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Improving Patient Outcomes in HPV Clearance: 
The Power of 7 with Coriolus Versicolor-Based 
Vaginal Gel
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	 Human Papillomavirus (HPV) กลุ่มความเสี่ยงสูงเป็นสาเหตุ
ส�ำคญัของการเกดิมะเร็งปากมดลกู การตรวจคดักรองมะเรง็ปากมดลูก
สามารถท�ำได้ทั้งการตรวจหาเชื้อ HPV กลุ่มความเสี่ยงสูง ร่วมกับ 
การตรวจเซลล์วิทยา (Co-testing) ในสตรีอายุต้ังแต่ 25 ปีขึ้นไป 
การดูแลรักษาสตรีที่ได้รับการวินิจฉัยเป็นรอยโรคแบบ low-grade 
squamous intraepithelial lesions (LSIL) หรือ cervical 
intraepithelial neoplasia (CIN) 1 จะยึดหลักการตรวจติดตาม
การด�ำเนินของโรคโดยยังไม่ให้การรักษา เนื่องจากผู้ป่วยประมาณ 
ร้อยละ 80 สามารถหายได้เอง และจะเริ่มการรักษาตามมาตรฐานใน 
ผู้ป่วยที่มีรอยโรคก่อนมะเร็งซ่ึงเป็นแบบ high-grade squamous  
intraepithelial lesions หรือ CIN 2-3 อย่างไรก็ตาม แม้จะ 
มีข้อแนะน�ำการให้ตรวจติดตามกรณีที่ถูกวินิจฉัยว่าอยู่ในระยะ LSIL 
หรือ CIN 1 แต่ในทางปฏิบัติ การทราบผลตรวจอาจจะส่งผลกระทบ
ทางด้านจิตใจของผู้ป่วย โดยมีงานวิจัยที่ระบุว่าความเครียด หรือ 
emotional response จากการที่ผู้ป่วยทราบว่าผลการตรวจคัดกรอง
เชือ้ HPV เป็นบวก จะกระตุน้การหลัง่ cortisol ของร่างกายซึง่ส่งเสริม
ภาวะ oxidative stress และ chronic inflammation อีกท้ัง

ยับยั้งระบบภูมิคุ้มกันของร่างกายท�ำให้ประสิทธิภาพการก�ำจัด HPV ของ
ร่างกายลดลง1 ดังนั้น หากมีแนวทางการจัดการกับเคสเหล่านี้ได้อย่าง
มีประสิทธิภาพมากขึ้นก็จะช่วยลดความเสี่ยงในการเกิดมะเร็งปากมดลูกได้
มากขึ้น
	 แนวทางการป้องกันและรักษามะเร็งปากมดลกูโดยสถาบนัมะเรง็แห่งชาติ 
กรมการแพทย์ กระทรวงสาธารณสุข2 ได้ระบุการจัดการกับสตรีที่ท�ำการ
ตรวจคัดกรองมะเร็งปากมดลูกแล้วไม่พบเชื้อ HPV จะแนะน�ำการตรวจ 
คัดกรองทุก 5 ปี หากตรวจพบ positive HPV16/18 จะแนะน�ำการตรวจ 
colposcopy เนื่องจากผู้ป่วยร้อยละ 10 จะพบ high-grade lesions 
ส่วนกรณี positive HPV non 16/18 แนะน�ำการท�ำ reflex cytology  
หากพบว่าเป็น NILM (Negative for Intraepithelial Lesion or  
Malignancy) แนะน�ำการตรวจติดตามด้วย Co-testing หรือ cytology  
ที่ 1 ปี เนื่องจากมีโอกาสหายได้เองประมาณร้อยละ 80 ในระหว่างนี้อาจ
แนะน�ำการฉีดวัคซีน HPV การฉีดวัคซีนชนิด 2 หรือ 4 สายพันธุ์ สามารถ
ป้องกันการติดเชื้อ HPV 16 และ 18 ที่เป็นสาเหตุประมาณร้อยละ 70-75 
ของมะเร็งปากมดลูก การฉีดวัคซีนชนิด 9 สายพันธุ์ เพิ่มอีกจะได้ประโยชน์
เพิ่มขึ้นอีกประมาณร้อยละ 15-20
	 เมื่อสตรีได้รับเชื้อ HPV กลุ่มความเสี่ยงสูง เชื้อไวรัสสามารถแทรกตัว
เข้าไปได้ถึงชั้น basal layer ของเยื่อบุช่องคลอด และ HPV จะแทรกซึม
เข้าไปยังบรเิวณ transformation zone ของปากมดลูก กระตุ้นกระบวนการ 
cell replication ที่ท�ำให้เซลล์พัฒนาจนเกิดรอยโรคและก่อเป็นมะเร็งได ้
ในที่สุด	



	 Coriolus versicolor-based vaginal gel ถูกพัฒนาจากการใช้
นาโนเทคโนโลยีที่อาศัย niosomes และ phytosomes ในการกักเก็บ
สารส�ำคญัและน�ำส่งไปยังเซลล์ท่ีเกิดรอยโรคได้อย่างมีประสิทธิภาพมากขึ้น 
ท�ำให้ลดการติดเชื้อจากไวรัส กระตุ้น tight junction จึงมีผลเพิ่ม 
cell-cell adhesion ซึ่ง Coriolus versicolor-based vaginal gel  
มีกลไกการออกฤทธิ์ที่เกี่ยวข้องกับ 3 ปัจจัยส�ำคัญที่ส่งผลต่อการด�ำเนิน
ไปของรอยโรคและการก�ำจัดเชื้อ HPV ได้แก่
-	 Epithelialization of the transformation zone: Coriolus 
versicolor-based vaginal gel สร้าง protective layer ที่ผิว 
ของเย่ือบุปากมดลูก และกระตุ้น re-epithelialization ท�ำให้มีผล 
limited transformation zone ซึ่งเป็นสภาวะที่ไม่เหมาะสมต่อการเกิด 
colonization ของเชื้อ HPV3

-	 Balance of the vaginal microbiota: ช่องคลอดสุขภาพดี 
ในสภาวะที่เป็นกรดจะมีการสร้าง essential peptides ซึ่งเป็นอาหาร
ของ Lactobacillus crispatus ซึ่งเป็นจุลินทรีย์ชนิดดีในช่องคลอด 
เมื่อมีการติดเชื้อ HPV จะพบว่า E7 ที่เป็น oncoprotein จะไปยับยั้ง 
การสังเคราะห์ peptide จึงมีผลลดจ�ำนวน Lactobacillus อีกทั้ง 
มีผลเพิ่มความเป็นด่างในช่องคลอดอีกด้วย Coriolus versicolor-based 
vaginal gel ช่วยปรับสมดุลจุลินทรีย์ในช่องคลอด เพิ่มแบคทีเรียชนิดที่ดี
คือ Lactobacillus และลดเชื้อแบคทีเรียชนิดก่อโรคคือ Gardnerella 
vaginalis
-	 Local immune response: เนื่องจากร่างกายมนุษย์มีทั้งระบบ 
innate immune response และ adaptive immune response  
ท่ีจะช่วยในการก�ำจดัเชือ้ HPV อย่างไรกต็าม แม้ว่า HPV ไม่เข้าสูก่ระแสเลอืด
หรือท�ำให้เกิด viremia แต่จะสามารถสร้าง anti-inflammatory 
microenvironment ท�ำให้หลบเลี่ยงระบบภูมิคุ้มกันของร่างกายและ
ก่อรอยโรคได้ Coriolus versicolor-based vaginal gel ช่วยลดสภาวะ 
ดังกล่าวและกระตุ้นภูมิคุ้มกันให้ก�ำจัดเชื้อ HPV ได้มีประสิทธิภาพ
มากยิ่งขึ้น4

-	 Phytosomes ซึง่บรรจ ุCentella asiatica หรอืสารสกัดใบบัวบก 
ที่มีคุณสมบัติช่วยกระตุ้น fibroblasts และกระตุ้นการสังเคราะห ์
คอลลาเจน 
-	 Coriolus versicolor หรอืเหด็หางไก่งวง (Turkey tail mush-
room) ซึ่งเป็นสมุนไพรพื้นบ้านของจีนที่มีการใช้มาอย่างยาวนาน 
โดยมีคุณสมบัติเป็น immunomodulator และมีฤทธิ์ต้านเชื้อไวรัส
-	 Neem หรือสะเดา เป็น immunomodulator ช่วยเพิ่มภูมิคุ้มกัน
ของร่างกาย
-	 BioEcolia®  เป็นพรีไบโอติกหรืออาหารของโพรไบโอติก คือ 
Lactobacillus crispatus ในช่องคลอด
-	 Aloe vera หรือว่านหางจระเข้ซึ่งมีฤทธิ์ระงับเชื้อ (antiseptic) 
และช่วยในกระบวนการ re-epithelialization

	 Coriolus versicolor-based vaginal gel เป็นเจลส�ำหรับใช้
ภายในช่องคลอดที่ถูกออกแบบมาเพ่ือใช้ในการรักษา LSIL ที่เกิดจาก
การติดเชื้อ HPV โดยตัวเจลประกอบด้วยสารส�ำคัญที่ท�ำหน้าที่ออกฤทธิ์
ถึง 7 ชนิด ดังนี้
	 -	Niosomes เป็นระบบน�ำส่งยาซึง่มีขนาดเลก็อยูใ่นระดับนาโนเมตร
ที่จะช่วยพาตัวยาไปยัง basal layer ของเยื่อบุช่องคลอด ระบบน�ำส่งยา
ในรูปแบบ niosomes จะซึมผ่านเนื้อเยื่อได้ดี ช่วยเพิ่มชีวประสิทธิผล
ของยา และช่วยให้ยาออกฤทธิ์ได้นานขึ้น โดย niosomes ในต�ำรับ 
vaginal gel บรรจุ hyaluronic acid ที่ช่วยเพ่ิมความชุ่มชื้นและ 
เพิ่ม vaginal mucosa elasticity และ β-glucan ซึ่งท�ำหน้าที่เป็น  
immunomodulator และมฤีทธ์ิต้านอนมุลูอสิระ (antioxidant) อีกด้วย

	 จนถงึปัจจบุนัมข้ีอมลูการศกึษาประสทิธผิลของ Coriolus versicolor-
based vaginal gel ในทางคลินิกหลายการศึกษาโดยการศึกษาส�ำคัญ
คือ PALOMA 14 ซึ่งเป็นการศึกษาในระยะ 2B ท่ีพบว่า Coriolus 
versicolor-based vaginal gel มีประสิทธิผลในการรักษา low-grade 
lesion ให้กลับมาเป็นปกติและช่วยก�ำจัดเชื้อ HPV อีกทั้งยังมีการยืนยัน
ประสิทธิผลจากการศึกษา PAPILOBS real-life prospective study5  

ซึ่งเป็นการศึกษาในระยะที่ 4 อีกด้วย ขณะที่การศึกษา PALOMA 2  
และ PAPILOCAN ซึ่งเป็นการศึกษาทางคลินิกที่ก�ำลังอยู่ในขั้นตอนของ
การด�ำเนินการวิจัย  
	 การศึกษา PALOMA 1 โดย Serrano และคณะ (2021)

4
 เป็น 

การศึกษารูปแบบ RCT ที่ท�ำการเปรียบเทียบประสิทธิผลของ Coriolus 
versicolor-based vaginal gel ในการช่วย repair HPV-related  
low-grade cervical lesions โดยการศึกษาน้ีมีผู้เข้าร่วมการศึกษา



intensive regimen มีอัตราการก�ำจัดเชื้อท่ีร้อยละ 93.3 ซึ่งสูงกว่า 
กลุ่มควบคุม หรือ standard regimen (ร้อยละ 30.8 และร้อยละ 57.1 
ตามล�ำดบั) อย่างมนียัส�ำคญัเช่นกนั ซึง่จะเหน็ได้ว่ากลุม่ควบคมุท่ียังไม่ได้รับ
การรักษามกีารก�ำจดัเชือ้ได้เองค่อนข้างต�ำ่ เมือ่ท�ำการตดิตามไปที ่ 12 เดอืน 
โดยหลังจาก 6 เดือนแรก ผู้ป่วยจะไม่ได้รับ treatment ใดๆ และพิจารณา
อัตราการก�ำจัดเชื้อ HR-HPV พบว่าจ�ำนวนผู้ที่สามารถก�ำจัดเชื้อออกไปได้
ในกลุม่ intensive regimen อยู่ท่ีร้อยละ 77.3 ขณะท่ีกลุม่ควบคุมมจี�ำนวน
เท่ากับร้อยละ 50 อาการไม่พึงประสงค์ที่พบจากการใช้ยาในการศึกษา 
PALOMA 2 มีจ�ำนวน 5 รายงาน โดยคิดเป็นร้อยละ 4.44 ซึ่งอาการที่พบ
ได้แก่ vulvovaginal itching หรือ sensation of vulvovaginal itching 
โดยไม่พบอาการไม่พึงประสงค์ที่รุนแรง

ทั้งหมด 91 ราย มีอายุโดยเฉลี่ย 40.52 ปี ที่ตรวจพบ HPV positive 
ร่วมกับการมี low-grade lesion จากการตรวจ Pap smear และ  
colposcopy จากนั้นผู้เข้าร่วมการศึกษาจะถูกสุ่มให้ได้รับการรักษา 
ดังต่อไปนี้คือ 
	 -	กลุ่ม A ได้รับ standard regimen (1+5) คือ Coriolus 
versicolor-based vaginal gel จ�ำนวน 1 canula/day เป็นเวลา  
1 เดือน ตามด้วย 1 canula/day วันเว้นวัน เป็นเวลาอีก 5 เดือน
	 -	กลุ่ม B ได้รับ intensive regimen (3+3) คือ Coriolus  
versicolor-based vaginal gel จ�ำนวน 1 canula/day เป็นเวลา  
3 เดือน ตามด้วย 1 canula/day วันเว้นวัน เป็นเวลาอีก 3 เดือน
	 -	กลุม่ C เป็นกลุม่ควบคมุโดยไม่ได้รบัการรกัษาและได้รบัการดูแล
ติดตามตามปกติ 
	 โดยผู้เข้าร่วมการศึกษาในกลุ่ม A และ B ในแต่ละเดือนจะมีการใช้ 
Coriolus versicolor-based vaginal gel เป็นเวลา 21 วัน และ 
หยุด 7 วัน ผลลัพธ์การศึกษาที่ 6 เดือน ในกลุ่ม high-risk (HR) HPV 
พบว่ากลุ่ม standard regimen และ intensive regimen มีจ�ำนวน 
ผู้ป่วยที่ cervical lesion กลับเป็นปกติรวมกันคิดเป็นร้อยละ 88  
ซึ่งสูงกว่ากลุ่มควบคุมที่ผู้ป่วยหายได้เองซึ่งคิดเป็นจ�ำนวนร้อยละ 56 
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (p=0.0034) เมื่อท�ำการวิเคราะห์เฉพาะ
ประสิทธิผลของ standard regimen และ intensive regimen พบว่า
สัดส่วนผู้ที่มีผลตรวจ Pap smear และ colposcopy ปกติอยู่ที ่
ร้อยละ 89.5 และ 86.4 ตามล�ำดับ เมื่อพิจารณาผลลัพธ์คือ การก�ำจัด
เช้ือ HPV สายพันธุท่ี์มีความเสีย่งสงู หรอื HR-HPV clearance ที ่6 เดอืน 
พบว่า standard regimen และ intensive regimen มีจ�ำนวน 
ผู้ป่วยคิดเป็นร้อยละ 38.9 และ 81.8 ตามล�ำดบั โดยการให้ intensive 
regimen มีผลให้ HPV clearance สงูกว่ากลุม่ควบคมุ (ร้อยละ 40) 
อย่างมีนัยส�ำคัญ นอกจากนี้ ยังพบว่าการใช้ Coriolus versicolor- 
based vaginal gel ช่วยลดความเครียดของผู้ป่วยได้ร้อยละ 58 ผู้ป่วย
มีความร่วมมือในการใช้ยา (adherence) ที่ดี โดยอยู่ที่ร้อยละ 93 และ
ผูป่้วยจ�ำนวนร้อยละ 87 พึงพอใจต่อการใช้ยา การศกึษานีพ้บ treatment-
related adverse events จ�ำนวน 7 ราย โดยจดัเป็น mild/moderate 
adverse events จ�ำนวน 6 ราย และไม่พบอาการไม่พึงประสงค์จากยา
ที่รุนแรง

	 การศึกษา PALOMA 26 เป็นการศึกษาต่อเนื่องจาก PALOMA 1  
ที่ศึกษาประสิทธิผลของ Coriolus versicolor-based vaginal gel  
ในการก�ำจัดเชื้อ HR-HPV ที่ 6 เดือน โดยผู้เข้าร่วมการศึกษาจะได้รับ 
treatment เช่นเดียวกับการศึกษา PALOMA 1 ผลลัพธ์การศึกษา 
พบว่า intensive regimen สามารถก�ำจัดเชือ้ในผู้ป่วยได้ถึงร้อยละ 88.5 
ซึง่สูงกว่ากลุม่ควบคมุหรือผูป่้วยทีไ่ด้รบั standard regimen (ร้อยละ 53.6 
และร้อยละ 57.7 ตามล�ำดับ) อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ และเมื่อ
พิจารณาการก�ำจัดเชื้อเฉพาะกลุ่มผู้ป่วยที่ติดเชื้อ HPV 16, 18 และ 31 
ที่มีความรุนแรงสูง ผลลัพธ์การศึกษาพบว่า จ�ำนวนผู้ป่วยที่ได้รับ  

	 จากข้อมูลทั้ง PALOMA 1 และ PALOMA 2 ให้ผลการศึกษาไปใน 
ทิศทางเดยีวกนั จึงสรปุได้ว่า การใช้ Coriolus versicolor-based vaginal 
gel แบบ intensive regimen (3+3) คือบรหิารยา 1 canula/day  
เป็นเวลา 3 เดือน ตามด้วย 1 canula/day วันเว้นวัน เป็นเวลาอีก  
3 เดอืน มีประสทิธิผลเพิม่การก�ำจัดเช้ือ HR-HPV ที ่6 เดอืน และ 12 เดอืน  
ได้สูงกว่ากลุ่มควบคุม ส�ำหรับกลุ่มควบคุมเกิด spontaneous clearance 
ของเชื้อ HPV ประมาณร้อยละ 50 ที่เดือนที่ 6 และเดือนที่ 12 ขณะที่ผู้ที่ 
ได้รับ intensive regimen มีอัตราการก�ำจัดเชื้อ HPV สูงกว่ากลุ่มควบคุม 
ที่เดือนที่ 6 และยังให้ผลการก�ำจัดเชื้อต่อเนื่องไปจนถึงเดือนที่ 12 และ
ประสทิธิผลของการใช้ Coriolus versicolor-based vaginal gel จะข้ึนกบั
ขนาดยา/สูตรยาที่ใช้อีกด้วย
	 การศึกษา PAPILOCAN (2026) เป็นการศึกษาในรูปแบบ double-
blinded, randomized, active-controlled trial ที่ก�ำลังอยู่ในขั้นตอน
การศึกษาประสิทธิผลของ Coriolus versicolor-based vaginal gel 
ในการป้องกันมะเร็งปากมดลูก โดยผู้เข้าร่วมการศึกษาที่มี LSIL และ  
persistent HR-HPV positive ที่เคยได้รับหรือไม่ได้รับวัคซีนป้องกันเชื้อ 
HPV จะถูกสุ่มให้ได้รับ Coriolus versicolor-based vaginal gel หรือ 
active control ท่ีบริหารในรูปแบบ intensive regimen ผลลัพธ ์
การศึกษาพบว่า การก�ำจัดเชื้อ HR-HPV ในผู้ที่ได้รับ intensive regimen 
สูงกว่ากลุ่มที่ได้รับ active control อย่างมีนัยส�ำคัญที่ 3 เดือน, 6 เดือน 
และ 12 เดือน โดยอัตราของการก�ำจัดเชือ้ในผู้ท่ีได้รับ Coriolus versicolor-
based vaginal gel จะสูงกว่าประมาณ 2 เท่า และกลุ่มที่ได้รับ intensive 
regimen จะมีความเครียดลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญเมื่อเปรียบเทียบกับ 
กลุ่มควบคุมเช่นกัน อาการไม่พึงประสงค์จากยาพบได้น้อยโดยพบเพียง 6 
ซึ่งได้แก่ 2 รายงานจากการใช้ Coriolus versicolor-based vaginal gel 
และอีก 4 รายงาน จากการใช้ active control
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	 นอกจากนี้ ยังมีผลการศึกษาว่าการใช้ Coriolus versicolor-based 
vaginal gel สามารถเพิ่มการก�ำจัด HR-HPV ในกลุ่มผู้ป่วยที่ positive 
margins ที่ 3 เดือน โดยคิดเป็นร้อยละ 80 เม่ือเทียบกับกลุ่มควบคุม  
(ร้อยละ 25, p=0.0228) ซึ่งเมื่อวิเคราะห์เฉพาะกลุ่มสตรีอายุตั้งแต่ 
50 ปีขึน้ไป vaginal gel ก็แสดงประสทิธผิลในการก�ำจดั HR-HPV เช่นกนั  
(ร้อยละ 75) เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม (ร้อยละ 0, p=0.0476) โดยข้อมูล
ดังกล่าวแสดงให้เห็นถึงประสิทธิผลของ Coriolus versicolor-based 
vaginal gel ในกลุ่มสตรีสูงอายุซึ่งประสิทธิภาพของภูมิคุ้มกันในการก�ำจัด
เชื้อ HPV ลดลง และ vaginal gel ยังช่วยลดการเกิด bleeding หลังท�ำ 
LEEP (Loop electrosurgical excision procedure) และช่วยเพิ่ม  
cervical re-epithelialization ได้ดีกว่ากลุ่มควบคุมจึงท�ำให้ความเสี่ยง 
ในการรับเชื้อ HPV ใหม่ลดลง

	 วิธีการใช้ Coriolus versicolor-based vaginal gel มี 2 regi-
men คือ standard regimen (1+5) คือ Coriolus versicolor-
based vaginal gel จ�ำนวน 1 canula/day เป็นเวลา 1 เดือน ตามด้วย 
1 canula/day วนัเว้นวนั เป็นเวลาอกี 5 เดอืน และ intensive regimen 
(3+3) โดยใช้ยาจ�ำนวน 1 canula/day เป็นเวลา 3 เดือน ตามด้วย  
1 canula/day วันเว้นวัน เป็นเวลาอีก 3 เดือน โดยในแต่ละเดือน 
จะมีจ�ำนวนวันที่ใช้ยา 21 วัน และเว้นจากยาอีก 7 วัน ซึ่ง Coriolus  
versicolor-based vaginal gel มี dose-dependent effect ท�ำให ้
การใช้ intensive regimen มีประสิทธิภาพในการรักษาสูงกว่า 
standard regimen จากผลการศึกษาทางคลินิกข้างต้น
	 โดยสรปุ การตดิเชือ้ HPV เป็นสาเหตสุ�ำคญัทีท่�ำให้เกดิมะเรง็ปากมดลกู 
Coriolus versicolor-based vaginal gel เป็นยาใหม่ทีม่ข้ีอบ่งใช้ 
ในสตรีที่มี ASCUS/LSIL จากการติดเชื้อ HPV ยาในรูปแบบเจลน้ี 
มีการน�ำนาโนเทคโนโลยีมาช ่วยพัฒนารูปแบบของยาโดยอาศัย  
niosomes และ phytosomes ในการน�ำส่งตัวยาส�ำคัญไปยัง basal 
layer ของเยื่อบุช่องคลอด Coriolus versicolor-based vaginal gel 
ประกอบด้วยตัวยาส�ำคัญถึง 7 ชนิดท่ีออกฤทธ์ิช่วยท�ำให้รอยโรคใน 
ช่องคลอดกลับมาเป็นปกติและก�ำจัดเชื้อ HPV ได้ดีขึ้น กลไกที่ส�ำคัญ 
ของยาคือ ช่วยกระตุ้นกระบวนการ re-epithelialization บริเวณ  
transformation zone ร่วมกับปรบัสมดุลของจลุนิทรีย์ในช่องคลอดและ
ยับย้ังสภาวะ non-inflammatory microenvironment ท�ำให้
ระบบภูมิคุ้มกันท�ำงานได้ดีขึ้น จนถึงปัจจุบันมีการจ�ำหน่าย Coriolus 
versicolor-based vaginal gel ใน 60 ประเทศ และมีการใช้ในสตรี 
กว่า 1 ล้านคนทั่วโลก
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