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	 Glanatec (ophthalmic solution; 0.4% ripasudil hydrochloride hydrate) 
ถือเป็นยารักษาโรคต้อหินหรือความดันในลูกตาสูงตัวแรกในกลุ ่มยาท่ีมีกลไกการ
ออกฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม์ Rho kinase (ROCK) อย่างจ�ำเพาะเจาะจง หรือที่เรียกกัน
ว่ายากลุ่ม ROCK inhibitors โดย Glanatec ได้รับการอนุมัติใช้ในญี่ปุ่นในปี 2014  
และในประเทศไทยในปี 2020 ส่วน GLAALPHA ซึ่งเป็น combined ophthalmic 
solution ของ ripasudil hydrochloride hydrate และ brimonidine tartrate  
มีข้อบ่งใช้ส�ำหรับรักษาโรคต้อหินหรือความดันในลูกตาสูงในคนไข้ท่ีมีการตอบสนอง 
ไม่ดีพอต่อการรักษาด้วยยาหยอดยาสูตรเดีย่ว (monotherapy) โดย GLAALPHA ได้รับ
การรับรองในญี่ปุ่นในปี 2020 และในประเทศไทยในปี 2025
	 น�้ำหล่อเลี้ยงลูกตา (aqueous humor) ที่สร้างขึ้นโดย ciliary body ส่วนใหญ่ 
ถึงประมาณ 90% จะถูกระบายออกทางมุมตาผ่าน trabecular meshwork ซึ่งถือ 
เป็น conventional pathway ส่วน aqueous humor ที่เหลืออีกประมาณ 10%  
จะถูกระบายออกทางมุมตาผ่าน uveoscleral pathway (unconventional หรือ  
accessory outflow tract) โดย brimonidine ซึ่งเป็นยาในกลุ่ม α2 agonists  
ลดความดันในลูกตา (intraocular pressure หรือ IOP) ด้วยการเพิ่ม aqueous  
humor outflow ออกทางมุมตาผ่าน uveoscleral pathway และยับยั้งการสร้าง 
aqueous humor ขณะที่ ripasudil ซึ่งเป็นยาในกลุ่ม ROCK inhibitors ลด IOP ด้วย
การเพิ่ม aqueous humor outflow ออกทางมุมตาผ่าน trabecular meshwork 
ส�ำหรับ GLAALPHA เน่ืองจากเป็น combined ophthalmic solution ของ  
ripasudil และ brimonidine จึงมีกลไกการออกฤทธิท่ี์แตกต่างไปจาก anti-glaucoma 
drugs ตัวอื่นๆ โดยปัจจุบันมีเพียง GLAALPHA เท่านั้นที่มีกลไกการออกฤทธิ์ถึง  
3 different pathways ในการลด IOP ไปพร้อมๆ กันในขวดเดียว 

	 ในเรื่องประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ Glanatec มีข้อมูลทางคลินิกยืนยัน
จาก post-marketing clinical studies ที่ท�ำในญี่ปุ่น การศึกษาแรกมีชื่อว่า ROCK-J

1 

ซึง่เป็น 24-month, prospective, open-label, observational study ทีมุ่ง่ประเมนิ
ประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ Glanatec ในการลด IOP ในระยะยาวให้กับ 
คนไข้ต้อหินหรือความดันในลูกตาสูงจ�ำนวนกว่า 3,000 คน (อายุเฉลี่ย 69 ปี, ราวๆ 
44% เป็น primary open-angle glaucoma และอกีราวๆ 37% เป็น normal-tension 
glaucoma, 89% ได้รับการรักษาต้อหินหรือความดันในลูกตาสูงด้วย anti-glaucoma 
medications อยู่แล้ว ซึ่งส่วนใหญ่เป็นยากลุ่ม prostaglandin analogues และ 
β-blockers โดยมีจ�ำนวนยา anti-glaucoma ที่ใช้กันอยู่โดยเฉลี่ย 2 ตัว
	 จากคนไข้จ�ำนวนกว่า 3,000 คน ทีจ่ดัอยูใ่น safety analysis set พบว่าราวๆ 25%  
ท่ีมีรายงานการเกดิผลข้างเคยีงไม่พงึประสงค์จากการใช้ Glanatec เช่น เปลือกตาอักเสบ 
(blepharitis), เยื่อบุตาขาวแดง (conjunctival hyperemia) และเยื่อบุตาอักเสบ  
(conjunctivitis) ขณะทีใ่นเรือ่งประสทิธภิาพพบว่าการใช้ Glanatec สามารถลด IOP ลงได้ 
เป็นอย่างดี จากประมาณ 17.8 mmHg เมื่อเริ่มต้นการศึกษา ลงไปอยู่ที่ 14.5 mmHg 
หลังจาก 2 ปีของการศึกษา ขณะเดียวกันเมื่อพิจารณาการเปลี่ยนแปลงของ IOP จาก 
patterns of treatment initiation with ripasudil พบว่าการใช้ Glanatec ตั้งแต่เริ่ม
แรกเลย สามารถลด IOP ได้ดีที่สุด คือ -8.7 mmHg และรองลงไปเป็นการใช้ Glanatec 
เสริมเข้ากับยา anti-glaucoma ตัวอื่นๆ (-4.5 mmHg) นอกจากนี้ เมื่อพิจารณาจาก
ชนิดของต้อหินยังพบว่า Glanatec สามารถลด IOP ได้เป็นอย่างดี ไม่เฉพาะกับ 
ocular hypertension เท่านั้น แต่ยังรวมถึง primary open-angle glaucoma,  
normal-tension glaucoma, primary angle-closure glaucoma และ secondary 
glaucoma ด้วย อีกทั้งเนื่องจาก Glanatec มีกลไกการออกฤทธิ์ที่แตกต่างไปจากยา 
anti-glaucoma ตัวอื่นๆ ดังนั้น จึงพบว่าการใช้ Glanatec ร่วมกับยา anti-glaucoma 
ตัวอื่นๆ ก็สามารถลด IOP ได้ดีพอๆ กัน ไม่ว่าจะใช้ร่วมกับยาตัวอื่นๆ 1 ตัว, 2 ตัว, 3 ตัว 
หรือมากกว่า 4 ตัวก็ตามที 

	 ขณะทีอ่กีการศกึษามชีือ่ว่า ROCK-S study2 ซึง่เป็นการศกึษาแบบ multicenter 
historical cohort study ทีมุ่ง่ประเมนิประสทิธภิาพและความปลอดภยัของ Glanatec 
ในการรกัษา secondary glaucoma ในคนไข้ uveitic glaucoma, exfoliation glaucoma 



กต็ามที ดงันัน้ จงึมีค�ำแนะน�ำให้แพทย์อดทนตดิตามผลของ Glanatec ต่อไปสักระยะแม้ว่า
จะไม่เหน็การลดลงของ IOP จากการใช้ Glanatec ในช่วงเวลาสัน้ๆ แล้วกต็ามที 
	 นอกจากนี้ ยังมีการศึกษาเกี่ยวกับความสัมพันธ์ของการใช้ anti-glaucoma 
medications เป็นเวลานานๆ และความล้มเหลวของการผ่าตดัด้วยเทคนคิ ab interno 
microhook trabeculotomy (μTLO)5 ซึ่งเป็น minimally invasive เทคนิคการผ่าตัด
สมัยใหม่ส�ำหรับลด IOP ให้กับคนไข้ต้อกระจกหรือความดันในลูกตาสูง โดยพบว่า การใช้ 
anti-glaucoma medications ตัวอื่นๆ นอกเหนือจาก Glanatec เป็นเวลานานกว่า 
4.5 ปี อาจมีผลเสียต่อ surgical success ของการท�ำ μTLO อีกทั้งในทางตรงกันข้าม  
มกีารศึกษาเกีย่วกบั favorable effect ของการใช้ ripasudil ต่อ surgical outcomes 
ของการท�ำ μTLO6 พบว่าคนไข้ที่ใช้ ripasudil ก่อนการท�ำ μTLO มี surgical 
success rate สงูกว่าอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติเิมือ่เทยีบกบัคนไข้ทีไ่ม่ได้ใช้  ripasudil 
ก่อนการท�ำ μTLO (74% เทียบกับ 51% ตามล�ำดับ)

และ steroid-induced glaucoma จ�ำนวนรวมกันทั้งสิ้น 332 คน โดยมเีป้าประสงค์
หลกัของการศึกษาอยูท่ี่การเปลีย่นแปลงของ IOP ที ่1, 3 และ 6 เดอืนจากเมือ่เริม่ต้น
การศึกษา ซึง่เมือ่เร่ิมต้นการศกึษามี IOP เฉลีย่อยูท่ี่ 23.8 mmHg ส�ำหรับคนไข้
ทั้งหมด, 21.0 mmHg ส�ำหรับคนไข้ exfoliation glaucoma, 26.8 mmHg ส�ำหรับ
คนไข้ steroid-induced glaucoma และ 27.5 mmHg ส�ำหรับคนไข้ uveitic 
glaucoma ขณะทีมี่จ�ำนวนเฉล่ียของ eye drops ทีค่นไข้ใช้กนัอยูก่่อนเริม่การศึกษา
อยูท่ี ่3.0 eye drops ผลการศกึษาท่ี 6 เดอืน พบว่า Glanatec มปีระสิทธภิาพสูง
มากในการลด IOP ใน secondary glaucoma โดยในกลุ่มคนไข้ secondary 
glaucoma โดยรวม Glanatec ลด IOP ลงได้ -7.0 mmHg, -4.2 mmHg ส�ำหรบั 
กลุ่มคนไข้ exfoliation glaucoma, -7.7 mmHg ส�ำหรับกลุ่มคนไข้ steroid-
induced glaucoma และ -12.6 ส�ำหรับกลุ่มคนไข้ uveitic glaucoma

	 ส่วนอีกการศกึษาหนึง่มีช่ือว่า ROCK U-153 ซึง่เป็นการศกึษาแบบ open-label, 
prospective observational study ที่มุ่งประเมินว่า Glanatec มีประสิทธิภาพ
ในการลด IOP ลงไปได้อีกหรือไม่ในคนไข้ที่มี IOP ต�ำ่กว่า 15 mmHg อยู่แล้ว  
โดยคนไข้ primary open-angle glaucoma จ�ำนวน 30 คน ท่ีได้รับการรักษาอยูแ่ล้ว
ด้วยยาหยอดตากลุ่ม prostaglandin F2α (FP) receptor agonists (monotherapy)  
และมี IOP อยู่ที่ 15 mmHg ถูกน�ำมาหยอดด้วย Glanatec (ripasudil 0.4%)  
ที่ตาข้างหนึ่งของคนไข้แต่ละคน วันละ 2 ครั้ง เป็นเวลา 3 เดือน ขณะที่ตาทั้ง 2 ข้าง
ของคนไข้แต่ละคนยังคงได้รับการหยอดด้วย FP monotherapy อยู่ต่อไปด้วย  
ผลการศึกษาพบว่า Glanatec-treated eyes มี IOP ลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญจาก 
เมื่อเริ่มต้นการศึกษาเมื่อเทียบกับ non-Glanatec-treated eyes ทั้งที่ 1 เดือน และ
ที่ 3 เดือน (-1.9 และ -1.8 mmHg เทียบกับ 0.5 และ 0.4 mmHg ตามล�ำดับ)  
จึงสรุปได้ว่า แม้แต่ในคนไข้ต้อหินที่มี IOP ต�ำ่กว่า 15 mmHg อยู่แล้ว การเสริม
ด้วย Glanatec ก็สามารถลด IOP ลงไปได้อีก

	 ROCK inhibitor (ripasudil) ม ีworking hypothesis ของกลไกการออกฤทธิ์
อยู่ 2 ส่วน คือ early effect และ late effect โดย early effects ของ ROCK 
inhibitor ก็คอืการเข้าไป regulate contractility, fibrotic activity และ per-
meability ของ trabecular meshwork cells และ Schlemm’s canal  
endothelial cells ซึง่ท�ำให้ outflow pressure ใน trabecular outflow ลดลง 
และส่งผลให้ IOP ลดลงตามมา ขณะที่ late effect ของ ROCK inhibitor ก็คือ 
การเข้าไป modulate extracellular matrix (ECM) ซึง่ช่วยเสรมิการลด trabecular 
outflow และตามมาด้วยการลดลงของ IOP โดย early และ late effects ของ 
ROCK inhibitor มข้ีอมลูยนืยันจาก monotherapy cohort4 ของการใช้  
Glanatec ใน Phase 3 long-term clinical study การศกึษาหนึง่ ซึง่พบว่านอกจาก
จะเห็นการลดลงของ IOP ในช่วง 4-28 weeks แรกหรือครึง่แรกของการศึกษาแล้ว  
ยงัเห็นการลดลงของ IOP ได้อกีในช่วง 32-52 สปัดาห์หรอืครึง่หลงัของการศึกษา 
อกีด้วย จึงสรุปได้ว่า late remodeling ของ ECM ท่ีเกดิจากการเหนีย่วน�ำของ Glanatec  
อาจจะน�ำไปสู่การลดลงได้อีกของ IOP แม้จะเป็นการลดลงที่เกิดขึ้นได้ค่อนข้างล่าช้า 

	 ส�ำหรบัเรือ่งประสทิธภิาพและความปลอดภัยของ GLAALPHA (0.4% ripasudil/0.1% 
brimonadine fixed-dose combination) ซึง่ช่วยให้คนไข้ได้รบัประโยชน์ถงึ 3 อย่าง 
ไปพร้อมๆ กนัในขวดเดยีว เริม่ด้วยการศกึษาแบบ prospective multicenter, randomized, 
double- or single-masked, active-controlled, phase 3 trial7 ซึ่งมุ่งประเมิน 
ความปลอดภยัและประสทิธิภาพในการลด IOP ของ GLAALPHA + placebo, brimonidine 
0.1% + placebo และ ripasudil 0.4% + brimonidine 0.1% ในคนไข้ primary 
open-angle glaucoma หรอืความดนัในลูกตาสงูท่ีมีการตอบสนองไม่ดพีอต่อการรักษา
ด้วย brimonidine 0.1% เป็นเวลา 8 สัปดาห์ พบว่ากลุ ่มคนไข้ที่เปลี่ยนจาก  
brimonidine 0.1% ไปเป็น GLAALPHA ลด IOP ได้ดีกว่าอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิต ิ
เมื่อเทียบกับกลุ่มคนไข้ที่ยังคงใช้ brimonidine 0.1% อยู่ต่อไป (-3.4 mmHg เทียบกับ 
-1.5 mmHg ตามล�ำดับ) ขณะที่กลุ่มคนไข้ที่ได้รับ ripasudil 0.4% + brimonidine 
0.1% มี IOP ลดลงได้ใกล้เคียงกับกลุ่มคนไข้ที่ได้รับ GLAALPHA

	 ขณะที่ผลลัพธ์ในเรื่องของความปลอดภัยพบว่า conjunctival hyperemia เป็น 
ผลข้างเคยีงไม่พงึประสงค์ท่ีพบได้บ่อยมากกว่าในกลุม่คนไข้ท่ีใช้ GLAALPHA และในกลุ่ม 
ท่ีใช้ ripasudil/brimonidine co-administration เม่ือเทียบกับกลุ่มคนไข้ที่ยังคง  
continue brimonidine
	 ส่วนเร่ืองประสทิธภิาพและความปลอดภัยในระยะยาวของ GLAALPHA ผลการ
ศึกษาจาก prospective, multicenter, open-label Phase III study8 ซึง่มุง่ประเมนิ
ความปลอดภัยของการใช้ GLAALPHA เป็นเวลา 52 สปัดาห์ ในคนไข้ primary open-
angle glaucoma หรือ ocular hypertension, exfoliative glaucoma และ pig-
mentary glaucoma เปรยีบเทียบระหว่าง 4 cohorts ท่ีประกอบด้วยกลุ่มทีใ่ช้ PG + 
GLAALPHA, กลุม่ท่ีใช้ PG + β-blocker + GLAALPHA, กลุ่มทีใ่ช้ PG + β-blocker + CAI + 
GLAALPHA และกลุ่ม no treatment หรือใช้ GLAALPHA ร่วมกับ other medications 
พบว่า ทั้งในช่วง trough และ peak ของ IOP ตลอด 52 สัปดาห์ของการศึกษา กลุ่ม
ที่ใช้ GLAALPHA ร่วมกับ various concomitant medications สามารถลด IOP 
ได้เป็นอย่างดี โดยสามารถลด IOP ได้ตั้งแต่ -2.7 mmHg ไปจนถึง -4.1 mmHg



	 ส่วนการศกึษาของคณะนกัวจิยัจากภาควชิาจกัษวุทิยา จฬุาลงกรณ์มหาวทิยาลัย14 

ซึ่งมุ่งประเมินประสิทธิภาพของ ROCK inhibitor (ripasudil) ในการปกป้อง corneal 
endothelial cell ในคนไข้ที่มี Fuchs endothelial corneal dystrophy (FECD) 
เกิดขึ้นจากการท�ำ phacoemulsification พบว่า topical ROCK inhibitor สามารถ
ลด corneal endothelial cell loss ลงได้อย่างมีนัยส�ำคัญ
	 โดยสรปุ Glanatec มกีลไกการออกฤทธิแ์ตกต่างไปจาก anti-glaucoma drugs 
ตัวอื่นๆ ที่มีใช้กันอยู่ในปัจจุบัน ดังนั้น Glanatec จึงสามารถลด IOP ได้เป็นอย่างดี 
ไม่ว่าจะใช้เป็นยาตัวใหม่หรือใช้เสริมเข้ากับ anti-glaucoma drugs ตัวอื่นๆ หรือ 
ไม่ว่าจะเป็น glaucoma ชนดิใดกต็าม Glanatec มปีระสทิธภิาพโดดเด่นเป็นพิเศษในการ
ลด IOP ของ secondary glaucoma ที่สัมพันธ์กับการมี resistance ต่อ main 
pathway ของการระบายน�ำ้หล่อเลีย้งลกูตา การใช้ Glanatec เสียแต่เน่ินๆ อาจจะช่วย 
preserve main pathway function และ improve efficacy ของการท�ำ  
Trabeculotomy ในอนาคต นอกเหนอืจากการลด IOP แล้ว ยังคาดว่า Glanatec 
น่าจะมปีระโยชน์เพิม่เติมในการปกป้องประสาทตา เพ่ิมการไหลเวยีนของเลอืด และการ
เพิม่จ�ำนวนของ corneal endothelial cell ด้วย ส่วน GLAALPHA (fixed-dose 
combination ของ ripasudil และ brimonidine) เป็น single eye drop ทีร่วบเอา 
3 กลไกการออกฤทธิเ์ข้าไว้ด้วยกนั ได้แก่ การยบัยัง้การสร้าง aqueous humor, การส่ง
เสริม aqueous humor outflow จาก accessory pathway และจาก main 
pathway โดยมีการศกึษายนืยนัได้ว่า GLAALPHA ให้ผลในการลด IOP ได้ทดัเทยีมกัน
เมือ่เปลีย่นจาก Concomitant therapy มาเป็น GLAALPHA ซึง่ช่วยเพิม่ compliance ใน
การใช้ยา และมีประสิทธิภาพที่ดี เมื่อใช้ GLAALPHA เสริมเข้ากับ anti-glaucoma 
drugs ตัวอื่นๆ การใช้ GLAALPHA มีอุบัติการณ์ของ conjunctival hyperemia 
น้อยกว่าเมือ่เทียบกบัการใช้ ripasudil นอกจากนี ้ยงัม ีsynergistic effect เมือ่ใช้ 
ripasudil และ brimonidine ร่วมกันในแง่ของ neuro protective effect 

	 โดยเฉพาะเรื่องของ conjunctival hyperemia ซึ่งถือเป็น cosmetic side effect 
ที่พบได้บ่อยจากการใช้ ripasudil และมีผลต่อความพึงพอใจของคนไข้ในการใช้ 
Glanatec มีการศึกษาที่รายงานไว้ในปี 20179 พบว่าจะมี peak conjunctival  
hyperemia เกิดขึ้นที่ 5 นาทีหลังการหยดยา ripasudil และหลังจากนั้นจะค่อยๆ  
ลดลงสูร่ะดบัเมือ่เริม่ต้นการศกึษา ซึง่ถอืเป็นผลข้างเคยีงไม่พึงประสงค์ท่ีเกิดข้ึนชัว่คราว
จากการเหนีย่วน�ำทางเภสชัวทิยาจากการยบัยัง้ ROCK ส่งผลให้ relaxation ของ vascular 
smooth muscle cell และ vasodilation ตามมา ดังนั้น ในเอกสารก�ำกับยา 
ของ Glanatec จึงมคี�ำแนะน�ำว่า คนไข้ไม่ควรกังวลมากจนเกนิไปเกีย่วกบั ripasudil-
induced hyperemia
	 ในส่วนของ GLAALPHA และ conjunctival hyperemia มกีารศกึษาทีเ่ป็น  
clinical pharmacology study10 แบบ single-center, prospective, randomized, 
open-label, blinded endpoint study ที่มุ่งประเมิน pharmacokinetics in  
plasma, safety และ IOP lowering effect ของ GLAALPHA หลังจากหยดซ�้ำเป็น
เวลา 8 วนั เปรยีบเทยีบระหว่าง GLAALPHA, 0.4% ripasudil และ 0.1% brimonidine 
พบว่า conjunctival hyperemia ที่เกิดจากการใช้ GLAALPHA มี severity  
และ frequency น้อยกว่าเมื่อเทียบกับที่เกิดจากการใช้ Glanatec เนื่องจาก  
vasoconstricting effects ของ brimonidine ใน GLAALPHA ไปยับยั้ง  
vasodilatory effects ของ ripasudil ใน Glanatec
	 ส�ำหรับ clinical experience ของผู้บรรยายกับการใช้ GLAALPHA มีงานวิจัย 
ชิน้หนึง่ทีร่ายงานไว้ในปี 202411 ซึง่เป็น 6-month observational study ทีมุ่ง่ประเมิน
ประสิทธิภาพและความปลอดภัยของการเปลี่ยนจาก ripasudil/brimonidine 
co-administration ไปเป็น GLAALPHA (fixed-dose combination of ripasudil 
and brimonidine) พบว่าภายในเวลาไม่นานหลังจาก GLAALPHA ได้รับการเปิดตัว
ออกสู่ตลาด แบบแผนการใช้ที่เป็นที่นิยมกันบ่อยขึ้นก็คือ การเปลี่ยนจาก ripasudil/
brimonidine co-administration ไปเป็นการใช้ GLAALPHA โดยเฉพาะอย่างยิ่งด้วย
เหตุผลที่ว่าสามารถลดจ�ำนวนยาหยอดตาจาก 2 ขวด ให้เหลือแค่ 1 ขวด ขณะเดียวกัน
ก็สามารถลดการหยดยาจาก 4 ครั้ง/วัน ลงเหลือเพียงวันละ 2 ครั้งเท่านั้น นอกจากนี้ 
การเปลีย่นจาก ripasudil/brimonidine co-administration ไปเป็นการใช้ GLAALPHA  
ยังสามารถ maintain การลดลงของ IOP ไปได้อย่างต่อเนื่องนานถึง 6 เดือน 

	 นอกเหนือจากประสิทธิภาพในการลด IOP แล้ว ยังมีข้อมูลสนับสนุนที่ค่อนข้าง
ชัดเจนเกี่ยวกับ effects อื่นๆ ของ ripasudil และ brimonidine ไม่ว่าจะเป็นการ
ปกป้อง optic nerve, การเพิ่ม ocular blood flow และรวมถึงการช่วยเพิ่ม corneal 
endothelial cells ด้วย โดยการศึกษาในหนูทดลองของ Kazuhiko Namekata  
และคณะ12 พบว่า ripasudil + brimonidine mixture ม ีprotective effects ต่อการ
ตายของ retinal ganglion cells (RGCs) อย่างชัดเจน ขณะที่การศึกษาของ  
Ryohsuke Kohmoto และคณะ13 ซึ่งท�ำในคนไข้ primary open-angle glaucoma 
จ�ำนวน 12 คน พบว่าการเสริม timolol หรือ ripasudil เข้ากับ prostaglandin  
analogue (PGA) สามารถลด IOP ลงได้อย่างมีนัยส�ำคัญ อย่างไรก็ตาม เฉพาะเพียง
การเสริม ripasudil เข้ากับ PGA เท่านั้นที่แสดงให้เห็นถึงการมีการเปลี่ยนแปลง 
อย่างมีนัยส�ำคัญของ blood flow ในบริเวณรอบๆ ของ optic nerve head tissue 
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GLAALPHA: Case Sharing
	 ศ.ดร.พญ. เกษรา พัฒนพิฑูรย์

สาขาวิชาจักษุวิทยา คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่

	 ประสบการณ์จากเวชปฏบิตัส่ิวนตวัของผูบ้รรยายทีจ่ะหยบิยกมาน�ำเสนอแลกเปล่ียน
ประสบการณ์กนัในท่ีนี ้เป็นประสบการณ์จากการใช้  GLAALPHA ใน 3 aspects เริม่
ด้วย Switch for better ocular surface health เป็นกรณีตัวอย่างของคนไข้ 
เพศหญิง อายุ 35 ปี ที่มี advanced juvenile open-angle glaucoma ที่ตาทั้ง  
2 ข้าง ตาข้างซ้ายมี Pseudophakic bullous keratopathy หรือ PBK เกิดขึ้นจาก 



multiple surgeries และม ีfull cup-to-disc ratio (C:D) ส่วนตาข้างขวากผ่็าน multiple  
surgeries มาด้วยเช่นกัน ซึ่งรวมถึง Trab (Trabeculectomy), Tube, exposed  
then remove tube, Phaco-ECP (Phacoemulsification + Endoscopic 
Cyclophotocoagulation) และ Transscleral cyclophotocoagulation (TSCPC) 
แต่ก็ยังล้มเหลวในการควบคุม IOP ดังนั้น คนไข้จึงต้องได้รับยาต่อไปนี้ในการลด IOP  
ที่ประกอบด้วย prostaglandin-timolol fixed combination, brinzolamide- 
brimonidine fixed combination และ Glanatec ซึ่งช่วยให้คนไข้มี IOP ลดลงอยู่ที่ 
20 mmHg และ C:D 0.9 แต่เมื่อพิจารณาจากการที่คนไข้ต้องได้รับ benzalkonium 
chloride (BAK) จากยาหยอดตา regimens ที่กล่าวมาอยู่ถึงราวๆ 4 drop/day ดังนั้น 
เพื่อช่วยให้คนไข้มี ocular surface health ดีขึ้น ผู้บรรยายจึงตัดสินใจเปลี่ยนจาก 
prostaglandin-timolol fixed combination ไปเป็น preservative-free prosta-
glandin, เปลี่ยนจาก brinzolamide-brimonidine fixed combination (topical 
carbonic anhydrase inhibitor หรือ TCAI + α2 agonist) ไปเป็น preservative-
free brinzolamide/timolol และเปลี่ยนจาก Glanatec ไปเป็น GLAALPHA ซึ่ง 
ช่วยให้คนไข้ลดการสมัผัสกับ BAK เหลืออยูเ่พยีง 2 drop/day ส่งผลให้ ocular surface 
health ดีขึ้นอย่างชัดเจน ขณะเดียวกันก็ช่วยลด IOP ลงไปได้อีก จากเดิม 20 mmHg 
ลงไปอยู่ที่ 15 mmHg นอกจากนี้ คนไข้ยังรู้สึกสะดวกสบายขึ้นกับ regimens หลังสุด 
ที่ได้รับ          

อย่างมีนัยส�ำคัญมาตั้งแต่ปี 2023 ซึ่งในขณะนั้นแม้จะมี IOP อยู่ที่ 15 mmHg แต ่
ผู้บรรยายเลือกเริ่มให้การรักษาคนไข้ด้วย brimonidine เท่านั้น ซึ่งสามารถลด IOP  
จาก 15 mmHg ลงมาอยู่ที่ 13 mmHg อย่างไรก็ตาม ในการมาพบแพทย์ครั้งล่าสุด  
พบว่าคนไข้ยังคงมี further loss of ganglion cell-inner plexiform layer (GCIPL) 
แม้ว่า IOP จะลดลงอยู่ที่ราวๆ 13 mmHg แล้วก็ตามที ดังนั้น ผู้บรรยายจึงตัดสินใจ
เปลี่ยนจาก brimonidine ไปเป็น GLAALPHA แล้วติดตามคนไข้ไปอีก 1 เดือน พบว่า 
IOP ลดลงไปอีก จาก 13 mmHg ไปอยู่ที่ 10 mmHg ส�ำหรับเหตุผลที่ผู้บรรยายไม่เลือก
ใช้ PG-F2α กบัคนไข้รายนี ้ กเ็นือ่งจากเป็น unilateral treatment ดังนัน้ การใช้ PG-F2α  
อาจเหนี่ยวน�ำให้เกิด cosmetic problem ขึ้นได้ ผู้บรรยายไม่เลือกใช้ PG-EP2 ก็
เนือ่งจากคนไข้มี logistic problem โดยคนไข้บอกว่าไม่ชอบใช้ยาท่ีจ�ำเป็นต้องเก็บรักษาไว้
ในตู้เย็น ส�ำหรับเหตุผลที่ผู้บรรยายไม่เลือกใช้ TCAI-alpha ก็เนื่องจากคนไข้บอกว่า 
ไม่ชอบใช้ยาในรูป suspension เพราะท�ำให้มีปัญหา blur vision 

	 การใช้ GLAALPHA ใน aspect ที่ 2 คือ Add for better IOP control ซึ่งมี 
กรณีตัวอย่างคนไข้อยู่ 2 ราย คนไข้รายแรกเป็นเพศชาย อายุ 75 ปี มี advanced  
pseudoexfoliative glaucoma (PXG) ที่ตาทั้ง 2 ข้าง ตาข้างซ้ายมี Pseudophakic 
bullous keratopathy (PBK) เกดิขึน้ด้วย และมี full C:D มคีวามสามารถในการมองเหน็
เป็น Hand motion และปัญหาต้อกระจกร่วมอยู่ด้วย นอกจากนี ้ คนไข้ยงัมปีระวัตขิอง  
Herpes simplex keratitis (HSK) มาก่อนด้วย ส�ำหรบั MTMT (maximal tolerated 
medical therapy) ที่คนไข้ได้รับอยู่ประกอบด้วย α2 agonist/timolol fixed 
combination และ Glanatec โดยมี C:D 0.9, IOP อยู่ท่ีราวๆ 18 mmHg และมี 
central corneal thickness (CCT) 475; 599 μm ดังนั้น ผู้บรรยายจึงตัดสินใจท�ำ 
Phaco with microshunt ทีต่าข้างขวาของคนไข้ ซึง่ช่วยให้คนไข้มี visual acuity ดขีึ้น 
(6/36) แต่ IOP ยงัค่อนข้างสงูอยู ่ (16 mmHg with no medication), CCT 475 μm,  
C:D 0.9 และตัดสินใจเริ่มให้ GLAALPHA กับคนไข้ (หยอดวันละ 2 ครั้ง ที่ตาข้างขวา) 
ซึ่งสามารถลด IOP ลงไปอยู่ที่ 12 mmHg หลังจาก 1 เดือน ส่วนเหตุผลที่ผู้บรรยาย 
ไม่เลือกใช้ยา prostaglandin F2α (PG-F2α) กับคนไข้รายนี้ เนื่องจากคนไข้มีประวัติ
ของ HSK scar และที่ไม่เลือกใช้ยา prostaglandin EP2 receptor agonist (PG-PE2) 
เนื่องจากคนไข้เป็น pseudophakic จึงมีโอกาสที่จะพัฒนาไปเป็น cystoid macular 
edema (CME) หากเลอืกใช้ยา นอกจากนี ้เหตุผลท่ีไม่เลอืกใช้ยา TCAI กเ็พราะตาข้างซ้าย
ของคนไข้มี PBK เกิดขึ้นอยู่แล้ว ผู้บรรยายจึงสงสัยว่าน่าจะเป็นปัญหา endothelial 
dysfunction จึงเลือกใช้เพียง GLAALPHA เท่านั้น ซึ่งสามารถควบคุม IOP ได้ดี

	 กรณีตัวอย่างคนไข้รายที่ 2 เป็นคนไข้เพศหญิง อายุ 66 ปี ได้รับการวินิจฉัยว่า 
มี normal-tension glaucoma (NTG) ที่ตาข้างขวา ในปี 2019 มี initial IOP อยู่ที่  
15 mmHg และม ีnormal CCT ขณะทีภ่าพจาก fundus photography ตัง้แต่ปี 2019 
แสดงให้เห็นถึงการมี nerve fiber layer (NFL) defect และ inferior notching โดย 
สิง่เหล่านีไ้ม่ได้เปลีย่นแปลงไปมากนกัมาจนกระทัง่ในปี 2025 แต่จากการตรวจ optical 
coherence tomography (OCT) พบว่า NFL defect เปลี่ยนแปลงไปในทางที่แย่ลง

	 ส�ำหรับ aspect สุดท้ายของการใช้ GLAALPHA ก็คือ Start as a first-line  
ในคนไข้เพศชาย อาย ุ 66 ปี ได้รบัการผ่าตดั (Phacoemulsification) เพือ่ใส่ intraocular 
lens (IOL) ที่ตาข้างขวามา 2 สัปดาห์ คนไข้มี IOP เกิดขึ้นในตาข้างขวาพร้อมกับมี 
stromal corneal edema และ epithelial edema ด้วย และท่ีน่าสนใจก็คอื ตาข้างซ้าย
ของคนไข้แสดงให้เห็นถึงการมี keratic precipitates (KP) เกิดขึ้น ซึ่งมีลักษณะเหมือน
กับ Mutton-fat KP และ IOP กส็งูขึน้ด้วย จึงเท่ากับว่าคนไข้มี elevated IOP ในตาทั้ง  
2 ข้าง โดยในขณะนั้นผู้บรรยายสงสัยว่าน่าจะมีการติดเชื้อ ดังนั้น จึงส่งคนไข้ไปตรวจ 
confocal microscopy ซึ่งพบว่าคนไข้มี Owl's eye appearance ในตาทั้ง 2 ข้าง  
ดังนั้น ผู้บรรยายจึงส่งคนไข้ไปท�ำ aqueous tap with polymerase chain reaction 
(PCR) เพื่อค้นหา herpes simplex virus และหลังจากนั้นก็ให้คนไข้ได้รับ topical  
ganciclovir ทีต่าทัง้ 2 ข้างทกุๆ 2 ชัว่โมง และเริม่ใช้ GLAALPHA หยอดทีต่าทัง้ 2 ข้าง 
วนัละ 3 ครัง้ พร้อมกบัให้คนไข้ได้รบั prednisolone ยาสเตยีรอยด์ต้านการอกัเสบด้วย 
หลังจากนั้น 2 สัปดาห์ ตาข้างขวาของคนไข้ดีขึ้นค่อนข้างมาก, IOP ลดลงอย่างมากจาก
เดิมราวๆ 30-35 mmHg ลงมาอยู่ที่ 15 mmHg และมีผลตรวจ PCR เป็นบวกส�ำหรับ 
Cytomegalovirus 
	 จากกรณีเคสตวัอย่างคนไข้ท่ีน�ำเสนอมาแล้วท้ังหมด สามารถสรปุ key takeaways ได้
ดังต่อไปนี้ คือ ประเด็นที่ 1 ไม่ว่าจะเป็น anti-glaucoma medication ตัวใด ทั้งชนิด 
preservative-free และ non preservative-free สามารถท�ำให้เกิด glaucoma-
induced ocular surface disease (OSD) ดังนั้น จะต้องพิจารณาปรับเปลี่ยน IOP-
lowering medications เพื่อให้คนไข้มี better ocular surface health ประเดน็ที ่2 
จะเหน็ว่า glaucoma สามารถ progress ได้แม้จะม ี low IOP แล้วกต็ามท ีนอกจากนี้ 
การรักษาคนไข้ท่ีเป็น unilateral ยงัจ�ำเป็นต้องพิจารณาเลือกยาท่ีไม่ท�ำให้เกิด cosmetic 
problem ดังนั้นจึงควร reset target IOP และให้ switch ไปใช้ fixed-dose 
combination drug ก่อนที่จะเลือกใช้วิธี adding และประเด็นที่ 3 ก็คือ glaucoma 
และ cornea จะมีความสัมพันธ์ในลักษณะ “Love-Hate relationship” เสมอ ซึ่งการ
รกัษา Glaucoma นัน้มักจะส่งผลให้ comeal epithelium และ endothelial damage 
ได้ ดังนั้น การใช้ ripasudil ในการรักษา Glaucoma อาจสามารถช่วยฟื้นฟู cornea 
endothelium ควบคู่ไปกับการลด IOP ได้ 


