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บทนํา
ความชุกของโรค Age related macular degeneration

(AMD) ทีป่ระเทศสหรัฐอเมริกาในประชากรอายุมากกวา
40 ปคือ 6.5%17 ซ่ึงประมาณ 90% เปน non-neovascular 
หรอื Dry AMD ผูปวยจะมีอาการมองเหน็ภาพไมชดั เหน็
จุดดําบังตรงกลาง หรือเห็นภาพบิดเบ้ียว โดยลักษณะ
สําคัญท่ีตรวจพบคือ Drusen เกิดจากการสะสมของ 
lipofuscin granules ในช้ัน Basal laminar ของ Bruch’s 
membrane ทําใหมี retinal pigment epithelium atrophy 
ในบริเวณน้ันได และถามี RPE atrophy บริเวณกวาง
มากข้ึนจะเรียกวา Geographic atrophy เปนรูปแบบท่ี
รุนแรงท่ีสุดใน Dry AMD ซ่ึงพบ 20% ในคนตาบอด
ตามกฏหมาย (legal blindness) ในอเมริกาเหนือ18 

สาเหตุเชื่อวาเกิดจากขบวนการเส่ือมสภาพของรางกาย 
เปนผลมาจากการสะสมของสารอนุมูลอิสระท่ีทําลาย
เซลล การรักษาในปจจุบันจึงมุงเนนในการลดภาวะ 
oxidative stress โดยการให antioxidant therapy มีการศึกษา
ใหมๆในเร่ืองการปองกันการเส่ือมของ photoreceptor 
และ RPE จึงมีการศึกษาการใชยาตางๆ ที่มีคุณสมบัติ
เปน neuroprotection, ลดการสะสมของเสียจาก 
vitamin A metabolism, การปรับเปล่ียน visual cycle 
รวมถึงการลดการอักเสบ บทความน้ีไดรวบรวมการรักษา
Dry AMD ในปจจุบัน และการรักษาท่ียังอยูระหวาง
การศึกษา ซ่ึงอาจจะนํามารักษาในอนาคต

Antioxidant 
AREDS (The Age Related Eye Disease Study)13 

เปน American, multicentred, randomised clinical trial 
ศึกษาผลการไดรับ high dose antioxidant และ Zinc กับ
การ progression ของ AMD โดยศึกษาในผูปวย 4757 คน
อายุ 55–80 ป และตรวจติดตามระยะเวลาเฉลี่ย 6.5 ป
โดยศึกษาผลการให high doses ของ vitamin C, 
vitamin E, Beta-carotene, Zinc และ Cupric oxide 
(copper) โดย AREDS formula ประกอบดวย vitamin C
500 mg/day, vitamin E 400 IU/day, Beta-carotene 
15 mg/day, Zinc oxide 80 mg/day, Cupric oxide 2 mg/day
ผูปวยทีเ่ขารวมการศึกษาตองสขุภาพแขง็แรง ไมสูบบุหรี่
และไดรับโภชนาการดีเปรียบเทียบกับประชาชนท่ัวไป
ผลการศกึษาสามารถลดความเส่ียงของการเกิด advanced
AMDไดรอยละ 25 ในกลุมท่ีมี intermediate AMD
(extensive intermediate or ≥  1 large drusen, 
non-subfoveal geographic atrophy) หรือ advanced 
unilateral AMD (visual loss due to AMD in one eye) 
แตไมสามารถปองกันการเกิดโรค และไมมีประโยชน
ในคนไข early AMD ในกลุมท่ีไดรับ Zinc อยางเดียว
สามารถลดความเส่ียงของ visual loss ได 21% และ
ในกลุมท่ีไดรับ antioxidant อยางเดียวสามารถลด
ความเส่ียงของ visual loss ได 17%
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อยางไรก็ตามแมวาการศึกษาน้ีไมพบการเกดิมะเร็ง
ในผูรวมการศึกษา แตพบวาการไดรับ Beta carotene 
เพิ่มความเส่ียงการเกิดมะเร็ง มีการศึกษาถึงคนท่ีไดรับ
Beta carotene ขนาดเดียวกันพบวาเพิ่มอุบัติการณ
การเกิดมะเร็งปอดในผูปวยท่ีมีความเส่ียงสูง เชน 
สูบบุหรี่, คนท่ีทํางานเก่ียวของกับแร Asbestos16 ดังน้ัน
จึงควรหลีกเล่ียงในผูปวยกลุมน้ี รวมถึงผูที่เลิกบุหร่ี
แลวดวย

ขนาดยาใน AREDS formula ประชากรท่ัวไป
ไมสามารถไดรับเพียงพอจากการรับประทานอาหาร 
เน่ีองจากใช antioxidant ในขนาดสูงเชน vitamin C 
(500 mg/day), vitamin E 400 IU/day, Zinc 80 mg/day 
ซ่ึงขนาดเทากับ 5 เทา, 13 เทาและ 5 เทาของการบริโภค
ตอวันในประชากรท่ัวไป ตามลําดับ14 

Lutein and Zeaxanthin 
Lutein และ Zeaxanthin (isomer ของ Lutein) 

เปนสารประเภทแคโรทีนอยด (Carotenoid) ซ่ึงเปน
รงควัตถุสีเหลือง ซ่ึงมีเพียงสาร 2 ชนิดน้ีเทาน้ันในกลุม 
Carotenoid ที่พบในจุดรับภาพของลูกตา พบมากในผัก 
ผลไม เชน ผักขม ขาวโพด ไขแดง และไมดอกตระกูล
ดาวเรือง เชื่อวานาจะชวยปกปองเซลลของจอตาไมให
ถกูทําลายโดยการลดอนุมูลอสิระและกรองแสงสีนํา้เงิน
ที่จะทําลายดวงตา13

The Lutein Antioxidant Supplementation Trial 
(LAST) 8 ศึกษาการให Lutein ในผูปวย Atrophic/Dry 
AMD จํานวน 90 คน โดยแบงเปน 3 กลุมคือ กลุมท่ี 1 
ใหยา Lutein 10 mg/วนั กลุมท่ี 2 ใหยา Lutein 10 mg/วนั
รวมกับ high doses of antioxidants, vitamins และ 
minerals กลุมท่ี 3 placebo group โดยติดตามผูปวย 1 ป
พบวาในกลุมท่ี 1 และ 2 มีการเพิ่มข้ึนของ macular 
pigment optical density (MPOD) 36% และ 43% ตามลําดับ
เปรียบเทียบกับ placebo group คือมีการลดลงของ 
MPOD เล็กนอย นอกจากน้ีพบวามีการเพ่ิมข้ึนของ 
visual function ของท้ังสองกลุมอยางมีนัยสําคัญ 

Carotenoids and Antioxidants in Age-Related 
Maculopathy Italian Study (CARMIS)7 ศึกษาในผูปวย 
non-advanced AMD (AREDS category 3) 15 คนไดรับ
ยาท่ีมี Carotenoid + vitamin C (180 mg), vitamin E 
(30 mg), Zinc (22.5 mg), Copper (1 mg), Lutein (10 mg),
Zeaxanthin (1 mg), และ  Astaxanthin (4 mg) 
เปนเวลา 12 เดือน พบวา multifocal electroretinogram
(mfERG) ที ่central retina (0-5°) ดีข้ึน ไมมีการเปลีย่นแปลง
ที่ more peripheral retina (5-20°)

Associations Between Intermediate Age-Related 
Macular Degeneration and Lutein and Zeaxanthin 
in the Carotenoids in Age-Related Eye Disease Study 
(CAREDS)6 เปน observational study 

พบวาการบริโภคอาหารท่ีมี Lutein รวมกับ 
Zeaxanthin ในปริมาณสูง อาจจะปองกันการเกิด 
intermediate AMD ในผูหญิงท่ีอายุนอยกวา 75 ป แต
ไมมีนัยสําคัญทางสถิติ

โดยสรุปคือ Lutein และ Zeaxanthin อาจจะ
มีประโยชนในการปองกันการเกิด Dry AMD และ
ทาํใหโรคดีข้ึนได และการบริโภคอาหารก็สามารถไดรบั 
Lutein และ Zeaxanthin ในปริมาณสูงได เชน ผักโขม 
½ ถวย หรือขาวโพดหวาน 1 ถวย ได Lutein 6 mg14 
โดยชาวอเมริกันบริโภค Lutein เฉลี่ย 1.3 mg/day15 
แตผลขางเคียงจากการไดรับ Lutein ในระยะยาว
ยังไมทราบแนชัด 

Omega-3
Dietary Omega-3 Fatty Acid and Fish Intake in 

the Primary Prevention of Age-Related
Macular Degeneration เปน meta-analysis6 ศึกษา

ใน 88,974 คน พบวาการกินอาหารท่ีมี Omega-3 fatty 
acids ในปริมาณสูงลดความเส่ียงการเปน late AMD ได 
38% และในคนท่ีกนิปลาท่ีมี Omega-3 สัปดาหละ 2 ครัง้ 
กส็ามารถลดความเส่ียงการเกิดท้ัง early และ late AMD 
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AREDS Report No. 239 แนะนําใหรับประทาน 
Omega-3 fatty acid เน่ืองจากสามารถลดการดําเนินโรค
จาก bilateral drusen ไปเปน central geographic atrophy ได
 The Taurine, Omega-3 Fatty Acids, Zinc, 
Antioxidant, Lutein (TOZAL study)2 ศึกษาการ
ให antioxidant รวมกับ Omega-3 ในผูปวย atrophic 
AMD. ที่ 6 เดือน พบวา best corrected visual acuity 
(BCVA) คงท่ีหรอืดข้ึีน 76% โดยเฉล่ียแลว BCVA ดีข้ึน 
0.0541 logMAR หรอืครึง่แถว Snellen chart การศึกษาน้ี
ศึกษาเพียง 6 เดือน ซ่ึงถาใชเวลาในการศึกษานานกวาน้ี
นาจะไดประโยชนมากย่ิงข้ึน 

โดยสรุป คือ Omega-3 ชวยลดความเส่ียงการเปน 
AMD และลดการ progression ของโรคได

Visual cycle inhibitor18 

ปจจุบันกําลังท่ีเปนท่ีนาสนใจ แตยังอยูระหวาง
การศึกษา จุดประสงคเพื่อลดการสะสมของของเสียที่
มาจาก vitamin A metabolism ที่มีผลในการทําลาย 
retinal pigment epithelium (RPE)

ACU-4429 ยับย้ังเอนไซม Isomerase ท่ีใชใน
การเปล่ียน Transretinol ไปเปน Rhodopsin ใน RPE 
จึงสามารถชะลอ Visual cycle ใน rod receptors และ
ทําใหของเสียท่ีมีพิษตอ RPE เชน Lipofuscin และ 
A2E ลดลง Phase I trial พบวาการให oral ACU-4429
ปลอดภัยในอาสาสมัครท่ีสุขภาพแข็งแรง สวน Phase II
อยูระหวางการศึกษาซ่ึงเปนงานวิจยัของ The ENVISION
(Evaluating a Novel VISION treatment for AMD 
Clarity Trial) ศึกษา effi cacy และ safety ในการให 
ACU-4429 ในผูปวย Geographic atrophy 

Fenretinide คือ synthetic retinoid derivative 
เพ่ือไปแขงขันกับ retinol ที่มีอยูในเลือดโดยการแยง
จับกับ retinol-binding protein และถูกขับออกทางไต 
จงึทําใหการสะสมของ retinol ใน RPE ลดลง 

Phase II trial การให oral Fenretinide ในผูปวย 
geographic atrophy โดยแบงเปน 3 กลุมคือ Fenreti-
nide 100 mg, 300 mg และ placebo ผลการศึกษาพบวา
มีการลดลงของ retinol-binding protein และสัมพนัธกบั
การขยายขนาดของ Geographic atrophy โดยพบวา 
ผูปวยท่ีไดรบั 300 mg มีการขยายขนาดของ Geographic 
atrophy นอยกวาในกลุม 100 mg และ placebo และ
ยงัสามารถลดการกลายเปน wet AMD ไดหลงัจากตรวจ
ติดตามผูปวย 24 เดือน การเกิด CNV ในกลุม 100 mg, 
300 mg, placebo คือ 13.5%, 13.8%, 22% ตามลําดับ 
ปจจุบันกําลังศึกษาใน Phase III 

Neuroprotection 
Ciliary neurotrophic factor (CNTF)19 ทําให 

photoreceptor cell death ลดลงจากการศึกษาในสัตว
ทดลองท่ีมี retinal degeneration สาร CNTF อยูในกลุม 
IL-6 cytokine family ซ่ึงพบวามีผลทําใหการตายและ
สูญเสียหนาท่ีของเซลลชาลง ท้ังใน Retinitis pigmentosa 
และ neurodegenerative diseases อื่นๆ มีการทดลอง
ของ Neurotech โดยใช encapsulated cell implant ซ่ึง
สามารถหล่ังสาร CNTF ใน vitreous cavity โดยใชชือ่วา
NT-501 มีความยาว 5 mm ประกอบดวยยีน RPE cell 
ของมนุษยสามารถสราง CNTF ไดดวยอัตราคงท่ี และ
วัสดุขางนอกมีคุณสมบัติ semipermeable membrane 
โดยมีรูเล็กๆเพื่อให CNTF ซึมผานเขาใน vitreous ได 
ใน Phase II study ศึกษาการใช NT-501 ในผูปวย 
geographic atrophy พบวาทําใหการมองเห็นคงท่ีหรือ
ลดลงนอยกวา 3 แถวของ Snellen chart ใน 1 ป 96.3% 
ในกลุม high dose เทียบกับ 75% ในกลุม low dose และ 
placebo group (p<0.078) และมี retinal thickness เพิม่ข้ึน
ในกลุม high dose อยางมีนัยสําคัญ
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Suppressing Infl ammation
Complement pathway เชื่อวาเก่ียวของกับการเกิด

AMD20 พบวา complement factor H, complement 
component 3 เพิ่มความเส่ียงของการเกิด AMD และ
ตรวจพบ complement component 5 รวมกับ terminal 
membrane attack complex, C5b-9 อยูภายใน drusen 

POT-418 เปน compastatin derivative ทําหนาท่ี
ยับย้ัง complement component 3 ไมใหเปล่ียนไปเปน 
C3a และ C3b ซ่ึงทําใหเกดิการสราง terminal membrane 
attack complex ยา POT-4 เปน intravitreal gel ทําให
สามารถอยูใน vitreous ไดนานมากข้ึน ความถ่ีในการฉีด
จงึนอยลง การศึกษาใน Phase I เสร็จสมบูรณแลวพบวา
ปลอดภัยในการใช แตยงัอยูระหวางการศึกษาใน Phase II 
 Eculizumab18 เปนยาท่ี FDA-approved สําหรบั
การรักษา paroxysmal nocturnal hemoglobinuria 
Eculizumab คือ humanized IgG antibody บริหารยาผาน
ทางการฉีดยาเขาสูกระแสเลือด มีฤทธในการตอตาน
complement component 5 ปจจบุนัอยูระหวางการศึกษา
ใน Phase II ในการรักษา dry AMD 

Iluvien implant18 ซ่ึงเปน  nonbioerodible
polyimide tube บรรจุ 180 μg ของ corticosteroid 
fl uocinolone acetonide การฝงทําโดยใชเข็มเบอร 25 
จงึไมจาํเปนตองเยบ็แผล ปจจบุนัยังอยูระหวางการศึกษา
ใน Phase II โดยเปรียบเทียบผลของขนาดยาตางๆ และ 
placebo group ในผูปวย Geographic atrophy 

บทสรุป
การรักษาในปจจุบันยังอางอิงตาม ARED study 

โดยการใช AREDS formula ยงัมียาอืน่อกีมาก ซ่ึงพฒันา
ตามกลไกการเกิดโรค แตยังมีการศึกษาท่ียังไมชัดเจน
หรือกําลังอยูระหวางการศึกษา
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