกลองขอเขา มีลักษณะตามการ

จาํแนกของ International Cartilage Repair Society 

(ICRS) ขอใดขอหนึ่งดังตอไปนี้

 - ICRS ระยะ 1-4 อยางนอย 2 สวน 

(compartment) ของขอเขา

 - ICRS ระยะ 2-4 ใน 1 สวน (compartment) 

ของขอเขา รวมกับกระดูกออนผิวขอในบริเวณรอบๆ 

มีลักษณะออนนิ่ม (softening) และบวม (swelling) 

 3.2. การตรวจ MRI มีลักษณะตามการจําแนก

ของ Boston Leeds Osteoarthritis Knee Score 

(BLOKS) และ Whole Organ Magnetic Resonance

Imaging Score (WORMS) อยางนอย 2 ขอ

ดังตอไปนี้

 - รูปรางกระดูกออนผิวขอ WORMS, car-

tilage morphology ระยะ 3-6

 - รอยโรคที่กระดูกออนผิวขอ BLOKS, 

cartilage lesion ระยะ 2-3

 - ลักษณะการฉีกขาดของหมอนรองกระดูก 

BLOKS, meniscal tear ระยะ 3-4 

 - รอยโรคที่ไขกระดูก WORMS, bone 

marrow lesion ระยะ 2-3 

 ผูนพินธขอยกตวัอยางการจาํแนกของ WORMS 

ซ่ึงเปน MRI-based semiquantitative scoring 

systems ชนิดหนึ่งที่นิยมใช ในการประเมินภาวะ

ขอเขาเส� อม โดยแบงขอเขาออกเปน 3 subregion 

(รูปที่4) และมีการใหคะแนนดังรายละเอียดตาม

ตารางที่ 1

 

รูปที่ 4 การแบงขอเขาออกเปน 3 subregion 

จาก MRI ของ WORMS
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รูปรางกระดูกออนผิวขอ (cartilage morphology)

ระยะ ลักษณะ

0 normal thickness and signal

1 normal thickness but increased signal on T2-weighted images

2.0 partial-thickness focal defect < 1 cm in greatest width

2.5 full-thickness focal defect < 1 cm in greatest width

3 multiple areas of partial-thickness defects intermixed with areas of normal 

thickness, or wider than 1 cm but < 75% of the region

4 diffuse partial-thickness loss ≥ 75% of the region

5 multiple areas of full-thickness loss or a lesion wider than 1 cm but < 75% 

of the region

6 diffuse full-thickness loss ≥ 75% of the region

รอยโรคที่ไขกระดูก (bone marrow lesion)

ระยะ ขนาดของรอยโรค (% of area of the region)

0 none

1 < 25%

2 25-50%

3 > 50%
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PROLIA 60 mg
Denosumab 60 mg
1. NAME OF THE MEDICINAL PRODUCT PROLIA 60 mg  2. QUALITATIVE AND QUANTITATIVE  COMPOSITION Each pre-filled syringe contains 60 mg of 
denosumab in 1.0 ml solution (60 mg/ml) 3. PHARMACEUTICAL FORM Solution for subcutaneous injection.  Clear, colourless to slightly yellow solution, 
pH 5.2 and may contain trace amounts of translucent to white proteinaceous particles. 4. CLINICAL PARTICULARS  4.1 Therapeutic Indications Postmenopausal
Osteoporosis PROLIA is indicated for the treatment of osteoporosis in postmenopausal women. In postmenopausal women with osteoporosis, PROLIA increases
bone mineral density (BMD) and reduces the incidence of hip, vertebral and non-vertebral fractures.  Bone Loss in Patients Undergoing Hormone Ablation for
Cancer PROLIA is indicated for the treatment of bone loss in patients undergoing hormone ablation for prostate or breast cancer. In patients with prostate
cancer, PROLIA reduces the incidence of vertebral fractures.  4.2 Posology and Method of Administration Administration Administration should be performed
by an individual who has been adequately trained in injection techniques.  Dosage The recommended dose of PROLIA is a single subcutaneous injection of 
60 mg administered once every 6 months.  Patients should receive calcium and vitamin D supplements whilst undergoing treatment.  Populations Children
PROLIA is not recommended in paediatric patients as the safety and effectiveness of PROLIA have not been established in the paediatric age group.  In animal
studies, inhibition of RANK/RANK ligand (RANKL) with a construct of osteoprotegerin bound to Fc (OPG-Fc) has been coupled to inhibition of bone growth and
lack of tooth eruption (see Preclinical Safety Data ).  Therefore, treatment with denosumab may impair bone growth in children with open growth plates and
may inhibit eruption of dentition.  Elderly Based on the available safety and efficacy data in the elderly, no dosage adjustment is required (see Pharmacokinetic
Properties: Special patient populations ).  Renal impairment Based on the available safety and efficacy data in the elderly, no dosage adjustment is required in
patients with renal impairment (see Pharmacokinetic Properties: Special patient populations ).  Patients with severe renal impairment (creatinine clearance < 
30 mL/min) or receiving dialysis are at greater risk of developing hypocalcemia.  Adequate intake of calcium and vitamin D is important in patients with severe
renal impairment or receiving dialysis.  Hepatic impairment The safety and efficacy of PROLIA have not been studied in patients with hepatic impairment.  
4.3 Contraindication PROLIA is contraindicated in patients who have a history of hypersensitivity reactions to denosumab and/or its excipients.  Hypocalcaemia 
4.4 Special Warnings and Precautions for Use Adequate intake of calcium and vitamin D is important in all patients receiving PROLIA. Hypocalcaemia must be 
corrected by adequate intake of calcium and vitamin D before initiating therapy. In patients predisposed to hypocalcaemia, monitoring of calcium levels is 
recommended during treatment, especially in the first few weeks of initiating therapy (see Adverse Reactions ).  Patients receiving PROLIA may develop skin
infections (predominantly cellulitis) leading to hospitalisation. These events were reported more frequently in the denosumab (0.4%) versus the placebo (0.1%)
groups (see Adverse Reactions ). The overall incidence of skin infections was similar between the placebo and denosumab groups. Patients should be advised
to seek prompt medical attention if they develop signs or symptoms of cellulitis.  In a large clinical trial of over 7,800 women with postmenopausal osteoporosis
(FREEDOM study), epidermal and dermal adverse events such as dermatitis, eczema, and rashes occurred at a significantly higher rate in the PROLIA group
compared to the placebo group.  Most of these events were not specific to the injection site. Consider discontinuing PROLIA if severe symptoms develop.
Cases of osteonecrosis of the jaw (ONJ) were reported predominantely in patients with advanced cancer receiving 120 mg every 4 weeks. ONJ was reported
rarely in patients with osteoporosis receiving 60 mg every 6 months (see Adverse Reactions) Poor oral hygiene and invasive dental procedures (eg, tooth 
extraction) were risk factors for ONJ in patients receiving PROLIA in clinical trials.  It is important to evaluate patients for risk factors for ONJ before starting
treatment. If risk factors are identified, a dental examination with appropriate preventive dentistry is recommended prior to treatment with PROLIA.  Good
oral hygiene practices should be maintained during treatment with PROLIA.  Avoid invasive dental procedures during treatment with PROLIA.  For patients
in whom invasive dental procedures cannot be avoided, the clinical judgment of the treating physician should guide the management plan of each patient based
on individual benefit/risk assessment.  Patients who are suspected of having or who develop ONJ while on PROLIA should receive care by a dentist or an oral
surgeon.  In patients who develop ONJ during treatment with PROLIA, a temporary interruption of treatment should be considered based on individual 
risk/benefit assessment until the condition resolves.  PROLIA contains the same active ingredient (denosumab) found in XGEVA.  Patients receiving PROLIA
should not receive XGEVA.  Atypical femoral fractures have been reported in patients receiving PROLIA.  Atypical femoral fractures may occur with little or
no trauma in the subtrochanteric and diaphyseal regions of the femur and may be bilateral. Specific radiographic findings characterise these events. Atypical
femoral fractures have also been reported in patients with certain comorbid conditions (e.g. vitamin D deficiency, rheumatoid arthritis, hypophosphatasia),
and with use of certain pharmaceutical agents (e.g. bisphosphonates, glucocorticoids, proton pump inhibitors). These events have also occurred without
antiresorptive therapy. During PROLIA treatment, patients should be advised to report new or unusual thigh, hip, or groin pain. Patients presenting with such
symptoms should be evaluated for an incomplete femoral fracture, and the contralateral femur should also be examined.  Significant suppression of bone 
remodelling, as evidenced by biochemical markers of bone turnover and bone histomorphometry, was observed in clinical trials of PROLIA in postmenopausal
women with osteoporosis.  4.5 Interaction with Other Medicinal Products and Other Forms of Interactions PROLIA (60 mg subcutaneously) did not affect the
pharmacokinetics of midazolam, which is metabolised by cytochrome P450 3A4 (CYP3A4), indicating that it should not affect the pharmacokinetics of drugs 
metabolised by this enzyme (see Pharmacokinetic properties ). Concomitant use with immunosuppressive agents may increase the risk of serious infections.
Risks and benefits should be assessed to guide use of PROLIA in patients receiving immunosuppressive agents.  4.6 Pregnancy and Lactation Pregnancy 
There is no adequate data in pregnant women. PROLIA is not recommended for use in pregnant women.  At AUC exposures up to 100-fold higher than the 
human exposure (60 mg every 6 months), denosumab showed no evidence of impaired fertility in cynomolgus monkeys (see Preclinical Safety Data ).  In a study
of cynomolgus monkeys dosed with denosumab during the period equivalent to the first trimester at AUC exposures up to 99-fold higher than the human dose
(60 mg every 6 months), there was no evidence of maternal or foetal harm.  In this study, foetal lymph nodes were not examined.  In another study of cynomolgus
monkeys dosed with denosumab throughout pregnancy at AUC exposures 119-fold higher than the human dose (60 mg every 6 months), there were increased
stillbirths and postnatal mortality; abnormal bone growth resulting in reduced bone strength, reduced haematopoiesis, and tooth malalignment; absence of
peripheral lymph nodes; and decreased neonatal growth. There was no evidence of maternal harm prior to labour; adverse maternal  effects occurred 
infrequently during labour. Maternal mammary gland development was normal.  Studies in knockout mice suggest absence of RANKL could interfere with
maturation of the maternal mammary gland leading to impaired lactation post-partum.  Women who become pregnant during PROLIA treatment are 
encouraged to enrol in Amgen’s Pregnancy Surveillance Program. Patients or their physicians should contact their local  GSK representative to enrol. 
Lactation It is not known if denosumab is excreted in human milk. Because denosumab has the potential to cause adverse reactions in breast-feeding infants, 
a decision should be made whether to discontinue breast-feeding or discontinue the medicinal product.  4.7 Effects on Ability to Drive and Use Machine 
No studies on the effect on the ability to drive or use heavy machinery have been performed in patients receiving denosumab.  4.8 Adverse Reactions
Clinical trial data Adverse reactions are listed below by MedDRA body system organ class and by frequency. The frequency categories based on one year 
event rates used are: Very common>1 in 10 Common>1 in 100 and<1 in 10  Uncommon>1 in 1,000 and<1 in 100  Rare>1 in 10,000 and<1 in 1,000 Very rare<
1/10,000 Within each frequency grouping and system organ class, adverse reactions are presented in order of decreasing seriousness.

1.See Special Warnings and Precautions for Use   2.In men with prostate cancer receiving androgen deprivation therapy  3.includes dermatitis, allergic
dermatitis, atopic dermatitis and contact dermatitis.  4.In the osteoporosis clinical trial program, atypical femoral fractures were reported in patients
treated with PROLIA.

Postmarketing data Hypersensitivity reactions Hypersensitivity reactions, including rash, urticaria, facial swelling, erythema, and anaphylactic reactions have
been reported in patients receiving PROLIA. Severe hypocalcaemia Severe symptomatic hypocalcaemia has been reported in patients at increased risk of 
hypocalcaemia receiving PROLIA. Musculoskeletal Pain Musculoskeletal pain, including severe cases, has been reported in patients receiving PROLIA.
4.9 Overdose No data from clinical trials are available regarding overdosage of PROLIA.  Denosumab has been administered in clinical studies using doses
up to 180 mg every 4 weeks (cumulative doses up to 1,080 mg over 6 months).  5. PHARMACOLOGICAL PROPERTIES 5.1 Pharmacodynamic Properties 
Mechanism of action Denosumab is a human monoclonal antibody (IgG2) that targets and binds with high affinity and specificity to RANKL preventing RANKL
from activating its only receptor, RANK, on the surface of osteoclasts and their precursors, independent of bone surface. Prevention of the RANKL/RANK 
interaction inhibits osteoclast formation, function, and survival. Denosumab therefore reduces bone resorption and increases bone mass and strength in both
cortical and trabecular bone.  Pharmacodynamic effects In clinical studies, treatment with 60 mg of denosumab resulted in rapid reduction in the bone resorption
marker serum type 1 C-telopeptides (CTX) within 6 hours of subcutaneous administration (by approximately 70%) with reductions o f approximately 85% 
occurring by 3 days.  CTX reductions were maintained over the 6-months dosing interval. At the end of each dosing interval, CTX reductions were partially 
attenuated from maximal reduction of > 87% to approximately > 45% (range 45-80%), reflecting the reversibility of denosumab’s effects on bone remodelling
once serum levels diminish.  These effects were sustained with continued treatment. Consistent with the physiological coupling of bone formation and resorption
in skeletal remodelling, reductions in bone formation markers (e.g. bone specific alkaline phosphatase [BSAP] and serum N-termin al propeptide of type I 
collagen [P1NP]) were observed beginning 1 month after the first dose of denosumab.  Bone turnover markers (bone resorption and formation markers)
generally reached pre- treatment levels within 9 months after the last 60 mg subcutaneous dose.  Upon re-initiation, the degree of inhibition of CTX by 
denosumab was similar to that observed in patients initiating denosumab treatment.  In a clinical study of postmenopausal women  with low bone mass
(N = 504) who were previously treated with alendronate for a median duration of 3 years, those transitioning to receive denosumab experienced additional 
reductions in serum CTX, compared with women who remained on alendronate. In this study the changes in serum calcium were similar  between the two 
groups. Immunogenicity Denosumab is a human monoclonal antibody; as with all therapeutic proteins, there is a theoretical potential for immunogenicity. 
More than 13,000 patients were screened for binding antibodies using a sensitive electrochemiluminescent bridging immunoassay. Less than 1% of patients
treated with denosumab for up to 5 years tested positive (including pre- existing, transient and developing antibodies). The patients that tested positive for 
binding antibodies were further evaluated for neutralising antibodies using a chemiluminescent cell- based in vitro biological assay and none of them tested
positive. No evidence of altered pharmacokinetic profile, toxicity profile, or clinical response was associated with binding antibody development. 
5.2 Pharmacokinetic Properties Following subcutaneous administration, denosumab displayed non-linear pharmacokinetics with dose over a wide dose range,
and dose-proportional increases in exposure for doses of 60 mg (or 1 mg/kg) and higher.  Absorption Following a 60 mg subcutaneous dose of denosumab,
bioavailability was 61% and maximum serum denosumab concentrations (Cmax) of 6 µg/ml (range 1-17 µg /ml) occurred in 10 days (range 2-28 days).  
After Cmax, serum levels declined with a half-life of 26 days (range 6-52 days) over a period of 3 months (range 1.5-4.5 months). Fifty-three percent of patients
had no measurable amounts of denosumab detected at 6 months post-dose.  Distribution No accumulation or change in denosumab pharmacokinetics with
time was observed upon multiple-dosing of 60 mg subcutaneously once every 6 months.  Metabolism Denosumab is composed solely of amino acids and 
carbohydrates as native immunoglobulin. Based on nonclinical data, denosumab metabolism is expected to follow the immunoglobulin clearance pathways,
resulting in degradation to small peptides and individual amino acids.  Elimination Denosumab is composed solely of amino acids and carbohydrates as native
immunoglobulin and is not expected to be eliminated via hepatic metabolic mechanisms (e .g. cytochrome P450 (CYP) enzymes) Based on nonclinical data,
its elimination is expected to follow the immunoglobulin clearance pathways, resulting in degradation to small peptides and individual amino acids.  Drug 
interactions In a study of 17 postmenopausal women with osteoporosis, midazolam (2 mg oral) was administered two weeks after a single dose of denosumab 
(60 mg subcutaneously), which corresponds to time of maximal pharmacodynamic effects of denosumab. Denosumab did not affect the pharmacokinetics of
midazolam, which is metabolised by cytochrome P450 3A4 (CYP3A4). This indicates that denosumab should not alter the PK of drugs metabolised by CYP3A4.
Special patient populations Elderly (greater than or equal to 65 years of age) Age was not found to be a significant factor on denosumab pharmacokinetics
in a population pharmacokinetic analysis of patients ranging in age from 28 to 87 years of age. Children and adolescents (up to 18 years of age) No pharmacokinetic
data are available in paediatric patients.  Race The pharmacokinetics of denosumab were not affected by race in postmenopausal women or in breast cancer
patients undergoing hormone ablation.  Renal impairment In a study of 55 patients with varying degrees of renal function, including patients on dialysis, the
degree of renal impairment had no effect on the pharmacokinetics and pharmacodynamics of denosumab; therefore dose adjustment for renal impairment 
is not necessary.  Hepatic impairment No clinical studies have been conducted to evaluate the effect of hepatic impairment on the pharmacokinetics of denosumab.
CLINICAL STUDIES Treatment of Postmenopausal Osteoporosis FREEDOM, a 3-year, randomised, double-blind, placebo-controlled, multinational study
that demonstrated that denosumab was effective compared to placebo in reducing new vertebral, non-vertebral and hip fractures in postmenopausal women
with osteoporosis. 7,808 women aged 60-91 years were enrolled of which 23.6% had prevalent vertebral fractures. Women received calcium (at least 1,000 mg)
and vitamin D (at least 400 IU) supplementation daily.  Effect on vertebral fractures Denosumab significantly reduced the risk of new vertebral fractures 
(primary endpoint) by 68% (risk ratio: 0.32; p < 0.0001) over 3 years. The 3-year fracture rates for new vertebral fractures were 7.2% in the placebo group 
and 2.3% in the PROLIA group (unadjusted absolute risk reduction of 4.8%).  Effect on all clinical fractures Denosumab significantly decreased the risk of 
non-vertebral fractures (secondary endpoint) by 20% (hazard ratio: 0.80; p = 0.0106) over 3 years. Three-year non-vertebral fracture rates were 8.0% in the
placebo group to 6.5% in the denosumab group (unadjusted absolute risk reduction of 1.5%).  Effect on hip fractures Denosumab significantly decreased the
risk of hip fractures (secondary endpoint) by 40% (hazard ratio: 0.60; p = 0.0362) over 3 years.  Three-year hip fracture rates were 1.2% in the placebo group
and 0.7% in the denosumab group (unadjusted absolute risk reduction of 0.5%).  Effect on bone mineral density (BMD) Denosumab significantly increased
BMD at all clinical sites measured, relative to treatment with placebo at 1, 2 and 3 years. Denosumab increased BMD by 9.2% at the lumbar spine, 6.0% at
the total hip, 4.8% at the femoral neck, 7.9% at the hip trochanter, 3.5% at the distal 1/3 radius and 4.1% at the total body over 3 years. Increases in BMD at
lumbar spine, total hip and hip trochanter were observed as early as 1 month after the initial dose.  Denosumab increased lumbar spine BMD from baseline
in 96% of postmenopausal women at 3 years. Consistent effects on BMD were observed at the lumbar spine regardless of baseline age, race, weight/BMI, 
BMD and bone turnover level.  Bone histology Histology assessments showed bone of normal architecture and quality, as well as the expected decrease in 
bone turnover relative to placeb treatment. There was no evidence of mineralisation defects, woven bone or marrow fibrosis.  Open-label Extension Study
in the Treatment of Postmenopausal Osteoporosis 4,550 patients who completed the study (N = 7,808) enrolled in a 7-year, open-label, single-arm extension
study to evaluate the long-term safety and efficacy of denosumab. All patients in the extension study received denosumab every 6 months as a single 60 mg 
SC dose, as well as daily calcium (at least 1 g) and vitamin D (at least 400 IU).  In patients who received denosumab in the FREEDOM study and continued on
therapy (years 4 and 5 of denosumab treatment), the overall subject incidence rates of adverse events and serious adverse events reported were similar to
that observed in the initial 3 years of the FREEDOM study. For patients who crossed over to denosumab from placebo in the FREEDOM study , the overall 
subject incidence rates of adverse events and serious adverse events reported also similar to the first 3 years of the FREEDOM study. Two cases of ONJ were
observed; both resolved.  Denosumab treatment maintained a low incidence of new vertebral and non-vertebral fractures in years 4 and 5 (2.8% of patients
had at least one new vertebral fracture by month 24, 2.5% of patients had a non-vertebral fracture).  Denosumab treatment incre ase BMD at the lumbar 
spine (3.3%), total hip (1.3%), femoral neck (1.2%) and trochanter (1.8%) in years 4 and 5.  Percent increase in BMD from the original FREEDOM study baseline
(i.e, after 5 years of treatment) in the long-term group was 13.8% at the lumbar spine, 7.0% at the total hip, 6.2% at the femoral neck and 9.7% at the trochanter.
Comparative clinical data vs alendronate in the treatment of postmenopausal women with low bone mass In two randomised, double-blind, active-controlled
studies, one in treatment-naïve women and another in women previously treated with alendronate, denosumab showed significantly g reater increases in 
BMD and reductions in bone turnover markers (e.g. serum CTX), compared to alendronate.  Consistently greater increases in BMD were seen at the lumbar
spine, total hip, femoral neck, hip trochanter, and distal 1/3 radius in women treated with denosumab, compared to those who continued to receive alendronate
therapy (all p < 0.05).  Clinical efficacy in the treatment of bone loss associated with hormone ablation Treatment of bone loss associated with androgen
deprivation The efficacy and safety of denosumab in the treatment of bone loss associated with androgen deprivation was assessed in a 3-year randomised,
double-blind, placebo-controlled, multinational study of 1,468 men with non-metastatic prostate cancer aged 48-97 years. Men less than 70 years of age also
had either a BMD T-score at the lumbar spine, total hip, or femoral neck < -1.0 or a history of an osteoporotic fracture. Significant increases in BMD were
observed at the lumbar spine, total hip, femoral neck and the hip trochanter as early as 1 month after the initial dose. Denosumab increased lumbar spine
BMD by 7.9%, total hip BMD by 5.7%, femoral neck BMD by 4.9%, hip trochanter BMD by 6.9%, distal 1/3 radius BMD by 6.9%, and total body BMD by 4.7% 
over 3 years, relative to placebo (p < 0.0001). Consistent effects on BMD were observed at the lumbar spine regardless of age, race, geographical region, 
weight/BMI, BMD, bone turnover level; duration of androgen deprivation and presence of vertebral fracture at baseline.  Denosumab significantly decreased
the risk of new vertebral fractures by 62% (hazard ratio: 0.38; p < 0.0063) over 3 years.  Denosumab also reduced the subject incidence of more than one 
osteoporotic fracture at any site by 72% relative to placebo over 3 years (placebo 2.5% vs. denosumab 0.7%, p = 0.0063).  Treatment of bone loss in women
undergoing aromatase inhibitor therapy for breast cancer The efficacy and safety of denosumab in the treatment of bone loss associated with adjuvant 
aromatase inhibitor therapy was assessed in a 2-year, randomised, double-blind, placebo- controlled multinational study of 252 women with non-metastatic 
breast cancer aged 35-84 years.  Women had baseline BMD T-scores between -1.0 to -2.5 at the lumbar spine, total hip or femoral neck. Women received 
calcium (at least 1,000 mg) and vitamin D (at least 400 IU) supplementation daily.  Denosumab significantly increased BMD at all clinical sites measured, relative 
to treatment with placebo at 2 years: 7.6% at the lumbar spine, 4.7% at the total hip, 3.6% at the femoral neck, 5.9% at the hip trochanter, 6.1% at the distal 
1/3 radius and 4.2% at the total body. Significant increases in BMD were observed at the lumbar spine as early as 1 month after the initial dose. Consistent 
effects on BMD were observed at the lumbar spine regardless of baseline age, duration of aromatase inhibitor therapy, weight/BMI, prior chemotherapy, 
prior selective estrogen receptor modulator (SERM) use, and time since menopause.  5.3 Preclinical Safety Data Carcinogenicity The carcinogenic potential 
of denosumab has not been evaluated in long-term animal studies.  Mutagenicity The genotoxic potential of denosumab has not been evaluated.  Reproductive
toxicology Fertility Denosumab had no effect on female fertility or male reproductive organs in monkeys at AUC exposures that were 100- to 150-fold higher 
than the human exposure at 60 mg administered subcutaneously once every 6 months.  Animal pharmacology Long-term treatment (16 months) of aged
ovariectomized monkeys with denosumab at doses of 25 or 50 mg/kg SC once monthly was associated with significant gains in the mass, density (BMD), and
strength of cancellous and cortical bone. Bone tissue was normal with no evidence of mineralisation defects, accumulation of osteoid or woven bone.  Transition
from 6-months treatment with alendronate to 25 mg/kg denosumab in ovariectomized monkeys did not cause any meaningful decreases of serum calcium. 
Bone strength and reduction in bone resorption at all skeletal sites were maintained or improved.  Abnormal growth plates were observed in adolescent 
monkeys dosed with denosumab at 10 and 50 mg/kg SC (27 and 150 times the AUC exposure in adult humans dosed with denosumab at 60 mg SC every 
6 months), consistent with the pharmacological activity of denosumab.  In neonatal cynomolgus monkeys exposed in utero to denosumab at 50 mg/kg, there
was increased postnatal mortality; abnormal bone growth resulting in reduced bone strength, reduced haematopoiesis, and tooth malalignment; absence 
of peripheral lymph nodes; and decreased neonatal growth. Following a recovery period from birth to 6 months of age, the effects on bone returned to normal;
there were no adverse effects on tooth eruption; and minimal to moderate mineralisation in multiple tissues was seen in one rec overy animal. Maternal 
mammary gland development was normal.  Additional information on the pharmacodynamic properties of denosumab has been obtained from knockout mice
lacking RANK or RANKL, and by the use of inhibitors of the RANKL pathway in rodents such as OPG-Fc.  Knockout mice: (1) had an absence of lactation due
to inhibition of mammary gland maturation (lobulo-alveolar gland development during pregnancy); (2) exhibited impairment of lymph node formation; and
(3) exhibited reduced bone growth and lack of tooth eruption. Similar phenotypic changes were seen in a corroborative study in 2-week old rats given OPG-Fc.
These changes were partially reversible in this model when dosing with the RANKL inhibitors was discontinued.  Tissue distribut ion studies indicated that 
denosumab does not bind to tissues known for expression of other members of the  TNF superfamily, including TNF-related apoptosis-inducing ligand (TRAIL).

6. PHARMACEUTICAL PARTICULARS 6.1 List of Excipients  Acetate, Sodium hydroxide, Sorbitol, Polysorbate 20, Water for Injection 6.2 Incompatibilities This
medicinal product must not be mixed with other medicinal products.  6.3 Shelf Life The expiry date is indicated on the packaging.  6.4 Special Precautions for
Storage Store in a refrigerator (2°C – 8°C). Do not freeze.  Keep the pre-filled syringe in the outer carton in order to protect from direct light.  Do not shake.
If removed from the refrigerator, PROLIA should be kept at controlled room temperature (store below 25°C or 30°C) in the original carton and must be used
within 30 days.  6.5 Nature and Contents of Container PROLIA is a sterile and preservative-free product.  Syringe Single use pre-filled syringe with stainless
steel 27 gauge needle.  Pack size of one, presented in blistered (pre-filled syringe with or without a needle guard) or unblistered packaging (pre-filled syringe
only).  The needle cover of the pre-filled syringe contains dry natural rubber, which is a derivative of latex (see Instructions for use/handling).  Instructions for
Storage Store in a refrigerator (2°C – 8°C). Do not freeze.  Keep the pre-filled syringe in the outer carton in order to protect from direct light.  Do not shake.
If removed from the refrigerator, PROLIA should be kept at controlled room temperature (store below 25°C or 30°C) in the original carton and must be used
within 30 days.  6.5 Nature and Contents of Container PROLIA is a sterile and preservative-free product.  Syringe Single use pre-filled syringe with stainless
steel 27 gauge needle.  Pack size of one, presented in blistered (pre-filled syringe with or without a needle guard) or unblistered packaging (pre-filled syringe
only).  The needle cover of the pre-filled syringe contains dry natural rubber, which is a derivative of latex (see Instructions for use/handling).  Instructions for
use/handling Persons sensitive to latex should not handle the needle cap on the single use pre-filled syringe, which contains dry natural rubber (a derivative
of latex).  Before administration, the PROLIA solution should be inspected for particulate matter and discolouration. The solution should not be used if cloudy
or discoloured.  Do not shake.  To avoid discomfort at the site of injection, allow the pre-filled syringe to reach room temperature (up to 25°C) before injecting
and inject slowly. Inject the entire contents of the pre-filled syringe. Dispose of any medicinal product remaining in the pre-fi lled syringe.  Instruction for
self-administration by subcutaneous injection is included in the package leaflet.  Any unused product or waste material should be disposed of in accordance
with local requirements.  Not all presentations are available in every country.
INSTRUCTIONS FOR INJECTING WITH THE PROLIA PRE-FILLED SYRINGE WITH AN AUTOMATIC NEEDLE GUARD This section contains information on how 
to use the PROLIA pre-filled syringe. It is important that you or your carer do not give the injection unless training from your doctor or healthcare provider 
has been received. Always wash your hands before every injection. If you have questions about how to inject, please ask your doctor or healthcare provider
for assistance.

Before you begin Read all instructions thoroughly before using the pre-filled syringe.
To reduce the risk of accidental needle sticks to users, each pre-filled syringe comes with a needle guard that is automatically activated to cover the needle
after complete delivery of the pre-filled syringe content.  DO NOT attempt to activate the needle guard prior to injection.  DO NOT use the pre-filled syringe
if the needle cover has been removed, or the needle guard has been activated (covering the needle).  How do you use the PROLIA pre-filled syringe? 
Your doctor has prescribed a PROLIA pre-filled syringe for injection into the tissue just under the skin (subcutaneous). You must inject the entire content
(1 ml) of the PROLIA pre-filled syringe and it should be injected once every 6 months as instructed by  your doctor or healthcare provider. Equipment: 
To give an injection, you will need:
1. A new PROLIA pre-filled syringe; and
2. Alcohol wipes or similar.
What to do before you give a subcutaneous injection of PROLIA
1. Remove the pre-filled syringe from the refrigerator.  DO NOT pick up the pre-filled syringe by the plunger or needle cover. This could damage the device.
2. The pre-filled syringe may be left outside the refrigerator to reach room temperature.  This will make the injection more comfortable.  DO NOT warm it in
any other way, for example, in a microwave or in hot water.  DO NOT leave the syringe exposed to direct light..
3. DO NOT shake the pre-filled syringe excessively.
4. DO NOT remove the needle cover from the pre-filled syringe until you are ready to inject.
5. Check the expiry date on the pre-filled syringe label.  DO NOT use it if the date has passed the last day of the month shown.
6. Check the appearance of PROLIA.  It must be a clear, colourless to slightly yellow solution.  The solution should not be injected if it is cloudy or discoloured.
7. Find a comfortable, well-lit, clean surface and put all the equipment within reach.
8. Wash your hands thoroughly.

Where should you give the injection?
The best places to inject are the top of your thighs and the abdomen.
Your carer can also use the outer area of your upper arms.

How do you give the injection?

Disposing of used syringes
• DO NOT put the needle cover back on used syringes.
• Keep used syringes out of the reach and sight of children.
The used syringe should be disposed of in accordance with local requirements. Ask your pharmacist how to dispose of medicines no longer required. These
measures will help to protect the environment.

INSTRUCTIONS FOR INJECTING WITH THE PROLIA PRE-FILLED SYRINGE WITH A MANUAL NEEDLE GUARD
IMPORTANT: In order to minimize accidental needle sticks, the PROLIA single-use pre- filled syringe will have a green safety guard; manually activate the
safety guard after the injection is given.  DO NOT slide the green safety guard forward over the needle before administering the injection; it will lock in place
and prevent injection.

Immediately dispose of the syringe and needle cap in the nearest sharps container. DO NOT put the needle cap back on the used syringe.

PROLIA are trademarks of Amgen Inc., 

Activate the green safety guard (slide over the needle) after the injection.  The grey needle cap on the single use pre-filled syringe contains dry natural rubber
(a derivative of latex); people sensitive to latex should not handle the cap.

Step 1: Remove Grey Needle Cap

Step 2: Administer Injection

Hold clear finger grip.

Gently slide green safety guard over needle and lock securely in place.
Do not grip green safety guard too firmly when sliding over needle.

Remove needle cap.

Insert needle and inject all the liquid.
DO NOT put grey needle cap back on needle.

Step 3: Immediately Slide Green Safety Guard Over Needle
With the needle pointing away from you…Hold the pre-filled syringe by the
clear plastic finger grip with one hand. Then, with the other hand, grasp the
green safety guard by its base and gently slide it towards the needle until
the green safety guard locks securely in place and/or you hear a “click.”
DO NOT grip the green safety guard too firmly – it will move easily if you
hold and slide it gently.

1. Disinfect the skin by using an alcohol wipe.

Remember:  If you have any problems, please ask your doctor or healthcare provider for help and advice.

3. You may notice a small bubble in the pre-filled syringe. You do not have
to remove the air bubble before injecting.  Injecting the solution with the
air bubble is harmless.

7. If the needle guard is not activated, an incomplete injection may have
    occurred. Call your doctor or healthcare provider if you think you have
    not received the full dose.  DO NOT put the needle cover back on used
    syringes.

8. If you notice a spot of blood, you may gently dab it away with a cotton ball
    or tissue. Do not rub the injection site. If needed, you may cover the 
    injection site with a plaster.

9. Only use each pre-filled syringe for one injection. D
that is left in the syringe.

4. Pinch (without squeezing) the skin between your thumb and forefinger.
Put the needle fully into the skin as shown by your doctor or healthcare
provider.

5. Push the plunger with a slow constant pressure, always keeping the skin
    pinched. Push the plunger all the way down as far as it will go to inject 
    all the solution. The needle guard will not activate unless you empty the
    pre-filled syringe.

6. While the plunger is still pressed all the way down, remove the needle
    and let go of the skin. Release the plunger and allow the syringe to move
    up until the entire needle is covered by the needle guard.

2. To avoid bending the needle, gently pull the cover from the needle straight
off without twisting, as shown.  DO NOT touch the needle or push the
plunger.

MedDRA system organ class
Infections and infestations

Frequency category
Uncommon

Undesirable effect
Cellulitis

Eye disorders Common Cataracts2

Metabolism and nutrition disorders Rare Hypocalcaemia1

Skin and subcutaneous tissue disorders Uncommon Eczema3

Musculoskeletal and connective
tissue disorders

Common
Rare

Very rare

Pain in extremity
Osteonecrosis of the jaw

Atypical femoral fracture1,4
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