
24 - 26 เมษายน 2562

ณ ห้องสยามมกุฎราชกุมาร อาคารเฉลิมพระบารมี ๕๐ ปี 

ซ. ศูนย์วิจัย ถ. เพชรบุรีตัดใหม่ กรุงเทพมหานคร

มาตรฐานและจริยธรรมเพื่อสุขภาวะของสตรี 

Standards and Ethics for Women’s Health



i  
 

 
 
 

 
 

รายนามคณะผู้บริหาร 
ราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศไทย 

วาระปีพ.ศ. 2562 - 2564 
 

 ที่ปรึกษา  ศ.นพ.ภิเศก   ลุมพิกานนท์   
ประธาน  พล.อ.ท.นพ.การุณ   เก่งสกุล    
ผู้ร้ังต าแหน่งประธาน รศ.นพ.วิทยา    ถิฐาพันธ์    

 รองประธาน 1  นพ.พิษณุ    ขันติพงษ ์    
 รองประธาน 2   ผศ.นพ.ณัฐพงศ์   อิศรางกูร ณ อยุธยา  
  เลขาธิการ    รศ.นพ.อรรณพ   ใจส าราญ   

เหรัญญิก  รศ.พญ.พรพิมล   เรืองวุฒิเลิศ   
กรรมการกลาง   รศ.นพ.ก าธร    พฤกษานานนท์   

      ศ.นพ.โกวิท    ค าพิทักษ์   
      รศ.นพ.ชเนนทร์  วนาภิรักษ์    

รศ.พญ.ฐิติมา   สุนทรสัจ     
รศ.นพ.ดิฐกานต์   บริบูรณ์หิรัญสาร    
รศ.นพ.พัญญู   พันธ์บูรณะ    

     ศ.นพ.วรพงศ์    ภู่พงศ์    
      นพ.วิสิทธิ์    สุภัครพงษ์กุล   

รศ.นพ.ศักนัน    มะโนทัย    
           ศ.พญ.ศิริวรรณ   ตั้งจิตกมล   
            นพ.โอฬาริก    มุสิกวงศ ์   
 
 
 
  
 
 



ii  
 

 
 
 
 
 

รายนามคณะอนุกรรมการจัดประชุมวิชาการ 
ราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศไทย 

วาระพ.ศ. 2562 - 2564 
 

 ที่ปรึกษา  รศ.นพ.มงคล     เบญจาภิบาล 
   รศ.นพ.มานพชัย   ธรรมคันโธ 
ประธาน  ศ.พญ.ศิริวรรณ    ตั้งจิตกมล 

 รองประธาน  ศ.พญ.จิตติมา     มโนนัย บาร์ทเล็ทท์ 
 เลขานุการ  รศ.พญ.ธันยารัตน์    วงศ์วนานุรักษ์ 
 ผู้ช่วยเลขานุการ พญ.ศรัญญา     ชาญพานิชกิจโชติ 
 อนุกรรมการ  รศ.นพ.จิตติ    หาญประเสริฐพงษ์ 

นพ.จักรพันธ์    ขุนณรงค์ 
ผศ.นพ.ฉลอง    ชีวเกรียงไกร  

    ผศ.นพ.ชยวัฒน์  ผาติหัตถกร 
รศ.พญ.ธารางรัตน์   หาญประเสริฐพงษ์ 
ผศ.พญ.พรทิพย์   สิรยาภิวัฒน์ 

    ผศ.พญ.พิไลวรรณ   กลีบแก้ว 
   ผศ.พญ.รุจิรา     วัฒนายิ่งเจริญชัย 
   ศ.นพ.วรพงศ์   ภู่พงศ์ 

พ.ท.นพ.ศักดิ์ชัย   พานิชวงษ์ 
   รศ.พญ.อธิตา     จันทเสนานนท์   
  

     
   
 



iii 
 

 
ค ากล่าวรายงานของ 

ศาสตราจารย์แพทย์หญิงศิริวรรณ  ตั้งจิตกมล 
ประธานคณะอนุกรรมการจัดประชุมวิชาการ 

เนื่องใน พิธีเปิดการประชุมวิชาการกลางปี พ.ศ. 2562 
ราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศไทย 

 
เรียน คณะผู้บริหารราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศไทย อดีตผู้บริหาร ท่านคณาจารย์ แพทย์ประจ าบ้าน 
และท่านผู้มีเกียรติทั้งหลาย 
 

ในปัจจุบัน มีการน าเทคโนโลยีสารสนเทศมาใช้กันอย่างแพร่หลาย ทั้งในกิจกรรมประจ าวันทั่วไปของ
ประชาชนและในวิชาชีพต่าง ๆ รวมทั้งการแพทย์ ความก้าวหน้าของเทคโนโลยีที่เกิดขึ้นท าให้มีการเข้าถึงข้อมูล
ข่าวสารต่าง ๆ ด้านสุขภาพได้รวดเร็วขึ้น การเพิ่มพูนทักษะของตนเองอย่างสม่ าเสมอ การทบทวนความรู้ข่าวสารทาง
วิชาการเพื่อติดตามข้อมูลอย่างต่อเนื่อง โดยเฉพาะอย่างยิ่งข้อมูลเชิงประจักษ์มีความจ าเป็นที่จะท าให้การดูแลรักษา
ผู้ป่วยเป็นไปอย่างถูกต้องตามหลักวิชาการ การจัดประชุมครั้งนี้ของราชวิทยาลัยฯ นับเป็นช่องทางหนึ่งในการเผยแพร่
ความรู้ให้กับสมาชิก  นอกเหนือจากเป็นโอกาสที่เพื่อนสมาชิกจักได้มาพบปะกันเพื่อให้เกิดความคุ้นเคยและสมาน
สามัคค ี

ในขณะเดียวกัน  ข้อมูลข่าวสารสุขภาพต่าง ๆ ที่มีการเผยแพร่อย่างรวดเร็ว ไม่ได้จ ากัดเฉพาะในกลุ่มวิชาชีพ
แพทย์เท่านั้น แต่ในกลุ่มประชาชนด้วย  หลายครั้งไม่มีการตรวจสอบความถูกต้ องของข้อมูล แพทย์จึงควร
เตรียมพร้อมกับค าถามหรือข้อสงสัยที่อาจเกิดขึ้น ซึ่งอาจท าให้การดูแลรักษาผู้ป่วยมีความยุ่งยากและซับซ้อนมากข้ึน  

ประเด็นส าคัญอีกประการหนึ่ง คือ ความรู้ที่ทันสมัยและเจตนารมณ์ที่ดีของแพทย์ผู้ให้การรักษาอาจจะไม่
เพียงพอต่อการประกอบวิชาชีพเวชปฏิบัติในชีวิตประจ าวัน ทักษะในการสื่อสารและการมีเจตคติที่ดีต่อบุคคลอ่ืน  
รวมทั้งการมีจริยธรรมทางการแพทย์ล้วนมีความส าคัญ แพทย์จึงต้องมีการพัฒนาทักษะดังกล่าวอย่างต่อเนื่อง เพื่อลด
หรือจ ากัดโอกาสเสี่ยงการถูกฟ้องร้องจากผู้ป่วยและภาพลบในมุมมองของสังคม  

คณะอนุกรรมการฯ หวังเป็นอย่างยิ่งว่า ผู้เข้าร่วมประชุมจะได้รับองค์ความรู้ใหม่ ๆ และประสบการณ์จาก
วิทยากรผู้ทรงคุณวุฒิและมีความเชี่ยวชาญในหัวข้อต่าง ๆ ไปประยุกต์ใช้ให้เกิดประโยชน์แก่ประชาชนและผู้ป่วยทาง
สูติศาสตร์นรีเวชวิทยา 
 บัดนี้ได้เวลาอันสมควร ดิฉันขอเรียนเชิญ ท่านประธานราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศไทย กล่าวเปิด
การประชุม 
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ค ากล่าวเปิดประชุมวิชาการกลางปี พ.ศ. 2562 
โดย พลอากาศโทนายแพทย์การุณ  เก่งสกุล 

ประธานราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศไทย 
 

 
ท่านคณาจารย์ คณะกรรมการบริหารราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศไทย  คณะอนุกรรมการจัดประชุม
วิชาการ เพื่อนแพทย์ และแขกผู้มีเกียรติทุกท่าน 
 

  การประชุมวิชาการกลางปี พ.ศ. 2562 ของราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศไทย ได้เวียนมาบรรจบ
ครบรอบอีกวาระหนึ่ง ภายใต้การบริหารของคณะกรรมการบริหารราชวิทยาลัยฯ คณะอนุกรรมการจัดประชุมวิชาการ        
ได้จัดการประชุมขึ้นอย่างสม่ าเสมอ โดยให้มีความสอดคล้องกับสถานการณ์ในปัจจบุันในยุคที่มีการน าสารสนเทศมาใช้
กันอย่างมาก และมีบทบาทส าคัญต่อการด าเนินชีวิตประจ าวันรวมถึงการดูแลสุขภาพของประชาชน  

สูตินรีแพทย์ควรจะต้องมีความรู้ที่ถูกต้องและทันสมัย เพื่อให้การดูแลรักษาผู้ป่วยทางสูตินรีเวชกรรม         
มีประสิทธิภาพสูงสุด รวมถึงสามารถให้ความรู้หรือตอบค าถามทางการแพทย์ที่เกี่ยวกับสุขภาพแก่ประชาชนหรือ
ผู้ป่วยอย่างเหมาะสม การเข้าร่วมประชุมวิชาการถือเป็นส่วนหนึ่งในการเพิ่มพูนความรู้เชิงประจักษ์ และพัฒนาทักษะ
ในการรักษาโรคอย่างต่อเนื่อง โดยสามารถปรับให้สอดคล้องเหมาะสมกับบริบทของสถานพยาบาล เพื่อให้ได้ผลลัพธ์
ของการดูแลรักษาที่ดีที่สุด  
 คณะอนุกรรมการจัดประชุมวิชาการ ได้รวบรวมหัวข้อการประชุมที่หลากหลาย โดยมีหัวข้อทั้งทางสูติศาสตร์
และนรีเวชกรรม  ประกอบด้วย 11 scientific lectures และ 6 special lectures ซึ่งคาดว่าจะเป็นประโยชน์ต่อผู้ที่
เข้าร่วมประชุมเป็นอย่างมาก โดยสามารถน าความรู้ต่าง ๆ ที่จะได้รับจากการประชุมวิชาการครั้งนี้สามารถน ากลับไป
ต่อยอดหรือปรับรูปแบบเพื่อใช้ในเวชปฏิบัติจริงได้อย่างถูกต้อง เหมาะสมกับบริบทของสถานพยาบาลของท่าน  

นอกจากนี้  ผู้ เข้าร่วมประชุมยังจะได้มีโอกาสเปิดโลกทรรศน์แห่งการเรียนรู้  ตลอดจนแลกเปลี่ยน
ประสบการณ์วิชาชีพกับผู้เชี่ยวชาญในสาขาต่าง ๆ และเหล่าสมาชิกด้วยกัน เพื่อมุ่งไปสู่ความเป็นเลิศทางวิชาการ และ
การดูแลรักษาผู้ป่วยที่ได้มาตรฐาน โดยต้องไม่ลืมมิติทางคุณธรรม และจริยธรรมที่ดีด้วยจึงจะถือว่าครบกระบวนการ
ในการดูแลรักษาผู้ป่วยอย่างสมบูรณ์ 

ขอขอบคุณ บริษัทผลิตภัณฑ์ยาและเครื่องมือแพทย์ ที่ ให้การสนับสนุนในการจัดประชุมครั้งนี้  และ
ขอขอบคุณคณะอนุกรรมการจัดประชุมวิชาการ ที่ได้ทุ่มเทท างานอย่างเต็มที่ ท าให้การจัดการประชุมครั้งนี้ส าเร็จ
ลุล่วงไปด้วยดี 
 บัดนี้ได้เวลาอันควรแล้ว ผมขอเปิดการประชุมวิชาการกลางปี พ.ศ. 2562 ณ บัดนี้ 
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Untold Treatment of Preterm Labor 
 

        ศ.น.พ.วรพงศ์  ภู่พงศ์ 
ภาควิชาสูติศาสตร์-นรีเวชวิทยา 

คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 
 
นิยาม 
 ภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด (preterm labor) คือภาวะที่มีการเจ็บครรภ์ ตั้งแต่อายุครรภ์ 
28 สัปดาห์ (ในประเทศท่ีพัฒนาแล้วใช้ตั้งแต่อายุครรภ์ 20 สัปดาห์) และก่อนอายุครรภ์ 37 สัปดาห์(1, 2) 
 ส่วนภาวะการคลอดก่อนก าหนด (preterm delivery) คือ การคลอดที่มีอายุครรภ์ตั้งแต่ 28 สัปดาห์ 
และเกิดก่อนอายุครรภ์ 37 สัปดาห์ 
 หากว่าน้ าหนักของทารกแรกคลอดน้อยกว่า 2,500 กรัม เรียกว่า ทารกน้ าหนักแรกคลอดน้อย (low 
birth weight)(2) 
 
อุบัติการณ์ 
 ภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด พบได้ประมาณร้อยละ 7-12 ของการตั้งครรภ์(3, 4) ซึ่งแตกต่างกันไป
ในประชากรแต่ละกลุ่ม อุบัติการณ์ของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์พบประมาณร้อยละ 9-10 ของการคลอด(5) 
 
สาเหตุของการเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด 
 สาเหตุที่แท้จริงของการเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดนั้นไม่ทราบแน่ชัดแต่พบว่าเกิดจาก
หลายๆสาเหตุ (multifactorial)(6) และพบว่ามีปัจจัยเสี่ยงที่เกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อน
ก าหนดดังตารางที่ 1(7-10)  
 
ตารางท่ี 1 แสดงปัจจัยเสี่ยงของการเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด(7-10)  
Previous preterm delivery 
Low socioeconomic status 
Maternal race (black > non-black)  
Low body mass index 
Maternal age <18 years or > 40 years 
Preterm PROM 
Multiple gestation 
Maternal history of one or more spontaneous second-trimester abortions 
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Maternal complications (medical or obstetric) 
-Maternal behaviors  
-Smoking 
-Illicit drug use (ie, amphetamine) 
-Alcohol use 
-Anemia 
-Lack or inadequate prenatal care 

Uterine causes  
-Myoma uteri (particularly submucosa or subplacenta) 
-Uterine septum 
-Bicornuate uterus  
-Cervical incompetence 
-Exposure to diethylstilbestrol (DES) 

Infectious causes 
-Chorioamnionitis 
-Bacterial vaginosis 
-Asymptomatic bacteriuria 
-Acute pyelonephritis 
-Cervical/vaginal colonization 

-Periodontal disease 

Fetal causes 
-Intrauterine fetal death 
-Fetal growth restriction  
-Congenital anomalies 

Abnormal placentation 
Presence of a retained intrauterine device 

 
ปัจจัยเสี่ยงที่ เพ่ิมการเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดที่พบบ่อยคือ ประวัติการคลอดก่อน      

ก าหนด(2, 7) ชนชาติที่มีผิวสีด าและการตั้งครรภ์แฝด(7) โดยในรายที่มีประวัติการคลอดก่อนก าหนดนั้นพบว่าเพ่ิม
โอกาสเป็นซ้ าร้อยละ 17-37(11) หรือโอกาสเกิดการคลอดก่อนก าหนดเป็น 2.5 เท่า(12) โอกาสเกิดเพ่ิมขึ้นตาม
จ านวนที่มีการตั้งครรภ์ที่คลอดก่อนก าหนดและโอกาสเกิดลดลงตามจ านวนการตั้งครรภ์ที่คลอดครบก าหนด(11)  



การประชมุวิชาการกลางป ีพ.ศ. 2562 OBG 62      
  

 

Untold Treatment of Preterm Labor     3 

 

 ส่วนปัจจัยเสี่ยงในเรื่องของการติดเชื้อนั้น เชื้อที่เป็นสาเหตุได้แก่ chlamydia, trichomonas, yeast, 
group B streptococci, E.coli, mycoplasma, ureaplasma, Gardnerella vaginalis และ anaerobes(13, 14)  

ส าหรับภาวะความผิดปกติของมดลูก (uterine anomalies) พบว่าเป็นปัจจัยเสี่ยงอย่างหนึ่งที่เพิ่มการ
เกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด(15)  
 ส่วนสาเหตุของการคลอดก่อนก าหนด (preterm delivery)นั้น สามารถแบ่งออกได้เป็น 3 กลุ่มใหญ่ ๆ 
คือ(2, 16) 

1. Indicated preterm deliveries (ภาวะที่จ าเป็นต้องคลอดก่อนก าหนด) พบได้ร้อยละ 20 - 30 
ของการคลอดก่อนก าหนด ซึ่งการคลอดก่อนก าหนดดังกล่าวเป็นผลมาจากโรคแทรกซ้อนทางอายุรกรรม 
ศัลยกรรมหรือสูติกรรมที่เป็นอันตรายต่อมารดาหรือทารก ท าให้ต้องสิ้นสุดการตั้งครรภ์ก่อนครบก าหนด เพ่ือ
ป้องกันภาวะแทรกซ้อนที่จะเกิดต่อมารดาและทารก ภาวะดังกล่าวได้แก่ ภาวะครรภ์เป็นพิษชนิดรุนแรง 
(severe preeclampsia) ภาวะความดันโลหิตสูงเรื้อรัง ภาวะเบาหวาน ภาวะรกเกาะต่ า ภาวะรกลอกตัวก่อน
ก าหนด และภาวะทารกโตช้าในครรภ์ 

2. ภาวะถุงน้ าคร่ าแตกก่อนการเจ็บครรภ์คลอดที่การตั้ งครรภ์ยั งไม่ครบก าหน ด (preterm 
premature rupture of membranes)(17) 

3. ภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด (preterm labor) 
ภาวะในข้อ 2 และ 3 พบได้ร้อยละ 70-80 ของการคลอดก่อนก าหนด ทั้งสองภาวะนี้มีความเกี่ยวข้องกันอยู่ 
ไม่สามารถแยกออกจากกันได้เด็ดขาด 
 
การวินิจฉัย 
 การวินิจฉัยภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดนั้นเป็นการวินิจฉัยโดยใช้อาการทางคลินิก การวินิจฉัย
ประกอบด้วย 1) การตรวจพบการหดรัดตัวของมดลูกและ 2) การเปลี่ยนแปลงของปากมดลูก โดยที่มีการหด
รัดตัวของมดลูกอย่างน้อย 4 ครั้งใน 20 นาที หรือ 6 ครั้งใน 60 นาที และปากมดลูกบางตัวอย่างน้อยร้อยละ 
80 และ/หรือปากมดลูกเปิดมากกว่า 1 เซนติเมตร(2) การวินิจฉัยภาวะนี้ถือเป็นสิ่งหนึ่งที่ท้าทายแพทย์ผู้ดูแล 
เนื่องจากหากวินิจฉัยว่าเป็นภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดโดยที่ไม่ได้เป็นจริงท าให้ต้องใช้ยาระงับการหดรัด
ตัวของมดลูกโดยไม่จ าเป็น ซึ่งนอกจากสูญเสียค่าใช้จ่ายแล้ว ยังท าให้เกิดความเสี่ยงต่อมารดาและทารกใน
ครรภ์ หากว่าวินิจฉัยได้ช้าก็จะท าให้เกิดความล้มเหลวในการให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูก 

  
การท านายการเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด(18) 
 ได้มีความพยายามที่จะหาวิธีการต่างๆเพ่ือท านายถึงโอกาสเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด วิธี
ดังกล่าวใช้ช่วยลดการรักษาในรายที่ไม่จ าเป็น  การให้ความรู้แก่สตรีตั้งครรภ์เกี่ยวกับอาการและอาการแสดง
ของภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดซึ่งน่าจะได้ประโยชน์ วิธีท านายดังกล่าวแบ่งเป็น 

1. Risk-scoring indices 
2. Biochemical prediction indices 
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3. Biophysical prediction indices 
 

1. Risk scoring indices(18, 19) 
เป็นวิธีที่พิจารณาจากระบาดวิทยาโดยอาศัยข้อมูลสถานะทางเศรษฐกิจและสังคม ประวัติทางคลินิก 

วิถีชีวิต และประวัติทางสูติศาสตร์ (2, 11) เพ่ือที่จะท านายการเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด ดังแสดงใน
ตารางที่ 2(19) ซึ่งวิธีดังกล่าวพบว่ามี PPV เท่ากับร้อยละ 15-30 และมีความไว (sensitivity) แค่ร้อยละ       
40-60(6) และพบว่าไม่สามารถใช้ค้นหาสตรีตั้งครรภ์ที่จะมีภาวะการคลอดก่อนก าหนดได้(20)  
 
ตารางท่ี 2 ปัจจัยเสี่ยงต่าง ๆ ที่ใช้ในการท านายภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด(19)  

ปัจจัยเสี่ยงหลัก (major risk factors) 
-Multiple gestation 
-Exposure to diethystilbestrol 
-Hydramnios 
-Uterine anomaly 
-Cervix dilate > 1 cm at 32 weeks 

-Second trimester abortion  2 
-Previous preterm delivery 
-Previous preterm labor term delivery 
-Abdominal surgery during pregnancy 
-History of cone biopsy 
-Cervical shortening <1 cm at 32 weeks 
-Uterine irritability 
-Cocaine abuse 

ปัจจัยเสี่ยงรอง (minor risk factors) 
-Febrile illness 
-Bleeding after 12 weeks 
-History of pyelonephritis 
-Cigarettes (more than 10/day) 

-Second trimester abortion  1 
-More than 2 first-trimester abortions    

หมายเหตุ: ถ้าพบว่ามีปัจจัยเสี่ยงหลักมากกว่าหรือเท่ากับ 1 อย่าง และ/หรือ ปัจจัยเสี่ยงรองมากกว่าหรือ
เท่ากับ 2 อย่าง ถือว่าสตรีตั้งครรภ์นั้นอยู่ในกลุ่มเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด 
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 2. Biochemical prediction indices(18) 
2.1 Oncofetal fibronection จ า ก สิ่ ง คั ด ห ลั่ ง ข อ ง ป า ก ม ด ลู ก แ ล ะ ช่ อ ง ค ล อ ด 

(Cervicovaginal secretions) ซึ่งได้กล่าวมาแล้วข้างต้น ได้รับการยอมรับจากองค์การอาหารและยา ประเทศ
สหรัฐอเมริกา (FDA) ในการใช้ตรวจกรองการเกิดเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด ปัจจุบันใช้เป็นการตรวจเพ่ือ
หลีกเลี่ยงการรักษาในรายที่ไม่จ าเป็น(18) จากการศึกษาแบบ metaanalysis พบว่าการตรวจ fibronection ใน
หญิงตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงสูง ถ้าให้ผลบวก จะท านายการคลอดก่อน 37 สัปดาห์ โดยมีความไว (sensitivity) 
เท่ากับร้อยละ 78 ความจ าเพาะ (specificity) เท่ากับร้อยละ 78 และจะท านายการคลอดก่อน 34 สัปดาห์ 
โดยมีความไว(sensitivity) เท่ากับร้อยละ 69 ความจ าเพาะ (specificity) เท่ากับร้อยละ 74(21) 

2.2 Estriol ในน้ าลายมารดา โดยความจริงที่ว่า การสร้าง Estriol จากทารกจะเพ่ิมขึ้นใน    
1 สัปดาห์ก่อนเจ็บครรภ์คลอด ถ้าค่า > 2.1 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตรถือว่าผลเป็นบวก ในการกรองภาวะ       
เจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด ถ้าผลเป็นบวก 2 ครั้ง จะมีความไว (sensitivity) เท่ากับร้อยละ 40 ความจ าเพาะ
(specificity) เท่ากับร้อยละ 93 PPV เท่ากับร้อยละ 19 และ NPV เท่ากับร้อยละ 97(18) โดยสรุปในปัจจุบันยัง
ไม่มีประโยชน์ของการน ามาใช้(22)  

 
3. Biophysical prediction indices(18)  
เป็นการตรวจตัวมดลูกและปากมดลูก 

3.1 ตัวมดลูก (uterus) 
  เป็นการตรวจหาการหดรัดตัวของมดลูก โดยที่การหดรัดตัวของมดลูกเพ่ิมขึ้นในสตรีตั้งครรภ์
ที่คลอดบุตรก่อนก าหนดเทียบกับสตรีตั้งครรภ์ที่คลอดครบก าหนด แต่แม้ว่าการหดรัดตัวของมดลูกจะเพ่ิมใน
กลุ่มท่ีคลอดก่อนก าหนด ความแตกต่างดังกล่าวยังไม่สามารถน ามาใช้ในทางคลินิก(18)  

3.2 ปากมดลูก (cervix) 
  การตรวจโดยใช้นิ้วมือ โอกาสเกิดการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดก่อนอายุครรภ์ 35 สัปดาห์
จะเพ่ิมข้ึน ถ้าปากมดลูกด้านใน (internal cervical os) เปิดมากกว่า 1 เซนติเมตร ที่อายุครรภ์ 24 สัปดาห์(20)  

  Cervical score ค านวณได้จาก ความยาวของปากมดลูก (เซนติเมตร) ลบด้วยการเปิดของ
ปากมดลูก (เซนติเมตร) ถ้าค่าน้อยกว่าหรือเท่ากับ 0 มีค่า PPV เท่ากับร้อยละ 66 - 75 ในการเกิดการเจ็บ
ครรภ์คลอดก่อนก าหนด(18, 23)  
  การวัดความยาวของปากมดลูกด้วยการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงทางช่องคลอด พบว่าโอกาส
เสี่ยงต่อการเกิดภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดเพ่ิมขึ้นถ้าขนาดความยาวปากมดลูกสั้นลง มีการศึกษาแบบ 
systematic review และ metaanalysis(24) พบว่าถ้าวัดความยาวของปากมดลูกในครรภ์เดี่ยวที่อายุครรภ์  
14 - 24 สัปดาห์ โดยใช้จุดตัดที่ความยาวของปากมดลูกสั้นกว่า 20 มม. และอายุครรภ์ที่คลอดน้อยกว่า            
35 สัปดาห์ จะได้ความไวร้อยละ 22.1 ความจ าเพาะร้อยละ 98 positive likelihood ratio 12.4 และ 
negative likelihood ratio 0.74 ส่วนการศึกษาแบบ systematic review และ metaanalysis(25) พบว่าถ้า
วัดความยาวของปากมดลูกในครรภ์แฝดที่อายุครรภ์ 20 - 24 สัปดาห์ โดยใช้จุดตัดที่ความยาวของปากมดลูก
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สั้นกว่าหรือเท่ากับ 20 มม. และอายุครรภ์ที่คลอดน้อยกว่า 32 สัปดาห์ จะได้ความไวร้อยละ 39 ความจ าเพาะ     
ร้อยละ 96 positive likelihood ratio 10.1 และ negative likelihood ratio 0.64 แต่ถ้าใช้อายุครรภ์ที่
คลอดน้อยกว่า 34 สัปดาห์จะได้ความไวร้อยละ 29 ความจ าเพาะร้อยละ 97 positive likelihood ratio 9.0 
และ negative likelihood ratio 0.74 
 จะเห็นว่าความไวของการใช้ความยาวของปากมดลูกในการท านายการเกิดการคลอดก่อนก าหนดนั้น 
ไม่ว่าเป็นครรภ์เดี่ยวหรือครรภ์แฝด มีค่าน้อยกว่าร้อยละ 50 ดังนั้นการน ามาใช้ในหญิงตั้งครรภ์ทุกราย อาจจะ
ไม่เหมาะสม ในปัจจุบันยังไม่มีข้อมูลเพียงพอที่จะใช้การวัดความยาวของปากมดลูกตรวจกรองสตรีตั้งครรภ์  
ทุกราย(18)  

 การน าการวัดความยาวของปากมดลูกไปใช้ประโยชน์ในทางคลินิก 
  การน าการตรวจวัดการวัดความยาวของปากมดลูกด้วยการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงทางช่อง
คลอดมาใช้กับหญิงตั้งครรภ์ทุกราย เพ่ือป้องกันการคลอดก่อนก าหนดนั้น ยังไม่มีข้อสรุปในปัจจุบัน(26, 27) 
  

มีการออกแนวทางปฏิบัติเรื่องยา progesterone กับการป้องกันการคลอดก่อนก าหนด จาก Society 
for Maternal-fetal Medicine ในปี ค.ศ. 2012(28) โดยอาศัยการศึกษาที่มีอยู่ก่อนหน้า ซึ่งมีการวัดความยาว
ของปากมดลูกด้วยการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงทางช่องคลอดอยู่ในแนวทางปฏิบัติด้วย แบ่งเป็น 
 การดูแลการตั้งครรภ์เดี่ยว (รูปที่ 1) 
1. ไม่มีประวัติเคยคลอดก่อนก าหนด 
 ให้ท าการตรวจวัดการวัดความยาวของปากมดลูกด้วยการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงทางช่องคลอดเมื่อ
อายุครรภ์ 18 - 24 สัปดาห์  

ถ้าพบว่าความยาวของปากมดลูกสั้นกว่าหรือเท่ากับ 20 มม. ให้ใช้ยา progesterone สอดทาง     
ช่องคลอด อาจจะเป็นยาเหน็บทางช่องคลอด 200 มก. (29) หรือชนิดเจล 90 มก. ทุกวัน (30) จนกระทั่ง          
36 สัปดาห์ ซึ่งจากการศึกษาถึงการใช้ยา progesterone 200 มก. สอดทางช่องคลอดทุกวัน เริ่มตั้งแต่       
24 สัปดาห์จนกระทั่ง 34 สัปดาห์ ในกลุ่มที่ไม่มีประวัติเคยคลอดก่อนก าหนด และความยาวของปากมดลูก    
สั้นกว่าหรือเท่ากับ 15 มม. ที่อายุครรภ์ 20 - 25 สัปดาห์สามารถลดการคลอดก่อนก าหนดก่อน 34 สัปดาห์   
ลงได้ร้อยละ 46 (RR 0.54, 95%CI 0.34 - 0.88) (29) และจากการศึกษาถึงการใช้ยา progesterone ชนิดเจล 
90 มก. ใส่ในช่องคลอดทุกวัน เริ่มตั้งแต่ 20 - 23+6 สัปดาห์จนกระทั่ง 36+6  สัปดาห์ในกลุ่มที่ไม่มีประวัติเคย
คลอดก่อนก าหนดและความยาวของปากมดลูกสั้น (10 - 20 มม.) ที่อายุครรภ์ 19 - 23+6 สัปดาห์สามารถลด
การคลอดก่อนก าหนดก่อน 33 สัปดาห์ลงได้ 50% (RR 0.50, 95% CI 0.27 - 0.90)(30) 
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รูปที่ 1 แสดงการดูแลหญิงตั้งครรภ์เดี่ยวเพ่ือป้องกันการคลอดก่อนก าหนด(28) 

PTB: preterm birth, TVS: transvaginal sonogram, CL: cervical length, 17 OH-P: 17 -hydroxy 
progesterone caproate  
 
2. มีประวัติเคยคลอดก่อนก าหนด 

 ให้เริ่มใช้ยา 17 -hydroxy progesterone caproate 250 มก. ฉีดเข้ากล้ามเนื้อทุกสัปดาห์ โดย
เริ่มตั้งแต่ 16 - 20 สัปดาห์จนถึง 36 สัปดาห์ (31) จากการศึกษาพบว่าสามารถลดการคลอดก่อนก าหนดก่อน   
35 สัปดาห์ลงไดร้้อยละ 34 (RR 0.66, 95% CI 0.54 - 0.81) 

และท าการวัดความยาวของปากมดลูกด้วยการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงทางช่องคลอดเมื่ออายุครรภ์ 
16 - 23+6  สัปดาห์ (โดยท าการวัดทุก 2 สัปดาห์) 

No prior PTB 

17 OH-P 

Prior PTB 

Serial TVS CL 

at 16-23+6 wks 
CL > 20 mm 

Single TVS CL 

at 18-24 wks 

Singletons 

Vaginal 

progesterone 

Continue 17 OH-P 

+ Cerclage 

 

Routine 

obstetric care 

CL < 25 mm CL > 25 mm 

Continue 17 OH-P 

 

CL < 20 mm 
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ถ้าพบว่าความยาวของปากมดลูกสั้นกว่า 25 มม. ให้คงใช้ยา17 -hydroxy  progesterone 
caproate 250 มก. ฉีดเข้ากล้ามเนื้อ ทุกสัปดาห์ต่อจนถึง 36 สัปดาห์ และแนะน าการเย็บผูกปากมดลูก 

(cervical cerclage) เนื่องจากยา 17 -hydroxy progesterone caproate ไม่มีผลต่อความยาวของ     
ปากมดลูก(32) มีการศึกษาพบว่าการเย็บผูกปากมดลูก (cervical cerclage) ในกลุ่มที่มีประวัติเคยคลอดก่อน
ก าหนดและความยาวของปากมดลูกสั้นกว่า 25 มม. ที่อายุครรภ์น้อยกว่า 24 สัปดาห์สามารถลดการคลอด
ก่อนก าหนดก่อน 35 สัปดาห์ลงได้ร้อยละ 30 (RR 0.70, 95%CI 0.55-0.89)(33)  

หากพบว่าความยาวของปากมดลูกยาวกว่าหรือเท่ากับ 25 มม.ให้คงใช้ยา17 -hydroxy 
progesterone caproate 250 มก. ฉีดเข้ากล้ามเนื้อทุกสัปดาห์ต่อจนถึง 36 สัปดาห์ 

 
 การดูแลการตั้งครรภ์แฝด 
 การดูแลการตั้งครรภ์แฝดนั้น ยังไม่มีหลักฐานเพียงพอที่แสดงถึงประสิทธิภาพของการให้ยา  

progesterone หรือวิธีอ่ืน ๆ ในการป้องกันการคลอดก่อนก าหนด มีการศึกษาที่ให้ยา 17 -hydroxy 
progesterone caproate ในครรภ์แฝดที่ตรวจพบว่าปากมดลูกสั้นที่อายุครรภ์ 16 - 20 สัปดาห์ พบว่า       

ยา 17 -hydroxy progesterone caproate ไม่ได้ลดการคลอดก่อนก าหนดก่อนอายุครรภ์ 35 สัปดาห์เมื่อ
เปรียบเทียบกับยาหลอก(34) ดังนั้นการวัดความยาวของปากมดลูกจึงยังไม่มีการน ามาใช้ในการท านายการ   
คลอดก่อนก าหนดในครรภ์แฝด 
 การดูแลดังกล่าวสรุปได้ดังตารางที่ 3  
 
ตารางท่ี 3 ค าแนะน าของ Society for Maternal-fetal Medicine ในการให้ progesterone ในการป้องกัน
การคลอดก่อนก าหนด(28) 
 

ประชากร ค าแนะน า 
หญิงตั้งครรภ์เดี่ยว ไม่มีประวัติเคยคลอดก่อนก าหนด 
และไม่ทราบความยาวปากมดลูก หรือ ความยาวปาก
มดลูกปกติ 

ไม่มีหลักฐานแสดงถึงประสิทธิภาพของการให้ยา 

หญิงตั้งครรภ์เดี่ยว มีประวัติเคยคลอดก่อนก าหนด 17 OH-P 250 มก.ฉีดเข้ากล้ามเนื้อทุกสัปดาห์ เริ่ม
ตั้งแต่ 16 - 20 สัปดาห์จนถึง 36 สัปดาห์ 

หญิงตั้งครรภ์เดี่ยว ไม่มีประวัติเคยคลอดก่อนก าหนด 
แต่ความยาวปากมดลูก < 20 มม.ที่อายุครรภ์ < 24 
สัปดาห ์

ยา progesterone ชนิดเหน็บทางช่องคลอด 200 มก. 
หรือชนิดเจล 90 มก. ใส่ในช่องคลอดทุกวัน ตั้งแต่
วินิจฉัยว่าปากมดลูกสั้น จนกระท่ัง 36 สัปดาห์ 

หญิงตั้งครรภ์แฝด ไม่มีหลักฐานแสดงถึงประสิทธิภาพของการให้ยา 
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ภาวะแทรกซ้อนต่อมารดาและทารก 
1. ภาวะแทรกซ้อนต่อมารดา 

 ภาวะแทรกซ้อนต่อมารดานั้น เป็นผลมาจากโรคแทรกซ้อนของมารดา ที่ท าให้เกิดภาวะเจ็บครรภ์
คลอดก่อนก าหนด เช่น ภาวะครรภ์เป็นพิษ ภาวะตกเลือดก่อนเจ็บครรภ์คลอด (1, 5) และภาวะแทรกซ้อนอ่ืน ๆ
เป็นผลมาจากการใช้ยาในการดูแลรักษาภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด ตัวอย่างเช่น การใช้ยาระงับการ

หดรัดตัวของมดลูก กลุ่ม -sympathomimetic ซึ่งท าให้เกิดอาการใจสั่น มือสั่น คลื่นไส้อาเจียน ปวดศีรษะ 
หงุดหงิด กระหายน้ า ตื่นเต้น กระวนกระวาย แน่นหน้าอก และหายใจไม่สุด และอาจจะรุนแรงมากจนเกิดเป็น
ภาวะน้ าคั่งในปอด (pulmonary edema)(1, 5) ซึ่งจะได้กล่าวถึงยาแต่ละชนิดในหัวข้อต่อไป  

2. ภาวะแทรกซ้อนต่อทารก 
 ภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดนั้น ก่อให้เกิดภาวะทุพพลภาพและการตายของทารกได้ถึง        
ร้อยละ 75 ซึ่งภาวะแทรกซ้อนของทารกที่คลอดก่อนก าหนด ได้แก่ ภาวะการหายใจล้มเหลว (respiratory 
distress syndrome, RDS) ภาวะเลือดออกในสมอง (intraventricular hemorrhage, IVH) ภาวะการติดเชื้อ
ในทางเดินอาหาร (necrotizing enterocolitis, NEC) การติดเชื้อในกระแสเลือด (septicemia) ภาวะชัก 
(convulsion) และเสียชีวิตในที่สุด(1, 5) ซึ่งอัตราการเกิดภาวะแทรกซ้อนดังกล่าวจะแปรผกผันกับอายุครรภ์ที่
ทารกคลอดก่อนก าหนด (ตารางที่ 4)(35) โดยที่อายุครรภ์ที่ทารกคลอดยิ่งน้อย โอกาสเกิดภาวะแทรกซ้อนยิ่ง
มากขึ้น(35, 36) 
 
ตารางท่ี 4 ภาวะแทรกซ้อนต่อทารก (ร้อยละ) ที่อายุครรภ์ต่าง ๆ(35)  
 

อายุครรภ์(สัปดาห์) 28 29 30 31 32 33 34 35 36 
RDS 64.3 52.8 54.7 37.3 28.0 33.9 13.5 6.4 3.3 
IVH grade III and IV 3.6 2.8 1.9 2.0 0.9 0 0 0 0 
NEC 25.0 13.9 15.1 7.8 5.6 1.8 3.1 0.3 0.9 
PDA 42.9 44.4 22.6 15.7 9.3 1.8 1.7 1.3 0.4 
Sepsis 25.0 25.0 11.3 13.7 2.8 5.4 3.5 2.3 1.3 
PDA: Patent ductus arteriosus 

  
นอกจากภาวะแทรกซ้อนต่อทารกจากภาวะการคลอดก่อนก าหนดแล้ว ยังพบภาวะแทรกซ้อนจากยา

ที่ใช้ในการดูแลรักษาได้เช่นเดียวกับมารดา ซึ่งรายละเอียดจะกล่าวในหัวข้อต่อไป 
 
การป้องกันการเกิดภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด(6)  
 ความส าเร็จของการป้องกันการเกิดภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด ขึ้นอยู่กับความเข้าใจใน
สาเหตุของการเกิด ถ้าสามารถท าได้ ควรที่จะหลีกเลี่ยงหรือก าจัดหรือท าให้ภาวะแทรกซ้อนทางอายุ รกรรม 
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ศัลยกรรมและสูติกรรมลดลง เช่น การตรวจกรองและรักษาภาวะการติดเชื้อในทางเดินปัสสาวะ ภาวะโลหิต
จางและโรคติดต่อทางเพศสัมพันธ์ เลิกสูบบุหรี่และดื่มสุรา และการรับประทานอาหารที่มีประโยชน์(6) หัวข้อ
วิธีการป้องกันที่มักใช้กล่าวถึงกัน ได้แก่ การนอนพัก (Bed rest) การใช้ยาปฏิชีวนะ การมีเพศสัมพันธ์ การเย็บ
ผูกปากมดลูก และการใช้ยาอื่น ๆ  

1. การให้ยา Progesterone 
 มีสมมติฐานเชื่อว่า ภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด ถูกกระตุ้นจากการลดลงของระดับฮอร์โมน 

progesterone จากการศึกษาพบว่า การฉีดยา 17 -hydroxyprogesterone caproate เพ่ือป้องกัน
ภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดและการคลอดก่อนก าหนด ได้ผลลดภาวะการคลอดก่อนก าหนดได้อย่าง
มีนัยส าคัญ(37) และการให้ยา progesterone 100 มิลลิกรัมเหน็บช่องคลอดทุกวัน สามารถลดภาวะการคลอด
ก่อนก าหนดได้อย่างมีนัยส าคัญ (38) ส่วนการให้ยา micronized progesterone ชนิดรับประทานนั้น           
ผลการศึกษายังไม่ชัดเจน(39, 40) ดังนั้น ACOG ได้แนะน าให้ใช้  progesterone ชนิดฉีดหรือเหน็บช่องคลอด
เพ่ือป้องกันการคลอดก่อนก าหนดแก่หญิงตั้งครรภ์ที่มีประวัติการคลอดก่อนก าหนด(41) การศึกษา systematic 
review และ meta-analysis พบว่ายา progesterone ชนิดเหน็บช่องคลอดมีประสิทธิภาพในการป้องกันการ
คลอดก่อนก าหนดในครรภ์เดี่ยวที่มีความเสี่ยงต่อการคลอดก่อนก าหนดและในรายที่มีประวัติเคยคลอดก่อน
ก าหนด(42) 

2. การใช้ยาปฏิชีวนะ 
แม้ว่าจะพบว่าการติดเชื้อในช่องทางคลอดจาก bacterial vaginosis จะสัมพันธ์กับการเกิดภาวะการ

คลอดก่อนก าหนด แต่จากการศึกษาถึงการใช้ยาปฏิชีวนะในการป้องกันภาวะการคลอดก่อนก าหนดนั้น มีทั้งได้
ประโยชน์และไม่มีประโยชน์ (6) ดังนั้น American College of Obstetrics and Gynecology  ได้สรุปใน     
ปี พ.ศ. 2541 ว่า ควรให้ยาปฏิชีวนะรักษาสตรีตั้งครรภ์ที่มีอาการของการติดเชื้อ bacterial vaginosis และ
พิจารณาตรวจกรองและรักษาในกลุ่มที่มีภาวะเสี่ยงสูง แต่ไม่ได้ตรวจกรองในสตรีตั้งครรภ์ทุกราย(43)  

3. การนอนพัก 
 แม้ว่าการสังเกตว่าการให้นอนพักจะได้ประโยชน์ในภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดในครรภ์แฝด แต่
จากการศึกษาพบว่าไม่ได้ประโยชน์ทั้งครรภ์แฝดและครรภ์เดี่ยว ในแง่การลดการเกิดการคลอดก่อนก าหนด(6, 44)  

4. การมีเพศสัมพันธ์ 
การมีเพศสัมพันธ์ อาจจะท าให้ เกิดการติดเชื้อของโพรงมดลูก และการมีจุดสุดยอดขณะที่มี

เพศสัมพันธ์จะท าให้มดลูกหดรัดตัวและน้ าอสุจิมี prostaglandins เป็นส่วนประกอบ ซึ่งกลไกเหล่านี้อาจจะ
กระตุ้นให้เกิดภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด แต่ไม่ต้องงดการมีเพศสัมพันธ์ในสตรีตั้งครรภ์ทุกราย 
พิจารณางดการมีเพศสัมพันธ์ระหว่างอายุครรภ์ 20 - 36 สัปดาห์ในสตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงสูงต่อการเกิด
ภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด(6)  

5. การเย็บผูกปากมดลูก (cervical cerclage) 
มีการรวบรวมการศึกษาถึงการเย็บผูกปากมดลูก เพ่ือป้องกันการคลอดก่อนก าหนดในหญิงตั้งครรภ์ที่

มีความเสี่ยงสูง พบว่าสามารถลดการคลอดก่อนก าหนดลงได้เฉพาะกลุ่มการตั้งครรภ์เดี่ยวที่มีประวัติการคลอด
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ก่อนก าหนดและตรวจพบปากมดลูกสั้น ตรงกันข้ามกลับท าให้การคลอดก่อนก าหนดเพ่ิมขึ้นในครรภ์แฝด (45) 
อย่างไรก็ตามเนื่องจากมีจ านวนตัวอย่างไม่มาก การสรุปว่าได้ประโยชน์หรือไม่คงต้องรอการศึกษาที่ใหญ่      
ต่อไป(44) มีการศึกษาแบบ Meta-analysis ในการตั้งครรภ์เดี่ยว พบว่าหญิงตั้งครรภ์ที่มีประวัติเคยคลอดก่อน
ก าหนดสามารถตรวจติดตามด้วยการวัดความยาวของปากมดลูกด้วยอัลตราซาวน์ได้อย่างปลอดภัย การเย็บผูก
ปากมดลูกมีท่ีใช้เล็กน้อยในหญิงตั้งครรภ์ที่ตรวจติดตามแล้วพบว่าปากมดลูกสั้นลง(46) 

6. การให้ยา Tocolysis เพื่อป้องกัน 
การให้ betamimetic ขนาดต่ า ๆ นั้น ไม่มีประโยชน์ในการป้องกันภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อน

ก าหนดทั้งในการตั้งครรภ์เดี่ยวและครรภ์แฝด(47) และการศึกษาถึงการให้ยา Rofecoxib เพ่ือป้องกันการคลอด
ก่อนก าหนดในกรณีที่มีประวัติการคลอดก่อนก าหนด พบว่าไม่ได้ประโยชน์เช่นกัน (48) ดังนั้นในปัจจุบันนี้ยังไม่มี
ประโยชน์จากการให้ยา Tocolysis เพ่ือป้องกันการคลอดก่อนก าหนด 

7. การให้ Omega-3 fatty acids 
มีการศึกษาถึงการให้หญิงตั้งครรภ์รับประทานอาหารที่มี Omega-3 fatty acids ปริมาณสูง แล้วดู

ผลลัพธ์คืออายุครรภ์ที่คลอด และการคลอดก่อนก าหนด ซึ่งผลการศึกษายังขัดแย้งกัน(49-51) การน ามาใช้คงต้อง
รอผลการศึกษาต่อไป 

8. การให้สารยับยั้งการอักเสบ (anti-inflammatory) 

มีการศึกษาถึงการให้ยาละลายเสมหะ N-acetyl cysteine และ 17 -hydroxyprogesterone 

caproate เปรียบเทียบกับการให้ 17-hydroxyprogesterone caproate อย่างเดียวในหญิงตั้งครรภ์ที่มี
ประวัติการคลอดก่อนก าหนดและได้รับการรักษา bacterial vaginosis ไปแล้ว พบว่าอัตราการคลอดก่อน

ก าหนดลดลงในกลุ่ มที่ ได้ ยาละลายเสมหะ N-acetyl cysteine และ 17 -hydroxyprogesterone 
caproate อย่างไรก็ตามผลที่ได้อาจจะเป็นผลเสริมกันของยาทั้งสองชนิด (52) การน ามาใช้คงต้องรอผล
การศึกษาต่อไป 

 
การดูแลรักษา  
 การให้การดูแลรักษาภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดนั้น มีวัตถุประสงค์เพ่ือระงับภาวะการหดรัดตัว
ของมดลูก เพ่ือเลื่อนระยะเวลาการคลอดออกไป และเพ่ือให้ทารกมีภาวะที่ เหมาะสมก่อนการคลอดก่อน
ก าหนด(4, 53, 54) การดูแลรักษาแบ่งออกเป็นหัวข้อดังนี้ 
 
การดูแลก่อนคลอด 

1. ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูก (tocolysis) 
เป็นที่สรุปกันแล้วว่ายาระงับการหดรัดตัวของมดลูกมีประสิทธิภาพในการดูแลรักษาภาวะเจ็บครรภ์

คลอดก่อนก าหนดโดยยืดระยะเวลาของการคลอดออกไป (4, 54) การเลือกใช้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูก   
ในกลุ่มใดนั้น แพทย์ผู้ดูแลควรพิจารณาให้เหมาะสมกับสตรีตั้งครรภ์แต่ละราย ซึ่งพิจารณาจากข้อบ่งชี้  และ  
ข้อห้ามในการใช้ยาชนิดต่างๆ โดยควรยืดระยะเวลาการคลอดออกไปอย่างน้อย 48 ชั่วโมง เพ่ือให้ยา             
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คอร์ติโคสเตียรอยด์ (Corticostoroids)ที่ให้ร่วมด้วย สามารถออกฤทธิ์กระตุ้นการเจริญเติบโตของปอดของ
ทารก(55) นอกจากนี้ยังมีเวลาน าส่งสตรีตั้งครรภ์ที่มีภาวะดังกล่าวไปยังโรงพยาบาลที่มีความสามารถในการดูแล
ทารกแรกคลอดก่อนก าหนดได้         

ข้อบ่งชี้ของการใช้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูก(56)  

 ภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด 
ข้อบ่งห้าม(56)  
1. ด้านมารดา 

- การติดเชื้อในโพรงมดลูก (chorioamnionitis) 
- การตกเลือดอย่างรุนแรงระหว่างตั้งครรภ์ (severe antepartum vaginal bleeding) 
- ภาวะครรภ์เป็นพิษ (pregnancy-induced hypertension) 
- โรคแทรกซ้อนทางอายุรกรรมที่มีข้อบ่งห้ามต่อการใช้ยา 
- โรคแทรกซ้อนทางอายุรกรรมที่ไม่ควรด าเนินการตั้งครรภ์ต่อไป  

2. ด้านทารก 
- ทารกเสียชีวิตในครรภ์ (fetal demise) 
- ทารกพิการที่ไม่สามารถมีชีวิตอยู่ได้ (fetal anomaly incompatible with life) 
- สภาวะของทารกที่มีอันตรายหากปล่อยให้การตั้งครรภ์ด าเนินต่อไป 
- ทารกมีความเจริญของปอดสมบูรณ์แล้ว (documented fetal maturity) 

ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกสามารถแบ่งเป็นกลุ่มได้ดังนี้(2, 4, 6, 55) (5) 
- ยากลุ่ม betamimetic 
- ยา magnesium sulfate 
- ยากลุ่ม calcium channel blockers 
- ยากลุ่ม prostaglandin synthetase inhibitors 
- ยา nitric oxide 
- ยา oxytocin antagonists 

ต าแหน่งของการออกฤทธิ์ของยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกแสดงดังรูปที่ 2(57) 
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รูปที่ 2 แสดงต าแหน่งของการออกฤทธิ์ของยาระงับการหดรัดตัวของมดลูก(57) 
 
1.1 ยากลุ่ม betamimetic(4, 5, 55) 

กลไกการออกฤทธิ์ ยากลุ่ม 2 agonists จะไปจับกับตัวรับ (receptors) ที่มดลูก โดยเพ่ิม cyclic 
adenosine monophosphate ในเซลล์กล้ามเนื้อ ซึ่งท าให้ลดแคลเซียมอิสระ ท าให้ระงับการหดรัดตัวของ
กล้ าม เนื้ อมดลูก  ยาในกลุ่ มนี้ ได้ แก่  rtodrine, terbutaline, albuterol, fenoterol, hexoprenaline, 
isoxsuprine, metaproterenol, nylidrine, orciprenaline และ salbutamol โดยที่ยา ritodrine เป็นยาที่ 
FDA ยอมรับ 

ขนาดและวิธีการใช้ยา 
Ritodrine  เริ่มให้ยาหยดทางหลอดเลือดด า ขนาด 50 - 100 ไมโครกรัมต่อนาที เพ่ิมได้  50 

ไมโครกรัมต่อนาที ทุก ๆ 10 นาที จนกระทั่งมดลูกหยุดหดรัดตัวหรือมีผลข้างเคียง (ขนาดสูงสุด 350 
ไมโครกรัมต่อนาท)ี 

Terbutaline  เริ่มให้ยาหยดเข้าหลอดเลือดด าขนาด 5 - 10 ไมโครกรัมต่อนาที (ขนาดสูงสุด 80 
ไมโครกรัมต่อนาท)ี หรือ ขนาด 0.25 มิลลิกรัม ฉีดเข้าชั้นไขมัน (subcutaneous) ทุก 20 นาท ี

Salbutamol  เริ่มให้ยาหยดทางหลอดเลือดด า ขนาด 10 ไมโครกรัมต่อนาที เพ่ิมได้ 5 ไมโครกรัม
ต่อนาที ทุก ๆ 10 นาที จนกระทั่งมดลูกหยุดหดรัดตัว (ขนาดสูงสุด 50 ไมโครกรัมต่อนาที) 

มีการศึกษาในประเทศไทยถึงการใช้ยา salbutamol ขนาดสูงในรูปแบบการรับประทาน ขนาด       
8 มิลลิกรัม ทุก 6 ชั่วโมง เพ่ือระงับการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด พบว่าได้ผลร้อยละ 60(58) อาจจะเป็น
ทางเลือกหนึ่งในสถานที่ไม่สามารถให้ยาในรูปแบบอ่ืนได้  
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ข้อบ่งห้าม  ควรหลีกเลี่ยงการใช้ยาในผู้ป่วยที่มีการเต้นของหัวใจผิดปกติ (cardiac arrhythmia) 
ภาวะธัยรอยด์เป็นพิษที่ยังควบคุมได้ไม่ดี ภาวะเบาหวานที่ควบคุมได้ไม่ดี 

ผลข้างเคียงต่อมารดา ได้แก่ ระบบหัวใจและระบบหายใจ (หัวใจเต้นเร็ว ความดันโลหิตต่ า หัวใจเต้น
ผิดปกติ กล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด ภาวะน้ าคั่งในปอด) ระบบเมตาบอลิสม์ (น้ าตาลในเลือดสูง โปเเตสเซียมใน
เลือดต่ า) มือสั่น ใจสั่น ตื่นเต้น กระวนกระวาย คลื่นไส้อาเจียน ปวดศีรษะ เจ็บหน้าอกและหายใจไม่สุด  

ผลข้างเคียงต่อทารก ได้แก่ ภาวะหัวใจของทารกเต้นเร็ว ภาวะน้ าตาลต่ าในทารกแรกคลอด ภาวะตัว
เหลืองและแคลเซียมต่ าในทารกแรกคลอด 

ล่าสุด องค์การอาหารและยาแห่งสหรัฐอเมริกาได้ออกค าเตือนว่า ไม่ควรให้ยา terbutaline ในหญิง
ตั้งครรภ์เพ่ือป้องกันการคลอดก่อนก าหนด หรือรักษาการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดเป็นเวลานาน (มากกว่า 
48 - 72 ชั่วโมง) ทั้งการรักษาในและนอกโรงพยาบาล เนื่องจากมีโอกาสเกิดภาวะแทรกซ้อนทางระบบหัวใจที่
รุนแรงต่อหญิงตั้งครรภ์และท าให้เสียชีวิตได้(59) 

1.2 ยา magnesium sulfate(4, 5, 55) 
กลไกการออกฤทธิ์ magnesium ion แย่งกับแคลเซียมในการเข้าสู่เซลล์กล้ามเนื้อมดลูก ซึ่งท าให้

ระดับแคลเซียมอิสระลดลง จึงลดการหดรัดตัวของกล้ามเนื้อมดลูก  
ขนาดและวิธีใช้ยา  ควรให้ยาทางหลอดเลือดด า โดยเริ่มด้วยขนาด 4 - 6 กรัม ฉีดเข้าหลอดเลือดด า

ช้า ๆ ในเวลา 20 นาที แล้วตามด้วยการหยดเข้าหลอดเลือดด าด้วยอัตรา 2 - 4 กรัมต่อชั่วโมง การปรับขนาด
ของยาให้พิจารณาตามการหยุดหดรัดตัวของมดลูกและผลข้างเคียงต่อมารดา และการท างานของไต 

ข้อบ่งห้าม  - ผู้ป่วยโรค Myasthenia gravis หรือความผิดปกติของหัวใจ (marginal cardiac 
compensation) 
           - ควรระมัดระวังการใช้ในผู้ป่วยที่มีโรคไต 

ผลข้างเคียงต่อมารดา 
 ร้อนวูบวาบ (flushing) เซื่องซึม (lethargy) ปวดศีรษะ กล้ามเนื้ออ่อนแรง มองเห็นภาพซ้อน 
(diplopia) ปากแห้ง คลื่นไส้อาเจียน หายใจไม่สุดและภาวะน้ าคั่งในปอด เพ่ือลดอาการข้างเคียงบางอย่าง 
ควรที่จะตรวจติดตามปริมาณปัสสาวะ deep tendon reflexes ชีพจร อัตราการหายใจ และฟังเสียงการ
หายใจในระหว่างที่ให้ยา และเตรียม calcium gluconate 1 กรัม เพ่ือแก้ไขภาวะระดับ magnesium เป็น
พิษ 

ผลข้างเคียงต่อทารก  ทารกจะมีภาวะเซื่องซึม (lethargy) และอ่อนแรง (hypotonia) อาจพบการ
หายใจของทารกถูกกดได้ ถ้าให้ magnesium เกิน 7 วัน อาจพบภาวะกระดูกบาง (demineralization) ใน
ทารกได ้

มีการรวบรวมรายงานถึงการใช้ยา magnesium sulfate พบว่ายืดระยะเวลาการคลอดหรือป้องกัน
การคลอดก่อนก าหนด แต่เพ่ิมอัตราตายของทารก(60) ดังนั้นจึงควรระมัดระวังในการน ามาใช้ 
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1.3 ยากลุ่ม calcium channel blockers(4, 5, 55) 
กลไกการออกฤทธิ์  ยาไประงับการเข้าสู่เซลล์กล้ามเนื้อมดลูกของแคลเซียม ท าให้ระดับแคลเซียมใน

เซลล์ลดลง จึงท าให้การหดรัดตัวของกล้ามเนื้อมดลูกลดลง 
ขนาดและวิธีใช้ยา 
การให้ยาเริ่มแรกมีหลายวิธี ดังนี้ 
1. nifedipine  10 มิลลิกรัม ใต้ลิ้น ทุก 20 นาที เป็นจ านวน 3 ครั้ง 
2. nifedipine  10 มิลลิกรัม ใต้ลิ้น ร่วมกับรับประทาน 20 มิลลิกรัม 
3. nifedipine  20 มิลลิกรัม รับประทาน 
แล้วตามด้วย nifedipine 10 - 20 มิลลิกรัม รับประทานทุก 6 - 8 ชั่วโมง 
ข้อบ่งห้าม  ภาวะความดันโลหิตต่ า (ความดันโลหิตต่ าว่า 90/50 มิลลิเมตรปรอท) หลีกเลี่ยงการให้ยา

ร่วมกับ magnesium sulfate 
ผลข้างเคียงต่อมารดา  ร้อนวูบวาบ (flushing) ปวดศีรษะ มึนงง (dizziness) คลื่นไส้ ความดันโลหิต

ต่ าชั่วขณะ (transient hypotension)  
ผลข้างเคียงต่อทารก  ขณะนี้ยังไม่พบผลต่อทารกที่ชัดเจน 
1.4 ยากลุ่ม prostaglandin synthetase inhibitors(4, 5, 55) 
กลไกการออกฤทธิ์   ยาไปยับยั้งเอนไซม์ cyclooxygenase ซึ่งมีผลลดเอนไซม์ prostaglandin 

synthetase และขัดขวางการเปลี่ยน arachidonic acid เป็น prostaglandin ซึ่งส่งผลให้การหดรัดตัวของ
มดลูกลดลง ยาในกลุ่มนี้ที่ ใช้บ่อยคือ indomethacin ยาตัวอ่ืนๆ ได้แก่ sulindac และ ketorolac(28) 
นอกจากนี้มีการศึกษายาในกลุ่ม COX-2 inhibitors เช่น celecoxib และ rofecoxib เพ่ือระงับการหดรัดตัว
ของมดลูก ด้วยเหตุผลที่ว่าผลข้างเคียงต่อมารดาและทารกน้อยกว่า(61-63) 

ขนาดและวิธีใช้ยา 
Indomethacin  เริ่มด้วยการรับประทานขนาด 50 มิลลิกรัม หรือ เหน็บทวารหนัก 50 - 100 

มิลลิกรัม แล้วตามด้วยรับประทานขนาด 25 มิลลิกรัม ทุก 4 ชั่วโมง เป็นเวลา 48 ชั่วโมง  
Ketorolac เริ่มด้วย การฉีดเข้ากล้ามเนื้อ 60 มิลลิกรัม ตามด้วยการฉีดเข้ากล้ามเนื้อ 30 มิลลิกรัม 

ทุก 6 ชั่วโมง เป็นเวลา 48 ชั่วโมง 
Sulindac  รับประทาน 200 มิลลิกรัม ทุก 12 ชั่วโมง เป็นเวลา 48 ชั่วโมง 

 ยาทุกตัวดังกล่าว ควรจะใช้ไม่เกิน 48 - 72 ชั่วโมง และใช้กับการตั้งครรภ์ที่อายุครรภ์น้อยกว่าหรือ
เท่ากับ 32 สัปดาห์ เพ่ือหลีกเลี่ยงผลข้างเคียงต่อทารกในแง่การปิดของ ductus arteriosus และภาวะน้ าคร่ า
น้อย (oligohydramnios) 

ข้อบ่งห้าม  โรคตับวายหรือไตวาย โรคแผลในกระเพาะอาหาร หอบหืดจากการใช้ยา non steroidal 
antiinflammatory drugs (NSAIDs) ความผิดปกติของการแข็งตัวของเลือด ภาวะเกร็ดเลือดต่ า หรือแพ้ยา 
NSAIDs 

ผลข้างเคียงต่อมารดา ที่พบบ่อยคือ คลื่นไส้ และแสบร้อนบริเวณหน้าอก (heartburn) 
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ผลข้างเคียงต่อทารก  ถ้าได้รับยานานเกินไปหรือใช้ยาเมื่ออายุครรภ์ใกล้ครบก าหนด จะท าให้เกิดผล
ไม่ดี ต่ อทารก โดยถ้ าใช้  indomethacin จะท าให้ เกิดการปิ ดของ ductus arteriosus ซ่ึ งท าให้ เกิด 
pulmonary hypertensionได้ การเปลี่ยนแปลงการท างานของไตท าให้เกิดภาวะน้ าคร่ าน้อย ภาวะเลือดออก
ในสมอง (IVH) การติดเชื้อของทางเดินอาหาร (NEC) ภาวะตัวเหลือง (hyperbilirubinemia) ผลข้างเคียง
ดังกล่าวมักเกิดกับทารกที่มารดาได้รับยานาน ปริมาณยาที่ได้รับมาก และใช้ในอายุครรภ์มากกว่า 32 สัปดาห์ 
ส่วนยา sulindac นั้นมีผลข้างเคียงต่อทารกน้อยกว่า การปิดของ ductus arteriosus จะหายได้ภายใน 24 
ชั่วโมงหลังหยุดยา ส่วนภาวะน้ าคร่ าน้อย จะหายได้ภายใน 96 ชั่วโมงหลังหยุดยา 

1.5 ยา nitroglycerin(4, 5, 55) 
กลไกการออกฤทธิ์  เป็นยาที่ลดการหดรัดตัวของมดลูกท่ีแรง 
ขนาดและวิธีใช้ยา  ใช้ปิดผิวหนังขนาด 10-50 มิลลิกรัมต่อวัน 
ผลข้างเคียงต่อมารดา ภาวะความดันโลหิตต่ า ปวดศีรษะ 
ผลข้างเคียงต่อทารก ภาวะหัวใจของทารกเต้นเร็ว 
1.6 ยา oxytocin antagonists(4, 5, 55) 
กลไกการออกฤทธิ์ โดยยาไปแย่ง oxytocin ในการจับกับตัวรับ (oxytocin receptors) ทั้งที่เซลล์

กล้ามเนื้อมดลูกและ decidua 
ขนาดและวิธีใช้ยา ให้หยดเข้าหลอดเลือดด าขนาด 6.75 มิลลิกรัมในครั้งแรก และตามด้วยขนาด 

300 ไมโครกรัมต่อนาทีเป็นเวลา 3 ชั่วโมง และตามด้วยขนาด 100 ไมโครกรัมต่อนาทีเป็นเวลาอีก 15 - 45 
ชั่วโมง  

ผลข้างเคียงต่อมารดา   ไม่พบว่ามีผลต่อระบบหัวใจและหลอดเลือด ระบบหายใจหรือระบบประสาท
ส่วนกลาง ผลข้างเคียงท่ีพบมีเล็กน้อย ได้แก่ อาเจียน ปวดศีรษะ เจ็บหน้าอก และปวดข้อ (dysgeusia) 

ผลข้างเคียงต่อทารก  ในปัจจุบันนี้ยังไม่พบผลข้างเคียงต่อทารก  
จะเห็นว่ามียาระงับการหดรัดตัวของมดลูกหลายชนิดที่น ามาใช้ การเลือกว่าจะใช้ยาตัวใดให้พิจารณา

เป็นรายๆ โดยดูจากอายุครรภ์ ปัจจัยด้านมารดาและทารก รวมทั้งผลข้างเคียงท่ีอาจจะเกิดขึ้น(53) 
2. การใช้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ (corticosteroids)(4, 5, 54, 64)  

 เป็นที่ตกลงกันจากสถาบัน National Institute of Child Health and Human Development of 
the National Institutes of Health (NIH) แล้วว่า การใช้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ระหว่างตั้งครรภ์ที่อายุครรภ์ 
24 - 34 สัปดาห์ เพ่ือกระตุ้นการเจริญของปอดของทารกในครรภ์นั้น ช่วยลดอัตราทุพพลภาพ อัตราการเกิด
ภาวะการหายใจล้มเหลว (RDS) ภาวะเลือดออกในสมอง (IVH) ภาวะการติดเชื้อในทางเดินอาหาร (NEC) และ
อัตราการตายของทารก ซึ่งไม่ขึ้นกับเพศของทารกและเชื้อชาติ ประโยชน์ของยาคอร์ติโคสเตียรอยด์จะได้ผล
หลังจากให้ยา 24 ชั่วโมง และคงอยู่เป็นเวลา 7 วันหลังจากให้ยา(65) อย่างไรก็ตาม การได้รับยาคอร์ติโคส
เตียรอยด์ในเวลาที่น้อยกว่า 24 ชั่วโมงยังสามารถลดอัตราทุพพลภาพและอัตราตายของทารกลงได้ จึงแนะน า
ว่าควรให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ครั้งแรกทันที แม้ว่าจะไม่สามารถให้ครั้งต่อไป(66) 
ซึ่งวิธีบริหารยา มี 2 ชนิด(65)  
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ก. ยา betamethasone 12 มิลลิกรัม ฉีดเข้ากล้ามเนื้อ จ านวน 2 ครั้ง ห่างกัน 24 ชั่วโมง 
ข. ยา dexamethasone 6 มิลลิกรัม ฉีดเข้ากล้ามเนื้อ จ านวน 4 ครั้ง ห่างกัน 12 ชั่วโมง 
การให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ด้วยระยะห่างระหว่างครั้งลดลงนั้น พบว่าไม่ได้ประโยชน์เพิ่มเติม(54)  
ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์นั้นไปกระตุ้นการเจริญของปอดของทารกในครรภ์ โดยยาที่ผ่าน รกจะไปมีผล

ต่อปอดของทารก ยาจะไปกระตุ้นการเปลี่ยนแปลงของเซลล์เยื่อบุผิวซึ่งเป็นเซลล์ pneumocytes type II 
กระตุ้นการสร้างและการหลั่ง surfactant จากเซลล์ pneumocytes type II เข้าสู่ถุงลม (alveolar spaces) 
และการเร่งการพัฒนาของโครงสร้าง (structural development)(64)  

ผลข้างเคียงของยา โดยผลเสียต่อมารดาที่อาจเกิดขึ้นได้แก่ การติดเชื้อ ภาวะน้ าตาลในเลือดสูงขึ้น 
ภาวะน้ าคั่งในปอด (pulmonary edema) และการกดการท างานของต่อมหมวกไต ส่วนผลเสียต่อทารกนั้น 
พบว่าการให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์เพียงครั้งเดียว ไม่มีผลต่อการเจริญเติบโตและการพัฒนาการของทารก และ
ไม่มีผลต่อการกดการท างานของต่อมหมวกไตของทารก(64)  

มีการศึกษาพบว่าการให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ซ้ าอีกรอบ (a single rescue course) ได้ประโยชน์ต่อ
ทารกและไม่มีผลเสียระยะสั้นต่อทารก (67, 68)  ดังนั้น The American College of Obstetricians and 
Gynecologists แนะน าให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ซ้ าอีกรอบ (a single rescue course) ในรายที่ได้ยาคอร์ติ
โคสเตียรอยด์ก่อนหน้านี้ 7 วันขึ้นไปและยังมีความเสี่ยงที่จะคลอดก่อน 34 สัปดาห์(54) 

ส่วนประโยชน์และความปลอดภัยของการให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์หลายครั้งนั้น ยังไม่มีข้อมูลชัดเจน 
คงต้องติดตามดูการศึกษาต่อไปในอนาคต ดังนั้นควรจะให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์แก่หญิงตั้งครรภ์ที่มีภาวะเจ็บ
ครรภ์คลอดก่อนก าหนดที่มีอายุครรภ์ 24 - 34 สัปดาห์ทุกราย โดยให้แบบรอบเดียว (single course)(4, 54) 
และให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ซ้ าอีกรอบ (a single rescue course) ในรายที่ได้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ก่อน  
หน้านี้ 7 วันขึ้นไปและยังมีความเสี่ยงที่จะคลอดก่อน 34 สัปดาห์ (54) ส่วนในรายที่มีภาวะถุงน้ าคร่ าแตกก่อน
การเจ็บครรภ์คลอดที่อายุครรภ์ยังไม่ครบก าหนด (preterm PROM) นั้นควรให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ ถ้าอายุ
ครรภ์น้อยกว่า 30 - 32 สัปดาห์(4, 65, 69) 

ส่วนการให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ระหว่างตั้งครรภ์ที่อายุครรภ์ 34 - 36+6 สัปดาห์ พบว่ามีบาง
การศึกษาพบว่าช่วยลดการช่วยเหลือเรื่องการหายใจในทารกแรกเกิด แต่ภาวะ RDS ในทารกแรกเกิดไม่ได้
ลดลง (70) และมีบางการศึกษาพบว่าไม่ได้ช่วยลดภาวะ RDS ในทารกแรกเกิด (71, 72) อย่างไรก็ตามทาง 
American College of Obstetricians and Gynecologists และ Society of Maternal-Fetal Medicine 
แนะน าให้ยา betamethasone 12 มิลลิกรัม ฉีดเข้ากล้ามเนื้อ จ านวน 2 ครั้ง ห่างกัน 24 ชั่วโมงใน        
หญิงตั้งครรภ์ที่อายุครรภ์ 34 - 36+6 สัปดาห์ ที่มีความเสี่ยงต่อการคลอดก่อนก าหนดภายใน 7 วันและไม่เคย
ได้รับยาคอร์ติโคสเตียรอยด์มาก่อน แต่ไม่แนะน าให้ใช้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกในหญิงตั้งครรภ์กลุ่มนี้(73, 74)  
บางค าแนะน าว่ายังไม่ควรให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ระหว่างตั้งครรภ์ที่อายุครรภ์ 34-36+6 สัปดาห์จนกว่าจะมี
หลักฐานที่ชัดเจนเพียงพอ(75) 
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3. การให้แมกนีเซียมเพื่อป้องกันระบบประสาท (neuroprotection) ของทารกในครรภ์ 
มีการศึกษาใหญ่ 3 การศึกษาที่ให้แมกนีเซียมเพ่ือป้องกันระบบประสาท การศึกษาแรกให้ยา

แมกนีเซียมซัลเฟต ขนาด 4 กรัมทางหลอดเลือดด าทันทีและตามด้วยขนาด 1 กรัมต่อชั่วโมงเป็นเวลา         
24 ชั่วโมงในหญิงตั้งครรภ์ที่มีอายุครรภ์น้อยกว่า 30 สัปดาห์(76) การศึกษาที่สองให้ยาแมกนีเซียมซัลเฟต ขนาด 
4 กรัมทางหลอดเลือดด าทันทีครั้งเดียวในหญิงตั้งครรภ์ที่มีอายุครรภ์น้อยกว่า 33 สัปดาห์ (77) การศึกษาที่สาม
ให้ยาแมกนีเซียมซัลเฟต ขนาด 6 กรัมทางหลอดเลือดด าทันทีและตามด้วยขนาด 2 กรัมต่อชั่วโมงเป็นเวลา    
12 ชั่วโมงในหญิงตั้งครรภ์ที่มีอายุครรภ์ 24 - 31 สัปดาห์ และให้ซ้ าเมื่อมีอาการเจ็บครรภ์อีก(78) ผลการศึกษา
พบว่าอัตราการตายของทารกไม่แตกต่างจากยาหลอกทั้ง 3 การศึกษา ส่วนอัตราการเกิด cerebral palsy      
มีเพียงหนึ่งการศึกษาที่พบว่าลดลงเมื่อเปรียบเทียบกับยาหลอก (1.9% vs. 3.5%; RR 0.55; 95% CI, 0.32 - 
0.95)(78) 

 จะเห็นว่าผลการศึกษาพบว่าแมกนีเซียมไม่มีผลดีต่อวัตถุประสงค์หลักของการศึกษา แต่แมกนีเซียมมี
ผลดีลดความเสี่ยงต่อการเกิด cerebral palsy ACOG แนะน าว่าถ้าสูตินรีแพทย์ตัดสินใจที่จะให้แมกนีเซียม
เพ่ือป้องกันระบบประสาทของทารกในครรภ์ ควรจะมีการพัฒนาแนวทางการให้ยา ได้แก่ เกณฑ์ที่จะให้ยา 
ขนาดของยา การให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกร่วมกัน และการเฝ้าระวังตรวจติดตามโดยยึดตามหนึ่งใน
การศึกษาทั้งสาม(79) 

4. การใช้ยาปฏิชีวนะ 
 การใช้ยาปฏิชีวนะร่วมในการดูแลภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดทั้งให้แบบป้องกันและรักษา
นั้น จากการศึกษาต่างๆ พบว่ายังได้ผลขัดแย้งกันในแง่ของประโยชน์ในการใช้ยาในการยืดเวลาการตั้งครรภ์
ออกไป การศึกษาแบบ Metaanalysis พบว่าการให้ยาปฏิชีวนะเปรียบเทียบกับยาหลอกในหญิงตั้งครรภ์ที่มี
ภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด ไม่มีข้อแตกต่างกันในการยืดระยะเวลาการคลอด การคลอดก่อนก าหนด 
การเกิด RDS และการติดเชื้อในกระแสเลือดของทารก (4, 54, 80) ดังนั้นจากข้อมูลในปัจจุบัน จึงยังไม่ควรให้ยา
ปฏิชีวนะในภาวะเจ็บครรภ์ก่อนก าหนดทุกราย(4, 54) ควรใช้ในรายที่มีข้อบ่งชี้ชัดเจน เช่น การให้ยาระหว่างการ
คลอดเพ่ือป้องกันการติดเชื้อ group B streptococcus การให้ยาในรายที่มีการติดเชื้อต่าง ๆ ได้แก่ ทางเดิน
ปัสสาวะติดเชื้อ เป็นต้น(81, 82)  

5. การนอนพัก (Bed rest) 
 การนอนพัก พบว่าเป็นหนึ่งในการดูแลรักษาภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดที่มักจะท ากันเป็น
ประจ า แต่จากการศึกษาพบว่าไม่ได้ประโยชน์ทั้งครรภ์แฝดและครรภ์เดี่ยว ในแง่การลดการเกิดการคลอดก่อน
ก าหนด  ดังนั้นยังไม่มีหลักฐานว่าการนอนพักควรจะเป็นส่วนหนึ่งของการดูแลทั้งในแง่การป้องกันการเกิดและ
การรักษาภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด(4, 54) 

6. การให้สารน้ า (hydration) 
 พบว่าการให้สารน้ าไม่ว่าเป็นการดื่มหรือการให้ทางหลอดเลือด เป็นการรักษาที่ท ากันเป็นประจ า ด้วย
เหตุผลที่ว่า การให้สารน้ าสามารถยับยั้งการหลั่งฮอร์โมน Antidiuretic ผ่านทาง Henry-Gauer reflex ในสัตว์ 
ส่วนอีกเหตุผลคือหญิงที่มีภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดอาจจะมีภาวะสารน้ าในเส้นเลือดต่ ากว่าปกติ (4) แต่
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จากการศึกษานั้นพบว่าการให้สารน้ าแก่มารดาที่มีภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดไม่มีประสิทธิภาพในการ
ระงับการหดรัดตัวของมดลูก(4, 54) นอกจากนี้อาจจะเป็นอันตรายในแง่จะมีโอกาสเกิดภาวะน้ าคั่งในปอด ถ้าให้
ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกหลังการให้สารน้ า (4, 55) ดังนั้นการให้สารน้ าควรพิจารณาให้เหมาะสมกับสตรี
ตั้งครรภ์แต่ละราย(54)  

7. Sedation 
มักจะมีการให้ Sedation เพ่ือแยกระหว่างภาวการณ์เจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดจริง กับการเจ็บ

ครรภ์ พบว่ามีข้อมูลการศึกษาไม่มาก และไม่พบว่ามีประโยชน์ ดังนั้นจึงไม่แนะน าให้ใช้ในการรักษาภาวะเจ็บ
ครรภ์คลอดก่อนก าหนด(4, 54) 

8. Progesterone  
มีการน า Progesterone มาใช้ด้วยเหตุผลที่ว่าการลดลงของ Progesterone น าไปสู่ภาวะการเจ็บ

ครรภ์คลอด พบว่ามีการศึกษาแบบ Metaanalysis พบว่าการให้ 17-hydroxyprogesterone caproate 
เพ่ือป้องกันภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด ได้ผลลดภาวะการคลอดก่อนก าหนดได้อย่างมีนัยส าคัญ (37) 
แต่ไม่มีประสิทธิภาพในการให้เพื่อระงับการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด(83) 

โดยสรุปก่อนที่จะใช้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูก(5, 56) ควรที่จะ 
1) ตรวจยืนยันว่ามีภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด โดยมีการหดรัดตัวของมดลูกอย่างสม่ าเสมอ 

และมีการเปลี่ยนแปลงของปากมดลูก (มีการเปิดหรือมีการบางตัว) โดยที่ปากมดลูกเปิดน้อยกว่า 3 เซนติเมตร 
2) ตรวจยืนยันอายุครรภ์ให้แน่นอน 
3) ควรมีการบันทึกข้อมูลก่อนให้การรักษาดังนี้ 

ก. ภาวะของปากมดลูก 
ข. สภาวะการตั้งครรภ์และทารกในครรภ์ 
ค. ตรวจปัสสาวะ เพื่อดูว่าไม่มีการติดเชื้อในทางเดินปัสสาวะ 
ง. ค้นหาภาวะการติดเชื้อ group B streptococcus 

4) ระหว่างให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูก ควรมีการบันทึกข้อมูลดังนี้ 
ก. บันทึกการหดรัดตัวของมดลูกและการเต้นของหัวใจของทารกในครรภ์ 
ข. บันทึกปริมาณสารน้ าที่เข้าสู่ร่างกายและปริมาณปัสสาวะ 
ค. เฝ้าสังเกตุอาการและอาการแสดงของภาวะแทรกซ้อน จากการใช้ยา 

 การให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกอย่างต่อเนื่ องหลังให้การรักษาช่วงแรกแล้ว 
(maintenance therapy after acute tocolysis)  

 จากการศึกษาพบว่า การให้ยาอย่างต่อเนื่องไม่ได้ช่วยลดอัตราการเกิดการกลับเป็นซ้ าของภาวะเจ็บ
ครรภ์คลอดและการคลอดก่อนก าหนดอย่างมีนัยส าคัญ และไม่ได้เพ่ิมค่าเฉลี่ยของอายุครรภ์เมื่อคลอด และการ
ยืดเวลาการคลอดออกไป(54)   
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 การให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกซ้ าเม่ือมีภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดเกิดขึ้นอีก 
(recurrent preterm labor)  

บทบาทของการให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกซ้ าเมื่อมีภาวะเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดเกิดขึ้น
อีกหลังจากการให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกครั้งแรกแล้วนั้นยังไม่ทราบ เนื่องจากการให้ยาคอร์ติโคส
เตียรอยด์ที่ให้ร่วมกับการให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกนั้นแนะน าให้แบบรอบเดียว (Single course) 
ดังนั้นประโยชน์ของการให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูกซ้ าจึงยังไม่แน่ชัด ถ้าจะให้ก็เพ่ือวัตถุประสงค์ที่จะมี
เวลาน าส่งสตรีตั้งครรภ์ที่มีภาวะดังกล่าวไปยังโรงพยาบาลที่มีความสามารถในการดูแลทารกแรกคลอดก่อน
ก าหนดได้(54)         
 

โดยสรุปแนวทางการดูแลรักษาภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด(5) 
1) ตรวจพิสูจน์ว่ามีภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดจริง (มีการหดรัดตัวของมดลูกอย่าง

สม่ าเสมอร่วมกับการเปลี่ยนแปลงของปากมดลูก) 
2) ยืนยันอายุครรภ์ทั้งจากประวัติ การตรวจร่างกาย และการตรวจด้วยคลื่นเสียงความถี่สูง 
3) ตรวจดูภาวะของมารดาและทารกในครรภ์ และหาสาเหตุของภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด 
4) พิจารณาให้ยาระงับการหดรัดตัวของมดลูก ถ้าอายุครรภ์น้อยกว่า 34 สัปดาห์ (ปากมดลูกเปิด  

น้อยกว่า 3 เซนติเมตรและบางตัวน้อยกว่าร้อยละ 80) ชนิดของยาที่ใช้ให้พิจารณาตามความเหมาะสมของแต่
ละคน ข้อบ่งชี้และข้อห้าม ถ้าอายุครรภ์มากกว่าหรือเท่ากับ 34 สัปดาห์ การพิจารณาว่าจะให้ยาระงับการหด
รัดตัวของมดลูกหรือไม่ ขึ้นกับความสามารถในการดูแลทารกน้ าหนักตัวน้อยในสถาบันนั้น ประโยชน์และความ
เสี่ยงของการใช้ยา(5) 

5) ให้ยาคอร์ติโคสเตียรอยด์ เพ่ือกระตุ้นการเจริญของปอดของทารกในรายที่อายุครรภ์ 24 - 34 
สัปดาห์ 

6) ให้ยาปฏิชีวนะเฉพาะในรายที่มีข้อบ่งชี้ชัดเจน 
7) ควรมีการตรวจและบันทึกสัญญาณชีพ การหดรัดตัวของมดลูก การเต้นของหัวใจของทารก และ 

เฝ้าระวังภาวะแทรกซ้อนจากยาที่ให้ 
 
การดูแลระหว่างการคลอด 
 หากว่าไม่สามารถระงับภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนดได้ แพทย์ผู้ดูแลควรจะพูดคุยกับสตรี
ตั้งครรภ์และสามี ถึงวิธีการคลอดและผลลัพธ์ของทารกท่ีจะคลอดออกมา นอกจากนี้ควรได้รับการดูแลร่วมกัน
กับกุมารแพทย์และวิสัญญีแพทย์ด้วย(6)  
 โดยทั่วไป ถ้าอายุครรภ์น้อยกว่า 24 สัปดาห์ การคลอดทางช่องคลอด ถือเป็นวิธีที่ยอมรับปฏิบัติกัน 
ส่วนอายุครรภ์ระหว่าง 24 - 34 สัปดาห์ การคลอดให้ปฏิบัติเช่นเดียวกับอายุครรภ์มากกว่า 34 สัปดาห์ โดย
วิธีการคลอดให้ยึดตามข้อบ่งชี้ทางสูติศาสตร์ (6) ถ้าส่วนน าเป็นก้น อายุครรภ์น้อยกว่า 34 สัปดาห์ หรือ
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คาดคะเนน้ าหนักทารกน้อยกว่า 1750 กรัม พิจารณาให้ผ่าท้องท าคลอด (6) ส่วนการใช้เครื่องติดตามการเต้น
ของหัวใจทารกนั้น มักถือปฏิบัติกันในการดูแลระหว่างการคลอดก่อนก าหนด(2) 
 การคลอดทางช่องคลอด แนะน าให้คลอดปกติโดยหลีกเลี่ยงการท าหัตถการต่าง ๆ โดยไม่จ าเป็น      
ตัดฝีเย็บให้กว้าง เพ่ือลดแรงต้านและลดระยะที่สองของการคลอด ซึ่งช่วยลดโอกาสเกิดภาวะเลือดออกใน
สมองของทารก หากจ าเป็นต้องใช้หัตถการช่วยคลอดแนะน าให้ใช้คีมช่วยคลอด (low forceps)(2, 6) 

ยาแก้ปวดและยาชาที่เหมาะสมที่สุดนั้นยังไม่มี ควรหลีกเลี่ยงยาที่กดระบบประสาทส่ วนกลาง ถ้า
จ าเป็นต้องใช้ ควรเตรียมการช่วยเหลือทารกหลังคลอด(6)  
 การให้ยาปฏิชีวนะควรจะเริ่มให้เมื่อเข้าสู่ระยะการคลอดเนื่องจากการคลอดก่อนก าหนดถือว่าเป็น
กลุ่มเสี่ยงต่อภาวะการติดเชื้อ group B streptococcus หรือให้เมื่อมีอาการแสดงของการติดเชื้อในโพรง
มดลูก (chorioamnionitis)(4, 54) การให้ยาปฏิชีวนะเพ่ือป้องกันการติดเชื้อ group B streptococcus ใน
ทารกแรกเกิด โดยให้ยา Ampicillin ขนาด 2 กรัม ฉีดทางหลอดเลือดด าทันที  และขนาด 1 กรัม 
ทางหลอดเลื อดด า ทุ ก 4 ชั่ ว โมง  จนกระทั่ งคลอด หรือใช้ยา Pen ic illin  G  ขนาด 5 ล้ านยูนิ ต 
ฉีดทางหลอดเลือดด าทันที และ 2.5 ล้านยูนิต ทางหลอดเลือดด ำทุก 4 ชั่วโมง จนกระทั่งคลอด ถ้าแพ้ยา 
Penicillin พิจารณาให้ Clindamycin หรือ Erythromycin หรือ Vancomycin แทน(82) 
   
การดูแลหลังคลอด 

1. การดูแลมารดา  
 ควรส่งเสริมสายสัมพันธ์มารดากับบุตร โดยแนะน าการเลี้ยงบุตรด้วยน้ านมมารดา ให้ข้อมูลต่าง  ๆ 
ของทารกต่อมารดาและญาติ  ควรให้การดูแลสภาวะจิตใจของมารดา โดยเฉพาะอย่างยิ่ งในรายที่บุตรมี
ภาวะแทรกซ้อนหรือเสียชีวิต ควรที่จะหาสาเหตุที่เป็นไปได้ของการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด เพ่ือที่จะได้
วางแผนในการดูแลการตั้งครรภ์ครั้งต่อไป(1) 

2. การดูแลทารก  
 เนื่องจากภาวะแทรกซ้อนของทารกที่คลอดก่อนก าหนดพบได้ในหลาย ๆ อวัยวะดังกล่าวแล้วในหัวข้อ
ภาวะแทรกซ้อนของทารก และโอกาสเกิดมากขึ้นในรายที่อายุครรภ์ยิ่งน้อย จึงควรได้รับการดูแลอย่างใกล้ชิด
จากกุมารแพทย์ ซึ่งมักจะอยู่ในห้องดูแลทารกแรกเกิดอาการหนัก  (neonatal intensive care unit)(1) 
  
การพยากรณ์โรค 
 เมื่อมีภาวะการคลอดก่อนก าหนดในครรภ์ปัจจุบัน จะมีโอกาสเสี่ยงต่อการเกิดการคลอดก่อนก าหนด
ในครรภ์ต่อไปเพ่ิมมากข้ึน ดังแสดงในตารางที่ 5(2, 84) ยิ่งมีจ านวนการตั้งครรภ์ที่คลอดก่อนก าหนดมากข้ึน จะมี
โอกาสเสี่ยงต่อการเกิดการคลอดก่อนก าหนดเพ่ิมมากข้ึน(11)  
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ตารางท่ี 5 อัตราเสี่ยงต่อการคลอดก่อนก าหนดในการตั้งครรภ์ครั้งต่อไป(2, 84)  
 
การตั้งครรภ์ครั้งแรก การตั้งครรภ์ครั้งที่ 2 โอกาสเกิดการคลอดก่อนก าหนดในครรภ์ต่อไป (%) 

T 
P 
T 
P 

- 
- 
P 
P 

5 
15 
24 
32 

T: การตั้งครรภ์ท่ีคลอดครบก าหนด 
P: การตั้งครรภ์ท่ีคลอดก่อนก าหนด 

 
บทสรุป 
   ภาวะการเจ็บครรภ์และการคลอดก่อนก าหนดยังคงเป็นปัญหาที่ส าคัญทางสูติศาสตร์ ซึ่งก่อให้เกิด
ภาวะทุพพลภาพและการตายของทารกได้มาก แม้ว่าจะมีการรักษาที่ดีขึ้นแต่อัตราการคลอดก่อนก าหนดยังคง
ไม่ได้ลดลง ความเข้าใจในกลไกและสาเหตุของการเกิดภาวะการเจ็บครรภ์คลอดก่อนก าหนด การป้องกันใน
รายที่มีความเสี่ยงสูง การวินิจฉัยตั้งแต่เริ่มแรกจะช่วยลดการคลอดก่อนก าหนด และการให้การรักษาตั้งแต่
เริ่มแรกจะช่วยยืดระยะเวลาการคลอดก่อนก าหนดและช่วยลดอัตราทุพพลภาพของทารกที่คลอดก่อนก าหนด
ลงได้  
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Current Approach in GDM : 
Medical treatment in gestational diabetes 

 

รศ.พญ.ทิพาพร  ธาระวานิช 
ภาควิชาอายุรศาสตร์ 

คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์ 
 
บทน า 

โรคเบาหวานขณะตั้งครรภ์คือ โรคเบาหวานที่วินิจฉัยเป็นครั้งแรกในขณะตั้งครรภ์ โดยส่วนใหญ่มัก
ได้รับการวินิจฉัยในไตรมาสที่ 2 หรือ 3 โรคนี้ส่งผลกระทบต่อมารดาท าให้เสี่ยงต่อภาวะครรภ์เป็นพิษ คลอด
ก่อนก าหนด การผ่าตัดคลอดทางหน้าท้อง คลอดล าบาก และคลอดติดไหล่ ในระยะยาวหลังคลอดพบว่า ผู้ป่วย
เสี่ยงต่อการเป็นเบาหวานชนิดที่ 2 โรคหัวใจและโรคไต(1-5) ผู้ที่อ้วนตั้งแต่ก่อนตั้งครรภ์เสี่ยงต่อเมตาบอลิกซินโด
รม (6) บุตรของมารดาที่เป็นเบาหวานขณะตั้งครรภ์เสี่ยงต่อการบาดเจ็บระหว่างการคลอด ทารกตัวโต 
(macrosomia)  ทารกตัว ใหญ่ กว่ าอายุครรภ์  ( large for gestational age)  ทารกตั ว เล็ ก ( small for 
gestational age) น้ าตาลในเลือดต่ า เลือดข้น ตัวเหลืองหลังคลอด กลุ่มอาการหายใจล าบาก (respiratory 
distress syndrome) และตายคลอด (stillbirth) ในระยะยาวมีความเสี่ยงต่อเบาหวานชนิดที่ 2 โรคอ้วนและ
ความดันโลหิตสูงเมื่อเป็นวัยรุ่นหรือผู้ใหญ่(7,8)  
 
ประโยชน์ของการควบคุมน  าตาล 

การควบคุมน้ าตาลให้ได้ตามเป้าหมายระหว่างการตั้งครรภ์ ช่วยลดอุบัติการณ์ครรภ์เป็นพิษ คลอดติด
ไหล่และทารกตัวโต(9) แนวทางเวชปฏิบัติก าหนดเป้าหมายในการรักษาคือ ระดับน้ าตาลก่อนอาหารเช้าน้อย
กว่า       95 มก./ดล. น้ าตาลหลังอาหาร 1 ชั่วโมง ควรน้อยกว่า 140 มก./ดล. และหลังอาหาร 2 ชั่วโมงควร
น้อยกว่า      120 มก./ดล.(10-12) ซึ่งโดยส่วนใหญ่ผู้ป่วยประมาณร้อยละ 70 - 85 มักจะสามารถควบคุมระดับ
น้ าตาลได้โดยการควบคุมอาหารและปรับเปลี่ยนพฤติกรรม (10) หากการรักษาด้วยวิธีดังกล่าวไม่ได้ผลจึงเป็นข้อ
บ่งชี้ของการใช้ยาลดระดับน้ าตาลในเลือดซึ่งบทความนี้ได้รวบรวมไว้ดังนี้ 
 
อินซูลิน  

ในปัจจุบันมีอินซูลินหลากหลายชนิดแต่อินซูลินที่จัดอยู่ใน US-FDA pregnancy category B มีเพียง      
5 ชนิดคือ regular insulin (RI), aspart, lispro, Neutral Protamine Hagedorn (NPH) และ detemir ซึ่ง
มีการออกฤทธิ์ดังตารางที่ 1 
 
 



การประชมุวิชาการกลางป ีพ.ศ. 2562 OBG 62      
  

 

Current Approach in GDM: Medical treatment in gestational diabetes     31 

 

ตารางท่ี 1 แสดงชนิดและระยะเวลาการออกฤทธิ์ของอินซูลิน(13) 

 
Type of insulin Insulin  Onset (min) Peak Duration (hour) 
Short-acting Regular insulin 

(RI) 
30 3 hours 8 

Rapid-acting Aspart 10-15 40-50 mins 3-5 
Lispro 10-15 30-90 mins 3-5 

Intermediate-
acting 

Neutral 
Protamine 
Hagedorn (NPH) 

60-120 4-8 hours 10-20 

Long-acting Detemir 60-120 None 24 
 

อินซูลินเป็นยาอันดับแรกที่แนะน าส าหรับการลดระดับน้ าตาลในเลือด ในผู้ป่วยเบาหวานขณะตั้ง
ครรภ(4,14) เนื่องจากไม่ผ่านรกและมีความปลอดภัย วิธีการเลือกชนิดอินซูลินให้พิจารณาจากระดับน้ าตาลว่ามี
ระดับสูงมื้อใดกล่าวคือ หากระดับน้ าตาลสูงมื้อก่อนอาหารเช้า ให้ฉีดยาอินซูลินชนิดออกฤทธิ์ปานกลาง หรือ
ชนิดออกฤทธิ์ยาวตอนก่อนนอน หากระดับน้ าตาลสูงหลังอาหารมื้อใดให้ฉีดอินซูลินชนิดออกฤทธิ์สั้น หรือออก
ฤทธิ์เร็วก่อนอาหารมื้อนั้นโดยอาจเริ่มที่ 4 ยูนิตและปรับเพ่ิมขึ้น 1 - 2 ยูนิตตามระดับน้ าตาลที่ผิดปกติ และ
ปรับยาจนได้ระดับน้ าตาลที่ต้องการ(12)    
 
การศึกษาเปรียบเทียบระหว่าง NPH และ detemir  

การศึกษาแบบ randomized controlled trial ในผู้ป่วยเบาหวานชนิด 2 ที่ตั้ งครรภ์พบว่า 
ประสิทธิภาพในการควบคุมระดับน้ าตาลไม่แตกต่างกัน แต่ความชุกของภาวะน้ าตาลในเลือดต่ าในมารดากลุ่ม
ที่ได้รับ NPH       มีมากกว่ากลุ่มที่ได้รับ detemir(15) อย่างไรก็ตามการศึกษา meta-analysis ไม่พบความ
แตกต่างนี้ ส่วนภาวะแทรกซ้อนในทารกได้แก่ ทารกตัวโต และระดับน้ าตาลในเลือดต่ าไม่มีความแตกต่างกัน
ระหว่างยาทั้งสองชนิด(16)  
 
การเปรียบเทียบระหว่าง RI และ rapid-acting insulin 

การศึกษาแบบ meta-analysis และ systematic review(17) พบว่า ประสิทธิภาพในการควบคุม
ระดับน้ าตาล ภาวะแทรกซ้อนในมารดาและบุตรไม่แตกต่างกัน แต่เนื่องจาก rapid-acting insulin ออกฤทธิ์
ไวจึงสามารถฉีดก่อนรับประทานอาหารไม่นานท าให้สะดวกในการบริหารยา แนวทางเวชปฏิบัติของ The 
American College of Obstetricians and Gynecologists ( ACOG) ( 4)  แ ล ะ  the American Diabetes 
Association (ADA)(10) จึงแนะน าให้เลือกใช้ rapid-acting insulin ในการลดระดับน้ าตาลหลังอาหาร  
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Metformin  
Metformin เป็นยากลุ่ม insulin sensitizer มีข้อบ่งชี้ในการป้องกันและรักษาโรคเบาหวานชนิดที่ 2 

ส าหรับงานวิจัยเกี่ยวกับยาชนิดนี้ในการป้องกันโรคเบาหวานขณะตั้งครรภ์  มีการศึกษาในหญิงที่ได้รับ 
metformin เพ่ือกระตุ้นให้ไข่ตกเนื่องจากเป็นโรคถุงน้ าหลายใบในรังไข่ (polycystic ovarian syndrome) 
ผลการศึกษาพบว่า metformin ไม่สามารถป้องกันโรคเบาหวานขณะต้ังครรภ์ได้(18)  ในแง่การรักษาพบว่า 
metformin สามารถลดระดับน้ าตาลในผู้ป่วยเบาหวานขณะตั้งครรภ์โดยสามารถให้ยาในขนาดเริ่มต้น 500 
มก./วัน และสามารถเพ่ิมยาได้จนถึง 2,500 - 3,000 มก./วัน อย่างไรก็ตามผู้ที่ใช้ยาชนิดนี้มีประมาณร้อยละ 14 - 
46 ที่ต้องใช้อินซูลินฉีดร่วมด้วย (19) ส าหรับการศึกษาเกี่ยวกับผลลัพธ์ทางคลินิกเปรียบเทียบระหว่าง 
metformin, glibenclamide และอินซูลินสรุปได้ดังตารางที่ 2   

ผลการศึกษาระยะยาวในบุตรของมารดาที่ได้รับ metformin เพ่ือรักษาเบาหวานขณะตั้งครรภ์เมื่อ
อายุประมาณ 9 ปีพบว่า บุตรมีน้ าหนัก เส้นรอบเอว และเส้นรอบเอวต่อส่วนสูง มากกว่ากลุ่มที่ได้รับอินซูลิน 
แต่ระดับไขมันในร่างกายโดยรวม ไขมันหน้าท้อง และผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการทางด้านเมตาบอลิกไม่
แตกต่างกัน   ผลการศึกษานี้ท าให้แพทย์ต้องตระหนัก และระวังผลกระทบในระยะยาวของการรักษาด้วย 
metformin ในหญิงตั้งครรภ์และต้องมีการศึกษาเพ่ิมขึ้นต่อไปในอนาคต(20)  
 
ตารางท่ี 2 เปรียบเทียบผลลัพธ์ทางคลินิกของ metformin, glibenclamide และอินซูลินในหญิงตั้งครรภ์ 
 

การเปรียบเทียบ กลุ่มประชากรที่
ศึกษา 

รูปแบบ
การศึกษา 

ผลต่อมารดา ผลต่อทารก 
ลักษณะทางคลนิิก RR (95% CI) ลักษณะทางคลนิิก RR (95% CI) 

Metformin 
เปรียบเทียบกับ
อินซูลิน(19) 
 

เบาหวานขณะ
ตั้งครรภ์และ
เบาหวาน 
ชนิดที่ 2 

Meta-analysis 
และ 
systematic 
review 
รวบรวม
งานวิจัยแบบสุ่ม 
 

ความดันโลหิตสูง
ระหว่างการ
ตั้งครรภ ์

0.56 
(0.37, 0.85) 

น้ าตาลต่ าแรกคลอด 
(neonatal 
hypoglycemia) 

0.63  
(0.45, 0.87) 

ทารกตัวโตกว่าอายุ
ครรภ์ (large for 
gestational age) 

0.80 
(0.64, 0.99) 

น้ าหนักเพิ่ม
ระหว่างการ
ตั้งครรภ ์

ความแตกต่าง
เฉลี่ย  

- 2.07 กก.  
(- 2.88, - 1.27) 

  

อินซูลิน
เปรียบเทียบกับ 
metformin(17) 
 

เบาหวานขณะ
ตั้งครรภ ์

Meta-analysis 
และ 
systematic 
review 
รวบรวม
งานวิจัยแบบสุ่ม 

ความดันโลหิตสูง
ระหว่างการ
ตั้งครรภ ์

1.88 
(1.11, 3.18) 

น้ าตาลต่ าแรกคลอด 1.58  
(1.16, 2.16) 

Metfromin 
เปรียบเทียบกับ 
glibenclamide(21) 

เบาหวานขณะ
ตั้งครรภ ์

Meta-analysis 
และ 
systematic 

น้ าหนักตัวที่
เพิ่มขึ้นระหว่าง
การตั้งครรภ ์

ความแตกต่าง
เฉลี่ย - 2.06 กก. 
(- 3.98, - 0.14) 

น้ าหนักแรกคลอด ความแตกต่าง
เฉลี่ย - 209 

กรัม 
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การเปรียบเทียบ กลุ่มประชากรที่
ศึกษา 

รูปแบบ
การศึกษา 

ผลต่อมารดา ผลต่อทารก 
ลักษณะทางคลนิิก RR (95% CI) ลักษณะทางคลนิิก RR (95% CI) 

 review 
รวบรวม
งานวิจัยแบบสุ่ม 

(- 314, - 104) 
ทารกตัวโต 0.33 

(0.13, 0.81) 
Glibenclamide 
เปรียบเทียบกับ
อินซูลิน(22) 
 

เบาหวานขณะ
ตั้งครรภ ์

Meta-analysis 
รวบรวม
งานวิจัยแบบสุ่ม 

- ครรภ์เป็นพิษ 
- น้ าหนักที่เพ่ิม
ระหว่างการ
ตั้งครรภ์  
- การผ่าตดัคลอด
ทางหน้าท้อง 

NS - น้ าตาลต่ าแรกคลอด 0.54 
(0.31, 0.94) 

อินซูลิน
เปรียบเทียบกับ 
glibenclamide(17) 
 

เบาหวานขณะ
ตั้งครรภ ์

Meta-analysis 
และ 
systematic 
review 
รวบรวม
งานวิจัยแบบสุ่ม 

- ความดันโลหิตสูง
ระหว่างการ
ตั้งครรภ ์
- การผ่าตดัคลอด
ทางหน้าท้อง 
- น้ าตาลต่ า 
- น้ าหนักที่เพ่ิม
ระหว่างการ
ตั้งครรภ ์
- คลอดก่อน
ก าหนด 

NS - การเสียชีวิตของทารก 
- ตายคลอด (stillbirth) 
- ทารกตัวโต 
- ทารกตัวเล็ก 
- การบาดเจ็บระหว่าง
การคลอด 
- พิการ 
- น้ าตาลต่ าแรกคลอด 
- กลุ่มอาการทารก
หายใจล าบาก 
- ภาวะเหลืองแรก
คลอด 
- แคลเซียมในเลือดต่ า 
- เลือดข้น 

NS 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
นซูลินเปรียบเทียบ
กับ 
glibenclamide 
+metformin(17) 

เบาหวานขณะ
ตั้งครรภ ์
 
 

Meta-analysis 
และ 
systematic 
review วบรวม
งานวิจัยแบบสุ่ม 

- การผ่าตดัคลอด
ทางหน้าท้อง 

NS - การเสียชีวิตของทารก 
- พิการ 
- น้ าตาลต่ าแรกคลอด
ภาวะเหลืองแรกคลอด 

NS 

หมายเหตุ: RR; risk reduction, CI; confident interval, NS; non-significant 

 
Sulfonylurea 

Sulfonylurea ออกฤทธิ์กระตุ้นการหลั่งอินซูลินที่ตับอ่อน ยากลุ่มนี้ที่มีการศึกษาในหญิงตั้งครรภ์คือ 
glyburide หรือที่เรียกอีกชื่อหนึ่งว่า glibenclamide การศึกษาในระยะแรกไม่พบระดับยาในเลือดจาก               
สายสะดือ(23) แต่เมื่อใช้วิธีการตรวจที่ไวขึ้นจึงพบว่า glibenclamide ในเลือดจากสายสะดือมีประมาณร้อยละ 
70 ของระดับยาในเลือดมารดา(24) ขนาดยาส่วนใหญ่เริ่มต้นที่ 2.5 มก./วัน ปรับยาได้จนถึงขนาดสูงสุดที่ 20 
มก./วัน และควรรับประทานยาก่อนอาหาร 60 นาที(25) ผลข้างเคียงของ glibenclamide ที่ควรระวังคือ ภาวะ
น้ าตาลในเลือดต่ าในมารดา การศึกษาเปรียบเทียบความปลอดภัยและผลลัพธ์ทางคลินิกระหว่าง 
glibenclamide และยาลดระดับน้ าตาลในเลือดชนิดอ่ืนสรุปได้ดังตารางที่ 2 ส าหรับประสิทธิภาพในการลด
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ระดับน้ าตาลเปรียบเทียบ metformin และ glyburide จากการศึกษา meta-analysis พบว่า อัตราการใช้ยา
อ่ืนร่วมด้วยเนื่องจากยาเดี่ยวใช้ไม่ได้ผล ไม่มีความแตกต่างกัน(26) ในขณะที่บางการศึกษาพบว่า กลุ่มที่ได้รับ 
metformin ต้องใช้อินซูลินบ่อยกว่า glibenclamide ถึง 2 เท่า (ร้อยละ 34.7 เปรียบเทียบกับร้อยละ 16.2)(27

) ส่วนการใช้ glibenclamide ควบคู่กับ metformin ในผู้ป่วยที่รักษาด้วยยาเดี่ยวไม่ได้ผล พบว่า การใช้ยาทั้ง
สองชนิดร่วมกันสามารถควบคุมระดับน้ าตาลได้และลดการใช้อินซูลินลงประมาณร้อยละ 20 โดย
ภาวะแทรกซ้อนในมารดาและทารกไม่แตกต่างกัน(28)  
 
สรุป 

การรักษาหลักในการควบคุมระดับน้ าตาลในเลือดของผู้ป่วยเบาหวานขณะตั้งครรภ์คือ การควบคุม
อาหารและการปรับเปลี่ยนพฤติกรรม หากวิธีดังกล่าวไม่ได้ผลจึงใช้ยาเพ่ือลดระดับน้ าตาลในเลือดได้แก่ 
อินซูลิน, metformin หรือ glibenclamide ในปัจจุบันหลักฐานการศึกษาเกี่ยวกับยาลดระดับน้ าตาลในเลือด
แบบรับประทานโดยส่วนใหญ่เป็นหลักฐานที่มีคุณภาพอยู่ในเกณฑ์ต่ าหรือปานกลาง จ านวนผู้ป่วยที่ศึกษามีไม่
มาก และไม่มีการศึกษาในระยะยาวในบุตร ดังนั้นอินซูลินจึงเป็นยาหลักที่ใช้ในการลดระดับน้ าตาลในเลือดใน
ผู้ป่วยกลุ่มนี้   ดังแนวทางการรักษาของ ACOG(4) และ ADA(10) ที่แนะน าให้รักษาด้วยอินซูลินเป็นอันดับแรก 
ส่วนยารับประทานได้แก่ metformin หรือ glibenclamide สามารถให้ในหญิงที่ปฏิเสธการรักษาด้วยอินซูลิน 
และผู้ที่แพทย์ประเมินแล้วคาดว่า ผู้ป่วยมีข้อจ ากัดในการฉีดยา ส่วนแนวทางเวชปฏิบัติของประเทศไทยปีพ.ศ. 
2560(11) ระบุว่า หากจ าเป็นอาจใช้ยาเม็ดลดน้ าตาลในหญิงที่เป็นโรคเบาหวานขณะตั้งครรภ์ โดยเลือกใช้ 
glibenclamide หรือ metformin หรือใช้ metformin ร่วมกับอินซูลินในกรณีที่ต้องใช้อินซูลินปริมาณสูงมาก 
(คุณภาพหลักฐานระดับ 3, น้ าหนักค าแนะน า +) อย่างไรก็ตามสิ่งที่ส าคัญที่สุดหลังให้การรักษาระหว่างการ
ตั้งครรภ์คือ การติดตามระดับน้ าตาลอย่างสม่ าเสมอ และเฝ้าระวังภาวะแทรกซ้อนในมารดาและทารก 
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วัคซีนส ำหรับหญิงตั้งครรภ ์
(Vaccinations for Pregnant Women: Do and Don’t) 

 

ศ.พญ.อุ่นใจ กออนันตกุล 
ภาควิชาสูติศาสตร์และนรีเวชวิทยา  

คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์ 
 

การเสริมสร้างภูมิคุ้มกัน (immunization) เป็นบทบาทที่ส าคัญในการดูแลสุขภาพของหญิงตั้งครรภ์
และหลังคลอด การให้วัคซีนชนิด inactivated or killed ไวรัส, แบคทีเรีย หรือ toxoids ขณะตั้งครรภ์มีความ
ปลอดภัยต่อมารดา โดยยังไม่พบหลักฐานเชิงประจักษ์ถึงผลเสียต่อทารกในครรภ์(1, 2)  

ปี ค.ศ. 2012 องค์การอนามัยโลก (World Health Organization’s Strategic Advisory Group of 
Experts on Immunization) แนะน าประเทศท่ีเริ่มพิจารณาหรือขยายโปรแกรมการฉีดวัคซีนไข้หวัดใหญ่ตาม
ฤดูกาลให้จัดล าดับความส าคัญโดยให้หญิงตั้งครรภ์มาเป็นล าดับแรก(3) 

การฉีดหรือให้วัคซีนในเด็กท าให้อัตราตายจากโรคติดเชื้อลดลงมาก อย่างไรก็ตามยังมีช่วงเวลาที่ไม่
สามารถครอบคลุมได้ดีคือช่วงทารกแรกเกิดถึงอายุ 2 เดือน ซ่ึงเป็นช่วงเวลาก่อนการได้รับวัคซีนตามโปรแกรม
ปกติ การให้วัคซีนในหญิงตั้งครรภ์จึงเป็นอีกวิธีหนึ่งที่สามารถสร้างภูมิคุ้มกันผ่านไปยังทารกในครรภ์และทารก
แรกเกิดได ้

 
ระบบภูมิคุ้มกันและกำรตั้งครรภ์(4) 

การตั้งครรภ์ท าให้ระดับของฮอร์โมนเพศมีการเปลี่ยนแปลง ฮอร์โมนเพศท าให้การตอบสนองของ
ระบบภูมิคุ้มกันของร่างกายเกิดการเปลี่ยนแปลง ขณะตั้งครรภ์ระดับฮอร์โมนเอสโทรเจนเพ่ิมการตอบสนอง
ของ type 2 helper T-cell (TH 2) ให้สูงขึ้น และลดการตอบสนองของ type 1 helper T-cell (Th1) ระดับ
ฮอร์โมนโพรเจสเทอโรนที่เพ่ิมขึ้นลดการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันท าให้เกิดการเปลี่ยนแปลงของสมดุล 
Th1-Th2   โดยปกติ Th2 ท าหน้าที่กระตุ้น B lymphocyte  เพ่ิมการสร้างแอนติบอดี กดการตอบสนองของ 
cytotoxic T-lymphocyte  ท าให้ความแข็งแรงของระบบภูมิคุ้มกัน cell-mediated ลดลง ระบบภูมิคุ้มกัน
อ่ืน ๆ ได้แก่ phagocytic activity, alpha-defensin expression, และจ านวนของ neutrophils, monocytes, 
และ dendritic cells ไม่เปลี่ยนแปลง ทั้งนีอ้าจพบเพ่ิมข้ึนได้ในไตรมาสที่สอง และไตรมาสที่สาม 

จากการเปลี่ยนแปลงของระบบภูมิคุ้มกัน cell-mediated immunity ที่ตอบสนองได้น้อยกว่าปกติ 
ท าให้การติดเชื้อไวรัสบางชนิด เช่น ไข้หวัดใหญ่ ตับอักเสบชนิด E, หรือตับอักเสบจากเชื้อ herpes simplex 
ทวีความรุนแรงตามอายุครรภ์ที่เพ่ิมข้ึน  
 
 



การประชุมวิชาการกลางปี พ.ศ. 2562 OBG 62      
  

 

วัคซีนส ำหรับหญงิตั้งครรภ์ (Vaccinations for Pregnant Women: Do and Don’t)     39 

 

รูปที่ 1(4) กำรเปลี่ยนแปลงระดับฮอร์โมนเอสโทรเจน โพรเจสเทอโรน และลักษณะของ 
ระบบภูมิคุ้มกันของกำรตั้งครรภ์ปกติ 

 

 
 

ราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์สหรัฐอเมริกาได้ให้ข้อแนะน าการเสริมสร้างภูมิคุ้มกันในหญิงตั้งครรภ์ ดังนี้(5) 
- สูตินรีแพทย์ หรือบุคคลากรทางการแพทย์ที่ให้การดูแลด้านสูติกรรมควรประเมินประวัติการได้รับ

วัคซีนของหญิงตั้งครรภ์เป็นกิจวัตร 
- สูตินรีแพทย์ หรือบุคคลากรทางการแพทย์ที่ให้การดูแลด้านสูติกรรมควรแนะน าหรือบริหารจัดการให้

วัคซีนที่จ าเป็นแก่หญิงตั้งครรภ์ 
- หญิงที่วางแผนการตั้งครรภ์หรือตั้งครรภ์แล้ว ควรได้รับการฉีดวัคซีนไข้หวัดใหญ่เป็นประจ าทุกปี 
- หญิงตั้ งครรภ์ทุกรายควรได้ รับวัคซีน Tdap (tetanus toxoid, reduced diphtheria toxoid, 

acellular pertussis) โดยให้เร็วที่สุด ในช่วงอายุครรภ์ 27 - 36 สัปดาห์  
- การพิจารณาให้วัคซีนอ่ืน ๆ ขณะตั้งครรภ์ขึ้นกับ อายุผู้ป่วย ประวัติการได้รับวัคซีน ภาวะทุพพลภาพ 

หรือมีปัจจัยเสี่ยงต่อการเกิดโรค  
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ข้อเสนอแนะกำรเสริมสร้ำงภูมิคุ้มกันส ำหรับหญิงตั้งครรภ์และหลังคลอด(5) 

 

 
วัคซีน 

แนะน าให้
ส าหรับหญิง

ตั้งครรภ์ทุกราย 

อาจให้เฉพาะหญิง
ตั้งครรภ์บางราย 

ที่มีข้อบ่งชี้ 

ห้ามให้ระหว่าง
การตั้งครรภ์ 

เริ่มให้หลังคลอดและหรือ
ช่วงเวลาการให้นมแม่ 

Inactivated 
Influenza 

X   X 

Tdap X   X 
Pneumococcal  X  X 
Meningococcal 

conjugate 
 X  X 

Hepatitis A  X  X 
Hepatitis B  X  X 

Human papilloma 
virus 

   X 

Measles-mumps-
rubella 

  X X 

Varicella   X X 
เครื่องหมาย X ในช่อง หมายถึงการให้วัคซีนตามหัวข้อนั้น 

 
วัคซีนไข้หวัดใหญ่ (Inactivated influenza vaccine) 

เชื้อไข้หวัดใหญ่เป็น ไวรัส RNA มี 2 serotypes คือชนิด A และ B  ทั้งสองชนิดท าให้เกิดการระบาด
แบบเฉพาะถิ่น (endemic)  ชนิด A ท าให้เกิดการระบาดแบบทั่วไป (pandemic)    

วัคซีนไข้หวัดใหญ่ เป็นวัคซีนแบบ inactivated ที่กระบวนการ inactivated ท าลายส่วนของไวรัสที่ 
active ท าให้ไม่สามารถเกิดการติดเชื้อได้ทางคลินิก เป็นวัคซีนทีส่ามารถให้ได้ทุกไตรมาสของการตั้งครรภ์  

ในประเทศไทยแนะน าให้ในช่วงไตรมาสที่สอง หรือสาม โดยเฉพาะช่วงที่มีการระบาดของไข้หวัดใหญ่ 
คือก่อนฤดูฝนในเดือนเมษายน และก่อนฤดูหนาวในเดือนตุลาคม ภายหลังการฉีดวัคซีนร่างกายจะสร้าง
ภูมิคุ้มกันในเวลา 2 - 3 สัปดาห์และคงอยู่นาน 6 - 8 เดือน การได้รับวัคซีนหนึ่งครั้งสามารถท าให้เกิดภูมิคุ้มกัน
ป้องกันโรคที่ตรงกับสายพันธ์ในวัคซีนได้ร้อยละ 70 - 90  ซึ่งความแตกต่างในแต่ละบุคคลขึ้นกับอายุ ภาวะ
ภูมิคุ้มกันของผู้รับวัคซีน ภาวะแทรกซ้อนจากการฉีดวัคซีนชนิดนี้ได้แก่ อาการเฉพาะที่ ปวด บวม คัน บริเวณ
ที่ฉีด ไข้ ปวดศีรษะ ปวดเมื่อยกล้ามเนื้อ อาการไม่รุนแรง และหายเองได้ใน 1 - 2 วัน ไม่แนะน าให้วัคซีนในคน
ที่มีประวัติแพ้ไข่ หรือมีประวัติ Guillain- Barre Syndrome (GBS) มาก่อน   
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ข้อแนะน าการฉีดวัคซีนเป็นผลจากการศึกษาแบบเฝ้าสังเกต (observational study) พบว่าการติด
เชื้อไข้หวัดใหญ่ขณะตั้งครรภ์ ที่ส่วนใหญ่เกิดจากไข้หวัดใหญ่ตามฤดูกาล มักมีอาการและภาวะแทรกซ้อนที่
รุนแรงกว่าเมื่อไม่ได้ตั้งครรภ์ ทารกช่วงอายุ 6 เดือนแรกที่ติดเชื้อไข้หวัดใหญ่พบภาวะแทรกซ้อนและการตาย
ในอัตราที่สูง โดยยังไม่มีวัคซีนป้องกนัทารกในช่วงนี้ได้อย่างปลอดภัย(6) อย่างไรก็ตามทารกท่ีมารดาได้รับวัคซีน
ป้องกันไข้หวัดใหญ่ขณะตั้งครรภ์พบอุบัติการณ์ของการติดเชื้อไข้หวัดใหญ่ช่วงอายุ 6 เดือนแรกลดลง(7) 
 
วัคซีน Tdap (Tetanus toxoid, reduced diphtheria toxoid, acellular pertussis vaccine) 

ข้อมูลส่วนใหญ่ได้จากการศึกษาแบบเฝ้าสังเกต ในด้านประสิทธิผลและความปลอดภัย การศึกษาใน 
สหราชอาณาจักรแบบวิธีการตรวจคัดกรอง พบว่ามารดาที่ฉีดวัคซีนป้องกันโรคไอกรน สามารถป้องกันโรคนี้ใน
ทารกได้ร้อยละ 91 ( 95% CI, 84 - 95)(8) ส่วนการศึกษาแบบ case- control พบการป้องกันในทารกได้ร้อย
ละ 93 ( 95% CI, 81 - 97)(9)  
ข้อแนะน าของการฉีดวัคซีน Tdap คือ 
- ควรฉีดวัคซีน Tdap ทุกครั้งที่ตั้งครรภ์เพ่ือกระตุ้นภูมิคุ้มกันมารดา ให้สร้างเสริม passive แอนติบอดี

ผ่านไปทารกแรกเกิด 
- ควรให้ค าปรึกษาหญิงตั้งครรภ์ในเรื่องความปลอดภัย และความส าคัญของการฉีดวัคซีน  เพ่ือให้มั่นใจ

ว่าทารกแรกเกิดได้รับการป้องกันสูงสุดต่อโรคไอกรน 
- กรณีที่เกิดสถานการณ์จ าเป็นก่อนช่วงอายุครรภ์ 27 สัปดาห์ เช่น การเกิดบาดแผล เกิดการระบาด

ของโรคไอกรน หรือจากเหตุจ าเป็นอ่ืน ๆ สามารถฉีดวัคซีน Tdap ได้ก่อนเวลาตามความเหมาะสม  
- หญิงตั้งครรภ์ ที่ได้รับวัคซีนก่อนอายุครรภ์ 27 สัปดาห์ ไม่จ าเป็นต้องฉีดวัคซีนซ้ าอีก  
- มารดาหลังคลอดที่ไม่เคยได้รับวัคซีน Tdap ขณะตั้งครรภ์ ควรได้รับการฉีดวัคซีนก่อนกลับบ้าน 
- สมาชิกในครอบครัวที่ใกล้ชิดเด็ก หรือผู้ที่ให้การดูแลเด็กท่ีอายุน้อยกว่า 12 เดือน ที่ยังไม่เคยฉีดวัคซีน

มาก่อน ควรได้รับการฉีดวัคซีนก่อนสัมผัสเด็กอย่างน้อย 2 สัปดาห์ 
- การฉีดวัคซีนไข้หวัดใหญ่และ Tdap พร้อมกันขณะตั้งครรภ์ ยังไม่พบภาวะแทรกซ้อนใด ๆ เช่น ไข้ 

การแพ้  หรือมีผลการตั้งครรภ์ที่ไม่ดี ได้แก่ การคลอดก่อนก าหนด ทารกน้ าหนักตัวน้อย หรือมีขนาด
ตัวเล็ก(10, 11)  

กรณีที่ต้องฉีดวัคซีนป้องกันบาดทะยักขณะตั้งครรภ์ไม่แนะน าฉีดวัคซีน TT (tetanus toxoid) แนะน าให้
ฉีดวัคซีน dT (diphtheria-tetanus toxoid) ทดแทน ทั้งนี้ โปรแกรมการฉีด dT เป็นเดียวแบบเดียวกับ
โปรแกรมการฉีด TT  
 
บทบำทของสูตินรีแพทย์ (The Ob-Gyn Role) 
สูตินรีแพทย์หรือบุคลากรผู้ให้การดูแลรักษาทางสูติกรรมมีบทบาทดังนี้  
- การให้ค าแนะน าเรื่องการฉีดวัคซีนที่จ าเป็นต่อหญิงตั้งครรภ์เป็นกิจวัตร  มีการศึกษาที่แสดงถึงการ

ยอมรับและรับการฉีดวัคซีนในหญิงตั้งครรภ์เพ่ิมข้ึน 5 - 50 เท่าเมื่อได้รับค าแนะน า(12)   
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- การให้ค าแนะน าบุคลากรในทีมการดูแลรักษาหญิงตั้งครรภ์ให้ฉีดวัคซีนป้องกันไข้หวัดใหญ่อย่าง
สม่ าเสมอ  

- การให้ยาป้องกัน  (chemoprophylaxis) ในหญิงตั้งครรภ์ที่สัมผัสผู้ป่วย เนื่องจากอาจเกิดภาวะ
ทุพพลภาพที่รุนแรง  ควรให้ทันทีหลังการสัมผัสผู้ป่วย การให้ช้าหลังมีอาการแล้ว 2 วันอาจเกิด
ภาวะแทรกซ้อนที่รุนแรงได้ เช่น การนอนในหออภิบาลผู้ป่วยหนัก การใช้เครื่องช่วยหายใจ หรือการ
เสียชีวิต เป็นต้น 

- CDC และ ACOG แนะน าให้ยา oseltamivir 75 มก รับประทานวันละหนึ่งครั้ง นาน 10 วัน ในหญิง
ตั้งครรภ์ที่สัมผัสผู้ป่วยหรือสงสัยเป็นไข้หวัดใหญ่จากอาการทางคลินิก โดยไม่จ าเป็นว่าเคยได้รับวัคซีน
มาก่อนหรือไม่   ส าหรับหญิงหลังคลอดหรือหลังแท้งให้นาน 14 วัน(5)   

 
สรุป  

การฉีดวัคซีนขณะตั้งครรภ์เป็นมาตรการเบื้องต้นที่ต้องปฏิบัติเป็นกิจวัตรของการดูแลทางสูติกรรม  
เพ่ือป้องกัน มารดา ทารกในครรภ์ และทารกแรกเกิด(13) วัคซีนที่แนะน าให้ฉีดในหญิงตั้งครรภ์ทุกรายคือ วัคซีน
ไข้หวัดใหญ่ และ วัคซีนรวมบาดทะยัก คอตีบ ไอกรน วัคซีนทั้งสองชนิดเป็นแบบ inactivated ที่มีความ
ปลอดภัยสูง  สูตินรีแพทย์มีบทบาทน า (active role) โดยท าให้เกิดการยอมรับและลดอุปสรรคของการได้รับ
วัคซีน  ได้แก่ การให้ความรู้และมีการบริหารจัดการที่ดี  
 
 
เอกสำรอ้ำงอิง 

1. Update on immunization and pregnancy: tetanus, diphtheria, and pertussis 
vaccination. Committee Opinion No. 718. American College of Obstetricians and 
Gynecologists. Obstet Gynecol 2017; 130: e153-7. 

2. Polyzos KA, Konstantelias AA, Pitsa CE, Falagas ME. Maternal influenza vaccination 
and risk for congenital malformations: a systematic review and meta-analysis. 
Obstet Gynecol 2015; 126: 1075–84. 

3. Vaccines against influenza WHO position paper - November 2012. Wkly Epidemiol 
Rec 2012; 87: 461-76. 

4. Kourtis AP, Read JS, Jamieson DJ. Pregnancy and Infection. N Engl J Med 2014; 370: 
2211-8. 

5. ACOG Committee Opinion No. 741: Maternal Immunization. Obstet Gynecol 2018; 
131: e214-e217. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29794683


การประชุมวิชาการกลางปี พ.ศ. 2562 OBG 62      
  

 

วัคซีนส ำหรับหญงิตั้งครรภ์ (Vaccinations for Pregnant Women: Do and Don’t)     43 

 

6. Moriarty LF, Omer SB. Infants and the seasonal influenza vaccine: a global 
perspective on safety, effectiveness, and alternate forms of protection. Hum 
Vaccin Immunother 2014; 10: 2721-8. 

7. Nunes MC, Cutland CL, Jones S, Downs S, Weinberg A, Ortiz JR, et al. Efficacy of 
maternal influenza vaccination against all-cause lower respiratory tract infection 
hospitalizations in young infants: results from a randomized controlled trial. Clin 
Infect Dis. 2017;65:1066-71.  

8. Amirthalingam G, Andrews N, Campbell H, Ribeiro S, Kara E, Donegan K, et al. 
Effectiveness of maternal pertussis vaccination in England: an observational study. 
Lancet 2014; 384: 1521-8. 

9. Dabrera G, Amirthalingam G, Andrews N, Campbell H, Ribeiro S, Kara E, et al. A 
case-control study to estimate the effectiveness of maternal pertussis vaccination 
in protecting newborn infants in England and Wales, 2012-2013. Clin Infect Dis 
2015; 60: 333-7. 

10. Sukumaran L, McCarthy NL, Kharbanda EO, Weintraub ES, Vazquez-Benitez G, 
McNeil MM, et al. Safety of tetanus toxoid, reduced diphtheria toxoid, and acellular 
pertussis and influenza vaccinations in pregnancy. Obstet Gynecol 2015; 126: 1069-
74. 

11. Sukumaran L, McCarthy NL, Kharbanda EO, McNeil MM, Naleway AL, Klein NP, et 
al. Association of Tdap vaccination with acute events and adverse birth outcomes 
among pregnant women with prior tetanus-containing immunizations. JAMA 2015; 
314: 1581-7. 

12. Influenza vaccination during pregnancy. ACOG Committee Opinion No. 732. 
American College of Obstetricians and Gynecologists. Obstet Gynecol 2018;131: 
e109–14. 

13. Swamy GK, Heine RP. Vaccinations for pregnant women. Obstet Gynecol 2015; 125: 
212-26. 

 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nunes%20MC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28575286
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cutland%20CL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28575286
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jones%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28575286
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Downs%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28575286
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Weinberg%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28575286
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ortiz%20JR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28575286
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nunes++MC+Clin+Infect+Disease+2017
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nunes++MC+Clin+Infect+Disease+2017


การประชมุวิชาการกลางป ีพ.ศ. 2562 OBG 62      
  

 

Cervical Cancer: Time to Update: Revised FIGO staging for cervical cancer (FIGO 2018)     44 

 

Cervical Cancer: Time to Update:  

Revised FIGO staging for cervical cancer (FIGO 2018) 
 

รศ.นพ.กิตติภัต เจริญขวัญ 
ภาควิชาสูติศาสตร์และนรีเวชวิทยา  

คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่ 
 

 การก าหนดระยะโรค (staging) เป็นกระบวนการส าคัญล าดับแรก ๆ ที่ต้องด าเนินการ หลักจากให้การ
วินิจฉัยมะเร็ง เพ่ือให้ได้ข้อมูลเกี่ยวกับการแพร่กระจายทางกายวิภาคของมะเร็งและโอกาสในการรอดชีวิต 
ก่อนพิจารณาการรักษาที่เหมาะสมส าหรับระยะโรค นอกจากนี้ระยะของโรคยังใช้เป็นหลักในการเปรียบเทียบ
อุบัติการณ์และผลการรักษามะเร็งระยะสถาบันหรือภูมิภาคต่าง ๆ ด้วย 
 มะเร็งปากมดลูกเป็นมะเร็งในสตรีที่พบบ่อยเป็นอันดับที่ 4 ทั่วโลก แตห่ากพิจารณาเฉพาะประเทศที่มี
รายได้น้อยหรือรายได้ปานกลาง จะเป็นมะเร็งที่พบได้บ่อยเป็นอันดับที่ 2 ในสตรี โดยร้อยละ 85 ของสตรีที่
ได้รับการวินิจฉัยมะเร็งปากมดลูกอยู่ในประเทศก าลังพัฒนา ซึ่งมีข้อจ ากัดในการเข้าถึงเทคโนโลยีใหม่ ๆ ใน
การตรวจวินิจฉัยและการรักษา (1) จากข้อมูลดังกล่าวเกณฑ์การก าหนดระยะโรคที่เสนอโดย International 
Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) ก่อนหน้านี้ในปี ค.ศ. 2009 จึงอาศัยข้อมูลที่ได้จาก
การตรวจทางคลินิก (clinical staging) เป็นหลัก อย่างไรก็ตาม ในทศวรรษที่ผ่านมาได้มีการพัฒนาอย่าง
ต่อเนื่องของเทคโนโลยีในการตรวจทางรังสี ทั้งในด้านคุณภาพและการเข้าถึงกลุ่มประชากรในวงกว้างขึ้น แม้
ในประเทศก าลังพัฒนา นอกจากนี้ ยังมีการท าผ่าตัดเพ่ือก าหนดระยะโรคกันมากขึ้นในสถาบันต่าง ๆ ทั้งโดย
การเปิดแผลหน้าท้องและการผ่าตัดผ่านกล้อง แม้ในประเทศที่มีรายได้ต่ า ซึ่งส่วนใหญ่เป็นการผ่าตัดเพ่ือตัด
เลาะต่อมน้ าเหลืองในอุ้งเชิงกรานและรอบเส้นเลือด aorta ทั้งนี้ข้อมูลเกี่ยวกับการแพร่กระจายของมะเร็งไปยัง
ต าแหน่งดังกล่าว มีผลในการวางแผนการให้รังสีรักษา ด้วยเหตุนี้ คณะกรรมการด้านมะเร็งนรีเวชของ FIGO 
จึงได้ปรับปรุงเกณฑ์ในการก าหนดระยะโรคใหม่ โดยอาศัยข้อมูลจากการทบทวนวรรณกรรมตามหลักการของ  
เวชศาสตร์เชิงประจักษ์ และผนวกข้อมูลที่ได้จากการประเมินการแพร่กระจายของมะเร็งไปยังต่อมน้ าเหลืองใน
อุ้งเชิงกรานและรอบเส้นเลือด aorta จากการตรวจทางรังสีวิทยาและ/ หรือผลการตรวจทางพยาธิวิทยาของ
ต่อมน้ าเหลืองที่ได้จากการผ่าตัดร่วมด้วย(2-4) ทั้งนี้ การน าข้อมูลจากการตรวจทางรังสีวิทยาและผลการตรวจ
ทางพยาธิวิทยา มาใช้ประกอบการก าหนดระยะโรคนั้น สามารถยืดหยุ่นได้ ตามความจ าเป็ นและความ
เหมาะสมในแต่ละสถาบัน 
 
 
 



การประชมุวิชาการกลางป ีพ.ศ. 2562 OBG 62      
  

 

Cervical Cancer: Time to Update: Revised FIGO staging for cervical cancer (FIGO 2018)     45 

 

ตารางท่ี 1 แสดงเกณฑ์การก าหนดระยะโรคใหม่ล่าสุด (FIGO 2018) ส าหรับมะเร็งปากมดลูก 
 

ระยะ เกณฑ์การก าหนดระยะ 
I 
   IA 
 
      IA1 
      IA2 
   IB 
      IB1 
      IB2 
      IB3 

พบมะเร็งที่ต าแหน่งปากมดลูกเท่านั้น (ไม่สนใจว่ามีการลุกลามไปที่ตัวมดลูกหรือไม่) 
มะเร็งที่พบจากการตรวจทางกล้องจุลทรรศน์เท่านั้น และมีความลึกของการลุกลามเข้าสู่ชั้น    
สโตรมา < 5 มิลลิเมตร 
มะเร็งทีม่ีความลึกของการลุกลาม < 3 มิลลิเมตร 
มะเร็งทีม่ีความลึกของการลุกลาม > 3 มิลลิเมตร แต่ < 5 มิลลิเมตร 
มะเร็งที่มีความลึกของการลุกลามเข้าสู่ชั้นสโตรมา > 5 มิลลิเมตร 
มะเร็งที่มีความลึกของการลุกลาม > 5 มิลลิเมตร และมีขนาดส่วนที่ใหญ่ที่สุด < 2 เซนติเมตร 
มะเร็งที่มีขนาดส่วนที่ใหญ่ที่สุด > 2 เซนติเมตร แต่ < 4 เซนติเมตร 
มะเร็งที่มีขนาดส่วนที่ใหญ่ที่สุด > 4 เซนติเมตร 

II 
 
   IIA 
     IIA1 
     IIA2 
   IIB 

พบมะเร็งลุกลามออกนอกปากมดลูกและตัวมดลูก โดยอาจลุกลามไปที่ช่องคลอด (แต่ไม่ถึงส่วน 
1/3 ล่างของช่องคลอด) หรือเนื้อเยื่อข้างมดลูก (parametrium) (แต่ไม่ถึงผนังอุ้งเชิงกราน) 
มะเร็งที่มีการลุกลามไปที่ช่องคลอดส่วน 2/3 บน โดยไม่มีการลุกลามไปที่เนื้อเยื่อข้างมดลูก 
มะเร็งที่มีขนาดส่วนที่ใหญ่ที่สุด < 4 เซนติเมตร 
มะเร็งที่มีขนาดส่วนที่ใหญ่ที่สุด > 4 เซนติเมตร 
มะเร็งที่มีการลุกลามไปที่เนื้อเยื่อข้างมดลูก (แต่ไม่ถึงผนังอุ้งเชิงกราน) 

III 
 
 
 
   IIIA 
   IIIB 
    
   IIIC 
 
    IIIC1 
    IIIC2 

พบมะเร็งลุกลามไปที่ส่วน 1/3 ล่างของช่องคลอด และ/หรือ ผนังอุ้งเชิงกราน และ/หรือ ท าให้
เกิดการอุดตันของท่อไต ท าให้เกิดภาวะไตบวมหรือหยุดท างาน (hydronephrosis หรือ non-
functioning kidney) และ/หรือ มีการแพร่กระจายไปที่ต่อมน้ าเหลืองในอุ้งเชิงกรานและ/หรือ
ต่อมน้ าเหลืองรอบเส้นเลือดเอออร์ตา 
มะเร็งลุกลามไปที่ส่วน 1/3 ล่างของช่องคลอด (แต่ไม่มีการลุกลามถึงผนังอุ้งเชิงกราน) 
มะเร็งลุกลามไปที่ผนังอุ้งเชิงกราน และ/หรือ ท าให้เกิดการอุดตันของท่อไต ท าให้เกิดภาวะไต
บวมหรือหยุดท างาน (hydronephrosis หรือ non-functioning kidney) 
มะเร็งมีการแพร่กระจายไปที่ต่อมน้ าเหลืองในอุ้งเชิงกรานและ/หรือต่อมน้ าเหลืองรอบเส้นเลือด
เอออร์ตา (ก าหนดตัวย่อ r หรือ p เพ่ิมเติม) 
มะเร็งแพร่กระจายไปที่ต่อมน้ าเหลืองในอุ้งเชิงกราน เท่านั้น 
มะเร็งแพร่กระจายไปที่ต่อมน้ าเหลืองรอบเส้นเลือดเอออร์ตา 

IV 
 
    IVA 
    IVB 

มะเร็งแพร่กระจายออกนอกอุ้งเชิงกราน (true pelvis) หรือลุกลามเข้าสู่ เยื่อบุกระเพาะ
ปัสสาวะหรือล าไส้ตรง (โดยยืนยันจากผลการตรวจทางพยาธิวิทยา) 
มะเร็งลุกลามเข้าสู่เยื่อบุกระเพาะปัสสาวะหรือล าไส้ตรง 
มะเร็งแพร่กระจายออกนอกอุ้งเชิงกราน (distant metastasis) 
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ข้อสังเกต 

1. หากมี ผลการตรวจทางรังสีวิทยา และ/หรือ ผลการตรวจทางพยาธิวิทยาที่ได้จากการผ่าตัด สามารถ
น ามาใช้ประกอบกับผลการตรวจทางคลินิกเพ่ือใช้บอกขนาดของก้อนมะเร็งและการลุกลามแพร่กระจาย ในทุก
ระยะของโรค อย่างไรก็ตาม มิได้ก าหนดเป็นข้อบังคับให้ต้องท าการตรวจทางรังสีวิทยาหรือท าการผ่าตัดเพ่ือส่ง
ชิ้นเนื้อตรวจทางพยาธิวิทยาในผู้ป่วยทุกราย ทั้งนี้ขึ้นกับความเหมาะสมตามดุลยพินิจของแพทย์ผู้รักษา ซึ่งอาจ
ต่างกันไปตามทรัพยากรที่มีในแต่ละสถาบัน 

2. ตัวย่อ r (radiology) หรือ p (pathology) ใช้ต่อท้ายระยะของโรค เพ่ือระบุแหล่งข้อมูลที่ใช้ก าหนดระยะ
โรคในระยะ IIIC เช่น มะเร็งที่พบว่ามีการแพร่กระจายไปที่ต่อมน้ าเหลืองในอุ้งเชิงกราน จากการตรวจทางรังสี
วิทยา จะก าหนดให้อยู่ในระยะ IIIC1r เป็นต้น 

3. ส าหรับการก าหนดระยะของโรคในมะเร็งที่พบจากการตรวจทางกล้องจุลทรรศน์เท่านั้น (ระยะที่ IA-IB1) จะ
พิจารณาจากความลึกของการลุกลามเข้าสู่ชั้นสโตรมาเท่านั้น โดยยกเลิกการพิจารณาจากขนาดของการ
ลุกลามด้านข้าง (lateral extent) และไม่น าการมีหรือไม่มีการลุกลามเข้าสู่หลอดเลือด-หลอดน้ าเหลือง 
(lymph-vascular space invasion, LVSI) มาพิจารณาร่วมในการก าหนดระยะโรค 
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ผศ.พญ.ฐานิตรา ตันติเตมิท 
ภาควิชาสูติศาสตร์-นรีเวชวิทยา 

คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยศรีนครินทรวิโรฒ 
 
มะเร็งปากมดลูกระยะลุกลามเฉพาะที่ (Locally advanced cervical cancer : LACC) 
 มะเร็งปากมดลูก เป็นมะเร็งที่พบได้มากในประเทศที่ก าลังพัฒนา โดยที่ประมาณสองในสามของผู้ป่วย
ในกลุ่มประเทศนี้เป็นมะเร็งปากมดลูกในระยะลุกลามเฉพาะที่ (Locally advanced cervical cancer: LACC) 
หรือมะเร็งปากมดลูกระยะ IB2-IVA(1) การรักษามาตรฐานส าหรับมะเร็งในระยะนี้คือการให้การรักษาด้วยรังสี
รักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด (Concurrent chemoradiation; CCRT) แต่ผลการรักษายังไม่เป็นที่น่าพอใจนัก 
โดยเฉพาะในระยะ IIB-IVA ปัจจุบันจึงมีการศึกษามากมายเพ่ือหาวิธีที่เหมาะสม โดยมีวัตถุประสงค์เพ่ือเพ่ิม
ประสิทธิภาพในการควบคุมรอยโรคเฉพาะที่ ลดผลข้างเคียงที่เกิดจากการรักษา และป้องกันการแพร่กระจาย
ของโรค   
 

การประเมินก่อนการรักษาและการก าหนดระยะของโรค (Pretreatment Evaluation and Staging) 
 มะเร็งปากมดลูกสามารถแพร่กระจายโดยตรงไปยังเนื้อเยื่อข้างเคียง แพร่กระจายทางหลอด
น้ าเหลือง และส่วนน้อยกระจายทางกระแสเลือดไปยังปอด ตับ และกระดูกได้  ภายหลังการวินิจฉัยมะเร็งปาก
มดลูกจากผลทางพยาธิวิทยา เราต้องประเมินการแพร่กระจายของโรค เพ่ือก าหนดระยะของโรคและเป็น
แนวทางในการดูแลรักษาต่อไป การก าหนดระยะของโรคทางนรีเวชอ้างอิงจากคณะกรรมการของสหพันธ์     
สูติศาสตร์และนรี เวชวิทยา (The International Federation of Gynecology and Obstetrics: FIGO) 
ส าหรับมะเร็งปากมดลูกจะเป็นการก าหนดระยะทางคลินิก (Clinical staging) เนื่องจากท าได้ง่ายโดยเฉพาะใน
กลุ่มประเทศที่มีทรัพยากรจ ากัด ประกอบด้วย การตรวจร่างกาย การตรวจภายใน การตรวจเบื้องต้นทางรังสี
วิทยา และการส่องกล้องตรวจดูอวัยวะข้างเคียง ในปีพ.ศ. 2651 ได้มีการปรับปรุงการจัดระยะของโรคใหม่ 
(FIGO 2018)(2) ดังนี้    

-  แบ่งระยะ IB เป็น IB1, IB2, IB3 ตามขนาดของเนื้องอก < 2 ซม. 2 - 4 ซม. หรือ > 4 ซม. 
- เพ่ิมระยะ IIIC  ซึ่งแตกต่างจากที่ผ่านมาโดยมีการน าลักษณะของต่อมน้ าเหลืองในอุ้งเชิงกราน 

(pelvic node) และต่อมน้ าเหลืองรอบ ๆ เส้นเลือดแดงใหญ่ (para-aortic node) มาร่วม
ประเมิน และแบ่งย่อยเป็นระยะ IIIC1 และ  IIIC2 ตามล าดับ ทั้งนี้เพ่ือให้การก าหนดระยะมี
ความแม่นย า และบอกการพยากรณ์โรคได้ดียิ่งขึ้น การประเมินการกระจายไปที่ต่อมน้ าเหลือง
นี้ สามารถท าได้ทั้งจากการตรวจทางรังสีวิทยา (radiological modalities) หรือผลตรวจทาง
พยาธิวิทยาที่ได้จากการผ่าตัด (surgical staging) ซึ่งยังไม่มีข้อมูลจากการศึกษาที่น่าเชื่อถือ
ยืนยันว่าวิธีใดเหมาะสมกว่ากัน(2, 3)   
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มีการทบทวนวรรณกรรมเกี่ยวกับการประเมินต่อมน้ าเหลืองรอบเส้นเลือดแดงใหญ่  (para-aortic 
node) ก่อนการรักษาในมะเร็งระยะลุกลามเฉพาะที่ พบว่ามีการศึกษาแบบสุ่มเพียงการศึกษาเดียวในผู้ป่วย  
61 ราย เปรียบเทียบการประเมินต่อมน้ าเหลืองโดยการผ่าตัด (Surgical staging) เทียบกับการประเมินโดย
เอกซเรย์คอมพิวเตอร์และคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้า (Clinical staging) ผลการศึกษาพบว่า Surgical staging ไม่ได้
เพ่ิมภาวะแทรกซ้อน แต่อัตรารอดชีวิตโดยรวม (Overall survival) และอัตรารอดชีวิตโดยปราศจากการ
ลุกลาม (Progression-free survival) น้อยกว่าผู้ป่วยในกลุ่ม Clinical  staging(4) อย่างไรก็ตามข้อสรุปนี้ได้
จากเพียงการศึกษาเดียวในกลุ่มผู้ป่วยขนาดเล็ก การน าไปใช้ควรรอข้อมูลจากการศึกษาขนาดใหญ่ที่มีความ
น่าเชื่อถือมากขึ้น ดังนั้นการตัดสินเลือกวิธีประเมินลักษณะของต่อมน้ าเหลืองในปัจจุบันจึงยังไม่มีแนวทาง
ชัดเจน ขึ้นอยู่กับประสบการณ์และความช านาญของแพทย์ผู้รักษาแต่ละราย   
 
 

การรักษามะเร็งระยะลุกลามเฉพาะที่ 
1. ระยะ IB2-IIA  

 1.1 การรักษาหลัก: การผ่าตัดหรือรังสีรักษา (Surgery or Radiation)  
จากการศึกษาที่ผ่านมาการรักษามะเร็งในระยะ IB2-IIA  สามารถเลือกการรักษาได้ทั้งแบบผ่าตัดซึ่ง

เป็นการผ่าตัดแบบถอนรากถอนโคน (radical hysterectomy) หรือการรักษาด้วยรังสีรักษาโดยมีข้อมูลยืนยัน
มีว่ามีประสิทธิภาพไม่แตกต่างกัน Bansal และคณะ ท าการศึกษาแบบย้อนหลังในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกระยะ 
IB1-IIA จ านวน 4,885 ราย ในปี พ.ศ.2552 เปรียบเทียบประสิทธิภาพการรักษาหลักโดยการผ่าตัดเทียบกับ
รังสีรักษา พบว่าการผ่าตัดจะมีประสิทธิภาพที่ดีกว่าในกรณีท่ีเนื้องอกขนาดไม่เกิน 6 เซ็นติเมตร หากเนื้องอกมี
ขนาดใหญ่ผลการรักษาไม่แตกต่างกัน (5) ข้อมูลล่าสุดจากการศึกษาแบบสุ่ม (Randomized study) ในปี     
พ.ศ.2560 เปรียบเทียบผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกระยะ IB-IIA ที่ได้รับการรักษาแบบผ่าตัดแบบถอนราก ถอนโคน 
(radical hysterectomy) จ านวน 172 ราย กับผู้ป่วยที่ได้รับการักษาหลักด้วยรังสีรักษา (External beat 
radiotherapy) จ านวน 171 ราย ติดตามผลการรักษาเป็นเวลาอย่างน้อย 19 ปี ผลการศึกษายืนยันว่าอัตรา
การรอดชีวิต (Overall survival) ทั้งสองกลุ่มไม่แตกต่างกัน กลุ่มที่ผ่าตัดและกลุ่มที่ได้รับรังสีรักษามีอัตรารอด
ชีวิตที่ 20 ปี ร้อยละ72 และร้อยละ 77 ตามล าดับ นอกจากนี้ อัตราการกลับเป็นซ้ า (recurrent rate) 
ระยะเวลาการกลับเป็นซ้ า  (median time to relapse)  และรูปแบบการกลับเป็นซ้ า  (pattern of 
recurrence) ไม่แตกต่างกัน  ผลข้างเคียงจากการรักษาจะพบมากในกรณีผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาเสริมหรือ
ได้รับการรักษาท้ังสองวิธีร่วมกัน(6) 

 
1.2 การ ให้ ย า เ ค มีบ าบั ดก่ อนการผ่ าตั ด  (Neoadjuvant chemotherapy followed by 

surgery)  
 การรักษาวิธีนี้เป็นอีกทางเลือกเพ่ือลดขนาดของเนื้องอกก่อนผ่าตัด ลดการแพร่กระจายยังเนื้อเยื่อ

ข้างปากมดลูก  (parametrium invasion) และการแพร่กระจายไปยังต่อมน้ า เหลือง (lymph node 
metastasis) โดยมีวัตถุประสงค์เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพของการผ่าตัด ลดผลข้างเคียงจากการฉายแสงภายหลัง
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การผ่าตัด และเพ่ิมอัตราการรอดชีวิต การศึกษาการให้ยาเคมีบ าบัดก่อนผ่าตัดจะเป็นการศึกษาแบบ
เปรียบเทียบกับการรักษาหลักคือการผ่าตัดและรังสีรักษา 

 การให้ยาเคมีบ าบัดก่อนการผ่าตัดเปรียบเทียบกับการผ่าตัดแบบถอนรากถอนโคน (Compared 
with radical hysterectomy surgery) การศึกษาแบบสุ่มขนาดใหญ่โดย Gynecologic Oncology Group 
เปรียบเทียบทั้งสองวิธีในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกระยะ IB ที่มีขนาดเนื้องอกมากกว่าหรือเท่ากับ 4 เซ็นติเมตร
จ านวน 288 ราย ระยะเวลาติดตามเฉลี่ย 62 เดือน พบว่าอัตราการฉายแสงภายหลังการรักษา อัตราการตาย 
และอัตราการกลับเป็นซ้ าไม่แตกต่างกัน การศึกษานี้สรุปว่าการให้เคมีบ าบัดก่อนการผ่าตัด ไม่มีประโยชน์ใน
การเพ่ิมประสิทธิภาพการรักษา(7) มีการทบทวนวรรณกรรมจากงาน 6 งานวิจัยแบบสุ่ม (Cochrane review 
2012) ซึ่งประกอบด้วยผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกระยะ IB-IIIB (ร้อยละ 66 อยู่ในระยะ IB-IIA) จ านวน 107 - 291 
ราย พบว่าการให้ยาเคมีบ าบัดก่อนผ่าตัดมีประโยชน์ในการลดอัตราการกลับเป็นซ้ าเฉพาะที่ เพ่ิมอัตรารอดชีวิต
โดยรวม และอัตรารอดชีวิตโดยปราศจากการลุกลามเปรียบเทียบกับการผ่าตัดเพียงอย่างเดียว (8) การทบทวน
วรรณกรรมนี้ ไม่ได้วิเคราะห์เกี่ยวกับการรักษาเสริมด้วยการฉายแสง และผลข้างเคียงจากการรักษา โดยเฉพาะ
ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษา ทั้งการผ่าตัด เคมีบ าบัด และรังสีรักษา ผลการศึกษาจากการทบทวนวรรณกรรมนี้ยังไม่
สามารถให้ข้อสรุปได้ชัดเจนว่า การให้ยาเคมีบ าบัดก่อนผ่าตัดจะมีประโยชน์มากกว่า เนื่องจากข้อมูลที่ได้มา
จากการรวบรวมเพียง 4 งานวิจัย ซึ่งมีวิธีการรักษาแตกต่างกันในแง่ของการเลาะต่อมน้ าเหลืองรอบหลอดแดง
ใหญ่และการพิจารณาให้การรังสีรักษาหลังการผ่าตัด   

 ต่อมามีการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์อภิมาน ( systematic and 
meta-analysis) จากการศึกษาที่มากข้ึนโดยรวบรวมจาก 5 การศึกษาแบบสุ่ม และ 4 การศึกษาเชิงสังเกต มี
ผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกระยะ IB1-IIA 1,784 ราย พบว่าการให้ยาเคมีบ าบัดก่อนผ่าตัด ช่วยลดขนาดของเนื้อ
งอก     ลดการแพร่กระจายไปยังต่อมน้ าเหลืองและอวัยวะอ่ืน (lymph node and distant metastasis) 
สัมพันธ์กับการลดการรักษาเสริมด้วยการฉายแสง แต่อุบัติการณ์การกลับเป็นซ้ าเฉพาะที่และ อัตรารอดชีวิต
โดยปราศจากการลุกลามไม่แตกต่างกับการผ่าตัดอย่างเดียว มีเพียงการศึกษาเชิงสังเกตเพียงการศึกษาเดียวที่
ศึกษาอัตราการรอดชีวิตโดยรวม และพบว่าอัตรารอดชีวิตโดยรวมกลับลดลงในกลุ่มที่ให้ยาเคมีบ าบัดก่อน
ผ่าตัดเมื่อเทียบกับการผ่าตัดเพียงอย่างเดียว(9) 

 การให้ยาเคมีบ าบัดก่อนการผ่าตัดเปรียบเทียบกับรังสีรักษาร่วมกับเคมีบ าบัด (compared 
with concurrent chemoradiation) การศึกษาแบบสุ่มล่าสุดในปีพ.ศ.2561 ประเมินการให้ยาเคมีบ าบัด
ด้วย carboplatin และ paclitaxel ทุก 3 สัปดาห์ ตามด้วยการผ่าตัดแบบถอนรากถอนโคน (radical 
hysterectomy) เปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐาน โดยการให้รังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัดชนิด cisplatin 
ทุกสัปดาห์นาน 5 สัปดาห์ ในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกชนิด squamous cell carcinoma ระยะ IB-IIB จ านวน 
633 ราย ติดตามผลการรักษาที่ระยะเวลาเฉลี่ย 58.5 เดือน พบว่าระยะเวลาปลอดโรคที่ 5 ปี ในกลุ่มที่ให้ยา
เคมีบ าบัดก่อนการผ่าตัดเท่ากับร้อยละ 69.3 ซึ่งน้อยกว่าระยะเวลาปลอดโรคที่ 5 ปี ในกลุ่มที่ให้การรักษาแบบ
มาตรฐาน (ร้อยละ 76.7) อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ส่วนอัตราการรอดชีวิตโดยรวมที่ 5 ปี ในกลุ่มที่ให้ยาเคมี
บ าบัดเทียบกับการรักษามาตรฐานเท่ากับร้อยละ 74.7 และ 75.4 ตามล าดับ จากการศึกษานี้ ไม่แนะน าการให้
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เคมีบ าบัดก่อนผ่าตัดเพ่ือรักษามะเร็งปากมดลูกระยะลุกลามเฉพาะที่ในระยะ IB2-IIB(10) European 
Organization for Research and Treatment of Cancer (EORTC) ก าลังท าการศึกษาแบบสุ่มเปรียบเทียบ
การรักษาทั้งสองวิธีนี้เช่นเดียวกัน โดยศึกษาในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกระยะ IB2, IIA ที่มีขนาดเนื้องอกมากกว่า 
4 เซ็นติเมตร และระยะ IIB มีผู้เข้าร่วมการศึกษาทั้งหมด 686 ราย โดยมีวัตถุประสงค์หลักคือ อัตราการรอด
ชีวิตที่ 5 ปี คาดว่าผลการศึกษาจะเสร็จสิ้นในปีนี้ (ClinicalTrials.gov Identifier: NCT00039338) 

 

1.3 การรักษาเสริมหลังการผ่าตัด (Postoperative adjuvant therapy)  
 ภายหลังการรักษาหลักแบบผ่าตัดแบบถอนรากถอนโคน (radical hysterectomy) ผู้ป่วยจะ

ได้รับการแบ่งกลุ่มตามความเสี่ยงในการกลับเป็นซ้ าของโรค โดยดูจากผลชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยา หากมีความ
เสี่ยงต่ า ให้เฝ้าระวังการกลับเป็นซ้ า ไม่ต้องรับการรักษาเสริม หากมีความเสี่ยงปานกลางพิจารณาให้การรักษา
เสริมด้วยรังสีรักษา และในกลุ่มที่มีความเสี่ยงสูงจะให้รังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด(11)  

 มีสมมติฐานว่าหากให้การรังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัดในกลุ่มที่มีความเสี่ยงปานกลาง หรือเพ่ิม
จ านวนครั้งของการให้ยาเคมีบ าบัดในกลุ่มที่มีความเสี่ยงสูง  อาจจะช่วยลดการแพร่กระจายของโรคไปยัง     
ต่อมน้ าเหลืองและอวัยวะอ่ืน ซึ่งอาจท าให้อัตราการอยู่รอดเพ่ิมขึ้นได้ มีการศึกษาแบบย้อนหลังในผู้ป่วยมะเร็ง
ปากมดลูกระยะ IB1-IIB ภายหลังการผ่าตัดและอยู่ในกลุ่มความเสี่ยงปานกลาง พบว่าการให้รังสีรักษาร่วมกับ
ยาเคมีบ าบัด ช่วยลดอัตราการกลับเป็นซ้ าและอัตรารอดชีวิตโดยปราศจากการลุกลาม เฉพาะในกลุ่มที่มีความ
เสี่ยงปานกลางมากกว่า 1 ข้อ หากมีความเสี่ยงเพียงข้อเดียวการให้ CCRT ไม่มีประโยชน์เพ่ิมเติม(12) มีการ
ทบทวนวรรณกรรมจาก 3 การศึกษาแบบสุ่มเปรียบเทียบการรักษาเสริมทั้งสองวิธี  ผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูก
ระยะ IA2-IIA ภายหลังการรักษาด้วยการผ่าตัด และมีความเสี่ยงในการกลับเป็นซ้ าอย่างน้อย 1 ข้อ พบว่าการ
ให้รังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด ช่วยเพ่ิมอัตราการอยู่รอดโดยรวม และมีผลข้างเคียงจากการรักษาที่เพ่ิมขึ้น 
อย่างไรก็ตามการแปลผลอาจมีข้อจ ากัด เนื่องจากคุณภาพของการศึกษาที่ทบทวนอยู่ในระดับ   ปานกลาง 
และจ านวนผู้ป่วยที่รวบรวมจากการศึกษายังมีน้อย(13) 

 งานวิจัยที่ ก าลั งอยู่ ในระหว่างการศึกษา  ได้แก่  GOG-0263 (ClinicalTrials.gov identifier: 
NCT01101451) เป็นศึกษาแบบสุ่มเปรียบเทียบ การให้การรักษาเสริมด้วยรังสีรักษาเพียงอย่างเดียว 
เปรียบเทียบกับการให้รังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด ในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกระยะ I/IIA ที่ได้รีบการผ่าตัด
แล้วและมีความเสี่ยงในระดับปานกลาง  (Randomized Phase III Clinical Trial of Adjuvant Radiation 
Versus Chemoradiation in Intermediate Risk, Stage I/IIA Cervical Cancer Treated with Initial 
Radical Hysterectomy and Pelvic Lymphadenectomy)   อีกการศึกษาคืองานวิขัยของ (RTOG)-0724 
(ClinicalTrials.gov identifier: NCT00980954) เป็นการศึกษาแบบสุ่มเปรียบเทียบประสิทธิภาพของการให้
ยาเคมีบ าบัดเพ่ิมเติมในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกท่ีมีความเสี่ยงสูงต่อการกลับเป็นซ้ าภายหลังการผ่าตัด และ
ได้รับการรักษาเสริมด้วยการรังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัดตามมาตรฐาน (Phase III randomized study of 
concurrent chemotherapy and pelvic radiation therapy with or without adjuvant 
chemotherapy in high-risk patients with early-stage cervical carcinoma following radical 
hysterectomy) 
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2. Stage IIB-IVA 
2.1 การให้รังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด (concomitant chemoradiation, CCRT)   
การรักษามาตรฐานส าหรับมะเร็งปากมดลูกในระยะนี้คือ การให้รังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด โดยมี

หลักฐานยืนยันจากการศึกษาแบบสุ่มขนาดใหญ่ (RTOG 90-01) การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ 
(Cochrane review) และจากการวิเคราะห์อภิมาน (systematic review and meta-analysis) ผลการศึกษา
ทั้งหมดสอดคล้องกันว่า การรักษาแบบรังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด ในผู้ป่วยกลุ่มนี้มีอัตราการอยู่รอด และ
อัตราการปลอดโรคที่มากกว่าอย่างมีนัยส าคัญ เมื่อเทียบกับการรักษาด้วยรังสีรักษาเพียงอย่างเดียว โดยมี
ผลข้างเคียงจากการรักษาเพ่ิมขึ้นตามชนิดของยาเคมีบ าบัดที่ใช้ (14-16) การศึกษาล่าสุดในปีที่ผ่านมา โดย 
Shrivastava และคณะ ท าการศึกษาแบบสุ่มในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกชนิด Squamous cell carcinoma   
ระยะที่ 3 จ านวน 850 ราย เปรียบเทียบการรักษาด้วยรังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด (Radiotherapy + 
weekly cisplatin 40 mg/m2) กับการรักษาด้วยรังสีรักษาเพียงอย่างเดียว (External beam therapy total 
50 Gy + Brachytherapy) ผลการศึกษายืนยันว่าการให้รังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัดให้ผลการรักษาที่ดีกว่า
ในทั้งแง่ของอัตราการอยู่รอดและอัตราการปลอดโรค(17) 

 

 2.2 การให้ยาเคมีบ าบัดก่อนการให้รังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด (Neoadjuvant before 
definite CCRT) หลักการในการใช้ยาเคมีบ าบัดก่อนการรักษาหลักที่เป็นมาตรฐาน เพ่ือลดขนาดของเนื้องอก 
และเพ่ิมประสิทธิภาพในควบคุมโรค นอกจากนี้ผู้ป่วยในกลุ่มประเทศที่ก าลังพัฒนาหรือมีฐานะทางเศรษฐกิจ
ปานกลางถึงต่ า อาจจะมีข้อจ ากัดในการเข้าถึงการรักษาด้วยรังสี ท าให้การรักษาล่าช้า และมีผลต่ออัตราการ
รอดชีวิตที่แย่ลงได้(18) วิธีนี้จึงเป็นอีกทางเลือกในการรักษา จากข้อมูลการศึกษาระยะที่ 2 ในผู้ป่วยมะเร็งปาก
มดลูกระยะ IB2-IVA จ านวน 45 - 50 ราย พบว่าวิธีนี้เป็นทางเลือกที่เป็นไปได้ และปลอดภัย โดยมีอัตราการ
ตอบสนองแบบสมบูรณ์เท่ากับร้อยละ 45 - 51 อัตราการอยู่รอดที่ 3 ปี เท่ากับร้อยละ 71.3 - 80(19, 20) ในงาน
ประชุม ASCO 2018, Silva และคณะ ได้น าเสนอผลการศึกษาด้วยการให้ยาเคมีบ าบัด cisplatin ร่วมกับ 
gemcitabine จ านวน 3 รอบ ตามด้วยการรักษาหลัก เปรียบเทียบกับ กลุ่มที่ท าการรักษาหลักด้วยการให้รังสี
รักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด (weekly cisplatin 40 mg/m2/w + RT 50.4 Gy, BCT) ในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูก
ระยะ IIB-IVA จ านวน 107 ราย  พบว่าอัตราการอยู่รอดโดยรวม และการตอบสนองโดยรวมไม่แตกต่างกัน แต่
การตอบสนองแบบสมบูรณ์ในกลุ่มที่รักษาด้วยการรักษาหลักมีมากกว่าอย่างมีนัยส าคัญ(21) 

 งานวิจัยที่ก าลังอยู่ในระหว่างการศึกษา เพ่ือประเมินประสิทธิภาพของการรักษาด้วยวิธีนี้ คือ
การศึกษาการให้ยาเคมีบ าบัดด้วย carboplatin และ paclitaxel ก่อนการรักษาหลักเทียบกับการรักษาหลัก
โดยการให้รังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด cisplatin ในผู้ป่วยระยะที่ IB1 ที่มีการกระจายไปยังต่อมน้ าเหลือง  
ถึ ง ร ะยะ  IVA จ า น วน  770 ร า ย  (Induction Chemotherapy Plus Chemoradiation as First Line 
Treatment for Locally Advanced Cervical Cancer : INTERLACE ClinicalTrials.gov Identifier: 
NCT01566240) 
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2.3 การให้เคมีบ าบัดภายหลังการรักษาหลัก (Adjuvant CMT or consolidation CMT after 
definite CRT) การให้ยาเคมีบ าบัดเพ่ิมเติม อาจจะสามารถเพ่ิมอัตราการอยู่รอดโดยรวมได้ โดยลดหรือก าจัด
รอยโรคที่หลงเหลืออยู่ รวมถึงรอยโรคที่มองไม่เห็นซึ่งอยู่นอกขอบเขตของการรังสีรักษา  จากการศึกษา
ย้อนหลังที่ผ่านมา พบว่าการให้ยาเคมีบ าบัดเพ่ิมเติม ซึ่งมีทั้งการให้ cisplatin ร่วมกับ 5FU, cisplatin ร่วมกับ 
paclitaxel และ cisplatin ร่วมกับ ifosfamide มีประโยชน์ในแง่ของการลดการกลับเป็นซ้ า เพ่ิมระยะเวลา
การปลอดโรค และเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตโดยรวม เมื่อเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐาน(22 - 24)  แต่จากการ
ทบทวนวรรณกรรมในผู้ป่วยระยะ IIB-IVA จ านวน 978 ราย ไม่สามารถให้ข้อสรุปได้ เนื่องจากผลการศึกษา
จากการศึกษาแบบสุ่ม 2 การศึกษาไม่เป็นไปในทางเดียวกัน (25) The OUTBACK Trial (GOG 0274) เป็น
งานวิจัยแบบสุ่มที่อยู่ในระหว่างการศึกษา โดยศึกษาการรักษาหลักด้วยรังสีรักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด (45 - 
50. 4 Gy EBRT followed by BCT ร่วมกับ CDDP 40mg/m2 ต่อสัปดาห์เป็นเวลา 5 สัปดาห์) เทียบกับการ
รักษาด้วยวิธีเดียวกันตามด้วย carboplatin ร่วมกับ paclitaxel ทุก 3 สัปดาห์ เป็นเวลา 4 รอบ (A Phase III 
Trial of Adjuvant Chemotherapy Following Chemoradiation as Primary Treatment for Locally 
Advanced Cervical Cancer Compared to Chemoradiation Alone: NCT01414608) 

 
มะเร็งปากมดลูกระยะแพร่กระจายและระยะกลับเป็นซ  า (Metastatic and Recurrent cervical 
cancer)  

 ปัจจุบันการรักษาหลักในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกระยะแพร่กระจายหรือระยะ IVB  คือการให้ยาเคมี
บ าบัด  ส่วนการรักษามะเร็งระยะกลับเป็นซ้ าจะขึ้นอยู่กับวิธีการรักษาที่ผ่านมา อาจจะท าได้ทั้งการผ่าตัด     
รังสีรักษา หรือยาเคมีบ าบัด มีการศึกษาที่ผ่านมามากมายพยายามที่จะหายาเคมีบ าบัดและสูตรยาที่เหมาะสม
ในการเพ่ิมอัตราการอยู่รอด (รูปภาพ 1) แต่การพยากรณ์โรคโดยรวมของผู้ป่วยในกลุ่มนี้ยังคงไม่ดีนัก จาก
การศึกษาในประเทศไทย อัตราการรอดชีวิตที่ 2 ปี ในผู้ป่วยที่มีการกลับเป็นซ้ าและได้รับเคมีบ าบัดอยู่ที่
ประมาณร้อยละ 18.1 และมีระยะเวลาการรอดชีวิตเฉลี่ยเพียง 7.8 - 11.8 เดือน(26, 27)  

 ปัจจุบันมีการศึกษาเพ่ิมเติมนอกจากการใช้ยาเคมีบ าบัด ซึ่งเป็นการรักษาแบบจ าเพาะเจาะจงต่อ
เซลล์มะเร็ง (targeted therapy) และลดผลข้างเคียงที่มีต่อเซลล์ผิดปกติ การศึกษาล่าสุดที่เพ่ิมอัตราการรอด
ชีวิตคือการใช้ยาในกลุ่มที่ยับยั้งกระบวนการสร้างเส้นเลือดใหม่ที่มีชื่อว่า Bevacizumab ร่วมกับยาเคมีบ าบัด 
(Gynecologic Oncology Group: GOG 240) การศึกษานี้เป็นการศึกษาในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกระยะ
แพร่กระจายและระยะกลับเป็นซ้ า โดยมากกว่าร้อยละ70 ของผู้ป่วยเคยได้รับการรักษาด้วยรังสีรักษาร่วมกับ
ยาเคมีบ าบัดมาก่อนแล้ว ผลการศึกษาพบว่าการให้ bevacizumab 15 mg/kg ร่วมกับยาเคมีบ าบัด cisplatin 
– paclitaxel หรือ topotecan-paclitaxel สามารถเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตเฉลี่ยเพ่ิมขึ้น 3.5 เดือน (16.8 
เทียบกับ 1.3 เดือน) อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ และมีอัตรารอดแบบปลอดการลุกลามเพ่ิมขึ้น 1.3 เดือน (8.4 
เทียบกับ 7.1 เดือน) อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเช่นเดียวกัน ผลข้างเคียงที่พบมากขึ้นได้แก่ การเกิดรอยรั่วใน
ระบบทางเดินอาหารและทางเดินปัสสาวะ (GI/GU fistula) ภาวะโปรตีนรั่วในทางเดินปัสสาวะ (Proteinuria) 
และการเกิดลิ่มเลือดอุดตัน (Thrombosis/embolism)(28) 
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  ส าหรับผู้ป่วยระยะแพร่กระจาย (Metastatic cancer) การรักษาเพ่ิมเติมด้วยรังสีรักษาควบคู่กับ
เคมีบ าบัด อาจจะเพ่ิมประสิทธิภาพในการควบคุมโรคเฉพาะที่ และเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตได้(29) Wang และคณะ 
ได้ท าการศึกษาโดยใช้ข้อมูลจากฐานข้อมูลมะเร็งแห่งชาติตั้งแต่ปีพ.ศ.2547 - 2557 มีผู้ป่วยที่วินิจฉัยมะเร็ง
ระยะแพร่กระจาย 3,169 ราย ได้รับการรักษาด้วยเคมีบ าบัดเพียงอย่างเดียว 808 ราย และได้รับการรักษา
ด้วยรังสีรักษาคู่กับเคมีบ าบัด 2,361 ราย ติดตามการรักษาที่ระยะเวลาเฉลี่ย 13.3 เดือน ผลการศึกษาพบว่า
การให้รังสีรักษาสัมพันธ์กับอัตราการรอดชีวิตที่เพ่ิมขึ้น โดยเฉพาะในกลุ่มที่มีการกระจายไปยังต่อมน้ าเหลือง
ระยะไกล กลุ่มที่ได้รังสีรักษาขนาดมากกว่าหรือเท่ากับ 45 Gy และกลุ่มที่ได้รับทั้งการฉายแสงภายนอกและ
การฝังแร่ร่วมกัน (ERBT+BCT)(30) 

 

  

 
    
สรุป 
 มะเร็งปากมดลูกระยะลุกลามเฉพาะที่ ยังคงเป็นปัญหาหลักของการรักษา เนื่องจากผลการรักษายัง
ไม่เป็นที่น่าพอใจนัก ข้อมูลจากการศึกษาปัจจุบันยังคงยืนยันว่าการรักษาท่ีเป็นมาตรฐานคือ การรักษาด้วยรังสี
รักษาร่วมกับยาเคมีบ าบัด การพัฒนาวิธีการรักษาด้วยวิธีต่าง ๆ ไม่ว่าจะเป็นการให้ยาเคมีบ าบัดก่อนหรือหลัง
การรักษาหลัก ยังคงต้องรอค าตอบจากการศึกษาขนาดใหญ่ต่อไป ส าหรับมะเร็งปากมดลูกระยะแพร่กระจาย
และระยะกลับเป็นซ้ า การรักษาที่ให้ผลดีที่สุดในปัจจุบันคือ การใช้ Bevacizuamb ร่วมกับยาเคมีบ าบัด 
นอกจากการปรับเปลี่ยนรูปแบบของการรักษาแล้ว ความก้าวหน้าในการพัฒนาทาง  targeted therapy, 
immunotherapy รวมถึงการพัฒนาเทคนิคทางด้านรังสีรักษา เช่น การใช้ Intensity-Modulated Radiation 
Therapy (IMRT) และ Image-guide radiation therapy (IGRT) ถือเป็นความหวังในการเพ่ิมอัตราการรอด
ชีวิต ลดผลข้างเคียงที่รุนแรงจากการรักษา และเพ่ิมคุณภาพชีวิตให้กับผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกทั้งในกลุ่มระยะ
ลุกลามเฉพาะที ่ระยะแพร่กระจายและระยะกลับเป็นซ้ าในอนาคต 
 

ภาพที่ 1 การรักษามะเร็งปากมดลูกระยะแพร่กระจายและระยะกลับเป็นซ  า 
 

CDBCA-carboplatin; CDDP- cisplatin, CMTw/Bev-chemotherapy with bevacizumab, Gem-gemcitabine, PTX-paclitaxel, TOP-
topotecan, VNR-Venorelbine  
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รศ.ดร.พญ.อารีย์พรรณ โสภณสฤษฎ์สุข 
หน่วยเวชศาสตร์การเจริญพันธุ์และมีบุตรยาก 

   ภาควิชาสูติศาสตร์-นรีเวชวทิยา  
คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี  มหาวิทยาลัยมหิดล 

 
บทน า 

 เนื้องอกมดลูก (uterine fibroid หรือ myoma) เป็นเนื้องอกที่พบบ่อยที่สุดในสตรีวัยเจริญพันธุ์ 
ความชุกของโรคประมาณถึงร้อยละ 80 ในสตรีอายุ 50 ปี(1-3) อาการและอาการแสดง ได้แก่ภาวะเลือดออก
ผิดปกติจากมดลูก ซีด ปัสสาวะบ่อย เป็นต้น การรักษาตามมาตรฐาน คือการผ่าตัดเอามดลูกออก 
(hysterectomy) หรือผ่าตัดเฉพาะเนื้องอกมดลูกออก (myomectomy) ในกรณีที่ยังต้องการมีบุตร 
นอกจากนี้ยังมีการรักษาอ่ืนโดยการใช้หัตถการโดยไม่ผ่าตัด (Nonsurgical conservative interventions) 
อาทิ เช่น การอุดกั้นเส้นเลือดแดง (uterine artery embolization) การใช้พลังงานรวมศูนย์ (focused 
energy delivery system) และการใช้คลื่นวิทยุสลายเนื้องอก (radio frequency myolysis) เป็นต้น การ
รักษาทางยา เป็นอีกทางเลือกหนึ่งในการรักษาเนื้องอกมดลูก ได้แก่ ยาเม็ดคุมก าเนิดฮอร์โมน ห่วงคุมก าเนิดที่
มียาฮอร์โมน ฮอร์โมนโปรเจสเตอโรน ยาต้านการอักเสบ danazol และ gonadotropin-releasing hormone 
(GnRHa) เป็นต้น อย่างไรก็ตามการรักษาโดยการใช้ยามิได้เป็นการรักษาโดยตรง ส่วนใหญ่ใช้ผลข้างเคียงของ
การใช้ยาฮอร์โมน เพื่อบรรเทาอาการที่เกิดจากเนื้องอกมดลูก เช่น ยาเม็ดคุมก าเนิดรับประทานเพ่ือลดการเสีย
เลือดระดู หรือการฉีดยาคุมก าเนิด (depot medroxyprogesterone acetate, DMPA) เป็นระยะเวลานาน 
เพ่ือให้เกิดภาวะขาดระดู (amenorrhea) โดยที่ไม่มีผลต่อการลดขนาดของเนื้องอก ซึ่งจะไม่ส่งผลดีในรายที่
ผู้ป่วยมีก้อนเนื้องอกกดกระเพาะปัสสาวะ มีอาการปัสสาวะบ่อย หรือต าแหน่งของเนื้องอกมดลูกขัดขวางการมี
บุตร ยกเว้นยา GnRHa  ซึ่งสามารถลดขนาดเนื้องอกมดลูกได้ จากการท าให้เกิดภาวะเอสโตรเจนต่ า 
(hypoestrogenemia) อย่างไรก็ตามขนาดก้อนเนื้องอกจะสามารถกลับมามีขนาดเดิมเมื่อหยุดใช้ยา  ในช่วง
ระยะเวลา 4 - 5 ปีที่ผ่านมา มีการพัฒนายาใหม่เพ่ือน ามาใช้รักษาเนื้องอกมดลูก ซึ่งสามารถลดขนาดเนื้องอก
ได้ ใช้รักษาในผู้ป่วยที่ต้องการมีบุตรได้ 
 ในบทความนี้จะกล่าวถึงความรู้พ้ืนฐานที่เกี่ยวข้องกับเนื้องอกมดลูก ฮอร์โมนโปรเจสเตอโรน กลไก 
และบทบาทของฮอร์โมนต่อระบบสืบพันธุ์ ยา Selective progesterone receptor modulators (SPRMs) 
และกลไกการออกฤทธิ์ต่อเนื้องอกมดลูก ผลของงานวิจัยและการน ามาใช้ทางคลินิกของ Ulispristal acetate 
(UPA) ซึ่งเป็น SPRM ตัวหนึ่งที่ได้ผลดีในการรักษา และมีการใช้อย่างแพร่หลายในสหภาพยุโรป ตลอดจน
ผลข้างเคียงและข้อระมัดระวังในการใช้ยานี้ 
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รูปที่ 1  แสดงวิธีการรักษาเนื้องอกมดลูกท้ังการใช้หัตถการและการผ่าตัด(29) 

                             

ความรู้พื้นฐานเกี่ยวกับโปรเจสเตอโรนและเนื้องอกมดลูก (Basic knowledge in progesterone and 
uterine myoma) 
พยาธิก าเนิดของเนื้องอกมดลูก 

เนื้องอกมดลูก เป็นเนื้องอกที่เซลล์พัฒนามาจากต้นตระกูลเดียวกัน (monoclonal tumors) เซลล์
เริ่มต้นของเนื้องอกมดลูกนั้นยังไม่เป็นที่ทราบกันแน่ชัด อาจจะเกิดจากการแปลง (transformation) ของเซลล์
ต้นก าเนิดร่างกาย (somatic stem cell) เพียงเซลล์เดียวภายใต้การชักน าของฮอร์โมนจากรังไข่  โดยเซลล์ต้น
ก าเนิดร่างกายในกล้ามเนื้อมดลูกเกิดการเปลี่ยนแปลงทางพันธุกรรม เช่น การกลายพันธุ์ (mutation) ของยีน 
MED12 และพร้อมกับมีการท าปฏิกิริยากับเซลล์กล้ามเนื้อมดลูกรอบข้างเกิดเป็นเนื้องอกมดลูก โดยมีการ
กระตุ้นด้วยฮอร์โมนผ่านมาทางเซลล์กล้ามเนื้อเรียบปกติในลักษณะส่งผ่านเซลล์ข้างเคียง (paracrine)  
นอกจากนี้การท าปฏิกิริยาของเซลล์ต้นก าเนิดร่างกายที่กลายพันธุ์กับเซลล์กล้ามเนื้อมดลูกข้างเคียง ท าให้เกิด
การแบ่งตัวเองของเซลล์ต้นก าเนิดร่างกาย(4) ส าหรับสาเหตุที่เซลล์กล้ามเนื้อเรียบนั้นมีการเจริญเติบโตต่างจาก
เซลล์อ่ืนนั้นยังไม่เป็นที่ทราบแน่ชัด(5) ฮอร์โมนจากรังไข่ร่วมกับการมีสัญญาณจาก wingless-type MMTV 
integration site family (WNT)–β-catenin pathway กระตุ้นการ เจริญของเซลล์ เนื้ องอกมดลูก (4 ) 
นอกจากนี้สัญญาณจาก activated WNT–β-catenin pathway จะกระตุ้นการสร้างสาร transforming 
growth factor β3 (TGF-β3) ซึ่งท าหน้าที่ชักน าให้เกิดการแบ่งเซลล์ และการสร้างมาตริกซ์นอกเซลล์  
(extracellular matrix)  ในเนื้องอกมดลูก(6, 7) หลายทฤษฎีพยายามอธิบายต้นก าเนิดของเนื้องอกมดลูก Rein 
ได้ตั้งสมมติฐานว่ากการที่มีระดับฮอร์โมนเอสโตรเจนและโปรเจสเตอโรนระดับสูงในกระแสเลือด ท าให้เพ่ิม
โอกาสเกิดการกลายพันธุ์ของเซลล์ต้นก าเนิดร่างกายของเซลล์กล้ามเนื้อ (8) Richard และคณะ คาดว่าการที่มี
การแสดงออกของตัวรับเอสโตรเจนที่มากขึ้นเพ่ิมโอกาสมีเนื้องอกมดลูก (9)  Stewart และคณะเชื่อว่าการ
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บาดเจ็บของกล้ ามเนื้ อมดลูกระหว่างการมี ประจ าเดือน  จากการหลั่ งสารท า ให้หลอดเลือดตีบ 
(vasoconstrictive substance) ท าให้กล้ามเนื้อขาดเลือด เกิดการตอบสนองที่ผิดปกติไป ท าให้เซลล์เดิมที่มี
คุณสมบัติในการยืดหดเกิดการเปลี่ยนแปลงเป็นเซลล์ที่มีลักษณะมีการแบ่งเซลล์เพ่ิมจ านวน(10) ซ่ึงสมมติฐานนี้
เข้าได้กับการสังเกตที่พบว่าสตรีที่ได้เอสโตรเจนโดยไม่มีการหยุด (unopposed estrogen) ซึ่งพบได้ในช่วงเริ่ม
มีระดูหรือไม่เคยตั้งครรภ์ จะมีโอกาสพบการเกิดเนื้องอกมดลูกได้บ่อย(11) นอกจากนี้พันธุกรรมน่าจะเป็นปัจจัย
ชักน าให้เกิดด้วย 

การเจริญเติบโตของก้อนเนื้องอกมดลูกนั้น พบว่ามีสารเร่งการเจริญ (growth factor) หลายชนิดมา
เกี่ยวข้อง อาทิ เช่น epidermal growth factor (EGF), insulin like growth factor-1 (IGF-1) และ tumor 
necrotic factor (TNF) เป็นต้น  โดยที่ EGF และ IGF ท าหน้าที่กระตุ้นเซลล์ของเนื้องอกมดลูกให้แบ่งตัว(12-15) 
ซึ่งตรงข้ามกับการท างานของ TNF(16) มีการศึกษาโดย Lumsden และคณะ แสดงให้เห็นว่าเมื่อให้ฮอร์โมน 
gonadotropin releasing hormone agonist  (GnRHa)  ท าให้เนื้องอกมดลูกมีขนาดเล็กลง ระดับฮอร์โมน      
เอสตราไดออล (estradiol, E2) ต่ าลง ร่วมกับมีตัวรับ EGF ที่มดลูกมีจ านวนลดลง(17) IGF-1 มีบทบาทในการ
ท าให้เนื้องอกมดลูกโตเช่นเดียวกัน  โดยที่มีการศึกษาพบระดับความเข้มข้นของ  IGF-1 และตัวรับ IGF-1 ใน
เนื้องอกมดลูกสูงกว่ากล้ามเนื้อมดลูกปกติที่อยู่ข้างเคียงกัน(18) และพบว่า IGF-1 กระตุ้นการแบ่งเซลล์ของเนื้อ
งอกมดลูก(12-15)  ทั้งโดยการเพ่ิมการแสดงออกของ proliferating cell nuclear antigen (PCNA) และยับยั้ง
การตายตามธรรมชาติ ที่เรียกว่ากระบวนการตายของเซลล์ (apoptosis) ของเซลล์เนื้องอกมดลูก โดยการเพ่ิม
การแสดงออกของโปรตีน B-cell lymphoma (Bcl)-2 ซึ่งเป็นโปรตีนที่ท าหน้าที่ยับยั้งกระบวนการตายของ
เซลล์ (anti-apoptosis)(19)  
    การท างานและการแสดงออกของสารเร่งการเจริญเหล่านี้ อยู่ภายใต้อิทธิพลของฮอรโมนเอสโตรเจน
และโปรเจสเตอโรน ซึ่งท าหน้าที่แตกต่างกัน(19) ฮอร์โมนโปรเจสเจอเตอโรนชักน าให้เกิดการสร้าง EGF ในเซลล์
เนื้องอกมดลูก (uterine myoma cells) และการแสดงออกของโปรตีน PCNA (PCNA เป็นโปรตีนท าหน้าที่
ช่วยการท างานของเอนไซม์ polymerase เพ่ิมการสร้างสาย DNA ในขบวนการการแบ่งเซลล์) ท าให้เซลล์เนื้อ
งอกมดลูกเพ่ิมจ านวนขึ้น เอสโตรเจนเองมีบทบาทในการเพ่ิมจ านวนเซลล์เนื้องอกมดลูกเช่นเดียวกัน แต่
เอสโตรเจนชักน าให้เกิดการสร้าง IGF-1(20) เพ่ิมการแสดงออกของตัวรับ EGF (EGF receptor) และการ
แสดงออกของ PCNA โดยที่ไม่เพ่ิมการสร้าง EGF ในเซลล์เนื้องอกมดลูกเหมือนโปรเจสเตอโรน (19) อย่างไรก็
ตามระดับความเข้มข้นของเอสโตรเจนและโปรเจสเตอโรน ในกล้ามเนื้อปกติและเนื้องอกมดลูกไม่แตกต่างกัน  
และไม่แตกต่างจากภาวะปกติ(21) แต่พบการแสดงออกของตัวรับเอสโตรเจนและโปรเจสเตอโรนมีค่าสูงกว่าใน
เนื้องอกมดลูก เมื่อเทียบกับกล้ามเนื้อมดลูก(22)  ฮอร์โมนโปรเจสเตอโรนสามารถออกฤทธิ์ยับยั้งกระบวนการตาย
ของเซลล์ โดยการเพ่ิมการแสดงออกของ Bcl2(19, 23)  แต่ลดการแสดงออกของ TNF ซึ่งเป็น cytokine ที่ชักน า
กระบวนการตายของเซลล์(16) นอกจากนี้มีรายงานการศึกษาแสดงว่าเอสโตรเจนลดการแสดงออกของโปรตีน 
P53  ซึ่งเป็น tumor suppressor protein โดยที่โปรเจสเตอโรนไม่ได้มีบทบาทนี้(24)  
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โปรเจสเตอโรนและตัวรับโปรเจสเตอโรน (Progesterone and its receptor) 
ตัวรับโปรเจสเตอโรน (progesterone receptor, PR)  เป็นตัวรับในนิวเคลียส (nuclear receptor) 

ชนิดหนึ่ง ซึ่งมีตัวรับในตระกูล (family) เดียวกันอยู่หลายชนิด เช่น ตัวรับสเตียรอยด์ฮอร์โมน (steroid 
receptor) ตัวรับฮอร์โมนธัยรอยด์ (thyroid receptor) และตัวรับวิตามินดี (vitamin D receptor) เป็นต้น 
ซึ่งมีโครงสร้างเหมือนกับตัวรับอ่ืนในกลุ่มนี้ได้แก่ ส่วน A/B, C, D, E และ F region ตามรูปที่ 2 ตัวรับโปรเจส
เตอโรนมีสองชนิดได้แก่ PR-A และ PR-B ตัวรับทั้งสองชนิดแสดงออกมาจากยีนเดียวกันแต่แตกต่างกันที่ 
promoter น้ าหนักโมเลกุลของ PR-A น้อยกว่า PR-B คือ 94 และ 120 kDa ตามล าดับ ทั้งนี้เนื่องจาก PR-A 
ขาดกรดอะมิโน 164 ตัวที่   ปลายด้าน N-terminal โดยที่ตัวรับมีปลายสองด้าน ได้แก่ ปลายด้าน N-terminal 
ย่อมาจาก NH3 domain คือปลายด้านหนึ่งของสายเปปไทด์ที่มีกลุ่ม NH3 ปลายอีกด้านของตัวรับคือ C- 
terminal domain คือปลายด้านที่มีหมู่ COOH  (carboxyl) โครงสร้างของ PR ประกอบด้วย ส่วน A/B หรือ 
regulatory domain ซึ่งมีล าดับเบสที่เรียกว่า transcription domain-1 (AF-1) พบทั้งใน PR-A และ PR-B 
ซึ่งเป็นส่วนที่โปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่กระตุ้น (co-activator) จะเข้ามาจับ ซึ่งโปรตีนนี้ท าหน้าที่ส่งเสริมการ
แสดงออกของยีนเป้าหมาย (target gene) ส่วน C หรือ DNA binding domain (DBD) เป็นนิวคลีโอไทด์ที่
ตัวรับใช้ลงไปจับกับส่วนของสาย DNA ส่วน D เป็นส่วนที่ตัวรับมีการพับ ซึ่งเกิดข้ึนเมื่อมีสาร ligand มาจับกับ
ตัวรับ มีการกระตุ้นตัวรับ ตามมาด้วยการพับของตัวรับเพ่ือให้เกิดการจับกับโปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่กระตุ้นหรือ
โปรตีนร่วมที่กดการท างาน (co-repressor) ได้ดีขึ้น  ส่วน E หรือ ligand-binding domain (LBD) เป็น
บริเวณที่ steroid hormone มาจับกับตัวรับ ซึ่งตามปกติแล้วถ้าไม่มีสเตียรอยด์ฮอร์โมนส่วน E จะจับอยู่กับ 
heat shock protein นอกจากนี้แล้วบริเวณส่วน E ยังมีล าดับ AF2 ซึ่งเป็นที่จับกับโปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่
กระตุ้น(25)      

 
 
 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 2 แสดงตัวรับโปรเจสเตอโรน (PR) เปรียบเทียบ PR-A และ PR-B(25) 

 
PR-A และ PR-B  มีความแตกต่างกันที่ PR-B มีส่วน AF-3  แต่ PR-A ไม่มีส่วน AF-3 ส่วนของ AF-3 

เป็นบริเวณท่ีจะมีโปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่กระตุ้นมาจับ และชักน าให้เกิดการ transcription ดังนั้น PR-B จะเป็น
ตัวกระตุ้นการ transcription ได้แรงกว่า PR-A และอัตราส่วนของ PR-A ต่อ PR-B ในเซลล์มีผลต่อการ
ตอบสนองของเซลล์ต่อโปรเจสเตอโรน นอกจากนี้ PR-A ยังสามารถกดการท างานของ PR-B และตัวรับเอสโตร
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เจน (estrogen receptor, ER) ได้ ทั้งนี้เนื่องจากบริเวณด้าน N-terminal ของตัวรับ มี inhibitory domain 
(ID) เป็นล าดับเบสขนาด 140 amino acid  ซึ่งพบได้ทั้งที่ PR-A และ B แต่ ID sequence นี้ท างานเฉพาะใน 
PR-A นอกจากนี้  PR-A และ PR-B  ตอบสนองต่อยาต้านโปรเจสเตอโรน (progesterone antagonist) 
แตกต่างกัน ระดับของการแสดงออกท่ีแตกต่างของ PR isoform แต่ละชนิด มีผลต่อการตอบสนองต่อฮอร์โมน
โปรเจสติน ในการรักษาภาวะเยื่อบุมดลูกหนาผิดปกติ (endometrial hyperplasia) มีการศึกษาในผู้ป่วย
โ รคมะ เร็ ง เ ยื่ อบุ  (endometrial cancer)  พบว่ ามี อั ตร าส่ วนที่ ผิ ดปกติ ของ  PR isoform และพบ 
polymorphism ที่ต าแหน่งของ promoter บนสาย DNA  และพบการแสดงออกของ PR-B   มากกว่า(25-27) 

 
กระบวนการแสดงออกของยีนเป้าหมายของโปรเจสเตอโรน 
 การท างานของฮอร์โมนโปรเจสเตอโรนต่อยีนเป้าหมาย จะคล้ายคลึงกับการท างานของสเตียรอยด์
ฮอร์โมนอ่ืน กล่าวคือ ฮอร์โมนโปรเจสเตอโรนซึมผ่านเข้าไปในเซลล์ ไปจับกับตัวรับโปรเจสเตอโรน ชักน าให้
ตัวรับเปลี่ยนแปลงรูปร่าง (conformation change)  เกิดการหลุดออกของ heat shock proteins และ 
immunophilin จาก ligand binding domain ของตัวรับโปรเจสเตอโรน  หลังจากนั้นตัวรับโปรเจสเตอโรน
จะมาจับคู่กัน ที่เรียกว่า dimerization  และไปจับกับ progesterone response element (PRE) บน DNA 
target gene โดยโปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่กระตุ้นจะถูกชักน าให้เข้ามาร่วมกับโปรตีนพ้ืนฐานอ่ืน (basal 
transcript apparatus)  ซึ่งท าให้เกิดการแสดงออกของยีนเป้าหมาย (target gene expression)ในที่สุด 
(ตามรูปที่ 3)(25) 

 
 
 
 
 
 
 
 

 

รูปที่ 3  กระบวนการแสดงออกของยีนเป้าหมายของโปรเจสเตอโรน(25) 
 

ผลของโปรเจสเตอโรนต่อการท างานของมดลูก  
 โปรเจสเตอโรนออกฤทธิ์ท างานต่อระบบสืบพันธุ์สตรี โดยท างานผ่านตัวรับโปรเจสเตอโรน โดยมี
บทบาทส าคัญระหว่างการตั้งครรภ์ ต่อเนื้อเยื่อเต้านม และการเปลี่ยนแปลงของเยื่อบุมดลูกระหว่างรอบ
ประจ าเดือน ในช่วงแรกของรอบประจ าเดือนเอสโตรเจนมีบทบาทท าให้เยื่อบุมดลูกหนา ภายหลังจากไข่ตก
แล้ว โปรเจสเตอโรนสร้างจาก corpus luteum ท าให้เยื่อบุมดลูกเปลี่ยนแปลงจากลักษณะเพ่ิมจ านวน 
(proliferative) เป็นลักษณะคัดหลั่ง (secretory)  
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 สัดส่วนของ PR-A และ PR-B มีความแตกต่างกันขึ้นกับเนื่อเยื่อแต่ละชนิดและระดับฮอร์โมน การ
แสดงออกของตัวรับเอสโตรเจนและโปรเจสเตอโรน (รวมตัวรับโปรเจสเตอโรนชนิดเอและบี) มีระดับที่ขนานไป
ด้วยกัน โดยมีระดับสูงสุดในเนื้อเยื่อต่อม (glandular epithelium) ในระยะคัดหลั่ง (secretory phase)  
รองลงมาในระยะแรกของระยะฟอลลิคูลาร์ (follicular phase)  และระดับลดลงในระยะกึ่งกลางของระยะคัด
หลั่ง (mid-secretory phase) การแสดงออกของตัวรับโปรเจสเตอโรนชนิดเอและบีที่แตกต่างกันกล่าวคือ 
การแสดงออกของตัวรับโปรเจสเตอโรนชนิดเอในเซลล์เยื่อบุผิว (epithelial cells) มีระดับลดลงในระยะท้าย
ของระยะคัดหลั่ง (late-secretory phase)  ในขณะที่การแสดงออกของตัวรับโปรเจสเตอโรนชนิดบีมีระดับ
คงท่ี ซึ่งอาจจะแสดงให้เห็นว่าตัวรับชนิดหลังนี้ควบคุมการหลั่งของต่อม (glandular secretion)(28) 

 
Selective Progesterone Receptor Modulators: 
ชนิดกลไกการท างาน และการน าไปใช้ทางคลินิก   
 Selective progesterone receptor modulators (SPRMs) คือสารประกอบสังเคราะห์ ซึ่งสามารถ
ออกฤทธิ์ผสมได้ทั้งเป็นสารท าการ (agonist) หรือสารต้าน (antagonist) บนเนื้อเยื่อเป้าหมาย ขึ้นอยู่กับการ
จับของสารกับตัวรับโปรเจสเตอโรนและ ปริมาณของโปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่กระตุ้นหรือโปรตีนร่วมที่กดการ
ท างานซึ่งมีในเนื้อเยื่อแต่ละชนิดแตกต่างกันไป SPRM สามารถน ามาใช้ทางคลินิกได้หลายข้อบ่งชี้ อาทิ เช่น 
คุมก าเนิดฉุกเฉิน การสิ้นสุดการตั้งครรภ์ ภาวะก่อนมีประจ าเดือน (premenstrual syndrome) และ
เทคโนโลยีช่วยการเจริญพันธุ์ นอกจากนี้ยังอาจจะน ามาใช้ในโรคที่มีสาเหตุเกิดจากสเตียรอยด์ฮอร์โมน 
(steroid hormone dependent disease) อ่ืนได้  อาทิ เช่น เยื่อบุโพรงมดลูกอยู่ผิดที่  เนื้องอกมดลูก 
เลือดออกผิดปกติ ปวดประจ าเดือน และให้การป้องกันในกรณีสตรีที่มีมะเร็งเต้านมภายหลังการรักษาที่
จ าเพาะแล้ว SPRM มีหลายชนิด เช่น asoprisnil, onapristone, urispristal acetate (UPA), lonaprisan, 
vilaprisan และ telapristone SPRM ไม่ค่อยมีผลต่อระดับเอสโตรเจน ดังนั้นจึงคาดว่าการให้ SPRM ไม่น่าจะ
เกิดอาการ hot flush หรือภาวะกระดูกบางพรุน 
 การศึกษาทางคลินิกระยะที่  3 (clinical trial phase III)  ของ SPRMs จ านวน 5 ชนิดได้แก่  
mifepristone, asoprisnil, UPA, vilapristan และ telepristone acetate ในการน ามาใช้รักษาเมื่อเนื้องอก
มดลูก(29) พบว่า SPRM ที่มีข้อมูลได้ผลส าเร็จมากที่สุด คือ UPA ข้อมูลเบื้องต้นของ vilaprisan พบว่าอาจจะ
ได้ผลในการรักษา  เนื้องอกมดลูก แต่ยังอยู่ในการศึกษาวิจัยระยะ III ในขณะที่ mifepristone ไม่สามารถ
น ามาใช้รักษาได้เนื่องจากอาจกระตุ้นเยื่อบุมดลูก ท าให้หนาตัวผิดปกติได้ (endometrial hyperplasia) 
การศึกษาทางคลินิกของ asoprisnil พบมีการกระตุ้นเยื่อบุมดลูก ท าให้ต้องหยุดการศึกษาที่ระยะ 3 การศึกษา
ทางคลินิกของ telapristone จ าเป็นต้องหยุดที่ระยะ 3 เช่นเดียวกัน เนื่องจากพบการกระตุ้นค่าการท างาน 
ตับ(30)   
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กลไกการท างานของสารต้านโปรเจสเตอโรน(25) และ SPRMs 
 กลไกการท างานของสารต้านโปรเจสเตอโรน (progesterone antagonist)  เช่น RU486 ยังไม่เป็นที่
ทราบแน่ชัด แต่มีการศึกษาพบว่า อาจจะมีกลไกได้ตามหัวข้อข้างล่างนี้ ตามรูปที่ 4   
 1. แย่งจับกับ PR ได้แน่นกว่า (higher affinity) โปรเจสเตอโรน  
 2. ชักน าให้เกิดการเปลี่ยนแปลงรูปร่าง (conformation) ที่ต าแหน่ง C- terminal ท าให้ AF-2 ไม่
ท างาน (inactive) และไม่จับกับโปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่กระตุ้น นอกจากนี้ยังท าลาย helix 12 บนตัวรับโปรเจส
เตอโรน ท าให้โปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่กระตุ้นไม่จับกับตัวรับ 
 3. การที่เกิดเข้าคู่กันของตัวรับโปรเจสเตอโรนที่มีสารต้านโปรเจสเตอโรนเกาะอยู่ และตัวรับโปรเจส
เตอโรนที่มีสารต้านโปรเจสเตอโรนเกาะอยู่ แบบผสม (mixed heterodimer) จะยับยั้งการท างานของตัวรับ    
  

     
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

รูปที่ 4  กลไกการท างานของตัวท าการโปรเจสเตอโรน (progesterone agonist) และ 
สารต้านโปรเจสเตอโรน(25)   

      

 อย่างไรก็ตามการท างานของ SPRMs จะแตกต่างไปขึ้นกับเนื้อเยื่อแต่ละชนิด ซึ่งเนื้อเยื่อแต่ละขนิดจะ
มีปริมาณโปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่กระตุ้นและโปรตีนร่วมที่กดการท างาน ถ้าเนื้อเยื่อมีปริมาณโปรตีนร่วมที่ท า
หน้าที่กระตุ้นมากกว่าโปรตีนร่วมที่กดการท างาน SPRMs จะท าหน้าที่กระตุ้นเหมือนฮอร์โมนโปรเจสเตอโรน
หรือตัวท าการโปรเจสเตอโรน  ในขณะที่เนื้อเยื่อมีปริมาณโปรตีนร่วมที่ท าหน้าที่กระตุ้นน้อยกว่าโปรตีนร่วมที่
กดการท างาน SPRMs จะท าหน้าที่เหมือนสารต้านโปรเจสเตอโรน(31)   

 
Ulispristal acetate (UPA) และกลไกการท างานต่อเนื้องอกมดลูก 

UPA มีชื่อทางการค้าว่า Esmya® ได้รับการขึ้นทะเบียนครั้งแรกในสหภาพยุโรปเมื่อวันที่ 23 
กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2555 เป็นฮอร์โมนสังเคราะห์ จาก 19-norprogesterone ซึ่งมีฤทธิ์ผสมทั้งกระตุ้นและต้าน
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โปรเจสเตอโรน ขึ้นกับเนื้อเยื่อที่ออกฤทธิ์ มักจับกับตัวรับโปรเจสเตอโรนที่ไฮโปธาลามัส มดลูก ปากมดลูก 
และรังไข่ UPA สามารถจับกับตัวรับโปรเจสเตอโรนได้แรงกว่าโปรเจสเตอโรน (30) 
                UPA ออกฤทธิ์โดยตรงต่อเนื้องอกมดลูก โดยการลดการแสดงออกสารเร่งเติบโตของเส้นเลือด 
(angiogenic factors) และตัวรับในเซลล์เนื้องอกมดลูก นอกจากนี้ UPA เพ่ิมการแสดงออกของเอนไซม์ 
matrix  metalloproteinase ซึ่งท าหน้าที่ย่อยโปรตีนเมทริกซ์นอกเซลล์และลดการแสดงออกของโปรตีน
ยับยั้งเอนไซม์ metalloproteinase (inhibitor of metalloproteinase) และลดการแสดงออกของคอลลา
เจนในเซล์เนื้องอกมดลูก(2) ท าให้ความแข็งแรงของเนื้อเยื่อลดลง การปรับเปลี่ยนสัดส่วนของชนิดของตัวรับโป
รเจสเตอโรน (isoform)  ลดการอยู่รอดของเซลล์ (cell viability) ลดการแสดงออกของสารเร่งการเจริญและ
ชักน ากระบวนการตายของเซลล์ ฤทธิ์ต่าง ๆ ของยา UPA อาทิเช่น ฤทธิ์ต้านการเพ่ิมจ านวนเซลล์ (anti-
proliferative)  ฤทธิ์ต้านการเพ่ิมมากของเส้นใยเหนียว (anti-fibrotic) และฤทธิ์สนับสนุนกระบวนการตาย
ของเซลล์ (pro-apoptotic)  มีผลต่อเซลล์เนื้องอกมดลูกมากกว่าเซลล์มดลูกปกติ(2, 3) ตามรูปที่ 5 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
รูปที่ 5  กลไกการท างานของยา GNRHa และ SPRM ในการรักษาเนื้องอกมดลูก(29) 

 

การวิจัยของ UPA และเนื้องอกมดลูก 
 การศึกษาทางคลินิกหลายการศึกษาท่ีแสดงให้เห็นถึง ความปลอดภัย ประสิทธิภาพของยา ซึ่งสามารถ
ลดอาการ การเสียเลือด ลดขนาดเนื้องอก ตลอดจนเพ่ิมคุณภาพชีวิตจากการรักษาโดยการใช้ UPA ได้แก่
ก า ร ศึ กษ าจ ากยุ โ ร ป  PGL4001 (UPA)  Efficacy Assessment in Reduction of Symptoms Due to 
Uterine Leiomyomata (PEARLs I/II/III/IV)(2, 3, 32-34) PEARL I การศึกษาเปรียบเทียบระหว่าง UPA ขนาด 5 
และ 10 มิลลิกรัมต่อวัน และยาหลอก พบว่าภายหลัง 3 เดือน ท าให้เลือดหยุดได้ ร้อยละ 90 ทั้งสองขนาดยา 
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PEARL II ศึกษาเปรียบเทียบแบบไม่ด้อยกว่าและปกปิดสองฝั่ง (double blind non inferior trial) ระหว่าง 
UPA ขนาด 5 และ 10 มิลลิกรัมต่อวัน และ GnRHa พบว่าภายหลัง 3 เดือน UPA ควบคุมการเสียเลือด
ใกล้เคียง GnRHa แต่เลือดหยุดเร็วกว่า และมีอาการข้างเคียง คือร้อนวูบวาบน้อยกว่า  PEARLIII  เป็น
การศึกษาแบบเปิดเผย (opened labelled) โดยให้ UPA 10 มิลลิกรัมต่อวันนาน 3 เดือนแล้วตามด้วยการให้
ยารับประทาน nor-ethisterone acetate 10 มิลลิกรัมต่อวัน หรือยาหลอกเป็นเวลา 10 วัน แบบสุ่มปกปิด
สองด้าน (double blind randomization)  หลังจากนั้นหยุดยา ติดตามอาการถึง 18 เดือน (PEARL III)  แต่
หากผู้ป่วยยังต้องการได้ยาต่อ  ก็จะให้ยาต่อลักษณะเดิมรวมเป็น 3 คอร์ส (PEARL III extension) พบว่า
ภายหลัง 3 เดือนแรก มีภาวะขาดประจ าเดือน (amenorrhea) ร้อยละ 79 ขนาดเนื้องอกลดลงร้อยละ 45 
และเกิดภาวะขาดประจ าเดือนร้อยละ 89  88 และ 90 เมื่อสิ้นสุดการรักษารอบที่ 2  3 และ 4 PEARL IV 
ท าการศึกษาทางคลินิกระยะ III ในหลายสถาบันเพ่ือประเมินประสิทธิภาพและความปลอดภัยการให้ UPA 2 
รอบ ๆ ละ 3 เดือน ขนาด 5 และ 10 มิลลิกรัมต่อวัน  โดยมีช่วงปลอดยาให้มีประจ าเดือนเมื่อสิ้นสุดแต่ละรอบ 
พบว่าร้อยละ 62 และ 73  มีภาวะขาดประจ าเดือน ขนาดเนื้องอกลดลงร้อยละ 54 และ 58  เยื่อบุมดลูกเกิด
ลักษณะ Progesterone Receptor Modulator Associated-Endometrial Changes (PAEC) ร้อยละ 16 
และ 19  มีภาวะเยื่อบุมดลูกหนา 3 ราย และมี 1 ราย ที่พยาธิวิทยาเป็น simple atypical hyperplasia 
อย่างไรก็ตามภายหลังการหยุดยา เมื่อติดตามต่อก็พบว่าเยื่อบุมดลูกกลับมาปกติ ตามตารางท่ี 1 และ 2 
 

ตารางท่ี 1  ผลการศึกษา UPA และเนื้องอกมดลูกระยะ III  (PEARL I และ II)(2, 3) 

 

  
 
 

 
ตัวชี้วัด 

การศึกษา PEARL I การศึกษา PEARL II 
ยาหลอก 
N = 48 

UPA 
5 มก.ต่อวัน 

N = 95 

UPA 
10 มก.ต่อวัน 

N = 94 

Leuprorelin 
3.75 มก.ต่อเดือน 

N = 93 

UPA 
5 มก.ต่อวัน 

N = 93 

UPA 
10 มก.ต่อวัน 

N = 95 
ปริมาณเลือดประจ าเดือน
วัดโดย PBAC ก่อนเริ่มต้น
ให้ยา 

376 386 330 297 286 271 

ร้อยละของจ านวนผู้ป่วยท่ี
ขาดประจ าเดือนท่ี 13 
สัปดาห์หลังเริ่มทานยา 

6.3 73.4 81.7 80.4 75.3 89.5 

ร้อยละจ านวนผู้ป่วยที่
ประจ าเดือนกลับมาปกติ 
(PBAC <75) ท่ี 13 สัปดาห์
หลังเริ่มทานยา 

18.8 91.5 92.5 89.1 90.3 97.9 

ร้อยละการเปลี่ยนแปลง
ของปริมาตรเน้ืองอกมดลูก
ท่ี 13 สัปดาห์หลังเริ่มทาน
ยา 

+ 3.0 -21.2 - 12.3 - 53.5 - 35.6 - 42.1 
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ตารางท่ี 2  ผลการศึกษา UPA และเนื้องอกมดลูกระยะ III  (PEARL III และ IV)(32, 34) 

 

  

 โดยสรุป UPA มีประสิทธิภาพมากกว่ายาหลอกในการลดการเสียเลือดประจ าเดือน และลดขนาดของ   
เนื้องอกมดลูก เมื่อเปรียบเทียบระหว่าง UPA และ GnRHa พบว่ามีประสิทธิภาพใกล้เคียงกันในการลดปริมาณ
การเสียเลือดประจ าเดือน และลดขนาดเนื้องอกมดลูกภายหลังการรักษา 3 เดือน แต่ UPA สามารถหยุดเลือด
ประจ าเดือนได้ภายใน 5 - 7 วัน ในขณะที่ GnRHa ใช้เวลา 21 วันในการ หยุดเลือดประจ าเดือน ตามรูปที่ 6  
ขนาดเนื้องอกมดลูกที่ลดลงจากการให้ยา UPA สามารถคงขนาดเดิมไปได้ถึง 25 สัปดาห์ภายหลังการรักษา 
ในขณะที่ผู้ป่วยที่ได้ GnRHa บางราย มีขนาดเนื้องอกมดลูกกลับโตขึ้น การให้ยารับประทาน nor-ethisterone 
acetate 10 มิลลิกรัมต่อวัน ในช่วงหยุดยา หลังการให้ยา UPA 3 เดือน ไม่มีผลต่อการเปลี่ยนแปลงของเยื่อบุ
มดลูก การให้ยา UPA ขนาด 5 และ 10 มิลลิกรัมต่อวัน ให้ผลไม่แตกต่างกันในการลดเลือดประจ าเดือนหรือ
ลดขนาดเนื้องอกมดลูก การให้ยา UPA ในระยะยาวโดยให้เป็นรอบ ๆ ละ 3 เดือน สลับกับหยุดการให้ยา 2 
เดือนให้มีประจ าเดือนเอง 2 เดือน มีความปลอดภัย สามารถให้ได้ถึง 8 รอบ โดยพบผู้ป่วยมีเยื่อบุมดลูกหนา
ผิดปกติ 7 ราย ซึ่งภายหลังการติดตามผู้ป่วยเยื่อบุมดลูกกลับมาปกติ 
 
 
 
 

 
ตัวชี้วัด 

ภายหลังการให้ยาครั้งที่ 2 
(ยา UPA รอบละ 3 เดือน จ านวน 2 รอบ) 

ภายหลังการให้ยาครั้งที่ 4 
(ยา UPA รอบละ 3 เดือน จ านวน 4 รอบ) 

PEARL III PEARL IV PEARL III PEARL IV 
UPA 

10 มก.ต่อวัน 
N = 132 

UPA 
5 มก.ต่อวัน 
N = 213 

UPA 
10 มก.ต่อวัน 

N = 207 

UPA 
10 มก.ต่อวัน 

N = 107 

UPA 
5 มก.ต่อวัน 
N = 178 

UPA 
10 มก.ต่อวัน 

N = 176 
ร้อยละของจ านวนผู้ป่วยท่ี
ขาดประจ าเดือน 

88.5 74.1 82.2 89.7 69.6 74.5 

ร้อยละจ านวนผู้ป่วยที่
ประจ าเดือนกลับมาอยู่ใน
ภาวะที่ควบคุมได้ 
(controlled bleeding) 

NA 87.9 88.0 NA 73.3 75.0 

ร้อยละการเปลี่ยนแปลง
ของปริมาตรเน้ืองอกมดลูก 

-63.2 -54.1 -58.0 -72.1 -71.8 -72.7 
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รูปที่ 6  ระยะเวลาตั้งแต่ได้ยาจนขาดประจ าเดือนอย่างน้อย 1 เดือนขึ้นไป(3) 

 
ความปลอดภัยและอาการข้างเคียงของ UPA 

1) การเปลี่ยนแปลงของเยื่อบุมดลูก (Endometrial changes)  
การรับประทานยา UPA ท าให้เกิดการเปลี่ยนแปลงเยื่อบุมดลูกซึ่งมีลักษณะเฉพาะทางจุลกายวิภาค 

(histology)  ที่ เ รี ย ก ว่ า  “Progesterone Receptor Modulator Associated- Endometrial Changes” 
(PAEC) และไม่ใช่ภาวะเยื่อบุมดลูกหนาตัวผิดปกติหรือมะเร็งเยื่อบุมดลูก ลักษณะการเปลี่ยนแปลงที่ไม่ใช่
มะเร็ง (benign) และสามารถผันกลับได้ (reversible) โดยไม่ต้องใช้ยา ซึ่งมีลักษณะทางพยาธิวิทยาดังนี้    
cyst formation, atrophy, abortive secretory changes of glands และ  abnormal endometrial 
vascularization 

2) ภาวะอันตรายต่อตับ (liver injury) 
ภายหลังจากการจ าหน่ายยา UPA ในท้องตลาดแล้ว ซึ่งคาดว่ามีผู้ป่วยได้รับการรักษาโดยยานี้

ประมาณ 765,000 คน พบมีรายงานผู้ป่วยที่มีภาวะอันตรายที่ตับทั้งหมด 5 ราย โดยที่ 4 รายมีอาการรุนแรง
ต้องท าการปลูกถ่ายตับ (hepatic transplantation) โดยทั้ง 5 รายพบภายหลังจากที่ยาวางจ าหน่ายใน
ท้องตลาดแล้ว (post-marketing) ซึ่งองค์การยาของสหภาพยุโรป (European Medicines Agency) ประกาศ
ให้มีการควบคุมการใช้ชั่วคราว โดยงดการใช้ในผู้ป่วยรายใหม่ เนื่องจากการเกิดภาวะตับถูกท าลายจากยา 
(drug induced liver injury, DILI) อย่างไรก็ตาม ภายหลังการทบทวนโดยผู้ท าวิจัยที่เกี่ยวข้องจากข้อมูลเดิม
โดยปราศจากการท าศึกษาใหม่ คณะกรรมการเฝ้าระวังความเสี่ยง (Pharmacovigilance Risk Assessment 
Committee, PRAC) ได้ประกาศให้ใช้ยาได้โดยมีมาตรการแนะน าให้ปฏิบัติตามเพ่ือลดความเสี่ยงต่อการบด
เจ็บที่ตับ(35) 
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การน า UPA มาใช้ทางคลินิก 
ข้อบ่งชี้ 

1. เพ่ือเตรียมก่อนการผ่าตัดในสตรีที่มีอาการจากเนื้องอกมดลูกระดับปานกลางถึงมาก โดยให้ยา 
UPA จ านวน 1 คอรส์ก่อนการผ่าตัด 

2. ให้การรักษาแบบหยุดเป็นระยะ ๆ (intermittent treatment) ในสตรีที่มีอาการจากเนื้องอก
มดลูกระดับปานกลางถึงมากและยังไม่เหมาะสมต่อการผ่าตัด  

ข้อแนะน ำเมื่ออืีาำใชช้าำาำงลินนนา 
1. ยา UPA 5 มิลลิกรัมต่อวัน โดยเริ่มเม็ดแรกในขณะมีประจ าเดือน ทานต่อเนื่องทุกวันเป็น

ระยะเวลา 3 เดือน หยุดให้มีประจ าเดือนเอง เป็นเวลา 2 เดือนก่อนเริ่มรอบใหม่ 
2. การเริ่มยา UPA รอบใหม่ ให้เริ่มภายในสัปดาห์แรกที่มีประจ าเดือนเช่นเดียวกัน 
3. ถ้าต้องการคุมก าเนิด แนะน าใช้วิธีการคุมก าเนิดที่ไม่ใช้ฮอร์โมนร่วมด้วย เนื่องจากฮอร์โมนโปรเจส

เตอโรนในยาคุมก าเนิดจะรบกวนการออกฤทธิ์ของ UPA 
4. เฝ้าระวังภาวะตับถูกท าลายจากยา โดย 

4.1. ตรวจการท างานของตับก่อนเริ่มยา  ไม่เริ่มยาถ้าค่าการท างานของตับอะลานีน ทรานซามิเนส 
(alanine transaminase, ALT)  หรือแอสพาเทต อะมิ โนทรานซเฟอเรส (aspartate 
aminotransferase, AST) เกิน 2 เท่าของค่าปกติสูงสุด และหรือค่าบิลิรูบิน (bilirubin) เกิน      
2 เท่าของค่าปกติสูงสุด 

4.2. ระหว่างการให้ยา ตรวจการท างานของตับทุกเดือนใน 2 รอบแรกของการให้ยา 
4.3. ถ้าให้ยามากกว่าสองรอบขึ้นไป ตรวจการท างานเม่ือเริ่มรอบใหม่ทุกครั้ง 

 
บทสรุป 
 เนื้องอกมดลูกเป็นเนื้องอกท่ีพบบ่อยสุดของสตรีวัยเจริญพันธุ์ การรักษามีได้หลายวิธีทั้งการผ่าตัด การ
ท าหัตถการ และการใช้ยารักษา การผ่าตัดเป็นมาตรฐานการรักษาวิธีหนึ่ง อย่างไรก็ตามมีผู้ป่วยจ านวนไม่น้อย
ซึ่งไม่สามารถท าการผ่าตัดได้ หรือการผ่าตัดเพ่ิมโอกาสความเสี่ยงสูง ในอดีตยังไม่มียาที่มีประสิทธิภาพในการ
ลดอาการ และลดขนาดก้อนเนื้องอก หรือสามารถลดอาการและขนาดก้อนได้ แต่ไม่สามารถให้เป็นระยะ
เวลานานได้ เนื่องจากอาการข้างเคียง และเมื่อหยุดยาขนาดเนื้อก้อนมีโอกาสกลับมาโตได้ SPRMs เป็นสาร
สังเคราะห์ที่ออกฤทธิ์ผสมทั้งเป็นสารท าการและต้านโปรเจสเตอโรนขึ้นกันเนื้อเยื่อเป้าหมาย การรักษาโดยการ
ให้ยารับประทาน ทุกวันในขนาด 5 มิลลิกรัมทุกวันเป็นเวลา 3 เดือนต่อรอบ และหยุดยา 2 เดือนก่อนเริ่มยา
รอบใหม่  ผลการรักษาต่อเนื้องอกมดลูกสามารถท าให้เลือดหยุดได้ภายใน 7 วันและสามารถลดขนาดก้อนเนื้อ
งอกมดลูกได้ใกล้เคียงกับยา GnRHa อย่างไรก็ตามภายหลังจากการใช้ยารักษาผู้ป่วย โดยเฉพาะในประเทศ
แถบยุโรปไม่ต่ ากว่า 750,000 คน  เกิดมีรายงานภาวะตับถูกท าลายจากยา ซึ่งเป็นอันตรายถึงขั้นต้องท าผ่าตัด
ปลูกถ่ายตับใหม่ ซึ่งท าให้เกิดการระงับการใช้ยาชั่วคราว มีการทบทวนผลของยาในรายงานวิจัย ซึ่งสหภาพ
ยุโรปได้ประกาศให้ใช้ได้อีกครั้งเมื่อเดือนพฤษภาคม 2561 โดยมีมาตรการป้องกันที่เข้มงวดในการใช้ยา เพ่ือ
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ป้องกันการเกิดอันตรายต่อตับ ซึ่งแพทย์ที่จะใช้ยาจะต้องติดตามข้อมูลตลอดเวลา เพ่ือให้การน ายามาใช้ เกิด
ประโยชน์สูงสุดแก่ผู้ป่วย 
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Essence of Antenatal Screening: Should or Shouldn’t 
การตรวจคัดกรองโรคตับอักเสบไวรัสบีในสตรีตั้งครรภ์และการป้องกัน

การติดเชื้อจากมารดาสู่ทารก 
 

ผศ.นพ.สุรศักดิ์ จันทรแสงอร่าม 
หน่วยเวชศาสตร์มารดาและทารกในครรภ์ 

กลุ่มงานสูตินรีเวชศาสตร์ โรงพยาบาลราชวิถี 
 

โรคตับอักเสบไวรัสบี เกิดจากเชื้อไวรัสตับอักเสบบี (Hepatitis B virus, HBV) ซึ่งเป็นเชื้อไวรัสชนิด 
double-stranded DNA เมื่อไวรัสเข้าสู่ร่างกายมนุษย์จะมุ่งท าลายเซลล์ตับ เชื้อไวรัสนี้มีโครงสร้างเปลือกหุ้ม
เป็นไขมัน มีแกนกลางเป็นชั้นโปรตีน (hepatitis B core antigen, HBcAg) หุ้ม double-stranded DNA ที่อยู่
ชั้นในสุด ซึ่งสาร DNA ชั้นในนี้จะเป็นตัวถอดรหัสสร้างโปรตีนที่อยู่บนเปลือกไวรัสเรียกว่า hepatitis B 
surface antigen (HBsAg) และ โปรตีนที่ถูกถอดรหัสที่ endoplasmic reticulum ของเซลล์ร่างกายที่ติดเชื้อ
ไวรัส เรียกว่า hepatitis B e antigen (HBeAg) ซึ่งหากตรวจพบ HBeAg จะบ่งว่าปริมาณไวรัสในร่างกายผู้ติด
เชื้อมีจ านวนมาก(1, 2) 

 
การติดเชื้อโรคตับอักเสบไวรัสบี 

โรคตับอักเสบไวรัสบีติดต่อทางเลือดหรือสารคัดหลั่งที่มีเชื้อไวรัสเข้าสู่ร่างกายทางบาดแผล เข็มฉีดยา 
หรือทางเยื่อบุต่างๆ  ผู้ที่ติดเชื้อโรคตับอักเสบไวรัสบีจะพบเชื้อไวรัสปริมาณมากที่สุดในกระแสเลือด รองลงมา
พบในสารคัดหลั่งต่างๆ เช่น น้ าลาย สารคัดหลั่งในช่องคลอด และ น้ ากาม เป็นต้น ไวรัสสามารถมีชีวิตอยู่
ภายนอกร่างกายมนุษย์ได้นานมากกว่า 7 วัน ไวรัสนอกร่างกายที่ยังไม่ตายนี้สามารถก่อให้เกิดการติดเชื้อได้ 
ระยะฟักตัวของไวรัสนานประมาณ 90 วัน ผู้ที่ติดเชื้อเฉียบพลันจะตรวจพบ HBsAg ในเลือด การติดเชื้อ
เฉียบพลันในผู้ใหญ่ร้อยละ 50 ไม่มีอาการ อีกร้อยละ 50 จะมีอาการภาวะตับอักเสบเฉียบพลัน คือ อ่อนเพลีย 
เบื่ออาการ คลื่นไส้อาเจียน มีไข้ ปวดท้อง ปัสสาวะสีเข้ม และตัวเหลือง ผู้มีอาการร้อยละ 1 จะมีอาการรุนแรง
ถึงขั้นตับวายและอาจเสียชีวิตได้ การติดเชื้อในทารกแรกเกิดมักไม่มีอาการ ผู้ติดเชื้อเฉียบพลันทั้งที่มีและไม่มี
อาการจะมีการก าจัดเชื้อไวรัสออกจากร่างกายในเวลาไม่นาน แต่หากยังตรวจพบ HBsAg ในเลือดผู้ติดเชื้อเป็น
ระยะเวลา 6 เดือนขึ้นไป จะกลายเป็นผู้ติดเชื้อตับอักเสบบีเรื้อรัง (chronic hepatitis B infection) หากการ
ติดเชื้อแบบเฉียบพลันเกิดในวัยผู้ใหญ่พบว่าผู้ป่วยเพียงร้อยละ 2 ถึง 6 เท่านั้นที่จะกลายเป็นผู้ป่วยตับอักเสบบี
เรื้อรัง เนื่องจากระบบภูมิต้านทานร่างกายสามารถก าจัดเชื้อไวรัสได้หมด แต่ถ้ามีการติดเชื้อในระยะทารกแรก
เกิดซึ่งระบบภูมิต้านทานร่างกายยังท างานไม่สมบูรณ์พอ ทารกร้อยละ 90 จะกลายเป็นผู้ป่วยตับอักเสบบี
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เรื้อรังในเวลาต่อมา ผู้ป่วยตับอักเสบบีเรื้อรังมักไม่มีอาการแต่มีโอกาสเสียชีวิตจากภาวะตับแข็งและมะเร็งตับ
ถึงร้อยละ 15 ถึง 25(3 - 5) 

โดยทั่วไปโรคตับอักเสบไวรัสบีมีการติดต่อได้ 2 ทางหลัก คือ ทางการมีเพศสัมพันธ์ และ การติดเชื้อ
จากมารดาสู่ทารกซึ่งเกิดได้ทั้งในระยะตั้งครรภ์ ระยะคลอด และระยะหลังคลอด ส่วนใหญ่ของการติดเชื้อจาก
มารดา  สู่ทารกมักเกิดในระยะคลอดเนื่องจากทารกสัมผัสเลือดมารดาที่ติดเชื้อขณะคลอด ในประเทศที่มี
อุบัติการณ์ของ    ผู้ติดเชื้อต่ ามักมีการติดต่อทางการมีเพศสัมพันธ์เป็นทางหลัก พบว่าผู้ที่มีเพศสัมพันธ์
สม่ าเสมอกับผู้ติดเชื้อจะมีการติดเชื้อได้ถึงร้อยละ 25 แต่ในประเทศที่มีอัตราการติดเชื้อในประชากรสูง ดังเช่น
ในประเทศไทยซึ่งมีรายงานผู้ป่วยตับอักเสบบีเรื้อรังสูงถึงร้อยละ 5.1(6) ผู้ติดเชื้อส่วนใหญ่จะติดเชื้อมาจากทาง
มารดาสู่ทารก หากสตรีตั้งครรภ์ป่วยด้วยโรคตับอักเสบไวรัสบีเฉียบพลันในระยะไตรมาสแรก การติดเชื้อจาก
มารดาสู่ทารกจะเกิดได้ราวร้อยละ 10   หากมีอาการป่วยเฉียบพลันในระยะไตรมาสสาม ทารกจะมีการติดเชื้อ
ได้ถึงร้อยละ 80 - 90 ในสตรีตั้งครรภ์ที่เป็นผู้ป่วยตับอักเสบบีเรื้อรัง ขณะเจ็บครรภ์คลอดทารกจะมีการสัมผัส
โดยตรงกับเลือดและสารคัดหลั่งของมารดาที่มีเชื้อไวรัสอยู่ ท าให้เกิดการติดเชื้อในทารกแรกคลอด ในรายที่
มารดาตรวจพบ HBsAg ในเลือด หากไม่มีการให้ภูมิคุ้มกันแก่ทารกแรกเกิด (immunoprophylaxis) ด้วย
ภูมิคุ้มกันแบบพร้อมใช้ hepatitis B immunoglobulin (HBIG) ร่วมกับการให้วัคซีนป้องกันไวรัสตับอักเสบบี 
(Hepatitis B vaccine, HBV) ครบชุด ทารกแรกเกิดจะมีการติดเชื้อได้ร้อยละ 20 หากมีการให้ HBIG และ 
HBV ครบชุด จะป้องกันการติดเชื้อในทารกแรกเกิดได้ถึงร้อยละ 90(3, 7, 8) แต่กระนั้นก็ตามยังมีทารกบางส่วน
ยังมีการติดเชื้อขณะคลอดแม้ได้รับ HBIG และ HBV ครบถ้วน การศึกษาในทารกที่ยังมีการติดเชื้อแม้ได้รับ 
HBIG และ HBV แล้ว พบว่ามักเกิดในรายที่มารดามี HBeAg กระแสเลือดซึ่งบ่งว่ามีจ านวนไวรัสเจริญเพ่ิม
จ านวนในเลือดมารดามาก หรือในมารดาที่มีปริมาณไวรัสในกระแสเลือดเป็นจ านวนมาก (high viral load) 
ขณะคลอด(9 - 11) ในสองกรณีที่กล่าวมาข้างต้นการให้ HBIG และ HBV อาจไม่เพียงพอที่จะป้องกันการติดเชื้อ
ในทารกแรกเกิด ต้องมีการลดปริมาณไวรัสในเลือดมารดาด้วยการให้ยาต้านไวรัสก่อนคลอดด้ว ย ดังนั้นการ
ตรวจคัดกรองสตรีตั้งครรภ์ที่เป็นผู้ติดเชื้อตับอักเสบบีเรื้อรังและการป้องกันการติดต่อจากมารดาสู่ทารกโดย
การใช้ HBIG, HBV และ ยาต้านไวรัส (12) จึงมีความส าคัญอย่างยิ่งในการควบคุมป้องกันโรคตับอักเสบบีใน
ประเทศไทย 
 
การตรวจคัดกรองโรคตับอักเสบไวรัสบีในสตรีตั้งครรภ์ 

แนะน าให้เจาะเลือดตรวจหา HBsAg ในสตรีตั้งครรภ์ทุกรายเมื่อมาฝากครรภ์ครั้งแรก ทั้งนี้ถึงแม้ว่า
สตรีตั้งครรภ์จะให้ประวัติว่าเคยตรวจมาก่อนหน้าตั้งครรภ์แล้วว่าปกติ หรือ ให้ประวัติว่าได้รับวัคซีนป้องกันโรค
ตับอักเสบบีครบมาแล้วก็ตาม สตรีตั้งครรภ์ที่ไม่มีผลการตรวจ HBsAg เมื่อเจ็บครรภ์คลอดและเข้ารับการดูแล
ในห้องคลอดก็ต้องได้รับการตรวจคัดกรองด้วย (4, 12) ผู้ที่ตรวจพบ HBsAg ในเลือดมักเป็นผู้ติดเชื้อตับอักเสบบี
เรื้อรังแต่ก็อาจเป็นการติดเชื้อเฉียบพลันซึ่งต่อมาร่างกายอาจก าจัดเชื้อออกได้หมด หากสงสัยว่าเป็นการติดเชื้อ
เฉียบพลันต้องมีการตรวจ Anti-HBs, Anti-HBc IgG และ IgM เพ่ิมเติม การแปลผลตรวจแสดงไว้ในตารางที่ 1 
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ตารางท่ี 1  การวินิจฉัยโรคติดเชื้อตับอักเสบไวรัสบีจากผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการ(4) 

 
การตรวจทางห้องปฏิบัติการ ผลการตรวจ การวินิจฉัยโรคจากผลการตรวจ 

HBsAg negative  
Total anti-HBc (IgG) negative ไม่ติดเชื้อและไม่มีภูมิคุ้มกัน 

anti-HBc IgM negative  
Anti-HBs negative  
HBsAg positive  

Total anti-HBc (IgG) negative ติดเชื้อเฉียบพลันในระยะแรก 
anti-HBc IgM negative หรือ หลังฉีดวัคซีนระยะแรก  

Anti-HBs negative (ไม่เกิน 18 วัน) 
HBsAg positive  

Total anti-HBc (IgG) positive ติดเชื้อระยะเฉียบพลัน 
anti-HBc IgM positive  

Anti-HBs negative  
HBsAg negative  

Total anti-HBc (IgG) positive ติดเชื้อระยะเฉียบพลัน 
anti-HBc IgM positive เริ่มหาย 

Anti-HBs negative  
HBsAg negative  

Total anti-HBc (IgG) positive หายจากการติดเชื้อแล้ว 
anti-HBc IgM negative และมีภูมิคัมกัน 

Anti-HBs positive  
HBsAg positive  

Total anti-HBc (IgG) positive ติดเชื้อเรื้อรัง 
anti-HBc IgM negative  

Anti-HBs negative  
HBsAg negative  

Total anti-HBc (IgG) negative มีภูมิคุ้มกันเนื่องจากรับวัคซีน 
anti-HBc IgM negative หรือ ได้รับ HBIG 

Anti-HBs positive (เกิดชั่วคราวในระยะแรก) 
หมาย เห ตุ  ป รับ ป รุ งจ าก  Workowski KA, Bolan GA, Centers for Disease Control and Prevention. Sexually 
transmitted diseases treatment guidelines, 2015. MMWR. 2015;64:1-137. 
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การป้องกันการติดเชื้อตับอักเสบไวรัสบีจากมารดาสู่ทารก 
เมื่อตรวจคัดกรองพบ HBsAg ในเลือดของสตรีตั้งครรภ์ ถ้ามีการให้ HBIG ร่วมกับ HBV ครบชุดแก่

ทารกแรกเกิดจะสามารถป้องกันการติดเชื้อในทารกได้ถึงร้อยละ 90(13) แต่อย่างไรก็ตามมีการศึกษาพบว่าหาก
มารดามีปริมาณไวรัสในกระแสเลือดสูง ถึงแม้ทารกได้รับ HBIG ร่วมกับ HBV ครบถ้วนแล้วทารกยังมีการติด
เชื้อได้ถึงร้อยละ 30(14) ดังนั้นในสตรีตั้งครรภ์ที่ตรวจพบ HBsAg จึงควรท าการตรวจ HBeAg และ Hepatitis B 
DNA หรือ Hepatitis B viral load เพ่ือประเมินจ านวนไวรัสในเลือด สตรีตั้งครรภ์ที่ตรวจพบ HBeAg หรือ มี
ปริมาณ Hepatitis B DNA มากกว่า 200,000 IU/ml หรือมี viral load มากกว่า 1,000,000 copies/ml 
ควรต้องพิจารณาให้ยาต้านไวรัสเพ่ือลดปริมาณไวรัสในกระแสเลือดขณะคลอด (4, 12, 15) นอกจากนี้ควรท าการ
ตรวจ serum alanine transferase (ALT) เพ่ือประเมินพ้ืนฐานการท างานของตับและสภาวะโรคในสตรี
ตั้งครรภ์ผู้นั้นไว้ด้วย(1, 4) 

 
ค าแนะน าการป้องกันโรคไวรัสตับอักเสบบีในทารกแรกเกิด 

ปัจจุบันมีค าแนะน าการป้องกันโรคไวรัสตับอักเสบบีจากมารดาสู่ทารกจากหลายองค์กร (4, 12, 16-18) 
ค าแนะน าเหล่านี้พอสรุปเป็นสาระส าคัญได้ดังนี้ คือ 

1. ทารกแรกเกิดจากมารดาที่ตรวจไม่พบ HBsAg ควรได้รับวัคซีนป้องกันโรคตับอักเสบบี อย่างน้อย      
3 ครั้ง เมื่อแรกเกิด เมื่ออายุ 2 เดือน และเม่ืออายุ 6 เดือน 

2. ทารกแรกเกิดจากมารดาที่ตรวจพบ HBsAg ต้องได้รับวัคซีนป้องกันโรคตับอักเสบไวรัสบีเข็มแรก 
ร่วมกับ hepatitis B immune globulin (HBIG) ภายใน 12 ชั่วโมงแรกหลังคลอด โดยต้องฉีดที่
หน้าขาคนละด้าน และต่อมาทารกต้องได้รับวัคซีนอีกอย่างน้อย 2 ครั้งที่อายุ 1 - 2 เดือน และ อายุ 
6 เดือน 

3. สตรีตั้งครรภ์ที่ตรวจพบ HBsAg และตรวจพบ HBeAg และ/หรือ ตรวจพบ HBV DNA มากกว่า 
200,000 IU/ml หรือ จ านวนไวรัสตับอักเสบบีในกระแสเลือด (viral load) มากกว่า 1,000,000 
copies/ml ควรได้รับค าปรึกษาเกี่ยวกับการให้ยาต้านไวรัสเพ่ือลดจ านวนไวรัสขณะคลอด โดย
เริ่มให้ยาต้านไวรัสในระยะไตรมาสสามของการตั้งครรภ์ (มักเริ่มที่อายุครรภ์ 28 สัปดาห์) จนถึง
คลอด เมื่อทารกคลอดสามารถหยุดยาต้านไวรัสได้ทันที ทารกแรกคลอดยังต้องได้รับวัคซีน
ป้องกันโรคตับอักเสบไวรัสบีเข็มแรก ร่วมกับ hepatitis B immune globulin (HBIG) ภายใน 
12 ชั่วโมงแรกหลังคลอด โดยต้องฉีดที่หน้าขาคนละด้าน และต่อมาทารกต้องได้รับวัคซีนอีก
อย่างน้อยอีก2 ครั้งที่อายุ 1 - 2 เดือน และ อายุ 6 เดือน 

 
การให้ยาต้านไวรัสตับอักเสบบีในสตรีตั้งครรภ์ 

ยาต้านไวรัสที่มีการศึกษาและน ามาใช้ป้องกันการติดเชื้อตับอักเสบบีจากมารดาสู่ทารกมี 3 ชนิด คือ 
1. Lamivudine (LAM) ชนิดรับประทาน ขนาด 100 - 150 มิลลิกรัมต่อวัน 
2. Telbibudine (LdT) ชนิดรับประทาน ขนาด 600 มิลลิกรัมต่อวัน 
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3. Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) ชนิดรับประทานขนาด 300 มิลลิกรัมต่อวัน 
 
ยา Tenofovir disoproxil fumarate (TDF) เป็นยาที่นิยมใช้มากที่สุดในปัจจุบัน เนื่องจากทั้งยา 

LAM และ LdT  มีอัตราเชื้อไวรัสดื้อยาสูง(4, 12, 16) สตรีตั้งครรภ์ที่ติดเชื้อตับอักเสบบีและได้รับยาต้านไวรัสเพ่ือ
ป้องกันการติดเชื้อจากมารดาสู่ทารกนั้นมีวัตถุประสงค์เพียงเพ่ือลดจ านวนไวรัสในกระแสเลือดขณะคลอด เมื่อ
หยุดยาแล้วไวรัสยังคงมีอยู่ในร่างกายสตรีผู้นั้น ไวรัสเหล่านี้อาจก่อให้เกิดอาการตับอักเสบในเวลาต่อมา หาก
ไวรัสดื้อยาเสียแล้วก็จะท าให้การรักษาสตรีผู้นั้นในอนาคตมีความยากล าบาก 
 
ประสิทธิภาพของยาต้านไวรัสในการป้องกันการติดเชื้อจากมารดาสู่ทารก 

การศึกษาแบบ meta-analysis ที่รวบรวมผลจากการศึกษาวิจัยการให้ยาต้านไวรัสเพ่ือลดการติดเชื้อ
ตับอักเสบไวรัสบีจากมารดาสู่ทารกที่มีรายงานมาตั้งแต่ปี ค.ศ. 1988 ถึง 2014 จ านวน 26 การศึกษา 
ครอบคลุมสตรีตั้งครรภ์จ านวน 3,622 คน พบว่าการให้ยาต้านไวรัสร่วมกับการให้ HBIG และ HBV ครบชุด 
สามารถลดโอกาสการติด เชื้ อในทารกแรกเกิด ได้ ถึ งร้อยละ 70 (risk ratio of infant with HBsAg 
seropositive = 0.3: 95% CI 0.2-0.4 และ risk ratio of infant with positive HBV DNA = 0.3: 95% CI 
0.2-0.5 ) (19) 

การศึกษาแบบ randomized trial ตีพิมพ์ผลในปี ค.ศ. 2016 ได้ให้ยา TDF หรือ ยาหลอกในสตรี
ตั้งครรภ์ 200 คน ที่ตรวจพบ HBeAg และมีระดับ HBV DNA มากกว่า 200,000IU/ml เริ่มให้ยาที่อายุครรภ์ 
30 - 32 สัปดาห์ และติดตามทารกหลังคลอดไปจนถึงอายุ 28 สัปดาห์ พบว่ากลุ่มทารกที่มารดาได้รับยา TDF  
(92 ราย) ไม่มีการติดเชื้อตับอักเสบบีเลย กลุ่มท่ีได้รับยาหลอกมีการติดเชื้อร้อยละ 18(20) 

อย่างไรก็ตามมีการศึกษาแบบ randomized trial ที่ท าในประเทศไทย(21) ตีพิมพ์ผลในปี ค.ศ. 2018 
ให้ยา TDF หรือ ยาหลอก ในสตรีตั้งครรภ์ 331 ราย ที่เป็นผู้ป่วยตับอักเสบบีเรื้อรังและมี HBV viral load สูง 
(median viral load 108 IU/ml) โดยเริ่มให้ยาที่อายุครรภ์ 28 สัปดาห์ ไปจนถึง 2 เดือนหลังคลอด ทารก
แรกคลอดได้รับ HBIG และ HBV 4 ครั้ง กลับพบว่าอัตราการติดเชื้อในทารกหลังคลอดไม่แตกต่างกันอย่างมี
นัยส าคัญ (ร้อยละ 0 ในกลุ่มได้รับ TDF และ ร้อยละ 2 ในกลุ่มได้รับยาหลอก)  แต่การศึกษานี้มีกลุ่มตัวอย่าง
ร้อยละ 10 ในทั้งสองกลุ่มที่ขาดการติดตามไป 

จากหลักฐานเชิงประจักษ์ท่ีกล่าวมาข้างต้นจะเห็นได้ว่ายังมีความไม่ชัดเจนเกี่ยวกับการให้ยาต้านไวรัส
เพ่ือลดการติดเชื้อจากมารดาสู่ทารกอยู่ หากแต่ในปัจจุบันมีค าแนะน าที่สนับสนุนการใช้ยาต้านไวรัสออกมา
จากหลายองค์กร ดังนั้นสูติแพทย์พึงต้องติดตามข้อมูลทางวิชาการในประเด็นนี้อย่างต่อเนื่อง และต้องมีการให้
ค าปรึกษาและให้ข้อมูลเกี่ยวกับการใช้ยาต้านไวรัสแก่สตรีตั้งครรภ์และครอบครัวอย่างละเอียดรอบด้าน เพ่ือให้
สตรีตั้งครรภ์และครอบครัวใช้เป็นข้อมูลในการตัดสินใจเกี่ยวกับการดูแลรักษา 
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ความปลอดภัยของยาต้านไวรัสในสตรีตั้งครรภ์ 
ยาต้านไวรัสมีการใช้ในสตรีตั้งครรภ์ที่ติดเชื้อ Human immunodeficiency virus (HIV) มานาน ท า

ให้มีข้อมูลการรายงานการก่อให้เกิดความพิการแต่ก าเนิดของยาต้านไวรัสที่ใช้ในสตรีตั้งครรภ์ จากฐานข้อมูลที่
ใหญ่พอควร ในภาพรวมทารกที่คลอดจากมารดาที่ได้รับยาต้านไวรัสขณะตั้งครรภ์ พบอุบัติการณ์ของความ
พิการแต่ก าเนิดราวร้อยละ 3 ซึ่งไม่แตกต่างจากอัตราการเกิดความพิการแต่ก าเนิดในสตรีตั้งครรภ์ทั่วไป 
รายงานอัตราการเกิดความพิการแต่ก าเนิดในทารกที่มารดาได้รับยา TDF ในข่วงไตรมาสแรกและไตรมาสที่
สามเท่ากับร้อยละ 2.3 และ 2.1 ตามล าดับ(22) อย่างไรก็ตามข้อมูลเหล่านี้ส่วนใหญ่ได้จากการให้ยาต้านไวรัสใน
มารดาที่ติดเชื้อ HIV มีเพียงส่วนน้อยที่เป็นมารดาที่ติดเชื้อตับอักเสบไวรัสบี และเป็นข้อมูลที่เกิดจากการบันทึก
ข้อมูลเข้าในฐานข้อมูลเปิดจากบุคคลากรที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยาต้านไวรัสในสตรีตั้งครรภ์ ซึ่งบันทึกเฉพาะกรณี
ทารกคลอดมีชีพ และมักบันทึกในระยะแรกคลอด ไม่ได้มีระบบติดตามเมื่อทารกเติบโตขึ้น  

ข้อมูลจากการศึกษาแบบ meta-analysis ในกลุ่มมารดาที่ได้รับยาต้านไวรัสเพ่ือป้องกันการถ่ายทอด
โรคตับอักเสบไวรัสบีจากมารดาสู่ทารกเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับยาต้านไวรัส ไม่พบความแตกต่างระหว่าง
อัตราการเกิดความพิการแต่ก าเนิด การคลอดก่อนก าหนด การตกเลือดหลังคลอด และ อัตราการผ่าตัด    
คลอด(19) 

 
วิธีการคลอด 

ปัจจุบันผลการศึกษาประเด็นเกี่ยวกับการผ่าตัดคลอดเพ่ือลดอัตราการติดเชื้อจากมารดาสู่ทารกของ
โรคตับอักเสบไวรัสบี ยังไม่สามารถสรุปได้ชัดเจน ดังนั้นจึงยังไม่แนะน าให้ผ่าตัดคลอดเพ่ือลดการติดเชื้อตับ
อักเสบบีจากมารดาสู่ทารก(12, 16, 17) 

 
การให้นมบุตร 

ทารกที่คลอดจากสตรีผู้ติดเชื้อเรื้อรังหากได้รับ HBIG และ HBV ในระยะแรกคลอดแล้วสามารถให้ดูด
นมมารดาได้  แต่พึงต้องระวังรักษาหัวนมมารดาไม่ได้มีรอยแตกด้วย(12, 16, 17) 

 
บทสรุป 

1. การตรวจคัดกรองโรคไวรัสตับอักเสบบีนั้นควรต้องท าในสตรีตั้งครรภ์ทุกราย โดยการเจาะเลือด
ตรวจ HBsAg 

2. ถ้าตรวจพบ HBsAg ในเลือดสตรีตั้งครรภ์ ควรตรวจ HBeAg และ ตรวจปริมาณไวรัสในกระแส
เลือดโดยการตรวจ HBV DNA หรือ HBV viral load 

3. ถ้าตรวจพบ HBsAg ในเลือดสตรีตั้งครรภ์ แต่ตรวจไม่พบ HBeAg และตรวจพบปริมาณไวรัสใน
กระแสเลือดสตรีตั้งครรภ์น้อย ( HPV DNA น้อยกว่า 200,000 IU/ml หรือ ปริมาณไวรัส (viral 
load) น้อยกว่า 1,000,000 copies/ml ) ให้ HBIG และ HBV แก่ทารกแรกเกิดภายใน 12 
ชั่วโมงแรกหลังคลอด และให้ HBV ตามก าหนดไม่น้อยกว่า 3 ครั้ง 
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4. ถ้าตรวจพบ HBsAg ในเลือดสตรีตั้งครรภ์ และตรวจพบ HBeAg ด้วย หรือ ตรวจพบปริมาณ
ไวรัสในกระแสเลือดสตรีตั้งครรภ์เป็นจ านวนมาก ( HPV DNA มากกว่า 200,000 IU/ml หรือ 
ปริมาณไวรัส (viral load) มากกว่า 1,000,000 copies/ml ให้ค าปรึกษาแก่สตรึตั้งครรภ์และ
ครอบครัวเกี่ยวกับการให้ยาต้านไวรัสเพ่ือลดอัตราการติดเชื้อจากมารดาสู่ทารก โดยเริ่มให้ยา
ต้านไวรัสตั้งแต่อายุครรภ์ 28 สัปดาห์ ไปจนคลอด และให้ HBIG และ HBV แก่ทารกแรกเกิด
ภายใน 12 ชั่วโมงแรกหลังคลอด และให้ HBV ตามก าหนดไม่น้อยกว่า 3 ครั้ง 

5. ต้องมีการให้ค าปรึกษาและให้ข้อมูลเกี่ยวกับการใช้ยาต้านไวรัสแก่สตรีตั้งครรภ์และครอบครัว
อย่างละเอียดรอบด้าน เพ่ือให้สตรีตั้งครรภ์และครอบครัวใช้เป็นข้อมูลในการตัดสินใจเกี่ยวกับ
การดูแลรักษา 
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Essence of Antenatal Screening: Should or Shouldn’t: 
การท านายการเกิดโรคและการป้องกนัการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์  

(Prediction and Prevention of Preeclampsia) 
 

ผศ.นพ.สุรศักดิ์ จันทรแสงอร่าม 
หน่วยเวชศาสตร์มารดาและทารกในครรภ์ 

กลุ่มงานสูตินรีเวชศาสตร์ โรงพยาบาลราชวิถี 
 
บทน า 

ภาวะพิษแห่งครรภ์ (preeclampsia) เป็นภาวะแทรกซ้อนที่ส าคัญทางสูติกรรม พบได้ร้อยละ 2 - 7 
ของการคลอด ภาวะนี้อาจก่อให้เกิดกลุ่มอาการแทรกซ้อนที่รุนแรงมากในระบบต่าง  ๆ ของร่างกายพร้อม ๆ 
กัน เป็นสาเหตุการตายที่ส าคัญในสตรีตั้งครรภ์ อีกท้ังเป็นสาเหตุใหญ่ที่ท าให้เกิดการคลอดก่อนก าหนดด้วยข้อ
บ่งชี้ทางการแพทย์ (indicated preterm births) เนื่องจากความจ าเป็นที่ต้องยุติการตั้งครรภ์ก่อนก าหนดใน
กรณีที่โรคมีความรุนแรงมาก โดยเฉพาะในรายที่ เกิดโรครุนแรงก่อนอายุครรภ์ 34 สัปดาห์ (preterm 
preeclampsia) ซึ่งย่อมเกิดปัญหาภาวะแทรกซ้อนหลายประการในทารกแรกเกิดที่อายุครรภ์น้อย ๆ ท าให้
เกิดความสิ้นเปลืองค่าใช้จ่ายในการดูแลรักษาทั้งมารดาและทารก (1) ถึงแม้ในปัจจุบันยังไม่มีตัวยาหรือวิธีการ
รักษาจ าเพาะส าหรับภาวะพิษแห่งครรภ์นอกเหนือจากการยุติการตั้งครรภ์ แต่ถ้าสามารถท านายโอกาสเกิดโรค
ในผู้ที่ยังไม่มีอาการ จะสามารถคัดกรองกลุ่มสตรีตั้งครรภ์ที่มีความเสี่ยงสูงที่จะเกิดโรคแยกออกมา เพ่ือจัดการ
ดูแลครรภ์ให้บ่อยและใกล้ชิดกว่าปกติ ในหน่วยบริการที่มีระบบบริการและขีดความสามารถที่พร้อมและ
เหมาะสม ซึ่งแม้ไม่อาจยับยั้งการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ได้ แต่ย่อมสามารถป้องกันการเกิดภาวะแทรกซ้อนที่
รุนแรง เช่น มารดาชัก น้ าท่วมปอด ไตวาย ภาวะเลือดแข็งตัวผิดปกติ รกลอกตัวก่อนก าหนด ทารกขาด
ออกซิเจนในครรภ์อย่างรุนแรง หรือทารกเสียชีวิตในครรภ์ได้ นอกจากนี้การศึกษาวิจัยเกี่ยวกับวิธีการป้องกัน
การเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ พบว่าการให้ยาแอสไพรินขนาดต่ า ๆกับสตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงจะสามารถลด
อุบัติการณ์ของโรคและการเกิดโรคชนิดรุนแรงได้ (2) ผู้ให้บริการทางด้านสูติกรรมจึงจ าเป็นต้องมีความรู้ความ
เข้าใจเกี่ยวกับวิธีการท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์  และวิธีการป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ เพ่ือ
น าไปปรับปรุงการให้บริการให้เหมาะสมต่อไป 
 
พยาธิก าเนิดและวิธีท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ 

เริ่มแรกการศึกษาค้นคว้าหาวิธีการตรวจทดสอบเพ่ือท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ใช้พ้ืน
ฐานความรู้ความเข้าใจพยาธิก าเนิดของโรคที่เป็นที่รับรู้ในช่วงนั้น คือองค์ความรู้ที่ว่าผู้ป่วยภาวะพิษแห่งครรภ์ 
มีการหดรัดตัวของหลอดเลือดมากผิดปกติ และมีปฏิกิริยาตอบสนองต่อสิ่งเร้าทางกายภาพ หรือการกระตุ้น
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ด้วยสารเคมีที่มีผลต่อการหดรัดตัวของหลอดเลือด และการรักษาระดับความดันโลหิตแตกต่างจากผู้ไม่เกิด  
โรค(3) ตัวอย่างของการตรวจทดสอบเหล่านี้ได้แก่ roll-over test(4), angiotensin II challenge test(3) และ 
isometric exercise test (hand-grip test)(5) อย่างไรก็ตามแม้มีการศึกษาและรายงานเกี่ยวกับการตรวจ
ทดสอบเหล่านี้จ านวนหนึ่งเป็นระยะเวลา 20 - 30 ปีมาแล้ว แต่การตรวจทดสอบเหล่านี้ยังไม่ได้มีการน ามาใช้
ปฏิบัติในการดูแลสตรีตั้งครรภ์จริง เนื่องจากการตรวจทดสอบบางชนิดให้ผลไม่แม่นย าเพียงพอ บางชนิดมี
ขั้นตอนปฏิบัติยุ่งยากจนไม่สามารถท าการทดสอบกับสตรีตั้งครรภ์เป็นการทั่วไปได้(6) 

ในระยะ 10 ปี ที่ผ่านมา การศึกษาค้นคว้าเรื่องพยาธิก าเนิดของภาวะพิษแห่งครรภ์มีความก้าวหน้าขึ้น 
พบองค์ความรู้ใหม่(7) ที่ว่าสตรีตั้งครรภ์ที่ป่วยจะมีการเจริญของรกที่ผิดปกติ ตั้งแต่ระยะแรกของการสร้างรก 
(abnormal placentation) โดยครรภ์ปกติ ในระยะครรภ์ อ่อนที่ เริ่มมีการพัฒนาและสร้างรก เซลล์ 
cytotrophoblast ของตัวอ่อนจะต้องมีการเจริญรุกรานและแทรกตัวเข้าแทนที่ชั้นกล้ามเนื้อของผนังหลอด
เลือด spiral artery ในชั้นเยื่อบุโพรงมดลูกของมารดา เพ่ือเปลี่ยนหลอดเลือด spiral artery จากหลอดเลือด
แดงที่ตีบแคบและมีความต้านทานสูง ไปเป็นหลอดเลือดที่มีขนาดกว้างและมีความต้านทานต่ า ทั้งนี้เพ่ือ
ส่งเสริมการส่งผ่านออกซิเจนและสารอาหารจากมารดาผ่านเลือดที่ไหลเวียนมายังชั้นเยื่อบุโพรงมดลูกของสตรี
ตั้งครรภ์ (decidua) ผ่าน spiral artery ไปยังรกที่ระดับ chorionic villi พบว่าในผู้ป่วยภาวะพิษแห่งครรภ์ 
กระบวนการที่ cytotrophoblast เจริญเติบโตแทรกตัวเข้าในผนัง spiral artery ในชั้นเยื่อบุโพรงมดลูกท าได้
ตื้นและน้อยกว่าครรภ์ปกติ (shallow trophoblastic invasion) ท าให้ความต้านทานการไหลเวียนเลือดที่ชั้น
เยื่อบุโพรงมดลูกและที่รกสูงกว่าครรภ์ปกติ และท าให้การเจริญเติบโตและการพัฒนาโครงสร้างรกน้อยกว่าที่
ควร (poor placentation) ในการพัฒนาโครงสร้างรกนั้นต้องมีการสร้างเส้นเลือดใหม่จ านวนมหาศาล 
(angiogenesis) ซึ่งในร่างกายมนุษย์การสร้างเส้นเลือดใหม่จะมีสารเคมีที่มีฤทธิ์ส่งเสริม (angiogenic factors) 
และยับยั้ง (anti-angiogenic factors) การสร้างเส้นเลือดใหม่ที่สมดุลกัน ในสตรีตั้งครรภ์ที่มีภาวะพิษแห่ง
ครรภ์ มี shallow trophoblastic invasion และ poor placentation ส่งผลให้มีการสร้างเส้นเลือดใหม่ที่รก
น้อยกว่าครรภ์ปกติ จึงมีสารส่งเสริมการสร้างเส้นเลือด (angiogenic factors) น้อยกว่าปกติ และมีสารยับยั้ง
การสร้างเส้นเลือด (anti-angiogenic factors) มากกว่าปกติ และมีปริมาณสารหลายชนิดที่เป็นผลิตผลจากรก
แตกต่างจากครรภ์ปกต ิ

ด้วยพ้ืนฐานความเข้าใจพยาธิก าเนิดของภาวะพิษแห่งครรภ์ข้างต้น น าไปสู่การศึกษาวิจัยการท านาย
โรคด้วยการตรวจ Doppler อัลตร้าซาวด์หลอดเลือด uterine artery และการตรวจระดับสารส่งเสริมและ
ยับยั้งการสร้างเส้นเลือดใหม่ และสารโปรตีนต่าง ๆ ที่เกี่ยวข้องกับรก ที่จะกล่าวถึงต่อไป เมื่อความสนใจศึกษา
หาวิธีท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์มีมากข้ึน จึงมีการศึกษาด้านระบาดวิทยาเกี่ยวกับปัจจัยเสี่ยงของภาวะ
พิษแห่งครรภ์ในประชากรกลุ่มใหญ่ ๆ มากขึ้น ผลจากการที่ระบบเก็บรวบรวมข้อมูลด้านสาธารณสุขด้านการ
ฝากครรภ์และการคลอดมีความครอบคลุมและแม่นย ามากขึ้น ท าให้มีความคืบหน้าในการพัฒนาวิธีการตรวจ
คัดกรองและท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์หลายวิธี โดยวิธีการที่ได้รับความสนใจและมีแนวโน้มที่อาจ
น าไปใช้ทางคลินิกได้มีดังต่อไปนี้ 

1. การประเมินความเสี่ยงจากปัจจัยพื้นฐานของมารดาเอง (maternal characteristics) 
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2. การตรวจ Doppler อัลตร้าซาวด์ uterine artery (uterine artery Doppler) 
3. การตรวจระดับสารส่งเสริมและยับยั้งการสร้างเส้นเลือดใหม่ (angiogenic and anti-

angiogenic factors) 
4. การตรวจสารโปรตีนและเมตาบอลิกโปรตีน (proteomics and metalobomics) ที่สร้างมา

จากรก 
5. การท านายการเกิดโรคโดยใช้หลายวิธีร่วมกัน (combined method) 

 
1. การประเมินความเสี่ยงจากปัจจัยพื้นฐานของมารดาเอง (maternal characteristics) 

ความเสี่ยงของการเกิดภาวะ ภาวะพิษแห่งครรภ์ ในสตรีตั้งครรภ์คนหนึ่ง ๆ ขึ้นอยู่กับสภาวะพ้ืนฐาน
ของสตรีผู้นั้นเองตั้ งแต่ก่อนการตั้งครรภ์และภาวะที่เกิดข้ึนในการตั้งครรภ์นั้น ๆ หากก่อนตั้งครรภ์ มารดาอายุ
มากกว่า 40 ปี มีประวัติความดันโลหิตสูงหรือป่วยด้วยภาวะพิษแห่งครรภ์ในครรภ์ก่อน มีดัชนีมวลกายสูง 
ก าลังป่วยด้วย โรคไต ความดันโลหิตสูง เบาหวาน หรือโรคระบบเนื้อเยื่อเกี่ยวพัน ฯลฯ จะมีความเสี่ยงต่อการ
เกิดโรคมากขึ้น สภาวะพ้ืนฐานเมื่อมีการตั้งครรภ์แล้ว เช่น ตั้งครรภ์ครั้งแรก ตั้งครรภ์แฝด ตั้งครรภ์ด้วย
เทคโนโลยีช่วยการเจริญพันธุ์ ระดับความดันโลหิต mean arterial pressure ขณะตั้งครรภ์สูง จะเพ่ิมความ
เสี่ยงต่อการเกิดโรคเช่นกัน แต่ปัจจัยบางอย่างก็ลดความเสี่ยงต่อการเกิดโรคนี้ เช่น มารดาสูบบุหรี่  

สภาวะพ้ืนฐานและปัจจัยต่าง ๆ ของสตรีตั้งครรภ์ที่มีผลต่อการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ และโอกาส
หรือความเสี่ยงที่แต่ละปัจจัยส่งผลต่อการเกิดโรคแสดงไว้ในตารางที่ 1 
 
ตารางที่ 1 สภาวะพ้ืนฐานของสตรีตั้งครรภ์ที่มีผลต่อโอกาสการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ และโอกาสหรือความ
เสี่ยงที่แต่ละปัจจัยส่งผลต่อการเกิดโรค(8, 9) 

 
สภาวะพ้ืนฐานของสตรีตั้งครรภ์ โอกาสเสี่ยง  

(relative risk, 
positive likelihood 

ratio*) 

ระดับความเชื่อม่ัน  
ที่ร้อยละ 95 

อายุมากกว่า 40 ปี 1.96 1.34 - 2.87 
ตั้งครรภ์ครั้งแรก 2.91 1.28 - 6.61 
ประวัติป่วยด้วยภาวะพิษแห่งครรภ์ในครรภ์ก่อน ป่วยในครรภ์แรก 7.19 

ป่วยในครรภ์ที่สอง 
7.61 

5.85 - 8.83 
4.30 - 13.47 

ประวัติภาวะพิษแห่งครรภ์ในครอบครัว 2.90 1.70 - 4.93 
ตั้งครรภ์แฝด 2.93 2.04 - 4.21 
ป่วยด้วยโรคเบาหวานก่อนตั้งครรภ์ 3.56 2.54 - 4.99 
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สภาวะพ้ืนฐานของสตรีตั้งครรภ์ โอกาสเสี่ยง  
(relative risk, 

positive likelihood 
ratio*) 

ระดับความเชื่อม่ัน  
ที่ร้อยละ 95 

ดัชนีมวลกายสูงเมื่อฝากครรภ์ครั้งแรก 1.55 1.28 - 1.88 
ป่วยด้วยโรคภูมิแพ้ตนเอง (autoimmune disease) 6.9 1.1 - 42.3 
ตรวจพบ antiphospholipid antibodies 9.72 4.34 - 21.75 
ความดันโลหิต mean arterial pressure (MAP)                     
ในไตรมาสสอง มากกว่าหรือเท่ากับ 90 มิลลิเมตรปรอท 

3.5* 2.0 - 5.0 

ความดันโลหิตขณะหัวใจบีบตัวเมื่อฝากครรภ์ครั้งแรก
มากกว่าหรือเท่ากับ 130 มิลลิเมตรปรอท 

2.37 1.78 - 3.15 

ความดันโลหิตขณะหัวใจคลายตัวเมื่อฝากครรภ์ครั้งแรก
มากกว่าหรือเท่ากับ 80 มิลลิเมตรปรอท 

1.38 1.01 - 1.87 

 
การค้นหาสตรีตั้งครรภ์ที่เสี่ยงต่อการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ โดยใช้ปัจจัยพ้ืนฐานของมารดาอย่างเป็น

รูปธรรม เริ่มในประเทศอังกฤษ โดย National Institute for Health and Excellence (NICE) ได้วาง
หลักเกณฑ์เพ่ือคัดกรองสตรีตั้งครรภ์ที่มาฝากครรภ์ในสถานบริการระดับปฐมภูมิทุกรายตั้งแต่ตั้งครรภ์
ระยะแรก เพ่ือค้นหากลุ่มเสี่ยงต่อการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ ก่อนอายุครรภ์ 20 สัปดาห์ แล้วส่งตัวสตรี
ตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงไปรับการปรึกษาจากผู้ เชี่ยวชาญเฉพาะด้านและปรับกระบวนการฝากครรภ์เฉพาะตัวให้
เข้มข้นขึ้นเพ่ือให้วินิจฉัยโรคได้เร็วและลดภาวะแทรกซ้อนถ้าเกิดโรคจริง หลักเกณฑ์ของ NICE ก าหนด
ปัจจัยพ้ืนฐานเป็นปัจจัยที่มีความเสี่ยงสูง และ ปัจจัยที่มีความเสี่ยงปานกลาง ดังในตารางที่ 2 สตรีตั้งครรภ์จะ
ถูกจัดเป็นกลุ่มเสี่ยงเมื่อมีปัจจัยเสี่ยงสูง 1 ปัจจัย หรือ มีปัจจัยเสี่ยงปานกลาง 2 ปัจจัย(10) 

 
ตารางที่ 2 ปัจจัยที่ใช้คัดกรองสตรีตั้งครรภ์ที่เสี่ยงต่อการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ ที่ เสนอโดย National 
Institute for Health and Excellence (NICE)(10) 

 
ปัจจัยท่ีมีความเสี่ยงสูง ปัจจัยท่ีมีความเสี่ยงปานกลาง 

มีภาวะพิษแห่งครรภ์ในครรภ์ก่อน ตั้งครรภ์ครั้งแรก 
ตั้งครรภ์แฝดสองหรือมากกว่า คลอดบุตรคนสุดท้องมาแล้วมากกว่าหรือเท่ากับ 10 ปี 
ป่วยด้วยโรคความดันโลหิตสูง หรือ 
ตรวจพบความดันโลหิตขณะหัวใจคลายตัวมากกว่า
หรือเท่ากับ 90 มิลลิเมตรปรอท 

อายุมากกว่าหรือเท่ากับ 40 ปี 
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ปัจจัยท่ีมีความเสี่ยงสูง ปัจจัยท่ีมีความเสี่ยงปานกลาง 
ป่วยด้วยโรคไต หรือ  
มีโปรตีนในปัสสาวะมากกว่า 1+ ห่างกัน 2 ครั้ง 

ดัชนีมวลกายมากกว่าหรือเท่ากับ 35 

ป่วยด้วยโรคเบาหวาน มีมารดาหรือพ่ีน้องป่วยด้วยภาวะพิษแห่งครรภ์ 
ตรวจพบ antiphospholipid antibodies ตรวจพบความดันโลหิตขณะหัวใจคลายตัวมากกว่า

หรือเท่ากับ 80 มิลลิเมตรปรอท 
 
 ยังมีหน่วยงานที่ให้ค าแนะน าด้านการป้องกันโรคของประเทศสหรัฐอเมริกา ที่มีชื่อว่า US Preventive 
Services Task Force (USPSTF) ได้จ าแนกปัจจัยเสี่ยงต่อการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ออกเป็น ปัจจัยเสี่ยงสูง 
ปัจจัยเสี่ยงปานกลาง เพ่ือใช้ประกอบการพิจารณาให้แอสไพรินเพ่ือลดโอกาสการเกิดโรค ดังแสดงในตาราง    
ที่ 3 
 
ตารางที่ 3 ปัจจัยเสี่ยงต่อการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ ตามการจ าแนกของ US Preventive Services Task 
Force (USPSTF) 
 

ปัจจัยเสี่ยงสูง (high risk) ปัจจัยเสี่ยงปานกลาง  
(moderate risk) 

ปัจจัยเสี่ยงต่ า (low risk) 

มีภาวะพิษแห่งครรภ์ในครรภ์ก่อน 
โดยเฉพาะรายที่มีผลการตั้งครรภ์
ไม่ดี (adverse outcome) 

ตั้งครรภ์ครั้งแรก หรือ ระยะห่าง
การตั้งครรภ์นี้กับครรภ์ก่อนหน้า
มากกว่า 10 ปี 

ครรภ์ก่อน ๆ คลอดครบก าหนด
และไม่มีภาวะแทรกซ้อนใด ๆ 
(previous uncomplicated 
full-term delivery) 

ตั้งครรภ์แฝดสองหรือมากกว่า โรคอ้วน (BMI > 30 kg/m2)  
ป่วยด้วยโรคความดันโลหิตสูงก่อน
ตั้งครรภ์ (chronic 
hypertension) 

มีประวัติครอบครัว มารดาหรือพ่ี
น้องเคยป่วยด้วยภาวะครรภ์เป็น
พิษ 

 

ป่วยด้วยโรคเบาหวาน ชนิดที ่1 
หรือ 2 

Low socio-economic status  

ป่วยด้วยโรคไต อายุมากกว่าหรือเท่ากับ 35 ปี  
ป่วยด้วยโรคภูมิแพ้ตนเอง 
(autoimmune disease) เช่น 
โรค SLE, antiphospholipid 
syndrome เป็นต้น 

ตัวสตรีตั้งครรภ์เองเมื่อแรกคลอดมี
น้ าหนักตัวน้อย (low 
birthweight or small for 
gestational age) หรือมีประวัติ
ภาวะแทรกซ้อนอันไม่พึงประสงค์
ในครรภ์ก่อน (adverse 
pregnancy outcome) 
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ล่าสุดมีผู้ใช้ฐานข้อมูลสตรีตั้งครรภ์ระยะแรก ช่วงอายุครรภ์ 11 - 13+6 สัปดาห์ ในประเทศอังกฤษ
จ านวนมากถึง 120,492 คน ที่มีการบันทึกปัจจัยพ้ืนฐานที่อาจมีผลต่อการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์  และ
ตรวจวัดความดันโลหิตเมื่อมาตรวจครรภ์ไว้ สตรีตั้งครรภ์เหล่านี้ต่อมาเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์เมื่ออายุครรภ์มาก
ขึ้น จ านวน 2,704 ราย (ร้อยละ 2.2) น าฐานข้อมูลนี้มาใช้วิธีการทางสถิติเพ่ือหาสูตรหรือสมการที่ดีที่สุด เพ่ือ
ค านวณโอกาสเสี่ยงที่จะเกิดโรคในสตรีตั้งครรภ์แต่ละราย โดยใช้ปัจจัยพ้ืนฐานทุกตัวและค่าความดันโลหิตเป็น
ข้อมูลน าเข้าในโปรแกรมคอมพิวเตอร์ ลักษณะคล้ายการค านวณค่าความเสี่ยงในการตรวจคัดกรองทารกดาวน์
ในการตั้งครรภ์ระยะเริ่มแรก ผลการศึกษาพบว่าถ้าใช้หลักเกณฑ์ของ NICE จะท านายการเกิดภาวะพิษแห่ง
ครรภ์โดยรวมได้ร้อยละ 35 ท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ที่เกิดเมื่ออายุครรภ์น้อยกว่า 34 สัปดาห์ ได้ 
ร้อยละ 44 แต่ถ้าใช้สูตรที่ได้จากโปรแกรมการค านวณนี้จะท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์โดยรวมได้ร้อยละ 
40 และท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ ที่เกิดเมื่ออายุครรภ์น้อยกว่า 34 สัปดาห์ได้ร้อยละ 54(11) อย่างไรก็
ตามยังไม่มีการทดสอบโปรแกรมค านวณความเสี่ยงนี้ในประชากรกลุ่มอ่ืนหรือในภูมิภาคอ่ืน จึงต้องรอหลักฐาน
การศึกษาในประเด็นนี้เพ่ิมเติมในระยะต่อไป 
 
2. การตรวจ Doppler อัลตร้าซาวด์ uterine artery 

ในสตรีที่ไม่ตั้งครรภ์ลักษณะของการไหลเวียนเลือดที่ uterine artery ทั้งสองข้างเมื่อตรวจด้วยวิธี 
Doppler อัลตร้าซาวด์ จะมีการไหลเวียนลักษณะที่มีความต้านทานหลอดเลือดสูง (high resistance flow 
velocity waveform) กล่าวคือเลือดที่ไหลในหลอดเลือดขณะหัวใจบีบตัว (systolic velocity) มีความเร็วสูง 
และเลือดที่ไหลขณะหัวใจคลายตัว (diastolic velocity) มีความเร็วต่ า ความแตกต่างของความเร็วเลือดที่ไหล
ขณะหัวใจบีบตัวและคลายตัวมีมาก ค่าความต้านทานของหลอดเลือดนี้สามารถแสดงโดยอัตราส่วนเพ่ือใช้
เปรียบเทียบทางคลินิก คือ 1. S/D ratio ค านวณจาก systolic velocity/diastolic velocity 2. resistant 
Index (RI) ค านวณจาก systolic velocity-diastolic velocity/systolic velocity 3. pulsatility Index 
(PI) ค านวณจาก  systolic velocity-diastolic velocity/mean velocity ซึ่ งค่ าอัตราส่ วน เหล่ านี้ ของ 
uterine artery จะมีค่าลดลงเมื่อตั้งครรภ์และจะลดลงเรื่อยๆเมื่ออายุครรภ์มากขึ้นจากความต้านทานหลอด
เลือดที่ลดลง นอกจากนี้ในสตรีที่ไม่ตั้งครรภ์หรือตั้งครรภ์ในระยะไตรมาสแรก จะพบ pre-diastolic notch 
คือลักษณะที่ความเร็วเลือดก่อนระยะหัวใจคลายตัวลดลง อันเป็นผลจากแรงต้านทานสูงในส่วนปลายหลอด
เลือด uterine artery ชะลอความเร็วของเลือดที่ไหลไว้ เมื่อเริ่มตั้งครรภ์มีการสร้างรกและระบบไหลเวียน
ระหว่างมารดาและรก มีการแทรกตัวของเซลล์ cytotrophoblast เข้าแทนที่ผนังหลอดเลือด spiral artery 
จะส่งผลให้ความดันโลหิตส่วนปลายหลอดเลือด uterine artery ซึ่งเป็นหลอดเลือดหลักที่ส่งเลือดไปเลี้ยง
มดลูกและรกมีความต้านทานลดต่ าลงเรื่อย ๆ ลักษณะการไหลเวียนเลือดในหลอดเลือด uterine artery จึงมี
การเปลี่ยนแปลงไปตามอายุครรภ์ที่เพ่ิมขึ้น จากลักษณะการไหลเวียนที่มีความต้านทานหลอดเลือดสูงเป็น
ความต้านทานต่ า กล่าวคือความเร็วเลือดขณะหัวใจคลายตัวจะสูงขึ้น ท าให้อัตราส่วน S/D ratio, pulsatility 
index และ resistant index มีค่าต่ าลง และ pre-diastolic notch จะหายไป ในครรภ์ปกติเมื่อเข้าสู่ระยะไตร
มาสสองของการตั้งครรภ์จะตรวจไม่พบ pre-diastolic notch แล้ว (ภาพที่ 1)  
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การท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ ด้วยการตรวจ  Doppler อัลตร้าซาวด์หลอดเลือด uterine 
artery เริ่มมีงานวิจัยศึกษาโดยท าการศึกษาลักษณะ flow velocity waveform ของหลอดเลือด uterine 
artery ใน ไตรมาสที่สองของการตั้งครรภ์ ซึ่งเป็นระยะที่การสร้างรกค่อนข้างสมบูรณ์แล้ว(12 - 17) ในครรภ์ปกติ
ความต้านทานของหลอดเลือด uterine artery จะลดลงอย่างมาก ท าให้ไม่พบ pre-diastolic notching ใน
ระยะนี้แล้ว พบว่าสตรีตั้งครรภ์ที่ยังตรวจพบ pre-diastolic notching ในไตรมาสที่สองของการตั้งครรภ์ 
ถึงแม้จะยังไม่มีอาการและอาการแสดงของภาวะพิษแห่งครรภ์ในขณะนั้น มีความเสี่ยงที่จะเกิดภาวะพิษแห่ง
ครรภ์เมื่ออายุครรภ์มากขึ้น ต่อมามีการขยับระยะเวลาตรวจมาตรวจในช่วงไตรมาสแรกของการตั้งครรภ์ โดย
ใช้ค่าความต้านทานหลอดเลือดที่ได้จากการวัด S/D ratio, pulsatility index หรือ resistant index แทน
การตรวจหา pre-diastolic notching (เนื่องจากในไตรมาสแรกสามารถตรวจพบ pre-diastolic notching 
ได้ในครรภ์ปกติอยู่แล้ว) โดยพบว่าถ้าค่าความต้านทานของหลอดเลือด uterine artery เหล่านี้สูงกว่าค่า
มาตรฐานเปอร์เซ็นไทล์ที่ 95 ที่อายุครรภ์นั้น ๆ ก็มีโอกาสที่จะเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์เมื่ออายุครรภ์มาก       
ขึ้น(18, 19) 

 

 
 

ภาพที่ 1  ก. ลักษณะ flow velocity waveform ของ uterine artery ในสตรีที่ไม่ตั้งครรภ์หรือตั้งครรภ์ไตร
มาสแรก จะมีความต้านทานในหลอดเลือดสูงและมักตรวจพบ pre-diastolic notching ต่อมาเมื่ออายุครรภ์
มากขึ้นความต้านทานในหลอดเลือดจะลดลงและตรวจไม่พบ pre-diastolic notching   ข. Flow velocity 
waveform ของสตรีตั้งครรภ์ไตรมาสสองที่ปกติเปรียบเทียบกับที่มี pre-diastolic notching   ค. แสดงการ
วัดค่าอัตราส่วน uterine artery S/D ratio, pulsatility index (PI) และ resistant index (RI) 
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ในระยะหลายสิบปีมานี้มีงานวิจัยเกี่ยวกับการใช้ค่าความต้านทาน และการตรวจ pre-diastolic 
notching ของหลอดเลือด uterine artery เพ่ือท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์จ านวนมาก แต่การ
เปรียบเทียบผลการศึกษาจากรายงานวิจัยเหล่านี้ท าได้ยากเนื่องจากเป็นการศึกษาในกลุ่มสตรีตั้งครรภ์ที่มี
ลักษณะแตกต่างกัน บางรายงานวิจัยท าการศึกษาในกลุ่มเสี่ยงต่อการเกิดโรค บางรายงานศึกษา ในกลุ่มที่ไม่
ปรากฏความเสี่ยง และบางรายงานก็ท าในกลุ่มสตรีตั้งครรภ์ทั่วไป ใช้วิธีการตรวจ Doppler อัลตร้าซาวด์ที่
แตกต่างกัน มีเกณฑ์การวินิจฉัยโรคและใช้ค่าตัดสินการทดสอบและอัตราส่วนการวัดที่ไม่เหมือนกัน มีผู้ศึกษา
ผลการวิจัยเหล่านี้ด้วยวิธีการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ(20) จาก 74 รายงานวิจัย ครอบคลุมสตรี
ตั้งครรภ์กว่า 80,000 ราย ใช้เกณฑ์การวัด uterine artery Doppler ที่แตกต่างกันถึง 15 ชนิด ผลการศึกษา
สรุปได้ดังนี้ 

ก. การตรวจ Doppler อัลตร้าซาวด์หลอดเลือด uterine artery ในไตรมาสสองมีความแม่นย าในการ
ท านายการเกิดโรคมากกว่าการตรวจในช่วงไตรมาสแรก 

ข. ค่า pulsatility index ที่สูง ร่วมกับการมี uterine artery notching ในไตรมาสสอง สามารถท านาย
การเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ได้ดีที่สุด มี positive likelihood ratio 21 เท่า ในกลุ่มสตรีตั้งครรภ์เสี่ยง
สูง และ 7.5 เท่าในกลุ่มสตรีตั้งครรภ์เสี่ยงต่ า 

 
3. การตรวจระดับสารส่งเสริมและยับย้ังการสร้างเส้นเลือดใหม่ 

มีการศึกษาจ านวนมากเกี่ยวกับระดับสารส่งเสริม และสารยับยั้งการสร้างเส้นเลือดใหม่ในสตรี
ตั้งครรภ์ ที่เกิดภาวะพิษแห่งครรภ์และสตรีตั้งครรภ์ปกติ สารส่งเสริมการสร้างเส้นเลือดใหม่ที่มีการศึกษานั้นมี
หลากหลายชนิด แต่ที่มีแนวโน้มน าไปใช้ทางคลินิกได้ ได้แก่ vascular endothelial growth factor (VEGF) 
และ placental growth factor (PlGF) ส่วนสารยับยั้งการสร้างเส้นเลือดใหม่ ได้แก่ soluble fms-like 
tyrosine kinase (sFlt-1) และ soluble endoglin (sEng)(21-24) การศึกษาส่วนใหญ่ได้ผลตรงกันว่าสตรีที่เกิด
ภาวะพิษแห่งครรภ์ มีระดับสารส่งเสริมการสร้างเส้นเลือดใหม่ต่ ากว่า และมีระดับสารยับยั้งการสร้างเส้นเลือด
ใหม่สูงกว่าสตรีตั้งครรภ์ปกติอย่างมีนัยส าคัญ โดยระดับสารที่เปลี่ยนแปลงนี้เกิดก่อนที่สตรีตั้งครรภ์จะมีอาการ
และอาการแสดงของภาวะพิษแห่งครรภ์ เช่น ความดันโลหิตสูงหรือมีโปรตีนรั่วในปัสสาวะเป็นระยะเวลานาน
มากกว่า 5 สัปดาห์ทีเดียว ด้วยเหตุนี้จึงท าให้เกิดแนวคิดที่จะใช้ระดับสารที่เปลี่ยนแปลงไปก่อนที่ผู้ป่วยจะมี
อาการนี้เพ่ือท านายการเกิดโรค โดยมีการศึกษาวิจัยในประเด็นนี้อย่างกว้างขวาง ศึกษาระดับสารเหล่านี้ทั้งใน
เลือดและในปัสสาวะ และในทุกไตรมาสของการตั้งครรภ์ การทบทวนวรรณกรรมอย่างมีระบบครอบคลุม 34 
รายงานวิจัย(25) มีการใช้ระดับ PLGF ใน 27 งานวิจัย VEGF ใน 3 งานวิจัย sFlt-1 ใน 19 งานวิจัย sEng ใน 
10 งานวิจัย ส่วนใหญ่ใช้ระดับสารหลายชนิดร่วมกันในการท านายการเกิดโรค พบว่าผู้ที่มีระดับสาร PlGF ต่ ามี
โอกาสที่จะเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์มากกว่าผู้มีระดับสารนี้ปกติ 9 เท่า ผู้มีระดับสาร sFlt-1 สูงมีโอกาสเกิดโรค
มากกว่า 6.6 เท่า และผู้มีระดับสาร sEng สูงมีโอกาสเกิดโรคมากกว่า 4.2 เท่า ความไวของระดับสารทั้ง 3 
ชนิดข้างต้นในการท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ เท่ากับร้อยละ 32, 26 และ 18 ตามล าดับ ทั้งนี้การ
ตรวจวัดระดับสารเหล่านี้ในไตรมาสที่สองมีความไวในการท านายโรคมากกว่าการตรวจในไตรมาสแรก 
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นอกจากนี้ยังมีการใช้ค่าอัตราส่วนของสารเหล่านี้ในเลือดหรือปัสสาวะ เช่น sFlt-1/PlGF ratio, sEng/PlGF 
ratio หรือ sFlt-1/VEGF ratio เพ่ือลบล้างผลของภาวะที่โลหิตหรือปัสสาวะมีความเข้มข้นหรือเจือจางกว่า
ปกติ พบว่าค่า sFlt1/PlGF ในเลือดให้ค่าความแม่นย าในการท านายการเกิดโรคได้ดีกว่าค่าอัตราส่วนอื่น 
 
4. การตรวจสารโปรตีนและเมตาบอลิคโปรตีนที่สร้างจากรก 

ด้วยพ้ืนฐานความรู้ทางพยาธิสรีรวิทยาที่ว่า สตรีตั้งครรภ์ที่เกิดภาวะพิษแห่งครรภ์มีการพัฒนารกน้อย
กว่า มีการหดรัดตัวหลอดเลือดมากกว่า และมีภาวะเครียดจากออกซิเดชั่นมากกว่าสตรีตั้งครรภ์ปกติ จึงมี
การศึกษาระดับสารโปรตีนที่เป็นผลิตผลจากรก สารที่ออกฤทธิ์ในกระบวนการหดรัดหรือขยายตัวของหลอด
เลือด และสารเมตาบอลิคโปรตีนที่เกี่ยวข้องกับภาวะเครียดจากออกซิเดชั่น ในสตรีที่เกิดภาวะพิษแห่งครรภ์
เปรียบเทียบกับสตรีตั้งครรภ์ปกติ พบว่าระดับสารเหล่านี้มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญ และระดับสาร
เหล่านี้มีการเปลี่ยนแปลงตั้งแต่ผู้ป่วยยังไม่มีอาการและอาการแสดงของโรค จึงอาจน ามาใช้ท านายการเกิดโรค
ได้เช่นกัน มีการศึกษาสารเหล่านี้ทั้งในเลือดและปัสสาวะ เช่น placental protein 13(26), pregnancy-
associated plasma protein A ( PAPP-A( 27) , a disintegrin and metalloprotease-12 ( ADAM12) , 
SERPINA1(28), glycerol, 3-hydroxyisovalerate, arginine(29, 30) เป็นต้น สารเหล่านี้บางตัวน ามาใช้เป็นวิธี
ทดสอบร่วมกับวิธีการอ่ืนในบางงานวิจัย บางตัวเริ่มให้ผลการศึกษาที่น่าพอใจและแนวโน้มที่จะน ามาใช้
ประโยชน์เพ่ิมเติมได้ แต่ยังมีการศึกษาในวงจ ากัดในกลุ่มตัวอย่างขนาดเล็ก จึงยังต้องรอผลการศึกษาเพ่ิมเติม
อีกต่อไป 
 
5. การท านายการเกิดโรคโดยใช้หลายวิธีร่วมกัน (Combined method) 

มีผู้วิจัยหลายกลุ่มศึกษาหาวิธีท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ โดยใช้วิธีทดสอบที่กล่าวถึงข้างต้น
หลาย ๆ วิธีร่วมกัน พบว่าท าให้มีความแม่นย าในการท านายเพ่ิมขึ้น (31 - 36) กลุ่มผู้วิจัยในประเทศอังกฤษแสดง
ให้เห็นว่าการใช้หลายวิธีร่วมกันจะเพ่ิมความแม่นย าของการท านายโรค(37) (ตารางท่ี 4)  
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ตารางที่ 4 อัตราการตรวจพบโรคภาวะพิษแห่งครรภ์ (ค่าโดยประมาณ) ที่ระดับผลบวกลวง ( false positive 
rate) ร้อยละ 5 จากวิธีตรวจทดสอบต่าง ๆ ที่ท าการตรวจทดสอบในไตรมาสแรกของการตั้งครรภ์ จากกลุ่ม
ศึกษาในประเทศอังกฤษ(37) 

 
วิธีทดสอบท่ีใช้ อัตราการตรวจพบภาวะพิษแห่งครรภ์ที่เกิดในอายุครรภ์

ต่างๆ (ร้อยละ) 
น้อยกว่า 34 

สัปดาห์ 
น้อยกว่า 37 

สัปดาห์ 
น้อยกว่า 42 

สัปดาห์ 
ปัจจัยพื้นฐานของมารดาเอง (maternal 
characteristics) 

36 33 29 

Uterine artery pulsatility index (Ut-
PI) 

59 40 31 

Mean arterial pressure (MAP) 58 44 37 
Pregnancy associated plasma 
protein-A (PAPP-A) 

44 37 32 

Placental growth factor (PlGF) 59 41 29 
MAP + Ut-PI 80 55 35 
PAPP-A + PlGF 60 43 30 
MAP + Ut-PI + PAPP-A 82 53 36 
MAP + Ut-PI + PlGF 87 61 38 
MAP + Ut-PI + PAPP-A + PlGF 93 61 38 

 
การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ ครอบคลุมรายงานวิจัยที่ใช้การตรวจทดสอบหลายวิธี       

ร่วมกัน (38) พบว่าในกลุ่มสตรีตั้งครรภ์ที่มีความเสี่ยงต่ า การตรวจวัดระดับสาร placental protein 13, 
pregnancy-associated plasma protein A ( PAPP-A) , a disintegrin and metalloprotease-12 
(ADAM12) ในช่วงไตรมาสแรก ร่วมกับการตรวจ uterine artery Doppler ในไตรมาสสอง มีความไว 
(sensitivity) ร้อยละ 60 - 80 ความจ าเพาะ (specificity) ร้อยละ 80 ในการท านายการเกิดภาวะพิษแห่ง
ครรภ์ ในกลุ่มที่มีความเสี่ยงสูงการตรวจระดับสาร placental protein 13 ร่วมกับการตรวจวัด uterine 
artery pulsatility index (PI) ในไตรมาสแรก สามารถท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ชนิดรุนแรง (severe 
preeclampsia) ได้ถึงร้อยละ 90 แต่การศึกษานี้ท าในกลุ่มตัวอย่างขนาดเล็ก ต่อมาจึงมีผู้ท าการศึกษาที่ใช้
กลุ่มตัวอย่างขนาดใหญ่ที่ใช้ปัจจัยพ้ืนฐานของสตรีตั้งครรภ์เองที่เพ่ิมหรือลดโอกาสการเกิดโรค ระดับความดัน
โลหิตของมารดา การตรวจหาระดับสารจากรก และสารส่งเสริมหรือยับยั้งการสร้างเส้นเลือดในโลหิตมารดา 
และ uterine artery Doppler ร่วมกัน แล้วใช้วิธีการทางสถิติ เพ่ือสร้างวิธีขั้นตอน (algorithm) ค านวณหา
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ความเสี่ยงการเกิดโรคจากโดยใช้ความเสี่ยงจากปัจจัยพ้ืนฐานของสตรีตั้งครรภ์เอง และจากผลการทดสอบทุก
อย่าง พบว่าการใช้ปัจจัยพ้ืนฐานของสตรีตั้งครรภ์ อาทิเช่น อายุ ดัชนีมวลกาย ประวัติการตั้งครรภ์ครั้งแรก 
ประวัติโรคประจ าตัว ประวัติการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ในครรภ์ก่อน ร่วมกับการตรวจวัด mean arterial 
pressure (MAP) การตรวจระดับสาร PAPP-A, PlGF, sFlt-1 และ การตรวจ uterine artery Doppler ใน
ไตรมาสแรก ให้ผลการท านายดีที่สุด โดยเฉพาะการท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ที่เกิดก่อน 34 สัปดาห์ 
(early onset preeclampsia)(31) ปัจจุบันมีงานวิจัยการใช้การทดสอบหลายวิธีร่วมกันในไตรมาสแรกที่ท าการ
วิจัยในกลุ่มตัวอย่างขนาดใหญ่จากกลุ่มผู้วิจัยหลายกลุ่ม ให้ผลลัพธ์ที่น่าพอใจ โดยเฉพาะการท านายการเกิด
ภาวะพิษแห่งครรภ์ที่อายุครรภ์น้อยกว่า 34 สัปดาห์ ลักษณะและผลการศึกษาของงานวิจัยเหล่านี้บางรายงาน
(31, 39) แสดงไว้ในตารางที่ 5  
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ตารางท่ี 5 ลักษณะและผลการศึกษาการท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์โดยใช้วิธีทดสอบหลายวิธีร่วมกัน (combined method) ที่ใช้กลุ่มตัวอย่างขนาด
ใหญ่(31, 32, 33, 35, 39) 

 

ผู้วิจัย/ 
ปี ค.ศ.ท่ีรายงาน 

ประเทศ กลุ่ม
ตัวอย่าง 

ขนาด
ตัวอย่าง 

ความชุก
ภาวะพิษแห่ง
ครรภ์ทั้งหมด 

ความชุกภาวะพิษ
แห่งครรภ์ที่อายุ

ครรภ์น้อยกว่า 34 
สัปดาห ์

วิธีการทดสอบที่ใช้ อัตราตรวจพบภาวะ
พิษแห่งครรภ์ที่อายุ
ครรภม์ากกว่าหรือ
เท่ากับ 34 สัปดาห ์

อัตราตรวจพบภาวะ
พิษแห่งครรภ์ที่อายุ
ครรภ์น้อยกว่า 34 

สัปดาห ์

Crovetto 
และคณะ/ 

2015 

สเปน สตรี
ตั้งครรภ์
ทั่วไป 

9,462 3.2 0.6 Maternal characteristic 
+ MAP + Ut-PI + PlGF 
+ sFlt-1 

68.3* 87.7* 

Giguere 
และคณะ/ 

2015 

แคนาดา สตรี
ตั้งครรภ์
ทั่วไป 

7,866 1.8 0.2 ดัชนีมวลกาย + MAP + 
PlGF + sFlt-1 +  
PAPP-A + inhibin A 

31* 26* 

Baschat 
และคณะ/ 

2014 

สหรัฐอเมริกา สตรี
ตั้งครรภ์
ทั่วไป 

2,441 4.4 0.7 Maternal characteristic 
+ MAP + PAPP-A 

49** 55** 

Akolekar 
และคณะ/ 

2013 

อังกฤษ สตรี
ตั้งครรภ์
ทั่วไป 

58,884 2.4 0.37 Maternal characteristic 
+ MAP + Ut-PI + PlGF 
+ PAPP-A 

54* 96* 

Scazzocchio 
และคณะ/ 

2013 

สเปน สตรี
ตั้งครรภ์
เสี่ยงต่ า 

5,170 2.6 0.5 Maternal characteristic 
+ MAP + Ut-PI + PAPP-
A  

29.4* 69.2* 

*อัตราการตรวจพบโรคที่ผลบวกลวงร้อยละ 5         **อัตราการตรวจพบโรคที่ผลบวกลวงร้อยละ 10 
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การน าไปใช้ทางคลินิกและแนวทางในอนาคต 
แม้รายงานผลการศึกษาวิธีท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์โดยการใช้หลายวิธีร่วมกันหลายฉบับ 

รายงานความแม่นย าของการท านายที่สูง โดยเฉพาะการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ก่อนอายุครรภ์ 34 สัปดาห์ แต่
การทบทวนวรรณกรรมอย่างมีระบบเกี่ยวกับระเบียบวิธีวิจัยและการสร้างวิธีขั้นตอนค านวณความเสี่ยงของ
การศึกษาเหล่านั้นยังมีข้อบกพร่องอยู่ และวิธีขั้นตอนทดสอบที่รายงานนั้นยังมิได้มีการพิสูจน์ในกลุ่มตัวอย่าง
หรือกลุ่มประชากรอ่ืนนอกเหนือจากกลุ่มตัวอย่างของงานวิจัย (40) บรรณาธิการวารสารทางการแพทย์ที่
เกี่ยวข้องบางท่านยังตั้งประเด็นค าถามเกี่ยวกับความแม่นย าของวิธีทดสอบเหล่านี้ ผลกระทบของผลบวกลวง 
และความคุ้มค่าด้านเศรษฐศาตร์สาธารณสุข (41, 42) ปัจจุบันการน าวิธีการทดสอบเหล่านี้ไปใช้เป็นวิธีตรวจคัด
กรองในทางคลินิกนั้นยังจึงยังมิได้มีการใช้ปฏิบัติจริง เนื่องจากต้องมีการศึกษาพิสูจน์ในประชากรกลุ่มอ่ืน ซึ่งมี
ความแตกต่างด้านเชื้อชาติ พันธุกรรม สภาวะแวดล้อมด้านความเป็นอยู่ ความชุกของภาวะพิษแห่งครรภ์ และ
ระดับสารต่าง ๆ ที่ใช้ร่วมในวิธีขั้นตอน ซึ่งอาจมีความแตกต่างกันในประชากรแต่ละกลุ่ม นอกจากนี้วิธีตรวจคัด
กรองที่ดีนอกจากต้องมีความไวและความจ าเพาะสูงแล้ว ต้องท าได้ง่ายและสามารถท าการทดสอบได้ในสถาน
บริการทั่วไปในสตรีตั้งครรภ์จ านวนมาก ต้องมีผลบวกลวง ( false positive rate) ที่ต่ า และ positive 
predictive value ที่สูง เนื่องจากสตรีตั้งครรภ์ที่มีผลการตรวจคัดกรองเป็นบวกจะมีความวิตกกังวลจากผล
การทดสอบ และต้องได้รับการดูแลเป็นพิเศษโดยผู้เชี่ยวชาญเฉพาะ หรืออาจต้องได้รับยาแอสไพรินเพ่ือ
ป้องกันการเกิดโรค วิธีท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ที่มีรายงานในปัจจุบันยังไม่มีวิธีใดที่สามารถน ามาใช้
ทางคลินิกได้จริง ยังต้องรอผลการวิจัยยืนยันประสิทธิภาพของการทดสอบนั้น ๆ และการศึกษาเพ่ิมเติมใน
ประเด็นความคุ้มค่าทางเศรษฐกิจต่อไป และอาจต้องรอการทดสอบที่ท าได้ง่ายและมีความแม่นย าสูงอ่ืน  ๆ ที่
จะทยอยออกมาในอนาคต 
 
การป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ (prevention of preelampsia) 
การป้องกันก่อนการตั้งครรภ์ 

การศึกษาเกี่ยวกับปัจจัยเสี่ยงของการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ ท าให้สามารถท านายหรือคาดเดาโอกาส
เกิดโรคในสตรีแต่ละรายได้ ในสตรีที่มีปัจจัยเสี่ยงสูงที่มักท าให้เกิดโรครุนแรงตั้งแต่อายุครรภ์น้อย ๆ เช่น สตรีที่
ก าลังป่วยด้วยโรคไตหรือโรคภูมิแพ้ตนเอง ควรได้รับค าแนะน าให้ชะลอการตั้งครรภ์ออกไปจนกว่าจะสามารถ
ควบคุมโรคท่ีเป็นอยู่ให้ดีก่อน หรือในบางรายอาจถึงกับต้องให้ค าแนะน าว่าไม่ควรตั้งครรภ์ นอกจากนี้ยังต้องมี
การให้บริการคุมก าเนิดที่มีประสิทธิภาพและเหมาะสมแก่สตรีกลุ่มเสี่ยงสูงเหล่านี้ด้วย ประสบการณ์ทางคลินิก
ของผู้เขียนพบว่าสตรีตั้งครรภ์กลุ่มนี้จ านวนมากเกิดการตั้งครรภ์โดยมิได้คาดหมาย (unplanned pregnancy) 
มักเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์รุนแรงตั้งแต่อายุครรภ์ยังน้อย และมีผลลัพท์การตั้งครรภ์ที่ไม่ดี 

 
การป้องกันการเกิดโรคเมื่อตั้งครรภ์แล้ว 

การมีระบบคัดกรองแยกสตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยง จัดบริการฝากครรภ์ส าหรับกลุ่มเสี่ยงเป็นการเฉพาะ 
โดยมีการเฝ้าระวังอย่างใกล้ชิด โดยผู้ให้บริการที่มีประสบการณ์ แม้ ไม่สามารถป้องกันการเกิดโรคได้ แต่ย่อม
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ท าให้สามารถให้การวินิจฉัยโรคได้ตั้งแต่ระยะเริ่มแรก ท าให้มีการส่งต่อ หรือให้การดูแลรักษาได้อย่างเหมาะสม 
กระบวนการเหล่านี้ย่อมสามารถป้องกันภาวะแทรกซ้อนรุนแรงที่ไม่พึงประสงค์ได้ จึงควรต้องมีการตรวจคัด
กรองกลุ่มเสี่ยงที่จะเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ในสตรีตั้งครรภ์ทุกราย นอกจากนี้ยังสามารถให้ยาในกลุ่มเสี่ยงเพ่ือ
ลดโอกาสการเกิดโรคได้ด้วย 

 
การป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ด้วยแอสไพริน 

แอสไพริน เป็นยาที่มีใช้มานาน ออกฤทธิ์ต้านการอักเสบและต้านการท างานของเกล็ดเลือด มีฤทธิ์
ยับยั้งการท างานของสาร thromboxane A2 ซึ่งเป็นสารที่ท าให้เลือดแข็งตัวและท าให้เส้นเลือดหดรัดตัว 
คุณสมบัติเหล่านี้น าไปสู่แนวความคิดว่าการให้แอสไพรินแก่สตรีตั้งครรภ์อาจป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่ง
ครรภ์ได้ 

เมื่อปี ค.ศ.1978 Goodlin และคณะ(43) รายงานการให้แอสไพรินกับสตรีตั้งครรภ์ 1 ราย ที่ป่วยด้วย
โรคเกล็ดเลือดต่ าเนื่องจากร่างกายมีการใช้เกล็ดเลือดมาก และมีประวัติเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ชนิดรุนแรง
ขณะอายุครรภ์น้อยซ้ ากันในการตั้งครรภ์ 2 ครั้งก่อน (recurrent early-onset severe preeclampsia) โดย
เริ่มแรกให้ heparin เพ่ือลดการใช้เกล็ดเลือดในกระบวนการเลือดแข็งตัวขณะอายุครรภ์ 15 สัปดาห์ และ
ต่อมาเปลี่ยนเป็นแอสไพรินตอน 19 สัปดาห์ ปรากฏว่าระหว่างที่ได้รับแอสไพรินไม่เกิดโรคพิษแห่งครรภ์ดังใน
ครรภ์ก่อน มารดาคลอดที่อายุครรภ์ 34 สัปดาห์ เนื่องจากกราฟบันทึกการเต้นหัวใจทารกในครรภ์ผิดปกติ เป็น
การเริ่มต้นของแนวคิดการป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ด้วยแอสไพริน ต่อมาในปี ค.ศ 1989 Schiff และ
คณะ(44) เป็นกลุ่มแรกที่รายงานผลการศึกษาแบบ randomized, placebo-controlled trial ที่ให้แอสไพริน
ขนาดต่ า (100 mg) กับสตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงที่คัดกรองมาจากสตรีตั้งครรภ์ที่มีผลบวกจากการท า roll over 
test เปรียบเทียบกับการให้ยาหลอก พบอุบัติการณ์การเกิดโรคในกลุ่มที่ได้รับแอสไพริน (N = 34) เพียงร้อย
ละ 2.9  แต่เกิดโรคในกลุ่มที่ได้รับยาหลอก (N = 31) ถึงร้อยละ 22.6 รายงานการศึกษานี้น าไปสู่การศึกษาที่
ตามมาอีกมากมายในกลุ่มสตรีตั้งครรภ์ที่มีความเสี่ยงต่อการเกิดโรคแตกต่างกันไป แต่ละการศึกษาใช้
แอสไพรินในขนาดแตกต่างกัน รวมทั้งระยะเวลาที่เริ่มให้ยาก็แตกต่างกันด้วย บางการศึกษาได้ผลการป้องกัน
การเกิดโรคที่ดีมาก บางการศึกษากลับพบว่าสามารถลดโอกาสการเกิดโรคได้เพียงเล็กน้อย และยังมีการศึกษา
ที่ได้ผลว่าโอกาสการเกิดโรคในกลุ่มที่ได้แอสไพรินไม่แตกต่างกับกลุ่มที่ได้ยาหลอกหรือกลุ่มที่ไม่ได้รับยาก็มี จึง
เกิดค าถามว่า การให้แอสไพรินสามารถป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ได้จริงหรือไม่และจะลดโอกาสการ
เกิดโรคได้มากน้อยเพียงใด 
 
แอสไพรินสามารถป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ได้จริงหรือไม่  

ในปี ค.ศ.2007 มีผู้รวบรวมผลการศึกษาเกี่ยวกับประเด็นนี้ เลือกเฉพาะการศึกษาแบบ randomized 
control trials (RCTs) ที่ใช้สารที่มีฤทธิ์ยับยั้งการท างานของเกล็ดเลือด (anti-platelets agents) ซึ่งส่วนใหญ่
ใช้แอสไพริน และมีบางส่วนใช้ dipyridamole ที่มีการรายงานผลการศึกษาออกมา รวมทั้งสิ้นจ านวน 31 
การศึกษา มีจ านวนสตรีตั้งครรภ์ที่เข้าร่วมการศึกษาเหล่านี้รวมมากกว่า 32,000 คน น าข้อมูลของผู้เข้าร่วม
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การศึกษาเหล่านี้แต่ละคน (individual data) มาท าการศึกษาวิเคราะห์รวมกัน (meta-analysis) สรุปผลได้ว่า
สตรีตั้งครรภ์ที่ได้ anti-platelets agents มีโอกาสเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ได้น้อยกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับยาหรือได้
ยาหลอก ราวร้อยละ 10 (RR 0.90; 95% CI: 0.84 - 0.97) นอกจากนี้ยังมีโอกาสเกิดการคลอดก่อนก าหนดที่
เกิดก่อนอายุครรภ์ 34 สัปดาห์ ได้น้อยกว่าราวร้อยละ 10 (RR 0.90; 95% CI: 0.83 - 098) เช่นกัน(45, 46) 

ต่อมาในปี ค.ศ. 2014 หน่วยงานในประเทศสหรัฐอเมริกาที่ชื่อว่า US Preventive Services Task 
Force (USPSTF) ท าการรวบรวมผลการศึกษาเกี่ยวกับการใช้แอสไพรินเพื่อป้องกันหรือลดโอกาสเกิดภาวะพิษ
แห่งครรภ์ในสตรีตั้งครรภ์มีปัจจัยเสี่ยงที่จะเกิดโรคที่มีรายงานมาทั้งหมด น ามาท าการวิเคราะห์แบบ  
systematic reviews เพ่ือตอบค าถามเกี่ยวกับประสิทธิภาพของแอสไพรินในการป้องกันภาวะครรภ์เป็นพิษใน
สตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยง ผลการศึกษาของ USPSTF พบว่า แอสไพริน สามารถลดอุบัติการณ์การเกิดภาวะพิษ
แห่งครรภ์ (RR 0.76; 95%CI: 0.62-0.95) ลดโอกาสคลอดก่อนก าหนด (RR 0.86; 95%CI;0.76-0.98) และ 
ลดภาวะทารกเจริญเติบโตช้าในครรภ์ (RR 0.80; 95%CI: 0.65-0.99) ได้ แต่คณะผู้ท าการศึกษาของ USPSTF 
ให้ข้อสังเกตุว่า การศึกษาที่ให้ผลการป้องกันได้ดีมากมักเป็นการศึกษาที่มีขนาดเล็กและมีข้อบกพร่องใน
ระเบียบวิธีวิจัย ในการศึกษาขนาดใหญ่ที่มีจ านวนตัวอย่างมากกลับให้ผลการป้องกันการเกิดโรคได้ไม่มากนัก 
คณะผู้ศึกษาของ USPSTF ได้สรุปผลว่าการให้แอสไพรินในสตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงสามารถลดโอกาสเกิดภาวะ
พิษแห่งครรภ์ การคลอดก่อนก าหนด และภาวะทารกเจริญเติบโตช้าในครรภ์ได้บ้าง โดยประเมินว่าน่าจะลด
โอกาสเกิดภาวะเหล่านี้ได้ราวร้อยละ 10 ซึ่งต่ ากว่าค่า RR (relative risk) ที่ค านวณได้จากการท า meta-
analysis(47) 

ผลการศึกษาแบบ meta-analysis และ systematic review ที่กล่าวมาข้างต้นพอจะสรุปได้ว่า
แอสไพรินสามารถลดโอกาสการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ในสตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงได้ แต่เนื่องจากการศึกษาวิจัย
เกี่ยวกับประเด็นนี้ทั้งหมดมีความแตกต่างกันในแง่วิธีคัดกรองสตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยง อายุครรภ์ที่เริ่ มให้
แอสไพริน และ ขนาดของแอสไพรินที่ให้ ปัญหาที่ต้องการค าตอบต่อไปคือ ระยะเวลาที่เริ่มให้ยา  และขนาด
ของยาแอสไพรินที่ให้มีผลต่อประสิทธิภาพของการป้องกันการเกิดโรคหรือไม่อย่างไร และ กลุ่มเสี่ยงแบบไหนที่
จะได้รับประโยชน์เต็มที่ 

 
อายุครรภ์ที่เริ่มให้แอสไพรินและขนาดของยาที่ใช้ มีผลต่อประสิทธิภาพการป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่ง
ครรภ์หรือไม่ 

ประเด็นเรื่องอายุครรภ์ที่เหมาะสมในการเริ่มให้แอสไพรินนั้น จนถึงปัจจุบันยังไม่มีการศึกษาชนิด 
RCT ที่เปรียบเทียบเรื่องอายุครรภ์ที่เริ่มให้แอสไพรินโดยตรง มีแต่ผู้ท าการศึกษาแบบ meta-analysis ในปี 
ค.ศ. 2010(48) และ 2013(49) โดยน าข้อมูลจากการศึกษา RCTs ที่เคยมีรายงานมารวมกันแล้วท าการวิเคราะห์
ใหม่ เพ่ือดูว่าอายุครรภ์ที่เริ่มให้แอสไพรินมีผลต่อการประสิทธิภาพการป้องกันโรคหรือไม่ ผลการศึกษาพบว่า
กลุ่มที่ได้รับยาก่อนอายุครรภ์ 16 สัปดาห์ สามารถลดโอกาสการเกิดโรคได้มากกว่า และในปี ค.ศ. 2017 
Roberge และคณะ (50) ซึ่งเป็นกลุ่มศึกษาเดียวกับที่กล่าวถึงข้างต้น ต้องการตอบค าถามเรื่องขนาดของ
แอสไพรินที่ให้ว่ามีผลต่อประสิทธิภาพการป้องกันการเกิดโรคหรือไม่ จึงได้ท าการศึกษาแบบ systematic 
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review และ meta-analysis โดยรวบรวมการศึกษาแบบ RCTs จ านวน 45 การศึกษา ครอบคลุมสตรี
ตั้งครรภ์ 20,909 คน ขนาดของแอสไพรินที่ใช้ตั้งแต่ 50 - 100 มิลลิกรัม ท าการวิเคราะห์ว่าสตรีตั้งครรภ์กลุ่มที่
เริ่มได้แอสไพรินที่อายุครรภ์น้อยกว่าหรือเท่ากับ 16 สัปดาห์ และกลุ่มที่เริ่มแอสไพรินหลัง 16 สัปดาห์ มีอัตรา
การเกิดโรคต่างกันหรือไม่ ผลปรากฏว่า กลุ่มที่เริ่มแอสไพรินก่อน 16 สัปดาห์ เกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ และ 
ภาวะทารกเจริญเติบโตช้าในครรภ์น้อยกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับยาหรือได้ยาหลอกถึงร้อยละ 40 แต่หากเริ่มให้
แอสไพรินหลัง 16 สัปดาห์ กลุ่มที่ได้แอสไพรินจะเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์น้อยกว่า เพียงร้อยละ 20 และไม่ลด
การเกิดภาวะทารกเจริญเติบโตช้าในครรภ์ ข้อมูลนี้สอดคล้องกับความรู้พ้ืนฐานด้านพยาธิก าเนิดของภาวะพิษ
แห่งครรภ์ เรื่องการเจริญของรกท่ีผิดปกติตั้งแต่ระยะแรกของการสร้างรก (abnormal placentation) ซึ่งเริ่ม
เกิดตั้งแต่ระยะไตรมาสแรกของการตั้งครรภ์ ดังนั้นการให้แอสไพรินหลัง 16 สัปดาห์ ซึ่งพยาธิสภาพได้เกิดขึ้น
แล้วจึงอาจไม่ได้ผลการป้องกันการเกิดโรค นอกจากนี้การศึกษานี้ยังพบว่าขนาดของแอสไพรินที่ให้มีผลต่อ
ประสิทธิภาพการป้องกันการเกิดโรค แอสไพรินขนาดเท่ากับหรือมากกว่า 100 มิลลิกรัมต่อวัน ให้ผลการ
ป้องกันโรคได้ดีกว่าขนาด 100 มิลลิกรัมอย่างมีนัยส าคัญ ผลการศึกษาของ Roberge และคณะนี้ ได้รับการ
ตีพิมพ์ในวารสาร American Journal of Obstetrics and Gynecology ฉบับเดือนกุมภาพันธ์ ค.ศ. 2017 
แต่อย่างไรก็ตามในวารสารฉบับเดียวกันเดือนเดียวกันนี้ ได้ตีพิมพ์ผลการศึกษาของ Meher และคณะ(51) ซึ่ง
ท าการศึกษาประเด็นอายุครรภ์ที่ เริ่มให้แอสไพรินเช่นกัน โดยรวบรวมการศึกษาแบบ RCTs ที่ ใช้ 
antiplatelets agents (ส่วนใหญ่ใช้แอสไพริน) จ านวน 31 การศึกษา ครอบคลุมสตรีตั้งครรภ์ที่ เข้าร่วม
มากกว่า 32,000 คน น าข้อมูลของแต่ละคน (individual data) มาท าการวิเคราะห์ใหม่ตามอายุครรภ์ที่เริ่มได้
ยา ผลกลับปรากฏว่า กลุ่มที่เริ่มแอสไพรินก่อนอายุครรภ์ 16 สัปดาห์ และกลุ่มที่เริ่มตั้งแต่ 16 สัปดาห์เป็นต้น
ไป เกิดโรคน้อยกว่ากลุ่มที่ได้ยาหลอกหรือไม่ได้รับยา ราวร้อยละ 10 เท่ากันทั้งสองกลุ่ม คณะผู้วิจัยกลุ่มนี้จึง
สรุปว่า อายุครรภ์ที่เริ่มให้ยาไม่มีผลต่อประสิทธิภาพการป้องกันโรค ซึ่งขัดแย้งกับผลการศึกษาของ Roberge 
และคณะ อย่างสิ้นเชิง การศึกษาของ Meher และคณะนี้ เป็นการศึกษาที่น าข้อมูลผู้ป่วยแต่ละรายมา
ท าการศึกษาวิเคราะห์แยกใหม่ และมีขนาดตัวอย่างที่ใหญ่ จึงมีความน่าเชื่อถือในแง่สถิติการวิจัยอย่างมาก 
ดังนั้นปัจจุบันจึงยังไม่อาจระบุว่าอายุครรภ์ที่เริ่มให้แอสไพรินมีผลต่อประสิทธิภาพการป้องกันการเกิดโรค
หรือไม ่

 
สตรีตั้งครรภ์กลุ่มใดควรได้รับแอสไพรินเพื่อป้องกันภาวะพิษแห่งครรภ์ 

การศึกษาเกี่ยวกับการใช้แอสไพรินเพ่ือป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ที่มีนั้นล้วนท าการศึกษาใน
กลุ่มที่มีความเสี่ยงที่จะเกิดโรคเพ่ือให้เห็นผลการป้องกันได้ชัดเจน สตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงอาจระบุจาก
ปัจจัยพื้นฐานของสตรีผู้นั้นเอง เช่น เป็นโรคเบาหวาน หรือ โรคอ้วน หรืออาจระบุได้จากผลการตรวจคัดกรอง
ด้วยวิธีทดสอบบางชนิดที่กล่าวถึงในหัวข้อการท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์   

การศึกษาแบบ meta-analysis ในปี ค.ศ. 2007(45) ได้ท าการวิเคราะห์ประเด็นเกี่ยวกับประสิทธิภาพ
การป้องกันการเกิดโรคในแต่ละกลุ่มเสี่ยงว่ามีความแตกต่างกันหรือไม่ด้วย ผลการศึกษาพบว่าไม่แตกต่างกัน มี
การศึกษาที่เน้นไปในกลุ่มสตรีตั้งครรภ์ครั้งแรก (nulliparous)(52, 53) พบว่าแอสไพรินอาจลดการเกิดโรคได้
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เพียงเล็กน้อยเท่านั้น ล่าสุดในปี ค.ศ.2017 มีรายงานการศึกษาแบบพหุสถาบัน (multicenter trial) ที่ให้
แอสไพรินขนาดวันละ 150 มิลลิกรัม กับสตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงที่คัดกรองโดยใช้ปัจจัยพ้ืนฐานของมารดาเอง 
(maternal characteristics) รวมกับผลการตรวจทดสอบ MAP + Ut-PI + PAPP-A + PlGF จ านวน 1,776 
ราย โดยเริ่มให้แอสไพรินตั้งแต่อายุครรภ์ 12 - 13 สัปดาห์ ผลปรากฏว่าเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์โดยเฉพาะชนิด 
preterm preeclampsia ในสตรีกลุ่มเสี่ยงลักษณะนี้น้อยกว่ากลุ่มที่ได้รับยาหลอกถึงร้อยละ 60 (1.6% VS 
4.3%; OR 0.38: 95%CI 0.20-0.74)(54) 
 
แอสไพรินท าให้เกิดอาการไม่พึงประสงค์หรือภาวะแทรกซ้อนที่รุนแรงในมารดาและทารกหรือไม่ 

จนถึงปัจจุบันมีสตรีตั้งครรภ์ที่ได้รับแอสไพรินขนาดต่ า เพ่ือป้องกันภาวะพิษแห่งครรภ์ที่เข้าร่วมใน
โครงการวิจัยและที่สูติแพทย์ผู้ดูแลแนะน าให้ใช้เพ่ือป้องกันโรคเป็นจ านวนมาก ยังไม่พบว่าแอสไพรินขนาดต่ า     
ท าให้เกิดภาวะแทรกซ้อนที่รุนแรงทั้งในมารดาและทารก รวมทั้งไม่มีรายงานอาการไม่พึงประสงค์ที่รุนแรง 
ดังนั้นการใช้แอสไพรินขนาดต่ าในระยะไตรมาสที่ 2 และ 3 จึงค่อนข้างมีความปลอดภัยทีเดียว(48, 49, 55) 
 
ข้อสรุปเรื่องการใช้แอสไพรินในการป้องกันภาวะพิษแห่งครรภ์จากหลักฐานเชิงประจักษ์ 

แม้ผลการศึกษาทั้งหมดที่กล่าวมาข้างต้น อาจมีผลแตกต่างหรือขัดแย้งกันในบางประเด็น แต่พอจะ
สรุปรวมได้ว่า การให้แอสไพรินขนาดต่ า (50 - 150 มิลลิกรัมต่อวัน) กับสตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยง จะสามารถลด
โอกาสเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ได้อย่างน้อยร้อยละ 10 ขึ้นไป และอาจมีสตรีตั้งครรภ์ที่มีความเสี่ยงจากการ
ตรวจคัดกรองด้วยเกณฑ์หรือการทดสอบบางชนิดที่แอสไพรินจะให้ผลการป้องกันโรคและภาวะแทรกซ้อนได้
ดีกว่ากลุ่มเสี่ยงอ่ืน เช่น กลุ่มเสี่ยงจากการตรวจคัดกรองโดยใช้วิธีทดสอบหลายวิธีร่วมกันในไตรมาสแรก 
(combined first trimester screening เป็นต้น นอกจากนี้การเริ่มให้ยาตั้งแต่อายุครรภ์น้อย ๆ โดยเริ่มให้
ในช่วงอายุครรภ์ 12 - 16 สัปดาห์ อาจให้ประสิทธิภาพการป้องกันโรคมากกว่าเริ่มให้ยาหลัง 16 สัปดาห์ แต่
หากไม่สามารถเริ่มยาได้เร็วก็ยังสามารถเริ่มยาหลังอายุครรภ์ 16 สัปดาห์ได้ ขนาดของยาที่ใช้สามารถใช้ได้
ตั้งแต่ 50 - 150 มิลลิกรัมต่อวัน และมีแนวโน้มว่าขนาดยาที่สูงกว่าจะมีประสิทธิภาพการป้องกันโรคที่ดีกว่า 
ปัจจุบันตัวยาแอสไพรินขนาดต่ ามักมีขนาด 81 มิลลิกรัม ดังนั้นการให้ยาวันละ 1 เม็ดหรือ 1 เม็ดครึ่ง ก็น่าจะ
เหมาะสม 

 
ค าแนะน าเกี่ยวกับการใช้แอสไพรินป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ 

จนถึงปัจจุบัน (พ.ศ. 2560) มีหลายสถาบันที่ออกค าแนะน า (recommendations) เกี่ยวกับการให้
แอสไพรินแก่สตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยง เพ่ือป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ ตัวอย่างค าแนะน าเหล่านี้แสดงไว้
ในตารางที ่6 
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ตารางที่ 6  ค าแนะน า (recommendations) เกี่ยวกับการให้แอสไพรินแก่สตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยง เพ่ือป้องกัน
การเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ จากสถาบันหรือองค์การต่าง ๆ 

สถาบันหรือองค์กร/ประเทศ กลุ่มเสี่ยง การบริหารยาแอสไพริน 
US Preventive Services Task 
Force (USPSTF) และ American 
College of Obstetricians and 
Gynecologists (ACOG) / 
สหรัฐอเมริกา(56) 

ปัจจัยเสี่ยงสูง  ตามเกณฑ์ของ 
USPSTF (ตารางท่ี 3) อย่างน้อย 1 
ปัจจัย ให้แอสไพรินทุกราย 
ปัจจัยเสี่ยงปานกลาง ตามเกณฑ์
ของ USPSTF (ตารางท่ี 3) หลาย
ปัจจัยร่วมกัน พิจารณาให้
แอสไพรินเป็นราย ๆ ไป 

50 - 150 มิลลิกรัม รับประทาน
วันละครั้ง (เพ่ือความสะดวกมักให้
ขนาด เม็ดละ 81 มิลลิกรัม วัน
ละเม็ด) เริ่มให้ตั้งแต่อายุครรภ์ 12 
- 28 สัปดาห์  

NICE / สหราชอาณาจักร(57) ปัจจัยเสี่ยงสูง ตามเกณฑ์ของ NICE 
(ตารางท่ี 2) อย่างน้อย 1 ปัจจัย  
หรือ 
ปัจจัยเสี่ยงปานกลาง ตามเกณฑ์
ของ NICE (ตารางท่ี 2) อย่างน้อย 
2 ปัจจัย 

75 มิลลิกรัม รับประทานวันละ
ครั้ง ควรเริ่มตั้งแต่หลังอายุครรภ์ 
12 สัปดาห์  

WHO (World Health 
Organization)(58) 

ปัจจัยเสี่ยงอย่างใดอย่างหนึ่ง 
ต่อไปนี้ 

 มีภาวะพิษแห่งครรภ์ใน
ครรภ์ก่อน 

 ตั้งครรภ์แฝดสองหรือ
มากกว่า 

 ป่วยด้วยโรคความดัน
โลหิตสูง (chronic 
hypertension) โรคไต 
โรคเบาหวาน หรือ 
autoimmune disease 

 

75 มิลลิกรัม รับประทานวันละ
ครั้ง 

The Society of Obstetricians 
and Gynaecologists of 
Canada / แคนาดา(59) 

ปัจจัยเสี่ยงสูง ต่อไปนี้ อย่างน้อย 1 
ปัจจัย คือ  

 มีภาวะพิษแห่งครรภ์ใน
ครรภ์ก่อน  

75 - 162 มิลลิกรัม รับประทาน
วันละครั้ง ก่อนนอน และควรให้
ก่อนอายุครรภ์ 16 สัปดาห์ 
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สถาบันหรือองค์กร/ประเทศ กลุ่มเสี่ยง การบริหารยาแอสไพริน 

 มีโรคทางอายุรกรรม เช่น 
ความดันโลหิตสูง โรคไต 
เบาหวาน หรือ 
antiphospholipid 
syndrome 

หรือ  
ปัจจัยเสี่ยงปานกลางอ่ืน ๆ ตั้งแต่ 2 
ปัจจัยขึ้นไป 

 
การป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ด้วยสารกันเลือดแข็ง (anti-coagulant agent) 

นอกเหนือจากการปรับเปลี่ยนหรือควบคุมปัจจัยเสี่ยงตั้งแต่ก่อนการตั้งครรภ์ และการใช้แอสไพรินใน
สตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงแล้ว ยังมีการให้ low molecular weight heparin (LMWH) เพ่ือป้องกันการแข็งตัว
ของเลือดที่รก ในสตรีตั้งครรภ์ที่ป่วยด้วยภาวะ thrombophilia ซึ่งเป็นกลุ่มที่มีความเสี่ยงที่จะเกิดภาวะพิษ
แห่งครรภ์ได้สูงมาก และในสตรีตั้งครรภ์ที่มีประวัติการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ชนิดรุนแรงตั้งแต่อายุครรภ์น้อย
กว่า 34 สัปดาห์ (preterm preeclampsia) ที่มีผลการตั้งครรภ์ที่ไม่ดีในครรภ์ก่อน แต่การใช้ LMWH นี้ อาจ
ก่อให้เกิดผลอันไม่พึงประสงค์และภาวะแทรกซ้อนจากยาได้ทั้งในมารดาและทารกในครรภ์ จึงควรต้องมีการให้
ข้อมูลและค าแนะน าปรึกษาอย่างละเอียด และพิจารณาใช้เป็นราย ๆ ไป อย่างไรก็ตามผลการศึกษาแบบ 
meta-analysis ตีพิมพ์ในปี ค.ศ.2016 พบว่า LMWH ไม่ลดการเกิดโรคที่มีสาเหตุจากรกซึ่งรวมถึงภาวะพิษ
แห่งครรภ์ด้วย(60) 
 
การป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ด้วยวิธีการอื่น ๆ 
 ในสตรีตั้งครรภ์กลุ่มที่มีการบริโภคแคลเซียมต่ ากว่ามาตรฐาน การเสริมแคลเซียมระหว่างตั้งครรภ์
สามารถลดโอกาสเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ได้บ้าง(61) การให้สารที่มีฤทธิต้านอนุมูลอิสระ เช่น วิตามินซี วิตามินอี 
น้ ามันตับปลา ไม่มีผลลดการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์(62) 
 
บทสรุป 

การท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ใช้ปัจจัยพ้ืนฐานของสตรีตั้งครรภ์เองที่เพ่ิมโอกาสเสี่ยง 
(maternal characteristics) การตรวจ Doppler อัลตร้าซาวด์ uterine artery การตรวจระดับสารส่งเสริม
และสารยับยั้งการสร้างเส้นเลือด การตรวจระดับสารโปรตีนและเมตาบอลิกโปรตีน โดยอาจใช้หลายวิธีการ
ทดสอบร่วมกันเพ่ิมความแม่นย าในการท านายโรค การใช้วิธีทดสอบหลายวิธีร่วมกันในไตรมาสแรกให้ผลการ
ท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ที่เกิดก่อนอายุครรภ์ 34 สัปดาห์ได้ผลน่าพอใจ การคัดกรองสตรีตั้งครรภ์ที่
เสี่ยงต่อการเกิดโรคท าให้มีการจัดการดูแลกลุ่มเสี่ยงเป็นการเฉพาะอย่างใกล้ชิด และสามารถให้แอสไพรินเพ่ือ
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ลดโอกาสเกิดโรคและลดความรุนแรงของโรค แต่ปัจจุบันการตรวจทดสอบเหล่านี้ยังไม่สามารถน ามาใช้กับสตรี
ตั้งครรภ์ทั่วไปได้ ยังต้องรอผลการศึกษายืนยันในประชากรกลุ่มที่มีลักษณะแตกต่างจากท่ีรายงาน อีกทั้งวิธีการ
ทดสอบบางวิธียังมีความยุ่งยากในการใช้กับสตรีตั้งครรภ์ทุกราย เช่น การตรวจ Doppler อัลตร้าซาวด์ การ
ตรวจสารโปรตีนจากรก การตรวจสารส่งเสริมและยับยั้งการสร้างหลอดเลือด จึงต้องมีการศึกษาในแง่ความ
คุ้มค่าเศรษฐศาสตร์ด้วย ในอนาคตผลการศึกษาวิจัยยืนยันการทดสอบเหล่านี้ หรือ สารโปรตีนที่อาจค้นพบ
ใหม่อาจน าไปสู่การท านายการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ในสตรีตั้งครรภ์ทั่วไปได้ดีกว่าวิธีการในปัจจุบัน 

การให้ยาแอสไพรินในขนาด 50 - 150 มิลลิกรัมต่อวัน แก่สตรีตั้งครรภ์กลุ่มเสี่ยงสามารถลดโอกาส
เกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ได้อย่างน้อยร้อยละ 10 การเริ่มให้ยาตั้งแต่ 12 - 16 สัปดาห์ อาจเพิ่มประสิทธิภาพการ
ป้องกันโรคได้ดีกว่าเริ่มยาหลัง 16 สัปดาห์ และการใช้ยาในขนาดที่สูงมีแนวโน้มว่าจะป้องกันการเกิดโรคได้
ดีกว่ายาขนาดต่ า การคัดกรองกลุ่มเสี่ยงที่จะได้รับยามีความส าคัญเนื่องจากประสิทธิภาพการป้องกันการเกิด
โรคอาจมีสูงในบางกลุ่มเสี่ยง  

การศึกษาวิจัยเกี่ยวกับการท านายการเกิดโรคและการป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ยังคง
ด าเนินการอยู่ทั่วโลก ผลการศึกษาที่จะออกมาในอนาคตจะช่วยเพ่ิมเติมข้อมูลใหม่ ปิดช่องว่างในประเด็นที่ยัง
ไม่มีความชัดเจน และอาจน าไปสู่วิธีการหรือยาตัวใหม่ที่มีประสิทธิภาพมากขึ้นในไม่ช้านี้ 
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Essence of Antenatal Screening: Should or Shouldn’t: 
การตรวจคัดกรองความผิดปกติของโครโมโซมของทารกในครรภ์ 

Prenatal Screening for Fetal Chromosomal Abnormality 
 

ผศ.พญ.กุณฑรี ไตรศรีศิลป์ หมื่นพินิจ 
หน่วยเวชศาสตร์มารดาและทารก  

ภาควิชาสูติศาสตร์และนรีเวชวิทยา  
คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่ 

 
บทน า 

ความผิดปกติของโครโมโซมเกิดได้จากหลายสาเหตุ โดยในที่นี้จะแบ่งเป็นความผิดปกติที่พบได้บ่อย 
ซ่ึงหมายถึง ความผิดปกติของโครโมโซมท่ีมีจ านวนเพ่ิมข้ึนจากสองแท่งเป็นสามแท่ง (trisomy) ของคู่ท่ี 13, 18 
และ 21 ซึ่งปัจจุบันมีการตรวจคัดกรองได้หลายวิธี  ทั้งจากคลื่นเสียงความถี่สูง (ultrasound marker)        
สารชีวเคมีในเลือดมารดา (serum biochemistry) และสารพันธุกรรมทารกในเลือดมารดา (cell-free fetal 
DNA; cffDNA) ส่วนความผิดปกติที่พบได้ไม่บ่อย ได้แก่ โครโมโซมคู่อ่ืน ๆ เช่น คู่ที่ 16, 22 มีจ านวนเพ่ิมขึ้น 
ความผิดปกติของโครโมโซมเพศ หรือการมีปริมาณสารพันธุกรรมเพ่ิมขึ้น (duplication) หรือ ขาดหายไป 
(deletion)  ซึ่งในปัจจุบันเริ่มมีการกล่าวถึงและมีการตรวจคัดกรองทารกในครรภ์มากขึ้น ในที่นี้จะกล่าวถึง
การตรวจคัดกรองที่มีใช้อยู่ในปัจจุบัน ในประเด็นต่าง ๆ เช่น ข้อพิจารณาในการส่งตรวจ ข้อพึงระวังในการ
ตรวจหรือการแปลผล และแนวทางในการดูแลเมื่อทราบผลตรวจคัดกรองแล้ว เพ่ือให้แพทย์ และผู้ให้บริการ
ด้านสาธารณสุข มีความรู้ความเข้าใจ และมีข้อมูลเกี่ยวกับการวิธีการตรวจเหล่านี้ในการให้ค าปรึกษาแนะน า
แก่สตรีตั้งครรภ์และครอบครัวได้อย่างเหมาะสม  
 
เนื้อหา 

การตรวจคัดกรองความผิดปกติของโครโมโซมในปัจจุบัน จะเน้นไปที่ความผิดปกติของโครโมโซมที่พบ
ได้บ่อยคือ trisomy 21, trisomy 18 และ trisomy 13 การคัดกรองเพ่ือประเมินความเสี่ยงท าได้โดยการซัก
ประวัติ และส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการ ถึงแม้ว่าความเสี่ยงที่ทารกในครรภ์จะมีความผิดปกตินั้นพบมากขึ้นใน
สตรีตั้งครรภ์ที่อายุมาก โดยเฉพาะเมื่ออายุมากกว่า 35 ปี (ภาพที่ 1) แต่ในปัจจุบันเป็นที่ยอมรับกันโดยทั่วไป
แล้วว่าควรให้การคัดกรองในสตรีตั้งครรภ์ทุกรายโดยไม่ต้องค านึงถึงอายุ หรือเชื้อชาติ ซึ่งเป็นไปตามค าแนะน า
ของราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งสหรัฐอเมริกาที่ประกาศไว้ตั้งแต่ปี พ.ศ. 2550(1) ทั้งนี้ในการให้ค าปรึกษาควร
เน้นย้ าว่าเป็นการตรวจคัดกรอง กล่าวคือ เมื่อผลการตรวจคัดกรองเป็นบวก (positive screening test) 
หมายความว่าทารกในครรภ์มีโอกาสสูงที่จะมีความผิดปกติของโครโมโซม จะต้องท าการตรวจวินิจฉัยต่อไป แต่
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เมื่อผลตรวจคัดกรองเป็นลบ (negative screening test) หมายความว่าทารกในครรภ์มีโอกาสน้อยที่จะมี
ความผิดปกติของโครโมโซมที่ส่งตรวจ แต่ยังมีโอกาสที่ทารกอาจจะมีความผิดปกติของโครโมโซมคู่อ่ืนที่ไม่ได้
ตรวจ หรืออาจมีความผิดปกติอย่างอ่ืนที่ไม่เก่ียวกับโครโมโซมก็ได้ (residual risk) 
 
ภาพที่ 1 ความชุกชอง trisomy 21, 18, 13 ต่อ 10,000 การคลอดมีชีพ จ าแนกตามอายุสตรีตั้งครรภ์  
 

 
ดัดแปลงจาก Dashe JS. Aneuploidy Screening in Pregnancy. Obstet Gynecol 2016(2) 

 
สตรีตั้งครรภ์ที่มีประวัติเหล่านี้ ถือว่ามีความเสี่ยงสูง 

1. อายุมากกว่า 35 ปี ในวันครบก าหนดคลอด 
2. สตรีตั้งครรภ์ และ สามี คนใดคนหนึ่งหรือทั้งคู่มี translocation ที่เก่ียวข้องกับโครโมโซมคู่ท่ี 21 
3. เคยตั้งครรภ์ทารกท่ีเป็น trisomy 

แนะน าให้ตรวจวินิจฉัยทารกในครรภ์เลย หรืออาจจะเลือกคัดกรองด้วย cffDNA ก่อนก็ได้ 
 
การตรวจทางห้องปฏิบัติการ ได้แก่การตรวจด้วยสารชีวเคมี ตรวจ cffDNA และตรวจคลื่นเสียงความถี่สูง ซึ่ง
บางครั้งอาจมีการใช้ร่วมกัน ในที่นี้ขอแบ่งเป็น 2 กลุ่มใหญ่ ๆ คือ conventional screening และ cell-free 
DNA screening 
 
Conventional screening ยังสามารถแบ่งตามไตรมาสที่ตรวจได้ดังนี้ 
1. First trimester screening 

ท าการตรวจเมื่อความยาวตัวของทารก (crown-rump length; CRL) อยู่ในช่วงตั้งแต่ 38 - 45 มม. 
ถึง 84 มม. หรืออายุครรภ์ 100/7 ถึง 136/7 สัปดาห์ โดยวิธีที่แนะน าคือ combined test ซึ่งเป็นการตรวจคลื่น
เสียงความถี่สูงเพ่ือวัดความหนาต้นคอทารก (nuchal translucency) ร่วมกับเจาะเลือดสตรีตั้งครรภ์เพ่ือ



การประชมุวิชาการกลางป ีพ.ศ. 2562 OBG 62      
  

 

การตรวจคัดกรองความผิดปกติของโครโมโซมของทารกในครรภ์     108 

 

ต ร ว จ ส า ร ชี ว เค มี  ซึ่ ง ได้ แ ก่  beta-hCG (human chorionic gonadotropin) , PAPPA (pregnancy-
associated plasma protein A) และน าข้อมูลทั้งสองส่วนไปประเมินร่วมกับอายุของสตรีตั้งครรภ์ น้ าหนัก 
เชื้อชาติ และจ านวนทารกในครรภ์ 

ข้อดีคือ สามารถตรวจได้ตั้งแต่ไตรมาสแรก ความไวค่อนข้างสูง ร้อยละ 85 
ข้อด้อยคือ ต้องอาศัยผู้มีประสบการณ์และเชี่ยวชาญในการวัดความหนาต้นคอทารก เนื่องจากหากวัด

คลาดเคลื่อนจะมีผลต่อประสิทธิภาพของการตรวจคัดกรอง มีการศึกษาพบว่าหากวัดค่าผิดไป 0.5 มม. ความ
ไวจะลดลงร้อยละ 18(3)  

 
2. Second trimester screening 

ท าการตรวจเมื่ออายุครรภ์ 150/7 ถึง 226/7 สัปดาห์ โดยเจาะเลือดสตรีตั้งครรภ์เพ่ือตรวจสารชีวเคมี ซึ่ง
ได้ แ ก่  beta-hCG, alphafetoprotein (AFP) แล ะ  unconjugated estriol (uE3) ส าห รับ  triple test  
beta-hCG, AFP, uE3 และ dimeric inhibin-A ส าหรับ quadruple หรือ quad test โดยจะน าไปค านวณ
ร่วมกับปัจจัยอื่น ๆ ได้แก่อายุ น้ าหนัก เชื้อชาติ ภาวะเบาหวาน และจ านวนทารกในครรภ์  

ข้อดีคือ ไม่ต้องการการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงโดยแพทย์ผู้มีประสบการณ์  
ข้อด้อยคือ ถ้าสตรีตั้งครรภ์มาฝากครรภ์ตั้งแต่ไตรมาสแรก จะต้องรอท าการตรวจในไตรมาสที่สอง ซึ่ง

เสียโอกาสที่จะได้รับทราบความเสี่ยงก่อน 
ประสิทธิภาพของการตรวจด้วยสารชีวเคมีแบบต่าง ๆ แสดงในตารางที่ 1 โดยที่ combined first 

trimester test และ quadruple test มีประสิทธิภาพใกล้เคียงกัน ขณะที่ triple test มีประสิทธิภาพด้อย
กว่า 
 
ตารางท่ี 1 อายุครรภ์ และความไวของการตรวจ conventional screening ชนิดต่าง ๆ  
 

วิธี อายุครรภ์ที่ตรวจ (สัปดาห์) ความไว (%) 
First-trimester screen (combined 
serum and NT) 

10 - 136/7 82 - 87 

NT alone 10 - 136/7 64 - 70 
Triple test 15 - 22 61 - 70 
Quadruple  test 15 - 22 74 - 81 
Integrated screen 10 - 136/7  then 15 - 22 94 - 96 
Serum integrated screen 10 - 136/7  then 15 - 22 88 
Stepwise sequential screen 10 - 136/7 then 15 - 22 90 - 95 
Contingent sequential screen 10 - 136/7 then 15 - 22 88 - 94 

ดัดแปลงจาก  ACOG Practice Bulletin No. 163: Screening for Fetal Aneuploidy. Obstet Gynecol 2016(4) NT 
Nuchal translucency 
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3. First and second trimester screening 
เป็นการตรวจที่รวมเอาวิธีที่ใช้ทั้งสองไตรมาสเข้าด้วยกัน เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพ หรือความไวในการ

ตรวจ แบ่งได้ดังนี้ 
3.1 Integrated screening และ Serum integrated screening 

คือการตรวจ combined first trimester test ร่วมกับ quadruple test และท าการแปล
ผลครั้งเดียวหลังจากตรวจทั้งสองวิธีแล้ว (integrated screening)  ซึ่งหากไม่สามารถท าการวัดความหนาต้น
คอทารกได้ สามารถใช้เฉพาะสารชีวเคมีอย่างเดียว (serum integrated screening) ซึ่งความไวในการตรวจ
จะลดลงเล็กน้อย 

ข้อดีคือ ความไวในการตรวจสูงสุด เมื่อเปรียบเทียบกับการตรวจแบบอื่น ๆ ความไวสูงถึงร้อยละ 95 
ข้อด้อยคือ เสียโอกาสในการทราบผลเมื่อสตรีตั้งครรภ์มาฝากครรภ์ตั้งแต่ไตรมาสแรก อาจสร้างความ

วิตกกังวลให้กับสตรีตั้งครรภ์เนื่องจากตรวจไตรมาสแรกไปแล้วไม่ทราบผลในทันที ต้องรอผลในไตรมาสสอง 
นอกจากนี้มกีารศึกษาพบว่าร้อยละ 25 ของสตรีตั้งครรภ์ไม่มารับการตรวจไตรมาสสอง(5) 

 
3.2 Sequential screening เพ่ือลดข้อจ ากัดด้านการแปลผล แต่ยังคงความไวในการตรวจ กล่าวคือ

ตรวจไตรมาสแรกและแปลผล จากนั้นตรวจไตรมาสที่สองหรือไม่ข้ึนกับผลที่ได้รับ แบ่งเป็นอีก 2 วิธี ได้แก่ 
3.2.1 Stepwise sequential คือตรวจ combined first trimester test จากนั้นแปลผล

เป็นกลุ่มเสี่ยงสูง (> 1:30) และกลุ่มเสี่ยงต่ า ซึ่งกลุ่มเสี่ยงสูงจะได้รับจะได้รับค าแนะน าให้ตรวจวินิจฉัย ขณะที่
กลุ่มเสี่ยงต่ าจะรับการตรวจ quadruple test  

3.2.2 Contingent sequential คือ ตรวจ combined first trimester test จากนั้นแปล
ผลเป็นกลุ่มเสี่ยงสูง (> 1:30) กลุ่มเสี่ยงปานกลาง และกลุ่มเสี่ยงต่ า (< 1:1500) กลุ่มเสี่ยงสูงจะได้รับ
ค าแนะน าให้ตรวจวินิจฉัย กลุ่มเสี่ยงปานกลางจะได้รับการตรวจ quadruple test ขณะที่กลุ่มเสี่ยงต่ าจะรับ
การฝากครรภ์ตามปกติ 

ปัจจัยที่อาจมีผลต่อระดับของสารชีวเคมีในกระแสเลือดมารดา ซึ่งต้องท าการปรับเพ่ือให้ได้ระดับสาร
ชีวเคมีที่ถูกต้อง ก่อนทีจ่ะค านวณและรายงานผล มีดังต่อไปนี้ 

1. เชื้อชาติ ระดับ AFP ในสตรีผิวด า จะสูงกว่าสตรีผิวขาว และสตรีชาวเอเชีย(6) เช่นเดียวกับระดับ 
uE3, total beta-hCG และ free beta-hCG จะสูงในสตรีผิวด าเมื่อเทียบกับสตรีผิวขาว (7) 
ในขณะที่ระดับ inhibin A จะต่ าในสตรีผิวด า ดังนั้นจึงควรใช้ระดับปกติของประชากรเชื้อชาติ  
นั้น ๆ มาใช้ในการแปลผล 

2. น้ าหนักตัวมารดา ระดับสารชีวเคมีในกระแสเลือดมารดาจะต่ าลง หากน้ าหนักตัวมารดามากขึ้น 
เนื่องจากปริมาตรเลือดทั่วร่างกายที่เพ่ิมขึ้นจะไปเจือจางความเข้มข้นของสารชีวเคมีต่าง  ๆ ใน
กระแสเลือด (volume of distribution มากขึ้น) ในการรายงานผลการตรวจจึงควรน าน้ าหนัก
ตัวมารดา (ชั่งในวันที่เจาะเลือด) มาใช้ปรับเพื่อรายงานระดับสารชีวเคมีที่ถูกต้อง 
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3. การตั้งครรภ์แฝด ระดับสารชีวเคมีแต่ละชนิดในกระแสเลือดมารดาที่ตั้งครรภ์แฝดจะสูง
ประมาณ  2 เท่าของมารดาที่ตั้งครรภ์เดี่ยว หากสมมติว่าทารกแต่ละคนสร้างสารชีวเคมีได้ใน
อัตราเท่า ๆ กัน เมื่อค านวณความเสี่ยงโดยน าระดับสารชีวเคมีที่ได้เทียบกับระดับปกติของการ
ตั้งครรภ์เดี่ยว อาจท าให้การแปลผลผิดพลาดได้ เนื่องจากทารกแต่ละคนอาจมีความเสี่ยงไม่
เท่ากัน เช่น ทารกคนหนึ่งอาจปกติ ในขณะที่ทารกอีกคนอาจเป็นทารกกลุ่มอาการดาวน์ 
นอกจากนี้ระดับปกติของสารชีวเคมีในมารดาที่ตั้งครรภ์เดี่ยวอาจใช้ไม่ได้กับมารดาที่ตั้งครรภ์
แฝด 

4. เบาหวานในมารดา ระดับของ AFP ในมารดาที่เป็นเบาหวานชนิดที่ 1 (type 1 DM) จะต่ ากว่า
ปกติประมาณร้อยละ 20 การปรับระดับ AFP ใหม่ท าได้โดยใช้ระดับที่ตรวจได้หารด้วย 0.8(8) 
ส่วนสารชีวเคมีชนิดอ่ืน เช่น uE3 และ inhibin A ก็พบว่ามีระดับต่ าในมารดาที่เป็นเบาหวาน
เช่นกัน(9) 

5. การตั้งครรภ์ด้วยวิธี In vitro fertilization (IVF) ในกรณีมารดาได้รับการกระตุ้นด้วยฮอร์โมน
ระหว่างการใช้เทคโนโลยีช่วยการเจริญพันธุ์ด้วยวิธี IVF เมื่อตรวจวัดระดับสารชีวเคมีในกระแส
เลือดพบว่า ระดับ hCG มีแนวโน้มจะสูง ส่วนระดับ uE3 มีแนวโน้มจะต่ ากว่าปกติ(10) หากไม่
ปรับระดับสารชีวเคมีให้ถูกต้องเสียใหม่พบว่า screen positive rate ในมารดากลุ่มนี้จะสูงเป็น 
2 เท่าของอัตราที่ควรจะเป็น ส่วนการใช้เทคโนโลยีช่วยการเจริญพันธุ์ด้วยวิธีรับไข่บริจาค การ
กระตุ้นไข่ หรือการฉีดน้ าเชื้อเข้าโพรงมดลูก อาจมีผลต่อระดับสารชีวเคมีได้เช่นเดียวกัน แต่ยังมี
ข้อมูลการศึกษาไม่เพียงพอ 

6. ปัจจัยอ่ืนๆ  
6.1 มารดาที่สูบบุหรี่จะมีระดับ hCG ต่ ากว่าปกติร้อยละ 20-30 ส่วนระดับ uE3 และ AFP ก็

อาจมีผลได้เล็กน้อย(11) 
6.2 ทารกเพศชายจะมีระดับ AFP สูงกว่าทารกเพศหญิง 
6.3 ปัจจัยอ่ืน ๆ เช่น parity และ SLE พบว่ามีอิทธิพลต่อระดับสารชีวเคมีได้เช่นกัน แต่ไม่

จ าเป็นต้องปรับระดับใหม่เนื่องจากผลดังกล่าวมีน้อย และยังมีข้อมูลการศึกษาไม่พอเพียง
ในการน ามาใช้ในทางปฏิบัติ 

จะเห็นว่ามีปัจจัยหลายอย่างที่ต้องพิจารณาร่วมด้วยในการตรวจ conventional screening ดังนั้น
ข้อมูลเหล่านี้จ าเป็นต้องแจ้งแก่ห้องปฏิบัติการด้วยทุกครั้ง เพ่ือให้การแปลผลมีความถูกต้องมากท่ีสุด 
 
Cell free fetal DNA (cffDNA)  

Cell free DNA ที่อยู่ในกระแสเลือดมารดา ประกอบด้วย DNA ทั้งของมารดาและทารก โดย 
maternal DNA ส่วนใหญ่มาจากเซลล์ของระบบโลหิต (hematopoietic cells) ส่วน fetal DNA คิดเป็น
สัดส่วนร้อยละ 3 - 13(12) มาจากการ apoptosis ของ syncytiotrophoblast เป็นส่วนใหญ่ และบางส่วนมา
จาก erythroblast(13 - 15) cfDNA ที่อยู่ในกระแสเลือดมารดา จะเป็นชิ้นส่วนเล็ก ๆ ที่มีขนาด 50 - 200 คู่เบส 
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โดยสามารถตรวจพบ cffDNA ในกระแสเลือดมารดาได้ตั้งแต่อายุครรภ์ 5 สัปดาห์(16) และจะถูกก าจัดออกไป
จากกระแสเลือดมารดาอย่างรวดเร็วภายใน 2 วันหลังคลอด(17, 18) เนื่องจากเด็กและรกมาจากเซลล์ต้นก าเนิด
เดียวกัน ท าให้เชื่อว่ามีสารพันธุกรรมเหมือนกัน การที่ตรวจ cffDNA ในกระแสเลือดมารดา ก็เท่ากับการตรวจ 
fetal DNA ของทารกในครรภ์ อีกทั้ง cffDNA นี้ถูกก าจัดไปอย่างรวดเร็วหลังคลอด ท าให้ผลการตรวจนี้
จ าเพาะส าหรับการตั้งครรภ์นั้น ๆ เมื่อตั้งครรภ์ใหม่ก็สามารถตรวจได้โดยไม่ถูกรบกวนจากการตั้งครรภ์ก่อน
หน้านั้น  

 
หลักการของการตรวจ cfDNA ทางห้องปฏิบัติการ มี 2 วิธีหลัก  

1. การนับจ านวนชิ้นส่วนของ DNA (cfDNA fragments counting) ที่จ าเพาะกับโครโมโซมนั้น ๆ ว่า
มีปริมาณเพ่ิมขึ้นหรือไม่ ตัวอย่างเช่น ในหญิงปกติทั่วไปที่ไม่ได้ตั้งครรภ์ ชิ้นส่วนของ DNA ที่มาจากโครโมโซมคู่
ที่ 21 มีอยู่ร้อยละ 1.3 ของชิ้นส่วน DNA ทั้งหมด เมื่อหญิงปกติตั้งครรภ์และทารกในครรภ์ปกติ (euploid 
mother and fetus) สัดส่วน ของ DNA ที่มาจากโครโมโซมคู่ที่ 21 จะยังคงเป็นร้อยละ 1.3 แต่ถ้าทารกใน
ครรภ์มีโครโมโซมคู่ที่ 21 เกินมา (trisomy 21) สัดส่วน ของ  DNA ที่มาจากโครโมโซมคู่ที่ 21 จะสูงขึ้น ทั้งนี้
ยังมีวิธีการตรวจที่แตกต่างไปอีก คือ การนับชิ้นส่วน DNA ของทุกโครโมโซม (whole genome sequencing) 
หรือนับเฉพาะโครโมโซมท่ีสนใจ (targeted sequencing) ซึ่งได้แก่โครโมโซม 21, 18, 13, X, Y 

2. การดูลักษณะแบบแผน ของ single nucleotide polymorphisms (SNPs based) SNPs เป็น
ความแปรปรวนของคู่เบสที่เกิดขึ้นในต าแหน่งที่จ าเพาะของสารพันธุกรรม ท าให้แต่ละบุคคลมีความแตกต่าง
กัน ในภาวะปกติแต่ละคนจะมีแบบแผนของความแปรปรวนของคู่เบสอยู่ 2 แบบ ในกรณีหญิงตั้งครรภ์ ถ้า
ตรวจ SNPs จะพบความแปรปรวนของคู่เบส 4 แบบ คือของแม่ 2 แบบ และของทารกในครรภ์ 2 แบบ ดั้งนั้น
หาก cfDNA ของหญิงตั้งครรภ์ มีมากกว่า 4 จะหมายถึงมีโครโมโซมเกินมา 

 
ปัจจัยท่ีมีผลต่อการตรวจด้วยวิธี cfDNA 

เนื่องจากการตรวจนี้ส่วนใหญ่เป็นการดูความแตกต่างของปริมาณ DNA ดังนั้นถ้าสัดส่วนของ fetal 
DNA (fetal fraction) น้อยเกินไป อาจท าให้ไม่เห็นความแตกต่างของปริมาณ DNA และแปลผลไม่ได้ (no 
result) หรือให้ผลลบลวง (false negative) ปัจจัยที่มีผลต่อ fetal fraction คือ 

1. อายุครรภ์ cffDNA จะเริ่มตรวจพบเมื่ออายุครรภ์ 5 สัปดาห์ และจะพบในทุกการตั้งครรภ์เมื่อ
อายุครรภ์ 9 สัปดาห์(16) ปริมาณ cffDNA จะเพ่ิมขึ้นตามอายุครรภ์ ในช่วงแรกอาจเพ่ิมช้า ๆ 
ประมาณร้อยละ 0.1 ต่อสัปดาห์ แต่หลัง 20 สัปดาห์จะเพ่ิมขึ้นร้อยละ 1 ต่อสัปดาห์(19) ดังนั้น
ห้องปฏิบัติการส่วนใหญ่จะท าการตรวจเมื่ออายุครรภ์ มากกว่าหรือเท่ากับ 10 สัปดาห์ เพ่ือให้
แน่ใจว่ามี ปริมาณ cffDNA มากพอ ซึ่งโดยเฉลี่ยจะพบ fetal cfDNA ประมาณร้อยละ 4 ของ 
maternal cfDNA  
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2. น ้าหนักของมารดา มารดาที่น้ าหนัก หรือ ดัชนีมวลกายมาก จะท าให้สัดส่วน fetal cfDNA 
ลดลง เนื่องจากปริมาตรของพลาสมาในแม่  และ maternal cfDNA ของแม่มากขึ้น (20) 
โดยเฉพาะมารดาที่มีน้ าหนักมากกว่า 80 กิโลกรัมข้ึนไป(12) 

3. การเก็บตัวอย่างเลือด หากเก็บไม่ถูกวิธี จะท าให้เม็ดเลือดขาวของมารดาแตก เกิด maternal 
cfDNA ไปเจือจาง fetal cfDNA แนะน าให้เก็บตัวอย่างเลือดใส่หลอด EDTA แล้วปั่นภายใน 6 
ชั่วโมง เพ่ือให้ได้พลาสมา เก็บท่ี -80 °C 

4. Karyotype ของทารกในครรภ์  จากการศึกษาพบว่า ทารกที่ เป็น trisomy 13, 18 หรือ 
Turner syndrome จะมีสัดส่วนของ fetal DNA น้อยกว่า euploid fetus หรือ trisomy 21 ที่
อายุครรภ์เท่ากัน ท าให้ โอกาสที่จะตรวจพบความผิดปกติ (detection rate) น้อยกว่า หรือไม่
สามารถออกผลการตรวจได้ (test failures or no result)(21) มีรายงานหนึ่งพบว่าร้อยละ 22 
ของรายที่ไม่สามารถออกผลการตรวจได้เกิดจากทารกมีความผิดปกติของโครโมโซม(22) 

 
ความสามารถของการตรวจคัดกรองโดยวิธี cffDNA 

การตรวจคัดกรองโดย cff DNA เป็นการตรวจที่ให้ผลค่อนข้างดี คือความไว (detection rate) 
โดยรวมส าหรับ trisomy 21, 18, 13 อยู่ที่ร้อยละ 97 ผลบวกลวง (false positive rate) ร้อยละ 1.25 ทั้งนี้มี
ความแตกต่างกันเล็กน้อยในแต่ละ trisomy ส าหรับความผิดปกติของโครโมโซมเพศ ความสามารถในการ
ตรวจพบต่ ากว่า ดังแสดงในตารางที่ 2 นอกจากนี้สิ่งที่ควรทราบเพ่ิมเติมคือ เมื่อ cffDNA ให้ผลบวก โอกาสที่
ทารกในครรภ์จะเป็นโรคจริง ๆ (positive predictive value; PPV) ยังมีความแตกต่างในกลุ่มประชากร 
เนื่องจากการค านวณ PPV ขึ้นกับความชุก (prevalence) ของโรคที่พบ และเมื่อ cffDNA ให้ผลลบโอกาสที่
ทารกในครรภ์จะปกติ (negative predictive value) ก็สูงมากถึงร้อยละ 99.9  
 
ตารางท่ี 2  ความสามารถของการตรวจโดยวิธี cffDNA  
 
Disorder  Detection 

rate(%)* 
False positive rate 

(%)* 
Positive predictive value(%)** 

Autosomal aneuploidies Age 25(low risk) Age 40(high 
risk) 

Trisomy 21 98.6 1.01 33 87 
Trisomy 18 94.9 0.14 13 68 
Trisomy 13 91.3 0.14 9 57 
All Three 97.0 1.25 - - 
Sex chromosome aneuploidies  
45,X 90.3 0.23 - - 
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Disorder  Detection 
rate(%)* 

False positive rate 
(%)* 

Positive predictive value(%)** 

47XXY, 47XYY, 
47XXX 

93.0 0.14 - - 

All sex 
chromosome 
aneuploidies 

  20 - 40 

ดัดแปลงจาก *Gil MM, Quezada MS, Revello R, et al. Analysis of cell-free DNA in maternal blood in 
screening for fetal aneuploidies: updated meta-analysis. Ultrasound Obstet Gynecol 2015(23)** Committee 
Opinion No. 640: Cell-free DNA Screening for Fetal Aneuploidy. Obstet Gynecol 2015 Jun 29(24) 

 
การตรวจคัดกรองโดย cffDNA มีรายงานว่าไม่สามารถออกผลได้  (test failures or no result)     

ร้อยละ 1 - 5 ส าหรับความผิดปกติของ autosome และสูงขึ้นถึงร้อยละ 4 - 7 ส าหรับความผิดปกติของ sex 
chromosome โดยปัจจัยที่มีผลคือ สัดส่วนของ cffDNA ที่ต่ าไป ท าให้ปริมาณ DNA ไม่เพียงพอส าหรับการ
วิเคราะห์  

 
ปัจจัยท่ีท้าให้เกิดผลบวกลวง หรือผลลบลวง (false-positive or false-negative) 

1. Confined placental mosaicism เนื่องจากแหล่งหลักของ fetal cfDNA มาจากรก ซึ่งพบได้
ร้อยละ 1 - 2 ที่สารพันธุกรรมของรก และตัวเด็กมีความแตกต่างกัน(25) คือรกเป็น aneuploidy 
แต่ทารกปกติ (euploid) ท าให้เกิดผลบวกลวง หรือ รก euploid แต่ทารก aneuploidy ท าให้
เกิดผลลบลวง 

2. Demised twin หากแฝดที่เสียชีวิตไปมีความผิดปกติของโครโมโซม รกของแฝดนั้นยังสามารถ
ปล่อย DNA เข้าสู่กระแสเลือดมารดาได้(26) ท าให้เกิดผลบวกลวง 

3. Maternal mosaicism เมื่ออายุมากขึ้น พบว่าจะมีการหายไปของโครโมโซม X แม้เป็นสัดส่วน
เพียงเล็กน้อย แต่อาจท าให้การแปลผลผิดว่าทารกในครรภ์เป็น Turner syndrome ได(้27) 

4. Maternal cancer ให้สงสัยกรณีที่ผลการตรวจพบมากกว่าหนึ่ง aneuploidy ซึ่งเป็นภาวะที่พบ
ได้น้อย ประมาณร้อยละ 0.03(28) มีรายงานว่ามารดาเป็นมะเร็งชนิด neuroendocrine, 
leukemia, lymphoma, colorectum และ anus 

5. Maternal copy number of variant หลักการของการตรวจด้วย cffDNA จะคิดว่าผู้หญิงทุก
คนมีสัดส่วนของสารพันธุกรรม (genetic material) ของแต่ละโครโมโซมเท่ากัน แต่ในความจริง
อาจมีการเพ่ิมขึ้นหรือหายไป ของสารพันธุกรรม ซึ่งถ้าเป็นโครโมโซมที่สนใจ ก็จะท าให้การแปล
ผลผิดได้(29) คือถ้ามี maternal duplication จะท าให้เกิดผลบวกลวง หรือหากมี maternal 
deletion จะท าให้เกิดผลลบลวง 
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6. Chance เนื่องจากการแปลผลบวก มักอาศัยค่าทางสถิติที่เกินกว่าค่าเบี่ยงเบนมาตรฐานไป 3    
(+3 SD) ดังนั้นโอกาสเกิดผลบวกลวงในทางสถิติ พบได้ 1 - 2 ต่อ 1,000 

7. Transplant recipient หากเนื้อเยื่อของอวัยวะที่ได้รับการเปลี่ยนถ่าย มาจากผู้ชาย cfDNA อาจ
รายงานผลเพศของทารกผิดเป็นเพศชายได้(30) 

การตรวจคัดกรองทารกท่ีมีความผิดปกติของโครโมโซมที่พบบ่อย โดยวิธีการตรวจสารพันธุกรรมทารก
ในเลือดมารดา จุดประสงค์เพ่ือการตรวจคัดกรองทารกกลุ่มอาการดาวน์ (trisomy 21) เป็นหลัก แต่มักจะ
ได้รับการตรวจหา trisomy 18 และ 13 หรือความผิดปกติของโครโมโซมเพศร่วมด้วย ส าหรับประเทศไทยเอง 
ยังไม่มีแนวทางท่ีชัดเจนเกี่ยวกับการตรวจดังกล่าว แต่ในต่างประเทศมีค าแนะน าดังนี้  

1. ใช้เป็นการตรวจคัดกรองส าหรับกลุ่มเสี่ยงสูง ได้แก่ อายุมากกว่า 35 ปีเมื่อครบก าหนดคลอด พบ
ความผิดปกติจากการตรวจคลื่นเสียงความถ่ีสูงที่เพ่ิมความเสี่ยงของกลุ่มอาการดาวน์ (เช่น ความ
หนาต้นคอหนากว่าปกติ ) การตั้ งครรภ์ก่อน เป็น  trisomy หรือพ่อแม่ เป็นพาหะของ 
Robertsonian translocation(24)  

2. ใช้เป็น secondary screening คือเป็นการตรวจคัดกรองอย่างที่สอง เมื่อการตรวจคัดกรองด้วย
ส า ร ชี ว เค มี ให้ ผ ล บ ว ก  (positive serum screening ห รื อ  combined first trimester 
screening) โดยถ้าการตรวจอย่างแรกให้ผลบวก (high risk) หรือให้ผลก้ ากึ่ง (intermediate 
risk) ก็แนะน าให้ตรวจด้วย cffDNA เพ่ือลดความเสี่ยงจากการตรวจวินิจฉัยแบบรุกล้ าโดยไม่
จ าเป็น  แต่คงต้องพิจารณาว่าอาจท าให้การตรวจวินิจฉัย และการตัดสินใจในการท าหัตถการ   
ใด ๆ ล่าช้าออกไปหากผล cffDNA เป็นบวก หรือคงต้องให้ข้อมูลด้วยว่าแม้ว่าการตรวจรอบสอง
ด้วย cffDNA ให้ผลลบโอกาสที่ทารกในครรภ์ยังมีความผิดปกติของโครโมโซมได้ (residual risk) 
ร้อยละ 2(31) 

เมื่อ cffDNA ให้ผลบวก (positive test) ควรให้ค าปรึกษาทางพันธุศาสตร์ ว่าโอกาสที่ทารกในครรภ์
จะผิดปกติเป็นเท่าไหร่ และแนะน าให้ตรวจยืนยันด้วยการวินิจฉัยแบบรุกล้ าเสมอ ก่อนที่จะพิจารณายุติการ
ตั้งครรภ์  

เมื่อ cffDNA ให้ผลลบ (negative test) ควรให้ค าปรึกษาทางพันธุศาสตร์ ว่าโอกาสที่ทารกจะปกติ
จริง ๆ เป็นเท่าไหร่ และเน้นย้ าว่าเฉพาะโครโมโซมที่สนใจเท่านั้น แนะน าให้ท าการฝากครรภ์ต่อตามปกติ และ
ควรได้รับการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงในไตรมาสที่สองเพ่ือประเมินความสมบูรณ์ทางโครงสร้างของทารกใน
ครรภ์ 

เมื่อ cffDNA ไม่สามารถออกผลได้ (test failures or no result or no call) ยังไม่มีแนวทางที่
ชัดเจนว่าควรท าอย่างไร แต่อาจพิจารณาได้ดังนี้  

1. ตรวจด้วย cffDNA ซ้ าอีกครั้งหนึ่ง โดยพบว่าโอกาสที่ตรวจรอบสองจะได้ผลอยู่ที่ร้อยละ        
50-80(22, 32) 

2. ตรวจด้วยสารชีวเคมี (serum analysis) ร่วมกับการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงเพ่ือหาลักษณะ
ผิดปกติของทารก 
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3. ท าการตรวจวินิจฉัยโดยวิธีรุกล้ า เช่นการเจาะชิ้นเนื้อรก หรือการเจาะน้ าคร่ า เพราะดังกล่าวแล้ว
ว่ากลุ่มนี้เพ่ิมความเสี่ยงที่ทารกจะมีความผิดปกติของโครโมโซม 

 
ตรวจความผิดปกติทางพันธุกรรมอ่ืน ๆ ด้วย cffDNA 

เป็ นที่ ยอมรับ โดยทั่ ว ไปว่า cffDNA ใช้ ตรวจคัดกรอง trisomy 21, 18, 13 แต่ปั จจุบั นบาง
ห้องปฏิบัติการน าเสนอการตรวจความผิดปกติอ่ืน ๆ เช่น ความผิดปกติของโครโมโซมเพศ , microdeletion 
และ trisomy ที่พบไม่บ่อย เช่น trisomy 16 หรือ trisomy 22 การคัดกรองในกรณีเหล่านี้ยังไม่ได้มีการศึกษา
ทางคลินิกที่ท าให้เชื่อได้ว่ามีประโยชน์ ความไว และความจ าเพาะของการทดสอบก็ยังไม่ชัดเจน ดังนั้นการ
ตรวจ cffDNA เพ่ือหาความผิดปกติเหล่านี้เป็นกิจวัตร โดยเฉพาะ microdeletion ไม่ควรท า  
 
ข้อมูลที่ควรให้ในการให้ค าปรึกษาทางพันธุศาสตร์ส าหรับการตรวจคัดกรองด้วย cffDNA(24, 33) 

1. ควรให้ทางเลือกในการตรวจคัดกรองทั้งหมดที่มี เช่น การตรวจด้วยสารชีวเคมี การตรวจด้วย
คลื่นเสียงความถี่สูง และ cffDNA 

2. ยังไม่แนะน าให้ใช้เป็นการตรวจคัดกรองล าดับแรกในประชากรทั่วไป เนื่องจากความสามารถของ
การตรวจด้วย cffDNA โดยเฉพาะความถูกต้อง (accuracy) และทารกในครรภ์จะผิดปกติจริง ๆ 
เมื่อ cffDNA ให้ผลบวก (positive predictive value) ยังต่ าในกลุ่มประชากรทั่วไป หรืออายุ
น้อย เมื่อเทียบกับกลุ่มที่มีความเสี่ยงสูง และราคายังค่อนข้างแพง   

3. การตรวจด้วย cffDNA เป็นการบอกโอกาสของการตั้งครรภ์นั้น ๆ ว่ามีความเสี่ยงที่ทารกในครรภ์
จะมีความผิดปกติของโครโมโซมมากหรือน้อย ไม่สามารถบอกได้ว่าทารกปกติหรือเป็นโรคจริง ๆ 

4. การตรวจด้วย cffDNA ยังเป็นเพียงการตรวจคัดกรอง เนื่องจากยังคงมีผลบวกลวง หรือผลลบ
ลวงได้ ดังนั้นไม่สามารถน ามาใช้ทดแทนการตรวจวินิจฉัย ซึ่งถ้าผลเป็นบวกต้องได้รับการยืนยัน
ด้วยการเจาะชิ้นเนื้อรก หรือการเจาะน้ าคร่ า นอกจากนี้การตรวจวินิจฉัยดังกล่าวจะบอกชนิด
ของ trisomy ได้ (non-disjunction หรือ translocation) ซึ่งจะมีผลต่อการให้ข้อมูลเกี่ยวกับ
การเกิดเป็นซ้ า 

5. การตรวจด้วย cffDNA เป็นการคัดกรองเฉพาะบางโรค คือ trisomy 21, trisomy 18, trisomy 
13 อาจรวมโครโมโซมเพศในบางราย ซึ่งไม่สามารถตรวจหาความผิดปกติแบบอ่ืน ๆ ของทารก
ในครรภ์ได้ หมายความว่าถ้า cffDNA ให้ผลลบ โอกาสที่จะมีความผิดปกติของโครโมโซมคู่ท่ี 21, 
18, 13 ลดลง แต่ไม่สามารถบอกได้ว่าทารกในครรภ์ปกติ เพราะอาจมีความผิดปกติของ
โครโมโซมคู่อ่ืน หรือมีโครงสร้างร่างกายผิดปกติได้ ทั้งนี้ควรได้รับการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงใน
ไตรมาสที่สอง 

6. ร้อยละ 1 - 5 ของการตรวจด้วย cffDNA ไม่สามารถออกผลได้ (no call, no result) ควรได้รับ
ค าแนะน าและตรวจเพ่ิมเติมเนื่องจากเพ่ิมความเสี่ยงที่ทารกในครรภ์จะมีความผิดปกติของ
โครโมโซม 
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7. ยังไม่แนะน าให้ใช้ cffDNA ในครรภ์แฝด เนื่องจากข้อมูลด้านประสิทธิภาพและความถูกต้องยังมี
จ ากัด 

 
การตรวจคัดกรองในครรภ์แฝด 

ในปัจจุบันยังไม่มีวิธีการตรวจคัดกรองใดที่เหมาะสมส าหรับครรภ์แฝด ไม่ว่าจะเป็นสารชีวเคมี หรือ 
cffDNA เนื่องจากความถูกต้องยังต่ า เมื่อเทียบกับครรภ์เดี่ยว จากการศึกษาโดยการใช้สารชีวเคมีไตรมาสที่
สอง มีความไวเพียงร้อยละ 50(34) และผลที่ได้จะเป็นความเสี่ยงรวมของการตั้งครรภ์นั้น ๆ ไม่สามารถระบุว่า
ทารกคนไหนมีความเสี่ยงหรือไม่มีความเสี่ยง นอกจากนี้การตรวจวินิจฉัยครรภ์แฝดก็จะมีความเสี่ยงจากการท า
หัตถการเพ่ิมมากข้ึน อีกทั้งเมื่อทราบว่าทารกหนึ่งในครรภ์แฝดนั้นมีโครโมโซมผิดปกติ การให้ค าปรึกษาแนะน า
เกี่ยวกับผลกระทบต่อการตั้งครรภ์โดยรวม และมีแนวทางในการดูแลรักษา ยังไม่มีข้อมูลมากเพียงพอ ท าให้
การตรวจคัดกรองในครรภ์แฝดยังไม่มีทีใ่ช้ หรือแนะน าเป็นมาตรฐานทั่วไป  

นอกจากนี้ในครรภ์แฝดที่ทราบว่ามีทารกคนคนหนึ่งเสียชีวิตในครรภ์ (fetal demise) มีแต่ถุงการ
ตั้งครรภ์ไม่มีทารก (empty sac) หรือทารกคนใดคนหนึ่งมีความผิดปกติ ไม่แนะน าให้ตรวจด้วยการใช้สาร
ชีวเคมี หรือ cffDNA  เพราะท าให้เกิดผลบวกลวงได้มาก ซึ่งกรณีนี้หากมีข้อบ่งชี้ควรได้รับค าแนะน าในการ
ตรวจวินิจฉัย 
 
การตรวจคลื่นเสียงความถี่สูง (Genetic ultrasonogram) 

เ พ่ื อ ห าค ว าม ผิ ด ป ก ติ ท า ง โค ร งส ร้ า งทั้ ง  major structural abnormalities แ ล ะ  minor 
ultrasonographic soft marker โด ย ทั่ ว ไป ท า ใน ไต ร ม าส ส อ ง  เมื่ อ ต ร ว จ พ บ  major structural 
abnormalities ความเสี่ยงที่ทารกนั้นจะมีโครโมโซมผิดปกติจะสูงขึ้น ซึ่งควรจะได้รับค าแนะน าให้ท าการตรวจ
วินิจฉัย ตัวอย่างความผิดปกติที่สามารถตรวจพบได้แสดงในตารางที่ 3 
 
ตารางท่ี 3 ความผิดปกติทางโครงสร้างที่ตรวจพบและความสัมพันธ์กับโครโมโซม  
 

ความผิดปกติ ความเสี่ยงโครโมโซมผิดปกติ 
(%) 

โครโมโซมผิดปกติที่พบ 

Cystic hygroma 50 - 70 45, X, trisomy 21;18;13, 
triploidy 

Nonimmune hydrops 10 - 20 trisomy 21;18;13, 45, X, 
triploidy 

Ventriculomegaly 5 - 25 trisomy 13;18;21, triploidy 
Holoprosencephaly 30 - 40 trisomy 13;18;22, triploidy 
Dandy-Walker malformation 40 trisomy 18;13;21, triploidy 
Clef lip/ palate 5 - 15 trisomy 18;13 
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ความผิดปกติ ความเสี่ยงโครโมโซมผิดปกติ 
(%) 

โครโมโซมผิดปกติที่พบ 

Cardiac defects 10 - 30 trisomy 21;18;13, 45, X, 
22q 11.2 microdeletion 

Diaphragmatic hernia 5 - 15 trisomy 18;13;21 
Esophageal atresia 10 trisomy 18;21 
Duodenal atresia 30 trisomy 21 
Omphalocele 30 - 50 trisomy 18;13;21, triploidy 
Clubfoot 5 - 30 trisomy 18;13 

ดัดแปลงจาก Prenatal Diagnosis. In: F.Gary Cunningham, Kenneth J.Leveno, Steven L.Bloom, Jodi S.Dashe, 
Barbara L.Hoffman, Brian M.Casey, et al., editors. Williams Obstetrics. 25 ed.; 2019.(35)  

 
ส าหรับ minor ultrasonographic soft marker คือการเปลี่ยนแปลงทางโครงสร้างของทารกใน

ครรภ์ ที่ไม่เพ่ิมความผิดปกติ หรือความพิการแต่ก าเนิด สามารถพบได้ในทารกปกติ แต่มีการศึกษาที่พบ
ลักษณะเหล่านี้ได้บ่อยขึ้นในทารกที่เป็น trisomy 21 แสดงในตารางที่ 4 อย่างไรก็ตามการตรวจคลื่นเสียง
ความถี่สูงมีความสามารถในการตรวจพบทารก trisomy 21 ได้เพียงร้อยละ 50 - 60 จึงไม่แนะน าให้ใช้เป็น
การตรวจคัดกรองเพียงอย่างเดียว 

 
ตารางท่ี 4 ประสิทธิภาพของลักษณะความผิดปกติต่าง ๆ ที่ท านายโอกาสทารกเป็น trisomy 21 
 

ลักษณะท่ีตรวจพบ DR(95%CI) 
(%) 

FPR 
(%) 

Positive 
LR 

Negative 
LR 

LR 
isolated 
marker 

Intracardiac echogenic foci 24.4 (20.9 - 28.2) 3.9 5.83 0.80 0.95 
Ventriculomegaly 7.5 (4.2 - 12.9) 0.2 27.52 0.94 3.81 
Increased nuchal fold 26.0 (20.3 - 32.9) 1.0 23.30 0.80 3.79 
Echogenic bowel 16.7 (13.4 - 20.7) 1.1 11.44 0.90 1.65 
Mild hydronephrosis 13.9 (11.2 - 17.2) 1.7 7.63 0.92 1.08 
Short humerus 30.3 (17.1 - 47.9) 4.6 4.81 0.74 0.78 
Short femur 27.7 (19.3 - 38.1) 6.4 3.72 0.80 0.61 
ARSA 30.7 (17.8 - 47.4) 1.5 21.48 0.71 3.94 
Absent or hypoplastic nasal 
bone 

59.8 (48.9 - 69.9) 2.8 23.27 0.46 6.58 

ดัดแปลงจาก  Agathokleous M, Chaveeva P, Poon LC, Kosinski P, Nicolaides KH. Meta-analysis of second-
trimester markers for trisomy 21. Ultrasound Obstet Gynecol 2013(36) ARSA Aberrant right subclavian artery, 
DR Dectection rate, FPR False positive rate, LR likelihood ratio  
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เนื่องจากความจ าเพาะของ minor ultrasonographic soft marker ค่อนข้างต่ า ราชวิทยาลัยสูติ 
นรีแพทย์แห่งสหรัฐอเมริกาจึงแนะน าว่า หากตรวจพบลักษณะดังกล่าวให้ทบทวนว่าสตรีตั้งครรภ์รายนั้น ๆ 
เคยได้รับการตรวจคัดกรองทารกกลุ่มอาการดาวน์หรือยัง ถ้ายังแนะน าให้ตรวจ แต่หากตรวจมาแล้วและผล
เป็นลบ ไม่ควรถือเอาการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงเป็นอีกทางเลือกของการตรวจคัดกรอง(4) เว้นแต่กรณีที่พบ
ลักษณะที่มีความจ าเพาะต่อโรคสูงเช่น nuchal fold thickness หรือพบหลาย ๆ ลักษณะร่วมกันความเสี่ยง
จะสูงขึ้น เช่น พบ 2 ลักษณะ likelihood ratio 6.2 - 9.7 พบ 3 ลักษณะขึ้นไป likelihood ratio 80-115(35) 
อาจพิจารณาเป็นอย่างอ่ืน เช่น ตรวจ cffDNA หรือให้ค าแนะน าในการตรวจวินิจฉัย แต่หากสตรีตั้งครรภ์นั้น
ได้รับการตรวจด้วย cffDNA มาแล้ว ให้เชื่อผล cffDNA และไม่ต้องค านึงถึงความสัมพันธ์ระหว่าง minor 
ultrasonographic soft marker กับความผิดปกติของโครโมโซมแล้ว กล่าวคือ  

cffDNA ผลเป็นลบ ลักษณะที่ minor ultrasonographic soft marker ไม่เปลี่ยนแปลงความเสี่ยง
ของสตรีตั้งครรภ์รายนั้น cffDNA ผลเป็นบวก การที่ตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงไม่พบความผิดปกติอะไร ไม่
สามารถลดความเสี่ยง หรือรับประกันได้ว่าทารกจะไม่มีความผิดปกติ ยังคงแนะน าให้ท าการตรวจวินิจฉัย
เช่นเดิม 

การตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงในไตรมาสแรกคือ ความหนาต้นคอทารก (nuchal translucency) เป็น
ปัจจัยที่เพ่ิมความผิดปกติของทารกในครรภ์มาก ไม่เพียงแต่โครโมโซมที่ผิดปกติ แต่จะเพ่ิมความผิดปกติอย่าง
อ่ืน ๆ ด้วยเช่น ความพิการของหัวใจแต่ก าเนิด ผนังหน้าท้องไม่ปิด กระบังลมรั่ ว ซึ่งแม้ว่าการตรวจคัดกรอง
ด้วยวิธีอ่ืน ๆ หรือ โครโมโซมปกติ ควรจะได้รับการส่งตัวไปยังแพทย์ผู้เชี่ยวชาญเพ่ือตรวจหาความผิดปกติทาง
โครงสร้างของทารกอย่างละเอียดในไตรมาสที่สองต่อไป 

ประโยชน์อ่ืน ๆ ของการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงคือ ยืนยันอายุครรภ์ จ านวนทารกในครรภ์ การมี
ชีวิตของทารกในครรภ์ empty sac หรือ vanishing twin ซึ่งล้วนแต่เป็นข้อมูลที่จ าเป็นที่ต้องค านึงถึงในการ
ตรวจคัดกรองด้วยวิธีต่าง ๆ ดังนั้นก่อนที่จะท าการตรวจคัดกรองด้วยวิธีใด ๆ แนะน าให้ตรวจคลื่นเสียงความถี่
สูงเพื่อหาข้อมูลเหล่านี้ก่อนทุกครั้ง 
 
สรุป 

ปัจจุบันการตรวจคัดกรองทารกที่มีความผิดปกติของโครโมโซมแนะน าให้ท าในสตรีตั้งครรภ์ทุกราย 
โดยไม่ค านึงถึงอายุ ซึ่งสามารถท าได้หลายวิธี แพทย์ และผู้ให้บริการทางสาธารณสุข ควรมีความรู้ความเข้าใจที่
ถูกต้องเกี่ยวกับการตรวจวิธีต่าง ๆ เพ่ือที่จะสามารถเลือกใช้วิธีการตรวจให้เหมาะกับบริบทของสถานบริการ 
และกลุ่มสตรีผู้รับบริการ อีกทั้งจะได้ให้ค าปรึกษาทางพันธุศาสตร์ได้ โดยเฉพาะข้อมูลเกี่ยวกับความสามารถ
ของวิธีตรวจ ข้อจ ากัด โอกาสเกิดผลบวกลวงหรือ ผลลบลวง รวมทั้งการดูแลเมื่อทราบผล ดังนั้นควรมีการ
ติดตามและทบทวนความรู้ให้ทันสมัยอยู่เสมอ เพ่ือเป็นประโยชน์ในการดูแลให้ค าแนะน าแก่สตรีตั้งครรภ์และ
ครอบครัวได้อย่างเหมาะสม 
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Essence of Antenatal Screening: Should or Shouldn’t 
 

รศ.พญ.ธารางรัตน์  หาญประเสริฐพงษ์ 
ภาควิชาสูติศาสตร์-นรีเวชวิทยา 

คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยศรีนครินทรวิโรฒ 
 
การดูแลก่อนคลอด (antepartum care) หมายถึง การดูแลครรภ์โดยครอบคลุมตั้งแต่ก่อนปฏิสนธิ 

ต่อเนื่องถึงหลังคลอดและระยะระหว่างแต่ละครรภ์ มีทั้งการดูแลทางเวชศาสตร์ การประเมินความเสี่ยงต่าง ๆ 
และให้การสนับสนุนทางจิตใจ การดูแลก่อนคลอดอย่างมีประสิทธิภาพช่วยลด อัตราตายของมารดา 
(maternal mortality rate) ขณะเดียวกันการดูแลก่อนคลอดที่ไม่มีประสิทธิภาพเพ่ิมความเสี่ยงการคลอด
ก่อนก าหนด การตายคลอด (stillbirth) การตายของทารกแรกเกิดทั้งระยะต้นและภายหลัง (early และ late 
neonatal death) และ การตายของทารก (infant death) อุปสรรคส าคัญต่อการดูแลก่อนคลอดแตกต่างกัน
ตามสังคม เชื้อชาติ อายุหญิงตั้งครรภ์และฐานะทางเศรษฐกิจ เหตุผลส าคัญที่หญิงตั้งครรภ์มาเข้ารับการดูแล
ก่อนคลอดช้า ได้แก่ หญิงตั้งครรภ์ทราบว่าตนเองตั้งครรภ์ล่าช้า มีปัญหาค่าใช้จ่าย และไม่สามารถเข้าถึงบริการ
การดูแลก่อนคลอดได(้1) 

 
เป้าหมายของการดูแลก่อนคลอด 
 การดูแลก่อนคลอดในอุดมคติ ควรเริ่มตั้งแต่ก่อนตั้งครรภ์หรือเร็วที่สุดที่ทราบว่ามีการตั้งครรภ์ เมื่อ
เข้ารับบริการดูแลก่อนคลอดแล้ว หญิงตั้งครรภ์ควรได้รับการดูแลและบันทึกข้อมูลส าคัญตามเป้าหมายของ
การดูแลก่อนคลอด ได้แก่ 

1. อายุครรภ์ที่น่าเชื่อถือที่สุด 
2. สภาพสุขภาพของหญิงตั้งครรภ์และทารกในครรภ์ 
3. แผนการดูแลทางสูติกรรมอย่างต่อเนื่อง 
4. การให้ค าแนะน าปรึกษาเกี่ยวกับสภาวะโภชนาการ 
5. การให้ค าแนะน าปรึกษาเกี่ยวกับการปฏิบัติตัว การสร้างภูมิต้านทาน และอาการผิดปกติที่ ควร

พบแพทย ์
 
องค์ประกอบส าคัญของการตรวจก่อนคลอด 

การด าเนินการเพ่ือให้บรรลุเป้าหมายของการดูแลก่อนคลอดเกิดจากองค์ประกอบส าคัญ คือ การซัก
ประวัติ การตรวจร่างกายและตรวจภายใน ตลอดการตรวจทางห้องปฏิบัติการเพ่ิมเติมระหว่างการดูแลก่อน
คลอด โดยโรคหรือสภาวะผิดปกติท่ีควรตรวจหาหรือคัดกรองหา ควรมีลักษณะ ดังนี้(2) 

1. มีวิธีการตรวจคัดกรองที่มีประสิทธิภาพ ไม่ผิดหลักจริยธรรม ราคาไม่แพง และเป็นที่ยอมรับ 
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2. เป็นโรคหรือสภาวะผิดปกติท่ีทราบอาการ อาการแสดงทางคลินิกเป็นอย่างดี 
3. ทราบอุบัติการณ์ของโรค หรือสภาวะผิดปกติในกลุ่มประชากร 
4. โรคหรือสภาวะผิดปกติดังกล่าวสัมพันธ์กับพยาธิสภาวะ (morbidity) และการตาย (mortality) 

อย่างมีนัยส าคัญ 
5. ควรมีแนวทางการดูแลรักษาโรคหรือสภาวะผิดปกติ เช่น การรักษาในครรภ์ การคลอดในสถานที่

ที่มีความพร้อมของแพทย์เฉพาะทาง หรือการยุติการตั้งครรภ์ 
6. โรคหรือสภาวะผิดปกติดังกล่าวควรมีระยะเวลาที่มีความเป็นไปได้ในการให้การดูแลก่อนเริ่ม

ผิดปกต ิ
 
 อุบัติการณ์ของโรค หรือ สภาวะผิดปกติระหว่างตั้งครรภ์ มีความแตกต่างกันตามแต่กลุ่มประชากร 
ดังนั้นข้อแนะน าในการตรวจคัดกรองโรค หรือสภาวะผิดปกติระหว่างการดูแลก่อนคลอด จึงมีความแตกต่างกัน
บ้างตามแต่ละสถาบัน และประเทศ ส าหรับประเทศไทยมาตรฐานงานอนามัยแม่และเด็กกระทรวงสาธารณสุข
ได้แนะน าให้มีการตรวจทางห้องปฏิบัติการโดยสมัครใจแก่หญิงตั้งครรภ์และคู่สมรส เพ่ือคัดกรองหาโรคหรือ
สภาวะผิดปกติ ดังนี้(3) 

1. complete blood count หรือ hematocrit เพ่ือประเมินภาวะซีด 
2. ตรวจคัดกรองการติดเชื้อได้แก่ ตรวจ HBs Ag เพ่ือหาเชื้อไวรัสตับอักเสบบี ตรวจหาการติดเชื้อ

ซิฟิลิสด้วย VDRL และ ตรวจ anti HIV เพ่ือหาภูมิต้านทานต่อการติดเชื้อไวรัสเอดส์ 
3. ตรวจปัสสาวะหาน้ าตาลหรือโปรตีนที่รั่วออกทางปัสสาวะ 
4. ตรวจวิเคราะห์หมู่เลือดABO และหมู่เลือด Rh 
ในปี พ.ศ. 2552 คณะอนุกรรมการอนามัยแม่และเด็ก พ.ศ. 255 - 2552 ราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์

แห่งประเทศไทย ได้จัดท าแนวทางเวชปฏิบัติของราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศไทย  เรื่อง การตรวจ
กรองและวินิจฉัยก่อนคลอดโรคโลหิตจางธาลัสซีเมีย และการตรวจคัดกรองทารกกลุ่มอาการดาวน์ เพ่ือใช้เป็น
ข้อพิจารณาส าหรับแพทย์ และผู้รับบริการทางการแพทย์ ในการตัดสินใจเลือกวิธีการดูแลรักษาก่อนคลอดที่
เหมาะสม ในต่างประเทศส่วนประกอบตามแบบฉบับเวชปฏิบัติการดูแลก่อนคลอดในชีวิตประจ าวันแสดง     
ดังตารางที่ 1(1) ในเอกสารประกอบการบรรยายประชุมกลางปีของราชวิทยาลัยสูตินรีแพทย์แห่งประเทศ
ไทยปี พ.ศ. 2562 นี้จะมีบทความเกี่ยวกับการท านายโรคและการป้องกันการเกิดภาวะพิษแห่งครรภ์ และ
การตรวจคัดกรองความผิดปกติของโครโมโซมทารกในครรภ์โดยละเอียด ผู้นิพนธ์จึงไม่ขอกล่าวถึงใน
บทความนี้  
 
การตรวจปัสสาวะ (urine analysis) 
 การตรวจปัสสาวะเพ่ือคัดกรองการติดเชื้อแบคทีเรียในระบบทางเดินปัสสาวะ ทั้งที่มีและไม่มีอาการ 
เนื่องจากการติดเชื้อในระบบทางเดินปัสสาวะ เพิ่มความเสี่ยงการคลอดก่อนก าหนดและทารกแรกเกิดน้ าหนัก
ตัวน้อยอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ(4-5) หากพบว่ามีการติดเชื้อให้ท าการเพาะเชื้อ รักษาและตรวจติดตาม หลัง
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การตรวจก่อนคลอดครั้งแรกแล้วการตรวจปัสสาวะอย่างเป็นกิจวัตรไม่มีความจ าเป็นหากไม่พบว่าหญิงตั้งครรภ์
ความดันโลหิตสูง(6) 
 
การตรวจ complete blood count หรือ hematocrit 
 แนะน าให้ตรวจหญิงตั้งครรภ์ทุกราย เมื่อตรวจก่อนคลอดครั้งแรก และอาจตรวจซ้ าเมื่ออายุครรภ์   
ไตรมาสสามประมาณ 28 สัปดาห์ขึ้นไป ผลการตรวจเป็นการคัดกรองทั้งภาวะซีดจากการขาดธาตุเหล็ก ความ
ผิดปกติของการสร้างฮีโมโกลบินในเม็ดเลือดแดง  
 
การตรวจหาภาวะติดเชื้อบริเวณคอมดลูก (cervical infection) 
 ประมาณร้อยละ 2 ถึง 13 ของหญิงตั้งครรภ์แยกเชื้อ Chlamydia trachomatis  ได้จากบริเวณคอมดลูก 
American Academy of Pediatrics แ ล ะ  American College of Obstetricians and Gynecologists 
แนะน าให้คัดกรองหาเชื้อดังกล่าวในหญิงตั้งครรภ์ทุกคน เมื่อเข้ารับการตรวจฝากครรภ์ครั้งแรก และพิจารณา
ตรวจซ้ าในไตรมาสสามส าหรับหญิงตั้งครรภ์ความเสี่ยงสูง (1) (ตั้งครรภ์โดยยังไม่ได้แต่งงาน มีประวัติเพ่ิงเปลี่ยน 
คู่นอนหรือมีคู่นอนหลายคน อายุน้อยกว่า 25 ปี มีประวัติหรือตรวจพบการติดเชื้อทางเพสสัมพันธ์อ่ืน ๆ) 
ส าหรับการติดเชื้อ Neisseria gonorrhea แนะน าให้ตรวจเฉพาะหญิงตั้งครรภ์ที่มีความเสี่ยงสูงเมื่อเข้ารับการ
ตรวจก่อนคลอดครั้งแรก และพิจารณาตรวจซ้ าในไตรมาสสาม การตรวจพบการติดเชื้อ Neisseria gonorrhea 
มักสัมพันธ์กับการติดเชื้อ Chlamydia trachomatis จึงแนะน าให้รักษาทั้งสองเชื้อ เว้นแต่ผลการตรวจเชื้อ 
Chlamydia trachomatis เป็นลบ(1) 

 

การตรวจคัดกรองหมู่เลือด ABO และ Rh 
 แนะน าตรวจหญิงตั้งครรภ์ทุกคนในการตรวจฝากครรภ์ครั้งแรก ควรทราบผลภายในไตรมาสแรกของ
การตั้ งครรภ์  การตรวจคั ดกรองเป็ นการป้ องกันภาวะ Hemolytic disease โดย เฉพาะจาก  Rh 
isoimmunization 
 
การตรวจหาการติดเชื้อไวรัส  HIV  
 ทั่วไปแนะน าให้ตรวจภูมิต้านทานต่อการติดเชื้อไวรัส HIV ภายหลังให้ค าแนะน าแก่หญิงตั้งครรภ์และ
หญิงตั้งครรภ์ให้ความยินยอมแล้ว หากหญิงตั้งครรภ์ปฏิเสธรับการตรวจแพทย์ควรบันทึกไว้อย่างชัดเจนใน   
เวชระเบียน หญิงตั้งครรภ์ความเสี่ยงสูง (ใช้สารเสพติด มีประวัติหรือตรวจพบการติดเชื้อทางเพสสัมพันธ์อ่ืน ๆ 
มีประวัติเพ่ิงเปลี่ยนคู่นอนหรือมีคู่นอนหลายคนระหว่างตั้งครรภ์ หรืออาศัยอยู่ในพ้ืนที่อุบัติการณ์การติดเชื้อ 
HIV สูง) แนะน าให้ตรวจซ้ าอีกครั้งช่วงไตรมาสสาม ควรก่อนอายุครรภ์ 36 สัปดาห์ 
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การตรวจหาการติดเชื้อซิฟิลิส 
 แนะน าให้ตรวจหาการติดเชื้อซิฟิลิสแก่หญิงตั้งครรภ์ทุกรายในการตรวจฝากครรภ์ครั้งแรก หากตรวจ
พบให้ท าการดูแลรักษาอย่างเหมาะสมเพ่ือป้องกันซิฟิลิสแต่ก าเนิด (congenital syphilis) ของทารกในครรภ์
และทารกแรกเกิด และตรวจซ้ าอีกครั้งในช่วงไตรมาสสามหรือระยะคลอดในบริเวณพ้ืนที่อุบัติการณ์ของโรคสูง(7-8) 
 
การติดเชื้อหัดเยอรมัน 
 แนะน าให้ตรวจประเมิน Rubella antibody titre (Rubella IgG) หญิงตั้งครรภ์ที่ไม่แน่ใจว่าตนเองมี
ภูมิต้านทานต่อการติดเชื้อหัดเยอรมันแล้วหรือไม่ เพ่ือเป็นข้อมูลพ้ืนฐานหากหญิงตั้งครรภ์ไม่มีภูมิต้านทาน 
สัมผัสผู้ติดเชื้อควรได้รับการดูแลอย่างเหมาะสม และแนะน าให้สร้างภูมิต้านทานแก่หญิงหลังคลอดที่ไม่มีภูมิ
ต้านทาน 
 
ตารางท่ี 1 ส่วนประกอบตามแบบฉบับเวชปฏิบัติการดูแลก่อนคลอดในชีวิตประจ าวัน  
 
 อายุครรภ์ 

ครั้งแรก 15  - 20 
สัปดาห์ 

24 - 28 สัปดาห์ 29 - 41 
สัปดาห์ 

Hb Hct x  x  
Blood type Rh x    
Antibody screen x  At 28 weeks ถ้ามี

ข้อบ่งชี้ 
 

Pap smear screen x    
Glucose tolerance test   x  
Fetal aneuploidy 
screening 
Cystic fibrosis 
screening 

Test should be offered   

NTD screening  Test should be 
offered 

  

Urine protein 
assessment/ urine 
culture 

x    

Rubella serology x    
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 อายุครรภ์ 
ครั้งแรก 15  - 20 

สัปดาห์ 
24 - 28 สัปดาห์ 29 - 41 

สัปดาห์ 
syphillis x   กลุ่มเสี่ยงสูง

ตรวจซ้ าช่วงไตร
มาสสาม 

Gonococcal screening กลุ่มเสี่ยงสูง   กลุ่มเสี่ยงสูง
ตรวจซ้ าช่วงไตร

มาสสาม 
Chlamydia screening x   กลุ่มเสี่ยงสูง

ตรวจซ้ าช่วงไตร
มาสสาม 

Hepatitis serology x   กลุ่มเสี่ยงสูง
ตรวจซ้ าช่วงไตร

มาสสาม 
HIV serology แนะน าให้

หญิงตั้งครรภ์
ตรวจ 

  กลุ่มเสี่ยงสูง
ตรวจซ้ าช่วงไตร

มาสสาม 
Group B strep culture    เพาะเชื้อจาก 

rectovagina 
ระหว่างอายุ

ครรภ์ 35 ถึง 37 
สัปดาห์ 

Tuberculosis screening คัดกรองโดย Mantoux tuberculin skin test หรือ tuberculosis blood 
test เมื่อมีข้อบ่งชี้ 

ดั ด แ ป ล ง จ า ก  Cunningham FG, Leveno KJ, Bloom SL, Dashe JS, Hoffman BL, Casey BM, Spong CY, 
editors.Williams Obstetrics. 25 th ed. New York: McGraw-Hill;2018. 
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ข้อพิจารณาในการตรวจคัดกรองมะเรง็ปากมดลูกในประเทศไทย 
Considerations for Cervical Cancer Screening in Thailand 

 

รศ.นพ.ช านาญ เกียรติพีรกุล 
ภาควิชาสูติศาสตร์และนรีเวชวิทยา  

คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น 
 
บทน า 

ข้อมูลจากการศึกษาทางระบาดวิทยาพบว่า สาเหตุของการเกิดมะเร็งปากมดลูกได้แก่ การติดเชื้อ 
human papillomavirus (HPV) ชนิดที่ก่อให้เกิดมะเร็งปากมดลูกท่ีเรียกว่า high-risk HPV หรือ oncogenic 
HPV มีรายงานการพบเชื้อ high-risk HPV อย่างน้อย 14 สายพันธุ์(1) และได้มีน าข้อมูลดังกล่าวมาประยุกต์ใช้
ในการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกในปัจจุบัน อย่างไรก็ดี การศึกษาทางคลินิกและทางระบาดวิทยาที่
เกี่ยวข้องกับการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกพบข้อมูลที่มีความแตกต่างกันในบางประเด็นเมื่อศึกษาในกลุ่ม
ประชากรที่แตกต่างกัน ข้อมูลที่พบนี้มีความส าคัญและควรน ามาพิจารณาในการป้องกันมะเร็งปากมดลูกในแต่
ละพ้ืนที่  

ในบทความนี้จะกล่าวถึงข้อมูลการศึกษาในประเทศไทยเกี่ยวข้องกับผลทางพยาธิวิทยาของปากมดลูก
ในสตรีที่มีผลเซลล์วิทยาปากมดลูกผิดปกติ ชนิดเชื้อเอชพีวีในสตรีที่มีผลพยาธิวิทยาของปากมดลูกเป็นรอยโรค
ก่อนเป็นมะเร็งขั้นสูง (high-grade precancerous lesion) และมะเร็งปากมดลูก การน าการทดสอบเชื้อเอช
พีวีมาเป็นวิธีการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกล าดับแรก (primary HPV screening ) และการตรวจหาชนิด
ของเชื้อเอชพีวี (HPV genotyping) ในสตรีที่พบการติดเชื้อเอชพีวี (triage test) 

 
ผลพยาธิวิทยาของปากมดลูกในสตรีที่มีผลเซลล์วิทยาปากมดลูกผิดปกติ  

การตรวจเซลล์วิทยาปากมดลูกยังเป็นวิธีที่ใช้บ่อยที่สุดในการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกใน
ประเทศไทย จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (systematic review) รวบรวมข้อมูลผลพยาธิวิทยา
ของปากมดลูกในสตรีไทยที่พบผลเซลล์วิทยาปากมดลูกผิดปกติพบว่า สตรีไทยมีแนวโน้มที่จะพบรอยโรคระยะ
ก่อนเป็นมะเร็งขั้นสูงและมะเร็งปากมดลูกระยะลุกลามได้สูงกว่าประชากรที่มีรายงานจากพ้ืนที่ที่ มีการ
อุบัติการณ์ของมะเร็งปากมดลูกต่ า โดยแนวโน้มที่จะพบรอยโรครุนแรงได้สูงจะพบได้ในทุกความผิดปกติของ
ผลเซลล์วิทยาปากมดลูกดังแสดงตารางที่ 1 และตารางท่ี 2(2) 

ข้อมูลเหล่านี้ควรน าไปพิจารณาในการดูแลภายหลังพบความผิดปกติของผลเซลล์วิทยาปากมดลูกว่า 
อาจจะพิจารณาตรวจด้วยกล้องก าลังขยายทางช่องคลอด (colposcopy) และท าการตัดชิ้นเนื้อปากมดลูก
เพ่ือให้ได้การวินิจฉัยทางพยาธิวิทยาเป็นทางเลือกอันดับแรกแม้จะเป็นผลเซลล์วิทยาผิดปกติแบบขั้นต่ าหรือ
ก้ ากึ่ง (borderline abnormality) โดยเฉพาะในกรณีที่อยู่ในพ้ืนที่ที่มี อัตราขาดการติดตามการรักษาสูง
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นอกจากนี้ ในกรณีที่พบความผิดปกติของผลเซลล์วิทยาแบบขั้นสูงหรือรุนแรง ได้แก่ atypical squamous 
cell cannot exclude high-grade lesion (ASC-H), high-grade squamous intraepithelial lesion 
(HSIL), squamous cell carcinoma แ ล ะ  atypical glandular cells favors neoplasia อ าจจ ะต้ อ ง
พิจารณาตัดปากมดลูกออกเป็นรูปกรวย (cervical conization) เพ่ือวินิจฉัยรอยโรคระยะลุกลามที่ซ่อนอยู่ 
(occult invasive lesion) ที่ปากมดลูก 
 
ตารางท่ี 1 ผลพยาธิวิทยาของปากมดลูกในสตรีไทยที่มีผลเซลล์วิทยาปากมดลูกผิดปกติชนิด ASC-US, ASC-H
และ LSIL 
 
Authors/smear type Smear type No patients Significant lesions 
   CIN 2-3/AIS Cancer 
 ASC-US    
Kiatpongsan et al  90 11 (12.2%) 3 (3.3%) 
Kantathavorn et al  208 24 (11.5%) 5 (2.4%) 
Sunthornlimsiri et al  254 47 (18.5%) 20 (7.9%) 
Poomtavorn et al  266 37 (13.9%) 0 (0) 
Pothisuwan et al  47 4 (8.5%) 0 (0) 
Ekalaksananan et al  112 9 (8.0%) 0 (0) 
Kingnate et al  779 89 (11.4%) 13 (1.7%) 
 ASC-H    
Kietpeerakool et al  108 61 (56.5%) 10 (9.3%) 
Kingnate et al   152 16 (10.5%) 4 (2.6%) 
 LSIL    
Khuakoonrat et al  226 43 (15.0%) 3 (1.3%) 
Boonlikit et al  250 28 (11.2%) 0 (0) 
Kiatiyosnusorn et al  208 63 (30.3%) 4 (1.9%) 
Ekalaksananan et al  78 10 (12.8%) 0 (0) 
Pothisuwan et al  41 10 (19.6%) 0 (0) 
Kingnate et al  395 76 (19.2%) 4 (1.0%) 
ดัดแปลงจาก Kietpeerakool C, Tangjjitgamol S, Srisomboon J. Histopathological outcomes of women with 
abnormal cervical cytology: a review of literature in Thailand. Asian Pac J Cancer Prev 2014;15:6489-94. 
ASC-US, atypical squamous cell of undetermined significance; ASC-H, atypical squamous cell, cannot 
exclude high-grade lesion; LSIL, low-grade squamous intraepithelial lesion; CIN, cervical intraepithelial 
neoplasia; AIS, adenocarcinoma in situ 
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ตารางที่ 2 ผลพยาธิวิทยาของปากมดลูกในสตรีไทยที่มีผลเซลล์วิทยาปากมดลูกผิดปกติชนิด HSIL, SCCA 
และ AGC 
 
Authors Smear type No patients Significant lesions 
   CIN 2-3/AIS Cancer 
 HSIL    
Kantathavorn et al  681 502 (73.7%) 141 (20.7%) 
Boonlikit et al  152 103 (67.8%) 12 (7.9%) 
Sripipattanakul et al  179 114 (63.7%) 32 (17.9%) 
Aue-aungkul et al  124 78 (62.9%) 32 (25.8%) 
Ingkapairoj et al  302 196 (64.9%) 28 (9.3%) 
Kingnate et al  143 89 (62.2%) 18 (12.6%) 
 SCCA    
Charoenkwan et al  48 31 (64.6%) 16 (33.3%) 
Aue-aungkul et al  9 4 (44.4%) 5 (55.6%) 
Ruengkhachorn et al  86 13 (15.1%) 71 (82.6%) 
Kingnate et al  31 5 (16.1%) 24 (77.4%) 
Noonlamtong et al  69 29 (42.0%) 36 (52.2%) 
 AGC  CIN 2-3/AIS/EH Cancer 
Sawangsang et al AGC 46 6 (13.1%) 1 (2.2%) 
 AGC-FN 17 3 (17.6%) 4 (23.5%) 
Lojindarat et al AGC 45 5 (11.1%) 4 (8.9%) 
 AGC-FN 26 5 (19.2%) 10 (38.5%) 
Chatchotikawong et al AGC 186 15 (8.1%) 44 (23.7%) 
 AGC-FN 98 10 (10.2%) 54 (55.1%) 
Watcharanon et al AGC 152 9 (5.9%) 11 (7.2%) 
 AGC-FN 18 5 (27.8%) 2 (11.1%) 
Kingnate et al AGC 134 CIN 2-3, 13 (9.7%); CIS/SCCA,  

2 (1.5%); AIS/ACA, 5 (3.7%) 
 AGC-FN 20 CIN 2-3, 2 (10.0%); AIS/ACA, 1 (5.0%) 

ดัดแปลงจาก Kietpeerakool C, Tangjjitgamol S, Srisomboon J. Histopathological outcomes of women with 
abnormal cervical cytology: a review of literature in Thailand. Asian Pac J Cancer Prev 2014;15:6489-94. 
HSIL, high-grade squamous intraepithelial lesion; SCCA, squamous cell carcinoma; AGC, atypical glandular 
cell; CIN, cervical intraepithelial neoplasia; AIS, adenocarcinoma in situ; EH, endometrial hyperplasia 
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การติดเชื้อเอชพีวี ในสตรีที่มีผลพยาธิวิทยาของปากมดลูกเป็นรอยโรคก่อนเป็นมะเร็งขั้นสูงและมะเร็งปาก
มดลูก 

มากกว่าร้อยละ90 ของการเสียชีวิตจากมะเร็งที่สัมพันธ์กับการติดเชื้อเอชพีวีเกิดจากการเสียชีวิตจาก
มะเร็งปากมดลูก(3) จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบในมะเร็งปากมดลูกจ านวน 30,848 รายพบ
ความชุกของการติดเชื้อเอชพีวีสูงถึงร้อยละ 86 ชนิดของเชื้อเอชพีวีที่ก่อให้เกิดรอยโรคก่อนเป็นมะเร็งขั้นสูง
และมะเร็งปากมดลูกจะมีความแตกต่างกันไปในแต่ละกลุ่มประชากร ซึ่งจะส่งผลให้เกิดความแตกต่างของ
ประสิทธิภาพของการตรวจคัดกรองที่ใช้การทดสอบเชื้อเอชพีวี เป็นพ้ืนฐาน และอาจท าให้เกิดความแตกต่าง
ของประสิทธิภาพในการป้องกันโรคจากการฉีดวัคซีนป้องกันการติดเชื้อเอชพีวี(4) 

จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบพบว่า ความชุกของการพบเชื้อเอชพีวีในรอยโรคชนิด 
cervical intraepithelial neoplasia (CIN) 2-3  อยู่ระหว่างร้อยละ 86 ถึงร้อยละ 94 ขึ้นอยู่กับประชากร 
โดยพบความชุกต่ าสุดในการศึกษาจากประเทศในเอเชีย และพบสูงสุดในการศึกษาของประเทศในแอฟริกา 
ส่วนความชุกของการติดเชื้อเอชพีวีในผู้ป่วยมะเร็งปากมดลูกพบได้ร้อยละ 78 ถึงร้อยละ 88 โดยมีความชุก
ต่ าสุดในการศึกษาจากประเทศในเอเชีย และพบความชุกสูงสุดในการศึกษาของประเทศทางยุโรป(1) ข้อมูลจาก
การศึกษาเดียวกันนี้ยังพบความแตกต่างของชนิดของเชื้อเอชพีวีที่พบในแต่ละกลุ่มตัวอย่าง ถึงแม้ว่าจะพบเชื้อ
เอชพีวีชนิดที่ 16 ได้บ่อยที่สุดในทุกกลุ่มตัวอย่าง แต่ผลการศึกษาจากประเทศในเอเชียซึ่งส่วนใหญ่อยู่ในเอเชีย
ตะวันออกพบว่าเชื้อเอชพีวีที่พบบ่อยรองลงมาได้แก่ชนิดที่ 58  และ 52 ซึ่งแตกต่างไปจากการศึกษาใน
ภูมิภาคอ่ืนซึ่งจะพบเชื้อเอชพีวีที่พบบ่อยถัดมาจากชนิดที่ 16 ได้แก่ ชนิดที่ 18, 31 และ 33 ดังแสดงในตาราง
ที่ 3(1) 

การศึกษาในประเทศไทยที่มีการเก็บตัวอย่างของรอยโรคชนิด CIN 2-3 และมะเร็งปากมดลูกชนิด 
squamous cell carcinoma ในพ้ืนที่เดียวกันมาท าการตรวจหาการติดเชื้อเอชพีวี พบว่า เชื้อเอชพีวีที่พบได้
บ่อยคือชนิดที่ 16 รองลงไปได้แก่ชนิดที่ 58 ทั้งในรอยโรครอยโรคชนิด CIN 2-3 และมะเร็งปากมดลูก(5) ข้อมูล
นี้สอดคล้องกับการศึกษาที่ถูกรวบรวมในการศึกษาแบบทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบที่พบว่าเชื้อเอชพีวี
ที่พบได้บ่อยในคนเอเชียเมื่อเปรียบเทียบกับประชากรในภูมิภาคอ่ืนได้แก่ ชนิดที่ 58(1)  นอกจากนี้ การศึกษานี้
ยังพบว่า เชื้อเอชพีวีชนิด 58 มี prevalence ratio ของมะเร็งปากมดลูกชนิด squamous cell carcinoma 
ต่อรอยโรคชนิด CIN 2-3 สูง ซึ่งอาจจะเป็นข้อมูลที่บ่งชี้ว่า เชื้อเอชพีวีชนิด 58 มีโอกาสก่อมะเร็งสูง (ตารางที่ 
4)(5)  ข้อมูลจากการศึกษานี้สอดคล้องกับข้อมูลจากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบที่พบว่าเชื้อเอชพีวี
ชนิด 58 มีโอกาสในการก่อมะเร็งสูงในสตรีชาวเอเชียโดยเฉพาะในภูมภาคเอเชียตะวันออก  โดยมีค่า 
prevalence ratio ของมะเร็งปากมดลูกกับรอยโรคชนิด CIN 3 เท่ากับ 1.36 ซึ่งสูงกว่าที่พบในประชากร
ภูมิภาคอ่ืนที่พบค่าดังกล่าวอยู่ในช่วง 0.12 ถึง 0.83 เท่านั้น(6) 

ข้อมูลจากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบเกี่ยวกับการติดเชื้อเอชพีวีในมะเร็งปากมดลูกของ
ประเทศไทย พบการติดเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 58 ได้ตั้งแต่ร้อยละ 3.1 ถึงสูงถึงร้อยละ 14.5 ในมะเร็งปากมดลูก
ชนิด squamous cell carcinoma และพบได้ร้อยละ 3.2 ในมะเร็งปากมดลูกชนิด neuroendocrine 
carcinoma แต่พบได้น้อยมากในมะเร็งปากมดลูกชนิด adenocarcinoma(7)  ข้อมูลนี้แสดงให้ เห็นถึง
ความส าคัญของการติดเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 52 และชนิด 58 ในสตรีชาวเอเชีย ซึ่งเป็นข้อมูลที่อาจจะจะต้องน าไป
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พิจารณาในเลือกการตรวจคัดกรองโดยเฉพาะการคัดกรองที่มีการตรวจเชื้อเอชพีวีเป็นพ้ืนฐาน (HPV-based 
screening) 
 
ตารางท่ี 3 ความชุกของการติดเชื้อเอชพีวีในรอยโรคชนิด CIN 2-3 และมะเร็งปากมดลูกแยกตามชนิด 
 
Region Cervical cancer CIN 2-3 
 Number HPV type % Positive Number HPV type % Positive 
Asia 5652 16 52.0 1364 16 33.7 
  18 14.9  18 6.6 
  31 2.2  31 5.4 
  33 3.9  33 5.9 
  45 2.6  45 0.9 
  52 3.8  52 9.5 
  58 5.6  58 12.2 
Africa 1339 16 54.5 296 16 40.9 
  18 15.5  18 7.4 
  31 2.5  31 7.4 
  33 7.6  33 10.2 
  45 6.6  45 1.2 
  52 1.2  52 6.8 
  58 1.5  58 6.1 
Europe 4373 16 58.1 3494 16 51.5 
  18 15.7  18 6.0 
  31 4.0  31 9.8 
  33 4.4  33 8.6 
  45 2.9  45 2.2 
  52 0.5  52 3.6 
  58 1.2  58 2.9 
North America 1354 16 54.2 1059 16 45.3 
  18 22.2  18 9.8 
  31 4.5  31 9.4 
  33 3.5  33 5.4 
  45 3.3  45 3.0 
  52 1.0  52 5.0 
  58 0.3  58 6.7 

ดัดแปลงจาก Smith JS, Lindsay L, Hoots B, et al.  Human papillomavirus type distribution in invasive cervical 
cancer and high-grade cervical lesions: a meta-analysis update. Int J Cancer 2007;121:621-32 
HPV, human papillomavirus; CIN, cervical intraepithelial neoplasia 
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ตารางที่ 4 ชนิดของเชื้อเอชพีวีที่พบในรอยโรคชนิด CIN 2-3 และมะเร็งปากมดลูกชนิด squamous cell 
carcinoma  
 

HPV type Cervical cancer CIN 2-3 SCCA/CIN 2-3 
prevalence ratio 

16 39.4% 38.5% 1.02 
18 20.0% 5.5% 3.64 
31 - 1.1% - 
33 3.1% 2.2% 1.4 
35 - 2.2% - 
45 3.1% 1.1% 2.79 
52 - 1.1% - 
56 - 2.2% - 
58 27.7% 20.0% 1.38 

ดั ด แ ป ล ง จ า ก  Aromseree S, Chaiwongkot A, Ekalaksananan T, et al. The three most common human 
papillomavirus oncogenic types and their integration state in Thai women with cervical precancerous 
lesions and carcinomas. J Med Virol 2014;86:1911-9 โดยได้รับข้อมูลเพิ่มเติมจากผู้รับผิดชอบบทความ 
HPV, human papillomavirus; CIN, cervical intraepithelial neoplasia 

 
การทดสอบเชื้อเอชพีวีมาเป็นวิธีการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกล าดับแรกและการตรวจหาชนิดของ
เชื้อเอชพีวีในสตรีที่พบการติดเชื้อเอชพีวี 

จากการศึกษาแบบฐานประชากร (population-based study) ที่ใช้การทดสอบเชื้อเอชพีวีความ
เสี่ยงสูงในการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกในสตรีไทยพบอัตราการติดเชื้อเอชพีวีอยู่ที่ร้อยละ 5.4 ถึงร้อยละ 
6.7 โดยข้อมูลที่ส าคัญและแตกต่างไปรายงานในทวีปยุโรปและอเมริกาได้แก่ การพบเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 51, 52 
และ58 ในอัตราที่ค่อนข้างสูง โดยในบางการศึกษาจะพบอัตราการติดเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 52 สูงกว่าชนิดที่ 16 
(ตารางที่ 5)(8 - 11) 
 
 
 
 
 
 
 



การประชมุวิชาการกลางป ีพ.ศ. 2562 OBG 62      
  

 

ข้อพิจารณาในการตรวจคัดกรองมะเรง็ปากมดลูกในประเทศไทย     135 

 

ตารางท่ี 5 ชนิดของเชื้อเอชพีวีที่พบในการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูก 
 
 Paengchit 

et al 
Kantathavorn 

et al 
Tangjitgamol 

et al 
Khunamornpong 

et al 
No. of women 
enrolled 

2000 5956 4442 5456 

HPV positivity (%) 5.4 6.4 6.7 6.5 
Genotype of HPV (%)     
HPV 16 14.8 21.2 21.7 13.1 
HPV 18 5.6 9.3 10.5 5.7 
HPV 31 3.7 4.8 Not report 6.6 
HPV 33 11.1 3.5 Not report 1.3 
HPV 39 4.9 8.8 Not report 14.2 
HPV 45 1.9 2.9 Not report 1.3 
HPV 51 11.1 14.6 10.5 7.9 
HPV 52 17.6 25.0 16.3 32.3 
HPV 58 13.9 12.5 12.9 5.7 
HPV, human papillomavirus 

 
แนวทางหนึ่งในการดูแลสตรีที่พบการติดเชื้อเอชพีวีจากการตรวจคัดกรองทั้งที่เป็นการตรวจแบบ 

primary screening หรือ ตรวจร่วมกับการตรวจเซลล์วิทยาซึ่งให้ผลปกติ ได้แก่ การตรวจหาชนิดของเชื้อ   
เอชพีวี หากพบการติดเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18 แนะน าเข้ารับการตรวจด้วยกล้องก าลังขยาย หากเป็นการ   
ติดเชื้อชนิดอ่ืนแนะน าให้ท าการตรวจคัดกรองซ้ าอีกหนึ่งปี (12) อย่างไรก็ดี จากการศึกษาในประเทศไทยและ
จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบพบว่า เชื้อเอชพีวีชนิดที่ 58 และ 52 พบได้บ่อยในสตรีเอเชีย
ตะวันออก และอาจจะมีธรรมชาติการด าเนินโรคที่รุนแรงได้ โดยเฉพาะเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 58(5,6) 

มีการศึกษาแบบฐานประชากรในประเทศไทยจ านวนสองการศึกษาที่เปรียบเทียบการตรวจชนิดของ
เชื้อเอชพีวีสองแบบ คือการตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18 ซึ่งเป็นการตรวจตามค าแนะน าทั่วไป และการ
ตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18/52/58   โดยเหตุผลของการเพ่ิมการตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 52 และ 58 
เข้าไป เนื่องจากเป็นเชื้อเอชพีวีที่พบได้บ่อยในสตรีไทยและข้อมูลทางระบาดวิทยาพบแนวโน้มการก่อโรคที่
รุนแรงของเชื้อเอชพีวีสองชนิดนี้ในสตรีชาวเอเชียตะวันออกโดยเฉพาะเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 58(11,13) 

การศึกษาแรกท าการตรวจหาชนิดของเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18 เปรียบเทียบกับการตรวจหาเชื้อเอชพี
วีชนิดที่ 16/18/52/58 ในสตรีที่มีตรวจพบการติดเชื้อเอชพีวีจากการตรวจคัดกรอง ผลการศึกษาพบว่า การ
ตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18/52/58 มีความไว (sensitivity) และค่าท านายผลลบ (negative predictive 
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value) ต่อการตรวจพบรอยโรคที่รุนแรงของปากมดลูกสูงกว่าการตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18 โดยการ
ตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18/52/58 มีความไวและค่าท านายผลลบเท่ากับร้อยละ 85.7 และร้อยละ 94.2 
ในขณะที่การตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18 มีความไวและค่าท านายผลลบเท่ากับร้อยละ 28.6 และร้อยละ 
83.9(11) 

การศึกษาที่สองท าการประเมินการตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18/52/58 เปรียบเทียบกับการ
ตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18 ในการตรวจหารอยโรคที่รุนแรงของปากมดลูกในสตรีที่มีผลเซลล์วิทยาปาก
มดลูกผิดปกติชนิด atypical squamous cell of undetermined significance (ASC-US) และ low-grade 
squamous intraepithelial lesion (LSIL)  พบว่า การตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18/52/58 มีความไว
และค่าท านายผลลบ เท่ากับร้อยละ 96.0 ร้อยละ 99.3 ขณะที่การตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18 มีความไว
และค่าท านายผลลบเท่ากับร้อยละ 40.0 และร้อยละ 92.1(13) 

ข้อมูลจากทั้งสองการศึกษานี้สนับสนุนการตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 52 และ 58 เพ่ิมเติมไปจากการ
ตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิด 16/18 ตามค าแนะน าทั่วไปในสตรีไทย  เนื่องจากวิธีการดังกล่าวให้ค่าท านายผลลบ
สูงเมื่อเปรียบเทียบกับการตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 16/18 ท าให้น่าจะสามารถติดตามผู้ป่วยในรายที่ไม่พบ
การติดเชื้อเอชพีวี 16/18/52/58 ได้อย่างปลอดภัยมากขึ้น(11, 13) 
 
สรุป 

ข้อมูลทางระบาดวิทยาที่ เกี่ยวข้องกับการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกพบว่า สตรีชาวเอเชีย
ตะวันออกมีลักษณะที่พบบางประการที่แตกต่างไปจากข้อมูลที่พบในการศึกษาที่ท าในยุโรป แอฟริกา และ
อเมริกาเหนือ โดยจะพบการติดเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 52 และ 58 ในอัตราที่สูง ทั้งในประชากรที่มารับการตรวจ
คัดกรองและในรอยโรคระยะก่อนเป็นมะเร็งและรอยโรคระยะลุกลามของปากมดลูก นอกจากนี้เชื้อเอชพีวีชนิด
ที่ 58 ยังมีแนวโน้มการก่อโรคได้สูงในสตรีชาวเอเชียตะวันออกเมื่อเปรียบเทียบกับประชากรในภูมิภาคอ่ืนของ
โรค ท าให้ต้องมีการน าข้อมูลนี้ไปใช้ในการวางแผนการตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกในสตรีไทย ซึ่งจาก
การศึกษาในประเทศไทยที่เพ่ิมการตรวจหาชนิดของเชื้อเอชพีวีชนิดที่ 52 และ 58 เข้าไปในการตรวจภายหลัง
ที่พบการตรวจคัดกรองผิดปกติพบว่าช่วยเพ่ิมความไวและค่าท านายผลลบต่อการพบรอยโรคที่รุนแรงของปาก
มดลูกเม่ือเปรียบเทียบกับการตรวจหาเชื้อเอชพีวีชนิด 16/18 ตามค าแนะน าทั่วไป 

นอกจากนี้ ข้อมูลการศึกษาในประเทศไทยที่รวบรวมข้อมูลผลพยาธิวิทยาของปากมดลูกในสตรีไทยที่
พบผลเซลล์วิทยาปากมดลูกผิดปกติพบว่า สตรีไทยมีแนวโน้มที่จะพบรอยโรคระยะก่อนเป็นมะเร็งขั้นสูงและ
มะเร็งปากมดลูก ได้สูงกว่าที่มีรายงานในประชากรที่มีรายงานจากพ้ืนที่ที่มีการอุบัติการณ์ของมะเร็งปากมดลูก
ต่ า โดยแนวโน้มที่จะพบรอยโรครุนแรงได้สูงจะพบได้ในทุกความผิดปกติของผลเซลล์วิทยาปากมดลูก 
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Gynecologic Cancer Screening: Routine VS Appropriate: 
การตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกและมะเร็งรังไข่  

ท าไปแล้วได้ประโยชน์จริงหรือไม่ ? 
 

ผศ.พญ.กริชา  ไม้เรียง 
ภาควิชาสูติศาสตร์-นรีเวชวิทยา 

คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์ 
 
การตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก 

มะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกเป็นหนึ่งในมะเร็งพบได้บ่อยในประเทศที่พัฒนาแล้ว เช่น ในประเทศอังกฤษพบ
มะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกเป็นมะเร็งอันดับที่ 4 ในผู้หญิง และพบผู้ป่วยมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกรายใหม่ถึง 9,000 
ราย ในปี 2015 เช่นเดียวกับในประเทศสหรัฐอเมริกาทีพ่บผู้ป่วยมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกรายใหม่ถึง 63,230 คน
ในปี 2018(1) 

 
ปัจจัยเสี่ยงของการเกิดมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก 

ภาวะที่ท าให้มีฮอร์โมนเอสโตรเจนมากผิดปกติก็จะท าให้เสี่ยงต่อการเป็นมะเร็งชนิดนี้ด้วย เช่น การ
ได้รับฮอร์โมนเพศหญิง จากภายนอก เช่น  

1. การให้ฮอร์โมนเพศหญิงทดแทนในสตรีวัยหมดประจ าเดือนที่ยังมีมดลูก โดยได้รับเอสโตรเจน
อย่างเดียวไม่มีโปรเจสโตเจน โดยความเสี่ยงจะไม่เพ่ิมขึ้นถ้าได้ฮอร์โมนทดแทนที่มีทั้งเอสโตรเจน
และโปรเจสโตเจน(2 - 4) 

2. ยาสมุนไพร เช่น กวาวเครือที่มี phytoestrogen หรือ ฮอร์โมนเพศหญิงแฝงมาด้วย 
3. ยาป้องกันการกลับเป็นซ้ าของมะเร็งเต้านม เช่น Tamoxifen  
4. ประวัติมะเร็งของญาติสายตรงที่เกี่ยวข้องกับพันธุกรรม เช่น มะเร็งส าไส้ใหญ่ในกลุ่ม (Lynch 

Syndrome : Hereditary Nonpolyposis Colorectal Cancer HNCC) 
5. ภาวะไข่ไม่ตกเรื้อรัง (PCOS) 
6. ภาวะเยื่อบุโพรงมดลูกหนาตัวผิดปกติ (endometrial hyperplasia)  
นอกจากนั้นยังมีปัจจัยเสี่ยงอ่ืนอีก ได้แก่ เบาหวาน และความดันโลหิตสูง ความอ้วน ท าให้ระดับของ

เอสโตรเจนสูงกว่าคนทั่วไป ดังนั้นข้อมูลเรื่องปัจจัยเสี่ยงของการเกิดมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก น ามาซึ่งการศึกษา
ประโยชน์ของการตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกโดยแบ่งตามความเสี่ยง แต่จากการศึกษาที่ผ่านมานั้น
พบว่า การตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในกลุ่มที่ไม่มีปัจจัยเสี่ยงและไม่มีอาการผิดปกตินั้น ไม่มี
ประโยชน์ในแง่การลดอัตราการเสียชีวิตจากมะเร็ง (2) อีกทั้งมีหลายการศึกษาในกลุ่มสตรีที่มีปัจจัยเสี่ยง           

https://www.cancer.gov/types/uterine/hp/endometrial-screening-pdq#cit/section_3.2
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ก็ไม่พบว่าการตรวจคัดกรองมีผลต่อการลดอัตราการตายจากมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในผู้ป่วยกลุ่มนี้เช่นกัน(7 - 9) 
ดังจะกล่าวในรายละเอียดดังต่อไปนี้  

 
การตรวจคัดกรองในกลุ่มที่มีปัจจัยเสี่ยงของการเกิดมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก 
กลุ่มสตรีที่ได้ฮอร์โมนทดแทน  

ไม่มีการศึกษาที่แสดงให้เห็นว่าการตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกทั้งก่อนและระหว่างการให้
ฮอร์โมนทดแทนที่มีทั้งเอสโตรเจนและโปรเจสโตเจนมีผลต่อการลดอัตราการตายจากมะเร็งเยื่อบุโพรง    
มดลูก(1, 10)อย่างไรก็ตามในผู้ป่วยกลุ่มนี้ระหว่างการให้ฮอร์โมนทดแทน ถ้าพบว่ามีเลือดออกผิดปกติควรได้รับ
การตรวจวินิจฉัยโดยละเอียด 

 
กลุ่มที่มีประวัติมะเร็งที่เกี่ยวข้องกับพันธุกรรม  

Lynch Syndrome :  Hereditary Nonpolyposis Colorectal Cancer (HNCC)  เ ป็ น โ ร คทา ง
พันธุกรรมแบบ autosomal dominant เกิดจาก germline mutation ใน DNA mismatch repair (MMR) 
genes ของ MSH2, MLH1, MSH6, PMS2, หรือ EPCAM  โดยมีการศึกษาในผู้ป่วยมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก
พบว่าอาจมีภาวะ Lynch syndrome ร่วมอยู่ด้วยถึงร้อยละ 2 - 5  และ lifetime risk ของมะเร็งเยื่อบุโพรง
มดลูกในผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น hereditary nonpolyposis colorectal cancer (HNPCC)  
หรือกลุ่มที่มีประวัติมะเร็งของญาติสายตรงที่อาจเกี่ยวข้องกับพันธุกรรมนั้นสูงขึ้นถึงร้อยละ 27 – 71(4) เทียบ
กับในประชากรทั่วไปที่พบประมาณร้อยละ 3 และอีกทั้งมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกที่เกี่ยวกับพันธุกรรมนี้มักจะ
เกิดขึ้นที่ช่วงอายุประมาณ 50 ปี ซึ่งเร็วกว่ากรณีของมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกที่ไม่มีพันธุกรรมเกี่ยวข้องถึง       
10 - 20 ปี(3 - 5) 

ผู้ป่วยกลุ่มนี้ควรได้รับการตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกโดยเริ่มที่อายุ 30 - 35 ปี หรือ            
5 - 10 ปี ก่อนอายุของญาติสายตรงที่เป็นมะเร็งเกี่ยวข้องกับพันธุกรรมได้รับการวินิจฉัย ใช้การเก็บตัวอย่าง
เยื่อบุโพรงมดลูก (endometrial sampling) ทุกปี ส่วนจะท าร่วมกับการตรวจวัดความหนาของเยื่อบุโพรง
มดลูกด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงด้วยก็ได้ แต่การตรวจคัดกรองในผู้ป่วยกลุ่มนี้ มักจะเป็นวัยที่ยังมีประจ าเดือน     
ท าให้ค่าที่วัดได้อาจไม่มีความแม่นย าในการแปลผล เท่ากับการตรวจวัดความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูกใน
ผู้ป่วยที่อยู่ในวัยหมดประจ าเดือนแล้ว(15) 

อย่างไรตามการตรวจคัดกรองในผู้ป่วยกลุ่มนี้มีข้อเสียที่ต้องใช้วิธีการเก็บตัวอย่างเยื่อบุโพรงมดลูก 
(endometrial sampling) ที่ค่อนข้างยุ่งยาก มีค่าใช้จ่าย อาจจะมีผลข้างเคียงจากการตรวจ และความรวดเร็ว
ในการวินิจฉัย ตลอดจนผลต่อลดอัตราการตายจากมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกไม่ชัดเจน ดังนั้นนอกจากการตรวจ
คัดกรองแล้ว แพทย์ผู้ตรวจติดตามผู้ป่วยกลุ่มนี้ให้การป้องกันด้วยการให้ฮอร์โมนที่ป้องกันการหนาตัวของ     
เยื่อบุโพรงมดลูก(chemoprevention) เช่น ยาคุมก าเนิดชนิดฮอร์โมนร่วมไปด้วย(9) 
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กลุ่มสตรีที่ได้ยา Tamoxifen ป้องกันการกลับเป็นซ ้าของมะเร็งเต้านม   
Tamoxifen เป็นยาที่สามารถใช้ได้อย่างดีในการลดการกลับเป็นซ้ าของมะเร็งเต้านม โดย tamoxifen 

จะเข้าไปแย่งที่กับฮอร์โมนเอสโตรเจนที่มีอยู่ในร่างกาย ผู้ป่วยที่จะได้ประโยชน์จากยานี้จะต้องเป็นกลุ่มที่มี 
hormone receptor เท่านั้น สามารถใช้ได้ผลดีทั้งสตรีที่ยังมีประจ าเดือน และหมดประจ าเดือนแล้ว แต่จาก
การศึกษาที่ผ่านมาก็พบว่าความเสี่ยงของการเกิดมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในผู้ป่วยกลุ่มนี้เพ่ิมสูงขึ้น 2 - 3 เท่า(5) 

การตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกผู้ป่วยวัยหมดประจ าเดือนที่ได้ยา Tamoxifen ที่ไม่มี
เลือดออกผิดปกติโดยการวัดความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูกด้วยคลื่นเสียงความถี่สูง พบว่าถ้าใช้ค่า cut off     
< 6 มิลลิเมตร  จะสามารถบอกถึงความเสี่ยงของความผิดปกติเยื่อบุโพรงมดลูกได้ถึงร้อยละ 99.94 ซึ่งเป็นค่า 
cut off นี้สูงกว่าค่าความหนาเยื่อบุโพรงมดลูกของผู้ป่วยวัยหมดประจ าเดือนทั่วไป ในกลุ่มนี้พบข้อมูลเพ่ิมเติม
ในรายที่ตรวจพบความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูก > 6 มิลลิเมตรนั้น มีเพียง 1 รายที่พบมะเร็งเยื่อบุโพรง    
มดลูก(6) 

จากการศึกษาการตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในผู้ป่วย 304 คน ที่ได้รับยา tamoxifen 
ติดต่อกันมากกว่า 6 ปี โดยการวัดความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูกด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงทุกปี  ผู้ป่วยที่พบ
ความผิดปกติจากการตรวจด้วยคลื่นเสียงความถี่สูง หรือมีเลือดออกผิดปกติจะได้รับการตรวจวิธีการเก็บ
ตัวอย่างเยื่อบุโพรงมดลูก (endometrial sampling)  ผลจากการตรวจเยื่อบุโพรงมดลูกพบว่าร้อยละ 80 เป็น
เพียงเยื่อบุโพรงมดลูกหนาตัวหรือติ่งเนื้อของเยื่อบุโพรงมดลูก (endometrial  polyps) โดยไม่ต้องมีรักษาใด
เพ่ิมเติม และในการศึกษานี้มีผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก 6 ราย แต่ทุกรายมีอาการ
เลือดออกผิดปกติร่วมด้วย โดย sensitivity และ specificity ของการตรวจด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงค่อนข้างต่ า
คือร้อยละ 63.3 และ 60.4 ตามล าดับ ดังนั้น positive predictive value ของการตรวจด้วยคลื่นเสียงความถี่
สูงในผู้ป่วยกลุ่มนี้จึงแค่เพียงร้อยละ 1(10 - 11) 

โดยสรุปการตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในผู้ป่วยที่ได้รับยา tamoxifen ด้วยคลื่นเสียง
ความถี่สูงพบ false-positive ได้มาก อีกทั้งในผู้ป่วยกลุ่มนี้เมื่อพบว่ามีเลือดออกผิดปกติก็มีความจ าเป็นที่
จะต้องเก็บตัวอย่างเยื่อบุโพรงมดลูก (endometrial sampling) หรือ Hysteroscopy อยู่แล้ว อีกทั้งยังไม่พบ
ความแตกต่างในแง่ของระยะโรค ชนิดของเซลล์มะเร็ง ตลอดจนผลความรุนแรงของเซลล์พยาธิวิทยา 
(grading) ที่แตกต่างของมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในผู้ป่วยที่ได้รับยา tamoxifen เปรียบเทียบกับประชากร
ทั่วไป ดังนั้นการตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในผู้ป่วยที่ได้รับยา tamoxifen ในวัยก่อนหมด
ประจ าเดือนที่ไม่มีอาการผิดปกติ และไม่มีความเสี่ยงของมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกจึงไม่มีความจ าเป็นและไม่
แนะน า ส่วนในผู้ป่วยที่ได้รับยา tamoxifen ในวัยหมดประจ าเดือน ควรตรวจติดตามอย่างใกล้ชิด และตรวจ
เพ่ิมเติมเมื่อพบว่ามีเลือดออกผิดปกติ(14) 
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การตรวจคัดกรองกลุ่มที่ไม่มีปัจจัยเสี่ยงของการเกิดมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก 
การวัดความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูกด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงในสตรีที่มีเลือดออกผิดปกติ 

การวัดความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูกด้วยคลื่นเสียงความถี่สูง  โดยทั่วไปนั้นถูกใช้เป็นเครื่องมือ
มาตรฐานในการตรวจวินิจฉัยภาวะความผิดปกติในผู้ป่วยที่มีมีเลือดออกผิดปกติ  จากข้อมูลที่ศึกษาในสตรีวัย
หมดประจ าเดือนที่มีเลือดออกผิดปกติ และได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก พบว่า ร้อยละ 96 
ของผู้ป่วยกลุ่มนี้จะตรวจพบมีความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูก > 6 mm.(3)  

แต่ทั้งนี้ในการตรวจคัดกรองนั้นต้องค านึงถึงค่า specificity ของการวัดความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูก
ด้วยคลื่นเสียงความถี่สูง ในส่วนของผู้ป่วยที่ไม่ได้รับฮอร์โมนทดแทน specificity จะประมาณร้อยละ 92 ซึ่ง
พบว่าค่า cutoff ตลอดจน specificity ของการวัดความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูกด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงมี
ความแปรปรวนในผู้ป่วยที่ได้รับฮอร์โมนทดแทน (4) หากน าค่า cutoff เดียวกันมาใช้ในผู้ที่ไม่มีอาการผิดปกติ 
จะพบว่าท าให้พบ false positiveสูง และ positive predictive value (PPV) มีค่าต่ า จึงไม่เหมาะสมที่จะใช้
เป็นการตรวจคัดกรอง   

ในทางกลับกันแม้ว่าการวัดความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูกด้วยคลื่นเสียงความถี่สูง ที่ Cutoff            
< 4 mm. ในสตรีที่มีเลือดออกผิดปกติจะมี NPV สูง > 99% [ตารางที่ 1] แต่อาจจะยังไม่สามารถวินิจฉัย
มะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก type 2 (papillary serous  mucinous and clear cell)  

จากการศึกษาที่รวบรวมจนถึงปัจจุบันยังไม่พบว่าการตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกโดยการวัด
ความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูกด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงในกลุ่มที่ไม่มีปัจจัยเสี่ยงแต่มีอาการเลือดออกผิดปกติ
นั้นมีผลต่อการลดอัตราการตายจากมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในผู้ป่วยกลุ่มนี้  

 
ตารางที่ 1 มะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกกับความหนาของเยื่อบุโพรงมดลูกในสตรีวัยหมดประจ าเดือนที่มีเลือดออก
ผิดปกต ิ
 

การศึกษา ความหนาของเยื่อบ ุ
โพรงมดลูก 

จ านวนคนที่พบเย่ือบุ 
โพรงมดลูกหนา/จ านวนคน

ทั้งหมดในการศึกษา 

จ านวนคนที่พบมะเร็ง
เย่ือบุโพรงมดลูก 

NPV 

Karlsson 
1995 

< 4mm 518/1138 0 100% 

Ferrazzi 
1996 

< 4mm 
< 5mm 

336/930 
456/930 

2 
4 

99.4% 
99.1% 

Gull 2003 < 4mm 178/339 0 100% 

Wong 2016 < 3mm 
< 4mm 
< 5mm 

1915/4383 
2825/4383 
3131/4383 

5 
10 
11 

99.7% 
99.6% 
99.6% 
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การเก็บตัวอย่างเยื่อบุโพรงมดลูก (endometrial sampling) ในสตรีที่มีเลือดออกผิดปกติ  
ในการตรวจวินิจฉัยภาวะความผิดปกติในผู้ป่วยที่มีเลือดออกผิดปกต ิการเก็บตัวอย่างเยื่อบุโพรงมดลูก 

(endometrial sampling) เป็นที่นิยมแพร่หลายมากขึ้น และมักได้รับการพิจารณาป็นทางเลือกแรกในการ
เก็บตัวอย่างเนื้อเยื่อบุโพรงมดลูกจากสตรีที่มีเลือดออกผิดปกติ เนื่องจากการขูดมดลูกแบบแยกส่วนที่ก่อให้เกิด
ความเจ็บปวดมากกว่า แต่ทั้งนี้ก็อาจมีข้อจ ากัดในเรื่อง sampling error น ามาซึ่งผลเป็นลบลวง  

โดยจากการศึกษาในอดีตพบว่าร้อยละ 36 จากการเก็บตัวอย่างเยื่อบุโพรงมดลูก (endometrial 
sampling) อาจได้ปริมาณของเนื้อเยื่อไม่เพียงพอต่อการวินิจฉัย ดังนั้นการท าการตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุ
โพรงมดลูกโดยการเก็บตัวอย่างเยื่อบุโพรงมดลูกจึงไม่มีผลต่อการลดอัตราการตายจากมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก
ในผู้ป่วยกลุ่มนี้ 
 
การส่องกล้องตรวจในโพรงมดลูก (Hysteroscopy) 

 ปัจจุบันการส่องกล้องตรวจในโพรงมดลูกเพ่ือการวินิจฉัย (Diagnostic Hysteroscopy) สามารถท า
ได้แบบผู้ป่วยนอก แม้พบว่าประโยชน์ในการวินิจฉัยมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกอาจจะแม่นย าใกล้เคียงกับการขูด
มดลูกแบบแยกส่วน(12) แต่ก็พบว่ายังไม่เหมาะสมในการน า Hysteroscopy มาใช้ในการตรวจคัดกรองมะเร็ง
เยื่อบุโพรงมดลูก  
 
สรุป   

โรคมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกนั้นส่วนใหญ่ผู้ป่วยมักมาพบแพทย์ตั้งแต่เริ่มมีอาการ คือมีเลือดออกผิดปกติ
ทางช่องคลอด จึงช่วยให้การวินิจฉัยและการรักษาท าได้ตั้งแต่ระยะต้น ซึ่งน ามาซึ่งผลการรักษาที่ดี และโอกาส
การรอดชีวิตจากมะเร็งชนิดนี้สูง การตรวจคัดกรองไม่ว่าโดยวิธีใดในผู้ที่ไม่มีความเสี่ยงและไม่มีอาการผิดปกติ 
ชัดเจนว่าไม่มีผลต่อการลดอัตราการตายจากมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในผู้ป่วยกลุ่มนี้  

ส่วนในกลุ่มที่มีความเสี่ยง เช่น ผู้ป่วยที่ ได้รับการวินิจฉัย Lynch syndrome จากการตรวจพบ 
germline mutation หรือ ผู้ป่วยที่มีประวัติเสี่ยงต่อการเป็น Lynch syndrome ควรได้รับการตรวจคัดกรอง
ทุกปีด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงเพ่ือดูความผิดปกติของเยื่อบุโพรงมดลูก และให้เก็บตัวอย่างเยื่อบุโพรงมดลูก
(endometrial sampling) ร่วมด้วย ดังแผนภูมิที่ 1 

 

 

 

 

 



การประชมุวิชาการกลางป ีพ.ศ. 2562 OBG 62      
  

 

การตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกและมะเร็งรงัไข่ ท าไปแล้วไดป้ระโยชน์จริงหรือไม่ ?     144 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

แผนภูมิที่ 1  แนวทางการปฏิบัติและตรวจคัดกรองมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูก 
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มีอาการแสดงผดิปกติ เช่น

เลือดออกผดิปกติ 

ตกขาวผดิปกติ

- ผูป่้วยท่ีไดรั้บการวนิิจฉัย Lynch syndrome
จากการตรวจพบ germline mutation 

- ผูป่้วยท่ีมีประวติัเส่ียงต่อการเป็น Lynch 
syndrome

ตรวจคัดกรองทุกปี

1.ดูความผดิปกติของเยือ่บุโพรงมดลูกดว้ยคล่ืนเสียง
ความถ่ีสูง

2.เก็บตวัอยา่งเยือ่บุโพรงมดลูก (endometrial 
sampling) 

ผูท่ี้ไม่มีความเส่ียง ไม่จ  าเป็นตอ้งตรวจคดักรองท าการตรวจเพ่ิมเติมเพ่ือการวินิจฉยั

ไม่มีอาการ 

อาการแสดง 

ปัจจัยเส่ียงในการเกิดมะเร็งเย่ือบุโพรงมดลกู 
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การตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ 
มะเร็งรังไข่เป็นมะเร็งที่พบเป็นอันดับต้นในหลายประเทศโดยเฉพาะกลุ่มประเทศตะวันตก เช่น ใน

ประเทศสหรัฐอเมริกา มะเร็งรังไข่พบเป็นอันดับที่ 2 ในปี 2018 The American Cancer Society ประมาณ
การว่ามีผู้ป่วยมะเร็งรังไข่รายใหม่มากถึง 22,240 ราย และมีผู้ป่วยเสียชีวิตจากมะเร็งรังไข่ถึง 14,070 ราย 
เช่นเดียวกันกับในประเทศอังกฤษท่ีมะเร็งรังไข่พบได้บ่อยเป็นอันดับที่ 6 ของมะเร็งในสตรี และมีผู้ป่วยรายใหม่
เฉลี่ย 7,400 รายต่อปี  โดยประมาณร้อยละ 60 ของผู้ป่วยมะเร็งรังไข่ท่ีได้รับการวินิจฉัยในประเทศอังกฤษนั้น
จะพบในระยะที่มีการลุกลามของโรค  

ถึงแม้ว่าจะมีความพยายามค้นคว้าวิจัยการรักษามะเร็งรังไข่อย่างมากมายในช่วง 40 - 50 ปี ที่ผ่านมา 
แต่จะเห็นได้ว่าอัตราการตายจากมะเร็งรังไข่นั้นมีแนวโน้มที่ลดลงเพียงเล็กน้อย และในปัจจุบันยังไม่มีแนวทาง
ที่เหมาะสมในการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่อันจะเป็นประโยชน์อย่างแท้จริง ซึ่งจะส่งผลให้ผู้ป่วยมะเร็งรังไข่
ได้รับการตรวจวินิจฉัยอย่างถูกต้องแม่นย าตั้งแต่ระยะเริ่มแรก เพ่ือที่จะลดอัตราการตายจากมะเร็งรังไข่  

เช่นตัวอย่างการศึกษาประสิทธิผลของการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ต่อการลดอัตราการตายจากมะเร็ง
รั ง ไ ข่ ใ น  the Prostate, Lung, Colorectal and Ovarian (PLCO)  Cancer Screening Randomized 
Controlled Trial พบว่า อัตราการตายในกลุ่มที่ได้รับการตรวจคัดกรองเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับการ
ตรวจคัดกรองเท่ากับ 3.8/10,000 คน  และ 3.6/10,000 คน ตามล าดับ ซึ่งไม่มีความแตกต่างที่มีนัยส าคัญ
ทางสถิต(ิ1) 

แม้ว่าจากข้อมูลทางสถิติจะยังพบอัตราผู้ป่วยรายใหม่และผู้ป่วยที่เสียชีวิตจากมะเร็งรังไข่อย่าง
ต่อเนื่อง และไม่มีแนวโน้มที่จะลดลง แต่อย่างไรก็ตามเมื่อมาพิจารณาในประชากรทั่วไปอัตราการเกิดมะเร็งรัง
ไข่ไม่อยู่ในระดับสูงเทียบกับโรคกลุ่มอ่ืนที่เป็นปัญหาทางการแพทย์ ดังนั้นจึงต้องพิจารณาให้ถ้วนถี่ถึงการตรวจ
คัดกรองในประชากรที่ไม่มีความเสี่ยง ซึ่งอาจมีอัตราการเกิดผลบวกลวงจากการตรวจคัดกรอง ซึ่งน ามาซึ่ง
อันตราย เช่น ต้องเข้ารับการผ่าตัดที่ไม่จ าเป็นเป็นต้น  

 
ปัจจัยเสี่ยงของการเกิดมะเร็งรังไข่  

1. กลุ่มท่ีมี mutations ของยีนต่าง ๆ 
- BRCA1, BRCA2 พบความเสี่ยงของการเกิดมะเร็งรังไข่เพ่ิมขึ้นร้อยละ 65 ในผู้ที่มี BRCA1 

mutation และร้อยละ 35 ในผู้ที่มี BRCA2 mutation เทียบกับในคนที่ไม่มียีน mutation  
- Lynch syndrome พบการเกิดมะเร็งรังไข่ได้ประมาณร้อยละ 7 ก่อนอายุ 70 ปี  
- Peutz-Jeghers syndrome สามารถพบการเกิดมะเร็งรังไข่ได้ถึงร้อยละ 21 และพบได้ที่

อายุค่อนข้างเร็วคือประมาณ 15 - 64 ปี 
2. ประวัติมะเร็งเต้านม และ/หรือมะเร็งรังไข่ในครอบครัว   

เพ่ิมความเสี่ยงการเกิดมะเร็งรังไข่ขึ้น 2.7 - 3.5 เท่าเทียบกับคนที่ไม่มีประวัติในครอบครัว 
และความเสี่ยงอาจเพ่ิมขึ้นอีกถ้าคนในครอบครัวที่ได้รับการวินิจฉัยมะเร็งตั้งแต่อายุน้อย  เกณฑ์การประเมิน
ความเสี่ยงของมะเร็งเต้านมและมะเร็งรังไข่ที่เก่ียวข้องกับพันธุกรรมดัง [ตารางท่ี 2] 
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3. เยื่อบุโพรงมดลูกเจริญผิด (Endometriosis)  
มีความเกี่ยวข้องกับมะเร็งรังไข่บางชนิด เช่น  clear cell endometrioid และ low-grade 

serous ส่ วนการ เปลี่ ย น เป็ นมะ เร็ งของ  endometriosis (malignant transformation)  นั้ นพบได้               
ร้อยละ 2.5(3) 

4. Ovarian hyperstimulation  
ขั้นตอนที่เกิดจากการรักษาช่วยการเจริญพันธุ์นั้นยังไม่มีหลักฐานยืนยันอย่างชัดเจนว่าเพ่ิม

ความเสี่ยง แต่ภาวะมีบุตรยากนั้นเองเป็นปัจจัยเสี่ยงในการเกิดมะเร็งรังไข่ 
5. ความอ้วน  

การศึกษาโดย the International Agency for Research on Cancer (IARC) พบว่าในสตรี
ที่มี BMI  30 - 40 kg/m2 เพ่ิมความเสี่ยงการเกิดมะเร็งรังไข่อย่างมีนัยส าคัญเมื่อเทียบกับกลุ่มที่ BMI อยู่ใน
เกณฑ์ปกติ  

เนื่องจากความแม่นย าของคลื่นเสียงความถี่สูงที่มากขึ้นเพ่ือใช้ในการตรวจวินิจฉัยความผิดปกติ และ
ร่วมกับการเจาะ serum tumor markers ที่เกี่ยวข้องกับมะเร็งรังไข่ เช่น  CA 125 มีบทบาทช่วยเพ่ิมความไว
ในการตรวจพบความผิดปกติของรังไข่ตั้งแต่เริ่มต้นเมื่อเทียบกับการตรวจภายในเพียงอย่างเดียว ในปัจจุบันจึง
มีความพยายามที่จะพัฒนาการน า biomarkers ต่าง ๆ ร่วมกับการตรวจภายในและตรวจคลื่นเสียงความถี่สูง 
มาร่วมกันในการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ แต่ทั้งนี้จากข้อมูลการศึกษาในปัจจุบันยังไม่แสดงให้เห็นถึง
ประโยชน์ของการตรวจคัดกรองที่จะช่วยให้แพทย์พบมะเร็งรังไข่ตั้งแต่ระยะเริ่มแรก และลดอัตราการตายจาก
มะเร็งรังไข่ ดังจะได้กล่าวในรายละเอียดต่อไป 
 
ตารางท่ี 2 เกณฑ์การประเมินความเสี่ยงของมะเร็งเต้านมและมะเร็งรังไข่ท่ีเกี่ยวข้องกับพันธุกรรม 
 
1 case of breast cancer  ≤ 40 years old in a first or second degree relative 
1 first or second degree relative with breast and ovarian cancer, at any age 
> 2 cases of breast cancer in first or second degree relatives if one is diagnosed at ≤ 50 
years old, or is bilateral cancer 
1 first  or second degree relative with breast cancer at ≤ 50 years old, or bilateral breast 
cancer, and one first or second degree relative with ovarian cancer 
3 cases of breast and ovarian cancer (at least one case of ovarian cancer) in first or 
second degree relatives 
2 cases of ovarian cancer in first or second degree relatives 
1 case of male breast cancer in a first or second degree relative if another first or second 
degree relative has (male or female) breast or ovarian cancer       

Adapted from: Hampel H, et al. J Med Genet 2004; 41:81 
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การตรวจภายในและตรวจทางเซลล์วิทยา 
การตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ด้วยการตรวจภายใน ไม่ช่วยในการวินิจฉัยมะเร็งรังไข่ระยะเริ่มต้น 

เนื่องจากรังไข่ที่ผิดปกติจนสามารถตรวจพบได้จากการตรวจภายในส่วนใหญ่มักจะไม่ใช่ระยะเริ่มต้นของโรค  
ส่วนการตรวจทางเซลล์วิทยา เช่น Pap smear นั้นก็ไม่ได้ช่วยให้แพทย์พบมะเร็งรังไข่ตั้งแต่ระยะเริ่มแรก
เช่นกัน โดยอาจจะพบเซลล์มะเร็งรังไข่ในผลการตรวจ Pap smear แต่ค่าความไวอยู่ที่เพียงร้อยละ 10 - 30  

จากการทบทวนการศึกษาวิจัย 52 ฉบับ ไม่มีการศึกษาใดท่ีสนับสนุนการน าการตรวจภายในและตรวจ
ทางเซลล์วิทยามาใช้ในการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่(4) 
 
การตรวจคลื่นเสียงความถี่สูง (Pelvic ultrasonography) 

การตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงถูกน ามาพิจารณาใช้ในการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่เนื่องจากเป็นการ
ตรวจที่ค่าใช้จ่ายไม่สูง ขั้นตอนไม่ยุ่งยาก และแทบจะไม่มีภาวะแทรกซ้อน โดยมีค่าอ้างอิงขนาดปริมาตรของรัง
ไข่ท่ีมักใช้คือ 20 cc และ 10 cc ในสตรีวัยก่อนหมดประจ าเดือนและหลังหมดประจ าเดือนตามล าดับ นอกจาก
ขนาดหรือปริมาตรของรังไข่แล้ว ลักษณะปรากฎที่ดูผิดปกติ เช่น มีลักษณะเป็น septations, cystic, solid 
หรือ จ านวนข้างท่ีพบความผิดปกติ ตลอดจน papillary projection และ free fluid เป็นต้น 

ในการศึกษา UKCTOCS ที่ศึกษาในสตรีวัยหมดประจ าเดือนที่ไม่มีความเสี่ยงจ านวน 50,623 คน 
ในช่วงอายุ 50 - 74 ปี ที่ได้รับการตรวจโดยคลื่นเสียงความถี่สูงทุกปีเป็นเวลาโดยเฉลี่ย 11.1 ปี พบมะเร็งรังไข่
และมะเร็งท่อน าไข่จ านวน 45 ราย พบว่าจ านวนครึ่งหนึ่งของผู้ป่วยกลุ่มนี้ที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งรังไข่
ใน เป็ น ระยะที่  1  หรื อ  2  โดยค่ า  sensitivity specificity และ  positive predictive value เท่ ากั บ                 
ร้อยละ 84.9, 98.2 และ 5.3 ตามล าดับ แต่ทั้งนี้ก็ไม่พบลดการอัตราการตายจากมะเร็งรังไข่เมื่อเทียบกับกลุ่ม
ที่ไม่ได้ตรวจคัดกรองด้วยคลื่นเสียงความถี่สูง 

ในทางกลับกันเมื่อศึกษาการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ด้วยการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงในผู้ที่จัดอยู่ใน
กลุ่มเสี่ยง เช่น ผู้ที่มี BRCA1 or BRCA2 mutation หรือมีประวัติมะเร็งรังไข่และมะเร็งเต้านมในครอบครัว 
กลับพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งรังไข่ทั้งหมดในกลุ่มที่การตรวจคัดกรองด้วยคลื่นเสียงความถี่
สูง พบเป็นระยะที่ 3  ไม่ใช่ระยะที่ 1 หรือ 2 ดังนั้นเมื่อเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้ตรวจคัดกรองด้วยคลื่นเสียงความถี่
สูงก็พบว่าการตรวจคัดกรองในผู้ที่จัดอยู่ในกลุ่มเสี่ยงไม่มีผลลดอัตราการตายจากมะเร็งรังไข่เช่นกัน 
 
การตรวจ serum tumor markers ที่เกี่ยวข้องกับมะเร็งรังไข่  

ข้อมูลจากการตรวจวัดค่า serum CA 125 ซึ่งเป็น glycoprotein antigen ที่จะพบมีค่าสูงขึ้น
ประมาณร้อยละ 50 ในผู้ป่วยมะเร็งรังไข่ระยะแรก และจะพบค่าสูงขึ้นได้ร้อยละ 80 ในโรคระยะลุกลาม 
อย่างไรก็ตามค่าที่สูงขึ้นของ CA-125 ไม่ได้จ ากัดเฉพาะในผู้ป่วยมะเร็งรังไข่เท่านั้นแต่ยังสามารถพบค่าที่สูงขึ้น
ได้ในความผิดปกติทางนรีเวช เช่น endometriosis หรือ เนื้องอกมดลูก นอกจากนี้ภาวะที่ไม่เกี่ยวข้องกับทาง
นรีเวชที่สามารถพบค่า CA-125 ที่สูงขึ้นได้ เช่น โรคตับ ภาวะหัวใจล้มเหลว pleural effusion หรือ ascites 
แม้แต่ในขณะมีประจ าเดือน หรือไตรมาสของการตั้งครรภ์ก็สามารถตรวจพบค่า CA-125 ที่สูงขึ้นได้เช่นกัน  
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ค่าอ้างอิงของ CA-125 ที่จะถือว่าผิดปกติ พบว่ามีความแตกต่างเล็กน้อยขึ้นกับการศึกษาโดยอ้างอิง
จากการศึกษาของ Jacobs IJ et al. พบว่าค่า CA 125 ≥ 30 Units/mL สามารถท านายความเสี่ยงในการเกิด
มะเร็งรังไข่ในสตรีวัยหมดประจ าเดือนที่ไม่มีอาการผิดปกติได้ RR 35.9 ที่ 1 ปี และ 14.3 ที่เวลา 5 ปี(5) 

ส่วนในการศึกษาประโยชน์ในแง่ของการตรวจคัดกรองมีการศึกษาแบบ RCT ใน 2 การศึกษาใหญ่ที่
มักถูกอ้างอิงที่สุด ได้แก่ the Prostate, Lung, Colorectal, and Ovarian (PLCO) Screening Trial และ 
The United Kingdom Collaborative Trial of Ovarian Cancer Screening (UKCTOCS) [ตารางที่ 3]  
 
ตารางท่ี 3 ข้อมูลเบื้องต้นเกี่ยวกับการศึกษาการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ในกลุ่มประชากร 
 

 

Adapted from Updated Evidence Review for the U.S. Preventive Services Task Force. 2018 
 
ผลการศึกษาของProstate, Lung, Colorectal, and Ovarian (PLCO) Screening Trial ที่ศึกษาใน

สตรีหมดประจ าเดือน 39,115 คน ช่วงอายุ 55 - 74 ปี ที่ไม่มีอาการผิดปกติโดยมีการตรวจค่า CA 125 ร่วมกับ
คลื่นเสียงความถี่สูงทุกปีเป็นเวลา 6 ปี และ  4 ปี ตามล าดับ พบคนที่มีค่า CA 125 สูงผิดปกติคิดเป็น         
ร้อยละ 1.5 และในกลุ่มนี้พบว่าเป็นมะเร็งรังไข่จริงเพียงแค่ร้อยละ 3.7 ซ่ึงพบว่าไม่มีความแตกต่างทางสถิติเมื่อ
เทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่(6 - 7) 
 

การตรวจคั ดกรอง  multimodal screening โ ดย  Risk of Ovarian Cancer Algorithm (ROCA) 
ร่วมกับการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูง  

The United Kingdom Collaborative Trial of Ovarian Cancer Screening (UKCTOCS) ศึกษา
เปรียบเทียบการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ในสตรีวัยหมดประจ าเดือนในช่วงอายุ 50 - 74 ปี ทั้งหมด 202,546 
คน  โดยแบ่งเป็นกลุ่มที่ได้รับการตรวจแบบ multimodal screening จ านวน 50,264 คน เปรียบเทียบกับอีก 
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101,299 คนที่ไม่รับการตรวจคัดกรอง(8 - 9) ซึ่ง multimodal screening นี้ประกอบไปด้วยการตรวจ serum 
CA-125 ร่วมกับการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูง การตรวจแบบ multimodal screeningนี้ กลุ่มศึกษาจะได้รับ
การตรวจ serum CA-125 และไปค านวณด้วย Risk of Ovarian Cancer Algorithm (ROCA)  ถ้าพบว่าค่า
ผิดปกติจะได้รับการตรวจเพ่ิมเติมด้วยการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูง และติดตามต่อไป  [ตารางที่ 4] จาก
การศึกษาพบว่า Multimodal screening สามารถตรวจพบมะเร็งรังไข่ที่ระยะ  I, II, หรือ IIIA ได้ร้อยละ 40 
เปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่รับการตรวจคัดกรองที่ตรวจพบที่ระยะโรคนี้เพียงร้อยละ 26 ซึ่งมีนัยส าคัญทางสถิติ 
(P < .0001)(8) แต่ทั้งนี้ก็ไม่พบผลต่ออัตราการตายจากมะเร็งรังไข่เมื่อเทียบกับกลุ่มที่ได้รับการตรวจตัดกรอง
แบบ multimodal screening กับกลุ่มที่ไม่ได้ตรวจคัดกรอง  

 
ตารางท่ี 4  ขั้นตอนและวิธีการแปลผลในการศึกษาการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ในกลุ่มประชากร 
 

 
Adapted from Updated Evidence Review for the U.S. Preventive Services Task Force. 2018 

 
การตรวจ serum tumor markers อ่ืนที่เกี่ยวข้องกับมะเร็งรังไข่ 

เมื่อศึกษาเปรียบเทียบในประชากรทั่วไปที่ไม่มีความผิดปกติ Human Epididymis Protein 4 (HE4) 
มี sensitivity ที่ไม่แตกต่างจาก CA 125 ในการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่  แต่ HE4 จะมี sensitivity ที่สูงกว่า 
CA 125  เมื่อจะใช้แยกมะเร็งรังไข่ออกจากภาวะผิดปกติทางนรีเวชอ่ืน(14) ในปัจจุบันการตรวจ HE4 จึงเป็นที่
ยอมรับและใช้ในการตรวจติดตามการรักษา แต่ไม่ใช่ในแง่การตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่   

ปัจจุบันข้อมูลอ้างอิงจาก Practice Bulletin Number 174 : “Evaluation and Management of 
Adnexal Masses” ทาง US FDA ได้ยอมรับการตรวจ 2 แบบ ที่ใช้ตรวจเพ่ิมเติมในผู้ป่วยที่มีก้อนที่รังไข่เพ่ือ
ช่วยการวินิจฉัยมะเร็งรังไข่ ได้แก่ Risk of Ovarian Malignancy Algorithm (ROMA) ประกอบด้วย CA 125, 
HE 4 และ menopausal status และตัดสินค่าผิดปกติจากการค านวณตามสูตรสมการได้ cutoff  ที่ > 1.31 
และ > 2.77 ในสตรีวัยก่อนหมดประจ าเดือนและหลังหมดประจ าเดือนตามล าดับ อีกการตรวจที่ยอมรับคือ 
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multivariate index assay โดยเจาะ serum biomarkers 5 ตัวที่เกี่ยวข้องกับมะเร็งรังไข่ ได้แก่ CA 125, 
Transferrin, Pre albumin , Apolipoprotein A-1 และ beta 2-microglobulin อย่างไรก็ตาม ในปัจจุบัน
การตรวจดังกล่าวเป็นที่ยอมรับและใช้ในการตรวจเพ่ิมเติมในผู้ป่วยที่มีก้อนที่รังไข่เพ่ือช่วยการวินิจฉัยมะเร็งรัง
ไข่ แต่ไม่ใช่ในแง่การตรวจคัดกรองในประชากรทั่วไปที่ไม่มีความเสี่ยงหรือไม่มีอาการผิดปกติ   

อีกการศึกษา serum biomarkers โดย multiplex immunoassays ในประชากรทั่วไปที่ไม่มีความ
เสี่ยงหรือไม่มีอาการผิดปกติจ านวน 2,031 คน และผู้ป่วยมะเร็งรังไข่ มะเร็งเต้านม มะเร็งล าไส้ใหญ่ และ 
มะเร็งปอดจ านวน 1067 คน พบว่า การตรวจ CA 125 HE4 CEA และ VCAM-1 มี sensitivity ร้อยละ 86 
และ specificity สูงถึงร้อยละ 98 ในการตรวจพบมะเร็งรังไข่ระยะเริ่มต้น ทั้งนี้ข้อมูลจากการศึกษาต่างๆ
เกี่ยวกับการใช้ biomarkers หลายตัวร่วมกันในการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ในประชากรทั่วไปยังคงต้อง
ตรวจสอบความถูกต้องแม่นย า และพัฒนาต่อไปในอนาคต(15) 
 
ข้อเสียของการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่  

ในการศึกษาขนาดใหญ่ทั้ง UKCTOCS และ PLCO มีการศึกษาข้อเสียของการตรวจคัดกรองมะเร็ง   
รังไข่ โดยพบว่าใน UKCTOCS มีคนที่ผลการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ด้วย CA 125 เป็นบวก และได้รับการ
ผ่าตัดโดยผลการผ่าตัดแล้วไม่พบมะเร็งรังไข่ (false positive  surgery) เท่ากับร้อยละ 1 และ กลุ่มท่ีการตรวจ
คัดกรองด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงผิดปกติแต่ได้รับการผ่าตัดโดยผลการผ่าตัดแล้วไม่พบมะเร็งรังไข่ ( false 
positive  surgery) ประมาณร้อยละ 3.2 ทั้งใน UKCTOCS และ PLCO [ตารางที่ 5]  ในรายที่ได้รับการผ่าตัด
แล้วไม่พบมะเร็งรังไข่ ยังพบภาวะแทรกซ้อนจากการผ่าตัดที่รุนแรงโดยในUKCTOCS พบได้ร้อยละ 3 และ    
ใน PLCO พบได้ร้อยละ 15 ทั้งนี้ท าให้ผลบวกลวง false-positive rates จากทั้งสองการศึกษาอยู่ที่ร้อยละ   
9.8 - 44  
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ตารางท่ี 5 ภาวะแทรกซ้อนที่เกิดจากการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่แบบต่างๆในกลุ่มประชากร 
 

Adapted from Updated Evidence Review for the U.S. Preventive Services Task Force. 2018 
 
นอกจากนี้ยังมีข้อมูลในแง่ของการท าให้เกิดความวิตกกังวลจากการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่อีกด้วย 

โดยผลชี้ให้เห็นว่าในกลุ่มที่ต้องได้รับการตรวจติดตามหลายครั้งก่อให้เกิดความวิตกกังวลอย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติ  (OR 1.28 [95% CI, 1.18 to1.39])  

ในปี 2012 the U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF) จึงชี้แจงตามข้อมูลการศึกษา
แบบ RCT ใน 2 การศึกษาใหญ่ที่มักถูกอ้างอิงที่สุด คือ the Prostate, Lung, Colorectal, and Ovarian 
(PLCO) Screening Trial และ The United Kingdom Collaborative Trial of Ovarian Cancer Screening 
(UKCTOCS) แสดงให้เห็นถึงข้อเสียของการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ดังกล่าวข้างต้น และไม่แนะน าให้ท าการ
ตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ในผู้ที่ไม่พบว่ามีความเสี่ยงต่อการเกิดมะเร็งรังไข่  

The US Preventive Services Task Force (USPSTF) 2018 สรุปว่าไม่แนะน าการตรวจคัดกรอง
มะเร็งรังไข่ในกลุ่มที่ไม่พบว่ามีความเสี่ยงต่อการเกิดมะเร็งรังไข่ไม่ว่าโดยวิธีใด โดยนอกจากไม่พบว่ามีผลต่อ
อัตราการตายจากมะเร็งรังไข่เมื่อเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้รับการตรวจคัดกรอง อีกทั้งยังอาจก่อให้เกิดผลกระทบ
แทรกซ้อนที่เพ่ิมข้ึน เช่น การผ่าตัดโดยไม่พบว่าเป็นมะเร็งรังไข่ หรือ ภาวะแทรกซ้อนจากการผ่าตัด  

ส่วนในกลุ่มที่พบว่ามีความเสี่ยงต่อการเกิดมะเร็งรังไข่ เช่น ผู้ที่มี BRCA1 or BRCA2 mutation 
ร่วมกับประวัติมะเร็งรังไข่และมะเร็งเต้านมในครอบครัว แนะน าการตรวจคัดกรองเริ่มตรวจคัดกรองเมื่ออายุ 
30 - 35 ปีโดยเจาะ CA 125 และตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงทุก 6 - 12 เดือน   

The Society of Gynecologic Oncology (SGO) ที่ไม่แนะน าการตรวจคัดกรองใดในกลุ่มท่ีไม่พบว่า
มีความเสี่ยงต่อการเกิดมะเร็งรังไข่ แต่คงการตรวจคัดกรองไว้ในกลุ่มที่มี BRCA1 or BRCA2 gene mutation
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เช่นเดียวกับ The American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) และ the Canadian 
Task Force on Preventive Health Care ก็ไม่แนะน าการตรวจคัดกรองใดในกลุ่มที่ไม่พบว่ามีความเสี่ยงต่อ
การเกิดมะเร็งรังไข่ที่ไม่มีอาการผิดปกติเช่นกัน  

ส าหรับในประเทศไทยที่เข้าสู่ยุคที่มีการพัฒนาทางสังคมและเศรษฐกิจอย่างรวดเร็ว ท าให้ประชากรมี
การด ารงชีวิตที่เปลี่ยนแปลงไป อันน ามาซึ่งปัจจัยเสี่ยงหลายอย่างของ Non-communicable diseases 
(NCD) นอกจากนั้นยังพบว่าอายุขัยโดยเฉลี่ยของประชากรโดยรวมก็มากขึ้น จึงพบว่าโรคมะเร็งเป็นล าดับที่
สองของอัตราการตายของโรคในกลุ่ม NCD นี้   

จากข้อมูลในอดีตของประเทศไทยจะเห็นได้ว่าการตรวจคัดกรองมะเร็งทางนรีเวชที่ได้ประโยชน์
ชัดเจนและควรส่งเสริมต่อไปนั้น คือ การตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูก ดังจะเห็นได้ว่าปัจจุบันมะเร็งเต้านม
เป็นกลายเป็นมะเร็งอันดับหนึ่งของสตรีไทยแทนที่มะเร็งปากมดลูกที่มีแนวโน้มลดลงจากการตรวจคัดกรองที่
ครอบคลุมมากขึ้น ส่วนมะเร็งรังไข่และมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกนั้น แม้ปัจจุบันจะยังไม่ใช่ปัญหาส าคัญของ
ประเทศไทย แต่แนวโน้มว่าอาจมีอุบัติการณ์ที่เพ่ิมข้ึนจากการการด ารงชีวิตที่เปลี่ยนแปลงไป อันน ามาซึ่งปัจจัย
เสี่ยงต่าง ๆ ของทั้งสองโรคนี้ การแนะน าการตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่และมะเร็งเยื่อบุโพรงมดลูกในกลุ่มที่มี
ความเสี่ยงสูงจึงน่าจะเป็นประโยชน์ในอนาคต  
 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

แผนภูมิที่ 2  แนวทางการปฏิบัติและตรวจคัดกรองมะเร็งรังไข่ 

มีอาการผิดปกติที่สงสัย
มะเร็งรังไข่

เช่น

ปวดท้องน้อย หรือ

ปวดแน่นท้อง

ท้องอืด หรือ ท้องโตขึ้น 

เบื่ออาหาร

ผู้ที่มี BRCA1 or BRCA2 
mutation ร่วมกับประวัติ

มะเร็งรังไข่และมะเร็ง
เต้านมในครอบครัว

เริ่มตรวจคัดกรองเมื่ออายุ 30-35 ปีโดย 

เจาะ CA125 + ultrasound ทุก  6-12 เดือน  

พิจารณาผ่าตัด BSO เมื่อมีบุตรเพียงพอแล้ว 

ที่อายุ 40 ปี ใน BRCA1 และ อายุ 45 ปี ใน 
BRCA2 mutation    

BRIP1, EPCAM, 
MLH1,MSH2,MSH6,PMS2, 

RAD51C, RAD51D mutation  

หรือ 

มีญาติสายตรงตั้งแต่สองคนขึ้นไป 

เป็นมะเร็งรังไข่

เริ่มตรวจคัดกรองเมื่ออายุ 30-35 ปีโดย 

เจาะ CA125 + ultrasound ทุก  6-12 เดือน  

พิจารณาผ่าตัด BSO เมื่ออายุ 40-45 ปี 

*ในกรณี Lynch syndrome อาจท าร่วมกันกับ 
hysterectomy

ไม่มีปัจจัยเสี่ยง ไม่จ าเป็นต้องตรวจคัดกรอง

ท าการตรวจเพิ่มเติม
เพื่อการวินิจฉัย

ไม่มีอาการ 
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Extreme Age in Pregnancy: 
การตั้งครรภ์ในหญงิอายุน้อย (Extremely young gravida) 

 

รศ.ดร.พญ.พรพิมล เรืองวุฒิเลิศ 
ภาควิชาสูติศาสตร์-นรีเวชวิทยา 

คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล 
 

 การตั้งครรภ์ในช่วงปลายทั้งสองด้านของช่วงอายุวัยเจริญพันธุ์  เป็นการตั้งครรภ์ที่มีความเสี่ยงเพ่ิมขึ้น 
โดยมีการให้ความส าคัญในกลุ่มอายุ 19 ปี หรือน้อยกว่า และกลุ่มอายุมากกว่า 35 ปี(1)  ส าหรับในกลุ่มอายุ
น้อยนั้น แม้ว่าการมีนโยบายและมาตรการเพ่ือลดอัตราการตั้งครรภ์ในวัยรุ่น จะเริ่มท าให้อัตราการตั้งครรภ์ใน
วัยรุ่นลดลง(2-6)  แต่ปัญหายังคงมีอยู่และส่วนใหญ่เป็นการตั้งครรภ์ที่ไม่ได้ตั้งใจจะมี  
 การตั้งครรภ์อายุน้อย (ตั้งแต่ 19 ปีลงมา) เพ่ิมความเสี่ยงต่อปัญหาทางกายภาพ เนื่องจากการพัฒนา
ต่าง ๆ ยังไม่เจริญเต็มที่ ที่จะพร้อมในการตั้งครรภ์ หรือการคลอด และเพ่ิมความเสี่ยงทางสังคมและจิตใจได้
หลากหลาย เนื่องจากความไม่พร้อมส าหรับบทบาทการเป็นมารดา หรือการเตรียมความพร้อมที่จะเป็นมารดา 
(เช่น การฝากครรภ์) ความไม่พร้อมทั้งทางด้านวุฒิภาวะทางอารมณ์ การศึกษา ครอบครัว รายได้ และสังคม  
เหล่านี้ จะส่งผลต่อการดูแลตนเอง ท าให้มีปัญหาทางกายภาพได้เพ่ิมมากขึ้น วนเวียนเป็นวงจรเลวร้าย  
นอกเหนือจากนี้ ยังมีประเด็นแง่สิทธิตามกฎหมายในการตัดสินใจของวัยรุ่นมาเกี่ยวข้องอีกด้วย 
 
ปัจจัยเสี่ยงทีก่่อให้เกิดการตั้งครรภ์ในวัยรุ่น  

วัยรุ่นที่ตั้งครรภ์ มักมาจากครอบครัวที่มีเศรษฐานะไม่ดี การศึกษาน้อย หรือมีการใช้ความรุนแรงทั้ง
ทางกายภาพ หรือการล่วงละเมิดทางเพศ ทั้งกับวัยรุ่นนั้นเอง (คือเป็นเหยื่อการท าร้าย หรือล่วงละเมิดในวัย
เด็ก ซึ่งหลายครั้งก็มาจากคนในครอบครัว คนใกล้ชิด หรือคนรู้จัก) หรือกระท าต่อบุคคลอ่ืนในครอบครัว  เช่น 
การที่บิดาหรือบิดาเลี้ยง ท าร้ายร่างกายมารดาของวัยรุ่นนั้น 

เด็กสาววัยรุ่นที่เกิดจากมารดาที่ตั้งครรภ์ในขณะเป็นวัยรุ่น มีความเสี่ยงต่อการถูก abuse และการถูก
ทอดทิ้ง และมีแนวโน้มจะตั้งครรภ์ในวัยรุ่นเองสูงขึ้น(7, 8) หรือเด็กสาวที่มีพ่ีสาวเป็นมารดาวัยรุ่น ก็มีแนวโน้มจะ
ตั้งครรภ์ในวัยรุ่นเองเช่นกัน(9)  รวมทั้งเด็กสาววัยรุ่นที่บิดาทิ้งครอบครัวไปในวัยเด็ก ก็เสี่ยงที่จะมีเพศสัมพันธ์
เร็ว และมีการตั้งครรภ์ตามมาสูงกว่าวัยรุ่นที่มีบิดาอยู่กับครอบครัวตลอดช่วงวัยเด็ก(10)  

นอกจากนี้ ผู้ที่ไม่ได้อยู๋ในครอบครัวของตนเอง เช่น ถูกเก็บมาเลี้ยง หรืออยู่ในสถานเลี้ยงเด็กก าพร้า 
และต้องออกมาอยู่ในสังคมด้วยตนเอง วัยรุ่นหญิงที่มีภาวะทุพพลภาพ หรือพัฒนาการล่าช้า(11)  ผู้ที่แต่งงาน
ตั้งแต่อายุน้อยมาก (เช่น ตามวัฒนธรรมประเพณีบางแห่ง)  หรือวัยรุ่นที่มีการเสพสื่อลามกมากเกินไป หรืออยู่
ในกลุ่มเพ่ือนที่เห็นว่า การมีเพศสัมพันธ์ เป็นการแข่งขันกันอย่างหนึ่ง รวมทั้งวัยรุ่นที่มีการสูบบุหรี่ ดื่มสุรา 
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หรือใช้สารเสพติด ก็มีความเสี่ยงต่อการตั้งครรภ์ในวัยรุ่นสูงขึ้น ยิ่งกว่านั้นยังพบว่า วัยรุ่นตั้งครรภ์ส่วนหนึ่งจะมี
ภาวะซึมเศร้าอยู่ก่อน   

ในภาพรวม วัยรุ่นมีความรู้ทางเพศศึกษาไม่เพียงพอ บางครั้งก็คิดเอาเองว่า ตนเองไม่น่าจะตั้งครรภ์ได้
ง่าย ๆ หรอก หรือขาดความรู้หรือมีความเข้าใจผิด ๆ ในเรื่องการคุมก าเนิด โดยส่วนใหญ่ จะคิดว่ามีเพียง
วิธีการใช้ถุงยาง หรือการรับประทานยาคุมก าเนิดเท่านั้น ซึ่งการใช้วิธีเหล่านี้ อาจมีปัญหาเรื่องการเข้าถึง เช่น  
มีความรู้สึกอายเมื่อต้องไปซื้อหา หรือไม่เคร่งครัดเรื่องการรับประทาน หรือการใช้ถุงยาง หรือรับประทานหรือ
ใช้ไม่ถูกวิธี ในบางกรณีก็มีเพศสัมพันธ์โดยไม่ได้ตั้งใจมาก่อน ไม่ได้มีการเตรียมความพร้อมเรื่องการคุมก าเนิด
มาก่อน เป็นต้น  

ประเด็นที่อาจถูกมองข้าม คือฝ่ายชาย ซึ่งก็มีส่วนท าให้เกิดการตั้งครรภ์วัยรุ่น พบว่า วัยรุ่นชายที่มา
จากครอบครัวที่มีการใช้ความรุนแรง ประสบการณ์วัยเด็กที่เลวร้าย มีแนวโน้มท าให้วัยรุ่นหญิงตั้งครรภ์        
สูงขึ้น(12, 13)   น้องชายของวัยรุ่นที่ตั้งครรภ์ ก็มีแนวโน้มจะท าให้วัยรุ่นหญิงอ่ืนตั้งครรภ์สู งขึ้น(9) และหลาย ๆ 
ครั้ง ที่ฝ่ายชายจะบังคับให้ฝ่ายหญิงงดการใช้การคุมก าเนิด หรือไม่ยอมใช้ถุงยางคุมก าเนิดเป็นต้น(6) นอกจากนี้ 
ส่วนหนึ่งของชายที่ท าให้วัยรุ่นหญิงตั้งครรภ์ ก็เป็นชายที่พ้นอายุช่วงวัยรุ่นไปแล้ว  ดังนั้น การป้องกันการคั้ง
ครรภ์ในวัยรุ่นที่เคยรณรงค์ในโรงเรียน จึงอาจยังไม่เพียงพอ เนื่องจากส่วนหนึ่ง เกิดจากฝ่ายชายที่ไม่ได้อยู่ใน
โรงเรียน(14)  
 
ผลของการตั้งครรภ์วัยรุ่น      

การตั้งครรภ์ในวัยรุ่น มีผลเสียต่อทั้งตัววัยรุ่นเอง ทารกในครรภ์ และครอบครัว มีทั้งปัญหาทาง
กายภาพ และทางจิตใจ สังคมต่าง ๆ หลายประเด็น และปัญหาในแง่มุมต่าง ๆ นี้ ก็เกี่ยวโยงมีผลซึ่งกันและกัน 
และส่วนใหญ่ ไม่ได้มีการเตรียมการตั้งครรภ์มาก่อน ท าให้อาจมีโรคหรือภาวะที่ควรจะต้องควบคุมให้ดีก่อน
ตั้งครรภ์ ไม่อยู่ในภาวะที่เหมาะสมที่จะตั้งครรภ์  

วัยรุ่นตั้งครรภ์ จะมีปัญหาการฝากครรภ์ได้จากหลายสาเหตุ เช่น ขาดความรู้ความเข้าใจ หรือไม่กล้า
ให้ผู้อื่นทราบว่าตั้งครรภ์ ขาดเงิน ต้องไปโรงเรียน และอ่ืน ๆ อีกมาก ท าให้มาฝากครรภ์ช้า หรือไม่ได้ฝากครรภ์ 
จึงมักลงเอยด้วยภาวะซีด หรือการได้สารอาหารไม่ถูกต้อง ซึ่งเพีมความเสี่ยงอ่ืน ๆ ตามมาโดยเฉพาะอย่างยิ่ง
ความทนต่อการเสียเลือดจากการคลอด หรือผลต่อการเจริญเติบโตของทารกในครรภ์  น้ าหนักอาจเพ่ิมน้อย
หรือมากเกินไป ไม่ได้รับการตรวจกรองความเสี่ยงต่าง ๆ โดยเฉพาะอย่างยิ่งโรคติดต่อทางเพศสัมพันธ์ ความ
เสี่ยงต่อโรคทางพันธุกรรม หรือเบาหวานระหว่างตั้งครรภ์ท าให้เสียโอกาสในการรักษา บางกรณีก็มีผลเสียต่อ
ทารกในครรภ์ และยังพบการคลอดก่อนก าหนดได้สูงขึ้น ส่วนหนี่งอาจมาจากการอักเสบติดเชื้อ ส าหรับ
ภาวะแทรกซ้อนอ่ืนในขณะตั้งครรภ์นั้น บางรายงานพบว่า มีแนวโน้มพบความดันโลหิตสูงระหว่างตั้งครรภ์ได้
มากขึน้ แต่ก็มีบางรายงานที่ไม่พบแนวโน้มนี้  ในแง่การคลอด กลุ่มวัยรุ่นอายุน้อย เช่นกลุ่ม 12 - 15 ปี จะยังมี
การพัฒนาของกระดูกเชิงกรานไม่เต็มที่ มีความเสี่ยงที่จะคลอดยากตามมา นอกเหนือจากนี้ วัยรุ่นส่วนหนึ่ง 
อาจหาทางออกเรื่องการตั้งครรภ์ด้วยการท าแท้งเถื่อน เพ่ิม morbidity และ mortality อีกด้วย อย่างไรก็ตาม 
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เป็นที่สังเกตว่า ปัจจุบัน วัยรุ่นตั้งครรภ์ มีการฝากครรภ์เพ่ิมมากขึ้นกว่าในอดีต ส่วนหนึ่งยังมาฝากครรภ์ตั้งแต่
ระยะครรภ์อ่อนด้วย อาจเป็นเพราะความรู้มากขึ้น และสังคมมีความเข้าใจและให้โอกาสมากขึ้น    

ส่วนทารกในครรภ์มีความเสี่ยงต่อภาวะเจริญเติบโตช้าในครรภ์ น้ าหนักแรกคลอดน้อย และการคลอด
ก่อนก าหนด นอกจากนี้ ยังมีความชุกของความผิดปกติบางชนิดมากขึ้น เช่น ผนังหน้าท้องไม่ปิด หลอด
ประสาทไม่ปิด เป็นต้น 

ในระยะหลังคลอด มารดาวัยรุ่นมีแนวโน้มที่จะมีภาวะซึมเศร้าได้ โดยเฉพาะอย่างยิ่ง รายที่มีพ้ืนฐาน
เป็นโรคซึมเศร้าอยู่ก่อน เนื่องจากต้องเผชิญความกังวล ความเครียด ซึ่งบางรายอาจก าเริบ หรือมีอาการตั้งแต่
ก่อนคลอด เพราะความกังวลเรื่องการคลอดและการเลี้ยงดูบุตร  ความกังวลและความเครียดในช่วงใกล้คลอด 
หรือหลังคลอด ยังอาจท าให้มารดาวัยรุ่นที่เคยหยุดบุหรี่ สุรา หรือสารเสพติดในช่วงตั้งครรภ์ กลับไปใช้สาร
เหล่านั้นใหม่ ในระยะหลังคลอด การต้องปรับตัวกับหลายบทบาท เช่น การเป็นแม่ การเป็นลูกสาว การเป็น
ลูกสะใภ้ บางรายอาจปรับตัวไม่ถูกกับเพ่ือน ๆ หรือเพ่ือน ๆ ไม่เข้าใจ  หรือ บางรายก็มีบทบาทลูกจ้าง หรือ
อาจต้องกังวลกับการหาทางศึกษาต่อ เป็นต้น ถ้าพ้ืนฐานครอบครัวเดิมมีความรุนแรง หรือมีปัญหาอยู่แล้ว ก็มี
ผลกระทบต่อการปรับตัวหลังคลอดนี้มาก  

ลูกของมารดาวัยรุ่น ยังมีความเสี่ยงต่อ abuse หรือถูกท าร้าย เพราะมารดาวัยรุ่น อาจขาดความ
ยับยั้งชั่งใจ และการถูกมารดาวัยรุ่นทิ้ง หรือไม่ดูแลเอาใจใส่ เพราะความไม่พร้อมในการเลี้ยงดู และเมื่อโตขึ้นก็
มีโอกาสที่จะเกิดการตั้งครรภ์ในวัยรุ่นเองสูงขึ้น นอกจากนี้ยังมีความเสี่ยงต่อการก่ออาชญากรรมได้สูงขึ้น     
ด้วย(7, 8)     

น้องสาวหรือน้องชายของวัยรุ่นที่ตั้งครรภ์ มีแนวโน้มจะตั้งครรภ์ในวัยรุ่น หรือท าให้เกิดการตั้งครรภ์ใน
วัยรุ่นหญิงอื่นเพ่ิมข้ึน(9)   
 
การดูแลการตั้งครรภ์วัยรุ่น  

จากที่กล่าวมา การดูแลการตั้งครรภ์วัยรุ่น จึงมีประเด็นเฉพาะ และมักเน้นเรื่องทางจิตใจและสังคม
มากกว่าการตั้งครรภ์ในผู้ใหญ่  

ระยะการฝากครรภ์(15, 16) 

1. ควรมีการให้ค าปรึกษาแนะน า โดยไม่มีท่าทีที่มีอคติ (non-judgemental) มีบริการในบรรยากาศ
ที่เป็นมิตร มีความเป็นส่วนตัว รักษาความลับได้ มีระบบการดูแลที่สะดวก ไม่ยุ่งยาก ไม่ต้องไป
ติดต่อหลายที่ คือเบ็ดเสร็จในจุดเดียว หรือน้อยจุดที่สุด ให้ค าปรึกษาแนะน าทางเลือกในการ
ตั้งครรภ์ และแนะน าให้มีการวางแผนการเลี้ยงดู เมื่อคลอด เช่น การเลี้ยงดูเอง หรือการให้ผู้อ่ืน
รับเลี้ยง ซึ่งควรมีระบบสนับสนุนการตัดสินใจดังกล่าว 

2. การตรวจกรองและรักษาเรื่อง sexually transmitted diseases รวมทั้ง bacterial vaginosis, 
chlamydial infection และตรวจและรักษาคู่นอน (ทุกคน) ตลอดจนมีการตรวจติดตามหลังการ
รกัษา เป็นระยะ ๆ เพราะอาจเป็นซ้ า เพ่ือลดความเสี่ยงของการคลอดก่อนก าหนด 
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3. การตรวจกรองภาวะซึมเศร้า การค่อย ๆ ประเมินสภาพครอบครัว  และควรประเมินภาวะ
ซึมเศร้าซ้ าในไตรมาสที่สามด้วย  

4. การประเมินภาวะโภชนาการ และให้การดูแลแนะน า 
5. การประเมินและการดูแลรักษาบ าบัดเรื่องการสูบบุหรี่ การดื่มสุรา การใช้สารเสพติด  เมื่อใกล้

คลอด ควรตระหนักว่า วัยรุ่นอาจเกิดความกังวล เรื่องการคลอดและหลังคลอด และอาจท าให้
กลับไปใช้สารเสพติด หรือมีภาวะซึมเศร้าเกิดขึ้น ควรเฝ้าระวังและประคับประคองให้วัยรุ่นมี
ความมั่นใจมากขึ้น   

6. การระวังการคลอดก่อนก าหนด สอนให้รู้จักอาการ เพ่ือให้ดูแลได้ทัน 
7. การให้ค าแนะน าวางแผนคุมก าเนิดหลังคลอด โดยให้ตั้งแต่ขณะตั้งครรภ์ เพ่ือการเตรียมการและ

ท าความเข้าใจที่ดี 
8. ให้ค าแนะน า และเตรียมการส าหรับการเลี้ยงลูกด้วยนมมารดา 
9. ควรให้บิดาของทารกในครรภ์มีส่วนร่วมในการดูแลการฝากครรภ์ด้วย ถ้าเป็นไปได้ 
หลังคลอด ประเด็นส าคัญเป็นเรื่องป้องกันการตั้งครรภ์ซ้ า และมีเรื่องอ่ืน ๆ เช่น สนับสนุนหาทาง

ช่วยเหลือให้ได้มีการศึกษาต่อ และให้คงการรักษาสุขภาพที่ดี โดยเฉพาะเรื่องการงดใช้สารเสพติด และการ
ปรับเปลี่ยนพฤติกรรมทางเพศ เหมือนเมื่อตั้งครรภ์ (วัยรุ่นส่วนหนึ่งปรับได้ในขณะตั้งครรภ์ เพราะมีแรงจูงใจ
จากความเป็นห่วงทารกในครรภ์) จัดให้มีระบบการเยี่ยมบ้าน เฝ้าระวังเรื่องการสูบบุหรี่ ดื่มสุรา สารเสพติด 
และความรุนแรงในครอบครัว ประเมินภาวะโภชนาการและการเลี้ยงลูกด้วยนมแม่ (โดยมีความตระหนักถึง
ทัศนคติวัยรุ่นในแง่ self-image หลังคลอด) การสนับสนุนประคับประคองให้การเลี้ยงลูกด้วยนมแม่ประสบ
ความส าเร็จ  และชี้ให้เห็นว่า การเลี่ยงลูกด้วยนมแม่จะมีประโยขน์กับมารดาวัยรุ่นเอง  ช่วยให้ประหยัด เพ่ิม 
bonding ระหว่างแม-่ลูก และอาจช่วยเพิ่ม inter-pregnancy intervals(7)  

การป้องกันการตั้งครรภ์ซ้ า การตั้งครรภ์ซ้ าในวัยรุ่น ยิ่งก่อให้เกิดปัญหาซ้ าซ้อน และมีผลกระทบมาก
ขึ้นไปอีก ทั้งทางอารมณ์ จิตใจ โอกาสทางการศึกษา การตั้งครรภ์ซ้ าส่วนใหญ่มีปัจจัยทางครอบครัว เช่น ความ
ยากจน การขาดความรับรู้ หรือปัญหาทางเพศหรือการท าร้ายร่างกายภายในบ้าน ปัญหาครอบครัวที่ไม่ได้รับ
การแก้ไข(4)  วัยรุ่นที่มีภาวะซึมเศร้า หรือมีประวัติแท้ง จะเสี่ยงต่อการตั้งครรภ์ซ้ ามากขึ้น (17) หรือความเข้าใจ
ผิดในเรื่องการคุมก าเนิด เช่น คิดว่าขณะให้นมบุตรจะไม่มีการตั้งครรภ์เกิดข้ึน หรือการรอให้มีระดูมาก่อนจึงจะ
เริ่มคุมก าเนิด ดังนั้น วัยรุ่นหลังคลอดหรือหลังแท้ง ควรได้รับค าแนะน าให้คุมก าเนิดไปได้เลย ซึ่งแนะน าให้ใช้
ถุงยาง (ซึ่งลดความเสี่ยงต่อการติดเชื้อทางเพศสัมพันธ์ ได้ด้วย) ร่วมกับการใช้ long-acting reversible 
contraception (LARC) ซึ่งได้แก่ การใส่ห่วงอนามัย หรือการฝังยาคุมก าเนิด(18) เพ่ือหลีกเลี่ยงปัญหาการใช้ยา
หรือวิธีการคุมก าเนิดที่ไม่สม่ าเสมอหรือการเปลี่ยนวิธีการคุมไปเรื่อย ๆ ซึ่งเพ่ิมโอกาสพลาด ท าให้มีการ
ตั้งครรภ์ซ้ าขึ้นได้  อีกประเด็นหนึ่งคือ เพ่ือให้แน่ใจว่า มารดาวัยรุ่นได้มีการคุมก าเนิดหลังคลอด มักแนะน า
ให้บริการ LARC แก่มารดาวัยรุ่นตั้งแต่ก่อนกลับบ้านไปเลย  เพราะพบว่า การรอให้การคุมก าเนิดเมื่อมาตรวจ
หลังคลอด จะมีมารดาอายุน้อยจ านวนหนึ่งไม่มาตรวจตามนัด ซึ่งกลุ่มเหล่านั้นอาจลืมเรื่องการคุมก าเนิด 
หรือไม่สามารถเข้าถึงวิธีการคุมก าเนิดได(้18, 19)  
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ในระดับสังคม การป้องกันการตั้งครรภ์ซ้ าในมารดาวัยรุ่น ควรมีการดูบริบท การสร้างแรงจูงใจ การ
วางอนาคต และให้โอกาสหญิงอายุน้อยได้มีบทบาทเป็นศูนย์กลางในสังคมและมีความส าคัญมากขึ้น การ
สนับสนุนช่วยเหลือให้ได้รับการศึกษาต่อ (พบว่า วัยรุ่นที่มีระดับการศึกษาสูง หรือได้ศึกษาต่อ จะมีความเสี่ยง
ต่อการตั้งครรภ์ซ้ าต่ า) อย่างไรก็ตาม พบว่ายังไม่มีมาตรการใดที่จะคุ้มค่า ได้ผลชัดเจน ไม่ว่าจะเป็นการเยี่ยม
บ้านเป็นระยะ จากทีมที่มาจากภาครัฐ หรือมาจากชุมชนเอง การมีเพ่ือนที่เป็นแบบอย่างที่เป็นมารดาอายุน้อย
ด้วยกันเป็นกลุ่มหรือเป็นคู่ (buddy) การสร้างเครือข่ายที่วัยรุ่นมีส่วนร่วม การโทรเยี่ยมบ้านโดย counselors 
เพศหญิงที่มีอายุน้อยและมี backgrounds คล้ายกัน หรือมารดาวัยรุ่นที่มีประสบการณ์ (4) ในบางประเทศ มี
การเสนอให้มี school-based services เพ่ือให้การเข้าถึงง่ายขึ้น การมีศูนย์ช่วยเหลือในการเลี้ยงเด็กโดย
ช่วยเหลือมารดาในการเดินทางด้วย อย่างไรก็ตาม การปรับดูแลวัยรุ่นเป็นราย ๆ แบบองค์รวมอาจจะได้ผล
ดีกว่า การเยี่ยมบ้านอาจให้ความรู้สึกเป็นส่วนตัวกว่า มีโอกาสซักถามปัญหาได้มากกว่าเป็นกลุ่ม มารดาวัยรุ่น
เตรียมตัวง่ายกว่า นอกจากนี้ การมีเครือข่ายในสื่อสังคมออนไลน์ที่มีคุณภาพอาจท าให้วัยรุ่นเข้าถึงข้อมูลหรือ
ความช่วยเหลือได้สะดวกใจมากขึ้นและมีประโยชน์(20) 
 
การป้องกันการตั้งครรภ์ในวัยรุ่น  

เมื่อยังไม่มีการตั้งครรภ์ การมีสัมพันธภาพที่ดีระหว่างบุคลากรสุขภาพกับวัยรุ่นตั้งแต่วัยเด็กในช่วงที่
บิดามารดาพามาพบบุคลากรสุขภาพเป็นระยะ ๆ เช่นเมื่อเจ็บป่วย หรือเมื่อมารับวัคซีนจะช่วยได้มาก เพราะมี
โอกาสที่จะสร้างความคุ้นเคยและความไว้ใจ ท าให้วัยรุ่นกล้าพอที่จะปรึกษาหรือรับค าแนะน าได้ดี รวมทั้งให้
ประวัติต่าง ๆ ที่เป็นเรื่องส่วนตัวได้ตรงกับความเป็นจริง  ในเด็กเล็ก บิดามารดา หรือผู้ปกครองมักเป็นผู้พาเด็ก
มาหาบุคลากรสุขภาพ แต่เมื่อเด็กโตขึ้นเข้าสู่วัยรุ่น อาจมีการจัดตั้งระบบการดูแลวัยรุ่นโดยเฉพาะ โดยที่ท า
ความเข้าใจกับบิดามารดาหรือผู้ปกครองว่า ไม่ได้ถูกกีดกันจากการดูแลวัยรุ่นนั้น แต่เป็นการช่วยกันกับบิดา
มารดาหรือผู้ปกครองในการค่อย ๆ พัฒนาทักษะให้วัยรุ่นสามารถดูแลตนเองในการมาหาบุคลากรสุขภาพเมื่อ
โตขึ้นจนสามารถดูแลตนเองได้ ดังนั้น บางครั้งอาจมีการพูดคุยกับวัยรุ่น โดยไม่มีบิดามารดา หรือผู้ปกครองอยู่
ด้วย อย่างไรก็ตาม ในบางกรณี  อาจต้องพิจารณาสมดุลระหว่างเรื่อง confidentiality กับ parental 
involvement เพ่ือให้วัยรุ่นได้ประโยขน์สูงสุด โดยที่ตัววัยรุ่นเองอาจยังไม่เข้าใจ  ซึ่งต้องท าความเข้าใจกับ
วัยรุ่นในประเด็นนี้ด้วย(2)   

ในการดูแลวัยรุ่นที่มาพบบุคลากรสุขภาพ เมื่อมีความไว้ใจกัน ก็จะสามารถสอบถาม เฝ้าระวังเรื่องการ
ใช้สารเสพติด (ตัวอย่าง เช่น แม้ปัญหาการสูบบุหรี่ในวัยรุ่นหญิงประเทศไทยอาจไม่สูงเท่าในต่างประเทศ แต่ก็
ควรสอบถามด้วยโดยมีวิธีการที่ไม่ท าให้รู้สึกเป็น “ตราบาป (stigma)” เพราะวัยรุ่นอาจรู้สึกเช่นนั้น จึงไม่
ปรึกษาหาวิธีหยุดบุหรี่ บางรายเลือกไปใช้บุหรี่ไฟฟ้า เพราะเข้าใจว่าสามารถใช้แทนบุหรี่ได้โดยไม่มีโทษ เป็น
ต้น) และเฝ้าระวังพฤติกรรมทางเพศได้ เฝ้าระวังปัจจัยเสี่ยงที่จะท าให้เกิดการตั้งครรภ์วัยรุ่นได้ รวมทั้งเมื่ อพบ
ปัญหา ก็สามารถให้การดูแลประสานทีมบ าบัดรักษาที่มีความเข้าใจ และมี support ที่ดี หรือให้ค าแนะน า
เรื่องเพศศึกษา และชี้แนะเรื่องการคุมก าเนิดได้ด้วย (16)  เพราะวัยรุ่นส่วนหนึ่งยังขาดความเข้าใจเรื่องการ
คุมก าเนิด เช่น เข้าใจว่า การคุมก าเนิด มีเพียงการรับประทานยา หรือการใช้ถุงยางอนามัยเท่านั้น และส่วน



การประชมุวิชาการกลางป ีพ.ศ. 2562 OBG 62      
  
 

Extreme Age in Pregnancy: การตัง้ครรภ์ในหญิงอายุน้อย (Extremely young gravida)     161 

 

หนึ่งมีความเชื่อผิด ๆ เรื่องผลของยา จึงไม่ใช้ หรือใช้ไม่ถูกต้อง เช่นรับประทานยาไม่สม่ าเสมอ วัยรุ่นบางส่วน
ไม่ได้ใช้การคุมก าเนิดใด ๆ เนื่องจากไม่มีความรู้และไม่อยากปรึกษาผู้ใหญ่ หรือแพทย์ หรือบุคลากรสุขภาพ 
หรือมีความอายในการหาซื้อ หรือคิดว่าไม่น่าจะตั้งครรภ์ หรือไม่ได้ตั้งใจจะมีเพศสัมพันธ์จึงไม่มีการเตรียมการ 
การใช้ LARC จะเป็นตัวเลือกที่เหมาะสมกับวัยรุ่น เนื่องจากคุมก าเนิดได้นาน และไม่ต้องใช้ความร่วมมือ 
(compliance) จากวัยรุ่นมากนัก และแนะน าให้ใช้ถุงยางด้วยเพ่ือเป็นการคุมก าเนิดอีกชั้นหนึ่ง และยังลด
ความเสี่ยงต่อการติดเชื้อทางเพศสัมพันธ์ได้ 

อย่างไรก็ตาม วัยรุ่นที่มีโอกาสมาพบบุคลากรสุขภาพเป็นระยะ ๆ ในวัยเด็ก มักมีพ้ืนฐานทาง
ครอบครัวดีอยู่ก่อน และความเสี่ยงต่อการตั้งครรภ์ในวัยรุ่นไม่สูงอยู่แล้ว แต่อย่างน้อย ก็เป็นโอกาสให้ความรู้
ความเข้าใจที่ถูกต้องมากขึ้น รวมทั้งมีโอกาสให้การคุมก าเนิดที่เหมาะสมหากจ าเป็น  
 ในระดับสังคมหรือชุมชน ควรมีมาตรการ หรือนโยบายที่จะดูแลวัยรุ่นทั้งหญิงและชาย ในเรื่องต่าง ๆ 
รวมทั้งการป้องกันการตั้งครรภ์ เช่น ระบบบริการทางการแพทย์ที่เป็นมิตรกับวัยรุ่น (Youth-friendly clinical 
services) โดยให้ความส าคัญกับการรักษาความลับ และการไม่มีอคติ (confidentiality, non-judgemental)   
อาจมีการจัดตั้งช่องทางที่ไม่ระบุตัวตน เช่น website หรือ เบอร์โทรศัพท์ที่ให้ค าแนะน าปรึกษาที่เชื่อถือได้ 
ร่วมด้วย(3)    

วัยรุ่นที่มีพัฒนาการล่าช้า จะเป็นกลุ่มเสี่ยงที่จะตั้งครรภ์ เนื่องจากถูกล่อลวงได้ง่าย หรือวัยรุ่นที่มีภาวะ
ทุพพลภาพทางร่างกาย อาจไม่สามารถต้านทานการล่วงละเมิดทางเพศได้ จึงควรเป็นกลุ่มที่ได้รับการวางแผน
คุมก าเนิด และบ่อยครั้งที่การท าหมันจะเป็นทางเลือกที่เหมาะสม หรือแม้แต่การตัดมดลูก อาจเป็นทางเลือก
ในเด็กที่มีภาวะปัญญาอ่อน ที่ไม่สามารถดูแลตนเองเรื่องการมีระดูได้ (11) การดูแลวัยรุ่นที่ถูกกระท าทางเพศ 
จะตอ้งรวมการป้องกันการตั้งครรภ์ด้วย(21)    
 
การตั้งครรภ์ในมารดาอายุน้อยมาก 
 การตั้งครรภ์ของเด็กวัยรุ่นระยะต้น (อายุ 10 - 14 ปี) มีอัตราทารกมีการเจริญเติบโตช้า ทารกน้ าหนัก
ตัวนัอย และทารกคลอดก่อนก าหนด สูงกว่าการตั้งครรภ์ในวัยรุ่นที่อายุมากกว่า (15 - 19 ปี)(22)  มีอัตราทารก
เสียชีวิตหลังคลอดสูงเป็นสองถึงสามเท่าของมารดาที่เป็นผู้ใหญ่ (23) และยังมีอัตราทารกเสียชีวิตในครรภ์ 
(stillbirth) สูงกว่าการตั้งครรภ์ในวัยรุ่นที่อายุมากกว่า (15 - 19 ปี) และในผู้ใหญ่อายุ 20 - 24 ปี ทั้งในการ
ตั้งครรภ์เดี่ยว และครรภ์แฝด(24) การแย่งกันระหว่างมารดาวัยรุ่นระยะต้น ที่ต้องมีการเจริญเติบโตอย่างรวดเร็ว 
กับทารกในครรภ์ อาจเป็นสาเหตุของผลเสียของทารกในครรภ์ นอกจากนี้ มารดาวัยรุ่นระยะต้น ยังมีการ
เปลี่ยนแปลงของฮอร์โมนที่รุนแรงกว่า การพัฒนาการทางกล้ามเนื้อ กระดูก ข้อต่อที่ยังน้อยกว่า รวมทั้งการ
พัฒนาทางจิตใจอารมณ์ยังน้อยกว่าวัยรุ่นที่อายุมากกว่า อย่างไรก็ตาม อัตราการผ่าตัดคลอดไม่แตกต่างกัน คือ
ประมาณร้อยละ 35 ในวัยรุ่นทั้งสองกลุ่ม(22)  
 มีรายงานเด็กที่ตั้งครรภ์อายุน้อยมาก ๆ (อายุต่ ากว่า 10 ปี) ซ่ึงส่วนใหญ่เป็นรายงานเก่า เช่น อายุ 9 ปี(25, 26)  
8 ปี(27)  และ 7 ปี(28)  ซึ่งเด็กรายสุดท้าย ยังมีฟันน้ านมอยู่  และวันเกิดของเด็กรายนี้ได้รับการยืนยันจาก
เอกสารทางราชการ นอกจากนี้ ยังมีสถิติเด็กตั้งครรภ์ที่อายุน้อยที่สุด (คลอดโดยการผ่าตัดคลอด) เมื่ออายุ 5 ปี 
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7 เดือน เป็นชาวเปรู แต่เป็นบันทึกในนิตยสาร Time ประจ าวันที่ 16 ธันวาคม ค.ศ. 1957 เท่านั้น มิใช่
วารสารทางการแพทย์ ในเด็กอายุน้อยที่ตั้งครรภ์เหล่านี้ มีประวัติมีระดูตั้งแต่อายุน้อยมาก และถูกล่วงละเมิด
ทางเพศโดยผู้ใกล้ชิดเป็นส่วนใหญ่ ดังนั้น การดูแลเด็กที่มีภาวะ precocious puberty ควรต้องประเมิน
โอกาสที่จะถูกล่วงละเมิดทางเพศ และพิจารณาป้องกันการตั้งครรภ์ด้วย    
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 ในการประชุมวิชาการกลางปี พ.ศ. 2562 ระหว่างวันที่ 24 - 26 เมษายน พ.ศ. 2562 ครั้งนี้           
ราชวิทยาลัยฯ ได้รับการสนับสนุนจากบริษัทผลิตภัณฑ์ยาและเครื่องมือแพทย์ ดังต่อไปนี้ 
 

สนับสนุน Special lecture 
บริษัท มี้ด จอห์นสัน นิวทริชั่น จ ากัด   บริษัท เฟอร์ริ่ง ฟาร์มาซูติคัลส์ จ ากัด 
บริษัท แอ๊บบอต ลาบอแรตอรีส จ ากัด   บริษัท เกร๊ต อิสเทอร์น ดรั๊ก จ ากัด 
บริษัท ไบโอเนท-เอเชีย จ ากัด    บริษท ดูเม็กซ์ จ ากัด จ ากัด 
 

รายนามบริษัทผลิตภัณฑ์ยาและเครื่องมือแพทย์ ที่เข้าร่วมแสดงนิทรรศการ 
  

บริษัท ต าแหน่ง 
แอ๊บบอตาบอแรตอรีส จ ากัด M1 
มี้ด จอห์นสัน นิวทริชัน ประเทศไทย จ ากัด M3 
ลินเด้ (ประเทศไทย) จ ากัด (มหาชน) M4 
ไบโอเนท-เอเชีย จ ากัด M5 
เฟอร์ริ่ง ฟาร์มาซูติคัลส์ จ ากัด A1 
เมดิคอล ฟาร์มา A2 
ทาเคดา (ประเทศไทย) จ ากัด A3 
เคโมไซเอนซ์ ประเทศไทย จ ากัด A7 
ส านักงานพัฒนาวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยีแห่งชาติ (สวทช.) A4 ,A8 
เจ เอส วิชั่น จ ากัด A9 
จอห์นสัน แอนด์ จอห์สัน (ไทย) จ ากัด A10 
ไฮ-เรส อิมเมจจิ้ง จ ากัด A11 
ไบโอจีนีเทค จ ากัด A12 
บางกอก ยูนิเทรด จ ากัด A13 
ชูมิตร 1967 จ ากัด A14 
ฟิลิปส์ (ประเทศไทย) จ ากัด A15 
อเมริกันไต้หวันไบโอฟาร์ม จ ากัด A16 
เอ็มเอสดี (ประเทศไทย) จ ากัด A17-18 
เทคนิคอลไบโอเมด จ ากัด A19 
ดูเม็กซ์ จ ากัด A20 
ยูนิเวอร์แซล ควอลิตี้ จ ากัด A21 
ไบโอฟาร์ม เคมิคัลส์ จ ากัด 1 
ไพร์ม เมดิคอล จ ากัด 2 
ซี เอ็ม ซี ไบโอเท็ค จ ากัด  3 
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บริษัท ต าแหน่ง 
ซิลลิค ฟาร์มา จ ากัด 4 
แกล็กโซสมิทไคล์น (ประเทศไทย) จ ากัด 5 
เตชินส์ อินเตอร์เทรด จ ากัด 6 
แบงคอกจีโนมิกส์อินโนเวชัน จ ากัด 7 
เอ็ม.บี.ดี. เซอร์วิคอล ซัพพลาย จ ากัด 8 
โรช ไดแอกโนสติกส์ (ประเทศไทย) จ ากัด 9 
อุยเฮง อินเตอร์เนชั่นแนล เฮลท์แคร์ จ ากัด 10 
ดีเคเอสเอช (ประเทศไทย) จ ากัด 11 
ไครโอวิวา ประเทศไทย จ ากัด 12 
ควอนตั้มเฮลทธ์แคร์ (ไทยแลนด์) จ ากัด 13, 20 
ไอดีเอส เมดิคอล ซีสเต็มส์ (ประเทศไทย) จ ากัด 14 
ซาโนฟ่ี ปาสเตอร์ จ ากัด 15 
เน็ก เจนเนอร์เรชั่น จีโนมิค จ ากัด 16 
เค.เพอร์ฟอร์แมนซ์ จ ากัด 17, 18 
เบซินส์เฮลธ์แคร์ (ไทยแลนด์) จ ากัด 19 
เอวิสดอมบิสสิเนสส์ จ ากัด 21 
มายจีโนม 22 
ซี เมดิค จ ากัด 23 
ไบเออร์ไทย จ ากัด 24 
กรุงเทพ อาร์ ไอ เอ แล็บ จ ากัด 25 
เอ็มพี กรุ๊ป (ประเทศไทย) จ ากัด 26 
ไทโช-โฮฟาร์มาซูติเคิล, ประเทศญี่ปุ่น 27 
เอ็กเซลทิส (ประเทศไทย) จ ากัด 28 
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