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บทความพเิศษ
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Retinopathy of Prematurity ได ถกู รายงาน เปน ครัง้ แรก โดย
Terry1 เมือ่ ปพ.ศ.2485 ใน ชือ่ วา Retrolental fibroplasias   ตาม
ลกัษณะ จอ ประสาท ตาล อก หลงั เลนส ตา ที ่เชือ่ วา เปน  proliferation
ของ hyaloid system ตอมา รายงาน ของ Campbell2 เสนอ วา
ออกซเิจน นา จะ เปน สาเหต ุหนึง่ ใน การ เกดิ โรค นี้ และ Patz3   พบ วา
โรค ระยะ รนุ แรง เกดิ ใน ทารก ที ่ไดรบั ออกซเิจน ปรมิาณ สงู เทานัน้
ทาํให ม ีการ ปรบัปรงุ มาตรฐาน การ ให ออกซเิจน ใน ทารก คลอด กอน
กาํหนด ซึง่ ม ีผล ให อบุตั ิการณ ของ โรค นี ้ลดลง กวา ครึง่ ศตวรรษ ผาน
ไป ม ีงาน วจิยั เกีย่ว กบั พยาธ ิกาํเนดิ และ การ พฒันา วธิกีาร รกัษา ใหมๆ
มากมาย แต Retinopathy of Prematurity ก ็ยงั  คง เปน สาเหตุ
สาํคญั ของ การ สญูเสยี สายตา ใน ทารก คลอด กอน กาํหนด

คาํ จาํกดั ความ
Retinopathy of Prematurity (ROP) เปน ความ ผดิ ปกต ิใน

ทารก คลอด กอน กําหนด ที่ มี น้ําหนัก นอย โดย มี ลักษณะ สําคัญ
คอื การ งอก ผดิ ปกต ิของ เสน เลอืด(neovascularization) บรเิวณ
รอย ตอ ระหวาง จอ ประสาท ตา ที ่ม ีเลอืด ไป เลีย้ง และ จอ ประสาท ตา
ที่ ขาด เลือด4

อบุตั ิการณ
จาก การ ศึกษา CRYO-ROP Study ใน พ.ศ.2529-2530

พบ  อบุตั ิการณ ROP 66% ใน ทารก น้าํหนกั นอย กวา 1251 กรมั5

รายงาน จาก ยโุรป และ สหรฐั อเมรกิา ใน ระยะ หลงั ม ีแนว โนม ลดลง
โดย พบ อบุตั ิการณ ของ ROP 36%-57%6-9 ทั้ง นี้ อาจ เปน ผล จาก
การ ใช surfactant, continuous pulse oximetry และ ยาก ลุม
สเตยีรอยด แมวา ใน ประเทศ ที ่อตัรา ตาย ทารก (infant mortality

rate) ต่าํ จะ ม ีอบุตั ิการณ ROP ลดลง แต ประเทศ กาํลงั พฒันา ที ่มี
อตัรา ตาย ทารก10 -60 ราย ตอ การ เกดิ ม ีชพี 1000 ราย ROP กลบั
เปน สาเหตุ สําคัญ ของ การ ตาบอด ใน เด็ก10 รายงาน จาก ประเทศ
เวียดนาม พบ ROP 81 % ใน ทารก น้ําหนัก นอย กวา 1251
กรัม11น ประเทศ ไทย ยัง ไม มี สถิติ ของ ROP แต มี รายงาน การ
ศึกษา เด็ก 65 ราย ใน โรงเรียน สอน คน ตาบอด 2 แหง พบ วา มี
สาเหต ุ จาก ROP 17%12

พยาธ ิกาํเนดิ
 หลอด เลอืด จอ ประสาท ตา เริม่ สราง เมือ่ ทารก ม ีอาย ุครรภ 16

สปัดาห   โดย เริม่ตน ที ่ขัว้ ประสาท ตา (optic disc) ไป ยงั บรเิวณ ขอบ
ดาน  นอก หลอด เลือด จะ เจริญ จน ถึง ดาน nasal เมื่อ อายุ ครรภ
36 สปัดาห และ ถงึ ดาน temporal เมือ่ อาย ุครรภ 40 สปัดาห
ดังนั้นหลอด เลือด จอ ประสาท ตา จึง ยัง ไม สมบูรณ ใน ทารก คลอด
กอน กาํหนด

 เมือ่ ไดรบั ออกซเิจน ขนาด สงู ขณะ หลอด เลอืด ยงั เตบิโต ไม เตม็
ที ่จะ ทาํให หลอด เลอืด หด ตวั หาก เปน อยู นาน จะ ทาํให หลอด เลอืด
ตบี  ตนัหลงั จาก นาํ ทารก มา อยู ใน สภาพ ออกซเิจน ปกติ บรเิวณ
ทีห่ลอด เลอืด ตบี จะ เกดิ ภาวะ hypoxiaม ีการ งอก ของ หลอด เลอืด
ผดิ  ปกต ิ(neovascularization) หลอด เลอืด ที ่งอก ใหม นี ้จะ เขา
ไป ใน วุน ตา (vitreous) และ ดงึ จอ ประสาท ตาล อก ใน ที ่สดุ

Vascular endothelial growth factor (VEGF) เปน cyto-
kine   ที ่ถกู กระตุน โดย ภาวะ hypoxia ตวั แรก ที ่พบ วา เปน retinal
angiogenic factor Pierce และ คณะ พบ วา hyperoxia  จะ ทาํ
ให เกิด down regulation ของ VEGF กอน ซึ่ง ทําให หลอด
เลอืด  หยดุ เตบิโต เมือ่ ม ีภาวะ hypoxia ระดบั VEGF จงึ เพิม่ ขึน้
ภาย  หลงั13 และ ม ีการ ศกึษา วา VEGF mRNA สงู ขึน้ บรเิวณ จอ
ประสาท ตา ขาด เลอืด ไป เลีย้ง ใน ทารก ที ่มี ROP14

นอก จาก VEGF แลว ยงั มี angiogenic factor ตวั อืน่ เชน
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growth hormone, insulin like growth factor, angiopoie-
tin 1 และ 2 อยู ระหวาง การ ศกึษา

ปจจยั เสีย่ง
น้ําหนัก แรก คลอด และ อายุ ครรภ เปน ปจจัย เสี่ยง สําคัญ นอก

เหนือ จาก การ ไดรับ ออกซิเจน ใน การ เกิด ROP อุบัติ การณ และ
ความ  รุน แรง เพิ่ม ขึ้น เมื่อ น้ําหนัก แรก คลอด นอย และ อายุ ครรภ
นอย5 ซึง่ ทารก เหลา นี ้มกั ไดรบั ออกซเิจน เปน เวลา นานดวัย ปจจยั
เสีย่ง ที ่เคย ม ีรายงาน เชน การ ม ีโรค อืน่ รวม ดวย การ ไดรบั เลอืด
และ pCO2 พบ วา ไม ม ีนยั สาํคญั ทาง สถติิ

การ วินิจฉัย15,16

ตาํแหนง (Zone)
Zone I ระยะ วงกลม ซึง่ ม ีรศัม ีเปน สอง เทา ของ ระยะ ทาง ระหวาง

ขัว้ ประสาท ตา (optic disc) และ ศนูย กลาง จอ ประสาท
ตา (macula) โดย ม ีจดุ ศนูย กลาง อยู ที ่ขัว้ ประสาท ตา
( รปู ที่ 1)

Zone II  จอ ประสาท ตา จาก ขอบ นอก ของ Zone I จน ถงึ nasal
 ora serrata

Zone III  จอ ประสาท ตา จาก ขอบ นอก ของ Zone II จน ถึง
temporal ora serrata

ขอบเขต (Extent)
ขอบเขต คดิ เปน clock hour เทยีบ ตาม หนาปด นาฬกา (1

clock hour เทากบั 30 องศา)

ความ รนุ แรง(Stage)
Stage 1 เหน็ เสน แบง (demarcation line) ระหวาง จอ ประสาท

ตา ที ่ม ีเลอืด ไป เลีย้ง และ จอ ประสาท ตา ที ่ขาด เลอืด (avas-
cular retina)

Stage 2 เกดิ เสน เลอืด ผดิ ปกต ิงอก (neovascularization)
แต  ย ัง  อยู ใน ชั้น จอ ประสาท ตา เห็น เปน ขอบ นูน
(ridge)   ระหวาง จอ ประสาท ตา ที ่ม ีเลอืด ไป เลีย้ง และ จอ
ประสาท ตา ที ่ขาด เลอืด (avascular retina)

Stage 3 เสน เลอืด ผดิ ปกต ิงอก ทะล ุชัน้ จอ ประสาท ตา เขา ไป ใน
วุน ตา (extraretinal proliferation)
Stage 3 ใน Zone I อาจ ด ูแบน ราบ ไม นนู เหมอืน
Stage 3 ใน Zone II หรอื Zone III ดงันัน้ กรณ ีที่
มี ROP Stage 3 ใน Zone Iหรอื รอย ตอ ระหวาง
Zone I กบั Zone II ควร ระวงั เปน พเิศษ

Stage 4  จอ ประสาท ตาล อก บาง สวน (subtotal retinal de-
tachment)
Stage 4 A จอ ประสาท ตาล อก ไม ถงึ ศนูย กลาง

จอประสาท ตา
Stage 4 B จอ ประสาท ตาล อก ถึง ศูนย กลาง จอ

ประสาท ตา
Stage 5 จอ ประสาท ตาล อก ทัง้ หมด (total retinal detach-

ment)
Plus disease คือ เสน เลือด บริเวณ สวน หลัง จอ

ประสาท  ตา (posterior pole) ขยาย ตวั และ คด งอ

รปู ที่ 1  แสดง zone และ threshold disease
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Retinopathy of Prematurity

Threshold disease stage 3 ROP Zone II ที ่มี
จาํนวน รวม กนั 8 clock hours หรอื ตดิ กนั 5 clock hours
และ มี plus disease รวม ดวย เวลา เฉลีย่ (mean) ใน การ เกดิ
threshold ROP คอื 36.9 สปัดาห postconceptional age

การ ตรวจ กรอง17

1.  ทารก ที่ มี น้ําหนัก แรก เกิด นอย กวา 1500 กรัม หรือ
gestational age นอย กวา หรอื เทากบั 28 สปัดาห และ ทารก ที ่มี
น้ําหนัก ระหวาง 1500 - 2000 กรัม ที่อยู ใน กลุม เสี่ยง ตาม การ
วินิจฉัย ของ กุมาร แพทย ควร ไดรับ การ ตรวจ จอ ประสาท ตา อยาง
นอย 2 ครัง้ โดย จกัษ ุแพทย ใน ราย ที ่เสน เลอืด จอ ประสาท ตา เจรญิ
สมบรูณ แลว อาจ ทาํ การ ตรวจ เพยีง ครัง้ เดยีว

2.  การ ตรวจ ครัง้ แรก ควร ทาํ ระหวาง 4-6 สปัดาห postnatal
age หรอื ภาย ใน สปัดาห ที่ 31-33 postconceptional  age โดย
ใช วนัที ่ชา ที ่สดุ เปน หลกั

การ ตรวจ ตดิ ตาม ผล
1.  ทารก ที ่ควร ตรวจ ทกุ สปัดาห

•  ROP ไม วา ระยะ ใด ก ็ตาม ใน Zone I
•  ROP ใน Zone II Stage 3 ไม มี plus disease
•   ROP ใน Zone II Stage 3 มี plus disease แต

ยงั  ไม ถงึ threshold disease
•  ROP ใน Zone II Stage 2 มี plus disease
•  ทารก แรก คลอด น้าํหนกั นอย กวา 1000 กรมั และ เสน

เลอืด ยงั เจรญิ เพยีง Zone Iถงึ แม จะ ยงั ไม มี ROP
2.  ทารก ที ่มี ROP รนุ แรง นอย ใน Zone II ควร ตรวจ ทกุ 2

สปัดาหราย ที ่ยงั ไม มี ROP แต เสน เลอืด ยงั เจรญิ ถงึ เพยีง ZoneI
ควร ตรวจ ทกุ 1-2 สปัดาห จน กวา เสน เลอืด จะ เจรญิ ถงึ Zone III

3. ถา เสน เลอืด ยงั เจรญิ ไม สมบรูณ ใน Zone II แต ไม มี ROP
ควร ตรวจ ทกุ 2-3 สปัดาห จน กวา จะ ถงึ Zone III

4.  เสน เลือด ที่ ยัง โต ไม เต็ม ที่ ใน Zone III มัก เจริญ จน
สมบรูณ ROP ใน Zone III มกั หาย เอง โดย ไม ม ีผล ขาง เคยีง แต
ใน ราย ที ่อาย ุครรภ นอย มาก และ พบ วา เสน เลอืด เจรญิ ถงึ Zone III
ใน การ ตรวจ ครั้ง แรก ซึ่ง ผิด ธรรม ดา ควร ตรวจ ซ้ํา อีก ครั้ง ใน 2-3
สปัดาห

ยา ขยาย มาน ตา ใน ทารก ควร ใช 2% Tropicamide รวม กบั
2.5%  Phenylephrine หยอด ยา หาง กัน อยาง นอย 5 นาที

หยอด สาม ชุด หาง กัน ประมาณ 15 นาที18 ระมัด ระวัง การ ใช
Phenylephrine  เนือ่ง จาก อาจ ทาํให ความ ดนั โลหติ สงู

การ รกัษา
เมือ่ วนิจิฉยั วา ทารก มี Threshold ROP ควร ทาํ การ รกัษา ภาย

ใน 72 ชัว่โมง กอน จะ ม ีจอ ประสาท ตาล อก ผู ปกครอง ควร ไดรบั
ทราบ ขอมูล และ การ ดําเนิน โรค ตลอด ระยะ เวลา ที่ ผูปวย อยู ใน
โรงพยาบาล ทัง้ นี ้ผู ปกครอง ควร ตระหนกั วา ผูปวย บาง ราย ถงึ แม
ไดรบั การ วนิจิฉยั และ รกัษา ตัง้แต แรก เริม่ แต โรค ก ็อาจ รนุ แรง ถงึ
ตาบอด ได และ การ ตรวจ ตดิ ตาม ผล เปน สิง่ สาํคญั ยิง่ ตอ การ รกัษา

1.  การ จี ้เยน็ (cryotherapy)
เปน การ ทําลาย จอ ประสาท สวน ที่ ขาด เลือด มี ผล ให สาร

กระตุน การ งอก ของ เสน เลือด (angiogenic factors) ลดลง
CRYO -ROP  Study พบ วา ที่ ระยะ เวลา 15 ป กลุม ที่ ไดรับ การ
รกัษา  ม ีลกัษณะ ไม พงึ ประสงค เชน จอ ประสาท ตา ยน(posterior
retinal fold) และ จอ ประสาท ตาล อก บริเวณ จุด ศูนย กลาง
(macular detachment) 30% เมือ่ เทยีบ กบั 51.9% ใน กลุม ที ่ไม
ได รักษา (p<0.0001) และ 44.7% ของ ทารก ที่ ไดรับ การ รักษา มี
สายตา นอย กวา หรอื เทากบั 20/200 เทยีบ กบั 64.3% ใน กลุม ที่
ไม ได รักษา (p<0.0001) 19

ผล ขาง เคยีง จาก การ จี ้เยน็ ไดแก หนงั ตา ตก เลอืด ออก ใน
วุน ตา เลอืด ออก ใน เยือ่ บ ุตา ขาว เยือ่ บ ุตา ขาว ฉกี ขาด หวัใจ เตน
ชา

2. การ ยงิ เลเซอร (laser photocoagulation)
ใช หลกัการ ทาํลาย จอ ประสาท ตา สวน ที ่ขาด เลอืด เชน เดยีว

กบั การ จี ้เยน็ ปจจบุนั การ ยงิ เลเซอร เปน ที ่นยิม กวา การ จี ้เยน็ เนือ่ง
จาก มี ขอ ดี คือ สามารถ รักษา บริเวณ สวน หลัง ของ จอ ประสาท ตา
(posterior  pole) ได ด ีกวา ไม ตอง เปด แผล ที ่เยือ่ บ ุตา ขาว และ เกดิ
การ อักเสบ นอย กวา แต ยัง มี ผล ขาง เคียง ที่ พบ ได คือ กระจก ตา
บวม  เลอืด ออก ใน ชอง หนา ลกู ตา(hyphema) ตอ กระจก มาน
ตา ฝอ  (iris atrophy) สวน หนา ของ ลูก ตา ขาด เลือด(anterior
segment  ischemia)

การ ฝอ ตวั ของ เสน เลอืด งอก ใหม (neovascularization)
หลงั ยงิ เลเซอร สวน ใหญ ใช เวลา สอง สปัดาห ขึน้ ไป20ผล การ รกัษา
ที ่ระยะ 10 ป พบ วา เลเซอร ทาํให เกดิ การ ดงึ รัง้ ของ จอ ประสาท ตา
และ สายตา สัน้ นอย กวา การ จี ้เยน็21,22

3.  การ ผา ตดั ดวย วธิี Scleral Buckling
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ใช ใน การ รกัษา ROP stage4 หรอื ทาํ รวม กบั การ ผา ตดั
วุน ตา ใน stage 5 เปน การ ใช แถบ ซ ิล ิโคน รดั รอบ ตา เพือ่ หนนุ จอ
ประสาท ตา ที ่ลอก ให ตดิ ดงั เดมิ ใน stage 4 พบ วา จอ ประสาท ตา
ตดิ  70-75% และ ลด การ ดาํเนนิ โรค ไป เปน stage 5 ได23 แถบ
ซ ิล ิโคน นี ้ควร ตดั ออก เมือ่ อาย ุประมาณ 3 เดอืน หลงั จอ ประสาท ตา
ตดิ ด ีเพือ่ ให ตา เจรญิ เตบิโต ได เตม็ ที ่และ ไม ทาํให สายตา สัน้ มาก24

4. การ ผา ตัด วุน ตา (Vitrectomy)
เปน การ ตดั วุน ตา(vitreous) และ ลอก พงัผดื เพือ่ ลด แรง ดงึ

ตอ จอ ประสาท ตา เดมิ ใช ใน การ รกัษา stage 5 แต เริม่ ม ีผูนาํ มา
ใช รักษา stage 4 แรก เริ่ม ที่ มี การ ผา ตัด นี้ ตอง ตัด เลนส ตา
(lensectomy)  ออก ดวย เมือ่ เทคนคิ และ เครือ่งมอื ใน การ ผา ตดั
เจริญ กาวหนา มาก ขึ้น จึง ได มี การ ทํา ผา ตัด แบบ ไม เอา เลนส ออก
(lens -sparing vitrectomy) ซึง่ ทาํให ทารก สามารถ ฟนฟ ูสมรรถ
ภาพ สายตา ได ดขีึน้ การ ผา ตดั วุน ตา สามารถ ทาํ รวม กบั Scleral
Buckling ใน ราย ที่ มี จอ ประสาท ตาล อก มาก แต ทารก ที่ มี จอ
ประสาท ตาล อก รนุ แรง นี ้มกั ม ีการ พยากรณ โรค ไม ดี ใน stage
5 พบ วา จอ ประสาท ตา จะ ยงั คง ตดิ ด ีเพยีง 25% หลงั ตดิ ตาม ผล
5 ป ใน ราย ที ่ประสาท ตา ตดิ ด ีระดบั สายตา ก ็ต่าํ มาก25,26

สาํหรบั การ ให ออกซเิจน ขนาด สงู ใน กลุม prethreshold
disease ที ่ศกึษา โดย STOP-ROP Trial พบ วา ไม เปลีย่น แปลง
การ ดาํเนนิ โรค แต เพิม่ ความ เสีย่ง ใน การ เกดิ ผล ขาง เคยีง ทาง ปอด
เชน ปอด บวม และ อาจ ทาํให โรค ปอด เรือ้ รงั อาการ เพิม่ ขึน้27

ปจจบุนั เกณฑ การ รกัษา มาตรฐาน ยดึ ตาม CRYO-ROP
Study  เปน การ รกัษา threshold disease ซึง่ ม ีความ เสีย่ง ของ
จอ ประสาท ตาล อก 50%28 เมือ่ ตดิ ตาม ผล การ รกัษา ที ่ระยะ เวลา
10 ป พบ วา ม ีเพยีง 56% ที ่สายตา ด ีกวา 20/200 ใน จาํนวน นี้ 45%
สายตา ด ีกวา 20/4029 ดงันัน้ Early Treatment of Retinopa-
thy  of Prematurity (ETROP)30 จึง ศึกษา การ รักษา เร็ว ขึ้น ใน
กลุม high risk prethreshold พบ วา ที ่เวลา 9 เดอืน ม ีจอ ประ
สาท   ตา ยน และ จอ ประสาท ตาล อก ถงึ ศนูย กลาง จอ ประสาท ตา นอย
กวา เมื่อ เทียบ กับ การ รักษา ตาม ขอ บงชี้ เดิม การ ศึกษา นี้ ยัง คง
ดาํเนนิ อยู เพือ่ ด ูผล ระยะ ยาว ตอไป

การ พยากรณ โรค
ROP เปน โรค ที่ สวน ใหญ หาย ได เอง 80% ของ ทารก ที่ มี

ROP หาย โดย ไม ตอง รบั การ รกัษา5 ROP จะ เริม่ ฝอ ยบุ ลง เมือ่ อายุ
เฉลี่ย 38.6 สัปดาห postmenstrual age และ 90% จะ หาย

กอน 44 สปัดาห postmenstrual age31

ทารก ที ่มี ROP จะ ม ีความ ผดิ ปกต ิทาง ตา เชน สายตา สัน้ ตา
เข สายตา สอง ขาง สั้น ยาว ไม เทากัน(anisometropia) มาก กวา
ทารก ทัว่ ไป นอก จาก นี ้อาจ เกดิ รอย ยน จอ ประสาท ตา (retinal
fold)  การ ดงึ รัง้ ของ จอ ประสาท ตาบ รเิวณศนูย กลาง จอ ประสาท ตา
(macular traction) จอ ประสาท ตา ขาด จอ ประสาท ตาล อก
และ ตอ หนิ ซึง่ ความ ผดิ ปกต ิเหลา นี ้อาจ เกดิ ใน วยั เดก็ วยัรุน หรอื
ใน วยั ผูใหญ ก ็ได

ดงันัน้ สิง่ สาํคญั คอื การ แนะนาํ บดิา มารดา วา ทารก คลอด กอน
กาํหนด ม ีความ เสีย่ง ใน การ เกดิ ความ ผดิ ปกต ิทาง ตา ความ สาํคญั
ของ การ ตรวจ ตา อยาง สม่าํเสมอ และ รกัษา ฟนฟ ูสมรรถ ภาพ กอน จะ
เกิด ภาวะ ตา ขี้เกียจ (amblyopia) เมื่อ เด็ก โตขึ้น
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