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ภาวะแผลหลุมท่ีกระจกตาในสุนขัและแมวมีความรุนแรงหลายระดบัและเป็นสาเหตุท าให้

เกิดการอกัเสบของลูกตาและอาจรุนแรงถึงขั้นท าใหสู้ญเสียการมองเห็นได ้การรักษาและการ
จดัการภาวะดงักล่าวมีดว้ยกนัหลากหลายวธีิซ่ึงผลท่ีไดจ้ากการรักษาก็มีความแตกต่างกนัไปตาม
ความรุนแรงของแผล การทดลองน้ีศึกษาถึงประสิทธิภาพและผลของการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด
จากฟันน ้านมลูกสุนขัผา่นทางเยือ่ตาขาวในกระต่ายทดลองและสุนขัป่วยจริงท่ีมีภาวะแผลหลุมท่ี
กระจกตา โดยชกัน าใหเ้กิดแผลหลุมท่ีกระจกตากระต่ายทั้ง 2 ขา้งแลว้ปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดจาก
ฟันน ้านมลูกสุนขัความเขม้ขน้ 5 แสนเซลลผ์า่นทางเยือ่ตาขาวของตาขวาแลว้ใชน้ ้าเกลือปลอดเช้ือ
ฉีดเขา้เยือ่ตาขาวของตาซา้ย หลงัจากนั้น 30 วนั พบวา่กระจกตาของกลุ่มทดลองมีความใสมากกวา่
กลุ่มควบคุม ส่วนผลทางพยาธิวทิยาพบวา่จ านวนชั้นของเยือ่บุ epithelium ของกระจกตาในกลุ่ม
ทดลองมีมากกวา่กลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัส าคญั และปริมาณการแสดงออกของตวับ่งช้ีท่ีผวิเซลล์
ชนิด connexin 43 (Cx43) ในกลุ่มทดลองมีมากกวา่ในกลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัส าคญัเช่นกนั 
นอกจากน้ีผลของการใชเ้ซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมสุนขัในสุนขัป่วยจริง พบวา่แผลหลุมลึกท่ี
กระจกตาใชร้ะยะเวลาในการหายของแผลสั้นกวา่และเกิดแผลเป็นนอ้ยกวา่ ซ่ึงจากผลการทดลอง
ดงักล่าวแสดงใหเ้ห็นวา่เซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมสุนขัสามารถสนบัสนุนและฟ้ืนฟกูารหายของ
แผลหลุมท่ีกระจกตาไดดี้และมีประสิทธิภาพสามารถน าไปประยกุตใ์ชก้บัสัตวป่์วยในโรงพยาบาลได ้
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Corneal ulcers in dogs and cats can cause inflammation of the eye and may cause a 

vision loss. There are a number of treatments available to manage this condition. However, the 
effective treatment depends on many factors, including the severity of a wound. In this present 
study, we describe a method for the stem cells from puppy deciduous teeth (pDSCs) 
transplantation for treatment severe corneal ulcer in rabbits and dogs. Ulcerative keratitis was 
induced in 8 rabbits and 5x105 cells of pDSCs were transplanted through the sub-conjunctiva of 
the right eye and sterile saline was used as control in the left eye. The clarity of cornea recovered 
within 30 days after pDSCs transplantation in the transplanted group. Moreover, the number of 
layers of the lining epithelium of the cornea and the amount of connexin 43 (Cx43) were 
significantly higher in the transplanted group. In clinical trial, pDSCs were transplanted through 
sub-conjunctiva to treat severe corneal ulcers in 4 dogs. pDSCs transplantation created the 
shorter healing times and less corneal scars. The results suggested that, pDScs transplantation is 
the effective therapy for corneal repair and can be effectively applied to treat the ulceration of the 
cornea in patients. 
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(B) แสดงการไหลมารวมกนัของเซลลจ์นมีความหนาแน่นเกือบเตม็ flask ขนาด 
25 ตารางเซนติเมตร ภายใน 4-6 วนั 29 

16 แสดงการเหน่ียวน าการสลบกระต่ายดว้ยยาฉีด xylazine และ ketamine                     
เขา้กลา้มเน้ือ 30 

17 แสดงการรักษาภาวะสลบของกระต่ายดว้ยการดมยา isofurane 31 
18 แสดงกระดาษกรองปลอดเช้ือเส้นผา่นศูนยก์ลาง 7 มิลลิเมตร (ซา้ย) และ สารด่าง 

NaOH ความเขม้ขน้ 10 เปอร์เซ็นต์ (ขวา) 31 
19 แสดงการชกัน าใหเ้กิดแผลท่ีกระจกตาโดยใชแ้ผน่กระดาษกรองปลอดเช้ือท่ีจุ่ม

สารด่างน าไปวางกลางกระจกตากระต่าย 32 
20 แสดงการลา้งกระจกตาดว้ยน ้าเกลือปลอดเช้ือแบบไหลผา่นเป็นเวลา 30 วนิาที 32 
21 แสดงแผลท่ีกระจกตาหลงัถูกชกัน าใหเ้กิดดว้ยสารด่าง 33 
22 การปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขัเขา้เยือ่ตาขาวของตาขวา 33 
23 แสดงความขุ่นใสของกระจกตาในกลุ่มควบคุมซ่ึงอยูใ่น grade 3-4 หลงัการฉีด

น ้าเกลือเขา้เยือ่ตาขาว 30 วนั 37 
24 แสดงความขุ่นใสของกระจกตาในกลุ่มทดลองซ่ึงอยูใ่น grade 1-2 หลงัการ            

ปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขั 30 วนั 37 
25 แสดงจ านวนชั้นของเยือ่บุ epithelium ของกระจกตากระต่ายปกติ 38 
26 แสดงภาพทางจุลพยาธิของกระจกตาหลงัจากเหน่ียวน าให้เกิดแผล จะเห็นไดว้า่ไม่

พบชั้นของเยือ่บุ epithelium 30 



 

(5) 

สารบัญภาพ (ต่อ) 

ภาพที ่ หน้า 
  

27 แสดงจ านวนชั้นของเยือ่บุ epithlium ของกระจกตาในกลุ่มควบคุมหลงัการฉีด
น ้าเกลือเขา้เยือ่ตาขาว 30 วนั 39 

28 แสดงจ านวนชั้นของเยือ่บุ epithelium ของกระจกตาในกลุ่มทดลองหลงัการ 
ปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขั 30 วนั 40 

29 แสดงความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.01) ของค่าเฉล่ียของจ านวนชั้น
เยือ่บุ epithelium ในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง 41 

30 แสดงภาพถ่ายผลผลิตของ RT-PCR ท่ีเคล่ือนผา่น agarose gel electrophoresis โดย
แถบบนแสดงถึงการแสดงออกของ mRNA ของยนี connexin 43 (Cx43) บนผวิ
เซลลเ์ยือ่บุ epithelium ของกระจกตา ส่วนแถบล่างคือยนี actin ระหวา่งกลุ่ม
ทดลอง (D) และกลุ่มควบคุม (C) DNA ladder ท่ีใชคื้อ 100 bp  DNA ladder  
จากภาพจะมีจ านวนตวัอยา่งการทดลองเพียง 5 ตวัอยา่ง สืบเน่ืองจากปริมาณของ 
mRNA จากตวัอยา่งท่ี 6 7 และ 8 มีนอ้ยมากจนไม่สามารถท า RT-PCR ได ้  42 

31 แสดงความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.05) ของอตัราส่วนของการ
แสดงออกของ mRNA ของยนี connexin 43 บนผวิเซลลเ์ยือ่บุ epithelium ของ
กระจกตาต่อยนี actin  เฉล่ียในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง 42 

   
ภาพผนวกที่  

   
ก1 แสดงภาวะแผลหลุมลึกถึงชั้น descemet’s membrane ก่อนไดรั้บการปลูกถ่ายเซลล์

ตน้ก าเนิด 55 
ก2 แสดงกระจกตาท่ีไม่พบแผลหลุมแลว้หลงัจากไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด 

20 วนั 55 
ก3 แสดงภาพแผลหลุมท่ีกระจกตาก่อนไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด 57 
ก4 แสดงภาพกระจกตาท่ีไม่มีแผลหลุมหลงัไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด 20 วนั 57 

   
 



 

(6) 

สารบัญภาพ (ต่อ) 

ภาพผนวกที ่ หน้า 
  
ก5  แสดงภาพหลงัฉีดเซลลต์น้ก าเนิดเขา้เยือ่ตาขาวในตาขวาท่ีเกิดแผลหลุมขนาด

กวา้ง จะพบลกัษณะคลา้ยเยือ่ตาขาวบวมน ้า 59 
ก6  แสดงภาพกระจกตาท่ีไม่มีแผลหลุมหลงัจากไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด

แลว้ 28 วนั 59 
ก7 แสดงภาพแผลหลุมลึกท่ีกลางกระจกตา ภาวะกระจกตาอกัเสบ กระจกตาบวมน ้า

และเยือ่ตาขาวอกัเสบก่อนการรักษา 60 
ก8 แสดงภาพหลงัปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดเขา้เยือ่ตาขาวทนัที ลกัษณะคลา้ยเยือ่ตาขาว

บวมน ้า 61 
ก9 แสดงภาพหลงัจากปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดได ้7 วนั พบแผลหลุมต้ืนและแคบลง

มากเม่ือเทียบกบัภาพก่อนปลูกถ่ายเซลล์ตน้ก าเนิด 61 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

(7) 

ค าอธิบายสัญลกัษณ์และค าย่อ 

 
ALT  =  Alanin aminotransferase 
APC  =  Antigen presenting cell 
α-SMA  =  Alpha-smooth muscle actin 
BASO  =  Basophil 
Bp  =  Base paired 
CBC  =  Complete blood count 
cDNA  =  Complementary deoxyribonucleic acid 
CO2  =  Carbon dioxide 
°C  =  Degree of celsius 
DMEM  =  Dulbecco’s modified eagle medium  
DNA  =  Deoxyribonucleic acid 
EOS  =  Eosinophil 
FBS  =  Fetal bovine serum 
fL  =  Femtoliter 
G-CSF  =  Granulocyte colony stimulating factor 
GM-CSF =  Granulocyte macrophage colony stimulating factor 
g/dL  =  Grams per deciliter 
HCl  =  Hydrochloric acid 
HCT  =  Hematocrit 
HGB  =  Hemoglobin 
hIDPSC  =  Human immature dental pulp stem cell 
IOP  =  Intra-ocular pressure 
IL  =  Interleukin 
LYMP  =  Lymphocyte 
MCH  =  Mean corpuscular hemoglobin 
MCHC   =  Mean corpuscular hemoglobin concentration 
MCV  =  Mean corpuscular volume 
M-CSF  =  Macrophage colony stimulating factor 



 

(8) 

ค าอธิบายสัญลกัษณ์และค าย่อ (ต่อ) 

mg/dL  =  Milligrams per deciliter 
mmHg  =  Millimetres of mercury 
MONO  =  Monocyte 
µL  =  Microliter 
mRNA  =  Messenger ribonucleic acid 
MSC  =  Mesenchymal stem cell 
NaOH  =  Sodium hydroxide 
NEUT  =  Neutrophil 
PCNA  =  Proliferating cell nuclear antigen 
PCR  =  Polymerase chain reaction 
pDSC  =  Puppy deciduous teeth stem cell 
Pg  =  Picogram 
PLT   =  Platelet 
RBC  =  Red blood cell 
RT-PCR =  Reverse transcription polymerase chain reaction 
SCr  =  Serum creatinine 
STT  =  Schirmer’s tear test 
Th1  =  T-helper type 1 
Th2  =  T-helper type 2 
U/L  =  Unit per liter 
VEGE  =  Vascular endothelial growth factor 
WBC  =  White blood cell 



ประสิทธิภาพของเซลล์ต้นก าเนิดจากฟันน า้นมลูกสุนัขในการฟ้ืนฟูแผลทีก่ระจกตา         
ในกระต่าย 

Effects of Puppy Deciduous Teeth Stem Cells on Rabbit Corneal Regeneration 

ค าน า 

ภาวะแผลหลุมท่ีกระจกตาในสัตวเ์ล้ียงเกิดไดจ้ากหลายสาเหตุ เช่น การติดเช้ือแบคทีเรีย
หรือไวรัส สารเคมีกดักร่อน การกระทบกระเทือนท่ีรุนแรง โดยทุกสาเหตุสร้างความเจบ็ปวดและ
ทุกขท์รมานต่อสัตว ์โดยความรุนแรงของแผลหลุมท่ีกระจกตาแบ่งออกไดเ้ป็นหลายระดบั ตั้งแต่
แผลหลุมต้ืน (superficial corneal ulcer) ไปจนถึงแผลหลุมลึก (deep corneal ulcer) ซ่ึงการรักษาใน
กรณีแผลหลุมต้ืนนั้นท าไดง่้ายและแผลหายค่อนขา้งเร็ว (William, 2001) แต่แผลหลุมท่ีมีความลึก
และกวา้งจะมีการรักษาท่ีค่อนขา้งยากและการพยากรณ์โรคในสัตวท่ี์เกิดภาวะน้ีถือวา่ค่อนขา้งแย่
และผลเสียท่ีมากท่ีสุดคือท าใหส้ัตวสู์ญเสียการมองเห็นไปอยา่งถาวรได ้ (Lin et al., 2013) 
โดยทัว่ไปสารเคมีท่ีมีผลเสียต่อตาของสัตวแ์บ่งออกเป็น 2 ประเภท คือ สารเคมีท่ีมีฤทธ์ิเป็นด่างและ
สารเคมีท่ีมีฤทธ์ิเป็นกรด ซ่ึงสารเคมีท่ีมีฤทธ์ิเป็นด่างจะท าใหเ้กิดการท าลายและสร้างผลเสียใหก้บั
ดวงตาสัตวม์ากกวา่สารเคมีท่ีมีฤทธ์ิเป็นกรด สืบเน่ืองจากสารเคมีท่ีมีฤท ธ์ิเป็นด่างสามารถแทรกซึม
เขา้สู่เน้ือเยือ่ลูกตาและท าลายส่วนท่ีเป็น protective barrier ไดดี้กวา่สารเคมีท่ีมีฤทธ์ิเป็นกรด  
ดว้ยเหตุน้ีจึงใชส้ารเคมีท่ีมีฤทธ์ิเป็นด่างในการศึกษาคร้ังน้ี โดยหลกัในการรักษาภาวะกระจกตาถูก
ท าลายจากสารเคมีประกอบไปดว้ย 

1. สนบัสนุนใหเ้กิ ดภาวะ re-epithelialization และมีการเปล่ียนแปลงไปเป็นเซลลเ์ยือ่บุ
กระจกตา 

2. ลดการเกิดแผลหลุมท่ีกระจกตาและสนบัสนุนการหายของแผล 

3. ควบคุมการอกัเสบของดวงตา 

การรักษากรณีแผลหลุมลึกแบ่งออกเป็น 2 แบบ คือ การรักษาทางอายรุกรรมและการรักษา
ทางการศลัยกรรม (Michael, 1997) โดยในส่วนของการรักษาทางอายรุกรรมนั้นจะเป็นการใหย้าใน
กลุ่มพวก protease inhibitors ยาปฏิชีวนะ (antibiotics) และ ยาตา้นการอกัเสบ (anti-inflammatory 
drugs) ซ่ึงใหผ้ลในการรักษาท่ีไม่ดีและใชร้ะยะเวลาท่ียาวนาน ส่วนการรักษาทางศลัยกรรมประกอบ
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ไปดว้ยวธีิ conjunctival flap วธีิ amniotic membrane transplantation และ/หรือวธีิ limbal stem cell 
transplantation ซ่ึงวธีิสุดทา้ยถือเป็นวธีิการรักษาท่ีใชไ้ดดี้กบัภาวะกระจกตาถูกท าลายจากสารด่าง 
(Gomes et al., 2003) โดย amniotic membrane ท่ีน ามาใชใ้นวธีิ amniotic membrane transplantation 
ตอ้งไดรั้บจากตวัใหห้รือผูบ้ริจาค (donor) ซ่ึงมีวธีิการเตรียมท่ียุง่ยากและซบัซอ้น ส่วนวธีิ limbal 
stem cell transplantation นั้นไดเ้ซลลม์าจากลูกตาอีกขา้งของสัตวป่์วย (autograft) หรือจากลูกตาของ
สัตวต์วัอ่ืนท่ีเป็นชนิดเดียวกนั (allograft) ซ่ึงส่วนใหญ่การรักษาดว้ยเซลลต์น้ก าเนิดจะช่วยเร่ืองการ
เกิดใหม่ของเซลลแ์ละการหายของแผลในเน้ือเยือ่ท่ีถูกท าลายไดดี้  

โครงสร้างของกระจกตา 

โดยทัว่ไปความหนาของกระจกตาบริเวณตรงกลางจะบางกวา่บริเวณขอบรอบนอก และ
เน่ืองจากกระจกตาเป็นเน้ือเยือ่ท่ีไม่มีเส้นเลือดมาหล่อเล้ียง ฉะนั้นก ารไดรั้บออกซิเจน กรดอะมิโน 
กลูโคสและสารอาหารอ่ืนๆจะมาจากน ้าตา (tear film) น ้าในลูกตา (aqeoues humor) และ limbal 
vessels โครงสร้างของกระจกตา ในกระต่าย ประกอบไปดว้ย 5 ชั้นเรียงล าดบัจากดา้น หนา้ไปสู่
ดา้นหลงั (ภาพท่ี 1) คือ  

1.  ชั้นเยือ่บุ epithelium 

ชั้นเยือ่บุ epithelium นั้นจะมีการเรียงตวัของเซลลป์ระมาณ 5-7 ชั้น (Steele, 1999) โดย 
2-3 ชั้นบนสุด (superficial cells) จะเป็นเซลล ์epithelium แบบ stratified squamous เป็นเซลลรู์ปร่าง
แบนท าหนา้ท่ีในการรับสารอาหารต่างๆจากน ้าตา ส่วนเซลล ์epithelium 2-3 ชั้นถดัมา (intermediate 
cells) มีรูปร่างคลา้ยปีก (wing cells) เป็นส่วนท่ีมีปลายประสาทมาหล่อเล้ียง ฉะนั้นเวลาเกิดบาดแผล
ถึงบริเวณน้ีจะสร้างความเจบ็ปวดใหส้ัตวเ์ป็นอยา่งมาก ส่วนเซลล ์ epithelium ชั้นสุดทา้ยเป็นเซลล์
รูปแท่ง (columnar basal cells) เป็นเซลลท่ี์มีการแบ่งตวัสูง เป็นเ ซลลท่ี์มีบทบาทส าคญัต่อการหาย
ของแผลเม่ือเกิดแผลท่ีกระจกตา (ภาพท่ี 2) โดยเซลล ์epithelium แต่ละเซลลน์ั้นจะมีการเช่ือมต่อกนัดว้ย 
junctions ท่ีอยูบ่นผวิเซลลซ่ึ์งแบ่ งออกเป็น 4 ชนิดตามหนา้ท่ี  คือ tight junctions adherens junctions 
desmosomes junctions และ gap junctions (ภาพท่ี 3) โดยใน gap junctions นั้นมีโครงสร้างท่ีประกอบไป
ดว้ยโปรตีน connexin (Kumar and Gilula, 1996, Suzuki et al., 2000, Kimura et al., 2010) ซ่ึงจะ
เป็นตวัท่ีใชท้ดสอบในการศึกษาน้ี 
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2.  ชั้น bowman’s membrane หรือ basement membrane  

เป็นชั้นของเน้ื อเยือ่บางๆ ท าหนา้ท่ีในการยดึเหน่ียวเซลลเ์ยือ่บุ epithelium ใหเ้กาะกบั
ชั้น stroma 

3.  ชั้น stroma  

เป็นส่วนประกอบ 90 เปอร์เซ็นตข์องกระจกตา เกิดจากการเรียงตวัซอ้นทบักนัหลายชั้น
ของมดัคอลลาเจน (collagen bundles) คอลลาเจนในชั้น stroma น้ีถูกผลิตและรักษาสภาพดว้ ยเซลล์
ท่ีเรียกวา่ keratocytes โดยคอลลาเจนแต่ละชั้นนั้นจะจบัตวักนัแบบหลวมๆ องคป์ระกอบของ  
stroma 75-80 เปอร์เซ็นตคื์อน ้า ส่วนท่ีเหลืออีก 20-25 เปอร์เซ็นตเ์ป็นคอลลาเจนและ  
glycosaminoglycans (ภาพท่ี 4) ชั้น stroma มีคุณสมบติัเขา้กนัไดดี้กบัน ้า ฉะนั้นเม่ือเกิดก ารท าลาย
ของชั้นเยือ่บุ epithelium หรือชั้นเยือ่บุ endothelium จะเกิดการแทรกตวัของน ้าเขา้ไปในระหวา่งชั้น
ของคอลลาเจนท าใหเ้กิดภาวะกระจกตาบวมน ้าได ้

4.  ชั้น descemet’s membrane 

เป็นเน้ือเยือ่เก่ียวพนัชั้นบางๆท่ีมีความยดืหยุน่สูงและทนทานต่อการถูกท าลายดว้ย
เอน็ไซมท่ี์เก่ียวกบัการอกัเสบไดดี้ ท าหนา้ท่ีเป็นตวัยดึเกาะของเซลล ์endothelium กบัชั้น stroma  

5.  ชั้นเยือ่บุ endothelium 

เป็นการเรียงตวัชั้นเดียวของเซลล ์ endothelium ดา้นในสุดของกระจกตา ลกัษณะของ
เซลลมี์รูปร่างแบบ hexagonal  
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ภาพที ่1  แสดงชั้นของกระจกตาซ่ึงประกอบไปดว้ยชั้น epithelium bowman’s membrane stroma  
               descemet’s membrane และ endothelium ตามล าดบั 

ทีม่า: Wilson and Last (2004) 

 

ภาพที ่2  แสดงชั้นของเยือ่บุ epithelium ซ่ึงประกอบไปดว้ย superfitial cells intermediate cells และ  
               basal cells 

ทีม่า: Majumder (2008) 
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ภาพที ่3  แสดง junctions ท่ีอยูบ่นผวิของเซลล ์epithelium ท่ีกระจกตาทั้ง 4 ชนิด ไดแ้ก่ tight  
              junction Desmosome junction adherens junction และ gap junction 

ทีม่า: ดดัแปลงจาก Swamynathan et al. (2011) 

 

 

ภาพที ่4  แสดงชั้นของ stroma 

ทีม่า: Majumder (2008) 
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ชนิดของแผลหลุมทีก่ระจกตา 

ทุกวนัน้ีมีการแบ่ง grade ของแผลหลุมท่ีกระจกตา (William, 2001) ตามความลึกของแผล
ดงัน้ี (ภาพท่ี 5)  

Grade 1 

เป็นแผลหลุมชนิดต้ืน (superficial corneal ulcers) พบไดบ้่อยในสัตวเ์ล้ียงแล ะมกัไม่
จ  าเป็นตอ้งไดรั้บการรักษา อาการโดยทัว่ไปจะพบวา่สัตวมี์อาการหร่ีตา (blephalospasm) ไม่กลา้สู้แสง 
(photophobia) การวนิิจฉยัท าโดยยอ้มสีกระจกตาดว้ยสารละลาย fluorecein ในกรณีท่ีจ าเป็นตอ้ง
ไดรั้บการรักษา ยาท่ีใชจ้ะเป็นยาปฏิชีวนะทัว่ๆไป วนัละ 3-4 คร้ัง เพื่อป้องกนัการติดเช้ือแทรกซอ้น
ร่วมกบัยาขยายม่านตา เช่น atropine 1 เปอร์เซ็นต ์เพื่อท าใหก้ลา้มเน้ือ cilialy body เป็นอมัพาต
ชัว่คราว ท าใหส้ัตวรู้์สึกสบายตามากข้ึน ในกรณีท่ีรักษาแลว้แผลไม่หายควรตรวจหาสาเหตุท่ี
แทจ้ริง เช่น มีระดบัน ้าตาท่ีเพียงพอ ไม่มีขนตาท่ีข้ึนผิ ดต าแหน่งแลว้ท่ิมกระจกตา (distichiasis หรือ 
ectopic cilia) หรือส่ิงแปลกปลอมท่ีกระจกตา เป็นตน้ 

Grade 2 

เป็นแผลหลุมชนิดต้ืนท่ีหายชา้และหายค่อนขา้งยากหรือท่ีเรียกวา่ boxer ulcer หรือ  
indolent ulcer หรือ non-healing ulcer มกัพบในสัตวเ์ล้ียงโตเตม็วยัไปจนถึงแก่ จ ากการตรวจจะพบ
ลกัษณะของสี fluorescein แทรกเขา้ไปตามขอบแผลใตช้ั้น epithelium ซ่ึงยงัไม่ทราบสาเหตุท่ีแน่ชดั
แต่คาดวา่น่าจะเกิดมาจากการยดึเกาะของชั้น epithelium กบั basement membrane บกพร่อง  
ส่วนการรักษานั้นแบ่งออกเป็นการรักษาทางศลัยกรรมและการรักษาทางอายรุกรรม โดยการรักษา
ทางศลัยกรรมนั้นประกอบไปดว้ยการท า debridement และ grid keratotomy 

การท า debridement อาจไม่จ  าเป็นตอ้งวางยาสลบเพียงแค่ใหย้าชาเฉพาะท่ีหยอดตา จากนั้น
ใชส้ าลีพนัปลายไมป้ลอดเช้ือปัดกระจกตาบริเวณขอบแผลรอบๆออกจนกวา่ชั้น epithelium ท่ีไม่ยดึ
กบั basement membrane จะหลุดออกหมด (ภาพท่ี 6) 
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ภาพที ่5  แสดงการแบ่ง grade ของแผลหลุมท่ีกระจกตา ซ่ึงมี 5 grade 

ทีม่า: William (2001) 
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ส่วนการท า grid keratotomy อาจใชย้าชาหยอดตาเพียงอยา่งเดียวหรือใหร่้วมกบัการวางยา
ซึมหรืออาจตอ้งใหย้าสลบแลว้แต่กรณี วธีิการท า น าเขม็ฉีดยาเบอร์ 23 ถึง 25 กรีดลงบนกระจกตาท่ี
เป็นแผลใหลึ้กหน่ึงในสามของความหนาของชั้น stroma กรีดเป็นรูปตารางโดยเวน้ระยะห่างแต่ละ
เส้นท่ีกรีดประมาณ 1 ถึง 2 มิลลิเมตร (ภาพท่ี 7) หลงัจากนั้นใหก้ารรักษาทางยาเหมือนกรณีแผลหลุม 
grade 1  

Stanley et al. (1998) ท าการศึกษาถึงผลของ การท า debridement และ grid keratotomy 
ในสุนขัท่ีมีภาวะ indolent ulcer จ านวน 92 ตวั พบวา่ การท า debridement มีการหายของแผล  
63 เปอร์เซ็นต ์และใชเ้วลาในการหายของแผลนาน 21.5 วนั ส่วนการท า grid keratotomy มีการหาย
ของแผล 85 เปอร์เซ็นต ์และใชเ้วลาในการหายของแผลนาน 11.5 วนั 

Grade 3 

เป็นแผลหลุมท่ีลึกถึงชั้น stroma แต่ไม่เกิน 50 เปอร์เซ็นตข์องความหนาของชั้น stroma 
อาจเกิดการลุกลามต่อเน่ืองหรือไม่เกิดการลุกลามก็ได ้ในกรณีท่ีไม่เกิดการลุกลามการรักษาจะคลา้ย
กบัแผลหลุม grade 1 การใชย้าขยายม่านตาหยอดตาร่วมกบัยาลดการอกัเสบท่ี ไม่ใช่สเตียรอยด์  
(non-steroidal anti-inflammatory drugs, NSAID) ทางระบบและการใชป้ฏิชีวนะหยอดตาท่ี
เหมาะสมจะท าใหแ้ผลหายได ้ในกรณีท่ีลุกลามก็จะเกิดเป็นแผลหลุม grade 4 ดงัจะไดก้ล่าวถึงต่อไป 

Grade 4 

 เป็นแผลหลุมลึกมากกวา่ 50 เปอร์เซ็นตข์องชั้น stroma แบ่งออกเป็น 2 ระดบัคือ แผลลึก
มากกวา่ 50 เปอร์เซ็นตแ์ต่ไม่ถึงชั้น descemet’s membrane และแผลหลุมท่ีส่วนของ stroma หายไป
ทั้งหมดจนถึงชั้น descemet’s membrane สาเหตุส่วนใหญ่เกิดจากการลุกลามมาจากแผลหลุม grade 
3 ซ่ึงควรท าการตรวจวนิิจฉยัเพิ่มเติมถึงปัจจยัอ่ืนท่ีท าใหเ้กิดการลุกลามของแผลหลุมไดเ้ช่น โครงสร้าง
หนงัตาผดิรูป การผลิตน ้าตาลดลง ส่ิงแปลกปลอมต่างๆ การข้ึนของขนตาท่ีผดิต าแหน่ง การติดเช้ือ
แบคทีเรียเช่น Pseudomonas sp. และ Streptococcus sp. ท าให ้polymorphonuclear cells เคล่ือนตวั
เขา้มายงับริเวณแผลและปล่อยพวก proteolytic enzymes ออกมาท าใหเ้กิดการลุกลามของแผลหลุมได ้
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ภาพที ่6  แสดงการท า debridement ท่ีกระจกตาเพื่อรักษาภาวะ indolent ulcer 

ทีม่า: ดดัแปลงจาก William (2001) 

 

ภาพที ่7  แสดงการท า grid keratotomy ท่ีกระจกตาเพื่อรักษาภาวะ indolent ulcer 

ทีม่า: ดดัแปลงจาก William (2001) 
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 หลกัในการรักษาแผลหลุม grade 4 คือพยายามลดการท าลายกระจกตาและสนบัสนุนให้
เกิดการหายของแผลใหเ้ร็วข้ึน (ภาพท่ี 8) การเลือกใชย้าปฏิชีวนะท่ีเหมาะสมตามผลเพาะเช้ือและผล
การทดสอบความไวของยาเป็นส่ิงท่ีดีแต่ในความเป็นจริงแลว้ผลจากการเพาะเช้ืออาศยัระยะ
เวลานานเกิ นกวา่ท่ีสามารถจะรอได ้จึงอาจใชย้าปฏิชีวนะท่ีออกฤทธ์ิฆ่าเช้ือแบคทีเรีย  generation 
สูงๆ เช่น tobramycin วนัละ 4 คร้ังหรือทุกๆ 2 ชัว่โมงร่วมกบัยาขยายม่านตาไดโ้ดยไม่ตอ้งรอผล
เพาะเช้ือ แต่การรักษาท่ีดีท่ีสุดส าหรับแผลหลุม grade 4 คือการผา่ตดัท า conjunctival flaps (ภาพท่ี 9) 
ซ่ึง flaps จะช่วยปกป้องแผล เป็นแหล่งน าพาสารอาหารท่ีจ าเป็นมาสู่แผลและป้องกนั proteolytic 
enzymes ได ้
 

 

ภาพที ่8  แสดงหลกัในการรักษาแผลหลุม grade 4 คือลดกระบวนการอกัเสบและสนบัสนุนใหเ้กิด 
               กระบวนการ epithelialization 

ทีม่า: ดดัแปลงจาก Sosne (2007) 

Grade 5 

 ส่วนใหญ่เป็นการลุกลามมาจากแผลหลุม grade 4 จนท าใหเ้กิดการทะลุของกระจกตา  
มีโอกาสท าใหเ้กิดการติดเช้ือเขา้สู่ลูกตาและเกิดการอกัเสบทัว่ลูกตาไดง่้าย โดยปกติเม่ือกระจกตา
ทะลุม่านตาจะเคล่ือนตวัออกมาบริเวณแผลท าใหปิ้ดรูแผลท่ีทะลุกระจกตา การรั กษานั้นคลา้ยคลึง
กบัแผลหลุม grade 4 คือการท า conjunctival flaps ในกรณีท่ีแผลกระจกทะลุมีขนาดกวา้งมากอาจ
ตอ้งใชก้ระจกตาจากผูบ้ริจาค การรักษาทางศลัยกรรมจะตอ้งท าร่วมกบัการใหย้าปฏิชีวนะหยอดตา 
ยาขยายม่านตาหยอดตา และควรใหย้าปฏิชีวนะและยาลดการอกัเสบท่ีไม่ใช่สเตียรอ ยดท์างระบบ
ร่วมดว้ย 
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ภาพที ่9  แสดงการท า conjunctival flap เพื่อรักษาแผลหลุม grade 4 และ grade 5 

ทีม่า: http://www.hangangah.co.kr 

กระบวนการหายของแผลทีก่ระจกตา  

โดยปกติเม่ือเกิดบาดแผลท่ีกระจกตา หลงัจากเยือ่บุ epithelium ท่ีกระจกตาถูกท าลายจะมี
การกระตุน้ใหเ้กิดการตอบสนองทางเซลล ์ทางชีวเคมีและทางประสาท (cellular biochemical and 
neural responses) โดยแผลขนาดเล็กนั้นอาศยัการตอบสนองทางเซลลจ์ากเยือ่บุ epithelium ซ่ึงอาจ
ทิ้งเน้ือเยือ่แผลเป็นไวท่ี้กระจกตาเล็กนอ้ยหรือไม่มีเลยก็ได ้ส่วนแผลขนาดกวา้งและลึกจะอาศยัการ
ตอบสนองทางเซลลจ์ากเยือ่บุ epithelium และ keratocytes ท่ีอยูใ่นชั้น stroma  

หลงัจากเกิดบาดแผลท่ีกระจกตาไม่นานจะมี fibrin และ fibronectin เคล่ือนตวัมายงับริเวณ
ท่ีเกิดบาดแผลและมีการเรียงตวักนัเป็น fibrin and fironectin mat คลุมบริเวณท่ีเกิดบาดแผลไวเ้พื่อ
ท าหนา้ท่ีเป็นตวัยดึเกาะเซลลเ์ยือ่บุ epithelium ใหม่ท่ีจะเคล่ือนตวัเขา้มาในบริเวณท่ีเกิดบาดแผล  
(Abrams et al., 2000) เม่ือเซลลเ์ยือ่บุ epithelium เร่ิมเคล่ือนตวัเขา้มาจะหลัง่สาร plasminogen 
activators ท่ีท าหนา้ท่ีเปล่ียน plasminogen ไปเป็น plasmin ท าหนา้ท่ีเป็นตวัยดึเกาะระหวา่งเซลล์
เบ่ือบุ epithelium ใหม่กบัเซลลเ์ยือ่บุ epithelium เดิมและ fibrin and fibronectin mat จากนั้นจะเขา้สู่
กระบวนการตอบสนองทางเซลลจ์ากเยือ่บุ epithelium ซ่ึงประกอบไปดว้ย การเคล่ือนตวัเขา้มาของ
เซลล ์ (cell migration) การแบ่งตวัของเซลล ์ (cell replication) และการยดึเกาะของเซลล ์ (cell 

http://www.hangangah.co.kr/


 

12 

adhesion) ซ่ึงเซลลเ์ยือ่บุ epithelium ส่วนของ intermediate cells และ basal cells จะเพิ่มการสร้าง 
actin และ monofilaments จากนั้น basal cells ท่ีมีลกัษณะเป็นเซลลรู์ปแท่งจะเร่ิมบีบตั วเองใหแ้บน
และสร้างโครงร่างคลา้ยน้ิวมือยืน่ออกจากขอบเซลล ์ (finger-like projections) เพื่อไปเกาะกบั actin 
filaments ท าใหเ้กิดการดึงตวัเองของเซลลเ์ยือ่บุ epithelium เขา้มาในบริเวณบาดแผลต่อเน่ืองเขา้มา
เร่ือยๆ จนปกคลุมบาดแผลทั้งหมด โดยในระหวา่งกระบวนการน้ีเซลล์ neutrophils และ macrophages 
จะเคล่ือนตวัเขา้มาบริเวณบาดแผลผา่นทางน ้าตา เม่ือบาดแผลถูกปกคลุมดว้ยเซลลเ์ยือ่บุ epithelium 
ชั้นเดียวทั้งหมด การเคล่ือนตวัของ neutrophils และ macrophages เขา้สู่บาดแผลก็จะหยดุลงและ
เกิดการเพิ่มจ านวนของเซลลเ์ยือ่บุ epithelium (cell proliferation) เพื่อเติมส่วนท่ีขาดหายไปใหเ้ตม็  
(Dua et al., 1994) 

การหายของแผลจะเกิดข้ึนสมบูรณ์ไม่ไดจ้นกวา่จะมีการยดึเกาะ (adhesion) ของเซลลเ์ยือ่บุ 
epithelium กบั stroma อยา่งสมบูรณ์ โดยถา้ชั้น basement membrane ไม่เกิดการเสียหายมาก การยดึ
เกาะจะเกิดข้ึนสมบูรณ์ภายในเวลาประมาณ 1 สัปดาห์ แต่ถา้ชั้น basement membrane เสียหายมาก
อาจใชเ้วลาในการยดึเกาะอยา่งสมบูรณ์ประมาณ 6 สัปดาห์ ส่วนกระบวนการหายของแผลในชั้น 
stroma นั้นเกิดจากการตอบสนองของเซลล ์ keratocytes ท่ีเปล่ียนแปลงตวัเองเป็น fibroblast ซ่ึงจะ
ผลิตคอลลาเจนเ พื่อเติมส่วนท่ีขาดหายไปแต่คอลลาเจนท่ีสร้างข้ึนใหม่นั้นจะมีการเรียงตวัแบบสุ่ม 
(random) ท าใหเ้กิดเป็นเน้ือเยือ่แผลเป็น (scar) ข้ึนท่ีกระจกตา 

เซลล์ต้นก าเนิด 

ในปัจจุบนั การบ าบดัดว้ยเซลลต์น้ก าเนิด  (stem cell) เป็นวทิยาการใหม่ในการรักษา
บาดแผล และกลุ่มโรคเร้ือรัง  เช่น โรคหวัใจ โรคเบาหวาน มะเร็ง โรคกระดูก โรคตา และ แผล
เร้ือรัง แต่อยา่งไรก็ตาม การใชเ้ซลลต์น้ก าเนิดในการรักษาโรคต่างๆ ยงัอยูใ่นขั้นตอนการพฒันาการ
วจิยั เซลลต์น้ก าเนิดเป็นเซลลท่ี์ไม่จ  าเพาะซ่ึงมีคุณสมบติัพิเศษในการแบ่งตวัใหเ้ป็นเซลลต์น้ก าเนิด
เหมือนเดิมท่ีสามารถพฒันาไปเป็นเซลลท่ี์ท าหนา้ท่ีจ  าเพาะไดแ้ละเป็นเซลลข์องเน้ือเยือ่ชนิดต่างๆ
ในร่างกายได ้เช่น เซลลก์ลา้มเน้ือ เซลลเ์มด็เลือดแดง keratinocyte เซลลเ์น้ือเยือ่ไขมนั เซลลก์ระดูก
และกระดูกอ่อนและเซลลส์มองเป็นตน้ ซ่ึงเซลลต์น้ก าเนิดแบ่งตามแหล่งท่ีมาไดเ้ป็น 3 ชนิดคือ 

1.  เซลลต์น้ก าเนิดจากตวัอ่อน (embryonic stem cell ) 

เซลลต์น้ก าเนิดท่ีเก็บส่วนของ inner cell mass จากตวัอ่อนของท่ียงัอยูใ่นระยะ  
blastocyst เซลลต์น้ก าเนิดในระยะน้ีจะมีอายเุพียง 3-5 วนั หลงัการปฏิสนธิ แมจ้ะมีจ านวนเซลลไ์มม่าก 
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เม่ือเทียบกบั เซลลต์น้ก าเนิดท่ีไ ดจ้ากเน้ือเยือ่ท่ีโตเตม็วยั  แต่เน่ืองจากมนัมีความสามารถในการ
พฒันาไปเป็นเซลลอ่ื์นๆ ของร่างกายได้  จึงนบัวา่เป็น เซลลต์น้ก าเนิดท่ีมีประสิทธิภาพในการรักษา
และวจิยัอยา่งสูงสุด (ภาพท่ี 10) 

2.  เซลลต์น้ก าเนิดจากฟีตสั (fetal stem cell) 

เป็นเซลลต์น้ก าเนิดท่ีพบในกระแสเลือดของลูกสัตวใ์นครรภท่ี์อายนุอ้ยกวา่ 12 สัปดาห์ 
มีความสามารถในการเจริญเป็นเน้ือเยือ่มากมาย ไม่วา่จะเป็นกระดูก กระดูกอ่อน เซลลป์ระสาท  
เซลลก์ลา้มเน้ือ หรืออวยัวะภายใน รวมทั้งเมด็เลือด 

3.  เซลลต์น้ก าเนิดจากเน้ือเยือ่ท่ีโตเตม็วยั (adult stem cell/ mesenchymal stem cell) 

เซลลต์น้ก าเนิดท่ีเก็บจากเน้ือเยือ่ท่ีโตเตม็วยั เช่น เซลลจ์ากไขกระดูก เน้ือเยือ่ไขมนั 
ผวิหนงั เลือด และ ฟันน ้านม เป็นตน้ 
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ภาพที ่10  แสดงเซลลต์น้ก าเนิดจากตวัอ่อน (embryonic stem cell) 

ทีม่า: http://stemcellforautism.com/types-of-stem-cells 

นอกจากน้ียงัสามารถ จ าแนกประเภทของเซลลต์น้ก าเนิดตามความสามารถในการน าไป
พฒันาไดอี้ก 3 ชนิด (ภาพท่ี 11) คือ 

1. Totipotent stem cell คือ เซลลท่ี์พฒันาไปไดแ้บบไม่จ  ากดั เช่น เซลลต์วัอ่อนของสัตว ์

2. Pluripotent stem cell คือ เซลลท่ี์พฒันาไปไดห้ลายแบบ ซ่ึงส่วนใหญ่เป็นเน่ือเยือ่ต่างๆ
ของส่ิงมีชีวติ 

3. Unipotent stem cell คือ เซลลท่ี์พฒันาไปเป็นเซลลจ์  าเพาะชนิดใดชนิดหน่ึงเท่านั้น 

http://stemcellforautism.com/types-of-stem-cells
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ภาพที ่11  แสดงการจ าแนกของเซลลต์น้ก าเนิดตามความสามารถในการพฒันาไดอี้ก 3 ชนิด คือ  
                 totipotent stem cell pluripotent stem cell และ unipotent stem cell 

ทีม่า: http://en.wikipedia.org/wiki/Embryonic_stem_cell 

จากการศึกษาก่อนหนา้น้ี พบวา่ มีการ น าเซลลต์น้ก าเนิด ชนิด  mesenchymal stem cell 
(MSC) มาใช ้ในทางสัตวแพทย์ เพื่อรักษาอาการบาดเจ็ บของกลา้มเน้ือและกระดูก ในสุนขั และมา้  
ส่วนการศึกษาในคร้ังน้ีมีวตัถุประสงคเ์พื่อทดสอบประสิทธิภาพของ MSC ในการรักษาภาวะแผลท่ี
กระจกตาในสัตวเ์ล้ียง ซ่ึง MSC เป็นเซลลต์น้ก าเนิดท่ีเก็บไดจ้ากอวยัวะต่างๆ เช่น เซลลไ์ขมนั เซลล์
กระดูก เซลลก์ลา้มเน้ือ และ เซลลป์ระสาท เป็นตน้ เซลลต์น้ก าเนิดจากเน้ือเยือ่ฟัน น ้านมนั้นถือเป็น
เซลลต์น้ก าเนิดชนิด MSC เช่นเดียวกนั (Kawashima, 2012) มีรายงานวา่ เซลลต์น้ก าเนิด ชนิด MSC 
มีความสามารถในการแบ่งตวัและเปล่ียนแปล งตวัเองสูง  สามารถเปล่ียนแปลงเป็น osteocyte 
myocyte chondrocyte และ adipocyte ได ้(ภาพท่ี 12) และมีศกัยภาพในการเปล่ียนแปลงตวัเองได้
ดีกวา่ insulin-producing cell โดยกลไกในการท างานดงักล่าวนั้นยงัไม่ชดัเจน MSC สามารถแยกได้

http://en.wikipedia.org/wiki/Embryonic_stem_cell
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จากเน้ือเยือ่หลายชนิด เช่น ไขกระดูก กร ะดูก ไขมนั wharton's jelly จากสายสะดือ  เลือดจากสาย
สะดือ รก ฟันน ้านม และตบัอ่อน เป็นตน้ ซ่ึงการน ามาใชป้ระโยชน์นั้นอาจไดจ้ากการเพาะเล้ียง การ
แช่แขง็ (cryopreserved) หรือการบริจาคจากผูใ้ห ้นอกจากน้ี MSC ในคนยงัมีคุณสมบติักดภูมิคุม้กนั
อีกดว้ย จึงมีการน ามาใชใ้น การรักษาโรคดว้ยเซลล์  (cellular therapy) เพื่อฟ้ืนฟูเน้ือเยือ่ท่ีเกิดความ
ผดิปกติในวงกวา้งโดยการปลูกถ่ายเน้ือเยือ่ชนิดเดียวกนัของตนเองใหแ้ก่ตนเอง (autograft) 

 

 

ภาพที ่12  แสดงการเปล่ียนแปลงตวัเองของ MSC ซ่ึงสามารถแบ่งตวัและเปล่ียนแปลงไปเป็นเซลล์
ในกลุ่มเน้ือเยือ่ไขมนั (adipocyte) เน้ือเยือ่กระดูกอ่อน (chondrocyte) และเน้ือเยือ่กระดูก 
(osteocyte) ไดใ้นหอ้งปฏิบติัการ โดยอาศยัการกระตุน้จาก growth factors ชนิดต่างๆ 

ทีม่า: Kode et al. (2009) 

MSC ไม่มีการแสดงออกของ hematopoietic stem cell marker จึงสามารถแยกออกจาก 
hematopoietic stem cell ไดซ่ึ้ง MSC ไม่มีการเปล่ียนแปลงตวัเองเป็น hematopoietic cell แต่มีส่วน
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ในการกระตุน้การสร้างเซลลช์นิดน้ีโดยการสร้าง cytokine chemokine และ growth factor 
เพื่อกระตุน้ใหเ้กิดการสร้าง  hematopoietic cell ลกัษณะของ MSC สามารถบ่งช้ีไดด้ว้ย specific 
Cell-surface protein ตามตารางท่ี 1 

ตารางที ่1  แสดง growth factor receptor cell adhesion molecules และ other cell-surface marker  
                  ท่ีแสดงออกโดย MSC 

 

ทีม่า: Kode et al. (2009) 

MSC มีการแสดงออกของ adhesion-related antigen บนผวิเซลล์  เช่น integrins v 3 
integrins αvβ5 integrin subunits α4α5 และβ1  intercellular adhesion molecule-1 (ICAM-1) 
และ CD44H เป็นตน้ ท าหนา้ท่ีเพิ่มความสามารถในการยดึเกาะ antigen ภายนอกเซลลใ์นการ
เคล่ือนตวัของเซลลไ์ปยงัเน้ือเยือ่เป้าหมาย  MSC ไม่แสดง co-stimulatory molecule บนผวิเซลล ์ท า
ใหไ้ม่มีการส่งสัญญาณกระตุน้ T-cell ใหท้  างาน นอกจากน้ี MSC ยงัมีการแสดง MHC class I นอ้ย
และไม่แสดง MHC class II บนผวิเซลลอี์กดว้ย ท าใหเ้ซลลไ์ม่มี allogenic setting ไม่มีการน าเสนอ 
antigen บนผวิเซลลเ์พื่อกระตุน้การท างานของภูมิคุม้กนัใหท้  าลายเซลล ์ดว้ยคุณสมบติัน้ีท าใหมี้การ
ใช ้MSC ในการปลูกถ่ายเน้ือเยือ่ เน่ืองจากไม่มีปฏิกิริยาต่อภูมิคุม้กนัของ host 

MSC สร้าง cytokines chemokine และ growth factor มากมาย เช่น interleukin (IL)-6 IL-7 
IL-8 IL-11 IL-12 IL-14 IL-15 leukemia inhibitory factor granulocyte colony-stimulatory factor 
(G-CSF) granulocyte macrophage colony-stimulatory factor (GM-CSF) stem cell factor 
macrophage colony-stimulatory factor (M-CSF) และ FMS-like tyrosine kinase-3 ligand (flk-3L) 

Marker type Example 

Surface markers CD13 CD29 CD44 CD73 CD90 CD105 CD106 Stro-1 และ 
Sca-1 

Cytokine receptors IL-1R IL-3R IL-4R IL-6R และ IL-7R 
Extracellular matrix receptors integrins α1 α 2 α 3 α A α Vβ2  β3 β4 ICAM-1 ICAM-2 

VCAM-1 ALCAM-1 Endoglin และ Hyaluronate Receptor 
Growth factor receptors BFGF-R และ PFGF-R 
Other receptors Thy-1 IFN-γR TGF-βR และ TNF-R 
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เป็นตน้ ซ่ึงส่วนใหญ่มีส่วนเก่ียวขอ้งกบักระบวนการ hematopoiesis นอกจากน้ียงั มีการคน้พบวา่ยนี
ท่ีสร้าง cytokine และ chemokine ของ MSC ท่ีอยูใ่นปอดแตกต่างจากยนีดงักล่าวของ MSC ท่ีอยูใ่น
ไขกระดูก ซ่ึงยนีท่ีเก่ียวกบักระบวนการ angiogenesis และกระบวนการ hematopoiesis จะมีการ
แสดงออกจาก MSC ในไขกระดูกมากกวา่ยนีจาก MSC ในปอดซ่ึงหมายความวา่จะพบภาวะ  
osteogenesis และ hematopoiesis ในกระดูกแต่จะไม่พบ ในปอด แสดงใหเ้ห็นว่ าสภาวะแวดลอ้ม
ของเน้ือเยือ่ท่ีแตกต่างกนัจะเป็นตวัก าหนดหนา้ท่ีการท างานของ MSC ท่ีอยูใ่นสภาวะแวดลอ้มนั้นๆ 
นอกจากน้ีบนผวิเซลลข์อง MSC ก็มี cytokine receptor ดว้ยเช่นกนั ไดแ้ก่  IL-1R IL-3R IL-4R IL-
6R และ IL-7R เม่ือมีการกระตุน้ receptor เหล่าน้ีจะท าให ้MSC สร้าง chemokine เพิ่มสูงข้ึนอยา่งมาก 
ส่วนใหญ่ไดแ้ก่ CXCL9 CXCL10 และ CXCL11 และท่ีส าคญัคือมีการคน้พบ chemokine receptor 
บนผวิเซลลเ์ช่น CCR1 CCR4 CCR5 CCR7 และ CCR10  ซ่ึง receptor เหล่าน้ีคาดวา่มีบทบาท
ส าคญัในการเคล่ือนตวัของ MSC ไปยงัเน้ือเยือ่เป้าหมาย เพื่อท ากระตุน้การซ่อมแซมฟ้ืนฟูเซลลท่ี์
บาดเจบ็และเจริญเป็นเซลลใ์หม่ทดแทนเซลลท่ี์ตายไป   ลกัษณะของ MSC คลา้ยกบัเซลลต์น้ก าเนิด
ทัว่ไปคือถูกควบคุมการท างานโดย  microenvironment และ muliple factors ท่ีความเขม้ขน้ต่างๆซ่ึง
อาจท างานอยา่งอิสระหรือท างานร่วมกั บหลายๆปัจจยัก็ได้  ดงันั้นเม่ือ MSC อยูใ่นสภาพแวดลอ้ม
เน้ือเยือ่ท่ีแตกต่างกนัจึงมีบทบาทหนา้ท่ีท่ีแตกต่างกนัตาม สภาพแวดลอ้มนั้นๆ  เช่น MSC ในไข
กระดูกเซลลจ์ะท าหนา้ท่ีสร้างเซลลก์ระดูกและสร้างเมด็เลือด เป็นตน้ การบาดเจบ็ของเซลล์  
การอกัเสบ การติดเช้ือ และมะเร็งเป็นปัจจยัท่ีกระตุน้ให ้MSC เกิดการเคล่ือนตวัมาซ่อมแซมบริเวณ
ท่ีเกิดการบาดเจบ็ แต่ตามกลไกในการเดินทางมาท างานของเซลลย์งัไม่เป็นท่ีทราบแน่ชดั 

MSC มีความสามารถในการเปล่ียนแปลงระบบภูมิคุม้กนัมากมาย สามารถเบ่ียงเบนการ
ตอบสนองทางภูมิคุม้กนัท าใหไ้ม่เกิดกระบวนการอกัเสบข้ึนได ้ดว้ยการเปล่ี ยนแปลง T-helper type 
1 (Th1) เป็น T-helper type 2 (Th2) กดการสร้าง interferon (IFN)-γ จาก NK-cell และลดการผลิต 
antibody จาก B-cell เพื่อควบคุมกระบวนการ lymphopoiesis และกดภูมิคุม้กนัทั้ง innate และ 
adaptive immunity ผา่นทาง indirect soluble factors หรือทาง direct physical contact โดย MSC 
ท่ีมาจากไขกระดูกมีผลต่อการพฒันาของทั้ง B-cell และ T-cell โดยผา่นการท างานของ Cytokine 
Growth factor และ Adhesion molecule นอกจากน้ีจากการท่ี MSC ไม่มีการแสดง MHC class II 
บนผวิเซลลท์ าใหเ้ซลลส์ามารถหลีกเล่ียงกระบวนการ allogenic setting ของระบบภูมิคุม้กนัได ้และ
ดว้ยคุณสมบติัของ MSC ในการเปล่ียนแปลงตวัเองไดง่้ายและเป็นเซลลส์ ารองของร่างกาย จึงมีการ
น ามาใชป้ระโยชน์ในการปลูกถ่ายเน้ือเยือ่และใชใ้นการฟ้ืนฟูเซลลบ์าดเจบ็ในทางการรักษา 
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จากการทดลองเพาะเล้ียงเซลลข์อง MSC และ allogenic lymphocyte ร่วมกนัพบวา่ MSC 
ท าให ้lymphocyte ไม่สามารถแบ่งตวัเพิ่มจ านวนได ้แสดงใหเ้ห็นวา่ MSC ไม่ไดเ้ป็นเซลลภู์มิคุม้กนั
มาแต่ก าเนิด นอกจากน้ียงัพบวา่ MSC สามารถกดการแบ่งตวัของ lymphocyte antigen presenting 
cell (APC) และ NK cell ในปฏิกิริยา mixed-lymphocyte reaction (MLR) ซ่ึงต่อตา้นเน้ือเยือ่หรือไข
กระดูกท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายไดอี้กดว้ย ในปัจจุบนัการศึกษาส่วนใหญ่คาดวา่เน่ืองจาก MSC ไม่มีการ
แสดงออกของ MHC class II และ co-stimulatory molecule บนผวิเซลลท์  าใหไ้ม่เกิดการกระตุน้
ภูมิคุม้กนัข้ึนเม่ือท าการปลูกถ่ายเน้ือเยื่ อ ดงันั้นจึงมีประสิทธิภาพสูงในการรักษา  graft VS. host 
disease (GvHD) ในการทดลองทางคลินิก 

จากการศึกษาท่ีผา่นมาไม่นานบ่งช้ีวา่มีการแสดงออกของ toll-like receptor (TLR) protein 
ซ่ึงเป็นตวัการส าคญัในการเปล่ียนแปลงภูมิคุม้กนั โดยพบวา่การยบัย ั้งการจบัของ TLR4 (ใหจ้บักบั 
double-stranded RNA) และ TLR3 (ใหจ้บักบั lipopolysaccharide และ innate self-antigen) ท าให ้
MSCไม่สามารถกดการท างานของ T-Cell ได ้และจากหลายๆรายงานพบวา่ TLR3 เป็นตวัเร่ิมตน้
การกระตุน้ให ้MSC เกิดการตอบสนองและเคล่ือนตวัไปยงัเป้าหมาย 

MSC มีบทบาทในการกดการแบ่งตวัของ T-cell และการผลิต cytokine ท่ีเก่ียวขอ้งเช่น IL-
10 TGF-β indolemine2,3-dioxygenase (IDO) และ prostaglandin E2 (PGE2)  ความสามารถใน
การกดภูมิคุม้กนัของ MSC ไม่ไดมี้มาแต่ก าเนิดแต่เกิดจากการกระตุน้ของ pro-inflammatory 
cytokine ไดแ้ก่ IFN-γ ซ่ึงท างานร่วมกบั TNF-α , IL-1α หรือ IL-1β คาดวา่การสร้าง cytokine 
เกิดข้ึนระหวา่งการตอบสนองทางภูมิคุม้กนัท่ีถูกกระตุน้โดย chemokine ท่ีสร้างโดย MSC กลไก
การควบคุมระบบภูมิคุม้กนัท่ีเป็นไปไดข้อง MSC (ภาพท่ี 13) 
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ภาพที ่13  แสดงการเปล่ียนแปลงระบบภูมิคุม้กนัโดย MSC เกิดข้ึนท่ีหลายระดบั เช่น กดการท างาน
ของ naive T-cell และ memory T-cell ยบัยงัการแบ่งตวัและเปล่ียนแปลงตวัเองของ 
B-cell ไปเป็น plasma cell ดงันั้นการสร้าง antibody จึงลดลง กดการแบ่งตวัของ NK 
cells กดการผลิต IFN-g และลดการท างานของ NK cells ยบัย ั้งการเปล่ียนแปลงตวัเอง
ของ monocyte เป็น immature dendritic cell (iDC) และการพฒันาเป็น mature DC 

ทีม่า: Kode et al. (2009) 

เซลลต์น้ก าเนิด เป็นส่ิงหน่ึงท่ีถูกน ามาพิจารณาในการแทนท่ี ซ่อมแซม สร้างทดแทน และ
การฟ้ืนฟูเซลลห์รือเน้ือเยือ่ท่ีมีการเส่ือมสลาย เช่น โรค Parkinson’s ท่ีมีการเส่ือมสลายของเซลล์
หลายชนิด จึงมีการน า stem cell มาใชรั้กษาทดแทนตลอดชีวติ โดยไดท้  าการแยก stem cell ซ่ึงเช่ือ
วา่เซลลห์วัใจใหม่ท่ีไดรั้บการปลูก ถ่ายสามารถน ามาซ่อมแซมความเสียหายจากหวัใจวาย ได้หรือ
เซลลต์บัท่ีน ามาใชใ้นการรักษาโรคตบัแขง็ เป็นตน้ จุดท่ีมีการปลูก stem cell จะง่ายต่อการสร้าง
เน้ือเยือ่ขา้งเคียงมาทดแทน โดยมีการหลัง่สารท่ีมีผลต่อการต่ออายกุารท างานทางชีววทิยา เช่น 
สารในระบบภูมิคุม้กนั หรือ สารอาหารท่ีส าคญัเพื่อช่วยในการฟ้ืนฟูเซลลเ์จา้บา้น (host cell) 
การศึกษ าในสัตวท์ดลองและ การศึกษาในหอ้งปฏิบติัการ ท่ีหลากหลายเป็นส่ิงท่ีช่วยตดัสินใจถึง
ความเป็นไปไดใ้นการท่ีจะปลูกถ่าย MSC เพื่อการรักษาโรค นอกจากน้ี ความปลอดภยั และ
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ประสิทธิภาพในการปลูกถ่าย MSC  ก็เป็นส่ิงท่ีควรค านึงถึง การทดลองในส่ิงมีชีวติแสดงใหเ้ห็นวา่ 
MSC สามารถเขา้ไปในอวยัวะไดห้ลายชนิด เช่น ตบั กระดูก และไตหลงัจากท่ีไดมี้การฉีดเขา้หลอด
เลือด ในสุนขัไดมี้การปลูกถ่าย MSC ท่ีไดจ้ากตวัมนัเองกบั  bone matrix บางส่วนท่ีมีการสลายของ
แร่ธาตุ เพื่อช่วยฟ้ืนฟูกระดูกท่ีมีปัญหาและมีการเจริญของกระดูกใน non-weight-bearing gap  โดย
การสร้างใหม่ของกระดูกท่ีมีปัญหาจะตอ้งอาศั ยการศลัยกรรมตกแต่งขอ้ร่วมดว้ย คุณสมบติัเหล่าน้ี
จึงช้ีใหเ้ห็นวา่ MSC สามารถช่วยในการซ่อมแซมและสร้างทดแทนเน้ือเยือ่ได ้

การรักษาดว้ยเซลลต์น้ก าเนิดใหไ้ดผ้ลนั้นตอ้งการองคป์ระกอบท่ีส าคญั 2 ประการในการ
ท างานร่วมกนั คือ ปริมาณของเซลล์เป้าหมายและสภาวะแวดลอ้มของเซลล์ เป้าหมายนั้น ซ่ึงเซลล์
ตน้ก าเนิดท่ีใชป้ลูกถ่ายนั้นแบ่งเป็น 2 ประเภท คือ 

1. การปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด  (tissue-restricted stem cell หรือ progenitors) ท่ีจ  าเพาะต่อ
เน้ือเยือ่เป้าหมาย 

2. การปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดท่ีมีการเปล่ียนแปลงแลว้ (differentiated stem cell) หลงัจาก
กระบวนการทางหอ้งปฏิบติัการ 

การใช ้mesenchymal stem cell จาก blood-derived stem cell โดยเซลลต์น้ก าเนิดชนิดน้ีมี
คุณสมบติัเป็น multipotential stem cells สามารถพฒันาไปเป็นเซลลเ์ตม็วยั  (adult cell) 
ไดห้ลากหลายชนิด จากการทดลองพบวา่สามารถพฒันาไปเป็นกลา้มเน้ือ เน้ือเยือ่กระดูก เน้ือเยือ่ตบั
และเน้ือเยือ่ของกลา้มเน้ือหวัใจ ซ่ึงสามารถตอบสนองต่อการเสียหายไดท้ั้ง แบบเฉียบพลนั  (acute) 
และแบบเร้ือรัง  (chronic) โดยการใชเ้ซลลต์น้ก าเนิดชนิดน้ีเหมาะส าหรับการพฒันาไปเป็น non-
hematopoietic tissue มีการน ามาใชศึ้กษา ทดลอง และน ามาใชใ้นการรักษาจริงในทางคลินิก 

อยา่งไรก็ตาม จุดประสงคใ์นการศึกษาน้ีก็เพื่อทดสอบประสิทธิภาพของเซลลต์น้ก าเนิด
จากฟันน ้านมสุนขัในการสนบัสนุนและฟ้ืนฟูการหายของแผลหลุมท่ีกระจกตาในกระต่ายทดลอง
และในสัตวป่์วยจริงเพื่อลดความยุง่ยากในการหาผู ้ บริจาคและน ามาประยกุต์ ใชเ้ป็นทางเลือกใหม่
ในการรักษาโรคแผลหลุมท่ีกระจกตา อีกทางหน่ึง  โดยใชก้ารประเมินความขุ่นใสของกระจกตา 
การประเมินทางพยาธิวทิยา และการวเิคราะห์ปริมาณของโปรตีนบนผวิเซลลเ์ยือ่บุ epithelium 
เป็นตวัช้ีวดั โดยคาดหวงัวา่เซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมสุนขัควรจะสามารถสนบัสนุ นและฟ้ืนฟู
การหายของแผลหลุมท่ีกระจกตาได ้

 

 



วตัถุประสงค์ 

1. เพื่อทดสอบประสิทธิภาพของการใชเ้ซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขัในการ
สนบัสนุน ฟ้ืนฟู การหายของแผลท่ีกระจกตาในกระต่าย 

2. เพื่อเป็นพื้นฐานและแนวทางในการใชเ้ซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขัในการรักษา
แผลท่ีกระจกตาจากสาเหตุอ่ืนๆทั้งในกระต่าย สุนขั และแมว 

3. เพื่อพฒันาการท างานวจิยัและพฒันาเทคนิคใหม่ในการประยกุตใ์ชข้องเซลลต์น้ก าเนิด
จากฟันน ้านมลูกสุนขัในโรคของตาส่วนอ่ืนๆ 

4. ผลิตงานวจิยัท่ีมีคุณภาพ สามารถตีพิมพใ์นวารสารวชิาการท่ีมีช่ือเสียงได ้
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การตรวจเอกสาร 

สารเคมีท่ีมีฤทธ์ิเป็นด่างสร้างความเสียหายใหก้ระจกตาของสัตวรุ์นแรงมากและสามารถท า
ใหส้ัตวต์าบอดได ้ฉะนั้นการจดัการท่ีรวดเร็วและเหมาะสมจะน าไปสู่การพยากรณ์โรคท่ีดี 

ในปี 1995 Kim และ Tseng เร่ิมใชก้ารปลูกถ่าย amniotic membrane ในการรักษาแผลท่ี
กระจกตาจากสารเคมีรวมถึงแผลของกระจกตาจากสาเหตุอ่ืน นอกจากน้ี Gomes et.al. (2003) ศึกษา
ถึงผลของการศลัยกรรมปลูกถ่าย  amniotic membrane บนกระจกตาของมนุษยท่ี์เกิดภาวะเป็นแผล
จากสารเคมีโดยท่ีสูญเสียส่วนของ limbal stem cell ไปดว้ย ซ่ึง limbal stem cell เป็นเซลลต์้นก าเนิด
ท่ีวางตวัอยูบ่ริเวณรอยต่อระหวา่งเยือ่ตาขาวและกรจกตา  (ภาพท่ี 14) ซ่ึงในสภาวะปกติการขยายตวั
และเพิ่มจ านวนของ limbal stem cell จะป้องกนัการเจริญเติบโตของเซลลเ์ยือ่ตาขาวและขดัขวาง
การแทรกตวัเขา้มาของเส้นเลือดไปสู่ชั้น stroma ฉะนั้นการสูญเสียส่วนของ limbal stem cell จะ
เป็นสาเหตุใหเ้กิดโรคตาท่ีรุนแรงได ้ (Dua et al., 2009, Davangen and Evensen, 1971, Kruse et al., 
1990, Lavker et al., 1991) โดยศึกษาในผูป่้วยภาวะดงักล่าวจ านวน 20 ราย และแบ่งผูป่้วยออกเป็น 
3 กลุ่มดงัน้ี 

1. กลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการปลูกถ่าย amniotic membrane ท่ีปราศจากการปลูกถ่าย limbal 
stem cell ร่วมดว้ย 

2. กลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการถ่าย amniotic membrane ร่วมกบัการปลูกถ่าย limbal stem cell 
จากดวงตาอีกขา้งของผูป่้วยเอง 

3. กลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการถ่าย amniotic membrane ร่วมกบัการปลูกถ่าย limbal stem cell 
จากผูบ้ริจาค 

โดยพบวา่การปลูกถ่าย human amniotic membrane ในภาวะดวงตาถูกท าลายจากสารเคมีท่ี
มีฤทธ์ิเป็นด่างของมนุษยใ์นกรณีท่ี limbal stem cell ถูกท าลายไปบางส่วนนั้นใหผ้ลในการรักษาท่ีดี
ประสบความส าเร็จ 100% ส่วนในกรณีท่ี limbal stem cell ถูกท าลายไปทั้งหมดนั้นควรตอ้งมีการ
ปลูกถ่าย human amniotic membrane ร่วมกบั limbal stem cell ดว้ยจึงจะประสบความส าเร็จในการ
รักษา 
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ภาพที ่14  แสดงต าแน่งของ limbal stem cell ท่ีอยูบ่ริเวณระหวา่งกระจกตาและเยือ่ตาขาวและเป็น
กลุ่มเซลลท่ี์ท าหนา้ท่ีสร้างเซลลเ์ยือ่บุ epithelium เซลลใ์หม่เพื่อทดแทนส่วนท่ีสูญเสียไป
ทั้งในภาวะปกติและภาวะแผลหลุมท่ีกระจกตา 

ทีม่า: Kayama (2007) 

และในปี 2010 Gomes et.al. ยงัศึกษาถึงผลของการใช ้ tissue-engineered cell sheets ท่ีมี 
human immature dental pulp stem cells (hIDPSC) เป็นส่วนประกอบในการศลัยกรรมแกไ้ข ภาวะ
แผลท่ีกระจกตาในกระต่ายกรณีท่ี limbal stem cell ถูกท าลายไปทั้งหมดจ านวน 2 กลุ่มคือ กลุ่มท่ีชกั
น าใหสู้ญเสีย limbal stem cell โดยการใชส้ารด่าง NaOH เป็นเวลา 25 วนิาที (mild chemical burn) 
และ กลุ่มท่ีชกัน าใหสู้ญเสีย limbal stem cell โดยการใชส้ารด่าง NaOH เป็นเวลา 45 วนิาที (severe 
chemical burn) หลงัจากนั้น 1 เดือน ท า superficial keratectomy เพื่อลอกเอาส่วน fibrovascual 
pannus ท่ีปกคลุมแผลอยูอ่อกในกระต่ายทั้ง  2 กลุ่มหลงัจากนั้นในแต่ละกลุ่มนั้นจะแบ่งออกเป็น 
2 กลุ่มยอ่ยคือกลุ่มท่ีรับการปลูกถ่าย amniotic membrane เพียงอยา่งเดียว และกลุ่มท่ีไดรั้บการปลูกถ่าย 
amniotic membrane ร่วมกบั hIDPSC เป็นเวลา 3 เดือน พบวา่ กระจกตาของกระต่ายในกลุ่มท่ีไดรั้บ
การปลูกถ่าย hIDPSC มีความใสมากข้ึนในขณะท่ีกระต่ายกลุ่มท่ีไม่ไดรั้บการปลูกถ่าย hIDPSC จะมี
กระจกตาท่ีเกิดภาวะ total conjunctivalization และ opacification นอกจากน้ียงัพบวา่กระต่ายกลุ่มท่ี
ไดรั้บการปลูกถ่าย hIDPSC กรณี mild chemical burn มีความใสของกระจกตามากกวา่และเกิด 
neovascularization นอ้ยกวา่กรณี severe chemical burn ดว้ย 
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Ye et.al. (2006) ศึกษาถึงการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิ ดของกระต่ายชนิด  mesenchymal stem 
cells (ท่ีเก็บจากไขกระดูกของกระดูกขาหลงัท่อนบนของกระต่ายตวับริจาค ) ทางระบบหมุนเวยีน
เลือดสามารถ home และ engraft มาท่ีกระจกตากระต่ายเพื่อสนบัสนุนฟ้ืนฟูการหายของแผลจาก
สารเคมีด่าง โดยแบ่งกระต่ายท่ีถูกชกัน าใหเ้กิดแผลท่ีกระจกตาจากสารด่างออกเป็น 4 กลุ่มดงัน้ี 

1. กลุ่มท่ีมีการท างานของไขกระดูกปกติ (normal bone marrow function) และไม่ไดรั้บการ
ปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด 

2. กลุ่มท่ีมีการท างานของไขกระดูกปกติ และไดรั้บการปลูกถ่ายดว้ย mesenchymal stem 
cell ผา่นทางเส้นเลือดด าท่ีหู (ear vein) 

3. กลุ่มท่ีถูกกดการท างานของไขกระดูกดว้ย cyclophosphamide และไม่ไดรั้บการปลูกถ่าย
ดว้ยเซลลต์น้ก าเนิด 

4. กลุ่มท่ีถูกกดการท างานของไขกระดูกดว้ย cyclophosphamide และไดรั้บการปลูกถ่าย
ดว้ย mesenchymal stem cell ผา่นทางเส้นเลือดด าท่ีหู (ear vein) 

จากนั้นติดตามผลการทด ลองในวนัท่ี 3 วนัท่ี 14 และ 1 เดือนหลงัการปลูกถ่ายเซลลต์น้
ก าเนิดเพื่อประเมิน 

1. Corneal re-epithelialization corneal opacity และ neovascularization 

2. Cell engraftment ในไขกระดูก ในระบบหมุนเวยีนโลหิตและ ในกระจกตา ดว้ยการติด
ฉลากสารเรืองแสง DiI กบั mesenchymal stem cell ก่อนการใชป้ลูกถ่ายใหก้บัสัตวท์ดลอง 

3. Cell proliferation และ cell differentiation โดยใช ้ immunohistochemistry ในการ
ตรวจหา proliferating cell nuclear antigen (PCNA) P63 vimentin และ α-smooth muscle actin 
(α-SMA) ท่ีกระจกตา 

พบวา่หลงัจากการใช ้mesenchymal stem cells จ  านวน 1 x 107 เซลล์/มิลลิลิตร ผา่นทาง
หลอดเลือดด าท่ีใบหู 1 เดือน กระต่ายกลุ่มท่ี 2 ใหผ้ลในการรักษาท่ีดีมากเม่ือเทียบกบักลุ่มอ่ืนในทุก 
parameter ท่ีประเมิน คือ กระจกตามีความใสมากท่ีสุด ตรวจพบ PCNA P63 และ vimentin มากท่ีสุด
และพบการเรืองแส งของ DiI ท่ีติดฉลากมากบั mesenchymal stem cell มากกวา่ในกลุ่มท่ี 4 ดว้ยซ่ึง
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แสดงใหเ้ห็นวา่ mesenchymal stem cell สามารถ เคล่ือนตวัไปยงับริเวณท่ีเกิดแผลและสามารถ
เปล่ียนแปลงไปเป็นเซลลเ์ยือ่บุกระจกตาได ้โดยพบความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัตั้งแต่วนัท่ี 14 
หลงัการฉีดเซลลต์น้ก าเนิดเม่ือเทียบกบักลุ่มท่ีไม่ไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด 

Zhang et al. (2012) ศึกษาถึงความสามารถของ mesenchymal stem cell จากไขกระดูกของ
หนูทดลองในการผลิตสารท่ีเป็นประโยชน์ (beneficial factors) ต่อการหายของแผลหลุมท่ีกระจกตา
เช่น vascular endothelial growth factor (VEGF) pigment epithelium-derived factor epidermal 
growth factor transforming growth factor-beta1 integrin α5β1 integrin α6β1 fibronectin และ 
laminin เปรียบเทียบกบัความสามารถในการหลัง่สารดงักล่าวของ  limbal stem cells จากดวงตาของ
หนูทดลอง โดยปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดทั้ง 2 ชนิดลงบน acellular corneal matrix ท่ีไดม้าจาก
กระจกตาสุนขัในหอ้งปฏิบติัการ พบวา่ การแสดงออกของ VEGF epidermal growth factor และ 
transforming growth factor-beta1 ของ mesenchymal stem cell มีสูงกวา่ limbal stem cell อยา่งมี
นยัส าคญั แสดงใหเ้ห็นวา่ mesenchymal stem cell สามารถผลิดสารท่ีเป็นประโยชน์ต่อการหายของ
แผลท่ีกระจกตามากกวา่ limbal stem cell 

นอกจากน้ี Lin et.al. (2013) ศึกษาถึงการใชเ้ซลลต์น้ก าเนิดจากเน้ือเยือ่ไขมนัของมนุษย ์
(human adipose tissue-derived stem cells) ในกระจกตากระต่ายหลงัจากเกิดภาวะแผลจากสารเคมีท่ี
มีฤทธ์ิเป็นด่างไม่นานโดยแบ่งกระจกตากระต่ายออกเป็น 2 กลุ่มคือ กลุ่มท่ีไดรั้บการปลูกถ่าย เซลล์
ตน้ก าเนิดจากเน้ือเยือ่ไขมนัของมนุษยจ์  านวน 1.3 x 105 เซลล์ /0.2 มิลลิลิตร  ผา่นทางเยือ่ตาขาว  
(subconjunctival injection) และกลุ่มท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายน ้าเกลือปลอดเช้ือปริมาณเท่ากนั หลงัจาก
นั้น 1 เดือน ติดตามผลการทดลอง พบวา่ เซลลต์น้ก าเนิดจากเน้ือเยือ่ไขมนัมนุษย์สามารถสนบัสนุน
ใหเ้กิดการสร้างเซลลเ์ยือ่บุกระจกตาของกระต่ายในภาวะแผลดงักล่าวขา้งตน้ได้  โดยพบวา่ความใส
ของกระจกตา จ านวนชั้นของเซลลข์องเยือ่บุกระจกตาในกลุ่มท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดมี
มากกวา่กลุ่มท่ีไม่ไดรั้บการปลูกถ่ายเซลล ์
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อปุกรณ์และวธีิการ 

อุปกรณ์ 

1. อุปกรณ์ในการเตรียมเซลลต์น้ก าเนิด 

1.1 อาหารเล้ียงเช้ือ 
1.2 อุปกรณ์เพาะเล้ียงเซลล ์
1.3 ตูบ้่มเพาะเช้ือภายใตก้๊าซคาร์บอนไดออกไซด์ 
1.4 หอ้งปลอดเช้ือ 

2. อุปกรณ์ในการวางยาสลบสัตวแ์ละเหน่ียวน าแผลท่ีกระจกตา 

2.1 Xylazine 
2.2 Ketamine 
2.3 Isofurane 
2.4 Tetracaine HCl eye drop 0.5 เปอร์เซ็นต์ 
2.5 NaOH 10 เปอร์เซ็นต์ 
2.6 กระดาษกรองปลอดเช้ือเบอร์ 1 
2.7 น ้าเกลือ Normal saline 0.9 เปอร์เซ็นต์ 
2.8 เซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมสุนขั 
2.9 Gentamicin eye drop 
2.10 อุปกรณ์ถ่างหนงัตา 
2.11 ปากคีบ 

3. อุปกรณ์ส าหรับการตรวจทางจุลพยาธิวทิยา 

3.1 สี Hematoxyline และ Eosin 
3.2 แผน่สไลดแ์กว้ 
3.3 Biopsy punch 
3.4 Formalin 10 เปอร์เซ็นต์ 
3.5 เคร่ืองตดัช้ินเน้ือเยือ่ 
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3.6 กลอ้งจุลทรรศ ์
3.7 กลอ้งถ่ายภาพบนัทึกขอ้มูลแบบดิจิตอล 
3.8 เคร่ืองตรวจนบัเมด็เลือด 
3.9 เคร่ืองตรวจค่าเคมีในเลือด 

4. อุปกรณ์ส าหรับการตรวจ PCR 

4.1 PCR machine 
4.2 Pipette 
4.3 Tips 
4.4 Micro tube 
4.5 TRI® reagent 
4.6 Primer (Connexin43 และ Actin) 
4.7 สารละลายในการท า PCR 
4.8 ตูเ้ยน็ 

5. อุปกรณ์อ่ืนๆ 

5.1 เคร่ืองชัง่น ้าหนกั 
5.2 กระบอกฉีดยา 
5.3 เขม็ฉีดยา 
5.4 ส าลี 
5.5 แอลกอฮอล์ 
5.6 หอ้งผา่ตดัปลอดเช้ือ 
5.7 เคร่ืองดมยาสลบ 
5.8 เคร่ืองใหน้ ้าเกลืออตัโนมติั 
5.9 กรงกระต่าย 
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วธีิการ 

1. การเตรียมเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมสุนขั (puppy deciduous teeth stem cells, pDSC) 

เก็บฟันน ้านมสุนขัโดยวธีิปลอดเช้ือโดยใชน้มพาสเจอร์ไรส์เป็น transport medium น ามา
ลา้งดว้ย PBS จากนั้นเปิดรากฟันแลว้เก็บเน้ือเยือ่ในโพรงฟันน ้านมออกมา ลา้งดว้ยน ้าเล้ียงเซลล ์
DMEM ท่ีมี pennicillin และ streptomycin แลว้น าไปตดัใหเ้ป็นช้ินเล็กๆท่ีสุดเท่าท่ีจะท าได ้เก็บ
ช้ินส่วนท่ีไดจ้ากการตดัทั้งหมดน าไปป่ันใหต้กตะกอน ทิ้งส่วนใสดา้นบนแลว้ละลายตะกอนดว้ย
น ้าเล้ียงเซลล ์DMEM ท่ีมี FBS 10 เปอร์เซ็นต์ น าไปเล้ียงในภาชนะแลว้น าไปใส่ใน  incubator ท่ีมี 
CO2 5 เปอร์เซ็นต์ครบ 24 ชัว่โมง เปล่ียนน ้าเล้ียงเซลล ์ 5-7 วนัจนเซลลเ์ร่ิมมีการแบ่งตวัเตม็พื้นผวิ 
จึงท าการเก็บเซลลต์น้ก าเนิดเหล่านั้น (ภาพท่ี 15) เพื่อน าไปใช ้  

 

ภาพที ่15  ภาพถ่ายจากกลอ้งจุลทรรศน์แสดงเซลลต์น้ก าเนิด (MSC) ท่ีแยกไดจ้ากเน้ือเยือ่ของฟัน
น ้านมจากลูกสุนขั (A) แสดงเซลลท่ี์เพาะเล้ียงท่ีติดกบัเน้ือเยือ่โพรงรากฟัน (B) แสดงการ
ไหลมารวมกนัของเซลลจ์นมีความหนาแน่นเกือบเตม็ flask ขนาด 25 ตารางเซนติเมตร 
ภายใน 4-6 วนั 

2.  สัตวท์ดลอง 

กระต่ายท่ีน ามาทดลองทั้งหมดไดรั้บการเล้ียงดูและจดัการตามมาตรฐานการเล้ียงและการ
ใชส้ัตวท์ดลองแห่งมหาวทิยาลยัเกษตรศาสตร์ โดยใชก้ระต่ายสายพนัธ์ุ new zealand white เพศผู ้
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จ านวน 8 ตวัท่ีมีช่วงอาย ุ1-2 ปีและมีน ้าหนกัอยูใ่นช่วง 2.1-2.6 กิโลกรัม จะถูกวางยาสลบแบบหมด
ความรู้สึกทัว่ร่างกายดว้ย xylazine ในขนาด 1 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ร่วมกบั ketamine 5 เปอร์เซ็นต์ใน
ขนาด 5 มิลลิกรัม /กิโลกรัม  ฉีดเขา้กลา้มเน้ือ  (ภาพท่ี 16) และคงสภาวะสลบดว้ยยาดมสลบ  
isofurane (ภาพท่ี 17) หยอดตาทั้งสองขา้งดว้ยยาชาเฉพาะท่ี tetracaine HCl 0.5 เปอร์เซ็นต ์

จากนั้นใชแ้ผน่กระดาษกรองปลอดเช้ือขนาดเส้นผา่นศูนยก์ลาง 7 มิลลิเมตร (ภาพท่ี 18) จุ่ม
ลงใน NaOH 10 เปอร์เซ็นต์  เป็นเวลา 5 นาที น ามาวางลงตรงกลางกระจกตาเป็นเวลา 40 วนิาที 
(ภาพท่ี 19) น ากระดาษกรองออกจากตาแลว้ลา้งตาดว้ยน ้าเกลือปลอดเช้ือ (normal saline) แบบไหล
ผา่นเป็นเวลา 30 วนิาที (ภาพท่ี 20) หลงัจากท าใหก้ระจกตาเกิดแผลแลว้ (ภาพท่ี 21) ท าการปลูกถ่าย
เซลลต์น้ก าเนิด (pDSC) ท่ีเตรียมไดด้งักล่าวขา้งตน้ปริมาณความเขม้ขน้ 5x105 เซลล์/0.25 มิลลิลิตร 
เขา้เยือ่ตาขาว (subconjunctival injection) ขา้งขวาซ่ึงถือเป็นกลุ่มทดลอง (ภาพท่ี 22) ส่วนกลุ่ม
ควบคุมใชว้ธีิการท าใหเ้กิดแผลท่ีกระจกตาขา้งซา้ยเหมือนขา้งขวาและใชน้ ้าเ กลือปลอดเช้ือ  ขนาด 
0.25 มิลลิลิตร ฉีดเขา้เยือ่ตาขาว ใชย้าปฏิชีวนะเฉพาะท่ี (gentamicin eye drop) หยอดตาทั้งสองขา้ง
วนัละ 3 เวลาเพื่อป้องกนัการติดเช้ือแทรกซอ้นเป็นเวลา 30 วนั 

 

 

ภาพที ่16  แสดงการเหน่ียวน าการสลบกระต่ายดว้ยยาฉีด xylazine และ ketamine เขา้กลา้มเน้ือ 
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ภาพที ่17  แสดงการรักษาภาวะสลบของกระต่ายดว้ยการดมยา isofurane 

 

ภาพที ่18  แสดงกระดาษกรองปลอดเช้ือเส้นผา่นศูนยก์ลาง 7 มิลลิเมตร (ซา้ย) และ สารด่าง NaOH 
ความเขม้ขน้ 10 เปอร์เซ็นต์ (ขวา) 
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ภาพที ่19  แสดงการชกัน าใหเ้กิดแผลท่ีกระจกตาโดยใชแ้ผน่กระดาษกรองปลอดเช้ือท่ีจุ่มสารด่าง
น าไปวางกลางกระจกตากระต่าย 

 

ภาพที ่20  แสดงการลา้งกระจกตาดว้ยน ้าเกลือปลอดเช้ือแบบไหลผา่นเป็นเวลา 30 วนิาที 
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ภาพที ่21  แสดงแผลท่ีกระจกตาหลงัถูกชกัน าใหเ้กิดดว้ยสารด่าง 

 

ภาพที ่22  แสดงการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขัเขา้เยือ่ตาขาวของตาขวา 
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3. การประเมินความขุ่นใสของกระจกตา (corneal haziness grading) 

เม่ือครบก าหนด 30 วนัหลงัการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด  วางยาสลบกระต่ายดว้ยยาน าสลบ
ดว้ยวธีิท่ีเคยกล่าวไวแ้ลว้ขา้งตน้ จากนั้นท าการแบ่งระดบัความขุ่นใสของกระจกตาโดยสัตวแพทยผ์ู ้
ซ่ึงไม่มีส่วนเก่ียวขอ้งกบัการทดลองน้ีโดยใชห้ลกัการของ Ye et al. (2006) (ตารางท่ี 2) ดงัน้ี grade 0 
กระจกตาใส ไม่พบความขุ่นเลย grade 1 กระจกตาค่อนขา้งใส grade 2 กระจกตาค่อนขา้งใสจาก
การใชไ้ฟส่องสวา่ง  grade 3 กระจกตาขุ่นปานกลาง บดบงัโครงสร้างม่านตาบางส่วน grade 4 
กระจกตาขุ่นมาก บดบงัโครงสร้างภายในลูกตาทั้งหมด  

4. การประเมินทางจุลพยาธิวยิา 

หลงัจากประเมินความขุ่นใสของกระจกตาเรียบร้อยแลว้ ท าการ เมตตาฆาตกระต่ายทดลอง
ทั้งหมดแลว้ เก็บตวัอยา่งบริเวณกลางกระจกตา ดว้ย biopsy punch ขนาดเส้นผา่นศูนยก์ลาง  
5 มิลลิเมตร แลว้แบ่งตวัอยา่งกระจกตาท่ีได้ออกเป็นสองส่วน ส่วนแรกน าไปท าการตรวจวเิคราะห์
ทางพยาธิวทิยาโดยการตดัช้ินเน้ือไปยอ้มสี hematoxyline and eosin แลว้นบัจ านวนชั้นเยือ่บุ  
epithelium ส่วนท่ีสองน าไปตรวจวเิคราะห์เชิงปริมาณในขั้นตอนต่อไป 

5. การตรวจวเิคราะห์เชิงปริมาณดว้ยวธีิ Reverse transcription polymerase chain reaction 

 น าตวัอยา่งส่วนท่ีเหลือจากการตรวจวเิคราะห์ทางพยาธิวทิยาไปบดใหล้ะเอียดใน TRI 
Reagent® (1 มิลลิลิตร/เน้ือเยือ่ 50-100 มิลลิกรัม) ซ่ึงจะได ้total RNA จากกระจกตา  จากนั้นเปล่ียน 
mRNA ไปเป็น cDNA ดว้ยเทคนิค reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR) เพื่อ
วเิคราะห์ proliferative effect ของกระบวนการหายของแผลหรือการแสดงออกของ mRNA ของยนี
บนผวิเซลลช์นิด connexin43 (Cx43) โดยใช้ยนี actin เป็นยนีควบคุมการแสดงออกของ mRNA 
ภายใน (internal control) โดย primer ท่ีใชใ้นการท า PCR มีล าดบัเบส annealing temperature และ
ความยาว primer ดงัแสดงในตารางท่ี 3 
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ตารางที ่2  แสดงการแบ่งระดบัความขุ่นใสของกระจกตาออกเป็น grade 
 

Grade 0 กระจกตาใส ไม่พบความขุ่น 
Grade 1 กระจกตาค่อนขา้งใส พบความขุ่นนอ้ยมาก ยงัสามารถมองรายละเอียดและ

โครงสร้างภายในลูกตาดว้ยตาเปล่าไดช้ดัเจน 
Grade 2 กระจกตาค่อนขา้งใส พบความขุ่นไดบ้า้ง และตอ้งอาศยัไฟส่องสวา่งเพื่อตรวจ

รายละเอียดและโครงสร้างภายในลูกตาไดอ้ยา่งชดัเจน 
Grade 3 กระจกตาขุ่นปานกลาง บดบงัรายละเอียดและโครงสร้างภายในลูกตาบางส่วน 
Grade 4 กระจกตาขุ่นมัว่มากไม่สามารถมองเห็นรายละเอียดและโครงสร้างภายในลูกตา 

ตารางที ่3  แสดงล าดบัเบส annealing temperature และความยาวของ primer ของยนีบนผวิเซลล์ 
                  ชนิด connexin43 และ actin 

Gene Sequence (5’->3’) Annealing 
temperature 
(°C) 

Length 
(bp) 

Cx43 Forward: GCC TTC TTG CTG ATC CAA TGG 
Reverse: TGC ATG GGA GTT GGA GAT GG 

55 495 

Actin Forward: TGC TGT CCC TGT ACG CCT CT 
Reverse: TTG CCG ATG GTG ATG ACC TG 

55 340 
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ผลและวจิารณ์ 

ผล 

การประเมินความขุ่นใสของกระจกตา 

 จากการประเมินตามตารางท่ี 2 ในกระจกตาทั้ ง 2 กลุ่ม โดยสัตวแพทยผ์ูไ้ม่มีส่วนเก่ียวขอ้ง
กบัการทดลองน้ีพบวา่ในกลุ่มควบคุมมีความขุ่นใสของกระจกตาอยูใ่น grade 3-4 (ภาพท่ี 23) ส่วน
กลุ่มทดลองมีความขุ่นใสของกระจกตาอยูใ่น grade 1-2 (ภาพท่ี 24) (ตารางท่ี 4) โดยไม่พบการติด
เช้ือแทรกซอ้นใดๆในกระจกตาทั้ง 2 กลุ่ม จากการประเมินความ ขุ่นใสของกระจกตาจะเห็นไดว้า่
กระจกตาในกลุ่มทดลองมีความใส มากกวา่กลุ่มควบคุม ค่อนขา้งมาก  หรืออีกนยัหน่ึงคือกระจกตา
ในกลุ่มทดลองเกิดเน้ือเยือ่แผลเป็นนอ้ยกวา่กระจกตากลุ่มควบคุม 

ตารางที ่4  แสดง grade ของความขุ่นใสของกระจกตาในกลุ่มควบคุม (Control) และกลุ่มทดลอง  
                  (pDSC) หลงัการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขั 30 วนั 
 
กลุ่ม กระต่ายตวัท่ี 

 1 2 3 4 5 6 7 8 
Control 4 4 3 4 3 3 4 4 
pDSC 2 1 1 1 2 1 2 1 
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ภาพที ่23  แสดงความขุ่นใสของกระจกตาในกลุ่มควบคุมซ่ึงอยูใ่น grade 3-4 หลงัการฉีดน ้าเกลือ

เขา้เยือ่ตาขาว 30 วนั 
 

 
ภาพที ่24  แสดงความขุ่นใสของกระจกตาในกลุ่มทดลองซ่ึงอยูใ่น grade 1-2 หลงัการปลูกถ่ายเซลล์

ตน้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขั 30 วนั 
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การประเมินทางพยาธิวทิยา 

 จ  านวนชั้นของเยือ่บุ epithelium ของกระจกตากระต่ายปกติมีประมาณ 5 ถึง 7 ชั้น (ภาพท่ี 25) 
แต่หลงัจากท าการชกัน าใหเ้กิดแผลดว้ยสารด่างท่ีกระจกตาแลว้พบวา่เซลลเ์ยือ่บุ epithelium ถูกท าลาย
ทั้งหมด (ภาพท่ี 26) ส่วนผลทางจุลพยาธิวทิยา จากการทดลองนั้น พบวา่จ านวนชั้นของเยือ่บุ  
epithelium ในกลุ่มควบคุม (ภาพท่ี 27) มีประมาณ 1 ถึง 2 ชั้น ซ่ึงนอ้ยกวา่กลุ่มควบคุม (ภาพท่ี 28) ท่ี
มีประมาณ 3 ถึง 6 ชั้น (ตารางท่ี 5) โดยผลการทดสอบทางสถิติดว้ยวธีิ Student’s t-test พบวา่ค่าเฉล่ีย
ของจ านวนชั้นของเยือ่บุ epithelium ทั้ง 2 กลุ่มมีความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.01) 
(ภาพท่ี 29) ซ่ึงแสดงใหเ้ ห็นวา่กลุ่มทดลองมีการฟ้ืนฟูการหายของแผลท่ีกระจกตามากกวา่กลุ่ม
ควบคุม  

 

ภาพที ่25  แสดงจ านวนชั้นของเยือ่บุ epithelium ของกระจกตากระต่ายปกติ 
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ภาพที ่26  แสดงภาพทางจุลพยาธิของกระจกตาหลงัจากเหน่ียวน าใหเ้กิดแผล จะเห็นไดว้า่ไม่พบ
ชั้นของเยือ่บุ epithelium 

 

ภาพที ่27  แสดงจ านวนชั้นของเยือ่บุ epithlium ของกระจกตาในกลุ่มควบคุมหลงัการฉีดน ้าเกลือ
เขา้เยือ่ตาขาว 30 วนั 
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ภาพที ่28  แสดงจ านวนชั้นของเยือ่บุ epithelium ของกระจกตาในกลุ่มทดลองหลงัการปลูกถ่าย

เซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขั 30 วนั 
 
ตารางที ่5  แสดงจ านวนชั้นของเยือ่บุ epithelium ระหวา่งกลุ่มควบคุม (control) และกลุ่มทดลอง  
                  (pDSC) หลงัการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขั 30 วนั 
 

 

กลุ่ม กระต่ายตวัท่ี 
 1 2 3 4 5 6 7 8 

Control 2 1 2 1 1 2 1 1 
pDSC 4 4 3 4 3 5 6 4 
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ภาพที ่29  แสดงความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.01) ของค่าเฉล่ียของจ านวนชั้นเยือ่บุ 
epithelium ในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง 

การวเิคราะห์เชิงปริมาณของการแสดงออกของ mRNA ของยนีบนผวิเซลล์ 

ผลการทดสอบทางสถิติดว้ยวธีิ Student’s t-test พบวา่อตัราส่วนของการแสดงออกของ 
mRNA ของยีน connexin 43 บนผวิเซลลเ์ยือ่บุ epithelium ของกระจกตาต่อยนี actin เฉล่ียในกลุ่ม
ทดลองมีมากกวา่กลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.05) (ภาพท่ี 30 และ 31) แสดงใหเ้ห็น
วา่กระจกตาในกลุ่มทดลองมี proliferative effect หรือการสร้างเซลลเ์ยือ่บุ epithelium ข้ึนมาใหม่
เพื่อมาเติมเตม็ส่วนของแผลท่ีขาดหายไปมีมากกวา่กระจกตาในกลุ่มควบคุม ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการ
ตรวจทางพยาธิวทิยา แต่ไม่อาจบ่งบอกไดว้า่เซลลเ์ยือ่บุ epithelium ท่ีเกิดข้ึนใหม่นั้นมีการ
เปล่ียนแปลงมาจากเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขัท่ีใชเ้น่ืองจากไม่มีการติดฉลากเซ ลลต์น้
ก าเนิดท่ีใชก่้อนการทดลอง 

 



42 
 

 

ภาพที ่30  แสดงภาพถ่ายผลผลิตของ RT-PCR ท่ีเคล่ือนผา่น agarose gel electrophoresis โดยแถบ
บนแสดงถึงการแสดงออกของ mRNA ของยนี connexin 43 (Cx43) บนผวิเซลลเ์ยือ่บุ 
epithelium ของกระจกตา ส่วนแถบล่างคือยนี actin ระหวา่งกลุ่มทดลอง (D) และกลุ่ม
ควบคุม (C) DNA ladder ท่ีใชคื้อ 100 bp  DNA ladder จากภาพจะมีจ านวนตวัอยา่งการ
ทดลองเพียง 5 ตวัอยา่ง สืบเน่ืองจากปริมาณของ mRNA จากตวัอยา่งท่ี 6 7 และ 8 มีนอ้ย
มากจนไม่สามารถท า RT-PCR ได ้ 

 

ภาพที ่31  แสดงความแตกต่างอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.05) ของอตัราส่วนของการแสดงออก
ของ mRNA ของยนี connexin 43 บนผวิเซลลเ์ยือ่บุ epithelium ของกระจกตาต่อยนี actin  
เฉล่ียในกลุ่มควบคุมและกลุ่มทดลอง 
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วจิารณ์ 

ปัจจุบนัมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของเซลลต์น้ก าเนิด จากหลายๆแหล่งต่อการรักษาแผล
หลุมท่ีกระจกตา อาทิเช่น เ ซลลต์น้ก าเนิดจากเน้ือเยือ่ไขมนัของมนุษย ์ Lin et al. (2013) พบวา่การ
ใชเ้ซลลต์น้ก าเนิดจากเน้ือเยือ่ไขมนัมนุษย์ สามารถสนบัสนุนใหเ้กิดการสร้างเซลลเ์ยือ่บุกระจกตา
ของกระต่าย ในภาวะแผล หลุมจากสารเคมีด่าง  โดยพบวา่ความใสของกระจกตา จ านวนชั้นของ
เซลลข์องเยือ่บุกระจกตาในก ลุ่มท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดมีมากกวา่กลุ่มท่ีไม่ไดรั้บการ
ปลูกถ่ายเซลล ์(Gomes et al., 2010) ใช้เซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้า นมมนุษย์ (hIDPSC) ในกระต่ายท่ี
มีภาวะแผลหลุมท่ีกระจกตาจากสารด่าง พบวา่กระจกตาของกระต่ายในกลุ่มท่ีไดรั้บการปลูกถ่าย 
hIDPSC มีความใสมากข้ึนในขณะท่ีกระต่ายกลุ่มท่ีไม่ไดรั้บการปลูกถ่าย hIDPSC จะมีกระจกตาท่ี
เกิดภาวะ total conjunctivalization และ opacification นอกจากน้ียงัพบวา่กระต่ายกลุ่มท่ีไดรั้บการ
ปลูกถ่าย hIDPSC กรณี mild chemical burn มีความใสของกระจกตามากกวา่และเกิด  
neovascularization นอ้ยกวา่กรณี severe chemical burn 

นอกจากน้ี Ye et al. (2006) ใช ้mesenchymal stem cell จากไขกระดูกกระต่าย จ านวน 1 x 107 
เซลล์/มิลลิลิตร ปลูกถ่ายผา่นทางหลอดเลือดด าท่ีใบหู กระต่ายท่ีเกิดแผลท่ีกระจกตา  พบวา่กระต่าย
กลุ่มท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดใหผ้ลใ นการรักษาท่ีดีมากเม่ือเทียบกบักลุ่มอ่ืนในทุก 
Parameter ท่ีประเมิน คือ กระจกตามีความใสมากท่ีสุด ตรวจพบ PCNA P63 และ vimentin มากท่ีสุด
และพบการเรืองแสงของ DiI ท่ีติดฉลากมากบั mesenchymal stem cell ท่ีกระจกตาซ่ึงแสดงใหเ้ห็นวา่ 
mesenchymal stem cell สามารถเคล่ือนตวัไปยงับริเวณท่ีเกิดแผลและสามารถ เปล่ียนแปลงไปเป็น
เซลลเ์ยือ่บุ epithelium ของกระจกตาได ้

จะเห็นไดว้า่เซลลต์น้ก าเนิดชนิด mesenchymal stem cell ไม่วา่จะมาจากแหล่งใดหรือมา
จากส่ิงมีชีวติชนิดใดก็สามารถช่วยฟ้ืนฟูและสนบัสนุนการหายของแผลท่ีกระจกตาไดดี้ อีกทั้งย ั ง
ก่อใหเ้กิดเน้ือเยือ่แผลเป็นหลงัการรักษานอ้ย ท าใหก้ารรักษาแผลหลุมท่ีกระจกตาในสัตวเ์ล้ียงหลาย
ชนิดดว้ยเซลลต์น้ก าเนิดชนิด mesenchymal stem cell โดยเฉพาะเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูก
สุนขัท่ีเราสามารถเพาะเล้ียงเองไดถื้อเป็นแนวทางใหม่ท่ีเหมาะจะน ามาใชใ้นทางสัตวแพท ยต่์อไป
ในอนาคต 

การรักษาแผลหลุมท่ีกระจกตาอยา่งมีประสิทธิภาพนั้นเป็นส่ิงท่ีสัตวแพทยน์ั้นตอ้งการเพื่อ
การพยากรณ์โรคท่ีดีซ่ึงหลกัในการรักษาคือป้องกนัการอกัเสบและสนบัสนุนใหเ้กิดภาวะ 
epithelialization ซ่ึงการรักษาทางศลัยกรรม (เช่น amniotic membrane transplantation และ  
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conjunctival graft) นั้นช่วยลดการอกัเสบและสนบัสนุนใหเ้กิดภาวะ epithelialization ไดแ้ต่ไมได้
เพิ่มหนา้ท่ีของ limbal stem cell ท่ีเป็นกลุ่มเซลลท่ี์ท าหนา้ท่ีรักษาสภาพของเยือ่บุ epithelium 
ท่ีกระจกตาแต่การปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดสามารถช่วยตรงน้ีได ้ (Lin et.al., 2013) นอกจากน้ียงัมี
การน าเซลลต์น้ก าเนิดชนิด mesenchymal stem cell มาประยกุตใ์ชใ้นโรคท่ีเกิดจากการเส่ือมสภาพ
ของเน้ือเยือ่หรือโรคท่ีเกิดจากเน้ือเยือ่เหล่านั้นถูกท าลาย 

แมว้า่เซลลน้ก าเนิดชนิด embryonic stem cell และ fetal stem cell จะมีประสิทธิภาพในการ
รักษาสูงมากแต่ก็มีขอ้จ ากดัเก่ียวกบัจรรยาบรรณในการน าเซลลต์น้ก าเนิดเหล่านั้นมาใช ้เพื่อเป็น
การหลีกเล่ียงขอ้จ ากดัดงักล่าว mesenchymal stem cell ถือเป็นทางออกท่ีดีในการน ามาประยกุตใ์ช้
รักษาโรค ซ่ึงการเก็บฟันน ้านมท่ีหลุดออกมาจากลูกสุนขันั้นเป็นเซลลต์น้ก าเนิดท่ีไดม้ าโดยท่ีไม่ได้
สร้างความเจบ็ปวดใหก้บัสุนขัเลย ฉะนั้นเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขัจึงเป็นแหล่งของ
เซลลต์น้ก าเนิดท่ีสามารถน ามาใชโ้ดยหลีกเล่ียงขอ้จ ากดัดงักล่าวไดดี้ 

ปัจจุบนัมีการศึกษาถึงการใช ้mesenchymal stem cell ในการทดลองทางการแพทยแ์ละการ
ทดลองในหอ้งปฏิบั ติการมากมายเพื่อหวงัจะใชเ้ป็นการรักษาทางเลือกใหม่ในการรักษาโรค ไม่วา่
จะเป็น โรคเลือด โรคเบาหวาน โรคหวัใจ โรคกลา้มเน้ือและกระดูก โรคตาและโรคทางระบบ
ประสาท ซ่ึงผลของการทดลองจากรายงานเหล่านั้นพบวา่ใหผ้ลท่ีดี ฉะนั้นเซลลต์น้ก าเนิดจากฟัน
น ้านมลูกสุนขัก็ถือเป็นตวัเ ลือกหน่ึงท่ีพร้อมจะน ามาใชใ้นการรักษาโรคเหล่านั้นไดแ้มว้า่กลไกใน
การท างานของเซลลต์น้ก าเนิดจะยงัไม่เป็นท่ีทราบแน่ชดัก็ตาม 
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สรุปและข้อเสนอแนะ 

 จากการศึกษาในคร้ังน้ีพบวา่เซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมสุนขัมีประสิทธิภาพในรักษาแผล
หลุมท่ีกระจกตากระต่ายในกระต่ ายไดดี้ ท าใหเ้กิดเน้ือเยือ่แผลเป็นนอ้ยและความใสของกระจกตา
หลงัการรักษามีค่อนขา้งมาก อีกทั้งยงัสนบัสนุนใหเ้กิดภาวะ epithelialization ไดดี้ท าใหจ้  านวนชั้น
ของเยือ่บุ epithelium ของกระจกตาและ proliferation effect เกิดข้ึนไดม้าก 

โดยความเขม้ขน้ของเซลลต์น้ก าเนิดท่ีใหน้ั้นข้ึนกบัขนาดของบาดแผลและต าแหน่งท่ีจะท า
การปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด เช่น ขนาดของบาดแผลท่ีใหญ่อาจตอ้งใชเ้ซลลต์น้ก าเนิดปริมาณ
มากกวา่ขนาดแผลท่ีเล็กกวา่ และหากตอ้งการรักษาแผลท่ีกระจกตาแต่ต าแหน่งท่ีจะท าการปลูกถ่าย
เซลลผ์า่นทางเส้นเลือดท่ีขาก็ควรใชเ้ซลลต์น้ก าเนิดปริมาณท่ีมากกวา่การปลูกถ่ายเซลลเ์ขา้เยือ่ตาขาว 
(Kode et al., 2009) 

 การใชย้าดมสลบ isofurane ในสัตวท์ดลองเพียงอยา่งเดียวน่าจะใหผ้ลในการฟ้ืนตวัของ
สัตวท์ดลองหลงัการสลบไดดี้กวา่การใหย้าฉีดเพื่อน าสลบเน่ืองจากผลขา้งเคียงของยาดมสลบ 
isofurane นั้นมีนอ้ยกวา่ xylazine และ ketamine มากท าใหส้ัตวท์ดลองฟ้ืนตวัไดเ้ร็ว 

 ผลการตรวจ complete blood count serum creatinine และ serum alanine  transferase 
ของกระต่ายทดลองทั้ง 8 ตวั ก่อนการทดลองและหลงัการทดลองอยูใ่นเกณฑป์กติ (ภาคผนวก ข) 
รวมไปถึงการตรวจวดัระดบัน ้าตา (Schirmer’s tear test) ความดนัในลูกตา (intra-ocular pressure, 
mmHg) และการตอบสนองแบบ dazzle reflex ทั้งก่อนและหลงัการทดลองก็อยูใ่นเกณฑป์กติ
เช่นกนั 

 ควรมีการติดฉลากเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมลูกสุนขัในการทดลองน้ีก่อนการปลูกถ่าย
ใหก้บัสัตวท์ดลองเพื่อจะไดท้ราบถึงความสามารถในก าร homing และ engraftment รวมไปถึงการ 
differentiation ของเซลลต์น้ก าเนิดท่ีท าการปลูกถ่ายไปเป็นเซลลเ์ยือ่บุ epithelium ของกระจกตาได ้
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รายงานสัตว์ป่วย 

  เคสที ่1 

 สุนขัพนัธ์ุชิห์สุ เพศเมีย อาย ุ 4 ปี พบภาวะแผลหลุมลึกท่ีกระจกตาถึงชั้น descemet’s 
membrane (descemetocele) ของตาขวา กระจกตาบวมน ้า  (corneal edema) กระจกตาอกัเสบ  
(keratitis) และเยือ่ตาขาวอกัเสบ  (conjunctivitis) (ภาพผนวกท่ี ก1) พบการตอบสนองแบบ  menace 
reflex และ Dazzle reflex ระดบัน ้าตา  (Schirmer’s tear test, STT) และความดนัลูกตา  (intra-
ocular pressure, IOP) อยูใ่นช่วงปกติ ไดรั้บ เหน่ียวน าการสลบดว้ย xylazine ขนาด 2.2 มิลลิกรัม/
กิโลกรัม ร่วมกบั atropine ขนาด 0.1 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ฉีดเขา้กลา้มเน้ือ จากนั้นชกัน าการสลบดว้ย 
propofol ขนาด 2 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/ชัว่โมง เขา้ทางเส้นเลือดด า เม่ือสุนขัอยู่ในภาวะการสลบดีแลว้ 
ลา้งตาท่ีเกิดแผลหลุมดว้ยน ้าเกลือปลอดเช้ือจนสะอาด จากนั้นท า การปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดจาก
ฟันน ้านมลูกสุนขั  (pDSC) ความเขม้ขน้ 1.5x105 เซลล์ /0.2 มิลลิลิตร  เขา้เยือ่ตาขาว หลงัจากนั้น
ควบคุมการติด เช้ือดว้ยยาปฏิชีวนะหยอดตา (0.5% moxifloxacin) วนัละ 4 เวลา หยอดยาขยายม่านตา 
(1% atropine) เพื่อป้องกนัการยดึติดของม่านตาวนัละ 1 คร้ัง และใหป้้อนยา caprofen ขนาด 2.2 
มิลลิกรัม/กิโลกรัม เพื่อลดการอกัเสบของกระจกตาวนัละ 2 คร้ัง 

การติดตามผลการรักษาพบวา่แผลหลุมมีขนาดต้ืนข้ึนและขนาดเส้นผา่นศูนย์ กลางเล็กลง
ประมาณคร่ึงหน่ึงของอา การก่อนการรักษาในวนัท่ี 7 ส่วนในวนัท่ี 14 หลงัการปลูกถ่ายเซลลต์น้
ก าเนิดพบแผลหลุมขนาดเล็กลงมากจนเกือบหายสนิท และจากการตรวจในวนัท่ี 20 ไม่พบแผลหลุมท่ี
กระจกตา (ยอ้มไม่ติดสี fluorescein) พบเน้ือเยือ่แผลเป็นขนาดไม่กวา้งมาก และกระจกตาขุ่น
เล็กนอ้ย (ภาพผนวกท่ี ก2) 
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ภาพผนวกที ่ก1  แสดงภาวะแผลหลุมลึกถึงชั้น descemet’s membrane ก่อนไดรั้บการปลูกถ่ายเซลล์
ตน้ก าเนิด 

 

ภาพผนวกที ่ก2  แสดงกระจกตาท่ีไม่พบแผลหลุมแลว้หลงัจากไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด 
20 วนั 
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เคสที ่2 

สุนขัพนัธ์ุชิห์สุเพศเมีย อาย ุ 7 ปี เกิดภาวะแผลหลุม ลึกท่ีกระจกตาขา้งขวา  (deep corneal 
ulcer) ไดรั้บการรักษาดว้ยการผา่ตดั third eyelid flap ร่วมกบัหยอดยาปฏิชีวนะ (tobramycin) และ
ยาขยายม่านตา  (1% atropine) หยอดตาเป็นเวลา 7 วนั พบวา่อาการไม่ดีข้ึนและแผลหลุมมีขนาด
กวา้งมากกวา่เดิม (ภาพผนวกท่ี ก3) พบภาวะกระจกตาอกัเสบ เยือ่ตาขาวอกัเสบและกระจกตาบวม
น ้า ตรวจพบระดบัน ้าตา ความดนัลูกตา การตอบสนองแบบ menace reflex และ dazzle reflex ปกติ
ทั้งหมด จากนั้นท าการเหน่ียวน าการสลบดว้ย diazepam ขนาด 0.5 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ฉีดเขา้เส้น
เลือดด า แลว้ชกัน าการสลบดว้ย propofol ขนาด 2 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/ชัว่โมง เขา้ทางเส้นเลือดด า
เช่นกนั เม่ือสัตวอ์ยูใ่นภาวะสลบดีแลว้ลา้งตาท่ีเกิดแผลหลุมดว้ยน ้าเกลือปลอดเช้ือจนสะอาดแลว้ ท า
การปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด  (pDSC) ความเขม้ขน้เท่ากบัเคสท่ี 1 จากนั้นหยอดตาดว้ยยาปฏิชีวนะ 
(0.5% moxifloxacin) วนัละ 4 เวลา หยอดยาขยายม่านตา  (1% atropine) วนัละ 1 คร้ัง และป้อนยา
ลดการอกัเสบ caprofen ขนาด 2.2 มิลลิกรัม/กิโลกรัม วนัละ 2 คร้ังต่อเน่ือง 

หลงัจากการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดครบ 10 วนั พบวา่ขนาดของแผลหลุมลดลงจนเกือบ
หายสนิท ภาวะกระจกตาบวมน ้า กระจกตาอกัเสบ และเยื่ อตาขาวอกัเสบลดลงมาก ตรวจวดั ระดบั
น ้าตา ความดนัลูกตา การตอบสนองแบบ menace และ dazzle reflex ยงัคงเป็นปกติทั้งหมด 

สุนขัไดเ้ขา้รับการตรวจอีกคร้ังหลงัจากปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดครบ 20 วนั ไม่พบแผล
หลุมท่ีกระจกตา ภาวะกระจกตาบวมน ้า กระจกตาอกัเสบ และเยือ่ตาขาวอกัเสบแ ลว้ พบภาวะ 
melanosis บริเวณแผลเป็นเล็กนอ้ย (ภาพผนวกท่ี ก4) 
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ภาพผนวกที ่ก3  แสดงภาพแผลหลุมท่ีกระจกตาก่อนไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด 

 

 

 ภาพผนวกที ่ก4  แสดงภาพกระจกตาท่ีไม่มีแผลหลุมหลงัไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด 20 วนั 
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เคสที ่3 

สุนขัพนัธ์ุพเูด้ิล เพศเมีย อาย ุ 11 ปี รักษาอาการตาแหง้  (keratoconjunctivitis sicca, KCS) 
ดว้ยยาหยอดตา cyclosporine วนัละ 2 คร้ัง และ Lacryvisc® วนัละ 3-4 คร้ัง มาเป็นเวลานาน พบเกิด
ภาวะแผลหลุม ขนาดกวา้ง ท่ีกระจากตาแทรกซอ้นข้ึนท่ีตาขว า กระจกตาอกัเสบและเยือ่ตาขาว
อกัเสบ ตรวจวดัความดนัลูกตา  การตอบสนองแบบ  menace และ dazzle reflex เป็นปกติ ท าการ
เหน่ียวน าการสลบดว้ย diazepam ขนาด 0.5 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ฉีดเขา้เส้นเลือดด า แลว้ชกัน าการ
สลบดว้ย propofol ขนาด 2 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/ชัว่โมง เขา้ทางเส้นเลือดด าเช่นกนั คงภาวะการสลบ
ดว้ย isofurane เม่ือสัตวอ์ยูใ่นภาวะสลบดีแลว้ลา้งตาท่ีเกิดแผลหลุมดว้ยน ้าเกลือปลอดเช้ือจนสะอาด
แลว้ท าการรักษาดว้ยการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด  (pDSC) ขนาดความเขม้ขน้เท่าเคส ท่ี 1 เขา้เยือ่ตา
ขาวท าใหมี้ลกัษณะคลา้ยเยือ่ตาขาวบวมน ้า  (ภาพผนวกท่ี ก 5) ร่วมกบัหยอดตาดว้ยยาปฏิชีวนะ 
(0.5% moxifloxacin) วนัละ 4 คร้ัง หยอดยาขยายม่านตา  (1% atropine) วนัละ 1 คร้ัง หยอดยารักษา
โรคตาแหง้ท่ีใชอ้ยูแ่ลว้ และป้อนยาลดการอกัเสบ caprofen ขนาด 2.2 มิลลิกรัม/กิโลกรัม วนัละ 2 คร้ัง 

ผลของการรักษา 7 วนัหลงัจากไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด พบวา่แผลหลุม มีขนาด
แคบลงกวา่ก่อนการรักษาไม่มาก แต่ภาวะกระจกตาอกัเสบ กระจกตาบวมน ้า และเยือ่ตาขาวอกัเสบ
ลดลงอยา่งมาก เม่ือครบ 14 วนัหลงัการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด พบวา่แผลหลุมมีขนาดเล็กลงและ
ต้ืนข้ึนมากเม่ือเทียบกบัวนัแรก ไม่พบภาวะกระจกตาอกัเสบ กระจกตาบวมน ้า และเยือ่ตาขาว
อกัเสบแลว้ จนกระทัง่วนัท่ี 28 หลงัการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด ตรวจไม่พบแผลหลุมท่ีกระจกตา
กระต่ายแลว้ (ภาพผนวกท่ี ก6) 

 
 
 
 
 



59 
 

 

ภาพผนวกที ่ก5  แสดงภาพหลงัฉีดเซลลต์น้ก าเนิดเขา้เยือ่ตาขาวในตาขวาท่ีเกิดแผลหลุมขนาดกวา้ง 
จะพบลกัษณะคลา้ยเยือ่ตาขาวบวมน ้า 

 

ภาพผนวกที ่ก6  แสดงภาพกระจกตาท่ีไม่มีแผลหลุมหลงัจากไดรั้บการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดแลว้ 
28 วนั 
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เคสที ่4 

สุนขัพนัธ์ุชิห์สุ เพศผู ้อาย ุ 6 ปี ตรวจพบภาวะแผลหลุมลึกท่ีกระจกตา (deep corneal ulcer) 
ขนาดไม่กวา้ง กระจกตาบวมน ้า เยือ่ตาขวาอกัเสบ (ภาพผนวกท่ี ก7) ตรวจวดัระดบัน ้าตา และความ
ดนัลูกตาอยูใ่นเกณฑป์กติ พบการตอบสนอง ทั้งแบบ menace reflex และ dazzle reflex จากนั้นท า
การเหน่ียวน าการสลบดว้ย diazepam ขนาด 0.5 มิลลิกรัม/กิโลกรัม ฉีดเขา้เส้นเลือดด า แลว้ชกัน า
การสลบดว้ย propofol ขนาด 2 มิลลิกรัม/กิโลกรัม/ชัว่โมง เขา้ทางเส้นเลือดด าเช่นกนั  เม่ือสัตวอ์ยู่
ในภาวะสลบดีแลว้ลา้งตาท่ีเกิดแผลหลุมดว้ยน ้าเกลือปลอดเช้ือจนสะอาดแลว้ ท าการรักษาดว้ยการ
ปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด (pDSC) ขนาดความเขม้ขน้ 5x105 เซลล์ / 0.2 มิลลิลิตรเขา้เยือ่ตาขาว  
(ภาพผนวกท่ี ก8) ร่วมกบัหยอดตาดว้ยยาปฏิชีวนะ (0.5% moxifloxacin) วนัละ 4 คร้ัง ยาขยายม่านตา 
(1% atropine) วนัละ 1 คร้ัง และป้อนยา carprofen ขนาด 2.2 มิลลิกรัม /กิโลกรัม วนัละ 2 คร้ัง  
เพื่อลดการอกัเสบท่ีกระจกตา หลงัจากนั้น 7 วนั พบวา่แผลหลุมท่ีกระจกตามีขนาดแคบลงและต้ืนข้ึน 
ภาวะกระจกตาบวมน ้า กระจกตาอกัเสบและเยือ่ตาขาวอกัเสบลดลงมาก (ภาพผนวกท่ี ก9) 

 

ภาพผนวกที ่ก7  แสดงภาพแผลหลุมลึกท่ีกลางกระจกตา ภาวะกระจกตาอกัเสบ กระจกตาบวมน ้า
และเยือ่ตาขาวอกัเสบก่อนการรักษา 
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ภาพผนวกที ่ก8  แสดงภาพหลงัปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดเขา้เยือ่ตาขาวทนัที ลกัษณะคลา้ยเยือ่ตาขาว
บวมน ้า 

 

ภาพผนวกที ่ก9  แสดงภาพหลงัจากปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดได ้7 วนั พบแผลหลุมต้ืนและแคบลง
มากเม่ือเทียบกบัภาพก่อนปลูกถ่ายเซลล์ตน้ก าเนิด 
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การทดลองน้ีศึกษาถึงประสิทธิภาพของเซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมสุนขัท่ีถูกปลูกถ่ายใน
กระต่าย 8 ตวัท่ีเกิดภาวะแผลหลุมท่ีกระจกตาจากสารด่างและปลูกถ่ายในสุนขัป่วย จริงท่ีเกิดภาวะ
แผลหลุมลึกท่ีรุนแรง พบวา่เซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมสุนขัมีประสิทธิภาพในการรักษาแผลหลุม
ท่ีกระจกตาของสัตวท์ั้ง 2 ชนิดได ้จากผลการทดลอง  ทั้งการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิด จากฟันน ้านม
ลูกสุนขัทั้งในกระต่ายทดลองและสุนขัป่วย จริงจะเห็นไดว้า่แผลท่ีกระจกตาหาย เร็วและเกิดเน้ือเยือ่
แผลเป็นนอ้ย ซ่ึงแสดงใหเ้ห็นวา่เซลลต์น้ก าเนิดจากฟันน ้านมสุนขัสามารถใชเ้ป็นทางเลือกท่ีดีใน
การรักษาฟ้ืนฟูภาวะแผลหลุมท่ีกระจกตาในสัตวเ์ล้ียง ไม่วา่จะเป็นสัตวเ์ล้ียงท่ีต่างสายพนัธ์ุหรือสัตว์
เล้ียงสายพนัธ์ุเดียวกบัแหล่งท่ีมาของเซลลต์น้ก าเนิด 

 การติดตามผลการรักษาในสัตวป่์วยจริงท่ีดีควรท าการตรวจทุกวนัเพื่อวดัขนาดความกวา้ง
และความลึกของแผลหลุมท่ีกระจกตาอีกทั้งการยอ้มสี fluorescein ทุกวนัจะสามารถบอกไดช้ดัเจน
วา่แผลหลุมท่ีกระจกตาหายสนิทในวนัท่ีเท่าไรหลงัการปลูกถ่ายเซลลต์น้ก าเนิดแต่เน่ืองจากขอ้จ ากดั
หลายประการทั้งทางเจา้ของสัตวป่์วยและทางโรงพยาบาลสัตวเ์องท าใหไ้ม่สามารถท าการตรวจ
ทุกวนัได ้จึงใชค้วามสะดวกของเจา้ของสัตวป่์วยเป็นหลกัในการติดตามผลการรักษา 

นอกจากน้ีการทดลองในสัตวป่์วยจริงควรมีเอกสารท่ีมีรายละเอียดการเขา้ร่วมโครงการ
อยา่งชดัเจนใหเ้จา้ของสัตวป่์ วยเซ็นตช่ื์อรับทราบและปฏิบติัตามเง่ือนไขท่ีวางเอาไวอ้ยา่งเคร่งครัด 
เน่ืองจากมีเจา้ของสัตวป่์วยหลายรายท่ีไม่มาติดตามผลการรักษาตามเวลาท่ีนดัหมายกนัไว ้ท าใหเ้กิด
การสูญเสียขอ้มูลอนัเป็นประโยชน์ต่อการทดลอง 
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ภาคผนวก ข  
ผลการตรวจเลือดสัตวท์ดลอง 
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ตารางผนวกที ่ข1  แสดงผลการตรวจเลือดของกระต่ายตวัท่ี 1 และ 2 
 

Parameters 
กระต่ายตวัท่ี 1 กระต่ายตวัท่ี 2 

ค่าปกติ* 

ก่อนทดลอง หลงัทดลอง ก่อนทดลอง หลงัทดลอง 
WBC (103/µL) 
     NEUT (%) 
     LYMP (%) 
     MONO (%) 
     EOS (%) 
     BASO (%) 
RBC (103/µL) 
HGB (g/dL) 
HCT (%) 
MCV (fL) 
MCH (pg) 
MCHC (g/dL) 
PLT (103/µL) 
SCr (mg/dL) 
ALT (U/L) 

6.96 
44.4 
43.8 
10.7 
0.6 
0.5 

5.55 
12.4 
41.9 
74.3 
20.7 
28.6 
400 
1.02 
102 

7.82 
31.5 
59.7 
7.4 
0.5 
0.9 

5.81 
12.5 
42.2 
72.6 
21.5 
29.6 
417 
1.04 
122 

9.55 
28.0 
59.5 
10.1 
1.4 
1.0 

4.98 
10.7 
35.5 
69.6 
19.2 
35.0 
359 
1.77 
68 

8.62 
27.5 
60.7 
9.9 
0.7 
1.2 

5.39 
11.2 
38.4 
71.2 
20.8 
29.2 
400 
1.26 
51 

5-12 
35-55 
25-60 
2-10 
0-5 
2-8 
4-8 

8-17.5 
30-50 
58-75 

17.5-23.5 
29-37 

290-650 
0.5-2.6 
14-80 

 
*ทีม่า: Carpenter (2013) 
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ตารางผนวกที ่ข2  แสดงผลการตรวจเลือดของกระต่ายตวัท่ี 3 และ 4 
 

Parameters 
กระต่ายตวัท่ี 3 กระต่ายตวัท่ี 4 

ค่าปกติ* 

ก่อนทดลอง หลงัทดลอง ก่อนทดลอง หลงัทดลอง 
WBC (103/µL) 
     NEUT (%) 
     LYMP (%) 
     MONO (%) 
     EOS (%) 
     BASO (%) 
RBC (103/µL) 
HGB (g/dL) 
HCT (%) 
MCV (fL) 
MCH (pg) 
MCHC (g/dL) 
PLT (103/µL) 
SCr (mg/dL) 
ALT (U/L) 

6.78 
50.5 
38.5 
9.5 
1.0 
0.5 

5.49 
11.7 
40.9 
69.8 
19.9 
30.6 
409 
1.05 
97 

10.55 
21.5 
66.9 
10.8 
0.5 
0.3 

6.09 
12.5 
43.6 
71.6 
20.5 
28.7 
466 
1.39 

122.8 

8.98 
34.1 
53.9 
10.4 
0.5 
1.1 

5.95 
12.2 
43.2 
69.4 
21.1 
30.3 
298 
1.18 
99.7 

7.90 
36.5 
53.9 
8.7 
0.5 
0.4 

6.33 
13.0 
42.2 
66.7 
20.5 
30.8 
337 
1.07 
47.7 

5-12 
35-55 
25-60 
2-10 
0-5 
2-8 
4-8 

8-17.5 
30-50 
58-75 

17.5-23.5 
29-37 

290-650 
0.5-2.6 
14-80 

*ทีม่า: Carpenter (2013) 
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ตารางผนวกที ่ข3  แสดงผลการตรวจเลือดของกระต่ายตวัท่ี 5 และ 6 

Parameters 
กระต่ายตวัท่ี 5 กระต่ายตวัท่ี 6 

ค่าปกติ* 

ก่อนทดลอง หลงัทดลอง ก่อนทดลอง หลงัทดลอง 
WBC (103/µL) 
     NEUT (%) 
     LYMP (%) 
     MONO (%) 
     EOS (%) 
     BASO (%) 
RBC (103/µL) 
HGB (g/dL) 
HCT (%) 
MCV (fL) 
MCH (pg) 
MCHC (g/dL) 
PLT (103/µL) 
SCr (mg/dL) 
ALT (U/L) 

8.84 
36.9 
52.4 
9.7 
0.4 
0.5 

6.19 
13.7 
44.6 
60.7 
19.5 
31.8 
294 
1.09 
78.3 

5.51 
39.1 
47.9 
11.4 
1.1 
0.5 

7.03 
14.1 
43.3 
61.6 
20.1 
32.6 
319 
1.57 
50.7 

9.37 
22.9 
65.5 
10.5 
0.8 
0.3 

6.56 
11.1 
43.9 
69.3 
19.4 
34.4 
442 
1.89 
94.8 

6.02 
54.4 
33.6 
9.5 
1.0 
0.5 

5.85 
12.9 
42.2 
72.1 
22.1 
30.6 
328 
1.71 
47.2 

5-12 
35-55 
25-60 
2-10 
0-5 
2-8 
4-8 

8-17.5 
30-50 
58-75 

17.5-23.5 
29-37 

290-650 
0.5-2.6 
14-80 

*ทีม่า: Carpenter (2013) 
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ตารางผนวกที ่ข4  แสดงผลการตรวจเลือดของกระต่ายตวัท่ี 7 และ 8 

Parameters 
กระต่ายตวัท่ี 7 กระต่ายตวัท่ี 8 

ค่าปกติ* 

ก่อนทดลอง หลงัทดลอง ก่อนทดลอง หลงัทดลอง 
WBC (103/µL) 
     NEUT (%) 
     LYMP (%) 
     MONO (%) 
     EOS (%) 
     BASO (%) 
RBC (103/µL) 
HGB (g/dL) 
HCT (%) 
MCV (fL) 
MCH (pg) 
MCHC (g/dL) 
PLT (103/µL) 
SCr (mg/dL) 
ALT (U/L) 

8.48 
30.5 
57.7 
9..4 
1.2 
1.2 

5.45 
12.9 
44.0 
71.7 
20.9 
31.3 
220 
1.34 
68.3 

9.54 
25.0 
60.0 
12.6 
1.4 
1.0 

6.08 
13.0 
43.3 
71.2 
21.4 
30.0 
240 
1.21 
71.1 

7.86 
35.5 
55.7 
7.2 
0.5 
1.1 

4.87 
14.8 
35.4 
66.7 
19.8 
30.4 
309 
0.94 
76.9 

8.60 
44.8 
43.4 
10.7 
0,6 
0.5 

5.34 
11.1 
35.8 
67.0 
20.8 
31.0 
352 
1.24 
72.6 

5-12 
35-55 
25-60 
2-10 
0-5 
2-8 
4-8 

8-17.5 
30-50 
58-75 

17.5-23.5 
29-37 

290-650 
0.5-2.6 
14-80 

*ทีม่า: Carpenter (2013) 
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ประวตัิการศึกษาและการท างาน 

ช่ือ – นามสกุล     นายนกัรบ  พฒันผล 
วนั เดือน ปี ทีเ่กดิ    วนัท่ี 10 มีนาคม พ.ศ. 2522 
สถานทีเ่กดิ    อ. ปราณบุรี จ. ประจวบคีรีขนัธ์ 
ประวตัิการศึกษา    สัตวแพทยศาสตร์บณัฑิต มหาวทิยาลยัเกษตรศาสตร์ 
ต าแหน่งหน้าทีก่ารงานปัจจุบัน  สัตวแพทยห์น่วยสัตวเ์ล็ก 
สถานทีท่ างานปัจจุบัน   โรงพยาบาลสัตวม์หาวทิยาลยัเกษตรศาสตร์ ก าแพงแสน 
ทุนการศึกษาทีไ่ด้รับ    คณะสัตวแพทยศาสตร์ มหาวทิยาลยัเกษตรศาสตร์  

ก าแพงแสน 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 




