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บทคััดย่่อ
ผู้้�ป่่วยมะเร็็งนรีีเวชหลัังจากการรัักษาทั้้�งจากการผ่าตััด การให้้ยาเคมีีบำำ�บัดและการฉายแสง ผู้้�ป่่วยบางกลุ่่�มจะมีีผล 

กระทบจากการรักษาโดยเฉพาะในผู้้�ป่่วยก่่อนหมดประจำำ�เดือืน จะมีอีาการของภาวะการขาดฮอร์โ์มนเอสโตรเจน เช่น่ อาการร้้อน

วููบวาบ และอาการเกี่่�ยวกัับช่่องคลอดและระบบทางเดิินปััสสาวะ ที่่�เร็็วและรุุนแรงกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�หมดประจำำ�เดืือน การให้้ฮอร์์โมน

ทดแทนในผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้� นอกจากความรุุนแรงของอาการที่่�เป็็น จะคำำ�นึึงถึึงระยะ การคงเหลืือของรอยโรคจากการรัักษา ความ

เสี่่�ยงในการกลัับเป็น็ซ้ำำ�� และชนิิดของโรคที่่�เป็น็ การให้้ฮอร์โ์มนทดแทนจะสามารถให้้ได้้อย่า่งปลอดภัยัในผู้้�ป่่วยที่่�มีคีวามเสี่่�ยงใน

การกลัับเป็็นซ้ำำ��ต่ำำ�� เช่่น ระยะที่่� 1-2 และมะเร็็งชนิิด estrogen-independent เช่่น มะเร็็งปากช่่องคลอด มะเร็็งช่่องคลอด และ

มะเร็ง็ปากมดลููกชนิิด squamous cell carcinoma และต้้องระวัังในการให้้ฮอร์โ์มนทดแทนในกลุ่่�ม estrogen-dependent เช่่น 

มะเร็็งมดลููกและมะเร็็งรัังไข่่ ชนิิด endometrioid และ granulosa cell  ชนิิดของมะเร็็งที่่�ตอบสนองต่่อการให้้ยาต้้านฮอร์์โมน 

เช่่น มะเร็็งรัังไข่่ ชนิิด low-grade serous และ granulosa cell และชนิิดของมะเร็็งที่่�สััมพัันธ์์กัับการเกิิดหลอดเลืือดดำำ�อุุดตััน 

ซึ่่�งเป็็นข้้อห้้ามของการให้้ยา เช่่น มะเร็็งรัังไข่่ ชนิิด clear-cell 

คำำ�สำำ�คััญ: มะเร็็งช่่องคลอด; มะเร็็งปากช่่องคลอด; มะเร็็งปากมดลููก; มะเร็็งมดลููก; มะเร็็งรัังไข่่; อาการวััยทอง
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ABSTRACT
Gynecological cancer patients having undergone surgery, chemotherapy or radiation can suffer some 

effects; particularly in pre-menopausal patients. Postmenopausal symptoms; such as hot flushes and genitourinary 

syndromes, may occur faster and be more severe than in pre-menopausal patients. In these patients, Hormone 

replacement therapy (HRT), should be access for severity of symptoms, stage, residual of lesion after treatment, 

risk of recurrent of disease and type of cancer. HRT should be offered for patients with low risk of recurrent of 

disease; such as, stage I-II, and estrogen-independent tumors; such as vulvar cancer, vaginal cancer and cervical 

cancer. However, HRT should be cautioned in estrogen-dependent tumors; such as endometrial cancer and 

ovarian cancer; especially, endometrioid type and granulosa cell tumors. This is due to there being presence of 

responses to ant-estrogen therapies; such as low-grade serous of ovarian cancer and granulosa cell tumors in 

addition to increased risk of venous thromboembolic events; including  clear cells carcinoma of ovarian cancer.

Keywords: cervical cancer; endometrial cancer; gynecologic cancer; ovarian cancer; postmenopausal symptom;  

				    vaginal cancer; vulvar cancer

บทนำำ�
อุุบัติิการณ์์ของมะเร็ง็นรีีเวช จากข้้อมููลของ International 

Agency for Research on Cancer และ World Health 

Organization ปี ีพ.ศ. 2563 พบมะเร็ง็ปากมดลููก สููงเป็็นอันัดับั 

4 มะเร็็งมดลููก สููงเป็็นอัันดัับ 6 และมะเร็็งรัังไข่่ สููงเป็็นอัันดัับ 

8 โดยมีี Age-standardized rates (ASR) เท่่ากัับ 13.3 8.7 

และ 6.6 ต่อ่ 100,000 คน ตามลำำ�ดับ อัตัราการตายจากมะเร็ง็

ปากมดลููกพบเป็็นอัันดัับ 3 มะเร็็งรัังไข่่ สููงเป็็นอัันดัับ 7 และ

มะเร็ง็มดลููก สููงเป็็นอัันดับั 13 โดยมี ีASR เท่่ากับั 7.3 4.2 และ 

1.8  ต่่อ 100,000 คน ตามลำำ�ดัับ1 เช่่นเดีียวกัับในประเทศไทย 

จากรายงานผู้้�ป่่วยมะเร็ง็รายใหม่ข่องสถาบันัมะเร็ง็แห่่งชาติ ิปีี 

พ.ศ. 2564 รายงานว่่าในปีี พ.ศ. 2559-2561 พบมะเร็็งปาก

มดลููก สููงเป็็นอัันดัับ 5 มะเร็็งมดลููก สููงเป็็นอัันดัับ 7 มะเร็็ง

รัังไข่่ สููงเป็็นอัันดัับ 8 โดยมีี ASR เท่่ากัับ 11.1 6.7 และ 6.0 

ต่่อ 100,000 คน ตามลำำ�ดัับ ช่่วงอายุุที่่�พบมะเร็็งมากที่่�สุุด คืือ

ช่ว่งอายุุ 55-65 ปี ีโดยพบผู้้�ป่่วยที่่�มีอีายุุน้้อยกว่่า 40 ปี ีคิดิเป็็น

ร้้อยละ 19.8 ส่ว่นมะเร็ง็ปากช่อ่งคลอดและมะเร็ง็ช่่องคลอดพบ

มากในช่่วงอายุุ 65-75 ปีี (รููปที่่� 1)2 

ผลกระทบจากการรัักษามะเร็็งนรีีเวช

การรัักษาหลัักของมะเร็็งนรีีเวช คืือ การผ่่าตััด และมััก

มีกีารให้้ยาเคมีบีำำ�บัดหรือืให้้รังัสีรีักัษาหลัังการผ่าตััด  ในผู้้�ป่่วย

ที่่�มีคีวามเสี่่�ยงต่อ่การแพร่ก่ระจายหรือืการกลัับเป็็นซ้ำำ�� ทั้้�งนี้้�ขึ้้�น
กับัระยะของโรค และชนิิดของเซลล์มะเร็ง็ แต่ใ่นผู้้�ป่่วยบางราย
ที่่�ไม่ส่ามารถผ่า่ตััดหรือืระยะของโรคเกินิกว่่าที่่�จะผ่า่ตััดได้้ การ
รัักษาหลัักจะเป็็นการใช้้ยาเคมีีบำำ�บััด หรืือ ให้้รัังสีีรัักษาหรืือให้้
ทั้้�ง 2 วิธิีรี่ว่มกััน และอาจพิจิารณาผ่า่ตััดถ้้ามีกีารตอบสนองต่่อ
การรัักษาในบางครั้้�ง เมื่่�อสิ้้�นสุุดการรัักษาหากผู้้�ป่่วยยัังคงมีี 
รอยโรคเหลืืออยู่่� หรืือแพร่่กระจายไปยัังอวััยวะอื่่�น ผู้้�ป่่วย
จะได้้รัับยาเคมีีบำำ�บััดที่่�แตกต่่างไปจากสููตรที่่�ได้้รัับก่่อนหน้้า  
การฉายแสง การให้้ยาต้้านฮอร์์โมน การให้้ยาแบบจำำ�เพาะ
เจาะจงต่่อเซลล์์มะเร็็ง หรืือการรัักษาแบบประคัับประคอง แต่่
หากผู้้�ป่่วยไม่่มีีรอยโรคเหลืืออยู่่� ผู้้�ป่่วยจะได้้รัับการติดตาม
อาการหลัังการรัักษาต่่อไป ผลกระทบจากการรัักษาที่่�ส่่งผล
ต่่อการดำำ�เนิินชีีวิิตประจำำ�วัันที่่�พบบ่่อย คืือ รัังไข่่เสื่่�อมสภาพ
หรือืถููกผ่า่ตััดออกไป3,4 ทำำ�ให้้เกิดิภาวะขาดฮอร์โ์มนเอสโตรเจน 
สููญเสีียความสามารถในการเจริิญพัันธุ์์� และมีีอาการของภาวะ
หมดประจำำ�เดืือน โดยอาการของภาวะหมดประเดืือน ได้้แก่่3,5-8 

1. Vasomotor symptoms (VMS) จะมีีอาการร้้อน
วููบวาบ (hot flush) เริ่่�มจากบริิเวณลำำ�ตััวส่่วนบน เช่่น หน้้า 
คอ และอก และกระจายไปตามส่่วนต่่างๆของร่่างกาย มััก
เกิิดอาการนาน 2-4 นาทีี ร่่วมกัับมีีอาการอื่่�นๆ ได้้แก่่ หนาว
สั่่�น ใจสั่่�น วิิตกกัังวล เหงื่่�อออกตามร่่างกายโดยเฉพาะช่่วง
กลางคืืน อาการเหล่่านี้้�อาจเกิิดขึ้้�นได้้ก่อนหรืือหลัังภาวะหมด

ประจำำ�เดืือน 1-3 ปีี 
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2. Genitourinary syndromes เช่่น ช่่องคลอดแห้้ง 

ติิดเชื้้�อและคััน ปััสสาวะแสบขัด การติดเชื้้�อในระบบทางเดิิน

ปััสสาวะ การกลั้้�นปััสสาวะไม่่อยู่่� 

นอกจากนี้้�ยัังส่่งผลให้้เพิ่่�มความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดโรค

ทางระบบหััวใจและหลอดเลืือด ไขมัันในเลืือดสููง มวลกระดููก

ลดลงและเพิ่่�มความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดโรคกระดููกพรุุน5,6 ผู้้�ป่่วย

ที่่�ได้้รัับการผ่าตััดรัังไข่่ท้ั้�ง 2 ข้้าง จะมีีอาการเหล่่านี้้�เร็็วขึ้้�น

และรุุนแรงมากกว่่าผู้้�ป่่วยที่่�เข้้าสู่่�ภาวะหมดประจำำ�เดืือนโดย

ธรรมชาติิ เนื่่�องจากฮอร์์โมนที่่�ผลิตจากรัังไข่่ลดลงและหมด

ไปอย่่างรวดเร็็ว โดยเฉพาะอาการร้้อนวููบวาบ อาการทางด้้าน

อารมณ์์และความจำำ� การนอนหลัับและการมีเพศสััมพันัธ์์ ทำำ�ให้้

คุุณภาพชีวีิติลดลง9 ส่ว่นในระยะยาวมวลกระดููกจะลดลงทำำ�ให้้

เพิ่่�มความเสี่่�ยงในการเกิิดกระดููกหัักในอนาคตได้้9 ดัังนั้้�น การ

ให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการผ่าตััดรัังไข่่ท้ั้�ง 2 ข้้าง

ก่่อนเข้้าสู่่�ภาวะหมดประจำำ�เดืือนโดยธรรมชาติิ ซึ่่�งโดยเฉลี่่�ย

จะมีีอายุุ 51 ปีี จะช่่วยลดอาการ VMS ลดการเกิิด dementia 

เพิ่่�ม cognitive function เพิ่่�มมวลกระดููกและเพิ่่�มคุุณภาพ

ชีีวิิตให้้กับผู้้�ป่่วยได้้6,9-11 แต่่อย่่างไรก็ตามการให้้ฮอร์์โมน

ทดแทนชนิิดเอสโตรเจนร่่วมกัับโปรเจสเตอโรนในผู้้�หญิิงวััย

หมดประจำำ�เดืือนจะเพิ่่�มความเสี่่�ยงในการเกิิดโรคหลอดเลืือด

หััวใจ12 โรคหลอดเลืือดดำำ�อุุดตััน12 โรคหลอดเลืือดในสมอง12 

มะเร็็งเต้้านม4,10,12 โรคในถุุงน้ำำ��ดีี12 และการตายจากโรคมะเร็็ง

ปอด12 ส่่วนการให้้ฮอร์์โมนทดแทนด้้วยเอสโตรเจนเพีียงชนิิด

เดีียวจะเพิ่่�มความเสี่่�ยงในการเกิิดโรคหลอดเลืือดดำำ�อุุดตััน12  

โรคหลอดเลืือดในสมอง12 โรคในถุุงน้ำำ��ดีี12 มะเร็็งมดลููก และ

มะเร็็งรัังไข่่ ชนิิด serous และชนิิด endometrioid4 แต่่จะลด

การเกิดิมะเร็็งเต้้านม12 และกระดููกหักั12 และไม่่พบความเสี่่�ยง

ของการเกิิดโรคหลอดเลืือดหััวใจและมะเร็็งลำำ�ไส้้12 

มะเร็็งนรีีเวชและฮอร์์โมนเพศ

ในอวััยวะสืืบพัันธุ์์�สตรีีจะมีี estrogen receptor (ER) 

และ progesterone receptor (PR) มาเกี่่�ยวข้้อง โดย ER มีี 

2 ชนิิด คืือ ER-α เป็็น oncogene และ ER-β เป็็น tumor 

suppressor gene ซึ่่�งพบเพีียงร้้อยละ 40-60 ในขณะที่่� PR 

จะทำำ�งานร่่วมกัับ estrogen โดย progesterone จะกระตุ้้�น

การเกิิด proliferative ในเซลล์ของเต้้านม แต่่จะยัับยั้้�งการ

เกิดิ proliferative ในเซลล์ร์ังัไข่แ่ละมดลููก13-15 การให้้ฮอร์โ์มน

ทดแทนในผู้้�ป่่วยที่่�เป็็นมะเร็็งนรีีเวชอาจจะกระตุ้้�นให้้เกิิด 

angiogenesis ในเซลล์ม์ะเร็ง็ที่่�อาจหลงเหลือืทั้้�ง microscopic 

และ macroscopic lesion และต้้องเฝ้้าระวัังการเกิิดมะเร็็ง

ใหม่่ในอวััยวะอื่่�น โดยเฉพาะมะเร็็งเต้้านม16,17 ดัังนั้้�นการให้้

ยาฮอร์์โมนทดแทนนอกจากจะพิิจารณาถึึงข้้อห้้ามของการให้้

ฮอร์์โมน เช่่น ผู้้�ป่่วยที่่�เป็็นโรคตัับและถุุงน้ำำ��ดีี6 โรคหลอดเลืือด

ดำำ�อุุดตััน6 ยังัต้้องพิจิารณาถึึงชนิดิของมะเร็ง็ว่า่เป็น็มะเร็ง็ชนิดิ 

estrogen-dependent หรืือ non-estrogen dependent 

มะเร็็งชนิิด estrogen-dependent ได้้แก่่ มะเร็็งเต้้านม 

มะเร็็งปากมดลููก ชนิิด adenocarcinoma มะเร็็งเยื่่�อบุุโพรง

มดลููก มะเร็็งมดลููกชนิิด sarcoma มะเร็็งรัังไข่่ชนิิดเยื่่�อบุุผิิว  

รูปที่ 1 จำ�นวนผู้ป่วยมะเร็งรายใหม่ในประเทศไทยของสถาบันมะเร็งแห่งชาติปี พ.ศ. 2559-2561 แยกตามกลุ่มอายุ (ASR per 

100,000)2
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ตารางที่่� 2 แนวทางการให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งมดลููกหลัังได้้รัับการรัักษา

สมาคม ปีี ค.ศ. คำำ�แนะนำำ�

ACOG30 2001 การพิิจารณาให้้ฮอร์์โมนทดแทนด้้วยฮอร์์โมนเอสโตรเจนควรประเมิินทั้้�งประโยชน์์และความเสี่่�ยงในผู้้�ป่่วย

แต่่ละราย

France31 2011 การให้้ฮอร์โ์มนทดแทนด้้วยฮอร์โ์มนเอสโตรเจนในผู้้�ป่่วยมะเร็ง็มดลููกหลัังการผ่าตััดรังัไข่อ่อกทั้้�ง 2 ข้้าง ไม่่มีี

ข้้อห้้ามในผู้้�ป่่วยที่่�มีีอายุุน้้อยกว่่า 50 ปีี ส่่วนในผู้้�ป่่วยที่่�มีีอายุุมากกว่่า 50 ปีี จะมีีข้้อบ่่งชี้้�และข้้อห้้ามของการ

ให้้ฮอร์์โมนทดแทนเหมืือนกัับผู้้�หญิิงทั่่�วไปที่่�ไม่่ได้้เป็็นมะเร็็ง

JSGO32 2016 การให้้ฮอร์์โมนทดแทนควรอธิิบายทั้้�งข้้อดีีและข้้อเสีียแก่่ผู้้�ป่่วยก่่อนเริ่่�มการรัักษา 

SGO33 2020 การให้้ฮอร์์โมนทดแทนสามารถให้้ในผู้้�ป่่วยระยที่่� 1-2 แต่่ไม่่ควรให้้ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีระยะที่่� 3-4 มะเร็็งมดลููกชนิิด 

sarcoma  ที่่�มีี ER และ PR และตอบสนองต่่อการรัักษาด้้วยยาต้้านฮอร์์โมน 

EMAS-IGCS34  2020 มะเร็็งมดลููกระยะที่่� 1-2 และ Low-grade สามารถพิจารณาให้้ฮอรโมนทดแทนทั้้�งแบบ systemic หรืือ 

topical estrogens ได้้แต่่ควรหลีีกเลี่่�ยงในระยะที่่� 3-4 หรืือระยะที่่� 1-2 แต่่มีีความเสี่่�ยงสููงในการกลัับเป็็น

ซ้ำำ�� ส่ว่นมะเร็ง็มดลููกชนิดิ sarcomas เป็็นมะเร็ง็ชนิิด estrogen-dependent อาจตรวจหา ER และ PR ก่อ่น

พิจิารณาการให้้ฮอร์โ์มนทดแทน และผู้้�ป่่วยมะเร็ง็มดลููกที่่�มี ีLynch syndrome ยังัไม่ม่ีขี้้อมููลความปลอดภัยั

ของการให้้ฮอร์์โมนทดแทน

IGCS-ESGO18 2021 การให้้ฮอร์โ์มนทดแทนในผู้้�ป่่วยระยะที่่� 1-2 ไม่่พบการเพิ่่�มการกลัับเป็น็ซ้ำำ�� ยกเว้้น ในผู้้�ป่่วย Black American 

โดยก่่อนการรัักษาต้้องคำำ�นึึงถึึงความรุุนแรงของอาการที่่�เป็็น คุุณภาพชีีวิิตและการพยากรณ์์ของโรค 

NCCN35 2022 การให้้ฮอร์โ์มนทดแทนด้้วยฮอร์โ์มนเอสโตรเจนสามารถให้้ในผู้้�ป่่วยที่่�มีคีวามเสี่่�ยงต่ำำ��ในการกลัับเป็น็ซ้ำำ�� และ

ผู้้�ป่่วยทราบถึึงรายละเอีียดต่่างๆ ก่่อนเริ่่�มการให้้ฮอร์์โมน โดยอาจเริ่่�มให้้ฮอร์์โมนหลัังการรัักษา 6-12 เดืือน 

และสามารถเลืือกใช้้ฮอร์์โมนกลุ่่�ม Selective estrogen-receptor modulators (SERMs) ได้้  แต่่ในผู้้�ป่่วย

ที่่�มีีความเสี่่�ยงสููงในการกลัับเป็็นซ้ำำ��และเสี่่�ยงต่่อการเกิิดภาวะแทรกซ้้อน เช่่น สููบบุุหรี่่� เคยเป็็นมะเร็็งเต้้านม

มาก่่อน มีีประวััติิการเกิิดเส้้นเลืือดในสมองอุุดตััน อาจเลืือกใช้้ยากลุ่่�มที่่�ไม่่ใช่่ฮอร์์โมนแทน

Best practice and 

Research Clinical 

Obstetrics and 

Gynaecology4

2022 การให้้ฮอร์โ์มนทดแทนในผู้้�ป่่วยระยะที่่� 1-2 ไม่่พบการเพิ่่�มการกลัับเป็น็ซ้ำำ�� ยกเว้้นในผู้้�ป่่วย   Black American  

ACOG=american college of obstetricians and gynecologists; JSGO=japan society of gynecologic oncology; SGO=society of 
gynecologic oncology; EMAS=european menopause and andropause society; IGCS=international gynecologic cancer society; 
ESGO=european society of gynecological oncology; NCCN=national comprehensive cancer network; ER=estrogen receptor; 
PR=progesterone receptor

germ cell tumor และ sex cord tumors3,6 ส่่วนมะเร็็ง

ชนิิด non estrogen-dependent ได้้แก่่ มะเร็็งปากช่่อง

คลอด มะเร็็งช่่องคลอด มะเร็็งปากมดลููก ชนิิด squamous 

cell carcinoma3,6 นอกจากนี้้�อาจใช้้การตรวจพบ hormone 

receptor มาพิิจารณาการเลืือกให้้ฮอร์์โมนทดแทนร่่วมด้้วย18

มะเร็็งมดลููก 

ในปััจจุุบันมะเร็็งมดลููกมีีแนวโน้้มเพิ่่�มขึ้้�นและพบใน

อายุุที่่�น้้อยลง จากข้้อมููลประชากรในจัังหวััดสงขลา พบอุุบััติิ

การณ์์การเกิดิโรคมะเร็ง็มดลููก ตั้้�งแต่ ่ปี ีพ.ศ. 2532-2559 พบ  

ASR=1.5 ต่่อ 100,000 คน เพิ่่�มขึ้้�นเป็็น 5.3 คน ต่่อ 100,000 

คน และมีีแนวโน้้มเพิ่่�มขึ้้�นเป็็น 8 ต่่อ 100,000 คน ในปีี 

พ.ศ.2573 โดยพบผู้้�ป่่วยที่่�มีีอายุุน้้อยกว่่า 40-45 ปีี มากขึ้้�น19 

ทำำ�ให้้พบผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับผลกระทบจากการรัักษามากขึ้้�น โดย

ข้้อมููลจากการศึึกษาที่่�ผ่่านมา มีี non-randomize controlled 

trial (RCT) 2 การศึึกษา20,21 retrospective 2 การศึึกษา22,23 

case-control 1 การศึกษา24 RCT 1 การศึกึษา25  population-

base 1 การศึกษา26 และ systematic review 3 การศึกษา27-29 

(ตารางที่่� 1) และแนวทางการให้้ฮอร์์โมนทดแทนของสมาคม

ต่า่งๆ4,18,30-35 (ตารางที่่� 2) สรุุปการให้้ฮอร์โ์มนทดแทนหลัังการ



เวชสารสงขลานครินทร์ ปีที่ 3 ฉบับที่ 3 ก.ย.-ธ.ค. 2566

การให้ HRT ในผู้ป่วยมะเร็งนรีเวช                                                             วริษฐา ลิ้มศิริสวัสดิ์ และคณะ 

170

รัักษาจะต้้องพิิจารณาถึึงข้้อบ่่งชี้้�และความเสี่่�ยงของการกลัับ

เป็็นซ้ำำ�� และให้้ข้้อมููลทั้้�งข้้อดีีและข้้อเสีียกัับผู้้�ป่่วยก่่อนเริ่่�มการ

รัักษา30,32 อาจให้้ได้้ในผู้้�ป่่วยระยะที่่� 1-2 ที่่�มีีความเสี่่�ยงต่ำำ��ใน

การกลัับเป็น็ซ้ำำ��4,18,33-35 เริ่่�มให้้หลัังจากการผ่าตััดและมั่่�นใจว่่าไม่่

กลัับเป็็นซ้ำำ�� 6-12 เดืือน35 และอาจให้้ในผู้้�ป่่วยที่่�มีอีายุุน้้อยกว่า่ 

50 ปีี31  และควรหลีกีเลี่่�ยงการให้้ฮอร์โ์มนทดแทนในผู้้�ป่่วยที่่�อยู่่�

ในระยะที่่� 3-432-34, มะเร็็งมดลููกชนิิด sarcoma ที่่�มีี hormone 

receptor33,34 หรือืตอบสนองต่่อการรักัษาด้้วยยาต้้านฮอร์โ์มน33 

มะเร็็งรัังไข่่

มะเร็็งรัังไข่่ชนิิดเยื่่�อบุุผิว จะพบมากที่่�สุุด ร้้อยละ 90 

ส่่วนใหญ่่พบในช่่วงอายุุ 50 ปีี ขึ้้�นไป ในขณะที่่�ชนิิด germ cell 

tumor พบร้้อยละ3-5 ส่่วนใหญ่่พบในช่่วงอายุุ 20-30 ปีี และ 

ชนิิด sex cord tumor พบร้้อยละ 3-5 ส่่วนใหญ่่พบในช่่วงวััย

หมดประจำำ�เดืือน36 มะเร็็งรัังไข่่ชนิิด germ cell tumor มััก

พบในระยะแรกและมีีการพยากรณ์์ของโรคดีี ดัังนั้้�นการรัักษา

จะเป็็นการผ่่าตััดแบบอนุุรัักษ์์ (conservative surgery) เป็็น

หลััก สามารถเก็็บรังัไข่อ่ีกีข้้างที่่�ปกติไิว้้ได้้36 การให้้ยาเคมีบีำำ�บัดั

หลัังจากการผ่่าตััดอาจมีีผลกระทบต่่อรัังไข่่ ผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่่จะ

มีปีระจำำ�เดืือนที่่�สม่ำำ��เสมอภายหลัังการรักัษาสิ้้�นสุุดร้้อยละ 7837 

ในขณะที่่�มะเร็็งรัังไข่่ชนิิด sex cord tumor จะพบในผู้้�ป่่วยที่่�

หมดประจำำ�เดืือน ผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�จึึงไม่่ได้้รัับผลกระทบจากการ

รัักษา แต่่ในมะเร็็งรัังไข่่ชนิิดเยื่่�อบุุผิิวจะพบผู้้�ป่่วยได้้ทั้้�งก่่อน

และหลัังหมดประจำำ�เดืือน ผู้้�ป่่วยมัักมาตรวจและรัักษาเมื่่�อมีี

อาการแสดงชััดเจน ตรวจพบการแพร่่กระจายของโรคไปยััง

อวััยวะอื่่�นๆ จึึงมีีการพยากรณ์์ของโรคที่่�ไม่่ดี ีการผ่า่ตัดัจำำ�เป็็น

ต้้องตััดรังัไข่อ่อกท้ั้�ง 2 ข้้างและได้้รับยาเคมีบีำำ�บัดัหลัังจากการ

ผ่า่ตััด ผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�จึึงมีโีอกาสเข้้าสู่่�ภาวะหมดประจำำ�เดือืน และ

มีีผลกระทบมากที่่�สุุด 

ความสััมพัันธ์์ระหว่่างการเกิิดมะเร็็งรัังไข่่และการให้้

ฮอร์โ์มนทดแทน มีรีายงานพบความเสี่่�ยงในการเกิดิมะเร็ง็รังัไข่่

เพิ่่�มขึ้้�น โดยเฉพาะชนิิด serous และ endometrioid38 ส่่วน

ในผู้้�ป่่วยที่่�เป็็นมะเร็็งรัังไข่่แล้้ว การให้้ฮอร์์โมนทดแทนอาจจะ

กระตุ้้�นการเกิิด angiogenesis ในเซลล์มะเร็็งที่่�อาจยัังหลง

เหลืือจากการผ่าตััดหรืือยาเคมีีบำำ�บััด และอาจกระตุ้้�นให้้เกิิด

มะเร็็งใหม่่ในอวััยวะอื่่�นได้้16,17 ดัังนั้้�นการให้้ฮอร์์โมนทดแทน

จะต้้องพิิจารณาทั้้�งความเสี่่�ยงและประโยชน์์ในผู้้�ป่่วยแต่่ละคน 

การศึึกษาในผู้้�ป่่วยมะเร็็งรัังไข่่ที่่�ได้้รัับฮอร์์โมนทดแทน 

ส่่วนใหญ่่จะศึึกษาในมะเร็็งรัังไข่่ชนิิดเยื่่�อบุุผิิวเป็็นหลััก ผลจาก

การศึึกษา retrospective 6 การศึึกษา39-44 case-control 1 

การศึึกษา45 RCT 3 การศึึกษา46-48 และ systematic review 

4 การศึึกษา16,49-51 (ตารางที่่� 3) ยัังไม่่มีีข้้อมููลที่่�บ่่งชี้้�ถึึงการ

เพิ่่�มของการกลัับเป็็นซ้ำำ��และการตาย แต่่มีีแนวโน้้มที่่�จะเพิ่่�ม

คุุณภาพชีีวิิต และจากแนวทางการให้้ฮอร์์โมนทดแทนของ

สมาคมต่่างๆ4,18,33,34,52 (ตารางที่่� 4) การให้้ฮอร์์โมนทดแทนใน

ผู้้�ป่่วยมะเร็ง็รังัไข่ห่ลัังได้้รับัการรักัษา จะต้้องคำำ�นึงึถึึงชนิดิของ

มะเร็็งรัังไข่่ โดยหลีีกเลี่่�ยงมะเร็็งชนิิด estrogen-dependent 

เช่่น endometrioid4,33,52 และ granulosa cell4,18,34,52 ชนิิด

ของมะเร็็งที่่�ตอบสนองต่่อการให้้ยาต้้านฮอร์์โมน เช่่น low-

grade serous4,18,33,34,52 และ granulosa cell4,18,34 และชนิิด

ของมะเร็็งที่่�สััมพัันธ์์กัับการเกิิดหลอดเลืือดดำำ�อุุดตััน ซึ่่�งเป็็น

ข้้อห้้ามของการให้้ยา เช่่น clear-cell18 ส่่วนกลุ่่�ม germ cell 

tumor ไม่พ่บการกลัับเป็็นซ้ำำ��และการตายเพิ่่�มขึ้้�นในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้

รัับฮอร์์โมนทดแทน4,18,34

มะเร็็งปากมดลููก 

มะเร็็งปากมดลููกพบรองมาจากมะเร็็งเต้้านม มะเร็็ง

ลำำ�ไส้้และมะเร็็งปอดในสตรี แต่่พบมากที่่�สุุดในมะเร็็งนรีีเวช53 

และมีีแนวโน้้มลดลง ซึ่่�งเป็น็ผลมาจากระบบการคัดักรองมะเร็ง็

ปากมดลููกที่่�มีีประสิิทธิิภาพและครอบคลุุม การรัักษารอยโรค

ในระยะก่่อนเป็็นมะเร็็งที่่�มีีประสิิทธิผล และการเริ่่�มฉีีดวััคซีีน

ป้้องกัันไวรััสเอชพีีวีีที่่�ครอบคลุุมมากขึ้้�น อุุบัติิการณ์์ในจัังหวััด

สงขลา มีีแนวโน้้มลดลง ร้้อยละ 4.7 ต่่อปีี และคาดว่่าอุุบััติิ

การณ์์จะลดลง เหลืือ 5-10 ต่่อประชากร 100,000 คน ใน ปีี 

พ.ศ. 257354 

ในมะเร็็งปากมดลููก พบชนิิด squamous cell 

carcinoma ร้้อยละ 80-90 และไม่่พบ hormone receptor 

ในขณะที่่� ชนิิด adenocarcinoma พบร้้อยละ 10-20 ซึ่่�งมีี

ลัักษณะทางชีีววิิทยาเหมืือนกัับมะเร็็งมดลููก14 พบ ER ร้้อย

ละ 39 และ PR ร้้อยละ 3355 มีีรายงานในผู้้�หญิิงที่่�เคยใช้้

ฮอร์์โมนทดแทนมาก่่อน มีีแนวโน้้มที่่�จะพบมะเร็็งปากมดลููก

ชนิิด adenocarcinoma มากกว่่า ชนิิด squamous cell 

carcinoma56 การศึึกษาการให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วย

มะเร็็งปากมดลููก มีีจำำ�นวนจำำ�กััด และมีีจำำ�นวนผู้้�ป่่วยน้้อย ผล

การศึึกษายัังไม่่พบผลเสีียต่่อการตายและการกลัับเป็็นซ้ำำ��ของ

ตััวโรค เช่่นเดีียวกัับมะเร็็งชนิิดอื่่�นๆ57,58 (ตารางที่่� 5) และ
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ตารางที่่� 4 แนวทางการให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งรัังไข่่หลัังได้้รัับการรัักษา

สมาคม ปี ค.ศ. คำ�แนะนำ�

The French National Network52 2019 การให้ฮอร์โมนทดแทนควรหลีกเลี่ยงในมะเร็งรังไข่ชนิด estrogen-dependent เช่น sex-cord, 
serous, endometrioid และ high-risk serous borderline

SGO33 2020 สามารถให้ฮอร์โมนทดแทนด้วยฮอร์โมนเอสโตรเจนในผู้ป่วยมะเร็งรังไข่ชนิดเยื่อบุผิว แต่ควรหลีก
เลี่ยงในชนิด low grade serous และ endometrioid ซึ่งจะตอบสนองต่อการรักษาด้วยยาต้าน
ฮอร์โมน

EMAS-IGCS34  2020 การให้ฮอร์โมนทดแทน ทั้งแบบ systemic และ topical ในผู้ป่วยมะเร็งรังไข่ชนิด non-serous 
และ germ cell tumor ไม่พบผลเสียและไม่ลดอัตราการมีชีวิตและอัตราการปลอดโรค การเลือก
ใช้ชนิดของฮอร์โมน ท้ังฮอร์โมนเอสโตรเจนหรือฮอร์โมนเอสโตรเจนร่วมกับฮอร์โมนโปรเจสเตอโรน
จะพิจารณาจากประวัติการผ่าตัดมดลูกมาก่อนหรือไม่ ระยะเวลาในการให้ฮอร์โมนขึ้นกับอายุของ 
ผู้ป่วย และควรหลีกเลี่ยงการให้ฮอร์โมนทดแทนในผู้ป่วยมะเร็งรังไข่ ชนิด serous และ  
granulosa cell  

IGCS-ESGO18 2021 การให้ฮอร์โมนทดแทนมีแนวโน้มการเพิ่มอัตราการรอดชีพและอัตราการปลอดโรค และไม่เพิ่ม 
ผลเสียให้กับผู้ป่วย 

-	High-grade serous: ยังไม่มีข้อมูลการศึกษาที่สามารถสรุปผลได้
-	Low-grade serous: เพิม่อัตราการรอดชพีและอัตราการปลอดโรคในกลุม่ทีไ่ด้รบัยาต้านฮอรโ์มน   
ดังนั้นจึงควรหลีกเลี่ยงการให้ฮอร์โมนทดแทนในผู้ป่วยกลุ่มนี้  

-	Non-serous: ไม่พบความแตกต่างของอัตราการรอดชีพและอัตราการปลอดโรคในผู้ป่วยที่ได้
รับฮอร์โมนทดแทน 

-	Clear cell และ mucinous: ไม่พบประโยชน์จากการใช้ยากลุ่ม aromatase inhibitors ดังนั้น
ในผู้ป่วยกลุ่มนี้อาจให้ฮอร์โมนทดแทนได้ แต่ชนิด clear cell สัมพันธ์กับการเกิดหลอดเลือดดำ�
อุดตันซึ่งเป็นหนึ่งในข้อห้ามของการให้ฮอร์โมนทดแทน 

-	Germ cell tumor: สามารถให้ฮอร์โมนทดแทนในผู้ป่วยกลุ่มนี้ได้ 
-	Sex cord tumor: ควรหลีกเลี่ยงการให้ฮอร์โมนทดแทนในผู้ป่วยกลุ่มนี้และเลือกใช้ยากลุ่มที่
ไม่ใช่ฮอร์โมนในการรักษาอาการของภาวะขาดฮอร์โมนแทน (ไม่มีข้อมูลทางคลินิก)

Best practice and Research 
Clinical Obstetrics and  
Gynaecology4

2022 -	Low-grade serous: ไม่แนะนำ�ให้ฮอร์โมนทดแทนในผู้ป่วยกลุ่มนี้ และใช้ยากลุ่มที่ไม่ใช่ฮอร์โมน
เพื่อรักษาอาการของภาวะขาดฮอร์โมแทน 

-	Endometrioid: ระมัดระวังการให้ฮอร์โมนทดแทนในผู้ป่วยกลุ่มนี้ที่มีระยะที่ 3-4 ซึ่งมีโอกาสที่มี
การคงเหลือของเซลล์มะเร็งสูง  

-	Mucinous และ clear cell: ไม่พบประโยชน์จากการให้ยาต้านฮอร์โมน เช่น aromatase  
inhibitors ดังนั้นอาจให้ฮอร์โมนทดแทนได้ในผู้ป่วย ที่มีอาการของภาวะขาดฮอร์โมน 

-	Sex cord tumor: ไม่แนะนำ�ให้ใช้ฮอร์โมนทดแทนในผู้ป่วยกลุ่มนี้ 
-	Germ cell tumor: ควรผ่าตัดแบบอนุรักษ์และสามารถให้ฮอร์โมนทดแทนได้เมื่อจำ�เป็น 

SGO=society of gynecologic oncology; EMAS=european menopause and andropause society; IGCS=international gynecologic 
cancer society; ESGO=european society of gynecological oncology
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จากแนวทางการให้้ฮอร์์โมนทดแทนของสมาคมต่่างๆ4,18,33,34 

(ตารางที่่� 6) การให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งปากมดลููก

ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีความเสี่่�ยงในการกลัับเป็็นซ้ำำ��ต่ำำ�� จะพบประโยชน์์

มากกว่่าผลเสีียจากการได้้รัับฮอร์์โมนทดแทน4,18,33 และการ

เลืือกใช้้ชนิิดฮอร์์โมนจะขึ้้�นอยู่่�กับประวััติิการตััดมดลููก ความ

เสี่่�ยงและการเฝ้้าระวัังในการเกิิดมะเร็็งเต้้านม34

มะเร็็งปากช่่องคลอด 
มะเร็็งปากช่่องคลอด จััดเป็็นมะเร็็งกลุ่่�ม non 

estrogen-dependent พบร้้อยละ 4 ของมะเร็็งนรีีเวช ผู้้�ป่่วย
จะอยู่่�ในวััยหมดประจำำ�เดืือน และพบชนิิด squamous cell 
carcinoma เป็็นส่่วนใหญ่่ ส่่วนชนิิด adenocarcinoma พบ
เพีียงร้้อยละ 5 ของมะเร็็งปากช่่องคลอด ซึ่่�งมัักพบที่่�ต่่อม 
Bartholin gland59 เนื่่�องจากพบอุุบัติิการณ์์น้้อยและผู้้�ป่่วย



เวชสารสงขลานครินทร์ ปีที่ 3 ฉบับที่ 3 ก.ย.-ธ.ค. 2566
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ตารางที่่� 6 แนวทางการให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งปากมดลููกหลัังได้้รัับการรัักษา

Guideline Year Recommendations

SGO33 2020 สามารถให้้ฮอร์์โมนทดแทนได้้อย่่างปลอดภััย 
EMAS-IGCS34 2020 ไม่่มีีข้้อห้้ามในการให้้ฮอร์์โมนทดแทน และการเลืือกใช้้ชนิิดของฮอร์์โมนทดแทน ชนิิดฮอร์์โมนเอสโตรเจนหรืือ

ฮอร์์โมนเอสโตรเจนร่่วมกัับฮอร์์โมนโปรเจสเตอโรนขึ้้�นกัับประวััติิการผ่่าตััดมดลููกมาก่่อนหรืือไม่่ 
IGCS-ESGO18 2021 มะเร็็งปากมดลููกเป็็นมะเร็็งชนิิด non estrogen-dependent สามารถให้้ฮอร์์โมนทดแทนได้้และไม่่พบผลเสีีย

ทั้้�งในชนิิด adenocarcinomas และ squamous cell carcinoma
Best practice and 
Research Clinical 
Obstetrics and  
Gynaecology4

2022 แนะนำำ�ให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยก่่อนหมดประจำำ�เดืือน เพื่่�อรัักษาอาการของภาวะขาดฮอร์์โมนและการคง
สภาพของมวลกระดููก 

SGO=society of gynecologic oncology; EMAS=european menopause and andropause society; IGCS=international gynecologic 
cancer society; ESGO=european society of gynecological oncology

ตารางที่่� 5 การศึึกษาการให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งปากมดลููกหลัังได้้รัับการรัักษา

การศึกษา ปี ค.ศ. ชนิดการศึกษา ระยะของ
มะเร็ง

การเปรียบเทียบ จำ�นวน
ผู้ป่วย 
(ราย)

ระยะเวลา
ที่ติดตาม 
(เดือน)

อัตราการกลับ
เป็นซ้ำ� 
(ร้อยละ)

อัตราการ
ปลอดโรค 
(ร้อยละ)

อัตราการ
รอดชีพ 
(ร้อยละ)

Ploch57 1987 RCT I-II HRT 40 60 20 80
no HRT 40 32 65
non-HRT 40

Richardson58 2021 Retrospective IB-IIB HRT 20 90 95
no HRT 13 68 73
ovarian preserve 25 81 95

RCT=randomize controlled trial; HRT=hormone replacement therapy

อยู่่�ในวััยหมดประจำำ�เดืือนจึึงไม่่พบการศึึกษาการให้้ฮอร์์โมน

ทดแทนในผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้� การให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยมะเร็ง็

ปากช่่องคลอดจะมีีแนวทางเช่่นเดีียวกัับมะเร็็งปากมดลููก34

มะเร็็งช่่องคลอด

มะเร็็งที่่�พบในช่่องคลอดส่่วนใหญ่่จะเป็็นมะเร็็งที่่�แพร่่

กระจายมาจากอวััยวะอื่่�น เช่่น ปากมดลููก ปากช่่องคลอด 

รัังไข่่ มดลููก เต้้านมหรืือมะเร็็งต่่อมน้ำำ��เหลืือง มีีเพีียงร้้อยละ 

10 ที่่�เป็็นมะเร็็งตั้้�งต้้นจากช่่องคลอด หรืือคิิดเป็็นร้้อยละ 1-2 

ของมะเร็็งนรีีเวช มะเร็็งช่่องคลอดจััดเป็็นมะเร็็งกลุ่่�ม non 

estrogen-dependent พบชนิิด adenocarcinoma ร้้อยละ 

8-1060 โดยชนิิด clear cell จะสััมพัันธ์์กัับผู้้�ป่่วยขณะอยู่่�ใน

ครรภ์มารดาที่่�ได้้รัับ diethylstilbestrol ก่่อนอายุุครรภ์์ 16 

สััปดาห์์60-62 และชนิิด rhabdomyosarcomas ที่่�มัักพบในวััย

เด็็กและวััยรุ่่�น พบร้้อยละ 4-6 ของมะเร็็งที่่�พบในผู้้�ป่่วยในวััย

เด็็กและวััยรุ่่�น60 เนื่่�องจากอุุบัติิการณ์์การเกิิดโรคน้้อยและมััก

พบในกลุ่่�มวััยหมดประจำำ�เดืือนเช่่นเดีียวกัับมะเร็็งปากช่่อง

คลอด จึึงไม่่พบการศึึกษาการให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วย

กลุ่่�มนี้้� การให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งช่่องคลอดจะมีี

แนวทางเช่่นเดีียวกัับมะเร็็งปากมดลููก34

สรุุป 
การพิจารณาการให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยก่่อนวััย

หมดประจำำ�เดือืนที่่�เป็น็มะเร็ง็นรีเีวชที่่�ได้้รับการรักัษาทั้้�งจากการ

ผ่่าตััด การให้้ยาเคมีีบำำ�บััดและการฉายแสง จะต้้องพิิจารณา

จากความรุุนแรงของอาการและอวััยวะที่่�กระทบจากการขาด

ฮอร์์โมน ระยะของโรคและผลจากการรัักษา เพื่่�อประเมิินการ

พยากรณ์์ของโรค ชนิิดของมะเร็ง็ว่่าเป็น็ estrogen-dependent 

หรือืไม่ ่และผลการตอบสนองต่่อการรักัษาด้้วยยาต้้านฮอร์โ์มน 

เพื่่�อป้อ้งกันัการกลัับเป็น็ซ้ำำ��จากการได้้รับัฮอร์โ์มนทดแทน และ

สภาวะของผู้้�ป่่วยที่่�เป็็นข้้อห้้ามของการให้้ยาฮอร์์โมนทดแทน 

โดยมีีสรุุปของแนวทางการให้้ฮอร์์โมน (ตารางที่่� 7)
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ตารางที่่� 7 สรุุปแนวทางให้้ฮอร์์โมนทดแทนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งมดลููก รัังไข่่และปากมดลููกหลัังได้้รัับการรัักษา

สมาคม ปี ค.ศ. มะเร็งมดลูก มะเร็งรังไข่ มะเร็ง 
ปากมดลูกLG-serous HG-serous Non serous Sex cord Germ

ACOG30 2001 ควรพิจารณาในผู้ป่วย
แต่ละราย

- - - - -

France31 2011 ผู้ป่วยที่มีอายุ <50 ปี 
ไม่มีข้อห้ามในการให้
ฮอร์โมนทดแทน 
ผู้ป่วยที่มีอายุ >50 ปี มี
ข้อห้ามและข้อบ่งชี้เหมือน
กับผู้หญิงทั่วไป

- - - - - -

JSGO32 2016 ควรให้อย่างระมัดระวัง - - - - - -

The French  
National Network52

2019 - ควรระวัง ควรระวัง ควรระวัง 
(endometrioid)

ควรระวัง - -

SGO33 2020 ให้ในระยะที่ 1-2 ไม่แนะนำ� - ควรให้ 

EMAS-IGCS34 2020 ควรพิจารณาให้ในระยะ
ที่ 1-2 และ low-grade 
ส่วนมะเร็งมดลูกชนิด 
sarcoma ควรตรวจหา  
hormone receptor ก่อน

ควรระวัง ควรระวัง ไม่พบผลเสีย ควรระวัง ไม่พบ 
ผลเสีย

ไม่มีข้อห้าม

IGCS-ESGO18 2021 ไม่เพิ่มการกลับเป็นซ้ำ�ใน
ผู้ป่วยระยะที่ 1-2 ยกเว้น 
ผู้ป่วย Black American

ควรหลกีเลีย่ง ไม่ข้อมูล ไม่พบผลเสีย ไม่แนะนำ� ถ้าจำ�เปน็ สามารถ
ให้ได้ 

NCCN35 2022 สามารถให้ได้ในกลุ่ม
ความเสี่ยงต่ำ�ของการก
ลับเป็นซ้ำ�

- - - - - -

Best practice and 
Research Clinical 
Obstetrics and  
Gynaecology4

2022 ไม่เพิ่มการกลับเป็นซ้ำ�ใน
ผู้ป่วยระยะที่ 1-2 ยกเว้น 
ผู้ป่วย Black American

ไม่แนะนำ� - ควรระวัง  
(endometrioid)

ห้ามให้ ถ้าจำ�เปน็ แนะนำ�ให้ 

LG-serous=low-grade serous; HG-serous=high-grade serous; ACOG=american college of obstetricians and gynecologists; 
JSGO=japan society of gynecologic oncology; SGO=society of gynecologic oncology; EMAS=european menopause and andropause 
society; IGCS=international gynecologic cancer society; ESGO=european society of gynecological oncology; NCCN=national 
comprehensive cancer network
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