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Abstract
HPV DNA test has been used to screen for cervical cancer in Thai women to increase 

the detection opportunity of new cervical cancer. The information regarding the test efficacy in 

the 3rd health zone women is still unclear. This research aimed to study the efficacy of HPV 

genotypic test on detecting the cytological abnormalities. During the 2021 fiscal year, Thai 

women aged 30-60 years in Phichit, Uthai Thani, Chainat and Kamphaeng Phet provinces, who 

underwent cervical cancer screening according to the primary HPV test guidelines, were  

recruited. HPV non 16/18 were also screened for cytological abnormalities by liquid-based  

cytology (LBC) method. Cytological abnormalities were found at 20.07%. The top five findings 

were HPV 52, multiple HPV non 16/18, HPV 58, HPV 66 and HPV 51 at 5.18%, 3.97%, 2.42%, 

1.84% and 1.38%, respectively. The confirmation by colposcopy indicated the positive predictive 

values (PPV) of HPV 16, HPV 18 and non 16/18 at 48.28%, 61.54% and 55.88%, respectively. 

HPV 45, HPV 68 and HPV 18 had higher rates of adenocarcinoma at 100%, 33.33% and 6.90%,  

respectively. The incidence rate of HPV 51-associated squamous cell carcinoma (SCC) was 

11.11%. Therefore, the efficacy of this process is acceptable for cervical cancer screening.  

Furthermore, an increased follow-up of patients with abnormalities for comprehensive  

confirmation, would increase the likelihood of a new cervical cancer detection.
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บทคัดย่อ
การนำ� HPV DNA test มาใช้ตรวจคัดกรองโรคมะเร็งปากมดลูกในหญิงไทย เพื่อเพิ่มโอกาส

ในการตรวจพบโรคมะเรง็ปากมดลกูรายใหม่ อยา่งไรกต็ามยงัไม่มกีารศกึษาประสทิธิผลของวธีิการตรวจ

ดังกล่าวในเขตสุขภาพท่ี 3 การวิจัยน้ีจึงมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาประสิทธิผลของการตรวจหาสาร

พันธุกรรม HPV genotype กับความผิดปกติทางเซลล์วิทยา ในกลุ่มหญิงไทยช่วงอายุ 30-60 ปี ที่เข้า

รบัการตรวจคดักรองโรคมะเรง็ปากมดลูกในพืน้ท่ีจงัหวดัพจิติร อทัุยธานี ชัยนาท และกำ�แพงเพชร โดย

ใช้ข้อมูลปีงบประมาณ 2564 และแนวทางการตรวจ primary HPV test โดย HPV non 16/18 ทั้งหมด 

และตรวจคัดกรองความผิดปกติทางเซลล์วิทยา โดยวิธี liquid-based cytology (LBC) ร่วมด้วย ผลการ

ศึกษาพบความผิดปกติทางเซลล์วิทยาร้อยละ 20.07 โดย 5 อันดับแรกที่พบคือ HPV 52, multiple HPV 

non 16/18, HPV 58, HPV 66 และ HPV 51 ที่ร้อยละ 5.18, 3.97, 2.42, 1.84 และ 1.38 ตามลำ�ดับ 

และผลตรวจยืนยันด้วยวิธี colposcopy พบ positive predictive value (PPV) ของ HPV 16, HPV 18 

และ non 16/18 ที่ร้อยละ 48.28, 61.54 และ 55.88 ตามลำ�ดับ และพบว่า HPV 45, HPV 68 และ  

HPV 18 มีอัตราเกิดโรคมะเร็งปากมดลูกชนิด adenocarcinoma ท่ีร้อยละ 100, 33.33 และ 6.90  

ตามลำ�ดับ นอกจากนี้ยังพบว่าการติดเชื้อ HPV 51 มีอัตราเกิดโรคมะเร็งปากมดลูกชนิด squamous cell 

carcinoma (SCC) ที่ร้อยละ 11.11 แสดงว่าวิธีการดำ�เนินการดังกล่าวมีประสิทธิผลเพียงพอสำ�หรับการ

ตรวจคัดกรอง และหากมีการติดตามผู้ป่วยท่ีตรวจพบความผิดปกติให้เข้ารับการตรวจยืนยันอย่าง

ครอบคลุมเพิ่มขึ้นจะส่งผลให้มีโอกาสตรวจพบโรคมะเร็งปากมดลูกรายใหม่ได้สูงขึ้น

คำ�สำ�คัญ: โรคมะเร็งปากมดลูก, HPV DNA test, Colposcopy, Liquid-based cytology	
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บทน�ำ
โรคมะเรง็ปากมดลูกยงัคงเปน็ปญัหาสขุภาพ

สำ�คัญในกลุ่มประเทศกำ�ลังพัฒนา โดยพบว่าใน

ภูมิภาคเอเชียตะวันออกเฉียงใต้ มีอัตราอุบัติการณ์

ปรับมาตรฐานตามอายุ (age-standardized inci-

dence rate, ASR) เท่ากับ 16.3 ต่อประชากรสตรี 

100,000 คน และในภาคเหนือของประเทศไทย  

มี ASR เท่ากับ 18.2 ต่อประชากรสตรี 100,000 คน 

อุบัติการณ์ในการตรวจพบโรคมะเร็งปากมดลูกใน

แต่ละพื้นที่ข้ึนกับประสิทธิภาพการตรวจคัดกรองโรค

มะเร็งและความชุกของการติดเชื้อ human papillo-

mavirus (HPV) ในกลุ่มประชากรในแต่ละพื้นที่(1) 

การตรวจคัดกรองท่ีมีประสิทธิภาพสามารถช่วยเพิ่ม

การตรวจพบผู้ป่วยโรคมะเร็งรายใหม่ได้เป็นอย่างดี 

การตดิเชือ้ high-risk HPV เปน็สาเหตสุำ�คญัของโรค

มะเร็งปากมดลูก โดยเริ่มตั้งแต่การติดเช้ือ HPV 

เข้าไปในร่างกายซึ่งเก่ียวข้องกับการมีเพศสัมพันธ์ 

หลังจากนัน้การตดิเช้ือ HPV บรเิวณปากมดลกูคงอยู่

และพัฒนาทำ�ให้เซลล์ปากมดลูกผิดปกติมากข้ึนเกิด

เป็นรอยโรค carcinoma in situ (CIS) และ adeno-

carcinoma in situ (AIS) และสดุท้ายเกิดโรคมะเรง็

ปากมดลกูตามมา ซึง่กระบวนการทัง้หมดตอ้งใช้เวลา

นานประมาณ 10-20 ป ีตัง้แตต่ดิเชือ้ HPV จนกระท่ัง

เป็นมะเร็งปากมดลูก จากความรู้ดังกล่าวสามารถนำ�

มาใช้ในการคดักรองความผดิปกตขิองปากมดลกูกอ่น

ท่ีจะมีการเปล่ียนแปลงกลายเป็นเซลล์มะเร็ง การ

ตรวจคดักรองโรคมะเรง็ปากมดลกูท่ีมกีารใหบ้รกิารใน

ประเทศไทยในปจัจบุนัม ี3 วธิ ีคอื (1) การตรวจเซลล์

วทิยาของปากมดลกู (cervical cytology) ซึง่ปจัจบุนั

ใช้การตรวจเซลล์วิทยาปากมดลูกแบบมาตรฐาน  

(Papanicolaou stain smear: Pap smear หรือ 

conventional cytology) และการตรวจเซลล์วิทยา

โดยเก็บเซลล์ในน้ำ�ยารักษาสภาพ (liquid-based 

cytology, LBC) (2) การตรวจด้วยน้ำ�ส้มสายชู 

(visual inspection with acetic acid, VIA) เพื่อ

สังเกตความผิดปกติของเซลล์บริเวณปากมดลูก  

(3) การตรวจหาเชื้อ HPV (HPV DNA test) ซึ่งแบ่ง

การตรวจออกไปอีก 2 แนวทางคือ (1) การตรวจด้วย

วิธี Co-test คือมีการตรวจ HPV DNA test ร่วมกับ

การตรวจทางเซลลวิ์ทยาในทุกราย และ (2) การตรวจ

ด้วยวิธี primary HPV test ซึ่งเป็นการตรวจที่ระบุ

สายพันธุ์ของเชื้อ HPV โดยให้ความสำ�คัญกับ HPV 

16 และ HPV 18 ซึ่งมีศักยภาพในการทำ�ให้เกิดโรค

มะเร็ง จึงให้ดำ�เนินการตรวจยืนยันทันทีภายหลังการ

ตรวจพบด้วยวิธี colposcopy ซึ่งเป็นการตรวจโดย

การสอ่งกลอ้งคอลโปสโคป (colposcope) สว่น HPV 

สายพันธุ์เสี่ยงสูงอื่นๆ กำ�หนดให้ตรวจด้วยวิธี LBC 

เพ่ือตรวจสอบความผดิปกตขิองเซลลป์ากมดลกู หาก

ผลตรวจเปน็ลบ (negative) ใหต้รวจซ้ำ�ดว้ย Co-test 

ทุก 1 ปี และเมื่อตรวจพบความผิดปกติตั้งแต่ระดับ 

atypical squamous cells of undetermined  

significance (ASC-US) จึงสามารถส่งตวัผูป้ว่ยเข้า

รับการตรวจยืนยันด้วยวิธี colposcopy ต่อไป(2) 

อย่างไรก็ตาม International Agency for Research 

on Cancer (IARC) พบว่าเชื้อ HPV สายพันธุ์เสี่ยง

สงูอืน่ๆ กม็ศีกัยภาพในการทำ�ใหเ้กิดมะเรง็ปากมดลกู

ไดเ้ช่นกัน(3) ดงันัน้ผูวิ้จยัจงึไดส้นใจศกึษาประสิทธิผล

การตรวจ HPV genotype กับความผดิปกตทิางเซลล์

วิทยา ในกลุ่มท่ีเข้ารับการตรวจคัดกรองมะเร็งปาก

มดลูก ตามแนวทาง primary HPV test ที่เป็นการ

ตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกด้วย HPV DNA test 

และตรวจคัดกรองซ้ำ�ด้วยวิธีทางเซลล์วิทยาเมื่อตรวจ

พบการติดเชื้อ HPV non 16/18

วัสดุและวิธีการ
กลุ่มตัวอย่าง

การวิจัยครั้งนี้เป็นการศึกษาข้อมูลย้อนหลัง

แบบภาคตัดขวาง (retrospective cross sectional 
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study) ในกลุ่มหญิงไทยท่ีเข้ารับการตรวจคัดกรอง 

โรคมะเร็งปากมดลูก ในพื้นที่จังหวัดพิจิตร อุทัยธานี 

ชัยนาท และกำ�แพงเพชร โดยมีหน่วยงานที่เข้าร่วม  

4 จังหวัด โดยแยกเป็น โรงพยาบาลประจำ�จังหวัด  

3 แห่ง โรงพยาบาลชุมชน 39 แห่ง โรงพยาบาล 

ส่งเสริมสุขภาพตำ�บล 328 แห่ง การวิจัยใช้ข้อมูล 

ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการตรวจคัดกรองโรคมะเร็ง

ปากมดลูก ด้วยวิธี HPV DNA test ในสตรีไทยช่วง

อายุ 30-60 ปี ที่เข้าร่วมโครงการตรวจคัดกรองโรค

มะเร็งปากมดลูกด้วยวิธี HPV DNA test ของศูนย์

วิทยาศาสตร์การแพทย์ที่ 3 นครสวรรค์ ระหว่างเดือน

มนีาคม ถึงเดอืนกันยายน พ.ศ. 2564 ภายใต้โครงการ

ตรวจคัดกรองโรคมะเร็งปากมดลูกด้วยวิธี HPV 

DNA test ของกรมวิทยาศาสตรก์ารแพทย ์กระทรวง

สาธารณสุข โดยในปีงบประมาณ 2564 มีผู้เข้ารับ

บริการตรวจคัดกรองโรคมะเร็งปากมดลูกทั้งสิ้น 

28,870 ราย โดยมีเกณฑ์ในการคัดเลือกตัวอย่างจาก

อาสาสมัครเข้าร่วมโครงการวิจัย คือ เป็นตัวอย่าง 

ส่งตรวจคัดกรองโรคมะเร็งปากมดลูก ด้วยวิธี HPV 

DNA test ที่มีการส่งตรวจ HPV DNA test ในช่วง

เวลาที่ศึกษา และเกณฑ์ในการคัดตัวอย่างอาสาสมัคร

ออกจากโครงการ คือ เป็นตัวอย่างส่งตรวจคัดกรอง

โรคมะเร็งปากมดลูกด้วยวิธี HPV DNA test ที่ไม่มี

ข้อมลูผลตรวจ HPV DNA test หรอืผลตรวจ liquid 

base cytology (LBC) อย่างใดอย่างหนึ่งหรือไม่มี

ข้อมูลผลตรวจยืนยันด้วยวิธี colposcopy ที่ติดตาม

ข้อมูลมาจากหน่วยบริการ โครงการนี้ผ่านการอนุมัติ

โดยคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยในคน 

กรมวิทยาศาสตร์การแพทย์ กระทรวงสาธารณสุข 

หมายเลขอ้างอิงที่ สธ 0625/EC098 

การเก็บสิ่งส่งตรวจ

ใช้ตวัอยา่งเซลลป์ากมดลกู (cervical swab) 

ท่ีเก็บด้วยชุดเก็บตัวอย่างสำ�เร็จรูป Cell prep pap 

test (Biodyne, Korea) ซึ่งมีน้ำ�ยารักษาสภาพเซลล์

ท่ีมีปริมาตร 20 มิลลิลิตร เก็บไว้ท่ีอุณหภูมิห้อง  

(25-30 องศาเซลเซียส)

การตรวจ HPV DNA Test

	 การสกัด DNA เชื้อ HPV

แบ่งตัวอย่างเซลล์ปากมดลูกมาสกัด DNA 

โดยใช้เครื่องสกัดสารพันธุกรรมอัตโนมัติ Chemagic 

360 Instrument และน้ำ�ยาสกัดสารพันธุกรรม

สำ�เรจ็รปู Chemagic Viral DNA/RNA Extraction 

Kit (Perkins Elmer, England) เก็บตัวอย่าง DNA 

ไว้ที่อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียส เพื่อใช้ในการตรวจ

วิเคราะห์ด้วยวิธี real time PCR 

	 การตรวจวิเคราะห์ HPV DNA Test  

ด้วยวิธี Real Time PCR 

ตรวจ DNA ของเชื้อ HPV ด้วยชุดน้ำ�ยา

สำ�เรจ็รปู AnyplexTM II HPV HR Detection Kit(4) 

(Seegene, Korea) สามารถตรวจ HPV genotype 

ได้ 14 สายพันธุ์เสี่ยงสูง ได้แก่ 16, 18, 31, 33, 35, 

39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66 และ 68 โดยเตรียม 

Master mix reagent ปริมาตรรวม 15 ไมโครลิตร 

ประกอบด้วย 4X HPV HR TOM, 4X Anyplex 

PCR Master mix (with UDG) และ RNase-free 

Water อย่างละ 5 ไมโครลิตร แล้วเติม DNA  

5 ไมโครลิตร จากนั้นเพิ่มปริมาณสารพันธุกรรมด้วย

เครื่อง real time PCR รุ่น CFX96 Real time PCR 

system® (Bio-Rad IVD, USA) โดยตั้งค่า  

protocol แบบ End-point Catcher Melting  

Temperature Analysis (End-point CMTA)  

เมื่อตรวจวิเคราะห์เสร็จแปลผลการทดสอบด้วย

โปรแกรม Seegene viewer (Seegene, Korea)
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การตรวจทางเซลล์วิทยา 

ตวัอยา่งเซลลป์ากมดลกูทีต่รวจ HPV DNA 

test แล้วพบเชื้อ HPV สายพันธุ์อื่นๆ ท่ีไม่ ใช่ 

สายพันธุ์ 16 หรือ 18 (HPV non 16/18) นำ�ตัวอย่าง 

ท่ีเหลือส่งตรวจความผิดปกติทางเซลล์วิทยาด้วยวิธี 

LBC โดยผู้เช่ียวชาญและพยาธิแพทย์ ณ สถาบัน

พยาธิวิทยา กรมการแพทย์ และรายงานผลทางเซลล์

วิทยาในรปูแบบของ The 2014 Bethesda System(2) 

(Table 1)

การตรวจ Colposcopy

เมื่อตรวจ HPV DNA test แล้วพบเช้ือ 

HPV สายพนัธุ ์16, 18 หรอืพบสายพนัธุอ์ืน่ๆ ท่ีไม่ใช่

สายพันธุ์ 16 หรือ 18 (HPV non 16/18) แล้วตรวจ 

LBC ให้ผลบวกซึ่งพบความผิดปกติของเซลล์ จะมี

การตรวจผู้ติดเช้ือด้วยการส่องกล้องตรวจปากมดลูก

และชอ่งคลอดโดยแพทยเ์พือ่ยนืยนัความผดิปกตแิละ

ประเมินรอยโรคที่เกิดขึ้น 

Table 1 Reporting cytology results by The 2014 Bethesda System(2)

Characteristic classification

Abnormal Squamous cells 1.	Atypical squamous cells (ASC) 

- Atypical squamous cells of undetermined significance (ASC-US)

- Atypical squamous cells cannot exclude HSIL (ASC-H)

2.	Low-grade squamous intraepithelial lesion (LSIL) such as 

HPV infection and Mild dysplasia or CIN1

3. High-grade squamous intraepithelial lesion (HSIL) such as 

Moderate dysplasia, Severe dysplasia and Carcinoma in situ 

(CIS) or CIN2 and CIN3

4. Squamous cell carcinoma (SCC)

Abnormal Glandular cells 1.	Atypical glandular cells (AGC) 

Endocervical cells or Endometrial cells or not otherwise specified 

(AGC NOS)

2. Atypical glandular cells, favor neoplasia (AGC FN) 

Atypical endocervical cells or not otherwise specified Glandular 

cells

3. Adenocarcinoma in situ (AIS) for Endocervix

4. Adenocarcinoma for Endocervical, Endometrial or Not 

otherwise specified
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การวิิเคราะห์์ข้้อมููล

การวิเคราะห์ข้อมูลประกอบด้วย (1) 

วิเคราะห์ความชุกในการติดเชื้อ HPV (2) วิเคราะห์

อัตราการตรวจพบความผิดปกติทางเซลล์วิทยา ด้วย

วิธี LBC เมื่อติดเชื้อ HPV non 16/18 และ (3) 

วิเคราะห์โอกาสการตรวจพบความผิดปกติของเซลล์

มะเร็งปากมดลูกระยะเริ่มแรก ด้วยวิธี colposcopy 

กับการติดเชื้อ HPV แต่ละสายพันธุ์ 

 

Characteristic Number of HPV infection (%)

HPV Positive type 16 	 248 	(0.86)

Multiple HPV 16 	 94 	(0.33)

HPV Positive type 18 	 102 	(0.35)

Multiple HPV 18 	 37 	(0.13)

HPV Positive type non 16/18 	 1,739 	(6.02)

Table 2 The prevalence of HPV infection. (N = 28,870)

Table 3 Cytological test of HPV non 16/18 – positive samples by LBC method

HPV Analysis

LBC Bethesda (N = 1,739)

NILM
Atypical 
glandular

cells (AGC)

Atypical 
squamous 
cells (ASC)

LSIL HSIL SCC
Total 

(Abnormal%, Normal%)

Multiple

HPV non 16/18

187 3 44 20 2 0 256 (3.97, 10.75)

HPV 31 47 0 10 1 3 0 61 (0.81, 2.70)

HPV 33 35 0 6 2 5 1 49 (0.81, 2.01)

HPV 35 10 0 0 1 0 1 12 (0.12, 0.58)

HPV 39 130 0 8 2 3 0 143 (0.75, 7.48)

HPV 45 32 2 1 0 1 0 36 (0.23, 1.84)

HPV 51 98 0 10 8 6 0 122 (1.38, 5.64)

HPV 52 299 3 55 9 22 1 389 (5.18, 17.19)

HPV 56 71 0 9 9 1 0 90 (1.09, 4.08)

HPV 58 140 2 26 4 10 0 182 (2.42, 8.05)

HPV 59 54 1 6 1 0 0 62 (0.46, 3.11)

HPV 66 124 0 17 15 0 0 156 (1.84, 7.13)

HPV 68 163 2 12 3 1 0 181 (1.04, 9.37)

Total 1,390 13 204 75 54 3 1,739 (20.07, 79.93)
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Table 4  Colposcopy examination of HPV-positive women

HPV Type

Colposcopy Bethesda analyte (N = 257) Total 

(Abnormal%, 

Normal%)

PPV

(%)NILM ASC-US
LSIL/

CIN 1

HSIL/

CIN 2

HSIL/

CIN 3
SCC

Adeno

carcinoma

Multiple

HPV non 16/18

10 0 5 3 3 0 0 21 (4.28, 3.89) 52.38

Multiple HPV 16 15 2 8 2 4 0 0 31 (6.23, 5.84) 51.61

Multiple HPV 18 4 0 3 1 2 0 0 10 (2.33, 1.56) 60.00

HPV 16 45 0 25 5 10 0 0 85 (15.56, 17.51) 47.06

HPV 18 11 0 11 4 1 0 2 29 (7.00, 4.28) 62.07

HPV 31 2 0 2 1 1 0 0 6 (1.56, 0.78) 66.67

HPV 33 0 0 1 1 0 0 0 2 (0.78, 0.00) 100.00

HPV 35 0 0 0 0 1 0 0 1 (0.39, 0.00) 100.00

HPV 39 4 0 0 3 0 0 0 7 (1.17, 1.56) 42.86

HPV 45 0 0 0 0 0 0 1 1 (0.39, 0.00) 100.00

HPV 51 4 0 1 2 1 1 0 9 (1.95, 1.56) 55.56

HPV 52 14 0 6 2 7 0 0 29 (5.84, 5.45) 51.72

HPV 56 2 0 1 0 1 0 0 4 (0.78, 0.78) 50.00

HPV 58 3 0 2 3 2 0 0 10 (2.72, 1.17) 70.00

HPV 66 5 0 4 0 0 0 0 9 (1.56, 1.95) 44.44

HPV 68 1 0 1 0 0 0 1 3 (0.78, 0.39) 66.67

Total 120 2 70 27 33 1 4 257 (53.31, 46.69) 53.31
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ผลการศึึกษา
ผลการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูก  

ด้วยวิธี HPV DNA test ของผู้เข้าร่วมโครงการ

ท้ังหมด 28,870 ราย จากพืน้ท่ีจงัหวัดพจิติร อทัุยธาน ี

ชัยนาท และกำ�แพงเพชร พบว่าช่วงอายุผู้รับบริการ 

ที่ตรวจพบ HPV เท่ากับ 45.56 ± 7.96 ปี โดยตรวจ

พบการติดเชื้อ HPV สายพันธุ์เสี่ยงสูง 2,220 ราย 

คดิเปน็รอ้ยละ 7.69 (Table 2) กลุม่ท่ีตรวจพบ HPV 

non 16/18 รวม 1,739 ราย ได้ส่งตรวจทางเซลล์

วิทยาด้วยวิธี LBC ทุกราย โดยให้ผลลบ คือ ไม่พบ

เซลล์ผิดปกติ (negative for intraepithelial lesion 

or malignancy, NILM) ทั้งหมด 1,390 ราย และ

พบตัวอย่างที่ให้ผลบวก คือมีความผิดปกติทางเซลล์

วทิยา 349 ราย คา่ PPV ทีต่รวจพบความผดิปกตทิาง

เซลลวิ์ทยาโดยรวมท่ีใช้วธิ ีLBC เปน็วิธีอา้งองิ เท่ากับ

ร้อยละ 20.07 สายพันธ์ุท่ีพบความผิดปกติสูงสุด  

5 อันดับแรก ได้แก่ HPV 52, Multiple HPV non 

16/18, HPV 58, HPV 66 และ HPV 51 ที่ร้อยละ 

5.18, 3.97, 2.42, 1.84 และ 1.38 ตามลำ�ดับ 

(Table 3) และตรวจพบความผิดปกติมีความรุนแรง

ในการเกดิมะเรง็ปากมดลกูตัง้แตร่ะดบั HSIL/CIN2 

ถึง SCC โดย 3 อนัดบัแรกทีม่คีวามผดิปกต ิคอื HPV 

52, HPV 58 และอันดับ 3 พบความผิดปกติเท่ากัน 

คือ HPV 51 และ HPV 33 ที่ร้อยละ 1.32, 0.58 

และ 0.35 ตามลำ�ดับ การตรวจคัดกรองด้วย HPV 

genotype และ LBC ทำ�ให้ทราบถึงความรุนแรงใน

การเกิดโรคในแต่ละรายได้ดี สามารถลดการตรวจ

ยืนยันด้วยวิธี colposcopy โดยไม่จำ�เป็น นอกจากนั้น

ยงัสามารถตรวจตดิตามและพบการเปลีย่นแปลงตา่งๆ 

ในระยะก่อนเกิดมะเร็งปากมดลูกได้อย่างต่อเนื่อง

ผู้ติดเชื้อ HPV ที่ได้รับการตรวจยืนยันทาง

เซลล์วิทยาด้วยวิธี colposcopy มีจำ�นวนทั้งสิ้น 257 

ราย ตรวจพบความผดิปกตขิองมะเรง็ปากมดลกูตัง้แต่

ระยะเริม่แรก (ASC-US) โดยการตดิเช้ือ HPV ความ

เสีย่งสงู 14 สายพนัธุม์ีโอกาสเกิดโรคมะเรง็ปากมดลกู 

(PPV) ที่ร้อยละ 53.3 สายพันธุ์ที่พบความผิดปกติ

สูงสุด คือ HPV 16, HPV 18, HPV 52 และ HPV 

58 โดยพบโอกาสเกิดโรคมะเร็งปากมดลูกแต่ละ 

สายพันธุ์ที่ร้อยละ 47.06, 62.07, 51.72 และ 70.00  

ตามลำ�ดับ และพบการติดเ ช้ือหลายชนิดแบบ  

multiple infection สูงสุดที่กลุ่ม Multiple HPV 

18, Multiple HPV non 16/18 และ Multiple HPV 

16 โดยมีค่า PPV เท่ากับร้อยละ 60.00, 52.38 และ 

51.61 ตามลำ�ดับ (Table 4) โดยกลุ่ม multiple 

infection พบความผิดปกติทางเซลล์วิทยาในระดับ 

ASC-US ถึง HSIL/CIN3 เมือ่ประเมนิความรนุแรง

ด้วยเซลล์วิทยาในระดับ squamous cell carcinoma 

(SCC) พบว่ามีการติดเช้ือชนิดเดียวแบบ single 

infection ของสายพันธุ์ HPV 51 สำ�หรับ adeno-

carcinoma พบวา่มกีารตดิเชือ้แบบ single infection 

ของสายพันธุ์ HPV18, HPV 45 และ HPV 68 โดย

มีอัตราการเกิด adenocarcinoma สูงเมื่อติดเช้ือ 

HPV 45, HPV 68 และ HPV 18 ที่ร้อยละ 100, 

33.33 และ 6.90 ตามลำ�ดับ นอกจากนี้พบว่าการติด

เชื้อ HPV 51 มีอัตราเกิดโรคมะเร็งปากมดลูกแบบ 

SCC ทีร่อ้ยละ 11.11 หากผูร้บับรกิารมกีารเขา้รบัการ

ตรวจดว้ยวธิ ีcolposcopy เพิม่ข้ึน จะสามารถประเมนิ

ความรุนแรงของการเกิดโรคมะเร็งปากมดลูกจากการ

ติดเชื้อ HPV แต่ละสายพันธุ์ได้ดียิ่งขึ้น

ผลการวิจัยพบว่าการตรวจคัดกรองโรค

มะเร็งปากมดลูกตามแนวทาง primary HPV test 

ทำ�ให้ทราบถึงระดับความรุนแรงของผู้ป่วยแต่ละราย

และมีโอกาสตรวจพบโรคมะเรง็ปากมดลกูตัง้แตร่ะยะ

เริ่มแรกด้วยวิธี colposcopy จากแนวทางการตรวจ

คัดกรองได้แยกแนวทางการตรวจตามความรุนแรง

ของการเกิดโรคมะเร็งปากมดลูก โดยกลุ่มที่ตรวจพบ

การติดเชื้อ HPV 16 และ HPV 18 ซึ่งเป็นกลุ่มที่มี

ศักยภาพในการก่อโรคมะเร็งสูง จึงเข้าสู่กระบวนการ
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ตรวจยืนยันด้วยวิธี colposcopy ภายหลังการตรวจ

พบการตดิเช้ือ โดยตรวจพบความผดิปกต ิ(PPV) จาก

กระบวนการดังกล่าวเมื่อติดเชื้อ HPV 16 และ HPV 

18 ที่ร้อยละ 48.2 และ 61.54 ตามลำ�ดับ ส่วนกลุ่ม 

HPV non 16/18 ซึ่งเป็นกลุ่มสายพันธุ์ความเสี่ยงสูง

ในการเกิดโรคมะเร็งจึงดำ�เนินการตรวจคัดกรอง 

ซ้ำ�ด้วยวิธี LBC หากพบความผิดปกติตั้งแต่ระดับ 

ASC-US จึงตรวจยืนยันด้วยวิธี colposcopy จาก

การดำ�เนนิการตามกระบวนการพบคา่ PPV ของกลุ่ม 

HPV non 16/18 เท่ากับร้อยละ 55.88 (Fig. 1) 

เมือ่ประเมนิผลการดำ�เนนิการของทัง้สองวิธดีว้ยสถิต ิ 

chi square test พบว่าผลการดำ�เนินการด้วยทั้งสอง

แนวทางไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ ที่  

p-value เท่ากับ 0.502

วิิจารณ์์
จากการตรวจคัดกรองตามแนวทาง primary 

HPV test ทั้งหมด 28,870 ราย พบความชุกของการ

ติดเชื้อ HPV 14 HR ที่ร้อยละ 7.69 โดยพบความ

ชุกของเชื้อ HPV 16, HPV 18 และ HPV non 

16/18 ที่ร้อยละ 1.19, 0.48 และ 6.02 ตามลำ�ดับ 

และในการตรวจพบ HPV non 16/18 ทกุรายไดต้รวจ

คัดกรองความผิดปกติทางเซลล์วิทยา โดยวิธี LBC 

ร่วมด้วยและพบความชุกของความผิดปกติทางเซลล์

วิทยาที่ร้อยละ 1.21 ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาของ 

ดุริยาและคณะ ในปี พ.ศ. 2558 ซึ่งพบความชุกของ

การติดเช้ือ HPV ในโรงพยาบาลมะเร็งลำ�ปาง  

ที่ร้อยละ 6 และพบการติดเชื้อ HPV 5 อันดับแรก 

คือ HPV 52, HPV 16, HPV 58, HPV 18 และ 

HPV 66 ตามลำ�ดับ(5) แต่จากการศึกษาของทุมวดี

และคณะ ปี พ.ศ. 2561 พบความชุกของการติดเชื้อ 

HPV ในพื้นที่ภาคเหนือสูงถึงร้อยละ 19.3 จากกลุ่ม

ตัวอย่าง 119 ราย(6) ซึ่งแตกต่างจากการศึกษานี้ที่พบ

ความชุกของพื้นที่เพียงร้อยละ 7.69 โดยสาเหตุอาจ

เกิดจากการใช้ปริมาณตัวอย่างท่ีเพิ่มข้ึนและพื้นท่ีมี

ความจำ�เพาะในภาคเหนือตอนล่าง จากข้อมูลกลุ่มท่ี

ตรวจพบการติดเชื้อ HPV non 16/18 แล้วตรวจต่อ

ด้วยวิธี LBC พบอัตราความผิดปกติทางเซลล์วิทยา

ตัง้แตร่ะยะเริม่แรก (ASC-US) ท่ีรอ้ยละ 20.07 โดย

พบ 5 อันดับแรก ได้แก่ HPV 52, multiple HPV 

non 16/18, HPV 58, HPV 66 และ HPV 51 ที่

ร้อยละ 5.18, 3.97, 2.42, 1.84 และ 1.38 ตามลำ�ดับ 

ซึ่งแตกต่างจากรายงานของ Campos-Romero A 

และคณะ ในปี พ.ศ. 2562 ที่ศึกษาใน 20 รัฐของ

ประเทศเม็กซิโก พบผลการตรวจคัดกรอง HPV 

genotype ท่ีมีความผิดปกติทางเซลล์วิทยาตั้งแต่

ระดับ ASC-US สูงสุดใน HPV 16, HPV 31, HPV 

51 และ HPV 18 ที่ร้อยละ 4.13, 4.12, 3.39 และ 

1.07 ตามลำ�ดับ(7) แสดงว่าประชากรในแต่ละพื้นที่มี

โอกาสในการติดเชื้อ HPV สายพันธุ์ต่างๆ แตกต่าง

กันไป จากผลการตรวจยืนยันทางเซลล์วิทยาด้วยวิธี 

colposcopy ทั้งหมด 257 ราย ในการศึกษาครั้งนี้

ตรวจพบความผดิปกตขิองโรคมะเรง็ปากมดลูกตัง้แต่

ระยะเริ่มแรก โดยท้ัง 14 สายพันธุ์มีโอกาสก่อโรค

มะเร็งปากมดลูกที่มีค่า PPV ท่ีร้อยละ 53.31  

สายพันธุ์ที่พบความผิดปกติจากการตรวจ colposcopy 

สูงสุด ได้แก่ HPV 16, HPV 18, HPV 52 และ 

HPV 58 โดยพบโอกาสเกิดโรคมะเรง็ปากมดลกูแตล่ะ

สายพันธุ์ที่ร้อยละ 47.06, 62.07, 51.72 และ 70.00 

ตามลำ�ดับ และพบการติดเช้ือแบบ multiple  

infection สงูสดุทีก่ลุม่ multiple HPV 18, multiple 

HPV non 16/18 และ multiple HPV 16 โดยมีค่า 

PPV เท่ากับร้อยละ 60.00, 52.38 และ 51.61 

ตามลำ�ดับ รายละเอียดดังแสดงใน Table 4 และเมื่อ

ประเมินการติดเช้ือ HPV แบบ single infection  

กับผลการตรวจยนืยนัดว้ยวิธ ีcolposcopy พบว่าการ

ติดเชื้อ HPV 45, HPV 68 และ HPV 18 มีอัตรา

การเกิด adenocarcinoma ท่ีร้อยละ 100, 33.33 
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และ 6.90 ตามลำ�ดับ นอกจากนี้พบว่าการติดเชื้อ 

HPV 51 มีอัตราเกิดโรคมะเร็งปากมดลูกแบบ SCC 

ที่ร้อยละ 11.11 เมื่อประเมินด้วยตัวเลขทางสถิติพบ

ว่า HPV genotype มีความสำ�คัญในการทำ�ให้ทราบ

ถึงความผิดปกติของโรคมะเร็งแต่ละระยะท่ีแตกต่าง

กัน ดังนั้นการใช้ HPV DNA test แบบ HPV 

genotype เปน็พืน้ฐานในการตรวจคดักรองโรคมะเรง็

ปากมดลูกจะสามารถบอกถึงการติดเช้ือแบบฝังแน่น 

(persistence) เม่ือตรวจติดตามในปีต่อๆ ไป และ

เม่ือประเมินความผิดปกติร่วมกับวิธี LBC ส่งผล 

ให้เพิ่มโอกาสในการตรวจพบความรุนแรงของโรค 

ในระยะต่างๆ ได้ ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาของ 

Guan P. และคณะ ที่ศึกษาจากกลุ่มตรวจคัดกรอง

โรคมะเร็งปากมดลูกโดยใช้ HPV screening พบว่า

ในภูมิภาคเอเชียพบการติดเชื้อ HPV 16, HPV 18 

และ HPV 45 ในประชากรส่วนใหญ่ที่ตรวจพบความ

ผิดปกติ และเมื่อประเมินความรุนแรงตั้งแต่ระยะ 

HSIL/CIN3 พบว่าเช้ือ HPV 18 และ 45 เปน็สายพนัธ์ุ 

ท่ีมีความรุนแรงในการก่อโรคมะเร็งปากมดลูกสูง 

(invasive cervical cancers (ICCs)(8) และจากการ

ศึกษาของ Tjalma และคณะ ในปี พ.ศ. 2555 ได้

ศกึษาในกลุ่มผูต้รวจคดักรองโรคมะเรง็ปากมดลูกดว้ย 

HPV DNA test พบเชื้อ HPV 16, HPV 18 และ 

HPV 45 ประมาณร้อยละ 75 มีโอกาสในการตรวจ

พบ squamous cell carcinoma และร้อยละ 94 พบ

เปน็ adenocarcinoma โดยเปน็ HPV 18 และ HPV 

45 ที่ร้อยละ 44 และ 14 ตามลำ�ดับ(9) และการศึกษานี้

แตกต่างจากการศึกษาในประเทศไทยของ Aromseree 

และคณะ ในปี พ.ศ. 2557 ท่ีศึกษาการติดเช้ือ 

จากตัวอย่างช้ินเนื้อรอยโรคของสตรีท่ีมี HSIL พบ 

HPV16, HPV18, HPV 52 และ HPV 58 เป็น 4 

สายพันธุ์ที่สำ�คัญ แต่อุบัติการณ์อาจจะแตกต่างกันไป

ในแต่ละภูมิภาค โดยพบการติดเชื้อ HPV สายพันธุ์ 

HPV 16, HPV 18 และ HPV 58 ที่ร้อยละ 40, 100 

และ 20 ตามลำ�ดับ ในกลุ่มที่ตรวจทางเซลล์วิทยาใน

ระดบั HSIL(10) จากแนวทางการตรวจคดักรอง HPV 

DNA test ของประเทศไทย เมื่อตรวจพบ HPV 16 

หรือ HPV 18 สามารถส่งตรวจยืนยันด้วยวิธี  

colposcopy ได้ หากตรวจพบการติดเชื้อกลุ่ม HPV 

non 16/18 ต้องดำ�เนินการตรวจ LBC เพื่อตรวจ

ความผิดปกติของเซลล์ตั้งแต่ระยะเริ่มแรกและหาก

พบความผิดปกติของเซลล์มะเร็งปากมดลูกตั้งแต่

ระยะ ASC-US จงึตรวจ colposcopy เพือ่การยนืยนั

ผลการตรวจ จากการศกึษาพบวา่กลุม่ท่ีตรวจพบความ

ผิดปกติ ตรวจพบ HPV 16 หรือ HPV 18 เข้ารับ

การตรวจยืนยันเพียงร้อยละ 32.22 และพบผลการ

ตรวจยืนยันมีโอกาสพบความผิดปกติตั้งแต่ระยะ 

ASC-US ของ HPV 16 หรือ HPV 18 พบค่า PPV 

ที่ร้อยละ 48.28 และ 61.54 ตามลำ�ดับ ส่วนกลุ่ม 

HPV non 16/18 พบค่า PPV เท่ากับร้อยละ 55.88 

เมื่อประเมินการดำ�เนินการด้วยท้ังสองวิ ธีการ  

ด้วยสถิติ chi square test พบว่าการดำ�เนินการด้วย

แนวทางท้ังสองไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทาง

สถิติ ที่ p-value เท่ากับ 0.502 แสดงว่าการดำ�เนินการ

ตามแนวทางดังกล่าว ส่งผลให้มีการตรวจยืนยันด้วย 

colposcopy มีประสิทธิผลและเพิ่มโอกาสในการ

ตรวจพบโรคมะเร็งปากมดลูกรายใหม่ได้เพิ่มขึ้น 

สรุุปผลการศึึกษา
การตรวจคัดกรองโรคมะเร็งปากมดลูกตาม

แนวทาง primary HPV test ทำ�ให้ทราบถึงระดับ

ความรุนแรงของผู้ป่วยแต่ละรายและมีโอกาสตรวจ 

พบโรคมะเร็งปากมดลูกตั้งแต่ระยะเริ่มแรกด้วยวิธี 

colposcopy สูงข้ึน หากการตรวจคัดกรองมีการ

ดำ�เนนิการดว้ยวธิ ีHPV genotype จะสามารถตดิตาม

การเกิดโรคตั้งแต่ระยะเริ่มแรกท่ีมีการติดเช้ือ HPV 

แบบฝังแน่น (persistence) และประเมินความ 

ผดิปกตทิางเซลล์วิทยา ดว้ยวิธี LBC เพือ่ตดิตามการ
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เกิดโรคไดอ้ยา่งตอ่เนือ่งและลดการตรวจยนืยนัดว้ยวิธ ี

colposcopy โดยไม่จำ�เป็น การติดตามผู้ป่วยที่ตรวจ

พบความผิดปกติและเข้ารับการตรวจยืนยันอย่าง

ครอบคลุมเพิม่มากข้ึน สง่ผลใหเ้พิม่โอกาสในการตรวจ

พบโรคมะเร็งปากมดลูกรายใหม่ได้เพิ่มข้ึน และการ

ประเมิน HPV genotype กับความรุนแรงของการ

เกิดโรคมะเร็งปากมดลูกจะมีความชัดเจนเพิ่มขึ้น

กิตติกรรมประกาศ
งานวิจัยฉบับนี้เป็นส่วนหนึ่งของโครงการ

ตรวจคัดกรองโรคมะเร็งปากมดลูก ด้วยวิธี HPV 

DNA test ของศูนย์วิทยาศาสตร์การแพทย์ท่ี 3 

นครสวรรค์ งานวิจัยนี้สำ�เร็จลงได้ด้วยดี เนื่องจากได้

รับความกรุณาอย่างสูงจากท่านผู้อำ�นวยการศูนย์

วิทยาศาสตรก์ารแพทยท์ี ่3 นครสวรรค ์ท่ีใหค้ำ�แนะนำ�

ปรึกษาตลอดจนปรับปรุงแก้ ไขข้อบกพร่องต่างๆ 

ระหวา่งการดำ�เนนิการดว้ยความเอาใจใสอ่ยา่งด ีผูวิ้จยั

ตระหนักถึงความตั้งใจจริงและความทุ่มเทของท่าน 

และกราบขอบพระคุณเป็นอยา่งสูง ขอขอบคุณข้อมลู

จากโรงพยาบาลพิจิตร อุทัยธานี ชัยนาท และ

กำ�แพงเพชร เป็นอย่างสูง รวมท้ังขอขอบคุณคณะ 

เจ้าหน้าที่ศูนย์วิทยาศาสตร์การแพทย์ที่ 3 นครสวรรค์ 

เป็นอย่างสูง ท่ี ให้ความร่วมมือช่วยเหลือตลอด 

การดำ�เนนิงาน จนทำ�ให้งานวิจยัฉบบันีส้ำ�เรจ็ลลุ่วงไป
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