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บทคัดย่อ

วัตถุประสงค์: เพื่อหาความชุกและปัจจัยเสี่ยงของภาวะกระดูกบางในทารกแรกเกิดน�้าหนักตัวน้อยมาก	

วิธีด�าเนินการวิจัย: ท�าการศกึษาย้อนหลงั	โดยเกบ็ข้อมลูและภาพถ่ายรงัสขีองทารกน�า้หนกัตวัแรกเกิดน้อยกว่า	1,500	กรมั	 

ทกุรายทีเ่กดิในโรงพยาบาลวชริพยาบาล	และรกัษาในโรงพยาบาลนานกว่า	8	สปัดาห์	ตัง้แต่เดอืนมกราคม	พ.ศ.	2557	 

ถึง	พฤษภาคม	พ.ศ.	2562

ผลการวิจัย: ทารกเข้าเกณฑ์การศึกษา	80	ราย	ความชุกของภาวะกระดูกบางในทารกแรกเกิดน�้าหนักตัวน้อยกว่า	

1,500	กรัม	 คือ	ร้อยละ	12.5	ปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับภาวะกระดูกบาง	 ได้แก่	 ระยะเวลางดอาหาร	ระยะเวลา 

ก่อนกนิอาหารได้เต็มที	่และภาวะล�าไส้เน่า	(necrotizing	enterocolitis)	ระยะเวลาท่ีให้อาหารทางหลอดเลอืดด�า	

ระยะเวลาที่ใช้ยาฟูโรซีไมด์,	 อะมิโนไฟล์ลีน	 ระยะเวลาที่นอนโรงพยาบาล	 เมื่อวิเคราะห์โดยใช้การถดถอย 

พหุโลจิสติก	พบปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะกระดูกบาง	3	ปัจจัย	 ได้แก่	 ระยะเวลางดอาหารนาน	ระยะเวลา

ก่อนกินอาหารได ้เต็มที่นาน	 และภาวะล�าไส ้เน ่า	 โดยภาวะล�าไส ้เน ่าเป ็นปัจจัยท่ีมีผลมากท่ีสุดคือ	 

(OR	12.40,	95%	CI	1.81-84.77)	เมื่อเปรียบเทียบการให้โภชนบ�าบัดในทารก	พบว่าทารกที่มีภาวะกระดูกบาง

ได้รับพลังงาน	แคลเซียม	และ	ฟอสฟอรัส	ปริมาณเฉลี่ยน้อยกว่าทารกที่ไม่มีภาวะกระดูกบาง

สรุป: ทารกแรกเกิดน�้าหนักตัวน้อยกว่า	1,500	กรัม	ที่คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาลมีความชุกของภาวะกระดูกบาง

ร้อยละ	12.5	ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะกระดูกบางมี	3	ปัจจัย	 ได้แก่	ระยะเวลางดอาหารนาน	ระยะเวลา 

ก่อนกินอาหารได้เต็มที่นาน	และภาวะล�าไส้เน่า	
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Abstract
Background:	The	advanced	neonatal	care	improved	survival	of	preterm	and	very	low	birth	weight	

(VLBW)	 infants.	However,	 complications	of	prematurity	 increased	especially	osteopenia	 
of	prematurity	which	caused	long-term	effects	to	these	infants.

Objective:	To	determine	prevalence	and	risk	factors	of	osteopenia	of	prematurity	in	VLBW	infants.

Methods:	Retrospective	descriptive	study	was	conducted	at	Vajira	Hospital.	Medical	 records	and	
x-rays	of	 infants,	whose	birth	weight	was	 less	than	1,500	grams	and	admitted	more	than	8	
weeks	from	January	2014	to	May	2019,	were	reviewed.

Results:	Eighty	VLBW	infants	were	enrolled.	Prevalence	of	osteopenia	of	prematurity	in	VLBW	infants	
was	12.5%.	Factors	associated	with	osteopenia	of	prematurity	were	long	duration	of	nothing	
per	oral,	long	duration	to	full	enteral	feeding,	necrotizing	enterocolitis	(NEC),	duration	of	total	
parenteral	nutrition,	duration	of	use	medication	 (furosemide,	aminophylline)	and	length	of	
hospital	stay.	After	using	 logistic	 regression	analysis,	only	 three	 factors	 including	NPO	time,	
duration	to	full	enteral	feeding	and	the	presence	of	NEC	were	significant.	The	presence	of	NEC	
was	the	most	related	risk	factor	(OR	12.40,	95%	CI	1.81-84.77).	Infants	with	osteopenia	received	
less	energy,	calcium	and	phosphorus	than	those	without	osteopenia.

Conclusions:	The	prevalence	of	osteopenia	of	prematurity	in	VLBW	infants	at	Faculty	of	Medicine	
Vajira	Hospital	was	12.5%.	Factors	 associated	with	osteopenia	of	prematurity	were	 long	
duration	of	nothing	per	oral,	long	duration	to	full	enteral	feeding	and	presence	of	NEC.	

Keywords: prevalence,	osteopenia,	infant,	very	low	birth	weight,	prematurity
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บทน�า 
	 ปัจจุบันความก้าวหน้าทางการแพทย์ท�าให้ทารกเกิด

ก่อนก�าหนดและทารกน�า้หนักตัวน้อยมอีตัราการรอดชวีติสงูขึน้	

ทารกเกิดก่อนก�าหนดมีความเสี่ยงต่อภาวะแทรกซ้อน	ซึ่งเป็น

ผลมาจากการที่อวัยวะต่างๆ	ของทารกยังพัฒนาไม่สมบูรณ	์

ได้แก่	 ภาวะหายใจล�าบาก	ภาวะเลือดออกในโพรงสมอง	 

จอประสาทตาผิดปกติ	โรคปอดเรือ้รงั	 (bronchopulmonary	

dysplasia,	BPD)	และภาวะกระดกูบาง	เป็นต้น1 ภาวะแทรกซ้อน

เหล่านี้มีผลต่อคุณภาพชีวิตของทารก

	 การศกึษาในทารกน�า้หนกัตวัแรกเกดิน้อยกว่า	1,500	กรมั	

พบภาวะกระดูกบางร้อยละ	28-322-3	และในทารกน�้าหนักตัว

แรกเกิดน้อยกว่า	 1,000	กรัม	พบภาวะกระดูกบางมากถึง 

ร้อยละ	534	โดยปัจจัยเสีย่งของภาวะกระดูกบางในทารก	ได้แก่	

อายคุรรภ์น้อย	ระยะเวลางดอาหารนาน	ภาวะน�า้ดีค่ังเนือ่งจาก

ได้รับอาหารทางหลอดเลือดด�าเป็นเวลานาน	 (parenteral	

nutrition	associated	cholestasis;	PNAC)	โรคปอดเรือ้รงั	

การได้รับยาขับปัสสาวะนานกว่า	2	สัปดาห์	และภาวะชัก3,	5-6

	 การวินิจฉัยที่เป็นมาตรฐาน	 (gold	 standard)	ของ

ภาวะกระดูกบาง	คือ การใช้เครื่องตรวจความหนาแน่นมวล

กระดูก	 (dual-energy	x-ray	absorptiometry:	DEXA)	 

ซึ่งต้องใช้เครื่องมือเฉพาะและมีค่าใช้จ่ายสูง	 จึงไม่เหมาะ 

ในการคัดกรองภาวะกระดูกบางในทารก7	 ส่วนการตรวจ

ภาพถ่ายรังสีไม่เหมาะในการคัดกรองเช่นกัน	 เนื่องจาก 

ความผิดปกติจากภาพถ่ายรังสีพบเมื่อมวลกระดูกลดลงไป 

ถึงร้อยละ	408	การศึกษาของ	Abdallah	EAA	และคณะ 

พบว่า	ระดับซีรัม	alkaline	phosphatase	 (ALP)	มากกว่า	

500	ยูนิต/ลิตร	 ใช้วินิจฉัยโรคกระดูกบางในทารกได้ดีมาก	

โดยมค่ีาความไว	(sensitivity)	ร้อยละ	100	และค่าความจ�าเพาะ	

(specificity)	 ร้อยละ	80.779	การศึกษาน้ีจึงใช้ระดับซรีมั	ALP	

มากกว่า	500	ยนิูต/ลติรในการวนิจิฉยัโรคกระดกูบางในทารก

	 ภาวะกระดกูบางท�าให้เกดิผลเสยีต่อทารกในระยะยาว	

ได้แก่	 มวลกระดูกลดลงและกระดูกหัก10-11	 การที่กระดูก

ซ่ีโครงอ่อนน่ิมหรือหัก	ท�าให้โครงสร้างของปอดเปลี่ยนไป	

และเกิดภาวะหายใจล้มเหลวในทารก12	ท�าให้ผู้ป่วยต้องรักษา

ในโรงพยาบาลนานขึ้นและสูญเสียทรัพยากรในการดูแล 

มากขึ้น	ดังน้ันถ้าสามารถป้องกันการเกิดภาวะกระดูกบาง 

ในทารกได้จึงมีความส�าคัญ

	 เนื่องจากยังไม่มีการศึกษาถึงความชุกและปัจจัยเสี่ยง

ของภาวะกระดูกบางในทารกแรกเกิดน�้าหนักตัวน้อยมาก	 

ที่คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาลมาก่อน	 คณะผู ้วิจัยจึง

ท�าการศึกษานี้	 เพื่อหาความชุกและปัจจัยเสี่ยงของภาวะ

กระดูกบางในทารกแรกเกิดน�้าหนักตัวน้อยมาก ซ่ึงจะช่วยให้

ทราบขนาดของปัญหาและแนวทางการป้องกัน	อันจะน�าไปสู่

การดูแลรักษาทารกเกิดก่อนก�าหนดได้อย่างมีคุณภาพ

วัตถุประสงค์
 วตัถปุระสงค์หลกั เพือ่หาความชุกของภาวะกระดกูบาง 

ในทารกแรกเกิดน�้าหนักตัวน้อยมาก	

 วตัถปุระสงค์รอง	เพือ่หาปัจจยัเสีย่งของภาวะกระดกูบาง

ในทารกแรกเกิดน�้าหนักตัวน้อยมาก

รูปแบบการวิจัย

	 การศึกษาย้อนหลังเชิงพรรณนา	 (retrospective	

descriptive	study)

เกณฑ์คัดเข้า: 

	 ทารกเกิดน�้าหนักตัวแรกเกิดน้อยกว่า	 1,500	กรัม	 

ที่เกิดในโรงพยาบาลวชิรพยาบาล	

เกณฑ์คัดออก:

	 1.	 มีชีวิตรอดนานน้อยกว่า	8	สัปดาห์	หรือ	รักษาอยู่

ในหอผู้ป่วยนานน้อยกว่า	8	สัปดาห์

	 2.	 สืบค้นเวชระเบียนไม่ได้	 ไม่มีข้อมูลครบถ้วน	คือ	

ไม่มีระดับซีรัม	ALP,	แคลเซียมและฟอสฟอรัส	ขณะที่อายุ

มากกว่า	8	สัปดาห์

	 3.	 ไม่มบีนัทกึข้อมลูการให้น�า้นมและการให้สารอาหาร

ทางหลอดเลือดด�า (parenteral	nutrition)

ขนาดตัวอย่าง

	 จากการศกึษาของวไิลวรรณ	วฒันเสรวีงศ์	ทีโ่รงพยาบาล

ศิริราช	พบความชุกของภาวะกระดูกบางในทารกน�้าหนักตัว

น้อยมากร้อยละ	283

	 ขนาดประชากรในการศึกษาที่ค�านวณได้	คือ	78	คน
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นิยามตัวแปร

	 ภาวะกระดูกบางในทารกแรกเกิด	มีเกณฑ์การวินิจฉัย

จากผลตรวจเลือดทางห้องปฏิบัติการ	ครบทั้ง	3	ข้อดังนี้		

	 1.	 ระดับซีรัม	 alkaline	phosphatase	มากกว่า	 

500	ยูนิต/ลิตร8 

	 2.		ระดับซีรัมฟอสฟอรัสน้อยกว่า	3.5	มก./ดล.	

	 3.	 ระดับซีรัมแคลเซียมปกติ	หรือ	น้อยกว่าค่าปกต	ิ 

ไม่น�าผลภาพรังสีมาใช้วินิจฉัย	แต่น�ามาช่วยยืนยันการวินิจฉัย	

ประเมินความรุนแรง	และภาวะแทรกซ้อน

วิธีด�าเนินการวิจัย
	 1.	 ขออนุมัติจากคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรม 

การวิจัย	คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล

	 2.	 เก็บข้อมูลจากเวชระเบียน	 ได้แก่	 ข้อมูลพื้นฐาน 

ของทารก	การด�าเนินโรคทางคลินิก	การให้โภชนบ�าบัด	และ

ผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ	บันทึกข้อมูลจากเวชระเบียน	

เข้าโปรแกรม	SPSS	version	22

	 3.	 ให้รังสีแพทย์คนเดียวกันอ่านภาพถ่ายรังสีของ

ทารกในการศึกษาทั้งหมด	 โดยรังสีแพทย์ไม่ทราบอาการ

แสดงทางคลินิกและผลตรวจทางเคมีคลินิก	 เพื่อลดอคต ิ

ในการแปลผล

การวิเคราะห์ข้อมูล

	 ใช้โปรแกรม	SPSS	version	22	ในการวิเคราะห์ข้อมูล

	 ข้อมูลเชิงปริมาณ	 ได้แก่	น�้าหนักแรกเกิด	อายุครรภ์	

ระยะเวลาที่ได้รับยาขับปัสสาวะ	 ระยะเวลาที่ได้สารอาหาร

ทางหลอดเลือดด�า	 เป็นต้น	 น�าเสนอข้อมูลเป็นค่าเฉลี่ย 

และส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน	(mean	±	standard	deviation)	

และ	 ค่ามัธยฐาน	 (median)	 เปรียบเทียบระหว่างกลุ ่ม 

โดย	unpaired	t-test	หรือ	Mann–Whitney	U	test

	 ข้อมูลเชิงคุณภาพ	 ได้แก่	 เพศ	ชนิดของนมท่ีได้รับ	 

วิธีการคลอด	เป็นต้น	น�าเสนอข้อมูลในรูปแบบร้อยละ	ใช้สถิติ	

chi-square	test	หรือ	Fisher-exact	test

	 วิเคราะห์โดยใช้การถดถอยพหุโลจิสติก	 (multiple	

logistic	regression)	ค�านวณ	odds	ratio	(OR)	และ	95%	

confidence	 interval	 (95%	CI)	 โดยมีนัยส�าคัญทางสถิติ 

เมื่อ	p-value	<	0.05	

ผลการวิจัย
	 ทารกน�้าหนักตัวแรกเกิดน้อยกว่า	1,500	กรัม	ที่เกิด

ในโรงพยาบาลวชิรพยาบาล	 ตั้งแต่มกราคม	พ.ศ.	 2557	 

ถึง	พฤษภาคม	พ.ศ.	2562		มีจ�านวน	90	คน	คัดออก	10	คน	

เนื่องจากไม่พบเวชระเบียน	8	คน	ไม่มีผลภาพถ่ายรังสี	1	คน	

และไม่มผีลตรวจเลอืด	1	คน	เหลอืทารกทีเ่ข้าเกณฑ์การศกึษา

จ�านวน	80	คน	

	 ตารางที่	1	แสดงลักษณะทั่วไปของทารกในการศึกษา

จ�านวน	 80	 คน	พบว่าทารกมีภาวะกระดูกบาง	 10	 คน	 

(ร้อยละ	12.5)	 เปรียบเทียบทารกกลุ่มที่มีภาวะกระดูกบาง 

กบักลุม่ทีไ่ม่มภีาวะกระดกูบาง	พบว่าทารกทีม่ภีาวะกระดกูบาง 

พบภาวะล�าไส้เน่ามากกว่า	ระยะเวลาท่ีรักษาในโรงพยาบาล

นานกว่า	 ระยะเวลาที่ได้รับยาฟูโรซีไมด์และอะมิโนไฟล์ลีน 

มากกว่าทารกทีไ่ม่มภีาวะกระดกูบางอย่างมนียัส�าคญัทางสถติ	ิ

ส่วนเพศ	อายุครรภ์	น�้าหนักแรกเกิด	วิธีการคลอด	ระยะเวลา

ใช้เครือ่งช่วยหายใจ	และ	ภาวะโรคร่วมอืน่	ได้แก่	intraventricular	

hemorrhage	 (IVH),	patent	ductus	arteriosus	 (PDA),	

bronchopulmonary	dysplasia	 	 (BPD),	 retinopathy	 

of	prematurity	 (ROP),	 apnea	of	prematurity	และ	

sepsis	แตกต่างกันอย่างไม่มีนัยส�าคัญ

	 ตารางท่ี	2	แสดงการให้โภชนบ�าบัดแก่ทารก	พบว่าทารก 

ทีม่ภีาวะกระดกูบางมรีะยะเวลางดอาหารนานกว่า	ระยะเวลา 

ก่อนได้รบัน�า้นมเตม็ทีม่ากกว่า	และจ�านวนวนัทีไ่ด้รบัสารอาหาร

ทางหลอดเลือดด�ามากกว่าทารกท่ีไม่มีภาวะกระดูกบางอย่าง

มีนัยส�าคัญทางสถิติ	ส่วนปริมาณพลังงานเฉลี่ยและชนิดของ

นมเมื่อได้รับน�้านมเต็มที่ไม่แตกต่างกันระหว่างกลุ่ม

	 ตารางท่ี	3	แสดงลกัษณะของทารกท่ีมภีาวะกระดกูบาง

จ�านวน	10	คน	พบว่าทารกมีน�้าหนักแรกเกิดเฉลี่ย	927.5	± 

235.6	 กรัม	 อายุท่ีได้รับการวินิจฉัย	 57.5	±	 32.0	 วัน	 

พบความผิดปกติทางรังสีในทารกทั้งหมด	5	คน	ลักษณะที่พบ

คือ	periosteal	reaction	3	คน	metaphysis	 irregularity	 

2	คน		และพบกระดูกหัก	1	คน	

	 ตารางท่ี	 4	 แสดงข้อมูลการได้รับโภชนบ�าบัดของ

ทารกในระยะ	8	สัปดาห์แรกของชีวิต	พบว่าทารกที่มีภาวะ

กระดูกบางได้รับแคลเซียม	 (สัปดาห์ท่ี	 2,	 4,	 6	 และ	 8)	

ฟอสฟอรสั	(สปัดาห์ท่ี	6)	และพลงังาน	(สปัดาห์ท่ี	4,	6	และ	8)	

น้อยกว่าทารกทีไ่ม่มภีาวะกระดกูบางอย่างมนียัส�าคญัทางสถติ	ิ

ส่วนวิตามินดีได้รับปริมาณไม่แตกต่างกัน
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ตารางที่ 1:

ลักษณะทั่วไปของทารกในการศึกษา

ข้อมูล
รวม

(80 คน)

มีภาวะกระดูกบาง

(10 คน)

ไม่มีภาวะกระดูกบาง

 (70 คน)
p-value

เพศ (ร้อยละ)

	 ชาย 36	(45.0) 5	(50.0) 31	(44.3) 0.747

	 หญิง 44	(55.0) 5	(50.0) 39	(55.7)

อายุครรภ ์

	 อายุครรภ์เฉลี่ย	±	SD	(สัปดาห์) 29.0	[2] 28.0	[2] 28.0	[2] 0.054

 <	28	สัปดาห์	(ร้อยละ) 16	(20.0) 4	(40.0)	 12	(17.1)	 0.106

	 28-30	สัปดาห์	(ร้อยละ) 64	(80.0)	 6	(60.0) 58	(82.9)

น�้าหนักตัวแรกเกิด	

	 น�้าหนักแรกเกิดเฉลี่ย	±	SD	(กรัม) 1,030.7	±	225.4 927.5	±	235.6 1,045.5	±	221.7 0.152

 <	1000	กรัม	(ร้อยละ) 32	(40.0) 6	(60.0) 26	(37.1) 0.187

	 1000-1500	กรัม	(ร้อยละ) 48	(60.0) 4	(40.0) 44	(62.9)

วิธีการคลอด (ร้อยละ)

	 ผ่าตัดคลอด 52	(65.0) 7	(70.0) 25	(64.3) >0.999

	 คลอดทางช่องคลอด 27	(33.8) 3	(30.0) 24	(34.4)

โรคร่วม (ร้อยละ)

	 NEC	 24	(30.0) 7	(70.0) 17	(24.3) 0.007*

	 IVH	 11	(13.8) 1	(10.0) 10	(14.3) >0.999

	 PDA	 37	46.3) 6	(60.0) 31	(44.3) 0.501

	 PNAC	 14	(17.5) 4	(40.0) 10	(14.3) 0.068

	 BPD	 56	(70.0) 8	(80.0) 48	(68.6) 0.715

	 ROP	 35	(43.8) 6	(60.0) 29	(41.4) 0.320

	 Apnea	of	prematurity	 62	(77.5) 7	(70.0) 55	(78.6) 0.686

	 Sepsis	 65	(81.3) 9	(90.0) 56	(80.0) 0.678

ระยะเวลาที่รักษาในโรงพยาบาล	(วัน) 89.5	[73] 150.5	[76] 87.0	[65] 0.013*

ระยะเวลาที่ใช้เครื่องช่วยหายใจ (วัน) 9.0	[20] 19.0	[46] 8.0	[17] 0.073

ระยะเวลาที่ได้รับยา (วัน)

	 ฟูโรซีไมด์		 2.0	[6] 6.0	[10] 2.0	[5] 0.027*

	 อะมิโนไฟล์ลีน	 26.0	[20] 40.0	[33] 24.5	[19] 0.007*

	 คอร์ติโคสเสตียรอยด์ 2.5	[4] 2.0	[0] 3.0	[4] 0.812
Mean	±	SD,	Median	[IQR	interquartile	range],	

*	Significant	at	p-value	<	0.05,	logistic	regression	analysis

NEC	necrotizing	enterocolitis,	 IVH	 intraventricular	hemorrhage,	PDA	patent	ductus	arteriosus,	PNAC	parenteral	nutrition-associated	
cholestasis,	BPD	bronchopulmonary	dysplasia,	ROP	retinopathy	of	prematurity
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ตารางที่ 2:

การได้รับโภชนบ�าบัดในทารกในการศึกษานี้

รวม

(80 คน)

มีภาวะกระดูกบาง

(10 คน)

ไม่มีภาวะกระดูกบาง

 (70 คน)
p-value

ระยะเวลางดอาหาร	(วัน) 7.0	[8] 12.0	[10] 6.5	[7] 	0.007*

ระยะเวลาก่อนได้รับน�้านมเต็มที่	(วัน)	 30.0	[135] 64.5	[29] 27.0	[24] <0.001*

ระยะเวลาที่ได้รับสารอาหาร

ทางหลอดเลือดด�า	(วัน)

25.0	[30] 59.0	[25] 22.0	[24] <0.001*

ปริมาณพลังงานเฉลี่ยเมื่อได้รับน�้านมเต็มที่

(กิโลแคลอรี/กก./วัน)

119.0	[27] 125.5	[48] 119.0	[24] 0.873

ชนิดของนมเมื่อได้รับน�้านมเต็มที่	(ร้อยละ)

	 นมแม่ 22	(27.5) 3	(30.0) 19	(27.1) 0.529

	 นมแม่ผสม	human	milk	fortifier 12	(15.0) 2	(20.0) 10	(14.3)

	 preterm	formula	 23	(28.8) 4	(40.0) 19	(27.1)

	 นมแม่ร่วมกับ	preterm	formula 23	(28.8) 1	(10.0) 22	(21.4)
Mean	±	SD,	Median	[IQR],	*	Significant	at	p-value	<	0.05,	logistic	regression	analysis

ตารางที่ 3:

ลักษณะของทารกที่พบภาวะกระดูกบาง

จ�านวน 10 คน

เพศชาย	(จ�านวน,	ร้อยละ) 5,	50

น�้าหนักแรกเกิด	(กรัม)		 927.5	±	235.6

อายุเฉลี่ยที่ได้รับการวินิจฉัย	(วัน) 57.5	±	32.0	(20-119)

อายุเฉลี่ยที่ระดับซีรัม	ALP	>	500	ยูนิต/ลิตร	(วัน) 44.0	±	19.9	(20-75)

อายุเฉลี่ยที่มีความผิดปกติของภาพรังสี	(วัน) 105.0	±	23.3	(79-129)

พบความผิดปกติของภาพรังสี	(จ�านวน,	ร้อยละ) 5,	50.0

	 periosteal	reaction 3,	60.0

	 metaphysis	irregularity 2,	40.0

	 กระดูกหัก 1,	20.0
Mean	±	SD	(min-max)	
ALP	alkaline	phosphatase
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ตารางที่ 4:

ปริมาณสารอาหารเฉลี่ย	ณ	ท้ายสัปดาห์ที่	2,	4,	6	และ	8

ปริมาณสารอาหาร ณ ท้ายสัปดาห์
รวม

(80 คน)

มีภาวะกระดูกบาง

(10 คน)

ไม่มีภาวะกระดูกบาง

(70 คน)
p-value

แคลเซียม (มก./กก./วัน)

	 สัปดาห์ที่	2	 31.9	[45.5] 20.0	[8.1] 35.5	[56.9] 0.001*

	 สัปดาห์ที่	4	 48.7	[106.8] 20.0	[89.3] 49.4	[209.7] 0.038*

	 สัปดาห์ที่	6 62.8	[115.2] 20.0	[11.1] 70.7	[115.1] <0.001*

	 สัปดาห์ที่	8	 79.9	[126.0] 34.8	[90.4] 81.3	[123.8] 0.020*

ฟอสฟอรัส (มก./กก./วัน)

	 สัปดาห์ที่	2 33.2	[28.4] 34.0	[19.0] 33.2	[43.5] 0.440

	 สัปดาห์ที่	4	 37.4	[56.7] 59.3	[69.2] 37.4	[51.8] 0.566

	 สัปดาห์ที่	6	 62.0	[90.0] 38.8	[27] 69.2	[96] 0.035*

	 สัปดาห์ที่	8	 293.6	[60.2] 279.7	[160.8] 293.6	[59.4] 0.871

วิตามินดี (ยูนิต/กก./วัน)

	 สัปดาห์ที่	2	 162.0	[82] 152.5	[84] 169.5	[97] 0.284

	 สัปดาห์ที่	4 130.0	[182] 152.0	[137] 130.0	[183] 0.374

	 สัปดาห์ที่	6 130.0	[249] 190.2	[132] 101.5	[266] 0.502

	 สัปดาห์ที่	8	 181.5	[563] 208.5	[239] 178.0	[322] 0.941

ปริมาณพลังงาน (กิโลแคลอรี/กก./วัน)

	 สัปดาห์ที่	2	 	98.0	[39] 92.5	[40] 101.0	[41] 0.250

	 สัปดาห์ที่	4	 105.0	[31] 102.8	[21] 106.0	[31] 0.010*

	 สัปดาห์ที่	6 101.0	[32] 81.5	[37] 103.0	[30] 0.026*

	 สัปดาห์ที่	8	 108.0	[28] 80.5	[25] 111.0	[22] 0.004*
Median	[IQR],	*Significant	at	p-value	<	0.05,	logistic	regression	analysis
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กราฟที่ 1: ปรมิาณสารอาหารทีไ่ด้รบัต่อน�า้หนกัตัวต่อวนัในทารกทีม่กีระดกูบางเปรยีบเทยีบกบัทารกทีไ่ม่มภีาวะกระดกูบาง	

ณ	สัปดาห์ที่	2,	4,	6	และ	8

	 เมือ่วิเคราะห์โดยใช้การถดถอยพหโุลจิสติก	(multiple	

logistic	 regression)	พบว่าปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดภาวะ

กระดกูบางในทารกแรกเกดิทีม่นี�า้หนักตัวน้อยกว่า	1,500	กรมั	ได้แก่	

ระยะเวลาทีง่ดอาหารนาน	ระยะเวลาก่อนได้รบัน�า้นมเตม็ทีช้่า	

และภาวะล�าไส้เน่า	โดยปัจจัยที่ส�าคัญที่สุด	คือ	ภาวะล�าไส้เน่า	

(OR	12.40,	95%	CI	1.81-84.77)	ดังแสดงในตารางที่	5

วิจารณ์
	 การศึกษานี้พบความชุกของการเกิดโรคกระดูกบาง 

ในทารกแรกน�้าหนักตัวแรกเกิดน้อยกว่า	1,500	กรัม	ร้อยละ	

12.5	 ซึ่งน้อยกว่าการศึกษาของ	 Kulkaini	 PB	 และคณะ	 

และการศึกษาที่โรงพยาบาลศิริราช	 ที่พบความชุกของ 

ภาวะกระดูกบางในทารกแรกน�้าหนักตัวแรกเกิดน้อยกว่า	

1,500	 กรัม	 ร ้อยละ	 32	 และร้อยละ	 28  ตามล�าดับ2-3	 

การศึกษานี้พบความชุกของการเกิดโรคกระดูกบางในทารก

แรกน�้าหนักตัวแรกเกิดน้อยกว่า	 1,000	กรัม	 เพียงร้อยละ	

18.8	ซึ่งน้อยกว่าการศึกษาโดย	McIntosh	N	และคณะ	ที่พบ

ความชุกของภาวะกระดูกบางในทารกน�้าหนักตัวแรกเกิด

น้อยกว่า	 1,000	กรัม	 มากถึงร้อยละ	534	ทั้งนี้เนื่องจาก 

ช่วงเวลาท่ีท�าการศึกษาต่างกัน	ปัจจุบันกุมารแพทย์เริ่มต้น 

ให้อาหารทางล�าไส้โดยเร็ว	มีการใช้	 fortified	human	milk	

และมีการปรับปรุงสารอาหารทางหลอดเลือดด�าให้ดีขึ้น 
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กว่าเดิม	ตั้งแต่	ปี	พ.ศ.	2559	คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล

ใช้	 inorganic	phosphate	 (glycophos®)	 ในทารกที่ได้รับ

สารอาหารทางหลอดเลอืดด�าทกุคน	ท�าให้สามารถให้แคลเซียม

และฟอสฟอรัสทางหลอดเลือดด�าได้ปริมาณมากข้ึน	และ

สามารถให้พร้อมกันได้	 ในการศึกษานี้มีผู้ป่วย	63	คน	ที่ใช	้

inorganic	phosphate	 (glycophos)	 	 นอกจากนี้ยังมี

แนวทางการเฝ้าระวังภาวะกระดูกบาง	 โดยให้โภชนบ�าบัด

อย่างเหมาะสม	ท�าให้ทารกที่มีความเสี่ยงต่อภาวะกระดูกบาง

ได้รบัพลงังาน	แคลเซยีม	ฟอสฟอรสั	และวติามนิดอีย่างพอเพยีง	 

จึงท�าให้ความชุกของภาวะกระดูกบางในการศึกษานี้น้อยกว่า

ในอดีต

	 ปัจจยัทีสั่มพนัธ์กบัภาวะกระดกูบางในทารกในการศกึษานี้	

ได้แก่	 ระยะเวลางดอาหารนาน	 ระยะเวลาก่อนกินอาหาร 

ได้เต็มที่ช้า	ระยะเวลาได้รับสารอาหารทางหลอดเลือดด�านาน	

ภาวะล�าไส้เน่า	ได้รับยา	ฟูโรซีไมด์	และ	อะมิโนไฟล์ลีน	แต่เมื่อ

วิเคราะห์ข้อมูล	multiple	 regression	analysis	 	พบว่า 

เหลือเพียงสามปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดภาวะกระดูกบาง	

ได้แก่	 ระยะเวลางดอาหารนาน	 ระยะเวลาก่อนกินอาหาร 

ได้เตม็ทีช้่า	และ	ภาวะล�าไส้เน่า	โดยพบว่าการมภีาวะล�าไส้เน่า

เป็นปัจจัยที่ส�าคัญที่สุด	 (OR	12.40,	95%	CI	1.81-84.77)	

ใกล้เคียงกับการศึกษาที่โรงพยาบาลศิริราช	ของวิไลวรรณ	

วัฒนเสรีวงศ์	 ในปี	พ.ศ.	 2546-2547	ที่พบว่า	ปัจจัยเสี่ยง 

ต่อภาวะกระดูกบางในทารกน�้าหนักตัวแรกเกิดน้อยกว่า	

1,500	กรัม	 ได้แก่	อายุครรภ์น้อย	น�้าหนักตัวแรกเกิดน้อย	

ระยะเวลางดอาหารนาน	ระยะเวลาที่ใช้ในการได้รับน�้านม

ตารางที่ 5:

การวิเคราะห์	multiple	logistic	regression	ปัจจัยที่มีผลต่อภาวะกระดูกบาง

 OR  95%CI p-value

ภาวะล�าไส้เน่า 12.40 1.81-84.77 0.010*

ระยะเวลาที่งดอาหาร 1.10 1.03-1.18 0.008*

ระยะเวลาที่ได้รับน�้านมเต็มที่ 1.02 1.01-1.04 0.005*

ระยะเวลาที่ให้อาหารทางหลอดเลือดด�า 1.01 0.98-1.04 0.359

ได้รับยา	ฟูโรซีไมด์	 1.02 0.94-1.09 0.694

ได้รับยา	อะมิโนไฟล์ลีน	 1.00 0.96-1.03 0.840

ระยะเวลาที่รักษาในโรงพยาบาล 0.98 0.96-1.00 0.183
*Significant	at	p-value	<	0.05,	logistic	regression	analysis

ปริมาณเต็มท่ีนาน	ปริมาณท่ีได้รับน�้านมเต็มท่ีน้อยกว่า	 150	

มล./กก./วัน	 ได้รับยากลุ่ม	xanthine	แต่เมื่อวิเคราะห์โดยใช้	

logistic	 regression	พบปัจจัยเสี่ยง	 คือ	 อายุครรภ์น้อย 

และระยะเวลางดอาหารนาน3	แตกต่างจากการศึกษาของ	

Ukarapong	S	และคณะ.	ที่พบว่าปัจจัยเสี่ยงคือ	ภาวะน�้าดีคั่ง	

(OR	9.6,	95%	CI	2.1–45.3)5	และการศึกษาโดย	Lee	SM 

และคณะ	ที่ประเทศเกาหลี	 ที่พบว่าปัจจัยที่มีผลต่อภาวะ

กระดูกบางในทารก	ได้แก่	โรคปอดเรื้อรัง	(OR	3.19,	95%CI	

1.15-26.49)	 และภาวะน�้าดีคั่งจากการได้รับอาหารทาง

หลอดเลือดด�าเป็นเวลานาน	(OR	18.51,	95%CI	1.1-284.9)6 

แม้ว่าการศึกษานี้ทารกที่มีภาวะกระดูกบางมีภาวะน�้าดีคั่ง

มากกว่าทารกที่ไม่มีภาวะกระดูกบาง	(ร้อยละ	40	และ	14.3	

ตามล�าดับ)	 แต่ความแตกต่างยังไม่มีนัยส�าคัญทางสถิติ	 

อาจเนื่องจากขนาดตัวอย่างไม่เพียงพอ

	 การให้โภชนบ�าบัดแก่ทารกมีความส�าคัญเช่นกัน	 

ในการศกึษานีพ้บว่าทารกทีม่ภีาวะกระดกูบางได้รบัแคลเซยีม	

ในสัปดาห์ที่	 2,	 4,	 6	 และ	 8	 ฟอสฟอรัสในสัปดาห์ที่	 6	 

พลังงานในสัปดาห์ท่ี	4,	6	และ	8	น้อยกว่าทารกท่ีไม่มีภาวะ

กระดกูบางอย่างมนียัส�าคญัทางสถิต	ิดงันัน้การให้โภชนบ�าบดั

ที่ไม่เหมาะสม	การให้พลังงาน	 แคลเซียมและฟอสฟอรัส 

ไม่พอเพียงอาจสัมพันธ์กับการเกิดภาวะกระดูกบางในทารก

น�้าหนักตัวน้อยมาก

	 การศกึษานีม้ข้ีอจ�ากดั	เนือ่งจากเป็นการศกึษาย้อนหลงั	

ใช้ขนาดตวัอย่างน้อย	และไม่ได้เกบ็ข้อมลูปัจจยัเสีย่งบางปัจจยั

ที่อาจมีผลต่อการเกิดภาวะกระดูกอ่อน	ได้แก่	ระดับวิตามินดี



วชิรเวชสารและวารสารเวชศาสตร์เขตเมือง
ปีที่	64		ฉบับที่	6	พฤศจิกายน	-	ธันวาคม	พ.ศ.	2563

380 ความชุกและปัจจัยเสี่ยงของภาวะกระดูกบางในทารกแรกเกิดน�้าหนักตัวน้อยมากที่คณะแพทยศาสตร์วชิรพยาบาล
จุฑาทิพย์	คูณสิริไพบูลย์		สุภาพรรณ	ตันตราชีวธร

ในเลือดของมารดา	และปริมาณสารอาหารในนมแม่	 เป็นต้น	

จึงควรท�าการศึกษาเพิ่มเติม	 โดยท�าการศึกษาไปข้างหน้าท่ีมี

ขนาดตัวอย่างมากขึ้น	 และวัดปริมาณสารอาหารในนมแม่	

โดยใช้เครื่องวิเคราะห์น�้านมแม่	 (breast	milk	 analyzer)	

เพื่อให้ได้ข้อมูลที่ถูกต้องสมบูรณ์มากขึ้น	

 

สรุป
	 ความชกุของภาวะกระดกูบางในทารกแรกเกดิน�า้หนกัตวั

น้อยกว่า	1,500	กรัม	ทีค่ณะแพทยศาสตร์วชริพยาบาล	คดิเป็น

ร้อยละ	12.5	ปัจจยัทีส่มัพนัธ์กบัการเกดิภาวะกระดกูบาง	ได้แก่	

ระยะเวลางดอาหารนาน	 ระยะเวลาที่ได้รับน�้านมเต็มที่ช้า	

และภาวะล�าไส้เน่า	 โดยการเกิดภาวะล�าไส้เน่าเป็นปัจจัย 

ที่ส�าคัญที่สุด	 การป้องกันภาวะกระดูกบางในทารกกลุ่มนี ้

จึงควรให้อาหารทางล�าไส้แก่ทารกโดยเร็ว	เฝ้าระวังไม่ให้เกิด

ภาวะล�าไส้เน่า	และให้โภชนบ�าบดัทีเ่หมาะสม	ได้แก่	ให้พลงังาน	

แคลเซียม	และฟอสฟอรัสอย่างเพียงพอ
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