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บทคดัยอ
โรคตาแหงคือโรคของผิวลูกตาสวนหนาสูญเสียสมดุลของฟลมน้ำตา เกิดจากการผลิตน้ำตาไมเพียงพอ

หรือน้ำตาที่ผลิตมีคุณภาพไมดี ทำใหฟลมน้ำตามีการระเหยเร็วมาก สงผลใหน้ำตามีความเขมขนสูง เมื่อผิว

ลกูตาสมัผสักบัน้ำตาทีมี่ความเขมขนสงู กระตนุใหผวิลกูตาเกดิการตอบสนองทางภมูคิมุกนัทัง้แบบไมจำเพาะและ

แบบจำเพาะ โดยมกีารตอบสนองแบบอกัเสบเปนกลไกสำคญั สงผลใหเซลลหลัง่สารอกัเสบตางๆ ออกมาในน้ำตา

เปนผลใหมกีารทำลายผวิลกูตาสวนหนา และมอีาการผดิปกตทิางตาตามมา ชนดิและปรมิาณของสารอกัเสบตางๆ

ในน้ำตานำมาเปนเครื่องหมายทางชีวภาพในการวินิจฉัยความรุนแรงของโรคได รักษาโดยการใชน้ำตาเทียมและ

ยาทีม่ฤีทธิต์านการอกัเสบ

คำสำคญั: โรคตาแหง น้ำตามคีวามเขมขนสงู การตอบสนองแบบอกัเสบ การตอบสนองทางภมูคิมุกนั
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Abstract
Dry eye disease is an ocular surface disease characterized by losing of homeostasis of the tear

film.  The etiology is caused by an inadequate tear production or quality deficiency of tear film resulting

in rapidly tear film evaporation. It is accompanied by hyperosmolarity of the tear film. The exposure of

the ocular surface to the hyperosmolar tear film activates both of innate and adaptive immune system.

Inflammatory response represents a major mechanism leading to the secretion of inflammatory mediators

in tear, following by the impairment of the ocular surface with abnormal ocular symptoms.  Biochemical

tear components including inflammatory mediators are evaluated as a diagnostic biomarker of dry eye

disease severity. The treatment consists of artificial tear and anti-inflammatory drugs.

Keywords: dry eye disease, hyperosmolarity of tear film, anti-inflammatory response, immune responses
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บทนำ
โรคตาแหง (dry eye disease หรือ keratitis

sicca ) เปนโรคของผวิลกูตาสวนหนา (ocular surface)

พบไดบอยในประชากรทั่วไป เกิดจากฟลมน้ำตาที่

ฉาบเคลือบผิวลูกตาสวนหนา มีปริมาณหรือคุณภาพ

ไมเพยีงพอหลอลืน่ผวิลกูตาสวนหนา ประมาณการณวา

หนึ่งในสามของประชากรทั่วโลกมีภาวะโรคตาแหง

และพบไดมากขึ้นในประชากรกลุมวัยกลางคนจนถึง

วยัสงูอายุ1 ในประเทศสหรฐัอเมรกิา มภีาระทางเศรษฐกจิ

ในการจดัการโรคตาแหงสงูถงึ 5,500 ลานดอลลารสหรฐั

ตอป และตองเสยีคาใชจายในการรกัษาโรคตาแหงสงูถงึ

3,800 ลานดอลลารสหรัฐตอป 2 สวนประเทศไทย

พบวามปีระชากรทีเ่ปนโรคตาแหงสงูถงึรอยละ 34 และ

มแีนวโนมเพิม่ขึน้ทกุป 3 พบผปูวยโรคตาแหงมากถงึ

1 ใน 5 ของผูปวยโรคตาทั้งหมดที่มาพบจักษุแพทย

แสดงวาโรคตาแหงเปนปญหาทีเ่ขามารบกวนประชากร

มากขึน้ โรคตาแหงเปนโรคในกลมุโรคภมูคิมุกนัทำลาย

ตนเองที่ผิวลูกตาสวนหนา และเปนโรคเรื้อรังที่ตอง

อาศยัระยะเวลาในการรกัษา4 โดยกลไกสำคญัทีก่อให

เกิดพยาธิสภาพโรคตาแหงที่ผิวลูกตาสวนหนาเกิด

จากกระบวนการอกัเสบ 5 ผลติน้ำตาออกมาในปรมิาณ

ที่นอย และน้ำตามีการระเหยมาก ฟลมน้ำตาที่ผลิต

ออกมา มคีวามเขมขนสงูมาก กอใหเกดิการระคายเคอืง

การอักเสบที่ผิวลูกตาสวนหนา ตาแดง และรบกวน

การมองเหน็ได

คำจำกดัความของโรคตาแหง
โรคตาแหง มคีำจำกดัความครัง้แรกโดย National

Eye Institute (NEI)/Industry Dry Eye Workshop

ในป ค.ศ.1995 ดังนี้ “ตาแหง คือ กลุมอาการความ

ผิดปกติของชั้นฟลมน้ำตาที่เกิดจากภาวะบกพรอง

น้ำตา หรือการมีภาวะของการระเหยน้ำตาที่มาก

จนเกินไป เปนสาเหตุใหเกิดการทำลายผิวลูกตา

สวนหนา และมีความไมสบายตาตาง ๆ ตามมา”

ตอมาในปค.ศ. 2007 กลุม Tear Film and Ocular

Surface Society International Dry Eye Workshop

(TFOS DEWS) ไดจัดใหโรคตาแหงเปนโรคของ

น้ำตาและผวิลกูตาสวนหนา และใหคำจำกดัความของ

โรคตาแหงเพิม่เตมิ ดงันี ้ “ตาแหง คอื โรคของน้ำตา

และผวิลกูตาสวนหนาทีม่สีาเหตจุากหลายปจจยัรวมกนั

(multifactorial disease) เปนผลใหเกดิความไมสบายตา

รบกวนการมองเหน็ ฟลมน้ำตาไมเสถยีร กอใหเกดิการ

ทำลายผิวลูกตาสวนหนาจากฟลมน้ำตาที่มีความ

เขมขนสูงขึ้น และการอักเสบของผิวลูกตาสวนหนา”6

อยางไรกต็าม หลงัจากทีม่งีานวจิยัตาง ๆ เกีย่วกบัโรค

ตาแหงเพิ่มขึ้น จึงทำใหมีความรูความเขาใจในโรค

ตาแหงมากยิ่งขึ้น ในปค.ศ. 2017 TFOS DEWS II

ใหคำจำกัดความของโรคตาแหงเพิ่มเติม ดังนี้

“โรคตาแหง คือโรคของผิวลูกตาสวนหนาที่มีสาเหตุ

ไดจากหลายปจจัยรวมกัน เปนผลใหเกิดการสูญเสีย

สมดุลของฟลมน้ำตา (tear film homeostasis) และ
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มีอาการตางๆ ทางตาตามมา จากการที่ฟลมน้ำตา

ไมเสถยีร ฟลมน้ำตามคีวามเขมขนสงู ความผดิปกติ

ของเซลลประสาทรับความรูสึก การอักเสบและการ

ทำลายผวิลกูตาสวนหนา” 7

ประเภทของโรคตาแหง
ในปค.ศ. 2007 TFOS DEWS ไดจำแนกประเภท

ของโรคตาแหงออกเปน 2 กลุม คือ 1) โรคตาแหง

ทีเ่กดิจากน้ำตามกีารระเหยมากกวาปกต ิ(evaporative

dry eye, EDE) สาเหตุเกิดจากการทำงานของตอม

ไมโบเมยีน (meibomian gland) บกพรอง เปนผลให

คณุภาพและปรมิาณของไขมนั (lipid) ทีส่รางขึน้แยลง

สงผลตอความสามารถของชั้นไขมันในฟลมน้ำตาที่

ควบคมุการระเหยของน้ำตา และ 2) โรคตาแหง ทีเ่กดิ

จากระบบการผลติน้ำตาบกพรองทำใหมปีรมิาณน้ำตา

ไมเพยีงพอ (aqueous tear-deficient dry eye, ADDE)

โดย ADDE ยงัแบงเปน 2 กลมุยอย คอื โรคตาแหงใน

ผูปวยที่มีภาวะภูมิคุมกันทำลายตนเองโชวเกรน

(Sjogren syndrome) และโรคตาแหงในผูปวยที่ไมมี

ภาวะภมูคิมุกนัทำลายตนเองโชวเกรน (non-Sjogren

syndrome)6 โรคตาแหงในผปูวยทีไ่มมภีาวะภมูคิมุกนั

ทำลายตนเองโชวเกรน เกดิจากหนวยการทำงานของ

น้ำตาบกพรอง ไมสามารถผลิตน้ำตาไดตามปกติ

พบมากขึน้ในกลมุผสูงูอายุ8 แตโรคตาแหงในผปูวยทีม่ี

ภาวะภูมิคุมกันทำลายตนเองโชวเกรน ผูปวยมักมี

อาการตาแหงปานกลางถึงรุนแรง เปนผลจากการ

ตอบสนองทางภมูคิมุกนัทำลายตนเอง (autoimmune

response) ทำใหเกิดการอักเสบและทำลายเนื้อเยื่อ

ในตอมน้ำตา4 ในปค.ศ. 2017 TFOS DEWS ไดจำแนก

โรคตาแหงออกเปน 2 กลมุ คอื กลมุทีไ่มแสดงอาการ

โรคตาแหง และกลุมที่แสดงอาการโรคตาแหง โดย

พิจารณาจากอาการแสดงที่พบจากผูปวย ทั้งนี้เพื่อ

ใหสอดคลองกบัการวนิจิฉยัและการรกัษา9

ปจจยัการเกดิโรคตาแหง
โรคตาแหง เปนโรคทางตาที่เกิดกับผิวลูกตา

สวนหนา อันประกอบดวยขอบเปลือกตา ตอมน้ำตา

ชั้นฟลมน้ำตา เนื้อเยื่อบุผิวของกระจกตาและเยื่อบุ

ตาขาว มีปจจัยของการเกิดโรคไดจากหลายสาเหตุ

จากรายงานของ TFOS DEWS ในปค.ศ. 2017 พบวา

อาย ุเพศ และฮอรโมนเพศ เปนปจจยัสำคญัทีเ่กีย่วของ

กบัการเกดิโรคตาแหง10 อบุตักิารณการพบโรคตาแหง

เพิม่สงูขึน้ในกลมุผสูงูอายุ8 และเพศหญงิมแีนวโนมใน

การเปนโรคตาแหงสูงมากกวาเพศชาย11 โดยเฉพาะ

อยางยิง่ประเภทโรคตาแหงในผปูวยทีม่ภีาวะภมูคิมุกนั

ทำลายตนเองโชวเกรน12 และมีความเสี่ยงมากขึ้น

ในกลุมหญิงวัยหมดประจำเดือน (menopause)10

ในระหวางการมีรอบเดือน อาจพบการเปลี่ยนแปลง

กระจกตา อาทิ ความหนา หรือความโคงของ

กระจกตาได 13 ดงันัน้การมลีกัษณะทางสณัฐานวทิยา

ของโครงสรางผิวลูกตาที่แตกตางกันระหวางเพศ

และอายุ จึงมีความสัมพันธกับความเสถียรของ

ฟลมน้ำตาและสขุภาพของผวิลกูตาสวนหนา

ฮอรโมนเพศ เปนอกีหนึง่ปจจยัทีม่คีวามเกีย่วของ

กับโรคตาแหง เนื่องจากพบตัวรับฮอรโมนเพศ (sex

steroid receptor) มากมายทีบ่รเิวณเนือ้เยือ่ผวิลกูตา

สวนหนา ไดแก ตวัรบัฮอรโมนแอนโดรเจน เอสโตรเจน

และโปรเจสเตอโรน โดยเฉพาะทีบ่รเิวณกระจกตาและ

เยือ่บตุาขาว14 ฮอรโมนแอนโดรเจนเปนฮอรโมนเพศหลกั

ฮอรโมนหนึง่ ทีม่คีวามเกีย่วของกบัการเกดิโรคตาแหง

พบวาระดับฮอรโมนแอนโดรเจนต่ำในกลุมหญิงวัย

หมดประจำเดือนและหญิงมีครรภ ที่มีภาวะตาแหง

ทีม่สีาเหตจุากการทำงานของตอมสรางน้ำตาบกพรอง15

และยังพบภาวะบกพรองฮอรโมนแอนโดรเจนในกลุม

ผปูวยหญงิโรคตาแหงทีม่ภีาวะภมูคิมุกนัทำลายตนเอง

โชวเกรน16 สมัพนัธกบัการพบภาวะการทำงานบกพรอง

ของตอมไมโบเมียน แสดงวาฮอรโมนแอนโดรเจน

มคีวามเกีย่วของกบัความเสถยีรของฟลมน้ำตาจากการ

ควบคมุการทำงานของตอมน้ำตาและตอมไมโบเมยีน17

ตรงกบัการศกึษาทีพ่บวาการทำงานของตอมไมโบเมยีน

ถูกควบคุมดวยฮอรโมนเพศตางๆ18 ยิ่งไปกวานั้น

การมีสารอักเสบตางๆ ในน้ำตาและตอมน้ำตา อาทิ

interleukin-1beta (IL-1β), IL-6 และ tumor necrosis

factor (TNF-ααααα) เพิ่มขึ้น ยังรบกวนการทำงานของ

ฮอรโมนแอนโดรเจนอีกดวย19 เปนผลใหฮอรโมนเท

สโทสเตอโรนลดลงและฮอรโมนเอสโตรเจนเพิ่มขึ้น15

ระดับฮอรโมนเอสโตรเจนที่เพิ่มขึ้น สงผลใหการตอบ

สนองแบบอักเสบที่เนื้อเยื่อตามากยิ่งขึ้น เนื่องจาก

ฮอรโมนเอสโตรเจนสามารถกระตุนกระบวนการหลั่ง

IL-1β, IL-6 และTNF-ααααα ได20 แสดงใหเหน็วาโรคตาแหง

..

..
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มคีวามสมัพนัธกบัฮอรโมนเพศและสมดลุฮอรโมนเพศ

ทีเ่ปลีย่นแปลงไป

ในปจจบุนัมนษุยมพีฤตกิรรมการใชชวีติเปลีย่นไป

มกีารนำเอาอปุกรณเทคโนโลยใีหมๆ  มาใชเพือ่อำนวย

ความสะดวกในดานตางๆ มากขึน้ อาท ิคอมพวิเตอร

อปุกรณโทรศพัทมอืถอืแบบสมารทโฟน (smart phone)

หรอื อปุกรณแทบ็เลต็ (tablet) เปนตน การจองหรอื

ทำงานผานหนาจออุปกรณเหลานี้ เปนติดตอกัน

เปนระยะเวลาหลายชัว่โมง รวมทัง้การทำงานหองแอร

หรือหองปลอดเชื้อ (clean room) ซึ่งเปนสถานที่

ที่มีอากาศแหงมากเปนเวลานาน เปนตน ลวนเปน

ปจจัยที่ทำใหอัตราผูปวยโรคตาแหงเพิ่มสูงมากยิ่งขึ้น

นอกจากนีโ้รคตาแหงยงัอาจพบเปนอาการแทรกซอน

ไดในผูปวยโรคเบาหวาน โรคขออักเสบรูมาตอยด

การตดิเชือ้ทีต่า ผทูีม่ปีญหาจากการแพผลติภณัฑทาง

ตาตาง ๆ และกลุมคนที่สวมใสคอนแทคเลนสเปน

ระยะเวลานาน หรอืทำเลสกิอกีดวย21

ฟลมน้ำตา (tear film)
ฟลมน้ำตา คือ สารคัดหลั่งที่สรางขึ้นเพื่อฉาบ

เคลือบผิวลูกตาสวนหนา ลักษณะเปนแผนน้ำตาที่มี

ความหนาประมาณ 7 ไมโครเมตร ฟลมน้ำตาทีเ่สถยีร

ชวยเพิม่ความชมุชืน้ใหกบัผวิตาสวนหนา ชวยหกัเหแสง

เขาสดูวงตา ปกปองดวงตาจากสิง่แปลกปลอมภายนอก

และชะลางสิง่สกปรกตาง ๆ ออกจากดวงตา เดมิคดิวา

ฟลมน้ำตาประกอบดวย 3 ชัน้หลกั คอื 1) ชัน้ไขมนั

(lipid layer) เปนชัน้นอกสดุของฟลมน้ำตา ถกูสรางจาก

ตอมไมโบเมยีน มไีขมนั คอื ฟอสโฟลปิด (phospholipid)

เปนองคประกอบหลกั ทำหนาทีใ่นการเพิม่ความเสถยีร

ใหกับน้ำตา ลดการระเหยของน้ำตาในชั้นสารน้ำที่

มากเกินไป และเพิ่มแรงตึงผิวทำใหน้ำตากระจายทั่ว

ผวิลกูตา 2) ชัน้สารน้ำ (aqueous layer) ประกอบดวย

น้ำ แรธาต ุโปรตนี ไลโซไซม  (lysozyme) อมิมโูนโกล

บลูนิ (immunoglobulin) เปนชัน้ของน้ำตาทีส่รางจาก

ตอมน้ำตาเปนหลัก ทำหนาที่ชวยกำจัดจุลชีพตางๆ

ผานกลไกการตอบสนองทางภมูคิมุกนัทัง้แบบจำเพาะ

และไมจำเพาะ เพิ่มออกซิเจนใหกับกระจกตา และ

ปรับระดับแรธาตุตางๆ ในน้ำตาใหเหมาะสม และ

3) ชั้นเมือก (mucous layer) เปนชั้นในสุดของ

ฟลมน้ำตา ทีต่ดิกบัเยือ่บตุาขาวและกระจกตา สรางจาก

เซลลกอบเล็ท (goblet cell) ที่อยูใตเยื่อบุตาขาว

ประกอบดวย เมอืก (mucin) โปรตนี และแรธาตตุางๆ

ทำหนาทีช่วยดกัจบัจลุชพีไมใหเกาะตดิผวิตา และเพิม่

ความชมุชืน้ใหกบัดวงตา22 แตเมือ่มกีารศกึษาเกีย่วกบั

โครงสรางของฟลมน้ำตามากขึน้ พบวาไมสามารถแยก

ความแตกตางขององคประกอบภายในชั้นสารน้ำ

และชั้นเมือกออกจากกันไดอยางชัดเจน23 ดังนั้น

ในป ค.ศ.2017 TFOS DEWS ไดขอสรปุโครงสรางของ

ฟลมน้ำตาวาประกอบดวย 2 ชัน้ คอื ชัน้ไขมนั (tear film

lipid layer, TFLL) และชัน้เจล (mucoaqueous layer)24

มรีายละเอยีดดงันี้

1) ชั้นไขมัน ประกอบดวยกลุมสารไขมัน

(meibum) เปนชนิดไขมันไมมีขั้ว (nonpolar lipid)

ประมาณรอยละ 70 ไดแก คลอเรสเตอรอล ไตรกลี

เซอรอล กรดไขมันอิสระ และไข และเปนไขมันมีขั้ว

(polar lipid) ไดแก ไกลโคลปิด และฟอสโฟลปิด ถกูสราง

จากตอมไมโบเมยีน ซึง่เปนตอมไขมนัทีอ่ยใูตชัน้ทารซลั

(tarsal plate) ของเปลอืกตา18 ดานนอกของชัน้ไขมนั

เปนไขมนัชนดิไมมขีัว้ จงึไมละลายน้ำ (hydrophobic)

ชวยลดการระเหยของน้ำตา ทำใหน้ำตาคงความเสถยีร

ไวได หากฟลมน้ำตาสูญเสียชั้นนี้ไป สงผลใหน้ำตา

ระเหยเรว็มากขึน้ 10 – 20 เทา25 ในขณะทีช่ัน้ดานใน

ของชัน้ไขมนั ประกอบดวยกลมุไขมนัมขีัว้ โดยเฉพาะ

อยางยิง่ฟอสโฟลปิด ชวยในการเชือ่มชัน้ไขมนักบัชัน้

เจล และยงัเกีย่วของกบัการแผกระจายของฟลมน้ำตา

ใหทัว่ผวิตา

2) ชัน้เจล คอื ชัน้ดานในของฟลมน้ำตา ประกอบ

ดวยการรวมกนัของชัน้สารน้ำและชัน้เมอืก มลีกัษณะ

คลายเจล โดยมชีัน้เมอืกอยดูานในสดุตดิกบัชัน้ไกลโค

แคลกิซ ของเนือ้เยือ่บผุวิของกระจกตา ประกอบดวย

สารในกลมุมวิซนิ (mucin) ซึง่ถกูสรางโดยเซลลกอบเลท็

ในเยือ่บตุาขาว โปรตนี และแรธาตตุางๆ ทีถ่กูสรางและ

หล่ังจากตอมน้ำตา อาทิ สาร epidermal growth

factor (EGF) และ hepatocyte growth factor (HGF)

ชวยรกัษาสมดลุของเนือ้เยือ่บผุวิของกระจกตา เอนไซม

ไลโซไซม แลคโตเฟอรนิ (lactoferrin) และอมิมโูนโกล

บลูนิ ชนดิ A (IgA) ชวยดกัจบัจลุชพีตางๆ ยบัยัง้ไมให

จลุชพีการเกาะตดิทีผ่วิตา ปองกนัการตดิเชือ้ทีด่วงตา

ซึง่มคีวามเกีย่วของในกลไกการตอบสนองทางภมูคิมุกนั

ทีม่มีาแตกำเนดิ24
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การธำรงสมดุลของฟลมน้ำตาและผิวลูกตาสวน
หนา (Homeostasis of tear film and ocular
surface)

การธำรงสมดุลของฟลมน้ำตาที่เคลือบผิวลูกตา

สวนหนา คือ การรักษาสมดุลระหวางการสรางน้ำตา

และการสูญเสียน้ำตา อาศัยการควบคุมของหนวย

การทำงานของน้ำตา (lacrimal functional unit, LFU)

ซึง่ประกอบดวยโครงสรางผวิลกูตาสวนหนา (กระจกตา

เยือ่บตุาขาว เปลอืกตา) โครงสรางตาในการสรางน้ำตา

(ตอมน้ำตา ตอมไมโบเมยีน ตอมกอบเลท็) และระบบ

ประสาทที่เกี่ยวของ เพื่อรวมกันทำงานในการสราง

น้ำตาแบบอัติโนวัติ (reflex tear) ออกมาเคลือบผิว

ลกูตา ทำใหผวิลกูตาเรยีบ ไมระคายเคอืงตา ฟลมน้ำตา

เสถียร ตลอดจนชวยปกปองผิวลูกตาสวนหนาจาก

การบุกรุกของสิ่งแปลกปลอม และสารตางๆ ที่เปน

องคประกอบในน้ำตา เมื่อเกิดการเปลี่ยนแปลงความ

สมดลุของสิง่แวดลอมภายนอกผวิลกูตา (ocular surface

microenvironment) หรือการสูญเสียการทำงานของ

LFU อาจรบกวนความเสถยีรของฟลมน้ำตา เปนผลให

เกดิโรคทีผ่วิลกูตาตาง ๆ ตามมาได 26, 27

การสญูเสยีภาวะสมดลุของฟลมน้ำตา โดยเฉพาะ

อยางยิ่งการเปลี่ยนแปลงความเขมขนของฟลมน้ำตา

เปนกลไกหลักของการเกิดพยาธิสภาพโรคตาแหง

การทีม่กีารสรางน้ำตาลดลง หรอืน้ำตามกีารระเหยเรว็

มากเกินไป สงผลใหฟลมน้ำตามีคาออสโมลาริตี้หรือ

ความเขมขนสูง (hyperosmolarity) ขึ้น28 เมื่อผิวลูก

ตาสมัผสักบัน้ำตาทีม่คีาออสโมลารติีส้งู สงผลกระทบ

ตอการไหลเวยีนน้ำตาทีล่ดลง ฟลมน้ำตามคีวามหนา

ลดลง กระตนุการตอบสนองแบบอกัเสบ และการตอบสนอง

ทางระบบภูมิคุมกันของผิวลูกตา เปนผลใหเกิดการ

ทำลายเนื้อเยื่อผิวลูกตาตามมา29 สามารถนำคา

ออสโมลาริตี้ของน้ำตามาใชในการวัดระดับความ

รุนแรงของโรคตาแหงได กลาวคือ คาออสโมลาริตี้

ของน้ำตาในคนปกต ิคอื 302 ±±±±± 8 mOsm/L โรคตาแหง

ระดับออนถึงปานกลาง คือ 315 ±±±±± 10 mOsm/L

โรคตาแหงระดับรุนแรง คือ 336 ±±±±± 022 mOsm/L

โดยคาออสโมลาริตี้ที่ เปนจุดวิกฤตของการเปน

โรคตาแหงในระยะเริม่ตน คอื 308 mOsm/L30 นอกจาก

นี้อัตราการผลิตน้ำตาเพื่อชดเชยน้ำตาที่ผิวลูกตาที่

ระเหยไป (tear turnover rate, TTR) ในผปูวยโรคตาแหง

มีระดับต่ำกวาคนปกติ และในผูปวยโรคตาแหงชนิด

ADDE มคีา TTR ต่ำกวาผปูวยโรคตาแหงชนดิ DDE

อกีดวย เปนผลใหมปีรมิาตรน้ำตาลดลง31 ฟลมน้ำตา

จงึมคีวามหนา (tear film thickness) ลดลง เปนผลให

ชัน้ลปิดในฟลมน้ำตามคีณุภาพและความเสถยีรทีแ่ยลง

น้ำตาระเหยเรว็มากขึน้ ความเขมขนของสารในน้ำตา

เพิม่สงูขึน้30 นอกจากนีก้ารดำรงชวีติในสภาพแวดลอม

ที่มีความชื้นต่ำหรือมีลมพัดตลอดเวลา อาจสงผลตอ

สมดลุของฟลมน้ำตา เนือ่งจากมกีารระเหยของน้ำตาที่

เรว็มากยิง่ขึน้32

การตอบสนองทางภมูคิมุกนัทีม่มีาแตกำเนดิของ
ตาตอโรคตาแหง

ระบบภมูคิมุกนัของผวิลกูตาสวนหนา เปนระบบ

ภูมิคุมกันที่มีรูปแบบการตอบสนองตอสิ่งแปลกปลอม

และเชื้อโรคตาง ๆ ที่มีประสิทธิภาพและมีความเปน

เอกลกัษณ (unique immunity) ผานสิง่กดีขวางระดบั

เยือ่เมอืก (mucous barrier) ซึง่เปนบรเิวณทีส่มัผสักบั

สิ่งแวดลอมภายนอกโดยตรง จึงงายตอการไดรับสิ่ง

แปลกปลอมหรอืตดิเชือ้จากจลุชพีกอโรคตางๆ ดงันัน้

ผวิลกูตาสวนหนา จดัเปนดานแรกของระบบภมูคิมุกนั

ของตาทีเ่กีย่วของกบัระบบภมูคิมุกนัเยือ่เมอืก (mucosal

immunity)33 ระบบภูมิคุมกันที่พบไดตามโครงสราง

ตาง ๆ ของผวิลกูตาสวนหนา ไดแก ระบบภมูคิมุกนั

ทางกายภาพ (physical immunity) อาทิ เปลือกตา

ขนตา การกระพรบิตา ชัน้เยือ่เมอืก และชัน้ไขมนัของ

ฟลมน้ำตา ระบบภูมิคุมกันที่มีแตกำเนิด (innate

immunity) อาท ิน้ำตา จลุชพีประจำถิน่ทีต่า และการ

ตานการอกัเสบ เปนตน และระบบภมูคิมุแบบปรบัได

(adaptive immunity) อาท ิการสรางอมิมโูนโกลบลูนิเอ

(IgA) ในฟลมน้ำตา เปนตน34, 35

ระบบภูมิคุมกันที่มีมาแตกำเนิด เปนระบบภูมิ

คมุกนัของรางกายทีม่กีารตอบสนองตอแอนตเิจนแบบ

ไมจำเพาะ (nonspecific immunity) การจดจำแอนตเิจน

มีจำกัดและไมมีความหลากหลาย กลาวคือ เซลลใน

ระบบภมูคิมุกนันีม้ ีpattern recognition receptor (PPR)

เชน Toll-like receptor (TLR) ทีส่ามารถจดจำไดเฉพาะ

สวนโครงสรางทั่วๆ ไปที่แอนติเจนตางๆ มีรวมกัน

อาทิ pathogen-associated molecular patterns

(PAMPs) และ damage-associated molecular
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patterns (DAMPs) เปนตน อยางไรก็ตาม เซลลที่

ผวิลกูตาเกดิการตอบสนองตอเชือ้ทีม่คีวามแตกตางกนั

ได เนือ่งจากความสามารถของระบบภมูคิมุกนัในการ

แยกการตอบสนองตอจุลชีพกอโรคออกจากจุลชีพ

ประจำถิ่นที่ตาได 36 มีรายงานพบวาองคประกอบ

ของผนังเซลลของแบคทีเรียแกรมลบ คือ ลิโพโพลี

แซคคาไรด (lipopolysaccharide, LPS) สามารถกระตนุ

การทำงานของ TLR ของเซลลชัน้เนือ้เยือ่บผุวิกระจกตา

(corneal epithelium) ได เปนผลใหเกิดการกระตุน

หลัง่สารอกัเสบตาง ๆ  ออกมา และมกีารตอบสนองมาก

ยิง่ขึน้เมือ่มภีาวะตาแหงรวมดวย37

การเปลี่ยนแปลงความสมดุลของสิ่งแวดลอม

ภายนอกผวิลกูตา อาท ิคาออสโมตกิของน้ำตามรีะดบั

เปลี่ยนไป (osmotic stress) และการมีภาวะผิว

ลกูตาแหง (desiccating)38 กระตนุใหเกดิการตอบสนอง

ทางภมูคิมุกนัของเซลล โดยเฉพาะอยางยิง่เซลลในชัน้

เนือ้เยือ่บผุวิ (epithelium) ของกระจกตาและเยือ่บตุาขาว

เชน การตอบสนองแบบการอักเสบ (inflammation)

ของเซลลในชั้นเนื้อเยื่อบุผิวของกระจกตา เกิดการ

หลั่งสารตัวกลางอักเสบ (inflammatory mediators)

ตางๆ ออกมาในน้ำตาเพิ่มมากขึ้น39 เปนผลใหฟลม

น้ำตามคีวามเขมขนสงูขึน้ เปนสาเหตสุำคญัทีท่ำใหเกดิ

การทำลายเนือ้เยือ่ผวิลกูตา เกดิการอกัเสบ ระคายเคอืง

กระจกตาเปนแผลและไมเรียบ40 ผลของการเปน

โรคตาแหงอาจมีความรุนแรงถึงขั้นทำใหเกิดแผลที่

กระจกตา (corneal ulceration) ลดความสามารถในการ

มองเหน็ และในบางกรณอีาจสญูเสยีการมองเหน็ได38-40

น้ำตาของผูปวยโรคตาแหงมีองคประกอบของโปรตีน

และสารอักเสบตางๆ ที่แตกตางไปจากน้ำตาของ

คนปกต ิกลาวคอื โปรตนีบางชนดิทีเ่ปนเอนไซม เชน

matrix metalloproteinase (MMP) สารไซโทไคน

และคโีมไคนทีเ่กีย่วกบัการตอบสนองแบบอกัเสบ เชน

interleukin-1beta (IL-1β), IL-6, IL-8, IL-17 และ tumor

necrosis factor (TNF)-α เปนตน ถกูหลัง่ออกมาใน

น้ำตามากกวาคนปกติ41-43 อกีทัง้ปรมิาณทีพ่บยงัสมัพนัธ

กบัระดบัความรนุแรงของโรคอกีดวย42, 44, 45 สารทีถ่กู

หลัง่ออกมาเหลานี ้ถกูนำมาประยกุตใชตรวจวเิคราะห

หาความรนุแรงและการวนิจิฉยัโรคตาแหงได 29, 46

กลไกการเพิม่ความเขมขนฟลมน้ำตานัน้ เกดิขึน้

หลังจากที่ชั้นเนื้อเยื่อบุผิวของกระจกตาสัมผัสกับ

ฟลมน้ำตาที่ความเสถียรเปลี่ยนแปลง ทำใหเกิดการ

ตอบสนองของเซลลจากการสงสัญญาณภายในเซลล

ผานวถิ ี mitogen-activated protein kinase (MAPK

pathway), c-Jun N-terminal kinase (JNK) pathway

และ p38 กระตนุการทำงานของ nuclear transcription

factor (NF)-KB เปนผลใหเซลลหลัง่สารอกัเสบตาง ๆ

ออกมาในน้ำตา47, 48 โดยเฉพาะอยางยิง่ IL-1β, IL-6

และ TNF-ααααα ไซโทไคนเหลานีส้ำคญัตอกลไกการตอบ

สนองแบบอักเสบ และยังกระตุนใหเกิดการหลั่งสาร

ในกลุม MMP กอใหเกิดการทำลายชั้นเยื่อบุผิว

ของกระจกตา47 IL-1β ยับยั้งการทำงานของเซลล

ประสาทที่เกี่ยวของกับการหลั่งน้ำตา ทำใหการไหล

เวยีนน้ำตาถกูรบกวน49 ยิง่ไปกวานัน้ พบวาระดบัของ

IL-17 เพิม่สงูขึน้ในน้ำตาของผปูวยโรคตาแหง50 ตรงกบั

การมีระดับของ IL-17 ที่ผิดปกติ สงผลตอการเกิด

โรคทีเ่กีย่วของการอกัเสบตางๆ อาจเกดิจากการกระตนุ

การทำงานของ δγ-T cell ในชั้นเนื้อเยื่อบุผิวลูกตา

ใหหลัง่ IL-17 ออกมาได  แสดงใหเหน็วา IL-17 อาจเปน

ทางเลือกหนึ่งในการนำมาใชในการวินิจฉัยและรักษา

โรคตาแหงได50

การตอบสนองทางภูมิคุมกันแบบปรับไดของ
ตาตอโรคตาแหง

ระบบภมูคิมุกนัแบบปรบัได (adaptive immunity)

เปนระบบภูมิคุมกันของรางกายที่ทำงานเมื่อ innate

immunity ลมเหลว มีการปรับการตอบสนองโดย

การสรางตัวรับ (antigenic receptor) ใหจำเพาะ

ตอแอนติเจนใดแอนติเจนหนึ่ง (specific immunity)

ทำใหสามารถตอบสนองตอแอนติเจนไดหลากหลาย

และการทีม่คีวามจำตอแอนตเิจนนัน้ๆ (immunogenic

memory) สงผลใหหากไดรบัแอนตเิจนเดมิอกี รางกาย

มกีารตอบสนองทีร่วดเรว็และมปีระสทิธภิาพมากขึน้51

สารอกัเสบตางๆ ทีอ่อกมาในน้ำตา กระตนุการ

ทำงานของ antigen presenting cell (APC) ใหเคลือ่น

ตัวไปกระตุนการทำงานของเซลลเม็ดเลือดขาวชนิด

ลมิโฟไซท โดยเฉพาะอยางลมิโฟไซทชนดิ ท-ีเฮลเปอร

(helper T cell/ CD4+ T cell) ไดแก helper T cell 1

(T
H
1) และ T

H
17 cell ที่ตอมน้ำเหลืองใหเคลื่อนตัว

ผานกระแสเลอืดมายงัเนือ้เยือ่ของผวิลกูตา52 ตรวจพบ

การสะสมของ CD4+ T cell และมกีารแสดงออกของ
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ตวัรบับนผวิเซลลทีเ่กีย่วของกบัการเหนีย่วนำให T cell

เคลื่อนตัว เชน intercellular adhesion molecule

(ICAM)-1 ในเซลลเยื่อบุตาขาวและตอมน้ำตาของ

ผูปวยโรคตาแหง จับกับ lymphocyte function-

associated antigen (LFA)-1 ซึง่เปนตวัรบับนผวิเซลล

ของ T cell 27, 53 ยิง่ไปกวานัน้ยงัพบการแสดงออกของ

major histocompatibility complex class II (HLA-DR

II) บนผวิเซลลของเยือ่บตุาขาว แสดงใหเหน็วาเซลล

เยือ่บผุวิของเยือ่บตุาขาว (conjunctival epithelial cell)

สามารถทำหนาทีเ่ปน APC ใหกบั T cell ทีต่ำแหนง

ทีม่กีารอกัเสบได27 เซลล T
H
1 และเซลล T

H
17 มบีทบาท

สำคัญในการตอบสนองทางภูมิคุมกันผานเซลลเมื่อมี

ภาวะภมูติานทานตนเอง (cell-mediated autoimmunity)54

การพบเซลล T
H
1 และเซลล T

H
17 ทีเ่ยือ่บตุาขาวของ

ผูปวยโรคตาแหง แสดงวาโรคตาแหงมีความสัมพันธ

โรคภมูติานทานตนเอง ปรมิาณของเซลล T
H
1 เพิม่สงู

ขึน้ในตอมน้ำตาและตอมน้ำลายของผปูวยโรคตาแหงที่

มภีาวะภมูแิพตนเองโชวเกรน55 การกระตนุการทำงาน

ของเซลล T
H
1 และเซลล T

H
17 ทำใหเกิดการหลั่ง

อนิเตอรเฟอรอนแกมมา (interferon- γ, IFN- γ) และ

IL-17 ออกมาตามลำดับ กระตุนการหลั่งสารอักเสบ

ตางๆ ออกมากขึน้ ทัง้สารไซโทไคน  คโีมไคน และ

MMP เปนตน สงผลทำใหมีการทำลายเนื้อเนื่อผิว

ตามากยิง่ขึน้ เนือ่งจากชัน้เนือ้เยือ่ผวิของกระจกตาสญู

เสยีความสามารถในการกรองกัน้ (corneal barrier) สาร

ตางๆ ไมใหเขาดวงตา56 IFN-g สามารถยบัยัง้กระบวน

การพัฒนา (differentiation) ของเซลลกอบเล็ท เปน

สาเหตใุหเซลลกอบเลท็ทีเ่ยือ่บตุาขาวมจีำนวนลดลง สง

ผลตอความเสถยีรของฟลมน้ำตา57 อกีทัง้ยงัพบอกีวาใน

กลุมผูปวยโรคตาแหงที่ ไดรับยาไซโคลสปอริน

(cyclosporin) กดการทำงานของ T cell ยบัยัง้การหลัง่

IL-2 ออกมา เปนผลใหผปูวยโรคตาแหงมอีาการดขีึน้53

แมวากลไกการทำงานของ T cell กับโรคตาแหงยัง

ไมทราบแนชดั แตจากรายงานทีผ่านมาทำใหทราบวา

โรคตาแหงมีความเกี่ยวของกับระบบภูมิคุมกันแบบ

ปรบัไดผานการทำงานของ T cell

การรกัษาโรคตาแหง
การรกัษาโรคตาแหง มวีตัถปุระสงค 2 ประการ

คือ 1) การเพิ่มความชุมชื้นและเพิ่มความเสถียรของ

ฟลมน้ำตา โดยการใชน้ำตาเทยีม (artificial tear) ทีม่ี

คณุสมบตัเิปนสารละลายไอโซโทนกิหรอืไฮโปโทนกิให

กบัผปูวยโรคตาแหง เพือ่เพิม่ความชมุชืน้ หลอลืน่ดวง

ตา และลดคาออสโมลารรติีข้องน้ำตา นอกจากนี ้ยงัอาจ

มกีารใสสารเพิม่ความหนดืในน้ำตาเทยีม เพือ่ใหน้ำตา

เกาะทีผ่วิตาไดนานมากยิง่ขึน้ อกีทัง้ยงัเปนเพิม่ความ

เสถยีรใหกบัฟลมน้ำตาอกีดวย และ 2) การใชยาทีม่ฤีทธิ์

ตานการอกัเสบ (anti-inflammatory drugs) เชน ยาคอร

ตโิคสเตอรอยด (corticosteroid) และไซโคลสปอรนิเอ

(cyclosporin A) เปนตน58 โดยยาไซโคลสปอรนิเอ เปน

ยาที่ไดรับการรับรองจากสำนักงานคณะกรรมการ

อาหารและยา ประเทศสหรฐัอเมรกิา ในการรกัษาโรค

ตาแหง59 มีฤทธิ์ในการตานการอักเสบและยับยั้งการ

ทำงานของ T cell สวนยาคอรตโิคสเตอรอยด เปนยา

ตานอักเสบที่มีฤทธิ์แรง มีประสิทธิภาพในการรักษา

โรคตาแหง สามารถลดการอกัเสบและทำใหผวิลกูตามี

สขุภาพทีด่ขีึน้58 การใหยาในกลมุสเตอรอยดเปนเวลา

นาน กอใหเกดิอาการขางเคยีงและมคีวามเสีย่งตอการ

ตดิเชือ้แบคทเีรยีและเชือ้ราทีต่าไดงายขึน้ มคีาความดนั

ลูกตาสูงขึ้น อาจนำไปสูการเปนโรคตอหิน และตอ

กระจกได การสำรวจขอมลูของ Global Data พบวา

อัตราการเติบโตของตลาดยารักษาโรคตาแหงจะ

เพิ่มขึ้น 2 เทาจาก 2,200 ลานดอลลารสหรัฐ ในป

ค.ศ. 2014 เปน 4,600 ลานดอลลารสหรฐั ในป ค.ศ.

202428 แสดงใหเห็นถึงความตองการยารักษาอาการ

ตาแหงจากอัตราการเปนโรคตาแหงในประชากรที่มี

แนวโนมสงูขึน้ทกุป ดงันัน้การหนัมารกัษาโรคตาแหง

ดวยยาในกลมุทีไ่มใชสารสเตอรอยด เริม่มคีวามนยิม

มากขึน้ในปจจบุนั รวมทัง้การใหผลติภณัฑเสรมิอาหาร

เชน กรดไขมนัโอเมกา-3 และวติามนิเอ กเ็ปนทางเลอืก

ที่ดีในการบรรเทาอาการโรคตาแหงและบำรุงดวงตา5

กรดไขมนัโอเมกา-3 มฤีทธิใ์นการตานการอกัเสบไดดี

และสามารถเพิ่มความเสถียรในชั้นไขมันของฟลม

น้ำตาได58  สารกลมุฟลาโวนอยด (flavonoids) มฤีทธิ์

ในการเปนสารตานอนมุลูอสิระ (antioxidant) สามารถ

ชวยบำรุงสายตาได60 ชวยลดความเสื่อมและการ

ถกูทำลายของเนือ้เยือ่ตาจากภาวะ oxidative stress ได

สารในกลมุ flavonoids ถกูนำมาศกึษาวจิยั เพือ่ผลติ

เปนอาหารเสริมหรือยาในการลดอาการเมื่อยลา

ของดวงตา บำรงุสขุภาพสายตาในการมองเหน็ใหดขีึน้

รวมทั้งรักษาโรคทางตาบางชนิดและบรรเทาอาการ
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ตาแหงไดอกีดวย60  ยิง่ไปกวานัน้ การใหความรเูกีย่วกบั

โรคตาแหง สาเหตุ และการปองกันตนเองจากโรค

ตาแหงกบัประชาชน กช็วยใหประชาชนมคีณุภาพชวีติ

ทีด่ขีึน้

โรคตาแหงในประเทศไทย
ในประเทศไทย พบวามีประชากรที่เปนโรค

ตาแหงในโรงพยาบาลสงูถงึรอยละ 34 และมแีนวโนม

เพิม่สงูขึน้ทกุป โดยพบความชกุของโรคสงูขึน้ 2-3 เทา

เมื่อมีประชากรอายุมากขึ้นและมักเปนกลุมประชากร

เพศหญิง3 แสดงใหเห็นถึงความสำคัญของปญหา

โรคตาแหงที่เขามามีสวนรบกวนการดำรงชีวิตประจำ

วนัของประชากรไทยมากขึน้ อยางไรกต็ามการศกึษา

วิจัยเกี่ยวกับการปองกันและรักษาโรคตาแหงใน

ประเทศไทยกลับมีนอยมาก เมื่อเทียบกับตลาดยา

รกัษาโรคตาแหงของโลกทีม่กีารขยายตวัอยางรวดเรว็

โดยพบวามูลคาทางการตลาดของยาและผลิตภัณฑ

ทางตามีแนวโนมสูงขึ้นในตางประเทศ รวมทั้งใน

ประเทศไทยดวย มกีารประมาณการณวาในชวงป ค.ศ.

2012 ถงึ ค.ศ. 2017 ประเทศไทยมอีตัราเตบิโตของ

มูลคาทางการตลาดของยาเฉลี่ยสะสมตอปประมาณ

4% โดยที่โรคตาแหงและการระคายเคืองตายังคง

เปนปญหาทีย่งัพบไดสงู36 ดงันัน้การศกึษาเพือ่หาสาเหตุ

หรือแนวทางในการรักษาจึงเปนสิ่งสำคัญในการชวย

ลดปญหาการรบกวนการมองเห็นและสรางเสริม

คณุภาพชวีติของประชากรไทยใหดขีึน้
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