


คํานํา

มะเร็งปากมดลูกเปนมะเร็งท่ีพบมากเปนอันดับสามในสตรีไทย ประเทศไทยมีการดําเนินโครงการคัด
กรองมะเร็งปากมดลูกระดับชาติโดยวิธี pap smear ระยะแรกในป พ.ศ. 2547-2552 และดําเนินการ
ครอบคลุมท่ัวประเทศ ใน ป 2553-2557 ถึงแมการตรวจโดยใชวิธี pap smear จะเปนวิธีการตรวจท่ี
มาตรฐาน แตพบปญหาและอุปสรรคท่ีสําคัญคือ ประสิทธิภาพของวิธีการตรวจท่ียังมีจํากัดและการเก็บ
ตัวอยางเซลลและการจัดเตรียมสไลดเปนงานท่ีตองใชความเชี่ยวชาญของเจาหนาท่ี หากในสถานพยาบาลท่ีมี
การเขาออกหรือเปลี่ยนตําแหนงความรับผิดชอบจะทําใหมีปญหาในการดําเนินงาน  ปจจุบันจึงไดมีการ
พัฒนาการตรวจดวยวิธี HPV test ซึ่งใหผลความไวและความถูกตองท่ีดีกวาการตรวจ pap smear

HPV test เปนเทคนิคทางดานชีวโมเลกุล เพ่ือตรวจหาตัวเชื้อเอชพีวีสายพันธุกอมะเร็งบริเวณปาก
มดลูกและผนังชองคลอด ซึ่งเก็บเซลลบริเวณปากมดลูกเหมือนวิธีแปปสเมียร แตเก็บเซลลลงในกระบอกน้ํายา
แลวนําเขาเครื่องตรวจและจะแปลผลการตรวจอัตโนมัติ โดยปจจุบันการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกดวยวิธี
HPV DNA test เปนวิธีท่ีนํามาใชในการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกในโรงพยาบาลมะเร็งหลายแหง
โดยเฉพาะโรงพยาบาลท่ีรักษาโรคมะเร็ง เนื่องจากมีความสะดวก ทราบผลการตรวจเร็ว และคาดวาในอนาคต
จะมีการนําวิธีการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกดวยวิธี HPV DNA testing รวมกับ Liquid-based
cytology มาใชในการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกในโรงพยาบาลตางๆ มากข้ึน รวมท้ังนําไปใชใน
โรงพยาบาลประจําจังหวัดหรือโรงพยาบาลประจําอําเภอ ซึ่งจะเปนการยกระดับคุณภาพบริการดาน
สาธารณสุขและสุขภาพของประชาชนอยางท่ัวถึง
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หนังสือเลมนี้นี้จัดทําข้ึนเพ่ือใหความรูในเรื่องการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกดวยวิธี HPV DNA
Test สําหรับบุคลากรทางการสาธารณสุข สถาบันมะเร็งแหงชาตขิอขอบคุณคณะแพทยทางมะเร็งนรีเวชวิทยา
และนักวิทยาศาสตรการแพทยของสถาบันมะเร็งแหงชาติ ท่ีไดรวมมือกันจัดทําหนังสือคูมือเลมนี้ ข้ึน
ขอขอบคุณทุนสนับสนุนจากศูนยปองกันและควบคุมโรคแหงชาติ (US.CDC) ประเทศสหรัฐอเมริกา
Cooperative Agreement Phase IV Year 1 หวังวาคูมือนี้จะเปนประโยชนตอผูปฏิบัติงานท่ีเก่ียวของเพ่ือ
การดําเนินงานตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกท่ีเหมาะสมและมีประสิทธิภาพ และเปนการพัฒนาศักยภาพ
ใหกับบุคลากรทางดานสาธารณสุข
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สถานการณโรคมะเร็งปากมดลกูในประเทศไทย
ดร.ศลุีพร แสงกระจาง

สถานการณโรคมะเร็งปากมดลูก

มะเร็งปากมดลูกถือเปนปญหาทางสาธารณสุขท่ีสําคัญเนื่องจากเปนสาเหตุของการเสียชีวิตอันดับตน
ๆ ของผูหญิงท่ัวโลก จากรายงานของ International Agency for Research on Cancer (2018) พบผูปวย
รายใหมจํานวน 569,847 ราย และมีผูเสียชีวิตจํานวน 311,365 ราย

ในภูมิภาคเอเชียตะวันออกเฉียงใตสถานการณโรคมะเร็งปากมดลูกถือเปนปญหาท่ีสําคัญของหลาย
ประเทศเชนเดียวกัน จากสถิติในแตละปจะพบผูปวยใหมราว 62,406 ราย และผูปวยครึ่งหนึ่งของจํานวนนี้จะ
เสียชีวิตลง โดยประเทศอินโดนีเซียมีอุบัติการณการเกิดโรคสูงท่ีสุด 23.4 ราย ตอประชากร 100,000 ราย

สําหรับประเทศไทยมะเร็งปากมดลูกพบมากเปนอันดับ 3 รองจากมะเร็งเตานม และมะเร็งตับ โดย
สวนใหญพบในผูหญิงอายุระหวาง 35-60 ป ในป 2557 มีอุบัติการณการเกิดโรคมะเร็งปากมดลูก 5,513 ราย
หรือคิดเปน 11.7 ราย ตอประชากร 100,000 ราย (Cancer in Thailand 2013-2015) และจากรายงาน
สํานักนโยบายและยุทธศาสตร ระบุวาในป พ.ศ. 2560 มีจํานวนผูเสียชีวิตจากมะเร็งปากมดลูกประมาณ
2,251 คน หรือคิดเปน 6.8 ราย ตอประชากร 100,000 ราย

Cancer Number of cases ASR*

Breast 14,804 31.36

Liver and bile duct 6,378 12.9

Cervix uteri 5,513 11.7

Colon and rectum 5,593 11.1

Trachea, Bronchus and lung 5,509 10.9

Ovary 2,547 5.68

Thyroid 2,332 5.59

Corpus Uteri 2,194 4.53
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Non-Hodgkin lymphoma 2,047 4.49

Oral cavity 1,925 4.29

Leukemia 1,370 3.81

ตารางท่ี 1 แสดงอุบัติการณการเกิดโรคมะเร็ง 10 อันดับแรกในเพศหญิง ป 2557 (2556-2558)

รูปท่ี 1 แสดงอุบัติการณการเกิดโรคมะเร็ง 10 อันดับแรกในเพศหญิง ป 2557 (2556-2558)

* ASR : Age-standardized incidence rate (จํานวนตอประชากรแสนคน)

สาเหตุของการเกิดมะเร็งปากมดลูก

ขอมูลทางการแพทยระบุวาการติดเชื้อ HPV (Human papillomavirus, HPV) เปนสาเหตุสําคัญท่ีทํา
ใหเกิดมะเร็งปากมดลกู เชื้อ HPV มีอยูมากกวา 200 สายพันธุ ซึ่งมีประมาณ 15 สายพันธุท่ีทําใหเกิดโรค เชื้อ
HPV แบงออกเปน 2 กลุมใหญๆ คือ

1. กลุมท่ีมีความเสี่ยงสูง (High risk HPV) กลุมท่ีทําใหมีความเสี่ยงตอการเกิดมะเร็งปากมดลูกสูง
ไดแก HPV 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 52, 56 โดยเฉพาะเชื้อไวรัสสายพันธุ HPV 16 และ 18
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2. กลุมท่ีมีความเสี่ยงต่ํา (Low risk HPV) กลุมท่ีทําใหเกิดโรคหูดตางๆ ไดแก HPV 1, 2, 3, 4, 6, 7,
8 ,10, 11 โดยพบวาเชื้อไวรัส HPV 6 และ 11 เปนสาเหตุหลักรอยละ 90 ของการเกิดโรคหูดหงอนไก
(Condyloma accuminata) เชื้อกลุมนี้ทําใหเกิดมะเร็งปากมดลูกต่ํา

ผูหญิงทุกคนมีความเสี่ยงตอการติดเชื้อ HPV เนื่องจากการติดเชื้อ HPV เปนไปไดงาย โดยเฉพาะจาก
เพศสัมพันธ จากสถิติพบวารอยละ 50 ของผูหญิงมีโอกาสติดเชื้อ HPV ภายใน 2-3 ปแรกท่ีเริ่มมีเพศสัมพันธ
และสามารถติดเชื้อซ้ําๆ ไดตลอดแมจะมีคูนอนเพียงคนเดียว ซึ่งการติดเชื้อ HPV สวนใหญมักไมแสดงอาการ
และมากกวารอยละ 90 จะหายไดเองโดยภูมิคุมกันของรางกาย มีเพียงสวนนอยท่ีมีการติดเชื้อตอไปเปน
เวลานาน และทําใหเซลลปากมดลูกเปลี่ยนแปลงเปนเซลลมะเร็ง การติดเชื้อ HPV นอกจากบริเวณอวัยวะ
สืบพันธุแลว ยังสามารถพบการติดเชื้อท่ีในชองปาก คอหอย ทวารหนัก ตามลักษณะของการมีกิจกรรมทาง
เพศ และยังเปนสาเหตุของมะเร็งทวารหนัก มะเร็งองคชาต มะเร็งชองคลอด มะเร็งชองปากและลําคอ

ปจจัยเสี่ยงของการเกิดมะเร็งปากมดลูก

นอกจากการติดเชื้อ HPV จะเปนสาเหตุหลักของการเกิดมะเร็งปากมดลูกแลว ยังมีปจจัยรวมอ่ืนๆ ท่ี
ทําใหเพ่ิมความเสี่ยงตอการเปนมะเร็งปากมดลูกไดสูงข้ึน ไดแก

1. ปจจัยเสี่ยงทางฝายหญิง

1.1 การมีคูนอนหลายคน ความเสี่ยงสูงข้ึนตามจํานวนคูนอนท่ีเพ่ิมข้ึน

1.2 การมีเพศสัมพันธเม่ืออายุนอยกวา 17 ป ซึ่งเปนชวงท่ีมีการกลายรูปของเซลลปากมดลูก
มาก ชวงนี้จะมีความไวตอสารกอมะเร็งสูงมากโดยเฉพาะเชื้อ HPV

1.3 การตั้งครรภและการคลอดลูก จํานวนครั้งของการคลอดลูกมากกวา 4 ครั้ง มีความเสี่ยง
ตอมะเร็งปากมดลูกสูงข้ึน 2-3 เทา

1.4 มีประวัติเปนโรคติดตอทางเพศสัมพันธ เชน เริม ซิฟลิส และหนองใน เปนตน
1.5 การรับประทานยาคุมกําเนิดเปนเวลานาน ๆ ถานานกวา 5 ป และ 10 ป จะมีความเสี่ยงสูงข้ึน 1.3 เทา
และ 2.5 เทา ตามลําดับ

1.6 ไมเคยไดรับการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกมากอน
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2. ปจจัยเสี่ยงทางฝายชาย

เนื่องจากการติดเชื้อ HPV สวนใหญเกิดจากการมีเพศสัมพันธ ดังนั้นการมีเพศสัมพันธกับ
ผูชายท่ีมีเชื้อ HPV (ซึ่งสวนใหญผูชายจะไมมีอาการหรือตรวจไมพบเชื้อ) แมเพียงครั้งเดียวก็มีโอกาสติดเชื้อ
HPV ปจจัยเสี่ยงทางฝายชาย ไดแก

2.1 ผูชายท่ีเปนมะเร็งองคชาติ

2.2 ผูชายท่ีเคยมีภรรยาเปนมะเร็งปากมดลูก

2.3 ผูชายท่ีเคยเปนโรคติดตอทางเพศสัมพันธ

2.4 ผูชายท่ีมีประสบการณทางเพศตั้งแตอายุนอย

2.5 ผูชายท่ีมีคูนอนหลายคน

3. ปจจัยอ่ืนๆ ท่ีเพ่ิมความเสี่ยงในการเปนมะเรง็ปากมดลูก

3.1 การสูบบุหรี่

3.2 ภาวะภูมิคุมกันต่ํา เชน โรคเอดส และการไดรับยากดภูมิคุมกัน

อาการของมะเร็งปากมดลูก

อาการของผูปวยมะเร็งปากมดลูกจะมากหรือนอยข้ึนกับระยะของมะเร็ง ในระยะแรกมักไมมี
อาการแสดงอยางเดนชัด และตรวจพบจากการตรวจคัดกรองหรือการตรวจดวยกลองขยายรวมกับการตัดเนื้อ
ออกตรวจทางพยาธิวิทยา อาการท่ีอาจจะพบในผูปวยมะเร็งปากมดลูก ไดแก

1. การตกเลือดทางชองคลอด เปนอาการท่ีพบไดมากท่ีสุดประมาณรอยละ 80 - 90 ของผูปวยท่ีมี
อาการ ลักษณะเลือดท่ีออกอาจจะเปน

- เลือดออกกะปริบกะปรอยระหวางรอบเดือน
- เลือดออกหลังมีเพศสัมพันธ
- มีน้ําออกปนเลือด
- ตกขาวปนเลือด
- เลือดออกหลังวัยหมดประจําเดือน
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2. อาการในระยะหลังเม่ือมะเร็งลุกลามมากข้ึน ไดแก
- ขาบวม
- ปวดหลังรุนแรง ปวดกนกบและตนขา
- ปสสาวะเปนเลือด
- ถายอุจจาระเปนเลือด

การปองกันมะเร็งปากมดลูก

1. การตรวจคัดกรอง

2. ฉีดวัคซีน HPV หรือวัคซีนปองกันมะเร็งปากมดลูก

เอกสารอางอิง

1. International Agency for Research on Cancer (IARC). Globolcan 2012: Available from
http://globocan.iarc.fr/ Default.aspx.

2. W. Imsamran, A. Chaiwerawattana, S. Wiangnon et al. Cancer in Thailand Vol. VIII, 2010-
2012.

3. สํานักนโยบายและยุทธศาสตร สํานักงานปลัดกระทรวงสาธารณสุข กระทรวงสาธารณสุข. สถิติสาธารณสุข
2558. หนา 105.



ความรูทั่วไปเกี่ยวกับการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกโดยวิธี HPV DNA Test

6

HPV กับการเกิดมะเร็งปากมดลกูและการคัดกรอง
นายแพทยศุภกร พิทักษการกุล

จากสถิติของสถาบันมะเร็งแหงชาติ มะเร็งปากมดลูกเปนมะเร็งท่ีพบมากเปนอันดับสาม รองจากมะเร็งตับ
ในมะเร็งของสตรีไทย โดยมีอัตราอุบัติการณปรับมาตรฐานตามอายุ (age-standardized incidence rate; ASR)
ประมาณ 11.7 รายตอประชากรหญิง 100,000 คนตอป

อาการของมะเร็งปากมดลูกโดยสวนมากระยะเริ่มแรกของมะเร็งปากมดลูกจะไมมีอาการผิดปกติใดๆ ตอง
อาศัยการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกโดยการตรวจภายใน แตถาเม่ือมีอาการแลว ตัวโรคมักจะรุนแรงและมี
พยากรณโรคท่ีไมดี อาการแสดงท่ีพบเชน เลือดออกผิดปกติหลังมีเพศสัมพันธ ตกขาวผิดปกติ มีกลิ่นเหม็น หรือมี
อาการปวดอุงเชิงกราน เปนตน

โรคมะเร็งปากมดลูกนั้นสามารถแบงออกไดเปน 4 ระยะ ดังนี้
ระยะท่ี 1 เปนระยะท่ีเซลลมะเร็งยังอยูในเฉพาะบริเวณปากมดลูกเทานั้น
ระยะท่ี 2 เปนระยะท่ีมะเร็งลุกลามออกจากปากมดลูกไปบริเวณชองคลอดสวนบนหรือบริเวณอุงเชิง

กราน แตยังไมลกุลามถึงผนังอุงเชิงกราน
ระยะท่ี 3 เปนระยะท่ีมะเร็งลุกลามเขาไปจนถึงบริเวณชองคลอดสวนลางหรือติดผนังอุงเชิงกราน หรือ

กอนมะเร็งมีการกดทับทอไต ทําใหการทํางานของไตเสื่อมลงจนไตดานนั้นไมทํางาน (อาจเปนกับไตท้ังสอง
ขางก็ได

ระยะท่ี 4 เปนระยะท่ีมะเร็งลุกลามไปยังอวัยวะขางเคียงแลว คือ กระเพาะปสสาวะ ลําไสใหญ ทวาร
หนัก หรือมะเร็งกระจายไปยังอวัยวะอ่ืน ๆ เชน ตับ ปอด กระดูก สมอง ตอมน้ําเหลือง

ปจจัยเสี่ยงท่ีอาจทําใหเกิดมะเร็งปากมดลูกไดมากข้ึนไดแก การมีเพศสัมพันธตั้งแตอายุยังนอย คลอด
บุตรจํานวนหลายคนหรือมากกวา 3 คนข้ึนไป มีคูนอนหรือมีสามีหลายคน เปนโรคท่ีมีภาวะภูมิคุมกันต่ํา
โดยเฉพาะจากการติดเชื้อเอชไอวี มีประวัติเคยเปนโรคติดตอทางเพศสัมพันธมากอน สูบบุหรี่ หรือทานยาเม็ด
คุมกําเนิดนานกวา 5 ปข้ึนไป เปนตน

ปจจุบันเปนท่ีทราบวาการติดเชื้อ high-risk HPV เปนสาเหตุสําคัญของมะเร็งปากมดลูกโดยเริ่มตั้งแต
การติดเชื้อ HPV เขาไปในรางกายซึ่งเก่ียวของกับการมีเพศสัมพันธ หลังจากนั้นการติดเชื้อ HPV บริเวณปาก
มดลูกคงอยูและพัฒนาทําใหเซลลปากมดลูกผิดปกติมากข้ึน (เกิดเปนรอยโรคCIN และ AIS) และสุดทายเกิด
มะเร็งปากมดลูกตามมา ซึ่งกระบวนการท้ังหมดตองใชเวลานานประมาณ 10 – 20 ป ตั้งแตติดเชื้อ HPV
จนกระท่ังเปนมะเร็งปากมดลูก
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จะเห็นไดวากอนจะเปนมะเร็งปากมดลูกไดนั้นจะตองใชเวลานานสักระยะหนึ่ง  หลังจากรางกายรับ
เชื้อเขาไป ทําใหเราสามารถอาศัยความรูเก่ียวกับการดําเนินโรคนี้ นํามาใชในการตรวจคัดกรองความผิดปกติท่ี
เกิดข้ึนของปากมดลูกได กอนท่ีจะกลายเปนมะเร็งปากมดลูก

ดังนั้นจุดประสงคของการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูก คือ เพ่ือตรวจหารอยโรคในระยะกอนมะเร็ง
(pre- cancerous cervical lesions) ซึ่งไดแก รอยโรค CIN2, CIN3 และ AIS เพ่ือท่ีจะใหการรักษากอนท่ีจะ
ดําเนินโรคเปนมะเร็งปากมดลูกระยะลุกลาม (invasive cervical cancer)

การคัดกรองท่ีจะทําใหอุบัติการณของมะเร็งปากมดลูกลดลงได จะตองมีการดําเนินการตรวจคัดกรอง
อยางมีระบบ (organised screening) โดยใชวิธีตรวจคัดกรองท่ีมีประสิทธิผล ทําในสตรีกลุมเปาหมาย ใหได
ความครอบคลุมสูง มีความถ่ีของการตรวจคัดกรองท่ีเหมาะสม และมีระบบสงตอสตรีท่ีผลการตรวจคัดกรอง
ผิดปกติไปรับการตรวจวินิจฉัยและรักษาท่ีมีประสิทธิภาพ

การตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกท่ีมีการใหบริการในประเทศไทยในปจจุบันมี 3 วิธีหลัก ไดแก
1. การตรวจเซลลวิทยาของปากมดลูก (cervical cytology)
2. การตรวจหาเชื้อ HPV (HPV DNA testing)

2.1 การตรวจ HPV testing รวมกับการตรวจทางเซลลวิทยา
2.2 การตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกแบบ primary HPV testing

3. การตรวจดวยน้ําสมสายชู (visual inspection with acetic acid, VIA)
คําแนะนําการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกท้ัง 3 วิธี ไดสรุปไวใน ตารางท่ี 1

HPV กับการเกิดมะเร็งปากมดลูก
เชื้อเอชพีวี (HPV) เปนไวรัสชนิดหนึ่ง มีชื่อเต็มวา Human papillomavirus ซึ่งปจจุบันเชื้อ HPV มี

มากกวา 100 สายพันธุ โดยมีการตั้งชื่อสายพันธุตามลําดับของการคนพบ
การติดเชื้อ HPV สามารถกอใหเกิดโรคไดท้ังผูหญิงและผูชาย และกอโรคไดในหลายอวัยวะ เชน

ผิวหนัง ในชองปากและลําคอ อวัยวะเพศ โดยในเชื้อ HPV ท้ังหมดมีจํานวนอยางนอย 40 สายพันธท่ีกอโรค
สําหรับอวัยวะสืบพันธและทวารหนัก

เชื้อ HPV แบงออกเปน 2 กลุมใหญ ๆ คือ
1. เชื้อ HPV กลุมท่ีทําใหเกิดโรคหูดตางๆ เชน 6 กับ 11, 42, 43, 44, 54, 61, 70, 72 และ 81 ท่ีทํา

ใหเปนหูดท่ีมือ หูดท่ีเทา หูดหงอนไก (Condylomaaccuminata) เชื้อกลุมนี้ทําใหเกิดมะเร็งต่ําหรือเรียกวา
Low risk HPV
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2. เชื้อ HPV กลุมท่ีทําใหมีความเสี่ยงตอการเกิดมะเร็งสูงหรือ High risk HPV ไดแก HPV 16, 18,
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73 และ 82

การติดเชื้อ HPV ติดตอโดยการสัมผัส โดยพบวาเชื้อนี้ติดตอกันทางเพศสัมพันธมากท่ีสุด พบวาสตรีท่ี
มีเพศสัมพันธแลวมักจะมีการติดเชื้อ HPV เขาไปในรางกายอยางนอยหนึ่งครั้งในชีวิต นอกจากนั้นยังสามารถ
ติดตอกันทางการรวมเพศ ทางปาก คอหอย และทวารหนักได สวนในเด็กแรกเกิดพบวาสามารถติดเชื้อตัวนี้
ขณะคลอดผานชองคลอดของมารดาท่ีมีเชื้อนี้อยู ทําใหทารกอาจติดเชื้อ HPV ท่ีกลองเสียงได

สตรีท่ีติดเชื้อ HPV สวนมากมักไมมีอาการ เชื้อสวนใหญจะหายไปเองภายใน 2 ป และการติดเชื้อนี้มี
ลักษณะการติดเชื้อแบบเปนๆ หายๆ (transient infection) จะมีเพียงสตรีสวนนอยเทานั้นท่ีมีอาการ เชนหาก
เปนเชื้อ HPV สายพันธุเสี่ยงต่ํา ก็อาจทําใหเกิดตุมนูนเล็กๆ หรือหูดหงอนไกบริเวณผิวหนังท่ีมือ หรืออวัยวะ
เพศได แตหากเปนการติดเชื้อ HPV สายพันธุเสี่ยงสูง ก็อาจทําใหเกิดมะเร็งของอวัยวะตางๆ เชน มะเร็งปาก
มดลูก มะเร็งทวารหนัก มะเร็งองคชาติหรือมะเร็งในชองปากได

มะเร็งท่ีเกิดจากเชื้อ HPV มากท่ีสุด คือมะเร็งปากมดลูกในผูหญิง นอกจากมะเร็งปากมดลูกเชื้อ HPV
ยังสามารถทําใหเกิดมะเร็งในอวัยวะอ่ืนๆ ได เชน เปนสาเหตุประมาณ 90% ของโรคมะเร็งทวารหนัก, 40%
ของโรคมะเร็งอวัยวะเพศภายนอกของสตรี , 40% ของโรคมะเร็งชองคลอด, 12% ของโรคมะเร็งตอมทอนซิล
เพดานออน โคนลิ้น และ 3% ของโรคมะเร็งชองปาก

การกอโรคของ HPV ท่ีปากมดลูก เริ่มจากรับเชื้อเขาสูรางกายหลังจากมีเพศสัมพันธ เชื้อ HPV จะเขา
ไปติดเชื้อบริเวณปากมดลูก โดยผานเยื่อบุผิวของปากมดลูกท่ีอาจมีแผลเล็กๆ เขาไป และฝงตัวในเซลลปาก
มดลูกนั้น หากภูมิตานทานของรางกายไมสามารถขจัดเชื้อได จะเกิดการคงอยูของเชื้อ HPV หรือติดเชื้อฝงทน
และเชื้อ HPV จะกระจายตัวทําใหเกิดการติดเชื้อในเซลลปากมดลูกขางเคียงตอไป หากเซลลท่ีผิดปกติจากเชื้อ
มีการพัฒนารุนแรงข้ึน ก็จะสามารถกลายเปนมะเร็งปากมดลูกไดในท่ีสุด

กระบวนการกอมะเร็งปากมดลูก(cervical carcinogenesis) มี 4 ข้ันตอนหลักคือ
1. การติดเชื้อ HPV
2. การคงอยูของเชื้อ HPV (persistence)
3. การเปนรอยโรคกอนมะเร็ง(precancerous lesions)
4. มะเร็งปากมดลูกระยะลุกลาม
การติดเชื้อ HPV จะหายไปเองไดประมาณ 70% ในปแรก และหายไปเกือบ 90% ในปท่ี 2 มีเพียงผู

ติดเชื้อสวนนอย ประมาณ 5-10% ท่ีเชื้อจะคงอยูในรางกายแลวพัฒนาทําใหเกิดเปนโรคมะเร็งปากมดลูก ซึ่ง
ตองใชระยะเวลาในการท่ีเซลลท่ีติดเชื้อจะเปลี่ยนเปนมะเร็งประมาณ 10-20 ป
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มะเร็งปากมดลูกเกิดจากการติดเชื้อ HPV กลุมเสี่ยงสูงหรือ High risk HPV โดย HPV สายพันธท่ีมี
ความสําคัญคือ สายพันธุท่ี 16 กับ 18 เนื่องจากสองสายพันธุนี้สามารถกอใหเกิดมะเร็งปากมดลูกไดถึง 70%
ของผูปวยมะเร็งปากมดลูกท้ังหมด และพบวา HPV สายพันธุ 16 กับ 18 ยังมีความสามารถในการทําใหเซลล
ปากมดลูกผิดปกติไดมากกวาสายพันธุเสี่ยงสูงชนิดอ่ืน

ในปจจุบันยังไมมียาท่ีใชรักษาการติดเชื้อ HPV ใหหายขาด มีเพียงการปฏิบัติตัวเพ่ือลดโอกาสเสี่ยงท่ี
อาจไปรับเชื้อ HPV เขาสูรางกาย หรือหากมีเชื้อในรางกายแลวก็ลดโอกาสเซลลท่ีติดเชื้อจะพัฒนาจนกลายเปน
มะเร็งปากมดลูก เชน รักษาสุขภาพของรางกายใหแข็งแรง เพ่ือใหมีภูมิตานทานตอตัวเชื้อ ฉีดวัคซีนปองกัน
มะเร็งปากมดลูก มีเพศสัมพันธท่ีปลอดภัย ไมมีคูนอนหลายคน ใชถุงยางอนามัย ตรวจภายในเปนประจําเพ่ือ
คนหารอยโรคปากมดลูกท่ีผิดปกติและรักษากอนท่ีจะเปนมะเร็งปากมดลูก

ตารางท่ี 1 คําแนะนําการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกในประชากรท่ีเปนโครงการระดับประเทศ
Pap smear HPV DNA testing

อายุท่ีเริ่มตรวจ
ความถ่ี

30 - 60 ป
ทุก 5 ป
ผลปกติ : ตรวจซ้ําใน 5 ป
ผลผิดปกติ : สงตรวจ Colposcopy หรือ

ตรวจ Pap smear ซ้ํา

30 - 60 ป
ทุก 5 ป
ผลลบ : ตรวจซ้ําใน 5 ป
ผลบวก : ชนิด 16/18 สงตรวจ Colposcopy

Non 16/18 สงตรวจทางเซลลวิทยา
สตรีท่ีตัดมดลูกพรอมกับปากมดลูกออกแลวและไมมีประวัติเปน CIN หรือมะเร็งปากมดลูก ไมจําเปนตองตรวจคัด
กรอง
*ในพ้ืนท่ีท่ีการดําเนินการตรวจคัดกรองโดยเซลลวิทยาไมสามารถเชื่อมโยงกับการรักษาไดอยางมีประสิทธิผล และ/
หรือมีความครอบคลุมต่ํากวาเปาหมาย การตรวจคัดกรองโดยวิธี VIA และรักษาโดยวิธีจี้เย็น (อาจทําโดยพยาบาล
วิชาชีพท่ีผานการฝกอบรมและนิเทศงาน) เปนอีกทางเลือกหนึ่งของการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูก โดยทําในสตรี
ชวงอายุ 30-45 ป ตรวจทุก 5 ป ถาอายุ > 45 ป ใหตรวจคัดกรองดวยการตรวจเซลลวิทยา

หมายเหตุ แนวทางและคําแนะนําการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกในระดับโรงพยาบาล สมาคมวิชาชีพ
หรือราชวิทยาลัยอาจมีคําแนะนําหรือแนวทางการตรวจท่ีแตกตางไปจากนี้
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กายวิภาคของอวัยวะสืบพันธุสตรี

แพทยหญิงปานวาด รัตนศรีทอง

1. อวัยวะสืบพันธุสตรีภายนอก

รูปท่ี 1 อวัยวะสืบพันธุสตรีภายนอก

ปากชองคลอด (Vulva)
สวนของปากชองคลอดหรือ vulva นั้นหมายรวมถึงอวัยวะเพศท่ีมองเห็นภายนอกท้ังหมดไดแก Mons

pubis, แคมเล็ก, แคมใหญ, คลิตอริส, เยื่อพรมจรรย, รูเปดทอปสสาวะ, vestibule และ batholin’s gland
Mons Pubis

คือสวนของไขมันท่ีอยูบนกระดูกหัวหนาว (symphysis pubis) ซึ่งเม่ือเขาสูวัยเจริญพันธุบริเวณนี้จะมีขน
ข้ึนปกคลุมโดยในผูหญิงลักษณะการกระจายตัวของขนจะเปนรูปสามเหลี่ยม
แคมใหญ (Labia Majora)

สวนของแคมใหญหรือ labia majora ของผูหญิงนั้นเทียบไดกับถุงอัณฑะของผูชาย ลักษณะและรูปราง
ของ labia majora จะข้ึนอยูกับปริมาณของไขมันท่ีเปนสวยประกอบโดยท่ัวไปจะยาวประมาณ 7-8 ซม. ลึก 2-3
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ซม. หนา1-1.5 ซม. แคมสวนนี้จะตอลงมาจาก Mons pubis และเปนจุดสิ้นสุดของ Round ligaments สวนทาง
ดานหลังจะเชื่อมตอไปยัง perineal body เรียกวา posterior commissure

ดานนอกของ labia majora ปกคลุมดวยขนมี apocrine และ sebaceous gland ปริมาณมาก ใตชั้น
ผิวหนังมีสวนของกลามเนื้อเพียงเล็กนอยแตแตมีสวนของ elastic fiber และ adipose tissueปริมาณมาก อีกท้ัง
ยังมี venous plexus ปริมาณมากดวย
แคมเล็ก (Labia Minora)

สวนของเนื้อเยื่อบางๆดานในของ labia majora ท่ีพับยื่นออกมา ดานบนจะแบงเปนสองชั้น รวมกันเปน
prepuce อยูดานบนของคลิตอริส และfrenulum ดานลางของคลิตอริส

โครงสรางของ labia minora ประกอบดวยเนื้อเยื่อเกียวพันท่ีมีเสนเลือดมากมาย elastin fiber เสนใย
กลามเนื้อเรียบ และมีเสนประสาทมาเลี้ยงมากมายทําใหไวตอความรูสึก ถึงแมวาบริเวณนี้จะไมมีขนปกคลุมแตก็มี
สวนของ sebaceous gland คอนขางมาก
คลิตอริส (Clitoris)

คลิตอริสเปนอวัยวะสําคัญของผูหญิงท่ีเทียบไดกับองคชาตหรือ penis ของผูชาย ประกอบไปดวยสวน
glans, corpus or body, และ crura สองขาง โดยขนาดของสวนคลิตอริสนั้นมันไมใหญเกิน 2 ซม.สวนของglans
มักไมเกิน 0.5ซม. คลิตอริสมีเสนประสาทมาเลี้ยงมากมาย
Bartholin’s glands หรือ greater vesibular glands

ขนาดเสนผาศูนยกลางอยูท่ี 0.5-1 ซม. ตําแหนงของมันจะอยูลึกเขาไปทางดานลางของ vestibular bulb
และลึกลงไปท่ีปลายดานลางของกลามเนื้อ bulbocavernosus muscle ทางดานขางของชองคลอดท้ังสองขาง
ความยาวของทอเปดจะประมาณ 1.5-2 ซม.และรูเปดของตอมจะอยูท่ี 5 และ 7 นาฬิกาของ hymenal ring รู
เปดทอปสสาวะ (Urethral opening)

2/3 ลางของทอปสสาวะนั้นวางอยุบนผนังชองคลอดดานหนา 1-1.5 ซม. ต่ํากวา pubic arch
เย่ือพรหมจรรย (Vaginal opening and Hymen)

ทางเปดของชองคลอดซึ่งสวนปลายสุดของชองคลอดคือสวนของเยื่อพรมจรรยหรือ hymen ซึ่งความหนา
ของเยื่อพรมจรรยนั้นจะแตกตางกันไปตามแตบุคคลโดยมีสวนประกอบหลักเปนเนื้อเยื่อเก่ียวพันธุท่ีเปน elastin
และ collagen
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2. อวัยวะสืบพันธุภายในสตรี

รูปท่ี 2 อวัยวะสืบพันธุสตรีภายนอก

ชองคลอด (Vagina)
เปน musculomembranous structure ท่ีเชื่อมตอระหวางปากชองคลอด (Vulva) และมดลูก และยัง

เปนอวัยวะท่ีกลั้นระหวางดานหลังของกระเพาะปสสาวะและลําไสตรง โดยมีเนื้อเยื่อท่ีก้ันระหวางกระเพาะ
ปสสาวะเรียกวา vesicovaginal septum และเนื้อเยื่อท่ีกลั้นทางดานหลังคือ rectovaginal rectum 1 สวน 4
บนของชองคลอดแยกออกจากไสตรงหรือ rectum ดวย ecto-uterine pouch หรือ cul-de-sac of Douglas
ในผูหญิงปกติท่ัวไปชองคลอดดานหนามีความยาวประมาณ 6-8 ซม. และดานหลังมีความยาวประมาณ 7-10 ซม.

ชองคลอดประกอบไปดวยเยื่อบุผิวชนิดsquamous ชั้นกลามเนื้อเรียบ elastin และ collagen แตชอง
คลอดไมมีสวนประกอบของตอม (glands)

เสนเลือดท่ีมาเลี้ยงชองคลอดนั้นมีมากมายโดยหลักๆ แลวสวนของชองคลอดสวนบน (proximal
portion) นั้นมากจาก cervical branch of uterine artery และ Vaginal artery เปนหลัก ดานหลังของชอง
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คลอด (posterior wall) มากจากmiddle rectal artery และในสวนดานลางของชองคลอด (distal wall) มาจาก
internal pudendal artery

การระบายน้ําเหลืองหรือ lymphatic supply นั้น สวน 1/3 ลางของชองคลอดมีการระบายน้ําเหลือ
เหมือนปากชองคลอด (vulva) โดยจะไปมี inguinal lymph nodes สวนตรงกลางชองคลอดจะระบายไปท่ี
internal iliac lymph nodes และ 1/3 บนท่ีเหลือระบายไปท่ี external, internal และ common iliac
lymph nodes
มดลูก (Uterus)

มดลูกอยูระหวางกระเพาะปสสาวะและไสตรง คลุมดวย peritoneum รอยพับของ peritoneum
ดานหนามดลูกกับกระเพาะปสสาวะเรียกวา vesicouterine pouch รอบพับดานหลังมดลูกกับไสตรงเรียกวา
recto-uterine cul de sac มดลูกเปนอวัยวะท่ีมีลักษณะคลายลูกแพร (pear-shaped) มีขนาด 6-8 ซม.ใน
ผูหญิงท่ียังไมมีบุตรและ 9-10 ซม.ในผูหญิงท่ีมีบุตรแลว ดานบนของมดลูกท่ีมีลักษระเปนสามเหลี่ยมเรียกวา
body หรือ corpus สวนคอดท่ีอยูระหวาง internal cervical os กับโพรงมดลูกคือสวน isthmus ทอนําไขจะยื่น
เขามาในมดลูกบริเวณ cornua สวน fundus เปนสวนโคงดานบนท่ีอยูระหวางบริเวณท่ีทอนําไขเชื่อมตอกับมดลูก
ท้ังสองขาง

เย่ือบุโพรงมดลูก (endometrium) เปนชั้น mucosa ท่ีบุดานในโพรงมดลูก ประกอบดวยเซลลเยื่อบุผิว
surface epithelium, glands, interglandular mesenchymal tissue ท่ีมีเสนเลือดมาลี้ยงมากมาย เยื่อบุ
มดลูกจะมีการเปลี่ยนแปลงตาม ovarian cycle

กลามเน้ือมดลูก (myometrium) เปนชั้นท่ีมีสวนประกอบสวนใหญของมดลูก ประกอบไปดวยกลามเนื้อ
ลายและ elastic fiber มากมาย ดานในจะมีสวนของกลามเนื้อมากกวาดานนอก ดานหนาและดานหลังจะมีสวน
ของกลามเนื้อมากกวาดานขาง

Ligaments มดลูกนั้นมี ligaments หลักอยู 4 เสนดังนี้
1. Round ligaments เกาะจากดานขางของมดลูก หนาทอนําไขลงไปท่ี inguinal canal สิ้นสุด

ท่ี labia majora มีเสนเลือดท่ีอยูดานในคือ Sampson artery
2. Broad ligaments มีลักษณะเปนแผนกวางคลายปกยื่นจากดานขางของมดลูกไปถึง pelvic

sidewalls ท้ังสองขาง ในสวนของ broad ligament แตละขางนั้นจะประกอบไปดวยสวนของ peritoneum สอง
แผนประกบกันเรียกวา anterior และ posterior leaves โดย peritoneum ท่ีติดกับทอนําไขเรียกวา
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mesosalpinx ติดกับ round ligaments เรียกวา mesoteres ติดกับ uterovarian ligament เรียกวา
mesovarian สวน peritoneumท่ีตอจากดานลางของ fimbria ไปยัง pelvic wall จะรวมตัวกันกลายเปน
infundibulopelvic ligaments มี ovarian vessels อยูดานใน

3. Cardinal ligament หรือเรียกอีกอยางวา transverse cervicl ligament หรือ
Mackenrodt ligament เปนสวนของเนื้อเยื่อเก่ียวพันท่ีรวมตัวกันแนนอยูดานขางของปากมดลูกตอลงมาจาก
broad ligament มี uterine vessels และ ureter ผานในนี้ดวย

4. Uterosacral ligament เกาะอยูท่ีดานขางหลังของปากมดลูกไปสุดท่ีfascia เหนือ sacrum
เสนเลือดท่ีเล้ียงมดลูก (blood vessels) หลักๆ ของเสนเลือดท่ีมาหลอเลี้ยงมดลูกนั้นมากจาก uterine

และ ovarian arteries uterine artery เปนแขนงมาจาก internal iliac artery ดานขางหางจากปากมดลูก
ประมาณ 2 ซม. uterine artery ขามผานดานบนของ ureter ซึ่งเปนจดุท่ีสําคัญมากในการผาตัด ovarian artery
นั้นเปนแขนงแบงตรงมาจาก aorta ผานมาทาง broad ligament มาทาง infundibulopelvic ligament มาท่ีรัง
ไข สวน ovarian vein นั้นจะมีความแตกตางกันคือ ดานขวาจะกลับเขาสู vena cava โดยตรงสวนดานซายจะ
กลับไปสิ้นสุดท่ี renal vein ดานซาย

ทางเดินนํ้าเหลือง(lymphatics) ทางเดินน้ําเหลืองจากปากมดลูกหลักๆ จะไปท่ี internal iliac nodes
แตของมดลูกจะแบงเปนสองทางคือไปท่ี internal iliac nodes และอีกทางตรงไปท่ี para-aortic nodes

Innervation เสนประสาทหลักๆ ของอุงเชิงกรานมาจาก sympathetic nervous system แตก็มีสวน
ของ parasympathetic system จาก S2-S4 มารวมดวย โดย sympathetic system มาจาก aortic plexus ท่ี
อยูใตตอ sacrum promontary และเขาสูอุงเชิงการผาน internal iliac plexus หลังลงมาในอุงเชิงกรานมันจะ
เขาสู Uterovaginal plexus of Frankenhauser ซึ่งอยูดานขางของปากมดลูกแตละขาง proximate ตอ
uterosacral ligament แขนงของ plexus เหลานี้ supply uterus, bladder และ upper vagina
ปากมดลูก (Cervix)

ปากมดลูกเปนอวัยวะสวนท่ีตอกับมดลูกบริเวณ isthmus ซึ่งมีรูเปดสองดานดานในเรียกวา internal os
ดานนอกเรียกวา external os สวนของปากมดลูกท่ีติดอยูดานบนของชองคลอดเรียกวา portio supravaginalis
กอนคลอดรูปากมดลูก (external os) จะเล็กมากหลังมีการคลอดบุตรทางชองคลอดรูปากมดลูกจะปลี่ยนรูปราง
เปนเสนขวางทําใหแบงเรียกปากมูดลูกเปน anterior และ posterior lips of cervix
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สวนของปากมดลูกท่ีอยูดานนอกเรียกวา ectocervix มีเซลลเยื่อบุเปนชนิด nonkeratinized stratified
squamous epithelium ซึ่งตางจากปากมดลูกดานในหรือ endocervix ท่ีจะปกคลุมดวย mucin-secreting
columnar epithelium
ทอนําไข (fallopian tubes)

ทอนําไขเปนอวัยวะท่ีมีลักษณะเปนทอมีความยาวแตกตางกันไปตั้งแต 8-14ซม. ทอนําไขแบงเปนสวน
interstitial, isthmus, ampullaและ infundibulum สวน interstitial นั้นจะฝงตัวอยูในกลามเนื้อมดลูก สวน
ของ isthmus เปนบริเวณท่ีแคบท่ีสุดของทอนําไขเสนผาศูนยกลาง 2-3 มม. ซึ่งตอจากมดลูกและคอยกวางออก
กลายเปนสวนampulla สวนinfundibulumหรือfimbriaเปนสวนปลายสุดของทอนําไขเปนทางเปดของทอสูชอง
ทอง
รังไข (Ovaries)

รังไขเปนอวัยวะท่ีผลิตฮอรโมนเพศหญิงมีขนาดแตกตางกันไปในผูหญิงแตละคน ความยาวจะอยู ท่ี
ประมาณ 2.5-5 ซม. กวาง 1.5-3 ซม. หนา 0.6-1.5 ซม. ตําแหนงของรังไขนั้นโดยมากจะอยูปริเวณดานบนของอุง
เชิงกรานเปนแองเล็กๆ ดานขางของผนังอุงเชิงกรานเรียกวา “ovarian fossa of Walderyer” ซึ่งเปนบริเวณทาง
แยกระหวาง external และ internal vessels

รังไขติดกับ broad ligament ดวย mesoovarian และติดกับดานขางของมดลูกใตตอทอนําไขดวย
utero-ovarian ligament สวน infundibulopelvic ligament เชื่อมตอมาจากผนังอุมเชิงกรานดานบนรวมกับ
ovarian vessels และเสนประสาท

รังไขประกอบดวยชั้น cortex และ medulla ชั้น cortex นั้นเปนท่ีอยูของ oocyte และ follicle ท่ีกําลัง
พัฒนา  สวนชั้น medulla เปนสวนท่ีอยูตรงกลางซึ่งประกอบดวย loose connective tissue, เสนเลือดและเสน
ใยกลามเนื้อเรียบ รังไขนั้นมีเสนประสาทท้ัง sympathetic และparasympathetic เสนประสาทsympathetic
นั้นเกิดมาจากovarian plexusท่ีมาจาก ovarian vessels
เอกสารอางอิง

Nenad Markovic, Olivera Markovic. What Every Woman Should Know about Cervical Cancer:
Revised and Updated.
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วิธีการ/ข้ันตอนการตรวจ HPV

นางอุษณีย พรหมประกอบ

วิธีการตรวจหาเชื้อ HPV เปนวิธีการตรวจหาเชื้อไวรัสท่ีเปนสาเหตุสําคัญของการเกิดมะเร็งปากมดลูกกวา
99.5% โดยเฉพาะอยางยิ่งสายพันธุชนิดความเสี่ยงสูง (high risk type; HR) 14 สายพันธุ (16, 18, 31, 33, 35,
39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 และ 68) แตสายพันธุท่ีมีความรุนแรงสูงสุด ไดแก HPV สายพันธุ 16 และ 18
โดยพบวาผูท่ีติดเชื้อนี้จะมีความเสี่ยงสูงท่ีเซลลปากมดลูกจะพัฒนาเปนเซลลมะเร็งถึง 26.7% และ 19.1%
ตามลําดับ ภายในระยะเวลา 10-15 ป การตรวจหาเชื้อ HPV นี้มีหลายวิธี วิธีท่ีเปนท่ีนิยมและเปนท่ียอมรับใน
ปจจุบัน คือการตรวจหา DNA ของเชื้อ HPV โดยในการตรวจคัดกรอง HPV DNA test นั้น จะทําการตรวจ 2
แบบ คือ การตรวจหา high risk HPV (HR-HPV) หรือการตรวจหาเชื้อ HPV ความเสี่ยงสูง และการตรวจหา HPV
genotyping หรือการตรวจหาระบุสายพันธุของเชื้อ HPV ซึ่งท้ัง 2 แบบจะมีข้ันตอนการตรวจดังนี้

1. ข้ันตอนการเก็บตัวอยางเซลล
ใชตัวอยางเซลลท่ีไดจากการเก็บตัวอยางเซลลปากมดลูกดวยวิธี Liquid based cytology โดยสิ่งสงตรวจ

สวนหนึ่งจะถูกแบงออกมาเพ่ือทําการตรวจตอดวยชุดตรวจ HPV

รูปท่ี 1 การเก็บตัวอยางเซลลท่ีไดจากการเก็บดวยวิธี Liquid based cytology

2. ข้ันตอนการตรวจหาเช้ือ HPV
ข้ึนอยูกับชุดตรวจท่ีใชตรวจ ท่ีนิยมใชในประเทศไทย มีอยู 2 หลักการคือ

2.1 Signal amplification assay เปนวิธีการเพ่ิมสัญญาณการตรวจจับ (signal
amplification) และใชสารเคมีเรืองแสงเขามาจับ โดยวัดปริมาณแสงออกมาเปน relative light units ซึ่งมี
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ความสัมพันธกับปริมาณของ HPV DNA ท่ีตองการตรวจ วิธีนี้ใชระยะเวลาในการตรวจไมนาน ประมาณ 3–7
ชั่วโมง ในบางชุดการตรวจไมจําเปนตองสกัด DNA กอนก็ไดและสามารถตรวจสอบไดคราวละจํานวนมาก ชุดตรวจ
ท่ีใชหลักการนี้ ไดแก Hybrid capture II (HC II) ซึ่งจะตรวจไดเฉพาะ high risk HPV 13 สายพันธุ(ยกเวน สาย
พันธุท่ี 66) โดยไมสามารถระบุชนิดหรือสายพันธุของเชื้อได และ CervistaTM ท่ีสามารถตรวจ high risk HPV ได
14 สายพันธุ และสามารถระบุสายพันธุไดเฉพาะ สายพันธุท่ี 16 และ 18

รูปท่ี 2 การตรวจดวยหลักการ Signal amplification assay ของ HC II
ขอจํากัดของวิธีนี้ คือ ไมสามารถระบุสายพันธุของเชื้อ HPV ได หรืออาจจะระบุไดเฉพาะเชื้อ HPV สายพันธุ 16
หรือ 18 เทานั้น ราคาคอนขางสูง และตองอาศัยผูเชี่ยวชาญเฉพาะทางในการแปลผล

2.2 Target amplification assay เปนการตรวจหาเชื้อ HPV โดยอาศัยหลักการเพ่ิมจํานวน
DNA ของไวรัสดวยกระบวนการ Polymerase chain reaction (PCR) กอนการตรวจสอบ ซึ่งจะใชสายพันธุกรรม
ตั้งตน (primer) ในการสังเคราะหหรือเพ่ิมสารพันธุกรรมท่ีแตกตางกัน ท้ังนี้ข้ึนอยูกับความเหมาะสม ซึ่งตอมาไดมี
การพัฒนาเพ่ิมข้ันตอนของ hybridization ข้ึน เพ่ือชวยเพ่ิมความจําเพาะในการจําแนกสายพันธุของ HPV
(specific type) ดวย probe ท่ีมีความจําเพาะกับ HPV ในแตละสายพันธุนั้น วิธีนี้มีความไว (sensitivity) และ
ความจําเพาะ (specificity) คอนขางสูง ใชเวลาในการตรวจตั้งแต 2 ชั่วโมง–2 วัน สามารถตรวจจําแนกสายพันธุ
ของเชื้อ HPV ไดและตัวอยางท่ีใชตองผานการสกัดในรูปของ DNA กอน ชุดตรวจท่ีใชหลักการนี้ ไดแก INNO-LIPA
HPV genotyping, linear array, DNA chip เปนตน

ตอมาไดมีการนําหลักการนี้มาพัฒนาเครื่องอัตโนมัติเพ่ือชวยในการตรวจหาเชื้อ HPV ใหมี

ประสิทธิภาพการตรวจไดดียิ่งข้ึน เชน เครื่อง Cobas4800
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รูปท่ี 3 การตรวจดวยหลักการ Target amplification assay ของ PCR
ขอจํากัดของวิธีนี้ คือเกิดการปนเปอนไดงายจากสิ่งแวดลอม หรือเครื่องมือท่ีไมสะอาด คาใชจายคอนขางสูง และ
ตองอาศัยผูเชี่ยวชาญ เปนผูวิเคราะห และอานผล

3. ข้ันตอนการแปลผล
ข้ีนอยูกับชุดตรวจ ซึ่งแตละชุดตรวจตองใชผูเชี่ยวชาญ หรือผูท่ีไดรับการฝกฝนในการทดสอบเปนผู

วิเคราะห และอานผลการตรวจนั้น โดยจะแบงเปน
3.1 ชุดตรวจท่ีใชหลักการ Signal amplification assay จะรายงานผลเปน Positive หรือ

Negative ข้ึนกับคา relative light unit (RLU) ซึ่งแปรโดยตรงกับปริมาณของ HPV DNA ณ เวลาท่ีเก็บเซลลเยื่อ
บุผิวของปากมดลูก โดยในชุดตรวจ HC II นั้นจะตองมีเชื้อ HPV อยางนอย 5,000 viral copies/ml หรือ 1
pg/ml จึงจะตรวจพบได ทําใหไมสามารถตรวจหาเชื้อ HPV ปริมาณนอยๆ ในบางตัวอยางได

3.2 ชุดตรวจท่ีใชหลักการ Target amplification assay จะรายงานผลเปน Positive หรือ
Negative ข้ึนกับปริมาณ viral copies เนื่องจากวิธีนี้มีความไวสูงมาก จึงสามารถตรวจพบเชื้อ HPV แมจะมี
จํานวนเพียง 10-100 viral copies/ml และสามารถแยกสายพันธุของเชื้อ HPV (HPV genotyping) ออกเปน
ชนิดตางๆ ได ตามคุณลักษณะเฉพาะของชุดตรวจ
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สรุป
การตรวจหา DNA ของเชื้อ HPV ท่ีเปนสาเหตุของมะเร็งปากมดลูกโดยตรงนั้น มีขอดีคือ มีความแมนยํา

สูง และมีขอเสียคือมีราคาแพง ซึ่งในปจจุบันชุดตรวจ HPV DNA test ท่ีไดรับรองจากองคการอาหารและยา
(FDA) ของสหรัฐอเมริกา ไดแก HC II, Cervista HPV HR, Cervista HPV 16/18, Cobas 4800 HPV เปนตน

เอกสารอางอิง
1. คณะอนุกรรมการมะเร็งนรีเวช. การตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูก RTCOG Guideline Screening for
Cervical Cancer. ราชวิทยาลัยสูตินรีเวชแพทยแหงประเทศไทย; 2555.
2. จรัญญา งามขํา. มะเร็งปากมดลูกและการตรวจหาไวรัสฮิวแมนแพพพิวโลมา. วารสารโรคมะเร็ง 2554; 115-
122.
3. ภานนท เกษมศานดิ์. HPV Testing/Genotyping and Clinical Application. In: HPV-Related Diseases
and HPV Vaccines. กรุงเทพมหานคร; 2554. หนา 105-114.
4. SK. Susanne, F. Kirsten, M. Chrstian, I. Thomas. Long-term Absolute Risk of Cervical
Intraepithelial Neoplasia Grade 3 or Worse Following Human Papillomavirus Infectio: Role of
Persistance. JNCl 2010, Oct 6;102(19): 1478-1458.
5. H.A. Cubie, K. Cuschieri. Understanding HPV tests and their appropriate applications.
Cytopathology 2013, 24: 289-308.
6. FE. Mark, SA. Christine, MS. Laura, LJ. Timothy, L. Gladwyn, A. Takamaru, etal. HPV is
Detectable in Virtually All Abnormal Cervical Cytology Samples After Reinvestigation of HPV
Negatives With Multiple Alternative PCR Tests. Diagn Mol Pathol 2010, 19(3): 144-150.
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วิธีการ/ข้ันตอน การทํา Liquid – based cytology
นางอุษณีย พรหมประกอบ

วิธีการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกแบบ Liquid – based cytology (LBC) เปนวิธีการใหมท่ีไดรับ
การยอมรับวา สามารถนํามาใชแทนการตรวจคัดกรองวิธีเดิม คือ Conventional Pap smear (CP) ไดอยาง
แพรหลายในหลายประเทศ เนื่องจากวิธี Conventional Pap smear นั้น มีความไวของการตรวจหาเซลล
ระยะกอนเปนมะเร็งคอนขางต่ํา คือ ประมาณ 51% เพราะมีขอจํากัดหลายอยาง เชน ข้ันตอนในการเก็บ
เซลล จะมีเซลลบางสวนเทานั้นท่ีถูกปายลงบนสไลด ท่ีเหลือจะติดอยูกับไมเก็บ, ข้ันตอนการ fixation ของสิ่ง
สงตรวจไมดี เนื่องจากการกระจายตัวของเซลลท่ีผิดปกติในสิ่งสงตรวจไมสมํ่าเสมอ หรือมีสิ่งท่ีมาบดบังเซลล
ไดแก มูก เซลลเม็ดเลือดขาว หรือเซลลเม็ดเลือดแดง เปนตน

ข้ันตอนในการทํา Liquid - based cytology แบงเปน
1. ข้ันตอนการเก็บตัวอยางเซลล (Specimen collection) เม่ือทําการเก็บเซลลจากบริเวณปากมดลูก
เรียบรอยแลว เซลลดังกลาวจะถูกนําใสลงในน้ํายารักษาสภาพเซลลทันที โดยน้ํายานั้นจะบรรจุอยูในภาชนะ
ทรงกลมท่ีมีฝาปดสนิท

รูปท่ี 1 ข้ันตอนการเก็บตัวอยางเซลล
ข้ันตอนนี้ วิธี LBC จะมีสิ่งท่ีแตกตางจากวิธี CP คือ

1.1 อุปกรณท่ีใชเก็บตัวอยาง ไดมีการเพ่ิมอุปกรณ ไดแก Broom–like device และ
endocervical brushes สําหรับเก็บตัวอยางเซลล เพ่ือใหไดในสวนของ transformation zone มากยิ่งข้ึน

รูปท่ี 2 อุปกรณท่ีใชเก็บตัวอยาง a) Spatula b) endocervical brushes C) Broom-like device
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1.2 น้ํายารักษาสภาพเซลล (Liquid preservative) ท่ีมีคุณสมบัติพิเศษ คือนอกจากทําให
เซลลคงรูปแลว ยังสามารถสลายมูก และเม็ดเลือดแดงไดดวย น้ํายารักษาสภาพเซลล เชน PreservCyt
solution ของบริษัท Cytyc หรือ CytoRich fluid (SurePath preservative fluid) ของบริษัท Becton
Dickinson
2. ข้ันตอนการเตรียมสไลด (Slide preparation) จะถูกเตรียมในหองปฏิบัติการ ซึ่งมีวิธีการเตรียมแลวแต
ผลิตภัณฑ โดยจะแบงข้ันตอนการเตรียมสไลด เปน 2 แนวทาง คือ

2.1 Filter basis liquid based preparation คือใช filter membrane ท่ีมีขนาดของรู
เล็กๆ (pore) ประมาณ 7 ไมครอน ทําการกรองเฉพาะเซลลเยื่อบุผิวท่ีมีขนาดใหญกวาเอาไวในขณะท่ีเซลลเม็ด
เลือดขาวจะสามารถลอดผานไปได ดังนั้นเซลลท่ีเก็บไดสวนใหญจะเปนเซลลเปาหมายท่ีตองการตรวจวินิจฉัย
วิธีนี้ เปนวิธีท่ีใชเครื่องอัตโนมัติท้ังหมด สไลดท่ีเตรียมไดจะมีการกระจายตัวท่ีสมํ่าเสมอไมหนาเกินไป
นอกจากนี้ยังสามารถทําสไลดซ้ําไดอีก ในกรณีท่ีตองการศึกษาเพ่ิมเติม ผลิตภัณฑท่ีใชหลักการนี้ เชน
ThinPrep Pap test ของบริษัท Hologic และ MonoPrep ของบริษัท Monogen

รูปท่ี 3 ข้ันตอนการเตรียมสไลดแบบ Filter basis liquid based preparation

2.2 Centrifuge basis liquid based preparation คือใชการปน (centrifuge) เพ่ือให
เซลลเปาหมายไปรวมตัวกันอยูท่ีบริเวณเดียวกัน หลังจากนั้นเครื่องมือจะมีกระบวนการนําเซลลเปาหมายมา
คลี่กระจายบนแผนสไลด ผลิตภัณฑท่ีใชหลักการนี้ เชน SurePath ของบริษัท Becton Dickinson

รูปท่ี 4 ข้ันตอนการเตรียมสไลดแบบ Centrifuge basis liquid based preparation
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3. ข้ันตอนการยอมสีเซลล (Staining) ใชการยอมสีแบบ Papanicoloau stain เหมือนกับวิธี
Conventional Pap smear ซึ่งในปจจุบันหองปฏิบัติการสวนใหญไดมีการนําเครื่อง auto-staining
machine มาใชทําใหคุณภาพของการยอมสีดีข้ึน การยอมสีนี้มีประโยชนเพ่ือชวยใหนักเซลลวิทยา
(Cytotechnologist) และพยาธิแพทย (Pathologist) สามารถทําการตรวจวินิจฉัยเซลลไดงาย และชัดเจน
ยิ่งข้ึน

รูปท่ี 5 ตัวอยางสไลดและเซลลท่ีผานการยอมสีของ CP และ LBC

4. ข้ันตอนการตรวจวินิจฉัยเซลล (Screening method) จัดทําโดยนักเซลลวิทยา และพยาธิแพทย เพ่ือ
คนหาเซลลท่ีผิดปกติ จากการทํา LBC รวมกับการใช auto-staining machine สงผลใหมีการพัฒนา
screening machine เชน เครื่อง ThinPrep Imaging system เขามาชวยในการตรวจคัดกรอง เพ่ือลดผลลบ
ลวงจากความผิดพลาดของมนุษย (human errors)

รูปท่ี 6 เครื่อง Screening machine

ปจจุบัน มี LBC ท่ีไดรับการรับรองจากองคการอาหารและยา (FDA) ของสหรัฐอเมริกา วามีคุณสมบัติ
อยางนอยหรือเทียบเทากับ Conventinal Pap smear (CP) ในการตรวจพบรอยโรคกอนมะเร็ง และมะเร็ง
ปากมดลูก ไดแก ThinPrep Pap test ในป ค.ศ.1996 และ SurePath ในป ค.ศ.1999

LBC

CP

CP

LBC
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ขอดีของวิธี LBC
- มีคาความไว (Sensitivity) สูงข้ึน เม่ือเทียบกับ Conventional Pap smear ในขณะท่ีความจําเพาะ

(Specificity) มีคาใกลเคียงกัน ทําใหโอกาสของการตรวจพบเซลลระยะกอนเปนมะเร็งไดมากกวาวิธีเดิม
- ลดผลลบลวง (false negative) ลง และเพ่ิมความจําเพาะในการวินิจฉัยความผิดปกติของเซลลเยื่อ

บุตอม (Atypical glandular cell of undetermined significance–AGUS)
- ลดจํานวนสิ่งสงตรวจท่ีเซลลตัวอยางไมเพียงพอ (Unsatifactory smear) และการแหงของเซลล

(air drying artifact) เนื่องจาก LBC ใชการจุม sampling device โดยตรงลงไปใน Liquid fixative แทนการ
ปายลงบนแผนสไลด

- ลดการซอนทับของเซลลท่ีหนาแนนเกินไป และมีการกําจัดสิ่งปนเปอนของมูก และเซลลเม็ดเลือด
ทําใหเพ่ิมโอกาสในการตรวจพบความผิดปกติท่ีมีอยูไดดียิ่งข้ึน เปนผลใหนักเซลลวิทยาและพยาธิแพทย ใช
เวลาในการแปลผลการตรวจนอยลง

- สามารถเก็บสิ่งสงตรวจไว และนํามาทดสอบเพ่ิมเติมภายหลังได เชน การทดสอบ HPV DNA
testing เปนตน

ขอเสียของวิธี LBC
- คาใชจายในการตรวจสูง
- มีข้ันตอนในการเก็บและการเตรียมสิ่งสงตรวจท่ีซับซอน
- ตองมีการฝกฝนในการอานและการแปรผลทางเซลลวิทยา
- ทําไดในบางสถาบัน หรือบางโรงพยาบาลเทานั้น

สรุป
การตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกดวยวิธี Liquid–based cytology เปนทางเลือกใหมท่ีนาสนใจ

เนื่องจากมีขอดีท่ีเหนือจาก Conventional pap smear เพราะสามารถแปลผลการตรวจวินิจฉัยไดอยาง
รวดเร็ว ลดผลลบลวงของการตรวจลง และยังสามารถทําการสงตรวจเพ่ิมเติมทาง molecular ได

เอกสารอางอิง
1. กริชา ไมเรียง. เทคโนโลยีในการตรวจคัดกรองมะเร็งคอมดลูกในปจจุบัน. Thammasat Medical Journal
2011; 601-609.
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ความรูทั่วไปเกี่ยวกับการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกโดยวิธี HPV DNA Test

26

การรายงานผล Pap smear, Liquid - based cytology และ HPV

แพทยหญิงทิวาพร เทศสวัสดิ์วงศ

การรายงานผล Pap smear มีหลายระบบคือ WHO System, Papanicolaou System, The
Bethesda System (TBS) และ CIN System แตในปจจุบันการรายงานผลทางพยาธิวิทยานิยมใช The
Bethesda System ซึ่งระบบนี้ไดมีการพัฒนาและมีการปรับปรุงการรายงานผลตรวจจาก TBS 1991, TBS
2001 จนถึง TBS 2014 ท่ีใชอยูในปจจุบัน

การรายงานผล cervical cytology ตามระบบ The 2014 Bethesda System ประกอบดวย
1. Specimen Type
2. Specimen Adequacy
3. General Categorization (Option)
4. Interpretation/Result

1. Specimen Type
เปนการระบุวา specimen ไดมาจากการเก็บเซลลดวยวิธีใด โดยปจจุบันการเก็บเซลลทําได 2 วิธี คือ

1.1 Conventional smear ใชอุปกรณเก็บเซลลตัวอยางจากปากมดลูกแลวปายลงบนแผน
กระจก

1.2 Liquid based preparation ใชอุปกรณเก็บเซลลตัวอยางจากปากมดลูกแลวเก็บใน
สารละลาย แลวนํามาผานกระบวนการดูดเซลลจากขวดน้ํายามาติดแผนกระจก(สามารถนําสารละลายมา
ตรวจหา HPVตอได)
2. Specimen Adequacy

เปนการดูปริมาณและคุณภาพของ specimen วาเพียงพอตอการวินิจฉัยทางเซลลวิทยาหรือไม และ
รายงานผลเปน Satisfactory และ Unsatisfactory
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 Satisfactory หมายถึง มี specimen เพียงพอตอการวินิจฉัยทางเซลลวิทยา (Satisfactory for
evaluation) โดยตัดสินจากการสองกลองพบเซลลจํานวนตั้งแต 5,000 เซลล ข้ึนไป ตอ 1 slide
สําหรับ Liquid based preparation
o Presence of endocervical / transformation zone component หมายถึง สองดู slide

พบสวนของ endocervical cell หรือ squamous metaplastic cell ซึ่งแสดงวามีการเก็บสวน
transformation zone ได

o Absence of endocervical / Transformation zone component หมายถึง สองดู slide ไม
พบ Glandular cell, Columnar cell และ / หรือ squamous metaplasia cell ซึ่งเปนเซลล
ท่ี transformation zone

 Unsatisfactory for Evaluation หมายถึงมี specimen ไมดีพอหรือ ไมเพียงพอตอการวินิจฉัยทาง
เซลลวิทยา
o Specimen reject / not processed หมายถึง หนวยอานเซลลไมรับอาน หรือดําเนินการตอให

ติดตอสอบถามสาเหตุ ซึ่งอาจเกิดจาก
 Slide แตก ไมสามารถยอมสีได
 ขาดขอมูล หรือ ประวัติ ท่ีสําคัญบางอยาง

 Specimen processed and examined หมายถึง รับ slide ไวดําเนินการ แตไมสามารถ วินิจฉัย
ได เนื่องจาก

- Smear too tickly spread หมายถึง smear ท่ีไดรับมีความหนามากเกินไป
- Partial or Complete obscuring inflame/blood หมายถึง smear ท่ีไดรับมีบางสวนหรือ

ท้ังหมด ถูกปกคลุมดวยเม็ดเลือดขาว หรือ เลือด
- Scant cellularity หมายถึง smear ท่ีไดรับมีจํานวนเซลลนอยกวา 5,000 เซลล ตอ 1 slide
- Other เชน เซลลเสื่อมสภาพ
Slide ท่ีไดรับการวินิจฉัยวา Unsatisfactoryตองทํา Pap smear ใหมทุกราย

3. General Categorization (Option)
เปนขอมูลการรายงานผลการอานเซลล ซึ่งแบงเปน 3 หมวด ดังนี้

 (100) Negative for Intraepithelial lesion or malignancy

 (200) Epithelial cell abnormalities
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 (300) Other malignant neoplasm

4. Interpretation/Result
(100) Negative for Intraepithelial lesion or malignancy หมายถึง ไมพบเซลลผิดปกติ หรือ
เซลลมะเร็งและอาจพบมีเชื้อ (organism) ตางๆ ได
 Organism หมายถึง ตรวจพบเชื้อ

- Trichomonas spp.
- Candida spp.
- Actinomyces spp.
- HSV และ Other organism
- Bacterial vaginosis

 Other non neoplastic finding
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Reactive cellular changes associated with หมายถึงตรวจพบเซลลท่ีมีความเปลี่ยนแปลง
เนื่องจาก
- Inflammation
- Radiation
- IUD
- Glandular cells status post hysterectomy (พบ glandular cellsหลังจากผาตัดมดลูกออก

แลว)
- Atrophy (มีฮอรโมนต่ํา เซลลแหงเหี่ยว)

(200) Epithelial cell abnormalities หมายถึง ตรวจพบความผิดปกติของเซลล แบงเปน 2 ชนิด
1. Squamous cell lesion
2. Glandular cell lesion

1. Squamous cell lesion :
Atypical squamous cell
- Atypical Squamous Cells of Undetermined Significance (ASC-US) พบความผิดปกติ

เล็กนอยในเซลลระดับผิวบน
- Atypical Squamous Cells cannot exclude HSIL (ASC-H) พบความผิดปกติเล็กนอยในเซลล

ระดับลึก
Low grade Squamous Intraepithelial Lesion (LSIL)
(พบความผิดปกติข้ันต่ํา) : ครอบคลุมถึง
- HPV infection
- CIN 1
High grade Squamous Intraepithelial Lesion (HSIL)
(พบความผิดปกติข้ันสูง) : ครอบคลุมถึง
- CIN II
- CIN III
- CIN III with features suspicious for invasion
(CIN = Cervical Intraepithelial Neoplasia)
Squamous cell carcinoma ตรวจพบเซลลมะเร็งชนิด Squamous
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2. Glandular cell lesion (Columnar cell) :

 Atypicalendocervical cells
เซลลเยื่อบุผิว glandularท่ีมาจากคอมดลูก (endocervix) ผิดปกติ

 Atypical endometrial cells
เซลลเยื่อบุผิว glandular ท่ีมาจากโพรงมดลูก (endometrium) ผิดปกติ

 Atypical glandular cells

 Atypical glandular cells, favor neoplastic
เซลลเยื่อบุผิว ชนิด glandular ผิดปกติ ซึ่งบงชี้วาจะเปนมะเร็งได

 Endocervical adenocarcinoma in situ (AIS)
เซลลเยื่อบุผิว ชนิด glandular ของ endocervixเปนมะเร็งระยะเริ่มแรกซึ่งยังอยูในชั้นเยื่อบุผิว ยังไม
ลุกลาม

 Adenocinoma
-endocervical
-endometrial
-extrauterine
-NOS
เปนมะเร็งระยะลุกลาม (คอมดลูก, โพรงมดลูก, จากภายนอกมดลูก, ไมระบ)ุ

(300) Other malignant neoplasm มะเร็งชนิดอ่ืนๆ เชน
 Adenosquamous carcinoma
 Poorly differentiated squamous cell carcinoma with small cell
 Small cell undifferentiated carcinoma
 Carcinosarcoma
 Carcinoid tumors
 Malignant melanoma
 Malignant lymphoma
 Extrauterine carcinoma

(400) Other
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การตรวจหาไวรัสเอชพีวีชนิดความเสี่ยงสูง
HPV HR Test เปนวิธีการตรวจหาไวรัสเอชพีวีชนิดความเสี่ยงสูง จากสิ่งสงตรวจชนิด Liquid based

preparation โดยรายงานผลวา Positive กรณีท่ีพบ หรือ Negativeกรณีท่ีตรวจไมพบหรือ ตรวจพบแต
จํานวนนอยกวาเกณฑท่ีกําหนดหรือ invalid/indeterminate กรณีท่ีแปลผลไมได

การแปลผล HPV HR test รวมกับผล Cytology

HPV HR Result Report

POSITIVE
ตรวจพบ HPV type 16,18,31,33,35,39,45,51,52,56,58,59,66, 68

NEGATIVE
ตรวจไมพบ HPV type 16,18,31,33,35,39,45,51,52,56,58,59,66, 68 หรือ
ตรวจพบแตจํานวนนอยกวาเกณฑท่ีกําหนด

Invalid or
Indeterminate

กรณีท่ีแปลผลไมได สําหรับ PreserveCytใหทําการตรวจจาก specimen เดิม
ซ้ําไดไมเกิน 2 ครั้ง ถายังคงแปลผลไมไดใหเก็บ specimen ใหม สวน
SurePathถามี specimen เหลือพอใหทําซ้ําได แตถายังคงแปลผลไมไดใหเก็บ
specimen ใหม

ตัวอยางการรายงานผลตรวจหาไวรัสเอชพีวีชนิดความเสี่ยงสูง
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แนวทางการรักษาผูที่มีผลเซลลปากมดลูกผิดปกติ
นายแพทยศุภชัย เรืองแกวมณี

หลังจากเขารับการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกทางเซลลวิทยา และ/หรือ การตรวจคนหาไวรัส
HPV และพบผลผิดปกติ คนไขควรเขารับการตรวจวินิจฉัยเพ่ิมเติม และเขารับการรักษาดังนี้

1. ผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด Atypical Squamous Cells of Undetermined Significance
(ASC-US)

ผลการตรวจ ASCUS เปนความผิดปกติชนิดกํ้าก่ึง ซึ่งอาจพบเพียงเซลลปากมดลูกอักเสบ หรือเซลล
ปากมดลูกผิดปกติชนิดไมรุนแรงทางเลือกในการตรวจวินิจฉัยเพ่ิมเติม

- ตรวจติดตามทางเซลลวิทยา 1ป
- ตรวจคนหาไวรัส HPV
- ในกรณีท่ีพบการติดเชื้อไวรัส HPV กลุมเสี่ยงสูง ใหตรวจเพ่ิมเติมดวยการสองกลองขยาย

ปากมดลูก (Colposcopy)
- ในกรณีตรวจไมพบการติดเชื้อไวรัส HPV กลุมเสี่ยงสูง ใหตรวจติดตามดัวยการตรวจทาง

เซลลวิทยา รวมกับการตรวจคนหาไวรัส HPV กลุมเสี่ยงสูง ท่ี 3 ป

รูปท่ี 1 แสดงแนวทางการรักษาผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด ASC-US

2. ผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด Low-grade Squamous Intraepithelial Lesions (LSIL)
ผลการตรวจ LSIL บงถึง เซลลผิดปกติชนิดไมรุนแรง ซึ่งสามารถหายเองได 80% ทางเลือกในการ

ตรวจวินิจฉัยเพ่ิมเติม
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- ในกรณีไมมีผลตรวจคนหาไวรัส HPV ใหตรวจเพ่ิมเติมดวยการสองกลองขยายปากมดลูก
(Colposcopy)

- ในกรณีตรวจพบการติดเชื้อไวรัส HPV กลุมเสี่ยงสูง ใหตรวจเพ่ิมเติมดวยการสองกลอง
ขยายปากมดลูก (Colposcopy)

- ในกรณีตรวจไมพบการติดเชื้อไวรัส HPV กลุมเสี่ยงสูง สามารถตรวจติดตามดัวยการตรวจ
ทางเซลลวิทยา รวมกับการตรวจคนหาไวรัส HPV ท่ี 1 ป หรืออาจตรวจเพ่ิมเติมดวยการสองกลองขยายปาก
มดลูก (Colposcopy)

รูปท่ี 2 แสดงแนวทางการรักษาผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด LSIL

3. ผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด Atypical Squamous Cells: Cannot Exclude High-grade SIL
(ASC-H)

ผลการตรวจ ASC-H บงถึง เซลลผิดปกติชนิดกํ้าก่ึง ไมสามารถแยกภาวะเซลลผิดปกติชนิดรุนแรงผล
การตรวจชนิดนี้ ควรเขารับการตรวจเพ่ิมเติมดวยการสองกลองขยายปากมดลูก (Colposcopy) ทุกราย

รูปท่ี 3 แสดงแนวทางการรักษาผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด ASC-H
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4. ผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด Atypical Glandular Cells (AGC)
ผลการตรวจ AGC บงถึง เซลลตอมผิดปกติ อาจเปนในสวนของเซลลปากมดลูกดานใน หรือเซลลเยื่อ

บุโพรงมดลูก ผลตรวจชนิดนี้ ควรเขารับการตรวจเพ่ิมเติมดวยการสองกลองขยายปากมดลูก (Colposcopy)
และขูดเนื้อเยื่อคอมดลูก (endocervical curettage) ทุกราย ในรายท่ีอายุตั้งแต 35 ปข้ึนไปควรไดรับการ
ตรวจชิ้นเนื้อในโพรงมดลูก (endometrial sampling) รวมดวย

รูปท่ี 4 แสดงแนวทางการรักษาผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด ACG

5. ผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด High-grade Squamous Intraepithelial Lesions (HSIL)
ผลการตรวจ HSIL บงถึง เซลลผิดปกติชนิดรุนแรง ทางเลือกในการตรวจวินิจฉัยเพ่ิมเติม

- ผลการตรวจชนิดนี้ ควรเขารับการตรวจเพ่ิมเติมดวยการสองกลองขยายปากมดลูก
(Colposcopy) และขูดเนื้อเยื่อคอมดลูก(endocervical curettage) ทุกราย

- เขารับการตัดปากมดลูกดวยหวงไฟฟา Loop Electrosurgical Excision Procedure
(LEEP)

รูปท่ี 5 แสดงแนวทางการรักษาผลการตรวจทางเซลลวิทยาชนิด HSIL
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6. ผลตรวจทางเซลลวิทยาปกติแตผลตรวจพบติดเช้ือไวรัส HPV กลุมความเสี่ยงสูง
ทางเลือกในการตรวจวินิจฉัยเพ่ิมเติม

- ตรวจแยกสายพันธุของไวรัส HPV ในกรณีท่ีพบการติดเชื้อ ไวรัส HPV สายพันธุท่ี 16หรือ
18 ควรเขารับการตรวจเพ่ิมเติมดวยการสองกลองขยายปากมดลูก (Colposcopy)

- ตรวจติดตามดัวยการตรวจทางเซลลวิทยารวมกับการตรวจคนหาไวรัส HPV กลุมเสี่ยงสูงท่ี
12 เดือน

รูปท่ี 6 แสดงแนวทางการรักษาผลตรวจทางเซลลวิทยาปกติแตผลตรวจพบติด
เชื้อไวรัส HPV กลุมความเสี่ยงสูง

เอกสารอางอิง
L. Stewart Massad, Mark H. Einstein, Warner K. Huh, et al. 2012 Updated Consensus
Guidelines for the Management of Abnormal Cervical Cancer Screening Tests and Cancer
Precursors, ASCCP Guidelines Update.
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HPV Vaccine กับการปองกันมะเร็งปากมดลูก
นายแพทยปยวัฒน เลาวหตุานนท

มะเร็งปากมดลูก เปนมะเร็งท่ีพบบอยเปนอันดับ 2 ในผูหญิงไทย และมีอัตราตายจากโรคมะเร็งปาก
มดลูกถึงครึ่งหนึ่ง โดยสาเหตุสําคัญของมะเร็งปากมดลูกคือการติดเชื้อไวรัสชนิดหนึ่งเรียกวา human
papilloma virus หรือ HPV สายพันธุกอมะเร็ง (high-risk HPV) ท่ีปากมดลูก เชื้อ HPV สายพันธุท่ีพบวาเปน
สาเหตุของมะเร็งปากมดลูกมากท่ีสุดคือ สายพันธุ 16 รองลงมาคือ สายพันธุ 18 โดยเชื้อ HPV ท้ัง2 สายพันธุนี้
เปนสาเหตุประมาณรอยละ 70 ของมะเร็งปากมดลูกในผูหญิงท่ัวโลก(2,3) ดังนั้นการฉีด HPV vaccine เพ่ือ
กระตุนใหรางกายสรางภูมิคุมกันตอการติดเชื้อ HPV จึงเปนวิธีหนึ่งท่ีจะชวยปองกันปากมดลูกจากการติดเชื้อ
HPV และปองกันรอยโรคกอนมะเร็งปากมดลูก (cervical cancer precursors/precancerous cervical
lesions) และถือไดวาเปนการปองกันมะเร็งปากมดลูกไปดวยเชนกัน

HPV Vaccine ท่ีมีใชในประเทศไทย
ปจจุบันในประเทศไทยมี HPV vaccine อยู 2 ชนิดคือ ชนิด 2 สายพันธุ (bivalent) และชนิด 4 สาย

พันธุ (quadrivalent)

ประสิทธิภาพของ HPV Vaccine
HPV vaccine ท้ังชนิด bivalent และ quadrivalent มีประสิทธิภาพมากกวารอยละ 90 ในการ

ปองกันรอยโรคกอนมะเร็งปากมดลูก ซึ่งไดแก รอยโรค CIN 2, CIN 3 และ adenocarcinoma in situ (AIS)
ท่ีเกิดจากเชื้อ HPV 16 และ HPV 18 ในสตรีท่ีไมเคยติดเชื้อ HPV สายพันธุท่ีมีในวัคซีนมากอน และไดรับการ
ฉีดวัคซีนครบ 3 เข็ม

ความปลอดภัย
การศึกษาขอมูลดานความปลอดภัยของ HPV vaccine ท้ังขอมูลกอนการอนุมัติ (prelicensure

safety data) และขอมูลจากการติดตามเฝาระวังหลังจากนํามาใชในประชาชนท่ัวไปหรือหลังจากวางตลาด
(post-marketing surveillance) พบวา HPV vaccine ท้ัง 2 ชนิด มีขอมูลดานความปลอดภัยท่ีดี ความ
ปลอดภัยของ HPV vaccine เหมือนกับวัคซีนอ่ืนๆ ท่ีใชท่ัวไป

ภาวะ anaphylaxis พบไดนอย (2.6 ตอการฉีด 100,000 ครั้ง) เหมือนกับการฉีดวัคซีนอ่ืนๆ ยังไมพบ
สาเหตุเชื่อมโยงท่ีชัดเจนระหวางการฉีด HPV vaccine กับรายงานการเกิด Guillain-Barre syndrome,
autoimmune disease และการเสียชีวิตหลังการฉีดวัคซีน
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อายุท่ีแนะนําใหฉีด HPV Vaccine
ประสิทธิภาพของ HPV vaccine จะสูงท่ีสุดในผูหญิงท่ียังไมติดเชื้อ HPV16 และ HPV 18 จึง

แนะนําใหฉีดวัคซีนกอนถึงวัยท่ีจะมีเพศสัมพันธ หรือกอนมีเพศสัมพันธครั้งแรก  จากหลักฐานการศึกษาทาง
คลินิกของ HPV vaccine ท้ัง 2 ชนิด สนับสนุนใหฉีดวัคซีนแกผูหญิงวัยแรกรุน (early adolescent girls)
อายุระหวาง 10 ป ถึงอายุ 14 ป ดวยเหตุผล 3 ประการคือ

1. เด็กผูหญิงในวัยดังกลาวสวนใหญยังไมมีเพศสัมพันธ
2. การฉีด HPV vaccine สามารถกระตุนใหรางกายสรางแอนติบอดีไดสูงกวาผูหญิงท่ีอายุมาก และ
3. วัคซีนมีประสิทธิภาพสูงท่ีสุดในผูหญิงท่ียังไมติดเชื้อ HPV 16 และ HPV 18

การฉีด HPV Vaccine
การฉีด HPV vaccine ใหฉีด 0.5 มล. เขากลามเนื้อตนแขนหรือกลามเนื้อสะโพกจํานวน 3 เข็ม ดังนี้
เข็มท่ี 1 : ฉีดในวันท่ีกําหนดเลือก
เข็มท่ี 2 : ฉีดในเดือนท่ี 1-2 หลังจากการฉีดครั้งแรก
เข็มท่ี 3 : ฉีดในเดือนท่ี 6 หลังจากการฉีดครั้งแรก
ระยะเวลาการฉีดระหวางเข็มท่ี 1 กับเข็มท่ี 2 ไมควรเร็วกวา 4 สัปดาห และระหวางเข็มท่ี 2 กับเข็มท่ี

3 ไมควรเร็วกวา 12 สัปดาห  ถาฉีดไมตรงตามท่ีกําหนด ไมจําเปนตองเริ่มฉีดเข็มท่ี 1 ใหม ใหฉีดตอไปจนครบ
3 เข็ม แนะนําใหฉีด HPV vaccine ชนิดเดียวกันจนครบ 3 เข็ม สามารถฉีด HPV vaccine พรอมหรือฉีดกอน
หรือหลังการฉีดวัคซีนชนิดอ่ืนท่ีเปน inactivated หรือ live vaccine ได(12)

สําหรับวัยรุนท่ีแข็งแรงดี หากฉีดเข็มแรกกอนอายุ 15 ป แนะนําใหฉีด 2 เข็มได ท่ี 0, 6-12 เดือน
(คําแนะนําโดยสมาคมโรคติดเชื้อในเด็กแหงประเทศไทย)

ตามแผนของกระทรวงสาธารณสุขใหฉีดในเด็กหญิงชั้นประถมปท่ี 5 โดยให 2 เข็มหางกัน 6 เดือน

ขอบงช้ีในการฉีด HPV Vaccine
1. เพ่ือปองกันการติดเชื้อ HPV สายพันธุเดียวกับวัคซีนท่ีฉีด
2. เพ่ือปองกันรอยโรคกอนมะเร็งและมะเร็งอวัยวะเพศสตรีท่ีเกิดจากการติดเชื้อ HPV สายพันธุ

เดียวกับวัคซีนท่ีฉีด

ขอบงหามของการฉีด HPV Vaccine
1. ผูท่ีมีภาวะ hypersensitivity ตอสารประกอบในวัคซีน เชน ยีสต และ adjuvants ชนิดตางๆ
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2. ผูท่ีมีอาการท่ีบงชี้วาเคยมีภาวะ hypersensitivity หลังจากการฉีด HPV vaccine ครั้งแรก

ผลขางเคียงของการฉีด HPV Vaccine
โดยท่ัวไปการฉีด HPV vaccine มีความปลอดภัย อาการขางเคียงท่ีอาจจะเกิดข้ึนไดแก
1. อาการขางเคียงบริเวณท่ีฉีดวัคซีน เชน ปวด บวม แดง และคัน สวนใหญอาการไมรุนแรง เปนอยู

ชั่วคราว และหายไปเอง
2. อาการท่ัวไป เชน ไข พบประมาณรอยละ 10 สวนใหญไมรุนแรงและหายไปไดเอง อาการอ่ืน ๆ ท่ี

อาจพบได เชน ปวดศีรษะ คลื่นไสอาเจียน ออนเพลีย และผื่นคันตามตัว อาการเหลานี้ไมรุนแรงและหายไดเอง

สตรีตั้งครรภและสตรีท่ีเลี้ยงลูกดวยนม
HPV vaccine จัดอยูใน category B ( การศึกษาในสัตวทดลองไมพบหลักฐานวามีอันตรายตอทารก

แตยังไมมีการศึกษาแบบควบคุมท่ีดีเพียงพอในสตรีตั้งครรภ) แตไมแนะนําใหฉีดในสตรีตั้งครรภ ถึงแมวาจะไม
มีรายงานการกอทารกพิการในสัตวทดลอง ถาตั้งครรภในขณะท่ียังฉีดวัคซีนไมครบ 3 ครั้ง ใหฉีดเข็มถัดไปจน
ครบในระยะหลังคลอด

บทสรุป
การปองกันมะเร็งปากมดลูกโดยการฉีด HPV vaccine เพ่ือกระตุนใหรางกายสรางภูมิคุมกันตอการ

ติดเชื้อ HPV เปนการปองกันแบบปฐมภูมิ ผลการศึกษาเก่ียวกับ HPV vaccine พบวามีความปลอดภัยสูง
กระตุนภูมิคุมกันไดแรงกวาการติดเชื้อ HPV ตามธรรมชาติ และมีประสิทธิภาพสูงมากในการปองกันการติด
เชื้อ HPV และรอยโรคกอนมะเร็งปากมดลูกท่ีเกิดจากเชื้อ HPV สายพันธุเดียวกับวัคซีนท่ีฉีด อยางไรก็ตามการ
ตรวจคัดกรองโรคมะเร็งปากมดลูกก็ยังมีความจําเปนอยู เนื่องจาก HPV 16/18 vaccine สามารถครอบคลุม
เชื้อ HPV 16/18 ท่ีเปนสาเหตุของมะเร็งปากมดลูกไดเพียงรอยละ 70 ถึงแมวาจะมีประสิทธิภาพในการ
ปองกันรอยโรคกอนมะเร็งท่ีเกิดจากเชื้อ HPV 16/18 ไดสูงมากกวารอยละ 90 ก็ตาม

**เนื้อหาสวนหนึ่งในบทความนี้ไดรับความอนุเคราะหจาก ศ.นพ. จตุพล ศรีสมบูรณ
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