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Tumor-related pathologic fractures
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Abstract

Pathologic fracture is most commonly caused by metastatic bone disease, which has become increasingly prevalent
because advances in medical care have prolonged the survival of cancer patients long enough for bone metastasis to occur.
Less common causes include primary bone tumors. Accurate diagnosis is a crucial determinant of treatment outcomes,
since treating a pathologic fracture in the same manner as a traumatic fracture may result in reoperations and poorer
outcomes. Therefore, thorough evaluation to identify the underlying pathology of the bone is necessary before initiating
treatment. Management of pathologic fracture consists of conservative treatment, surgery, radiotherapy, and medical
treatment.  The goal of surgery is to restore patients’ ability to perform daily activities and to relieve pain. Surgical decision-
making must consider disease factors, prognosis, as well as the location and size of the affected bone. Treating pathologic
fracture is a challenge for orthopaedic surgeons, particularly those without subspecialty expertise in orthopaeadic oncology.
When treatment limitations exist, referral to a hospital with a multidisciplinary team capable of providing comprehensive
care is recommended.
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บทความปริทัศน์

กระดูกหกัจากพยาธิสภาพที�เกิดจากมะเร็ง
ชินวัตร โค้วธนพงศ,์ กฤษณ ์เจริญลาภ*

ภาควิชาออร์โธปิดิกส ์ โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย กรุงเทพมหานคร

 

 

บทคดั  ยอ่
  ภาวะกระดูกหักจากพยาธิ  สภาพ  (pathologic  fracture)  มี  สาเหตุส่  วนใหญ่  มาจากโรคมะเร็  งกระดูกจาก

การแพรก่  ระจาย  (metastatic  bone  disease)  ซึ�งพบไดม้ ากขึน�   เนื�องจากความกา้  วหนา้ ทางการแพทยช์  ่วยยืดอายผุ  ปู้ ่  วยมะเร็ง

ใหย้  าวนานพอที�จะเกิดการแพรก่  ระจายของมะเร็งไปที�กระดกู  สว่  นสาเหตุที�พบไดน้  อ้  ยกว่าคือเนือ�  งอกกระดกู  ปฐมภูมิ  (primary

bone  tumor)  การวินิจฉัยที�  ถูกต้องถือเป็  นปั  จจัยสาํ  คัญต่อผลลัพธ์ของการรักษา  เนื�  องจากหากรักษาภาวะกระดูกหัก

จากพยาธิ  สภาพแบบเดี  ยวกั  บกระดูกหักจากอุบัติ  เหตุท� ั  วไป  อาจนาํ  ไปสู่  การผ่  าตัดซาํ�  และให้ผลลัพธ์ที�  ไม่  ดี   ดังนั�  น
ควรมี  การประเมิ  นอย่  างละเอี  ยดเพื�  อหาสาเหตุของพยาธิ  สภาพที�กระดูกก่  อนเริ�  มการรักษา  แนวทางการรักษาภาวะ

กระดูกหักจากพยาธิ  สภาพประกอบไปด้วยการรักษาแบบประคับประคอง  การผ่าตัด  การฉายแสง  และการให้ยารักษา

การผ่าตัดมี เป้าหมายเพื�  อช่วยให้ผู้ ป่  วยกลับมาใช้ชีวิตประจาํ  วันได้  และลดอาการปวด  การตัดสินใจผ่าตัดต้องคาํ  นึงถึง

ปัจจัยด้านตัวโรค  พยากรณ์โรค  ตาํ  แหน่งและขนาดของกระดูกที�เกิดพยาธิสภาพ  การรักษาภาวะกระดูกหักจากพยาธิสภาพ

เป็นเรอื�  งทา้ ทายสาํ  หรบั  แพทยก์ ระดกู และขอ้ โดยเฉพาะเมื�อไมใ่  ช่แพทยเ์ ฉพาะทางดา้  นเนอื�  งอกกระดกู หากมีขีดจาํ กดั  ในการรกั  ษา

ควรส่งตวั  ใหโ้  รงพยาบาลที�มีทีมสหวิชาชีพที�พรอ้  มรกั  ษามากกว่า

คําสําคัญ:  กระดูกหกั  จากพยาธิสภาพ,  มะเร็งกระดกู  จากการแพร่กระจาย,  เนือ�  งอกกระดกู  ,  มะเร็งกระดกู  ,มะเร็งแพร่กระจาย.
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ภาวะกระดูกหักจากพยาธิสภาพ (pathologic

fracture) คื อภาวะที� กระดูกหักจากแรงกระทาํปกติต่ อ

กระดูกที� มีความอ่อนแอผิดปกติ  ซึ� งอาจเกิดจากรอยโรค

มะเร็งกระดูกปฐมภูมิ (malignant bone tumor), เนื �องอก

กระดูกที� ไม่ เป็นมะเร็ ง (benign bone tumor), มะเร็ ง

แพร่กระจายไปที� กระดูก (metastatic bone disease)

หรือความผิดปกติของระบบเมตาบอลิซึม (metabolic bone

disease) ถึงแม้ว่าภาวะกระดูกพรุนจะเป็นสาเหตุที�พบได้

บ่อยที� สุดที� ทาํให้เกิดกระดูกหักจากพยาธิสภาพ แต่การ

รั กษามั กไม่ ต่ างจากการรั กษากระดู กหั กทั� วไปมาก

ในขณะที� ภาวะกระดูกหักที� เกี� ยวข้องกับมะเร็ งต้องการ

การรั กษาที� เฉพาะเจาะจงและการดู แลแบบสหสาขา

วิ ชาชีพ (1) การวินิ จฉัยพยาธิสภาพที� เป็นสาเหตุของ

กระดู กหั ก เ ป็ นสิ� งสาํ คั ญอย่ างยิ� งต่ อความสาํ เร็ จใน

การรกัษา และเป็นเงื�อนไขสาํคัญก่อนที�จะดาํเนินการผ่าตัด

หากมีการวินิจฉัยผิดพลาดว่าเป็นกระดกูหกัทั�วไป อาจสง่ผล

ให้มีภาวะแทรกซ้อนเพิ� มขึ � น ต้องผ่ าตัดแก้ไขที� ยากขึ �น

และอาจสง่ผลต่ออตัราการรอดชีวิตที�ลดลง(2)

กระดูกหักจากพยาธิสภาพที� มีสาเหตุจากมะเร็ง

มกัเกิดจากการแพร่กระจายของมะเร็งมากกว่ามะเร็งกระดูก

ปฐมภมูิ ในผูป่้วยที�มีอายมุากกวา่ 40 ปี แมว้่าจะไม่มีประวตัิ

เป็นมะเร็งมาก่ อน ถ้าพบรอยโรคในกระดูกที� มี ลักษณะ

สึกกร่อนของกระดูกมาก มกัจะเป็นจากมะเร็งที�แพรก่ระจาย

มากระดูก (metastatic bone disease) หรือ multiple

myeloma (3) ชนิดของมะเร็งที�มักกระจายมาที�กระดูก เช่น

มะเรง็จากปอด เตา้นม ตอ่มไทรอยด ์ ไต และตอ่มลกูหมาก(4)

ในผู้ป่วยมะเร็งเตา้นมและมะเร็งต่อมลูกหมากระยะลุกลาม

พบว่ามีการแพร่กระจายไปยังกระดูกเกือบร้อยละ 100 (2)

ภาวะกระดูกหักจากพยาธิสภาพพบได้ในร้อยละ 8 ถึ ง

ร้อยละ 30 ของผู้ป่วยที� มีมะเร็งแพร่กระจายไปยังกระดูก

และหากเกิดภาวะกระดูกหัก อาจเป็นปัจจัยพยากรณ์

ที� ไม่ดี ต่อการรอดชีวิ ต ด้วยความก้าวหน้าในการรักษา

โรคมะเรง็ในปัจจุบนั ทาํใหผู้ป่้วยมีชีวิตยืนยาวขึ �น ซึ�งสมัพนัธ์

กั บอั ตราการเกิ ดมะเร็ งแพร่ กระจายไปยั งกระดู กและ

ภาวะกระดูกหกัจากพยาธิสภาพที�เพิ�มขึ �น(1)

กระดูกหักจากพยาธิ สภาพส่ งผลกระทบอย่ าง

มีนัยสาํคัญต่อความเจ็บป่วยและอัตราการตายของผู้ป่วย

นาํไปสู่อาการปวดอย่างรุนแรง ภาวะไขสันหลังโดนกดทับ

และคุณภาพชีวิตที�ลดลง ตาํแหน่งที�พบมะเร็งกระจายมาที�

กระดกูบอ่ย ไดแ้ก ่spine, pelvis, ribs, skull, proximal  femur และ

proximal humerus ภาวะกระดูกหกัเหล่านี �มกัส่งผลกระทบ

ทางร่างกายและอารมณ์อย่ างมากต่อผู้ ป่ วย เนื� องจาก

เป็ นสัญญาณบ่ งบอกถึ งการลุกลามของโรคการรักษา

ไม่เพียงต้องทาํการผ่าตัดเชื� อมกระดูกเท่านั�น แต่ยังต้อง

ให้ การรั กษาโรคมะเร็ งหรื อภาวะความผิ ดปกติ ของ

เมตาบอลิซึมที� เป็นสาเหตุร่วมด้วย ผ่านการทาํงานร่วมกัน

ของทีมสหสาขาวิชาชีพ (multidisciplinary approach)

เพื�อใหผ้ลลพัธก์ารรกัษาที�ดีที�สดุ (1)

การวินิจฉัยและการประเมิน (diagnosis and evaluation)

การซักประวัติ

             การซกัประวตัิอยา่งละเอียดมีความสาํคญัอยา่งยิ�ง

ในการประเมินกระดูกหักจากพยาธิสภาพ ประวัติที� ทาํให้

สงสยักระดกูหกัจากพยาธิสภาพ ไดแ้ก่ อายทุี�มากกวา่ 45 ปี

อาการปวดเฉพาะที� ก่ อนเกิ ดกระดูกหัก และกระดูกหัก

ที� เกิดจากอุบัติเหตุเบา ๆ ควรซักประวัติเกี�ยวกับโรคมะเร็ง

ในอดีต การมี ประวัติ กระดูกหักมาก่ อน และการรักษา

ก่อนหนา้นี � อาการ constitutional symptoms เช่น เบื�ออาหาร

นํ�าหนักลด อ่อนเพลีย รวมถึงอาการที� เกี� ยวข้องกับภาวะ

hypercalcemia (เช่ น คลื� นไส้ อาเจียน และสับสน)

ควรได้รับการประเมนิอยา่งละเอยีด การถามอาการของระบบ

รา่งกายตา่ง ๆ ควรครอบคลมุถึงอาการที�บ่งบอกถึงโรคมะเร็ง

หรือความผิดปกติของเมตาบอลิซมึที�ซอ่นอยู่

การตรวจร่างกาย (physical examination)

การตรวจร่ างกายอย่ างละเอี ยดควรมุ่ ง เน้ น

ที�บริเวณกระดูกที�ไดร้บัผลกระทบ โดยประเมินอาการกดเจ็บ

ความผิดรูป vascular status การตรวจระบบประสาท

(neurologic exam) มีความสาํคัญโดยเฉพาะกระดูกหัก

บริ เวณสันหลัง เพื� อประเมิ นภาวะการกดทับไขสันหลัง

นอกจากนี � การตรวจต่อมไทรอยด์ เต้านม ต่อมนํ�า เหลือง

ต่อมลูกหมาก และการตรวจทางทวารหนัก อาจช่วยระบุ

แหล่งกาํเนิดของมะเร็งได้

การตรวจทางห้องปฏิบัติการ (laboratory studies)

การตรวจทางห้องปฏิบัติการพื �นฐานควรรวมถึง

complete blood count, erythrocyte sedimentation rate,

C-reactive protein, liver function tests, calcium และ

phosphate ภาวะซีด ภาวะ hypercalcemia และระดับ

alkaline phosphatase ที�สูงขึ �น มักพบในผู้ป่วยที�มีมะเร็ง

แพร่กระจายมากระดูกอย่างกว้างขวาง การตรวจปัสสาวะ
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อาจพบ microscopic hematuria ซึ� งบ่งชี �ถึง renal cell

carcinoma การตรวจ serum protein electrophoresis และ

24-hour urine protein electrophoresis มีความสาํคัญ

ในการวิ นิ จฉัย multiple myeloma ซึ� งภาวะซี ดมักพบ

ในผู้ ป่วยกลุ่ มนี �การตรวจ tumor marker มีประโยชน์ใน

การระบุชนิ ดของมะเร็ ง เช่ น thyroid function tests

สาํหรับมะเร็งต่อมไทรอยด์, carcinoembryonic antigen

(CEA) สาํหรบัมะเร็งลาํไส,้ CA-125 สาํหรบัมะเร็งทางระบบ

นรเีวช, alpha-fetoprotein (AFP) สาํหรบัมะเรง็ตบั, prostate-

specific antigen (PSA) สาํหรบัมะเรง็ตอ่มลกูหมาก

การตรวจทางรังสีวินิจฉัย (imaging studies)

• ภาพถ่ายรังสี  (ท่าหน้า-หลัง และ ท่าด้านข้าง)

ยงัคงเป็นมาตรฐานในการประเมินกระดกูหกัจากพยาธิสภาพ

โดยควรตรวจบริเวณข้อที� อยู่ เหนือและใต้รอยโรค รวมถึง

กระดูกทั�งท่อนเพื�อระบุรอยโรคเพิ�มเติม มะเร็งแพร่กระจาย

มาที� กระดูกอาจปรากฏเป็น osteoblastic lesion (เช่น

จากมะเรง็ตอ่มลกูหมากหรอืเตา้นม), osteolytic lesion (เช่น

จากมะเร็งต่อมไทรอยด ์ปอด ไต) หรือ mixed lesion (เช่น

จากมะเร็งเต้านม) (2) Osteolytic lesions เกิดจากการ

เสี ยสมดุลของการสร้างและทาํลายกระดูก ซึ� งนาํ ไปสู่

การทาํลายของ osteoclast ในขณะที� osteoblastic lesion

กระดู กเปราะและขาดความแข็ งแรงของกระดู กปกติ

รอยโรคจากมะเร็งกระดูกปฐมภูมิมกัแสดงใหเ้ห็นการทาํลาย

ของเนื �อกระดูก (lytic bone cortex), calcification และ

การมี  soft tissue mass บนภาพถ่ายรังสี (5) (Figure 1)

การถ่ายภาพรงัสีปอดอาจช่วยในการวินิจฉยัมะเร็งตน้กาํเนิด

หรือพบมะเร็งกระจายไปที�ปอด(1)

• Bone scans มีความไวสูงในการตรวจจับ

osteoblastic activity แต่มีความจาํเพาะตํ�า รอยโรคที� มี

ลกัษณะทาํลายเนื �อกระดูกอย่างมาก (highly lytic lesions)

เช่น ใน multiple myeloma, thyroid cancer, renal cell

carcinoma และ lung cancer (Figure 2) อาจทาํใหก้ารตรวจ

bone scan ให้ผลลบปลอมได้ การทาํ skeletal survey

ร่วมกับการตรวจฟิล์มกะโหลกศีรษะมีประโยชน์ในผู้ ป่วย

multiple myeloma การตรวจ Bone scan ยังมีประโยชน์

ในการติดตามการรกัษา เช่นหลงัจากใหย้า bisphosphonate

เป็นตน้

Figure 1. ภาพถ่ายรงัสตีน้แขนซา้ยของผูป่้วยมะเรง็ลาํไสพ้บ pathologic fracture of left humeral shaft. (A) Anteroposterior

view; (B) Lateral view.
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Fluorine-18-deoxyglucose (FDG)-PET/CT

มีความไวสูงในการตรวจพบมะเร็งลุกลามระยะแรกและ

การติดเชื �อ โดยให้ข้อมูลสาํคัญในการประเมินระยะของ

เนื �องอกและการวางแผนทาํ biopsy ทั�งยังใช้ในการติดตาม

การรกัษา อย่างไรก็ตาม ขอ้จาํกดัสาํคญัคือค่าใชจ้่ายที�สงู

เอกซเรย์คอมพิวเตอร์ (CT scans) ของช่องอก

ช่องทอ้ง และเชิงกรานร่วมกับการใชส้ารทึบรงัสี มีประโยชน์

ในการประเมิ นระยะของโรคและระบุแหล่ งกาํ เนิ ดของ

เนื �องอก แม้ว่า CT scan ของบริเวณที�กระดูกหักจะไม่ใช่

การตรวจมาตรฐานในกรณีของมะเร็ งแพร่กระจายมาที�

กระดกู แตส่ามารถช่วยในการวางแผนก่อนผา่ตดั โดยเฉพาะ

บริเวณเชิงกรานและรอบหวัไหล่

Magnetic resonance imaging (MRI) มีประโยชน์

ในการแยกแยะเนื �องอกกระดกูปฐมภมูิจากเนื �องอกกระดกูจาก

การแพร่กระจายรวมถึงกาํหนดขอบเขตของรอยโรคภายใน

กระดกูและ soft tissue mass การทาํ MRI with gadolinium

มีความเหมาะสมสาํหรับการประเมินรอยโรคที� เกี� ยวข้อง

กบัมะเร็ง

การตรวจชิ�นเนื�อ (biopsy)

การประเมินโดยละเอียดสามารถระบุแหล่งกาํเนิด

ของเนื � องอกในผู้ ป่ วยที� มี มะเร็ งกระจายมาที� กระดู ก

จากแหล่งกาํเนิดที� ไม่ทราบถึงร้อยละ 85 ควรทาํการตรวจ

ชิ �นเนื �อหลงัจากทาํการประเมนิครบถว้นเพื�อลดภาวะแทรกซอ้น

และการวินิจฉัยผิดพลาด(3) ในผู้ป่วยที�มีอายุมากกว่า 50 ปี

ที�พบรอยโรคแบบ lytic lesion การแพร่กระจายของมะเร็ง

เป็นสาเหตทุี�เป็นไปไดม้ากที�สดุ อยา่งไรก็ตาม การสนันิษฐาน

ว่าเป็นมะเร็งแพร่กระจายในขณะที� อาจเป็นมะเร็งกระดูก

ปฐมภูมิอาจทาํให้เกิดหายนะ Zhang L. ได้ทาํการศึกษา

ผูป่้วยจาํนวน 117 ราย ที�มีมะเรง็ชนิดที�ทราบอยูแ่ลว้ (single

known malignancy) และได้รับการส่งตรวจชิ �นเนื �อจาก

รอยโรคของกระดูกที�ตรวจพบใหม่ จากผลการศึกษาพบว่า

ในบรรดาผู้ ป่วยทั� งหมดร้อยละ 18 มี รอยโรคที� เป็นชนิด

ไมร่า้ยแรง (benign lesions) และรอ้ยละ 3 เป็นมะเรง็ชนดิใหม่

(new malignancies) นอกจากนี � ผูป่้วยที�มีอาการปวดมโีอกาส

ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นรอยโรคที� กระจายมาจากมะเร็ง

ที�ทราบอยู่แลว้ มากกว่าผู้ป่วยที�ไม่มีอาการ(6) ดังนั�นในกรณี

ที�พบรอยโรคในกระดูกที�เป็นรอยโรคเดี�ยว (solitary lesion)

ควรมีการส่งตรวจชิ �นเนื � อเพื� อให้ได้การวิ นิ จฉัยที� แน่ชัด

ก่อนการผ่าตัด ยกเว้นในกรณีที� ทราบแน่ชัดแล้วว่ าเป็น

โรคมะเร็งที�แพร่กระจาย

การทาํ needle biopsy สามารถช่วยแยกระหว่าง

มะเร็งกระดูกจากการแพร่กระจายกับมะเร็งกระดูกปฐมภูมิ

โดยใช้ immunohistochemistry ขอ้ดีคือมีการบาดเจ็บของ

ตาํแหน่งที� ทาํการผ่าตัดน้อยกว่า อย่างไรก็ตาม การทาํ

needle biopsy อาจได้ เนื � อสาํ หรับตรวจไม่ เพียงพอ

ในกรณีกระดูกหักที� มีการสร้าง hematoma และ callus

ในระยะแรก หากผลการตรวจไมช่ดัเจน การทาํ open biopsy

ยังคงถือเป็นการตรวจมาตรฐาน ควรทาํการ open biopsy

ตามหลักการของเนื �องอกวิทยาเพื� อป้องกันการปนเปื� อน

Figure 2. ตวัอยา่ง bone scan ของผูป่้วยมะเรง็ปอด พบรอยโรคมะเรง็แพรก่ระจายไปที�กระดกูตน้ขาซา้ย
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เพื�อการรกัษาในอนาคต ตวัอย่างชิ �นเนื �อที�ไดจ้ากการ biopsy

ควรนาํไปเพาะเชื �อ เพื�อแยกโรคติดเชื �อออกจากการวินิจฉัย

หากผลตรวจจากการทาํ  frozen section ในขณะผ่าตัด

ยืนยันว่าเป็นโรคมะเร็งที� แพร่กระจาย การผ่าตัดสามารถ

ดาํเนินต่อไดท้นัที อย่างไรก็ตาม หากผลการตรวจไมส่ามารถ

ยืนยนัไดแ้น่ชดั ควรเลื�อนการผ่าตดัออกไปจนกว่าจะไดร้บัผล

ยืนยันทางพยาธิวิทยา(1) Figure 3. แสดงแผนภูมิแนวทาง

การส่ งตรวจวิ นิ จฉั ยกรณี สงสั ยภาวะกระดู กหั กจาก

พยาธิสภาพ

การรักษากระดูกหักจากพยาธิสภาพที� มีสาเหตุจาก

การแพร่กระจายของมะเร็ง (treatment for metastatic

pathological fractures)

ปั จจั ยที� ควรได้ รั บการประเมิ นก่ อนเลื อกวิ ธี

การรักษา ได้แก่  1) ปั จจัยทางตัวโรค ประกอบด้วย

dissemination status และ tumor histology ซึ�งมีผลต่อ

พยากรณ์โรคโดยรวมและกลยุทธ์ในการรักษา; 2) ปัจจัย

ตัวผู้ ป่วย ประกอบด้วยสุขภาพทั� วไปของผู้ ป่วย โรคร่วม

ระดับความเจ็ บปวด พยากรณ์การรอดชี วิ ต (survival

prognosis) และความสามารถของผู้ ดูแล; และ 3)

ปัจจยัทางกระดกู ประกอบดว้ยการประเมินว่ากระดกูใกลห้กั

(impending fracture) หรือหักสมบูรณ์แล้ว (complete

fracture) ระดับของการทาํลายกระดูก และตาํแหน่งของ

รอยโรค การตัดสินใจในการผ่าตัดหรือไม่ผ่าตัดควรได้รับ

การพิ จารณาอย่ างรอบคอบโดยที มสหสาขาวิ ชาชี พ

(multidisciplinary team) ซึ� งประกอบด้วย orthopedist,

oncologist, radiotherapist รวมถึงผู้ ป่วยและครอบครัว

ของผูป่้วย

Figure 3. แผนภมูแิสดงแนวทางการสง่ตรวจวนิจิฉยั ในกรณีสงสยัภาวะกระดกูหกัจากพยาธิสภาพ.

แนวทางการส่งตรวจวินิจฉัยที�เหมาะสม ดัดแปลงจากต้นฉบับโดย Tsukamoto S. (1, 3, 7)
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การพยากรณ์การรอดชีวิต (Survival prediction)

การเลื อกแนวทางการรักษาอาจพิ จารณาจาก

พยากรณ์โรคของผู้ ป่วยที� เป็นมะเร็ง ผู้ ป่วยที� มีพยากรณ์

โรคไมด่ีควรไดร้บัการรกัษาแบบประคบัประคอง (7) Willeumier

JJ. และคณะ ได้พัฒนาแบบจาํลองพยากรณ์โรคที� เรียกว่า

OPTModel โดยใช้ข้อมูลจากผู้ป่วยที�มีภาวะแพร่กระจาย

ของมะเร็ งไปยังกระดูก จาํ นวน 1,520 ราย ซึ� งได้รับ

การรักษาด้วยการฉายรังสีหรือการผ่าตัด ระหว่างปี พ.ศ.

2543 ถึง พ.ศ. 2556 แบบจาํลองนี �จาํแนกผูป่้วยออกเป็น 4

กลุม่ที�มีอายขุยัเฉลี�ย 21.9 เดือน, 10.5 เดือน, 4.6 เดือน และ

2.2 เดือน โดยพิจารณาจากชนิดของเนื �องอก (primary tumor

type), Karnofsky performance score และการมีการกระจาย

ไปที�อวยัวะภายในหรอืสมอง (8) แบบจาํลองที�ไดร้บัการยอมรบั

อย่ างกว้างขวางอีกแบบหนึ� งคื อ PathFx version 3.0

ซึ�งเป็นระบบ machine-learning Bayesian belief network

ที� ออกแบบมาเพื� อทาํ นายพยากรณ์ โรคหลั งการผ่ าตัด

ในช่วงเวลา 1 ถึ ง 24 เดือน การใช้งานสามารถเข้าถึ ง

ไดท้างเว็บไซต ์ (9) Tsukamoto S. และคณะ ไดพ้ัฒนาแบบ

จาํลอง machine-learning อีกแบบหนึ�ง ซึ�งสามารถทาํนาย

อัตราการรอดชีวิ ตในช่ วง 90 วัน และ 1 ปี  ในผู้ ป่ วย

ที� มีภาวะกระดูกหักจากพยาธิสภาพจากการแพร่กระจาย

ของมะเรง็ไปที�กระดกู (7)

Rogers DL. และคณะ ได้ทาํการศึกษาในกลุ่ม

ตวัอยา่งขนาดใหญ่ที�ประกอบดว้ยผูป่้วย 3,353 ราย ซึ�งไดร้บั

การรักษาด้วยการผ่ าตัดหรื อการฉายรังสี สาํ หรับภาวะ

กระดูกหักจากพยาธิสภาพจากการแพร่กระจายของมะเร็ง

การศึกษานี �แสดงให้เห็นว่า ตั�งแต่ปี พ.ศ. 2543 เป็นต้นมา

ระยะเวลาการรอดชีวิตเฉลี�ย (median survival duration)

ภายหลงัการรกัษากระดกูหกั มีแนวโนม้เพิ�มขึ �นอย่างต่อเนื�อง

ในมะเร็งเกือบทุกชนิด เมื�ออายุขัยของผู้ป่วยมีเพิ�มมากขึ �น

(Figure 4) วิธีการผ่าตัดจึงควรไดร้บัการเลือกโดยคาํนึงถึง

ปัจจยันี �รว่มดว้ย(10)

Figure 4. แผนภูมิกราฟแสดงอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยที�มีภาวะกระดูกหักจากการแพร่กระจายของมะเร็งพบว่าผู้ป่วยมี

    แนวโนม้อตัราการรอดชีวิตมากขึ �นในการรกัษาปัจจบุนั.

Pro
of

 V
er

sio
n



8                J Med BiosciC. Koawthanapong, C. Chareonlap

กระดูกหักที�มีแนวโน้มจะเกิด (Impending fracture)

ก า ร ผ่ าตั ด เ พิ� ม ค ว า มแ ข็ ง แ ร ง เ พื� อป้ อ ง กั น

กระดูกหัก (prophylaxis fixation) ในภาวะ impending

fracture มีความสัมพันธ์กับความเสี� ยงที� น้อยกว่าและ

การฟื�นตวัสู่ภาวะปกติที�เร็วขึ �น การศึกษาพบว่าผูป่้วยกลุ่มนี �

มีระยะเวลานอนรกัษาตวัในโรงพยาบาลสั�นลง มีอาการปวด

น้อยลง มีการสูญเสียเลือดน้อยลง ฟื� นตัวกลับสู่ สภาพ

ก่อนป่วยได้เร็วขึ �น มีอัตราการรอดชีวิตที�ดีขึ �นและมีภาวะ

แทรกซ้อนที� เกี� ยวกับผ่าตัดน้อยลง (11) ผู้ ป่วยที� คาดว่าจะ

มีชีวิตเหลอืมากกวา่ 4 สปัดาห ์เป็นผูท้ี�เหมาะสมสาํหรบัการทาํ

prophylaxis fixation แม้ว่าผู้ป่วยอาจจะไม่สามารถกลับ

มาเดินได้อีก แต่การทาํผ่าตัด จะช่วยให้ผู้ ป่วยสามารถ

เคลื�อนไหวเพื�อเปลี�ยนอิริยาบถได้ดีขึ �น เพิ�มความเป็นอิสระ

ในการใช้ ชี วิ ต และช่ วยในเรื� องของสุขอนามัยได้ดี ขึ � น

สาํหรับผู้ ป่วยที� มีคาดว่าจะมี ชีวิตเหลือมากกว่า 3 เดือน

เหมาะสมในการทาํผ่ าตัดในแขนช่ วงบน (1) การทาํนาย

แนวโน้ มโอกาสการเกิ ดกระดู กหั กแบบมี พยาธิ สภาพ

ไดถู้กอธิบายไวใ้นการศึกษาหลายการศึกษาก่อนหนา้นี �

1. Harrington criteria ไดร้บัการอธิบายครั�งแรกโดย

Harrington KD. และคณะ ในปี พ.ศ. 2523 เพื�อใชก้าํหนด

ขอ้บง่ชี �สาํหรบั prophylactic internal fixation โดย Harrington

criteria อาศัย parameter 4 ประการ ได้แก่  1)

รอยโรคกินพื �นที�มากกว่ารอ้ยละ 50 ของ cortical bone; 2)

รอยโรคมีขนาดใหญ่กว่า 2.5 ซม.; 3) มีอาการปวดหลัง

การฉายรังสี  (radiotherapy); และ 4) มีการแตกหักของ

lesser trochanter อย่างไรก็ตาม ระบบการให้คะแนนนี �

มีขอ้จาํกดัสาํคญั เนื�องจากใชไ้ดก้บักระดกูตน้ขา (proximal

femur) เทา่นั�น และไมข่ึ �นกบัตวัโรคมะเรง็ (12)

2. Mirels’ score เป็นระบบการใหค้ะแนนที�มกีารอา้งองิ

ถึ งบ่ อยที� สุ ดในการทาํ นายโอกาสเกิ ดกระดู กหั กจาก

พยาธิสภาพ (pathologic fracture) (13) โดยอาศยัเกณฑ ์ 4

ประการ ได้แก่ site, size, pain, lesion type (Table 1)

เพื�อประเมนิวา่รอยโรคใดมโีอกาสสงูที�จะเกิดการหกัของกระดกู

หากพบวา่รอยโรคที�มีคะแนน ≤  7 มีความเสี�ยงตํ�า รอ้ยละ 5

ที�จะเกิดกระดูกหัก ดังนั�นสามารถรกัษาดว้ยการฉายรงัสีได้

รอยโรคที�มีคะแนน 8 มีความเสี�ยงในการเกิดกระดกูหกัรอ้ยละ

15 ซึ� งจาํ เป็นต้องใช้ดุลยพิ นิ จทางคลินิ ก เพื� อกาํหนด

แนวทางการรกัษาที�เหมาะสม ส่วนรอยโรคที�มีคะแนน ≥ 9

มีความเสี� ยงสูงมาก ร้อยละ 33 ต่ อการเกิ ดกระดูกหัก

ดงันั�นจึงแนะนาํใหท้าํ prophylactic fixation

การศึกษายังแสดงให้ เห็ นว่ า Mirels’ score

มีความไวสูง (มากกว่าร้อยละ 91) แต่มีความจาํเพาะตํ�า

(รอ้ยละ 35) ในการทาํนายการเกิดกระดกูหกั (14)  Mirels’ score

ถูกนาํไปใช้ในเวชปฏิบัติทางคลินิกแต่ยังขาดความสามารถ

ในการทาํ ซํ�า โดยผู้ ประเมิ นต่างกัน (reproducibility)

และไม่สามารถใช้กาํหนดแนวทางการรักษาของผู้ ป่วยได้

อย่างสมบูรณ์. (15) ดังนั�น การตัดสินใจรักษาขั�นสุดท้าย

ควรใชดุ้ลยพินิจทางคลินิกเป็นหลกั

3. CT-based structural rigidity analysis (CTRA)

 การศึกษาโดย Damron TA. และคณะ ในปี พ.ศ. 2559

ได้ทาํการประเมิน CTRA เปรียบเทียบกับ Mirels’ criteria

ในผู้ ป่ วยที� มี ภาวะกระดู กต้ นขาหั กจากพยาธิ สภาพ

พบว่า CTRA มีความแม่นยาํสูงกว่าในการทาํนายการเกิด

กระดูกหักจากพยาธิสภาพที�กาํลังจะเกิดขึ �น(16) แต่วิธีการนี �

ยงัไมแ่พรห่ลายเนื�องจากตอ้งใชโ้ปรแกรมและผูเ้ชี�ยวชาญพเิศษ

ทั�งยังขาดการศึกษาเพิ�มเติมเพื�อยืนยันผลลัพธ์และพัฒนา

การปรบัใชใ้นทางคลินิกใหด้ีขึ �น

Table 1. Mirels’ score

Category Score = 1 Score = 2 Score = 3

Site Upper limb Lower limb Peritrochanteric

Pain Mild Moderate Severe

Lesion Type Blastic Mixed Lytic

Size (relative to cortical diameter) < 1/3 1/3 to 2/3 > 2/3
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การรักษาแบบประคับประคอง (nonoperative treatment)

ผู้ป่วยที� ไม่เหมาะสาํหรับการรักษาด้วยการผ่าตัด

ได้แก่  ผู้ ป่วยที� มีอายุขัยเฉลี� ยจาํกัดน้อยกว่า 6 สัปดาห์,

มี  comorbidities รุนแรง, รอยโรคมีขนาดเล็กหรือเป็น

กระดูกหักแบบไม่ เคลื� อนและเป็นเนื � องอกที� ตอบสนอง

ต่อการฉายรงัสี รวมถึงรอยโรคที�เกิดใน scapula, clavicle

และบริเวณที�ไม่ได้ลงนํ�าหนักของกระดูกเชิงกราน แนวทาง

การรักษาแบบ conservative treatment ประกอบด้วย

immobilization โดยใช ้ sling , brace, splint or cast และ

การฉายรงัส ี เพื�อบรรเทาอาการและปอ้งกนัการเกิดกระดกูหกั

เพิ�มเติม (1, 17)

การรักษาด้วยการผ่าตัด (operative Tx)

วัตถุประสงค์ของการผ่าตัดเพื�อสรา้งความแข็งแรง

ใหก้ระดูกโดยที�กระดูกอาจจะเชื�อมติดกันไดห้รือไม่ไดก็้ตาม

ฟื� นตัวไว และเพิ�มคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย ดังนั�นหลักการ

สาํคัญของการผ่าตัดประกอบด้วย ใช้อุปกรณ์ที� สามารถ

ลงนํ�าหนกัเต็มที�ไดท้นัที การใชอุ้ปกรณท์ี�มีความทนทานและ

มีอายกุารใชง้านยาวนานพอสมควรกบัพยากรณก์ารรอดชีวิต

ของผู้ป่วย ขณะที�ระยะเวลาการฟื� นตัวและการทาํกายภาพ

บาํบัดไม่ควรนานเกินกว่าที� คาดการณ์อายุขัยของผู้ ป่วย,

ใส่ อุ ปกรณ์ ครอบคลุ มความยาวทั� งหมดของกระดู ก,

ควรทาํการตัดเนื �องอก (debulking) เมื� อเป็นไปได้ และ

เติมช่องว่างที�เกิดขึ �นดว้ย cement โดย cement มกัใช้เพื�อ

เพิ� มความแข็งแรงของ fixation และสามารถใช้ cement

ร่วมกับ plate fixation หรือวางรอบ IM nail เพื� อฟื� นฟู

ความต่อเนื� องของ cortical bone นอกจากจะช่วยเพิ� ม

ความแข็งแรงของโครงสรา้งแลว้ ยงัช่วยยืดอายขุอง implant

อี กด้วย นอกจากนี �  คุณสมบัติ ของ cement ไม่ ได้รับ

ผลกระทบจากการฉายรังสี  ในกรณีของมะเร็ง มักไม่ ใช้

autogenous bone graft และ segmental allografts

เนื�องจากไม่สามารถให้ความแข็งแรงเชิงโครงสร้างได้ทันที

และมีอตัราการหายที�ต ํ�ามากหลงัการฉายรงัสี (1, 3)

สาํหรับผู้ ป่วยที� มีพยากรณ์การรอดชีวิตระยะสั�น

(ระหว่าง 6 สัปดาห์ถึง 6 เดือน) อาจพิจารณาวิ ธีผ่าตัด

ที�มีความซับซ้อนไม่มาก ฟื� นตัวไวและมีภาวะแทรกซ้อนตํ�า

สาํหรับผู้ ป่วยที� คาดว่ามี ชีวิตรอดในระยะยาว (มากกว่า

6 เดือน) สามารถผ่าตัดแบบซับซ้อนมากขึ �นเพื� อหวังผล

ระยะยาวที� ดีกว่า เช่น การทาํ endoprosthesis สาํหรับ

กระดูกหักจากพยาธิสภาพของกระดูกยาว มีทางเลือกหลัก

ในการรกัษาดว้ยการผา่ตดั 3 วิธี ไดแ้ก่ intramedullary nail,

plate และ endoprosthesis reconstruction(17)

1) Intramedullary nails มีข้อดีหลายประการ เช่น

สามารถป้องกันกระดูกหกัไดท้ั�งความยาวกระดูก การผ่าตดั

มีการเลาะเนื �อเยื� อที�น้อยกว่า ส่งผลให้การไหลเวียนเลือด

ไปยังเยื� อหุ้มกระดูกไม่ถูกทาํลาย และสามารถยึดตรึงได้

อย่างมั�นคงโดยการใช้ proximal และ distal interlocking

screws รวมถึงสามารถเพิ�มความแข็งแรงดว้ยการใช้ bone

cement รอบ ๆ nail ได้ proximal fixationสามารถทาํได้

โดยใชส้กรูมาตรฐานหรือ helical blade ในกรณีของกระดูก

ต้นขาและกระดูกต้นแขน ซึ� ง screw หรือ helical blade

ที� มีขนาดใหญ่จะช่วยเพิ� มความแข็งแรงของโครงสร้างได้

เนื�องจากมีพื �นที�สัมผัสที�มากขึ �น ข้อเสียคือ ไม่สามารถใช้

ในรอยโรคที� อยู่ ใกล้ข้อได้ และต้องมีปริมาณเนื �อกระดูก

เพียงพอสาํหรบัการใส ่locking screw รวมถึงอาจเกิด emboli

ระหวา่งการ ream กระดกู(18)

2) Plate fixation มีขอ้ดีหลายประการ เช่น เหมาะกบั

การรกัษากระดูกหักที�อยู่บริเวณปลายกระดูก และสามารถ

ยึดตรึงได้อย่างมั� นคงโดยใช้ locking screws นอกจากนี �

การเปิดแผลดว้ยวิธี open approach ช่วยใหส้ามารถเขา้ถึง

ตาํ แหน่ งผ่ าตัดได้ง่ าย ทาํ ให้สามารถทาํ  curettage

เนื �อมะเร็งและจัดแนวของกระดูกหัก รวมถึงใส่ cement

ได้อย่างมีประสิทธิภาพ ข้อเสียของการใช้ plate ได้แก่

ต้องเปิดแผลกว้างขึ �น ทาํให้ใช้เวลาในการผ่าตัดนานขึ �น

เสยีเลอืดมากขึ �น (18)

3) Endoprosthesis หรือ segmental prostheses

reconstruction รวมถึงการทาํ hemi-arthroplasty และ total

joint arthroplasty เป็นวิธีการรกัษามาตรฐานในกรณีที�ผิวขอ้

กระดูกได้รับผลกระทบจากโรคมะเร็งแพร่กระจาย การทาํ

cemented arthroplasty เป็นวิ ธีการรักษามาตรฐาน

เนื�องจากสามารถทาํใหผู้้ป่วยลงนํ�าหนกัไดท้นัที และช่วยให้

การทาํงานของข้อดีขึ �น โดยไม่ขึ �นกับระดับการหายของ

กระดูกหัก อีกทั� งยังช่ วยลดความเสี� ยงของการลุกลาม

ของโรคและความล้มเหลวของอุปกรณ์  อย่ างไรก็ตาม

การใส่ cement ไม่ได้เป็นหัตถการที�ปราศจากความเสี�ยง

โดยอาจทาํให้เวลาผ่าตัดยาวนานขึ �น และเพิ�มความเสี�ยง

ต่อโรค thromboembolic disease จากการกดอัดความดนั

ในโพรงกระดูก ข้อเสียหลักของวิ ธีนี �คือ มีความเสี� ยงสูง

ต่อภาวะแทรกซ้อน ต้องมีการเลาะกล้ามเนื � อออกเยอะ

แผลใหญ่ อีกทั� งยังทาํให้มีการสูญเสียเลือดมากขึ �นและ

ค่าใช้จ่ายของ endoprostheses ที� สูงก็เป็นปัจจัยสาํคัญ

ที�ตอ้งคาํนงึถึง(1, 7, 17)
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การรักษาตามตาํแหน่งของรอยโรค

Spine

กระดูกสนัหลงั เป็นตาํแหน่งที�พบการแพร่กระจาย

ของมะเร็งไปที�กระดูกได้บ่อยที�สุด การตัดสินใจในการทาํ

ผา่ตดัตอ้งพิจารณาปัจจยัหลายประการ เช่น ระดบัความปวด

instability และ cord compression  NOMS framework

เป็ นแนวทางการรั กษาการแพร่ กระจายของมะเร็ งที�

กระดูกสนัหลงั(19) การพิจารณาradiosensitivity ของมะเร็ง

และ epidural extension จะช่วยกาํหนดวิ ธีการฉายรังสี

ที� เ หมาะสมที� สุ ดและความจาํ เ ป็ นในการทาํ ผ่ าตั ด

decompression นอกจากนี � การพิจารณา mechanical

stability จาก SINS score หาก unstable ควรทาํ stabilization

ในรายที� มี  stable compression fracture สามารถทาํ

vertebroplasty หรือ kyphoplastyได้ ท้ายที� สุดแล้ว

การพยากรณ์อัตราการรอดชีวิตช่วยกาํหนดความจาํเป็น

ในการผ่ าตัดอีกด้วย เครื� องมื อที� แม่นยาํและนิยมใช้ใน

การพยากรณอ์ตัราการรอดชีวิตคือ SORG nomogram(7)

Pelvis

กระดูกเชิ งกรานเป็นตาํแหน่งที� มะเร็ งแพร่มาที�

กระดู กมากเป็ นอั นดั บที� สองรองจากกระดู กสั นหลั ง

มะเร็งที�แพร่มาที�กระดูกเชิงกรานใน zone 1 หรือ 3 ซึ�งก็คือ

บริเวณ iliac wing, sacro-iliac joint และ pubic rami

ไม่ ได้มี ผลกั บการรับนํ�า หนั ก ทั� งยั งไม่ ค่ อยส่ งผลกั บ

mechanical stability ของกระดูกเชิงกราน ดงันั�นส่วนใหญ่

จึงไม่ต้องผ่าตัด และให้รักษาด้วยการฉายแสงและให้ยา

ลดการสลายกระดูก แตกต่างจาก Zone 2  ซึ� งคื อ

periacetabular area เป็นจุดที�รบันํ�าหนัก ดังนั�นการรกัษา

แบบผา่ตดัจึงใหค้วามมั�นคงมากกวา่ (Table 2)

Femur

แนะนาํ ให้ผ่ าตัดใน impending lesions และ

complete pathologic fractures ของ femoral head และ

neck ด้วยการทาํผ่ าตัดข้อเทียม การตัดสินใจเลือกใช้

hemiarthroplasty หรือ total hip replacement

ขึ �นอยู่กับหลายปัจจัย เช่น การมี acetabulum metastasis,

ภาวะขอ้เสื�อมที�มีอยู่เดิม, activity, cognitive function และ

comorbidities ในการศึกษาที� ผ่ านมายังไม่มี ข้อสรุ ป

ที�ชัดเจนเกี�ยวกับการใช้ long stem เป็นประจาํในการทาํ

arthroplasty อย่างไรก็ตาม เมื� อมีรอยโรคที� อยู่ ติดกันใน

subtrochanteric region หรือ proximal diaphysis

ควรพิจารณาการใช้ long-stemmed cemented femoral

component ในกรณีที� ไม่มี รอยโรคเพิ� มเติ มใน femur

ความยาวของ cemented femoral stem ยังคงเป็น

ประเด็นที�ถกเถียงกันอยู่ (17) ความเสี�ยงของภาวะแทรกซอ้น

ทางหัวใจและปอดจาก cement monomer หรือ marrow

embolization หลังจากการ pressurizing ของ cement

และการใส ่long stem ลงใน canal จะตอ้งไดร้บัการพิจารณา

เทียบกบัความเสี�ยงของการเกิดมะเร็งลามไปที�กระดกูมากขึ �น

Table 2. แนวทางการผา่ตดัและรกัษากระดกูหกัแบบมีพยาธิสภาพบรเิวณกระดกูเชิงกรานตาม  Harrington  classification.(20)

Characteristics Treatment

Class I Contained cavitary defect; solitary Intralesional curettage, cemented total hip

lesion with good prognosis arthroplasty (THA) with metal mesh

Class II Deficient medial wall; intact roof and Intralesional curettage and reconstruction

acetabular rim; likely pathologic with an antiprotrusio device

fracture in periacetabular region

Class III Deficient lateral cortices and superior Intralesional excision, acetabular cage

wall; supraacetabular osteolytic lesion with long-screw fixation into pubis, ilium,

or ischium, ± cement and Steinmann pins

Class IV Solitary metastasis lesion; potentially En bloc resection and reconstruction or

resectable resection arthroplasty
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ในอนาคตที�ตาํแหนง่ distal ตอ่ปลายของ prosthesis หากใช้

stem ที�สั�นกว่า ในผู้ป่วยที�มีความเสี�ยงสูง เช่น ผู้ป่วยที�มี

โรคหัวใจและปอดรุนแรงหรื อมี  li fe expectancy สั� น

Weber KL. และคณะ แนะนาํใหใ้ช ้short-stem prostheses

และทาํการผ่าตดัที�รวดเร็วเพื�อลดการสญูเสียเลือด(21)

สาํ หรับรอยโรคใน intertrochanteric region

แนะนาํใหใ้ช ้cephalomedullary nail (Figure 5) หากมี bone

stock ที� เหลืออยู่ ใน femoral head และ neck เพียงพอ

การศึกษาโดย Tanaka แนะนาํการใช้  nail มากกว่ า

endoprosthesis เนื�องจากมีราคาถูกและทนทาน มีimplant

survival มากถึงรอ้ยละ 94 ที�เวลา 3 ปี (22) หากการทาํลาย

ของกระดูกกวา้งขวางมากขึ �น อาจจาํเป็นตอ้งใช ้ cemented

calcar-replacing prosthesis

เนื�องจากการเกิด bone metastasis เป็นกระบวนการ

ที� ดาํ เนินไปอย่างต่อเนื� อง จึ งมีความสาํคัญที� จะต้องทาํ

การดามกระดูกให้ได้มากที�สุดเพื�อป้องกันการลม้เหลวของ

implant ในอนาคต อย่างน้อยที� สุดปลายของ Implant

ที� เลือกใช้ควรผ่านพ้นรอยโรคไปอย่างน้อยสองเท่าของเส้น

ผ่านศูนยก์ลางของ femur การไม่ทาํเช่นนี �จะเพิ�มความเสี�ยง

fixation failure จาก periprosthetic fracture หรอื disease

progression (2) การทาํ reaming ขณะทาํการ irrigating

ภายใต ้ negative pressure ผา่น suction อาจช่วยลดภาวะ

แทรกซ้ อนทางหั วใจและปอดรวมถึ งภาวะแทรกซ้ อน

ทางมะเรง็ได ้(23)

Pathologic fractures ของ diaphysis มักได้รับ

การรักษาด้วย intramedullary nails หรือ plate

osteosynthesis ส่วน pathologic fractures ของ

distal femur มกัไดร้บัการรกัษาดว้ย lateral locking plate

fixation ร่วมกับ PMMA หรือ modular distal femoral

prosthesis ไม่แนะนาํให้ใช้ retrograde nail เนื� องจาก

อ า จ ทาํ ใ ห้ เ ซ ล ล์ ม ะ เ ร็ ง แ พ ร่ ก ร ะ จ า ย ไ ป ที� ข้ อ เ ข่ า

และไม่ สามารถให้การยึ ดตรึ งที� มั� นคงทั� วทั� งกระดูกได้

เพียงพอ(1)

Figure 5. (A) ภาพถ่ายรงัสขีองผูป่้วยมะเรง็ปอด พบการแพรก่ระจายไปที�กระดกูตน้ขาซา้ยและมี pathologic fracture of left

  subtrochanteric of femur; (B) ภาพถา่ยรงัสหีลงัการผา่ตดัใส ่long cephalomedullary nail.
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Humerus

Humerus เป็น long bone ที�ไดร้บัผลกระทบจาก

มะเร็งลามมาที�กระดูกบ่อยเป็นอันดับสองรองจาก femur

การรักษาหลักคือการทาํ  rigid surgical stabilization

เนื�องจากมีอัตราการไม่ติดของกระดูก (nonunion) สูงและ

การรักษาแบบ conservative มักไม่สามารถบรรเทา

อาการปวดไดเ้พียงพอ ในกรณี proximal humerus fracture

การรักษาประกอบด้วย plate fixation (Figure 6) หรือ

cemented hemiarthroplasty โดย plate fixation

เป็นที�นิยมในกรณีสว่นใหญ่ของ proximal humerus fracture

เนื�องจากสามารถใหค้วามแข็งแรงไดท้นัทีและฟื�นตวัไดอ้ย่าง

รวดเร็ วหลังผ่ าตัด Cemented hemiarthroplasty

เหมาะสาํหรับ fractures ในผู้ ป่วยที� มี  life expectancy

ยาวนานและ bone stock ไมด่ ีการใช ้reversed total shoulder

arthroplasty ซึ�งไม่ต้องพึ�ง rotator cuff เป็นทางเลือกที�ดี

ในการรักษาการเคลื�อนไหวของข้อ Intramedullary nails

(Figure 7) ที�มี helical blade หรือ screws ที� เสริมด้วย

adjuvant cement สามารถใช้ได้โดยเฉพาะในกรณีที� มี

การลกุลามไปถึง shaft ของกระดูก ในกรณี humeral shaft

fracture สามารถรกัษาดว้ย plate fixation หรอื intramedullary

fixation ได้ ส่ วน segmental prostheses อาจได้รับ

การพิจารณาตามข้อบ่งชี �เช่นเดียวกับ femoral diaphysis

ในกรณี distal humerus fracture การยึดตรึงด้วย plate

ร่วมกับ cement เป็นทางเลือกหลัก สาํหรับ impending

fractures สามารถรกัษาไดด้ว้ย flexible intramedullary nail (2)

Tibia and forearm

กระดูกหักแบบมีพยาธิสภาพที�  tibia พบได้น้อย

และควรได้รับการรักษาตามหลักการเดียวกับ humerus

กระดูกหักแบบมีพยาธิ สภาพที�  radius และ ulna

สามารถรกัษาไดด้ว้ย flexible rods หรอื rigid plate fixation

ร่วมกับ PMMA supplementation ในกรณี pathologic

fractures ของ radial head สามารถรกัษาไดด้ว้ยการตดัออก

(resection)

ข้อพิจารณาเฉพาะโรค (disease-specific considerations)

1. Multiple myeloma ตอบสนองต่อการฉายรงัสีไดด้ี

และกระดกูหกัมกัหายดี (18)

2. Renal cell carcinoma (RCC) เป็นมะเรง็ชนิดที�ดื �อ

ต่อการฉายรังสี  การทาํ  en bloc resection ในกรณี

oligometastatic RCC มีความสมัพนัธก์บัอตัราการกลบัเป็น

ซํ�านอ้ยลงและการรอดชีวิตที�ดีกว่าเมื�อเทียบกับการทาํเพียง

แค่ stabilization และ intralesional curettage โดยไม่มี

ความแตกต่างในอตัราการผ่าตดัซํ�า การผ่าตดัที�ได ้ negative

surgical margin ช่ วยลดอัตราการกลับเป็นซํ�า ได้อย่าง

มีนยัสาํคญั. (24)

Figure 6. ผู้ป่วย pathologic fracture of proximal humerus รักษาด้วยการผ่าตัดด้วย plate & screws + cement

    augmentation.(A) ก่อนผา่ตดั; (B) หลงัผา่ตดั.
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3. Thyroid carcinomas มีความไวต่อการฉายรังสี

ในระดับปานกลาง โรคมะเร็งไทรอยด์ระยะแพร่กระจาย

มีอัตราการรอดชีวิ ตของผู้ ป่ วยมากกว่ามะเร็ งชนิดอื� นๆ

ผู้ป่วยที�มี  solitary metastasis ซึ� งสามารถเข้าถึงได้ด้วย

การผ่ าตัด อาจมี อัตราการปลอดจากการกลับเป็นซํ�า

ที�ดีขึ �นหลังจากการทาํmetastasectomy (25) อย่างไรก็ตาม

ประเด็นนี �ยังคงเป็นที� ถกเถียงกัน การทาํ  embolization

ในกรณี hypervascular bone metastases (เช่น RCC

และ thyroid carcinomas) สามารถลดการสูญเสียเลือด

และลดเวลาในการผ่าตัดได้ โดยเฉพาะอย่างยิ� งหากทาํ

ภายใน 24 - 48 ชั�วโมง ก่อนการผา่ตดั การทาํ embolization

ก่อนการส่งตรวจชิ �นเนื �อก็ช่วยลดการสูญเสียเลือดเช่นกัน

ภาวะแทรกซ้อนที� พบได้ในร้อยละ 18 – 86 ของการทาํ

embolization ได้แก่  post-embolization syndrome

ซึ�งแสดงอาการเป็น ไข ้ปวด และ ออ่นเพลยี  (7)

4. Breast cancer และ prostate cancer มีความไวตอ่

การฉายรงัสีสูง โดยมีอัตราการหายของกระดูกหักประมาณ

ร้อยละ 40 ดังนั� น การรักษาควรรวมถึ งการทาํ ผ่ าตัด

ใสอุ่ปกรณเ์พิ�มความแข็งแรงและการฉายรงัสีรกัษา (18)

5. การศึ กษาก่ อนหน้ านี � รายงานว่ ามะเร็ งปอด

(CA lung) มีอตัราการหายของกระดูกที�แย่ที�สดุที� รอ้ยละ 0

แต่ข้อมูลล่าสุดพบว่าอัตราการหายดีขึ �น เนื� องจากอัตรา

การรอดชีวิตที�เพิ�มขึ �น (26), (18)  การศึกษาแบบ retrospective

โดย Ladegaard พบวา่การรกัษาที�มีความ invasive มากขึ �น

(เช่น R0 resection) ในกรณี solitary metastasis โดยไม่มี

โรคแพรก่ระจายที�ตาํแหนง่อื�น ช่วยเพิ�มอตัราการรอดชีวิตของ

ผูป่้วยได ้โดยไมข่ึ �นกบัชนดิของมะเรง็ปฐมภมู ิ(27)  อยา่งไรก็ตาม

ประเด็นนี �ยงัคงเป็นที�ถกเถียงกนัในวรรณกรรมทางการแพทย์

และยังไม่มีขอ้สรุปที�เป็นมาตรฐานเกี�ยวกับการทาํ en bloc

resection ในกรณี solitary metastatic bone disease

ยกเวน้กรณี solitary RCC metastasis.  (28)

Adjuvant radiotherapy and medical treatment

การฉายรังสลีําแสงภายนอก (external beam radiotherapy:

EBRT)

การฉายรงัสหีลงัผา่ตดั (postoperative radiotherapy)

มักแนะนาํใหท้าํเพื�อป้องกันการลกุลามของเนื �องอก (tumor

progression) และป้องกันภาวะล้มเหลวของอุปกรณ์

ฝังในกระดกู (implant failure) (17) อย่างไรก็ตาม ในกรณีที�มี

การตัดเนื �องอกออกทั�งหมดพรอ้มกับมี negative margins

และมีการใส่ Endoprosthesis ทดแทน โอกาสที� จะเกิด

กระดูกถูกกัดกร่อนจาก recurrent tumor จะลดลง และ

อาจไม่มีความจาํเป็นตอ้งทาํการฉายรงัสี

ขนาดรงัสีมาตรฐานในการรกัษาคือ 30 Gy ใน 10

fractions หรือ 20 Gy ใน 5 fractions นอกจากนี �

ยังสามารถพิจารณาการฉายรังสีแบบครั�งเดียว (single-

fraction radiotherapy) ขนาด 1 x 8 Gy ซึ�งมีประสทิธิภาพ

ไม่ แตกต่ างกั นในแง่ ของประสิ ทธิ ผลและการบรรเทา

อาการปวด (29) ดงันั�นการฉายรงัสแีบบครั�งเดียวเหมาะสาํหรบั

Figure 7. ผูป่้วย pathologic fracture of shaft humerus รกัษาดว้ยการผา่ตดัดว้ย Intramedullary nail. (A) ก่อนผา่ตดั; (B)

   หลงัผา่ตดั.
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ผู้ ป่วยที� ต้องการรักษาแบบประคับประคองเพราะสะดวก

สบายมากกว่าการฉายรังสีแบบหลายครั�ง (multifraction)

หากอาการปวดกลบัมาเป็นซํ�าหลงัจากฉายรงัสีแบบครั�งเดียว

อาจทาํการฉายซํ�า ครั� งที� สองหรือครั� งที� สามขนาด 8 Gy

ได้โดยไม่มีผลข้างเคียงจากการรักษาที�สาํคัญ (17) สาํหรับ

รอยโรคขนาดใหญ่ที� มีการทาํลายกระดูกอย่างกว้างขวาง

เชื�อว่าการให้รงัสีในขนาดรวมที�สูงขึ �นด้วยวิธีแบ่งขนาดรังสี

(fractionated scheme) จะส่งผลให้เกิดการตอบสนอง

ของเนื �องอกในระดบัที�สงูขึ �น และทาํใหก้ระดกูมี remineralisation

เพื�อเสริมความแข็งแรงของกระดูก และช่วยชะลอการเกิด

กระดกูหกัในอนาคต (17) การฉายรงัสมีกัทาํครอบคลมุบรเิวณ

ที� ทาํการผ่าตัดทั�งหมด (entire operative field) เริ� มทาํ

ประมาณ 2 ถึง 3 สปัดาหห์ลงัผา่ตดั หากแผลผา่ตดัหายดีแลว้

ภาวะแทรกซ้อนจากการฉายรังสีประกอบด้วย

การเปลี� ยนแปลงของผิวหนัง, โรคทางเดินอาหารอักเสบ,

อ่อนเพลีย, ข้อหดเกร็ง, และกระดูกอ่อนแอลง การเกิด

กระดู กหั กภายหลั งการฉายรั งสี มี ความสั มพั นธ์ กั บ

ขนาดรังสีที� ได้รับ โดยพบอัตราการเกิ ดกระดูกหักหลัง

การรักษาที�ร ้อยละ 18 ในผู้ที� ได้รับรังสีขนาด 40 Gy และ

รอ้ยละ 4 ในผูท้ี�ไดร้บัรงัสขีนาด 20 Gy

Bone-targeted agents (BTAs)

Bone-targeted agents มีบทบาทในการลด

ความเสี� ยงของ skeletal-related events (SREs)

และใชร้กัษาภาวะ hypercalcemia of malignancy ยากลุม่

BTAs ที� ใช้ ในปัจจุบันได้แก่  bisphosphonates และ

denosumab (Table 3) ซึ� งควรให้ในผู้ ป่ วยที� ป่วยที� มี

มะเร็งแพร่กระจายมาที�กระดูก และภายหลังจากการรักษา

กระดูกหักจากการแพร่กระจายของมะเร็ง

Bisphosphonates เป็นอนพุนัธข์อง pyrophosphate

ที�จะเข้าจับกับบริเวณที�มีการสรา้งและทาํลายกระดูกอย่าง

ตอ่เนื�อง ยาในกลุม่นี �ที�ใชอ้ยา่งแพรห่ลายคือ zoledronic acid

ซึ�งมกีารรบัรองใหใ้ชร้กัษาการแพรก่ระจายของมะเรง็ไปยงักระดกู

ในมะเร็งชนิดที� เป็นก้อน (solid tumors) และ multiple

myeloma ขนาดและความถี�ที�แนะนาํของ zoledronic acid

คือ 4 mg ทางหลอดเลอืดดาํทกุ � เดือน เป็นเวลา 3 - 6 เดือน

จากนั�นให้ต่อเนื�อง ทุก 3 เดือน (30) ข้อเสียคือมีความเสี�ยง

ทาํ ให้เกิ ดไตวาย การสลายของกระดูกกรามและภาวะ

แคลเซียมในเลือดตํ�า

Denosumab เป็น monoclonal antibody ที�จบักบั

receptor activator of nuclear factor kappa B ligand

(RANKL) อย่างจาํเพาะเจาะจง ทาํให ้ RANKL ไม่สามารถ

จับกับตัวรับ RANK ได้ ส่ งผลให้ยับยั� งการทาํ งานของ

osteoclast และปอ้งกนัการสลายตวัและทาํลายของกระดกู(30)

ขนาดและความถี�ที�แนะนาํของ denosumab คือ 120 mg

ฉีดเขา้ชั�นใตผิ้วหนงั ทุก 4 สปัดาห ์ (31) ควรใหแ้คลเซียมและ

วิตามินดี เสริมในระหว่างการรักษา นอกจากนี �ควรได้รับ

การตรวจสุขภาพช่องปากและทาํ ฟั นก่อนเริ� มการรักษา

ด้ วยยาเหล่ านี �  ในผู้ ป่ วยมะเร็ งกระดู กที� ลามมาจาก

มะเร็งเต้านม การศึกษาพบว่า denosumab ช่วยชะลอ

การเกิด SREs และลดอาการปวดกระดูกได้ดี กว่ า

zolendronate (30) ยา denosumab มีผลทาํ ให้ไตวาย

น้อยกว่า bisphosphonate แต่ข้อเสียคื อพบภาวะเกิด

แคลเซี ยมในเลือดตํ�า ได้มากกว่า ไม่ค่ อยจับกับกระดูก

ทาํ ให้เกิ ด rapid rebound หลังจากหยุดยาทันที

และราคาคอ่นขา้งแพง (7, 30, 32) ขอ้ดีและขอ้เสยีในการเลอืกใช้

แสดงดงัตารางต่อไปนี �

Table 3. แนวทางการเลอืกใชย้าในกลุม่ Bone-targeted agents.

Candidate Disadvantage

Bisphosphonate Cost effective Renal toxicity

Denosumab Delay 1st SRE better in breast cancer Expensive

MM Rapid rebound

Renal failure More hypocalcemia
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surgery เนื�องจากการศึกษาพบว่าหากผ่าตัดได้ negative

margin การทาํ limb sparing หรือ amputation มี

oncological outcome ไมต่า่งกนั (33)

Mal ignant bone tumor ที� พบบ่ อยคื อ

osteosarcoma and Ewing sarcoma การรกัษาประกอบดว้ย

wide excision, neoadjuvant chemotherapy, postop RT

and reconstruction, or amputation ซึ� งแตกต่างจาก

การรักษา chondrosarcoma เพราะว่ามะเร็งชนิดนี �ดื �อต่อ

chemotherapy และ radiotherapy

Summary and author preference

ภาวะกระดูกหักจากพยาธิสภาพ (pathologic

fracture) ควรได้รับการวินิจฉัยอย่างถูกต้อง เนื� องจาก

แนวทางการรักษาแตกต่างจากกระดูกหักทั� วไปโดยสิ �นเชิง

แพทย์ ควรมี ค วามสงสั ย ในกรณี ที� ผู้ ป่ วยมี ประ วั ติ

โรคมะเร็ ง มี อาการปวดนาํ มาก่ อน ประสบอุบัติ เหตุที�

ไม่ รุนแรงและตรวจพบ osteolytic หรือ blastic lesions

การตรวจวินิจฉัยที� เหมาะสมรวมถึงการทาํ biopsy เพื�อหา

สาเหตุของพยาธิสภาพ ถือเป็นขั� นตอนที� มี ความสาํคัญ

ก่อนทาํการรกัษา

Figure 8. ภาพถ่ายรงัสผีูป่้วย giant cell tumor with pathologic fracture of proximal tibia รกัษาดว้ยการผา่ตดัดว้ย plate and

  screw with cement augmentation. (A) ก่อนผา่ตดั; (B) หลงัผา่ตดั.

A B

Treatment  options  for  patient  with  pathologic  fractures 

through primary bone tumors

Benign bone tumors

  ส่วนใหญ่กระดูกหักในเนื �องอกกระดูกชนิดไม่ใช่

มะเร็ ง  รักษาด้วยการใส่ เ� อกจนกว่ากระดูกจะติ  ด  เช่  น
กระดูกหักใน  unicameral  bone  cyst  ซึ�งมักพบได้บ่อยที�

proximal  humerus  ในกรณีกระดูกเคลื�อนมาก  มีแผลเปิ  ด
มี  การกระจายของเนื �  องอกมากขึ �น  หรื  อเกิ  ดกระดูกหัก

ในกระดูกรยางค์ส่วนล่าง  อาจจาํ  เป็  นต้องได้รับการผ่าตัด

หากเกิดกระดูกหกั  ในเนือ�  งอกชนิดที�โตเร็ว  เช่น  aneurysmal 

bone  cyst,  giant  cell  tumor  การรกั ษาประกอบไปดว้  ยการ

curettage,  adjuvant  treatments  (เช่  น  bone  graft,

cementation)  และ  internal fixation  (1)  (Figure 8)

Malignant bone tumors

  การเกิด  pathologic  fracture  at  malignant  bone 

tumor  ทาํ  ให้ เกิ  ดการกระจายของเซลล์มะเร็  งผ่  านทาง

hematoma  หลายการศึกษาเชื�  อว่ามีต่อการเกิด  distant 

metastases  และลดอัตราการรอดชี  วิ  ต (1)  แต่  การเกิ  ด
pathologic  fractureไม่ไดเ้  ป็นขอ้  หา้  มการทาํ  limb  sparing
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