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บทคัดย่อ 

 

โรคซึมเศรา้ (Major depressive disorder) เป็นโรคความผิดปกติทางอารมณ์ ท่ีสัมพันธ์กับการ

ลดลงของสารสื่อประสาท serotonin และการส่งสัญญาณประสาทท่ีผิดปกติในสมอง Brain-derived 

neurotrophic factor หรือ BDNF (สรา้งจาก BDNF gene) เป็นโปรตีนท่ีสาํคัญในการปกป้องเซลล์

ประสาท ช่วยส่งเสริมและปรบัสมดุลการส่งสญัญาณประสาท (synaptic plasticity) ในระบบสารสื่อ

ประสาทต่าง ๆ รวมถึงระบบสารสื่อประสาท serotonin นอกจากนี ้โปรตีนตัวรบัสารสื่อประสาทกลูตา

เมทชนิด AMPA (สรา้งจาก GRIA gene) มีบทบาทสาํคัญในการกระตุน้การทาํงานของระบบประสาท

และการส่งสัญญาณประสาท งานวิจัยท่ีผ่านมาพบว่า ระดับของ BDNF และ ตัวรบัสารสื่อประสาท 

กลูตาเมทชนิด AMPA มีการลดลงในสมองของผูป่้วยโรคซึมเศรา้ ดังนี ้การเกิด gene polymorphism 

ของ BDNF และ GRIA genes ซึ่งเป็นกระบวนการทางพนัธุกรรมท่ีเก่ียวขอ้งกบัระดบัการแสดงออกของ

ยีนและโปรตีน น่าจะเป็นปัจจัยหน่ึงที่สัมพันธ์กับกลไกการก่อโรคซึมเศร้าได้    การศึกษานี ้ จึงมี

วตัถุประสงค ์เพื่อศึกษาความสมัพันธข์องการเกิด gene polymorphism ของยีน BDNF (rs6265) และ 

GRIA3 (rs502434) ต่อความไวในการเกิดโรคซึมเศรา้ในประชากรไทย การศึกษา SNP genotyping 

ของยีน  BDNF รหัส rs6265 และ GRIA3 รหัส rs502434 ได้ถูกดําเนินการในตัวอย่าง DNA ของ

อาสาสมัครชาวไทยกลุ่มควบคุมจาํนวน 100 คน และอาสาสมัครกลุ่มผูป่้วยซึมเศรา้ จาํนวน 100 คน 

โดย TaqMan SNP genotyping assay ผลการทดลอง ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยสาํคัญทางสถิติ

ของค วาม ถ่ี ของ  genotype แล ะ  allele ของทั้ ง  ยีน  BDNF-rs6265 แล ะ  GRIA3-rs502434 เมื่ อ

เปรียบเทียบระหว่างกลุ่มควบคมุและกลุ่มผูป่้วย แสดงใหเ้ห็นว่า การเกิด gene polymorphism ของยีน 

BDNF และ GRIA3 ในรหัสนี ้ไม่สัมพันธ์ต่อความไวในการเกิดโรคซึมเศรา้ ปัจจัยความแตกต่างทาง

พันธุกรรมของยีนท่ีศึกษานี ้อาจยังไม่ใช่ปัจจัยเสี่ยงทางพันธุกรรมท่ีส่งผลโดยตรงต่อกลไกการเกิดโรค

ซมึเศรา้ในประชากรไทย  
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Abstract 

 

Major depressive disorder (MDD) is one of mood disorder that related to the reduction of 

serotonin neurotransmitter. The decrease of serotonin can contribute dysfunction of 

neurotransmission in the brain. The dysfunction of neurotransmitter system has been reported 

in neurobiology of MDD. Brain-derived neurotrophic factor (BDNF), a member of neurotrophin 

family, plays role in neuronal growth, survival and maintenance. AMPA glutamate receptor 

subunit 3 (encoded by GRIA3 gene) is an ionotropic glutamate receptor which plays role in 

initial excitatory neurotransmission. Both BDNF and AMPA3 are implicated in the 

neurotransmitter systems and neuronal synaptic plasticity.  Previous studies have reported 

the implication of BDNF and AMPA in psychiatric disorder, including MDD. Reductions of 

BDNF and AMPA glutamate receptor has been observed in postmortem brain of MDD 

patients. Moreover, single nucleotide polymorphism (SNP) is one of genetic mechanism 

related to control gene and protein levels. It is possible that the polymorphisms of BDNF and 

GRIA genes may also involve in the pathology of MDD. Therefore, the objective of this study 

is to evaluate the associations of BDNF rs6265 and GRIA3 rs502434 polymorphism with 

vulnerability for MDD in the Thai population. The rs6265 and rs502434 SNPs genotyping were 

performed in 100 controls and 100 MDD patients using TaqMan SNPs genotyping assays. 

The results showed that the frequencies of both alleles and genotypes of the BDNF rs6265 

and GRIA3 rs502434 were not significantly different when compared between control and 

MDD groups. These results suggest that the polymorphism of BDNF rs6265 and GRIA3 

rs502434 are not associated with susceptibility for MDD. These genetic variants might be not 

directly genetic risk factors for the mechanism underlying MDD in the Thai population.   

 



ค 

 

 

 

 

คาํนํา 

 

งานวิจยันี ้ไดจ้ดัทาํขึน้ เน่ืองจากปัญหาของสงัคมในปัจจุบนั ท่ีเต็มไปดว้ยความเร่งรีบ การแข่งขัน

สงู ซึ่งกลายเป็นปัจจยัทางสิ่งแวดลอ้มที่ทาํใหบุ้คคลเกิดความเครียดไดง้่ายขึน้ อีกทัง้ เห็นไดว่้า บคุคลแต่

ละคนจะมีความทนทานหรือความอ่อนไหวต่อสภาวะเครียดไดแ้ตกต่างกนั ความแตกต่างในดา้นความ

ทนทานหรือความอ่อนไหวในการเกิดโรคซึมเศรา้ของแต่ละบคุคลนี ้ถูกเชื่อว่าเกิดจากความแตกต่างทาง

พันธุกรรมของแต่ละบุคคล เช่น การเกิด gene polymorphism ซึ่งเป็นการเปลี่ยนแปลงลาํดับเบสของ

ยีนเพียงเบสเดียวบนตาํแหน่งเดียวกนั ทาํใหแ้ต่ละบคุคลเกิดลกัษณะท่ีแสดงออกภายนอกท่ีแตกต่างกนั

ได ้ 

ดงันี ้ผูวิ้จยัจึงเห็นความสาํคัญในการศึกษาบทบาทของการเกิด gene polymorphism ต่อความไว

ในการเกิดโรคซึมเศรา้ในตวัอย่างประชากรไทย เพื่อเป็นขอ้มลูรายงานใหท้ราบและเขา้ใจถึง บทบาทของ

การเกิด gene polymorphism ต่อความไวในการเกิดโรค กลไกท่ีเป็นไปไดข้องการเกิดโรคซึมเศรา้ เพื่อ

ประโยชนท่ี์จะนาํไปสู่การต่อยอด ในการออกแบบการรกัษาอย่างจาํเพาะเจาะจงกับผูป่้วย โดยอาศัย

ความแตกต่างทางพนัธุกรรมของผูป่้วยเฉพาะราย  

ผูวิ้จัยหวังเป็นอย่างย่ิงว่า งานวิจัยนีจ้ะเป็นประโยชน์ต่อวงการทั้งการศึกษาและทางการแพทย ์ 

รวมถึงผู้ป่วยโรคซึมเศรา้ ทาํใหไ้ดอ้งค์ความรูท้ี่เพิ่มขึน้เก่ียวกับความสัมพันธ์ของความแตกต่างทาง

พนัธุกรรมของแต่ละบคุคลต่อการโรคซมึเศรา้ในกลุม่ประชากรชาวไทยได ้ 
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เกิดโรคซึมเศร้าในประชากรไทย  (Association of BDNF and GRIA3 gene polymorphisms with 
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 บทที ่1 

บทนํา  

 

1.1 ความเป็นมาและความสาํคัญของปัญหา 

โรคซึมเศรา้ (major depressive disorder) เป็นโรคของความผิดปกติทางอารมณ์และความคิด ท่ี

ส่งผลต่อสุขภาพจิต การดาํเนินชีวิตในสงัคม และรา้ยแรงไปถึงการทาํรา้ยตัวเอง ผูอ่ื้น และการฆ่าตัว

ตาย สาเหตุของการเกิดโรคซึมเศรา้นั้น ปัจจุบันยังไม่เป็นท่ีทราบแน่ชัด แต่มีรายงานวิจัยพบว่า โรค

ซมึเศรา้มีสาเหตสุมัพนัธก์บัการลดลงของสารสื่อประสาทซีโรโทนิน (serotonin) (Dean and Keshavan 

2017) แล้วส่งผลให้เกิดการส่งสัญญาณท่ีผิดปกติในสมอง อันเป็นปัจจัยหน่ึงท่ีนาํไปสู่การเกิดโรค

ซมึเศรา้ได ้ 

การออกแบบการรกัษาโรคซึมเศรา้ในปัจจุบนันัน้ ไดก้ระทาํโดยการใหย้าตา้นซึมเศรา้ ซึ่งออกฤทธิ์

ยับยั้งการเก็บกลับของสารสื่อประสาท serotonin เพื่อเพิ่มจาํนวนสารสื่อประสาทในช่องว่างระหว่าง

เซลล ์(synaptic cleft) ใหก้ลบัมาอยู่ในระดับท่ีปกติ แต่อย่างไรก็ตาม ผลการรกัษาโดยการใหย้าตา้น

ซึมเศรา้นี ้เป็นเพียงการบรรเทาความรุนแรงและชะลอการพฒันาของโรค ไม่สามารถรกัษาใหห้ายขาด 

อีกทัง้ ผูป่้วยบางรายมีการตอบสนองต่อยาไดไ้ม่ดี ปัญหาดงักล่าว สะทอ้นใหเ้ห็นว่า สาเหตขุองการเกิด

โรคซึมเศรา้ อาจไม่ไดม้ีสาเหตุมาจากการเปลี่ยนแปลงในระบบสารสื่อประสาท serotonin เพียงอย่าง

เดียว อาจมีความผิดปกติในสมองอย่างอ่ืนร่วมดว้ย อาทิ ความผิดปกติของระบบสารสื่อประสาทกลตูา

เมท (Glutamate) และกาบา (GABA), ความผิดปกติของโปรตีนในกลุ่ม neurotrophin family  อย่าง 

brain derived neurotrophic factor (BDNF)) รวมถึงปัจจยัดา้นความแตกต่างทางพนัธุกรรมของแต่ละ

บคุคลดว้ย 

Brain-derived neurotrophic factor หรือ BDNF (สรา้งจาก BDNF gene) เป็นโปรตีนท่ีสาํคัญใน

การปกป้องเซลลป์ระสาท มีบทบาทในการกระตุน้การเจริญเติบโต การคงอยู่และการรอดชีวิตของเซลล์

ประสาท เก่ียวขอ้งกับการส่งเสริมและปรบัสมดุลการส่งสัญญาณประสาท (synaptic plasticity) ใน

ระบบสารสื่อประสาทต่าง ๆ (Bolaños and Nestler 2004) รวมถึงระบบสารสื่อประสาทซีโรโทนิน 

เช่นเดียวกับโปรตีนตัวรบัสารสื่อประสาทกลูตาเมทชนิด AMPA ท่ีสรา้งจาก GRIA gene มีบทบาท

สําคัญในการกระตุ้นการทํางานในระบบประสาท และการส่งสัญญาณประสาท เก่ียวข้องกับ

กระบวนการเรียนรูแ้ละความจาํ งานวิจยัท่ีผ่านมา พบว่า ระดบัของ BDNF และ ตวัรบัสารสื่อประสาทก

ลตูาเมทชนิด AMPA ท่ีลดลงในสมอง มีความเก่ียวขอ้งกบัพยาธิสภาพของการเกิดโรคซึมเศรา้ ดงันี ้จึง

อาจเป็นไปไดว่้า การเกิด gene polymorphism ของ BDNF และ GRIA genes น่าจะเป็นปัจจัยหน่ึงท่ี
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สาํคัญในกลไกการก่อโรคซึมเศรา้ได้ เน่ืองจากการเกิด gene polymorphism สามารถเป็นหนึ่งใน

กระบวนการทางพนัธุกรรมท่ีสง่ผลกระทบต่อระดบัการแสดงออกของยีนและโปรตีน 

ปั จ จัย ท างพั น ธุ ก รรม ขอ งก ารเกิ ด  gene polymorphism ห รือ ก ารเกิ ด  single nucleotide 

polymorphism (SNP) (อ่านว่าสนิปส)์ ของยีน เป็นการเปลี่ยนแปลงลาํดบัเบสของยีน ณ ตาํแหน่งใด ๆ 

เพียงหน่ึงตาํแหน่ง แลว้อาจส่งผลต่อการเปลี่ยนแปลงระดับของยีนหรือโปรตีน นาํไปสู่การเกิดความ

ผิดปกติของร่างกายได้ เป็นท่ีทราบกันดีว่า ปัจจัยความแตกต่างทางพันธุกรรม การเกิด gene 

polymorphism สามารถทําให้บุคคลมีความทนทาน ความไว หรือความเสี่ยงในการเกิดโรค ความ

รุนแรงของโรค รวมถึงการตอบสนองต่อยารักษาโรคได้แตกต่างกันในแต่ละบุคคลหรือเชื ้อชาติ 

(Sripichai & Fucharoen, 2007) การเกิด gene polymorphism ของยีน BDNF (gene ท่ีถอดและแปล

รหัสให ้BDNF protein) โดยเฉพาะในตาํแหน่ง rs6265 (val66met) ก็ไดถู้กรายงานว่า มีความสมัพันธ์

ต่อความไวต่อการเกิดโรคความผิดปกติทางอารมณห์ลายประเภท อาทิ substance-relating disorders 

(โรคจากการใชส้ารเสพติด), eating disorders (โรคจากพฤติกรรมการกิน), schizophrenia (จิตเภท) 

(Gratacòs et al., 2007), mood disorder (ความผิดปกติทางอารมณ์) (Autry & Monteggia, 2012) 

และ major depressive disorder (โรคซึม เศร้า) เช่น เดียวกับการเกิด gene polymorphism ของ 

GRIAs gene (ยีนตัวรบัสารสื่อประสาทกลูตาเมทชนิด AMPA) ท่ีถูกรายงานถึงความสมัพันธ์ต่อความ

เสี่ยงในการเกิดโรคจิตเภท schizophrenia (Kang et al., 2012; Magri et al., 2006; Magri et  al.,  

2008) โรคปวดหัวชนิด migraine (Fang  et  al.,  2016) อารมณ์สองขัว้ bipolar disease (Kerner  et  

al.,  2009; Gécz et al., 1999) การติดสารมอรฟี์น (morphine dependence) (Billa, et al., 2010) ติด

สุรา (alcoholism) (Karpyak et al., 2012) รวมถึงการตอบสนองต่อยาในการรักษาผู้ป่วยซึมเศร้า 

(Black, 2005) ความสัมพันธ์ดังกล่าว อาจเน่ืองมาจาก การเกิด gene polymorphisms ของ BDNF 

และ GRIA genes มีผลกระทบต่อระดบัการแสดงออกของยีนและโปรตีน อนัสามารถนาํไปสู่การพฒันา

ของโรคซมึเศรา้ภายหลงัจากการไดร้บัสิ่งกระตุน้ท่ีก่อใหเ้กิดความเครียดได ้   

จากท่ีกล่าวมาขา้งต้น มีความเป็นไปได้ว่า ปัจจัยทางพันธุกรรม การเกิด gene polymorphism 

น่าจะมีบทบาทสาํคัญต่อความอ่อนไหวในการเป็นโรคซึมเศรา้ได ้จึงเห็นถึงความสาํคัญในการศึกษา 

ความสมัพันธ์ของความแตกต่างทางพันธุกรรมการเกิด gene polymorphism ของ gene BDNF และ 

GRIA3 ต่อการเกิดโรคซมึเศรา้ในประชากรไทย ทัง้นี ้เพื่อประโยชนท์าํใหท้ราบถึง ยีนท่ีจาํเพาะเจาะจง

กับการเกิดโรค กลไกท่ีเป็นไปได้ของการเกิดโรค การทํานายความทนทาน/ความไวในการเกิดโรค 

ประสิทธิภาพของการรกัษา การตอบสนองต่อยาของแต่ละบุคคล และอาจต่อยอดไปสู่การพฒันาวิธีการ

วินิจฉัย ประเมินความเสี่ยง/ความรุนแรงของโรค วิธีการรกัษา ประเมินผลการรกัษา และการตอบสนอง
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ต่อยาของผูป่้วยโรคซมึเศรา้แต่ละบุคคลไดอ้ย่างจาํเพาะเจาะจงและใหป้ระสิทธิผลมากย่ิงขึน้ โดยเฉพาะ

อย่างย่ิง ในกลุม่ประชากรไทย  

1.2 วัตถุประสงคข์องการวิจัย  

วตัถุประสงคห์ลกั : เพื่อศึกษาความสมัพันธข์องการเกิด gene polymorphism ต่อความไวในการ

เกิดโรคซมึเศรา้ 

วตัถปุระสงคเ์ฉพาะ : 

1.   เพื่อศึกษาความสัมพันธ์ของการเกิด gene polymorphism ในยีน BDNF รหัส rs6265 ต่อ

ความไวในการเกิดโรคซมึเศรา้ในประชากรไทย 

2.   เพื่อศึกษาความสมัพันธข์องการเกิด gene polymorphism ในยีน GRIA3 รหัส rs502434 ต่อ

ความไวในการเกิดโรคซมึเศรา้ในประชากรไทย 

1.3 ประโยชนท์ีค่าดว่าจะได้รับ 

ผลท่ีคาดว่าจะไดร้บัจากการศกึษาวิจยั คือ 

1. เป็นการเพิ่มพูนความรูท้างดา้นวิทยาศาสตรแ์ละการแพทย ์ท่ีแสดงใหท้ราบว่า การเกิด gene 

polymorphism ของยีน BDNF และ GRIA3 มีความสมัพนัธก์ับความไวในการเกิดโรคซึมเศรา้ โดยอาจ

เป็นปัจจยัเสี่ยงทางพนัธุกรรมท่ีสง่ผลต่อการเป็นโรคซมึเศรา้ในประชากรไทย 

2. เป็นการแสดงตวัชีว้ดัที่เป็นไปได ้(possible biomarker) ในการนาํมาพฒันาวิธีการตรวจวินิจฉัย 

คัดกรองเบือ้งต้นใหก้ับผู้ป่วยโรคซึมเศรา้ และนาํไปสู่การรกัษาตั้งแต่ระยะเริ่มต้น ก่อนท่ีจะมีอาการ

แสดงออกของการเป็นโรคซึมเศรา้เกิดขึน้ อีกทั้งยงัสามารถใชเ้ป็นตวัชีว้ัดเพื่อประเมินความเสี่ยงและ

ความรุนแรงของการเป็นโรคซึมเศรา้ใหก้ับทัง้บุคคลปกติและผูป่้วยไดอ้ย่างจาํเพาะมากขึน้ ตามขอ้มูล

ทางพนัธุกรรมของแต่ละบคุคล 

3. เป็นการเพิ่มองคค์วามรู ้ความเขา้ใจและทราบถึงกลไกท่ีเป็นไปไดข้องการเกิดโรคซึมเศรา้ว่า

เก่ียวข้องกับการเปลี่ยนแปลงในระบบสารสื่อประสาทกลูตาเมท รวมถึงการเปลี่ยนแปลงของ 

neurotrophic factors ในสมอง (เช่น BDNF) อันจะนาํมาซึ่งการพัฒนายา หรือการรกัษาต่อยอด ท่ีมุ่ง

ไปท่ีการเยียวยาการเปลี่ยนแปลงดงักล่าว ซึ่งอาจนาํไปสู่วิธีการรกัษาท่ีมีประสิทธิภาพและประสิทธิผล

มากย่ิงขึน้ 

1.4 ขอบเขตของการวิจัย  

งานวิจยันี ้ทาํการศกึษาความหลากหลายทางพนัธุกรรมของการเกิด gene polymorphism ของยีน

ท่ีสาํคัญ ซึ่งเคยถูกรายงานว่าเป็นปัจจัยเสี่ยงของการเกิดภาวะความผิดปกติทางจิต (อาทิ ยีน BDNF 
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และ GRIA3) ในตัวอย่างหยดเลือดจากปลายนิว้ผู้ป่วยโรคซึมเศรา้จาํนวน 100 คน เปรียบเทียบกับ

อาสาสมคัรกลุม่ควบคมุ 100 คน โดยใชเ้ทคนิค SNP (สนิปส)์ genotyping 

1.5 นิยามศัพท ์

1. ความถ่ีของ genotype หรือ allele  

หมายถึง ลกัษณะการกระจายตวัของ genotype หรือ allele ในยีนที่ศกึษา ว่ามีการกระจายตวัอยูท่ี่ 

genotype หรือ allele ใด เป็นจาํนวนเท่าใด ในจาํนวนตวัอย่างท่ีทาํการศกึษาทัง้หมด 

2.  Allele  

หมายถึง ยีนที่อยู่แบบเด่ียว ๆ เช่น allele A, allele C, allele G, allele T เป็นตน้  

3. Genotype  

หมายถึง ชนิดของยีนที่มาจบัคู่กนั (การจบัคู่กนัของ allele) เช่น genotype GG, Ga หรือ aa เป็น

ตน้ genotype สามารถกาํหนดลกัษณะท่ีจะแสดงออกของบคุคลที่ทาํใหเ้รามองเห็นได ้เช่น สีผิว สีผม 

(เรียกลกัษณะท่ีแสดงออกมาภายนอก นีว่้า phenotype ซึ่งกาํหนดโดยการเขา้คู่กนัของยีน genotype 

นั่นเอง) 

4. Gene polymorphism หรือ single nucleotide polymorphism หรือ SNP  

หมายถึง ความหลากหลายทางพนัธุกรรมรูปแบบหนึ่ง ท่ีมีความแตกต่างกันของลาํดับเบส (A G T 

C) ตวัใดตวัหน่ึงเพียงตวัเดียว บนตาํแหน่งเดียวกนัของ Chromosome เรียกการเปลี่ยนแปลงหรือความ

แตกต่างตรงนีว่้า single nucleotide polymorphism หรือ SNP ทัง้นี ้การเปลี่ยนแปลงนี ้สามารถส่งผล

ใหเ้กิดความแตกต่างของแต่ละบุคคลได ้เช่น ทาํใหบุ้คคลมีสีผิว สีตา ความไวในการเกิดโรคท่ีต่างกัน 

เป็นต้น หรือในทางตรงกันข้าม การเกิด gene polymorphism อาจไม่รุนแรง และไม่ทาํให้เกิดความ

แตกต่างระหว่างบคุคล ขึน้อยู่กบัตาํแหน่งของ polymorphism  

5. Neurotransmission  

หมายถึง การส่งสญัญาณประสาทกันระหว่างเซลลป์ระสาท เพื่อติดต่อสื่อสาร หรือสั่งการใหเ้กิด

การทาํงานต่าง ๆ ในสมอง โดยใชส้ารเคมีในสมองเป็นสื่อในการติดต่อกนั เรียกสารเคมีนัน้ว่า เรียกว่า 

neurotransmitter  

6. Rs (ตัวเลข)  

หมายถึง รหสัของ SNP ท่ีเป็นการระบุตาํแหน่งของการเกิด SNP ของยีนนัน้ ๆ บนสายของ 

chromosome  
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บทที ่2 

วรรณกรรมและงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง 

 

2.1 โรคซึมเศร้าและปัญหา 

โรคซมึเศรา้ (major depressive disorder) เป็นโรคของความผิดปกติทางอารมณ ์ ในทาง

การแพทยส์ามารถวินิจฉยับ่งชี ้ ไดจ้ากการเกิดความผิดปกติอย่างนอ้ย 5 อาการ ท่ีเกิดขึน้เกือบทัง้วนั 

และทกุวนัติดต่อกนัอย่างนอ้ย 2 สปัดาห ์ ไดแ้ก่ การมีอารมณเ์ศรา้ หรือเบ่ือหน่ายไม่มีความสขุกบั

กิจกรรมท่ีเคยทาํ รว่มกบัความผิดปกติอ่ืน ในดา้นการกินอาหาร  (เบ่ืออาหารหรืออยากอาหารมากกว่า

ปกติ จนมีนํา้หนกัลดหรือเพิ่มแบบผิดปกติ) การนอนหลบั (นอนไม่หลบั หรือนอนหลบัมากเกินไป) 

เคลื่อนไหวชา้ อ่อนเพลียไรเ้รี่ยวแรง รูส้กึไรค่้า สมาธิสัน้ ความคิดอ่านลดลง และ มีภาวะอยากฆ่าตวัตาย 

(DSM-IV American psychiatric association, 1994; (Shelton 2007) ปัญหาโรคซมึเศรา้นีม้ีความ

รา้ยแรง นอกจากจะสง่ผลกระทบเป็นอย่างมากต่อผูป่้วยดา้นสขุภาพ ความคิด อารมณ ์และการใชช้ีวิต

แต่ละวนัแลว้ ยงัสง่ผลต่อการมีปฏิสมัพนัธอ์นัดีต่อผูอ่ื้น การฆ่าตวัตาย ทาํรา้ยตนเองหรือผูอ่ื้นดว้ย 

(Sriruenthong et al., 2011) นอกจากนี ้ ยงัสง่ผลต่อการสญูเสียประสิทธิภาพในการทาํงาน และทาํให้

ประเทศสญูเสียแรงงานในการทาํงานเพื่อพฒันาประเทศต่อปีเป็นจาํนวนมาก  

2.2 อุบัติการณก์ารเกิดโรคซึมเศร้า 

ในปัจจบุนั ทั่วโลกและประเทศไทย มีอบุติัการณข์องการเกิดโรคซมึเศรา้เพิ่มสงูขึน้ มีอตัราการฆ่า

ตวัตายสงูถึง 5.3 หมื่นคนต่อปี ซึ่งเฉลี่ยเป็น 6 ชั่วโมงต่อ 1 คน (ขอ้มลูจากกรมสขุภาพจิต เผยแพรเ่มื่อ

วนัที่ 16 พฤษภาคม 2562)  โดยการมีภาวะโรคซมึเศรา้เป็นปัจจยัหลกัของการฆ่าตวัตายนีด้ว้ย กรณี

ช่วงอายขุองผูป่้วยซมึเศรา้นัน้ ถกูพบไดใ้นประชากรหลายกลุม่ ตัง้แต่ช่วงวยัเรียน วยัทาํงาน และ

ผูส้งูอาย ุ(Kongsuk et al. 2008; Nuntatikul et al. 2008) และสามารถถูกเหน่ียวนาํไดจ้ากหลายปัจจยั 

ไดแ้ก่ ปัจจยัทางความเครียด (stress event) (Charney and Manji 2004) ปัจจยัทางสงัคม สิ่งแวดลอ้ม 

การใชช้ีวิต (Paykel 2006; Swaab, Bao, and Lucassen 2005) การเกิดโรคหรือความผิดปกติของ

ระบบประสาท การตายของเซลลป์ระสาท (neurodegeneration) (Swaab, Bao, and Lucassen 

2005) รวมถึง ความแตกต่าง/ความหลากหลายทางพนัธุกรรม (genetic variation) (Caspi et al. 2003; 

Jans et al. 2007) 

2.3 โรคซึมเศร้าและการเปลี่ยนแปลงในสมอง 

จากรายงานการวิจยัท่ีผ่านมา เป็นท่ีทราบกันดีว่า ความผิดปกติของการส่งสญัญาณในระบบสาร

สื่อประสาทเป็นสาเหตุสาํคัญท่ีทาํใหเ้กิดโรคซึมเศรา้ได ้โดยเฉพาะอย่างย่ิง สารสื่อประสาทในกลุ่ม 
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monoamine (serotonin, epinephrine) ท่ีถูกรายงานว่า การลดลงของสารสื่อประสาท serotonin ถูก

พบในสมองของผูป่้วยซึมเศรา้ (Dean & Keshavan, 2017) ดังนี ้จึงเป็นเหตใุหก้ารรกัษาโรคซึมเศรา้ใน

ปัจจุบัน เป็นการรักษาโดยยาต้านซึมเศร้า (antidepressant) ซึ่งเป็นยาในกลุ่ม SSRI (selective 

serotonin reuptake inhibitors) ท่ีออกฤทธิ์ยับยั้งการทําลายและการเก็บกลับของสารสื่อประสาท 

serotonin ท่ีอยู่ในช่องว่าง synaptic cleft เพื่อส่งผลให้มีสารสื่อประสาท serotonin เพิ่มขึน้ พรอ้ม

สาํหรบัการทาํงานหรือการสง่สญัญาณในระดบัท่ีเพียงพอต่อการทาํงานท่ีปกติของสมอง  

อย่างไรก็ตาม การรกัษาโดยการใหย้าตา้นซึมเศรา้กลุ่ม SSRI ไม่สามารถใชร้กัษาผูป่้วยใหห้ายขาด

ได ้เป็นเพียงการเยียวยาความรุนแรงและลดการพัฒนาของโรคใหแ้ก่ผูป่้วย อีกทัง้ ผูป่้วยแต่ละคนยงัมี

การตอบสนองต่อยารกัษาท่ีแตกต่างกัน แสดงให้เห็นว่า ปัจจัยของการเกิดโรคซึมเศรา้ อาจไม่ได้มี

สาเหตมุาจากการเปลี่ยนแปลงในระบบสารสื่อประสาท serotonin เพียงอย่างเดียว อาจมีความผิดปกติ

ในสมองอย่างอ่ืน อาทิ ความผิดปกติของระบบสารสื่อประสาทกลูตาเมท (Glutamate) และกาบา 

(GABA) หรือความผิดปกติของโปรตีนในกลุ่ม neurotrophin ในสมอง ท่ีส่งผลต่อการเปลี่ยนแปลงการ

ทาํงานของระบบประสาทใหเ้กิดความผิดปกติ อนัสามารถเชื่อมโยงไปสูก่ลไกการเกิดโรคซมึเศรา้ได ้   

2.4 Brain-derived neurotrophic factor (BDNF) 

Brain-derived neurotrophic factor (BDNF) เป็นโปรตีนในกลุ่ม neurotrophin family ท่ีมีการ

แสดงออกในสมองหลายบริเวณ เช่น ventral tegmental area (VTA), hippocampus, frontal cortex, 

amygdala, dorsal striatum แ ล ะ nucleus accumbens (Conner et al., 1 99 7 ) BDNF มี บ ท บ า ท

สําคัญต่อการเจริญ เติบโต การรอดชีวิต การคงอยู่ของเซลล์ประสาท และทํางานเก่ียวข้องใน

กระบวนการ synaptic plasticity (ความยืดหยุ่นหรือการเปลี่ยนแปลงของสมอง) ในสมอง (Bolaños 

and Nestler, 2004)  รายงานวิจัยท่ีผ่านมา พบว่า ความบกพร่องของการทาํงานของ BDNF สามารถ

เหน่ียวนําให้เกิดความผิดปกติหรือโรคทางระบบประสาทหลายอย่าง เช่น Huntington’s disease, 

Alzheimer’s disease และ addiction (การติดสารเสพติด) (Autry & Monteggia, 2012; Bolaños & 

Nestler, 2004; Lu et al., 2014) ระดับการแสดงออกของโปรตีน BDNF ท่ีลดลง ยังส่งผลต่อ

กระบวนการเรียนรู ้ความจาํ (Yamada and Nabeshima, 2003)  การเกิดโรคจิตเภท (schizophrenia) 

และอารมณส์องขัว้ (bipolar disease) ได ้              

กรณีความสัมพันธ์ของโปรตีน BDNF ต่อการเกิดโรคซึมเศรา้ (major depressive disorder) นั้น 

Martinowich และคณะ (2007) ไดร้ายงานว่า BDNF เปรียบเสมือนสารตั้งตน้ของความเครียดซึ่งเป็น

ปัจจัยหลักในการเหน่ียวนําให้เกิดภาวะซึมเศร้า (Charney & Manji, 2004) กล่าวคือ ระดับการ

แสดงออกของ BDNF มีการลดลงในภาวะเครียด (Martinowich et al., 2007) และภาวะซึมเศร้า 



7 

 

 

 

 

(Castrén et al., 2007) แต่กลับมามีการแสดงออกท่ีเพิ่มขึน้ภายหลังจากได้รบัยา antidepressants 

(Castrén & Rantamäki, 2010) แส ด งให้ เห็ น ว่า  ระดับ การแส ด งออกของ BDNF ใน ส ม องมี

ความสมัพนัธก์บักลไกการเกิดโรคซมึเศรา้ในผูป่้วย ดงันี ้จึงมีความน่าสนใจในการใช ้BDNF เป็นตวัชีว้ดั 

(biomarker) การเกิดโรค และเป็นเปา้หมายของการรกัษาผูป่้วยซมึเศรา้ไดต่้อไป 

นอกจาก BDNF จะมีบทบาทโดยตรง ในการปกป้องเซลลป์ระสาทและระบบประสาทแลว้ งานวิจยั

ท่ีผ่านมายังรายงานว่า  BDNF สามารถควบคุมการส่งสญัญาณของระบบสารสื่อประสาทต่าง ๆใน

สมองได ้โดยควบคมุปริมาณการแสดงออกของตัวรบัสารสื่อประสาท เช่น ตัวรบัสารสื่อประสาทกลูตา

เ ม ท  ช นิ ด  AMPA (Alpha-amino-3 hydroxy-5-methyl-4-isosasole propionic acid (AMPA) 

glutamate receptor) ท่ีอยู่บนผิวเย่ือหุ้ม เซลล์ของเซลล์ประสาทและเซลล์คํ้าจุนในสมอง ผ่าน

กระบวนการ MAPK/ERK partway ของ BDNF–TrkB receptor transduction signaling cascade (Li 

& Wolf, 2011) แลว้สง่ผลต่อการทาํงานของสมองดว้ยเช่นกนั 

2.5 Alpha-amino-3 hydroxy-5-methyl-4-isosasole propionic acid (AMPA) glutamate receptor 

(AMPA glutamate receptor) 

        AMPA glutamate receptor (GluR) เป็นโปรตีนตัวรบัสารสื่อประสาทกลูตาเมทชนิด ionotropic 

glutamate receptor ที่ พ บ ได้ทั่ ว ไป ใน ส ม อง อาทิ  hippocampus, nucleus accumbens, dorsal 

striatum และ prefrontal cortex (Reimers, Milovanovic, and Wolf 2011) มีบทบาทสาํคญัในการเป็น

จุดเริ่มต้นการส่งสัญญาณกระตุ้นการทํางานของระบบประสาท (initial excitation, fast excitatory 

neurotransmission) สาํคัญต่อกระบวนการเรียนรูแ้ละสรา้งความจาํ รวมถึงกลไก synaptic plasticity 

ใน ส ม อ ง อี ก ด้ ว ย  AMPA glutamate receptor ถู ก ส ร้า ง จ า ก  GRIA gene แ ล ะ ก า ร เกิ ด  gene 

polymorphism ของ GRIA genes ถูกรายงานว่ามีความสัมพันธ์ต่อความเสี่ยงในการเกิดโรคจิตเภท 

schizophrenia (Kang et al. 2012; Magri et al. 2006; Magri et al. 2008) โรคปวดหัวชนิด migraine 

(Fang et al. 2015) อารมณ์สองขัว้ bipolar disease (Kerner et al. 2009; Gécz et al. 1999) การติด

สารมอรฟี์น (morphine dependence) (Billa, Xia, and Morón 2010) ติดสรุา (alcoholism) (Karpyak 

et al. 2012) รวมถึงการตอบสนองต่อยาในการรกัษาผูป่้วยซมึเศรา้ (Black 2005) อีกดว้ย  

งานวิจัยท่ีผ่านมารายงานว่า AMPA glutamate receptor มีความเก่ียวข้องกับโรคซึมเศรา้ การ

แสดงออกของ AMPA glutamate receptor มีการลดลง ในสมองของผูป่้วยที่เป็นโรคซึมเศรา้ นอกจากนี ้

งานวิจยัในกลุม่ของผูวิ้จยัเอง (Iamjan et al. 2018) ไดพ้บว่า รูปแบบ genotype G/0 ของ GRIA3 gene 

polymorphism ที่รหัส rs502434 มีความสมัพันธ์ต่อความเสี่ยงในการพัฒนาใหเ้กิดอาการทางจิตจาก

การใชส้ารเสพติดเมทแอมเฟตามีนในประชากรชายไทย ผลการวิจัยมีความน่าสนใจเพิ่มมากขึน้ เมื่อ
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ทดสอบความสมัพนัธร์่วมกนัระหว่างการเกิด gene polymorphism ของ GRIA3 และ BDNF genes ใน

ภาวะการติดสารเสพติด โดยพบว่า การมี G/0 genotype ของ GRIA3 rs502434 gene polymorphism 

ร่วมกับการมี  risk genotype (GG) ของ BDNF gene polymorphism แสดงถึงการมีความเสี่ยงท่ี

เพิ่มขึ ้นต่อการติดสารเสพติดเมทแอมเฟตามีนในประชากรชายไทยอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ 

(p<0.001) ดังนี ้จึงเป็นไปได้ว่า การเกิด gene polymorphism ของ gene BDNF และ GRIA3 น่าจะ

สมัพันธก์ับการเกิดภาวะซึมเศรา้เช่นเดียวกบัการเกิดความผิดปกติทางจิตจากการเหน่ียวนาํโดยการใช้

สารเสพติด  

2.6 Gene polymorphism  

ปัจจัยความแตกต่างทางพันธุกรรมการเกิด gene polymorphism หรือ  single nucleotide 

polymorphism หรือ SNP (อ่านว่าสนิปส)์ เป็นการเปลี่ยนแปลงลาํดับเบสของยีนเพียงหน่ึงตาํแหน่งบน

สายของ DNA ในตาํแหน่งเดียวกนั ซึ่งการเกิด gene polymorphism ในบางตาํแหน่งบน chromosome 

สามารถส่งผลใหเ้กิดความแตกต่างทางลักษณะ phenotype ของแต่ละบุคคล เช่น สีผม สีผิว ความ

ทนทาน ความไว ความเสี่ยงในการเกิดโรค รวมถึงประสิทธิภาพในการตอบสนองต่อยาต่าง ๆ ได้

แตกต่างกันในแต่ละบุคคลหรือเชือ้ชาติ (Sripichai & Fucharoen, 2007) บาง SNP ส่งผลกระทบต่อ

ระดบัการแสดงออกของยีน หรือ โปรตีนที่แตกต่างกนั จึงก่อใหเ้กิดโรคและความผิดปกติไดต่้างกนัในแต่

ละบคุคล 

การเกิด gene polymorphism ของ BDNF โดยเฉพาะในตําแหน่ง rs6265 (val66met) ได้ถูก

รายงานว่า มีความสมัพนัธต่์อความไวในการติดสารเสพติดเมทแอมเฟตามนี (ยาบา้) ความไวในการเกิด

ความผิดปกติทางจิตจากการติดสารเสพติดเมทแอมเฟตามีนในประชากรไทย (Iamjan et al., 2015) 

และความไวต่อการเกิดความผิดปกติต่าง ๆ อาทิ substance-relating disorders (โรคจากการใชส้าร

เสพติด), eating disorders (โรคจากพฤติกรรมการกิน), schizophrenia (จิตเภท) (Gratacòs et al., 

2007), และ mood disorder (ความผิดปกติทางอารมณ์) (Autry & Monteggia, 2012) รวมถึง major 

depressive disorder (โรคซึมเศรา้) ซึ่งถูกรายงานในประชากรเชือ้ชาติ Han Chinese (Liang et al., 

2018), Russia (Bondarenko et al., 2016)  และ European population (Li et al., 2016)  อย่างไรก็

ตาม ความสมัพันธด์ังกล่าวขา้งตน้ ยังไม่เคยถูกรายงานในประชากรไทย ดังนี ้จึงเห็นความสาํคญัของ

การศึกษา ความสัมพันธ์ของการเกิด BDNF gene polymorphism (rs6265) ต่อความเสี่ยงในการเกิด

โรคซมึเศรา้ในประชากรไทย  

        เช่นเดียวกบัการเกิด gene polymorphism ของ GRIAs gene (ยีนตวัรบัสารสื่อประสาทกลตูาเมท

ชนิด AMPA) ท่ีถูกรายงานถึงความสมัพันธต่์อความเสี่ยงในการเกิดโรคจิตเภท schizophrenia (Kang 
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et al., 2012; Magri et al., 2006; Magri et  al.,  2008) โรคป วดหัวช นิ ด  migraine (Fang  et  al.,  

2016) อารม ณ์ ส องขั้ว  bipolar disease (Kerner  et  al.,  2009; Gécz et al., 1999) การติดส าร

มอรฟี์น (morphine dependence) (Billa, et al., 2010) ติดสุรา (alcoholism) (Karpyak et al., 2012) 

รวมถึงการตอบสนองต่อยาในการรักษาผู้ป่วยซึมเศรา้ (Black, 2005) ความสัมพันธ์ดังกล่าว อาจ

เน่ืองมาจาก การเกิด gene polymorphism ของ BDNF และ GRIA genes มีผลกระทบต่อระดับการ

แสดงออกของยีนและโปรตีน อันสามารถนาํไปสู่การพัฒนาของโรคซึมเศรา้ภายหลังจากการไดร้บัสิ่ง

กระตุน้ท่ีก่อใหเ้กิดความเครียดได ้   

จากขอ้มลูทัง้หมดขา้งตน้ สามารถสนันิษฐานไดว่้า ปัจจยัความแตกต่างทางพนัธุกรรมของการเกิด 

gene polymorphism ของ ทั้ง BDNF rs6265 และ GRIA3 gene rs502434 อาจมีความสัมพันธ์กับ

ความเสี่ยงในการเกิดโรคซมึเศรา้ในกลุ่มประชากรไทย จึงเห็นความสาํคญัของการศึกษา ความสมัพันธ์

ของการเกิด gene polymorphism ของ BDNF และ GRIA3 genes นี ้ต่อความเสี่ยงของการเกิดโรค

ซึมเศรา้ในประชากรไทย เพื่อให้ทราบถึงกลไกท่ีเป็นไปไดข้องการเกิดโรคซึมเศรา้ อันจะสามารถนาํ

ขอ้มูลการวิจัยนี ้มาปรบัใชใ้นการพัฒนาวิธีการตรวจประเมินความเสี่ยง/ความเปราะบางของการเกิด

โรค ทํานายความรุนแรง  และพัฒนาวิธีการรักษา รวมถึงทํานายประสิทธิภาพในการรักษา การ

ตอบสนองต่อยารกัษาโรคซึมเศรา้สาํหรบัผูป่้วยในแต่ละราย และแต่ละเชือ้ชาติไดอ้ย่างจาํเพาะเจาะจง

และมีประสิทธิผลมากย่ิงขึน้ 
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บทที ่3 

วิธีดาํเนินการวิจัย 

 

ความสัมพันธ์ของการเกิด gene polymorphism ของ BDNF และ GRIA3 gene ต่อการเกิดโรค

ซมึเศรา้ในอาสาสมคัร ซึ่งเป็นตวัแทนของประชากรไทย ไดถ้กูดาํเนินการโดยขัน้ตอนดงัต่อไปนี ้ 

3.1 ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง  

 การศึกษานี ้เป็นการศึกษาในอาสาสมคัร 200 คน แบ่งเป็น อาสาสมคัรกลุม่ควบคมุคนไทย เพศชาย

และหญิง อายุ 18-65 ปี ซึ่งไม่มีความผิดปกติทางจิต และไม่มีภาวะซึมเศรา้ จาํนวน 100 คน และ

อาสาสมัครกลุ่มผูป่้วยโรคซึมเศรา้ (major depressive disorder) ชาย-หญิง อายุระหว่าง 18-65 ปี ท่ี

ป่วยเป็นโรคซึมเศรา้ จาํนวน 100 คน ผูเ้ขา้รบัการตรวจวินิจฉัย หรือรกัษาในแผนกผู้ป่วยนอกจิตเวช 

โรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม่ โดยผูป่้วยไม่มีความผิดปกติทางจิตแบบอ่ืนรว่ม  

3.2 การคัดเข้าของอาสาสมัคร 

ในกรณีการคดัเขา้ผูป่้วยโรคซมึเศรา้นัน้ เกณฑต์าม Diagnosis and statistical manual of mental 

disorder (DSM)-IV ไดถู้กใช ้เพื่อเป็นเกณฑใ์นการวินิจฉัยและคัดเขา้ผูป่้วยโรคซึมเศรา้ ซึ่งกระทาํโดย

รองศาสตราจารย์ แพทย์หญิงศิริจิต สุทธจิตต์ สังกัดภาควิชาจิตเวชศาสตร ์คณะแพทยศาสตร ์

มหาวิทยาลยัเชียงใหม่  

ตวัอย่างเลือดจากปลายนิว้มือของอาสาสมคัร ไดถู้กเก็บและหยดลงบนกระดาษกรอง FTA card 

โดย ดร. เบญจมาศ สุขใจ การเก็บตัวอย่างดังกล่าว ได้ถูกรับรองว่าเป็นไปตามหลักจริยธรรมตาม

ม า ต ร ฐ า น ส า ก ล  (Declaration of Helsinki, The Betmont Report, CIOMS Guideline แ ล ะ 

lnternational Conference on Harmonization in Good Clinical Practice ห รื อ  ICH-GCP) โ ด ย

คณะกรรมการจรยิธรรมงานวิจยัในมนษุย ์มหาวิทยาลยันเรศวร 
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3.3 การสกัด DNA จากกระดาษกรอง FTA card  

การศึกษานี ้ใชต้วัอย่างหยดเลือดจากปลายนิว้ของอาสาสมคัรท่ีถกูเก็บไวบ้นกระดาษกรอง FTA 

card ซึ่งเป็นตวัอย่างเดิมที่คงเหลือจากงานวิจยัก่อนหนา้ของโครงการ “การเปลี่ยนแปลงการแสดงออก

ของยีนตวัรบักลตูาเมทและโพลิมอรฟิ์ซมึในโรคซมึเศรา้”   

ในโครงการวิจยันี ้DNA จากหยดเลือดของอาสาสมคัรจาํนวน 200 ตวัอย่าง ที่หยดบนกระดาษ

กรอง FTA card (Whatman, Inc., Folrham Park, NJ, USA) ไดถ้กูสกดั โดยวิธี Chelex-100® method 

เพื่อใชเ้ป็นสารตัง้ตน้สาํหรบัการศึกษาหารูปแบบ genotype ของยีนที่สนใจ ซึ่งกระบวนการสกดั DNA 

ประกอบดว้ยขัน้ตอนดงัต่อไปนี ้

1. 1.2mm disc จาํนวน 2 discs/ตวัอย่าง ของหยดเลือดบนกระดาษกรอง FTA card ถกูเจาะและ 

ใสล่งใน 1000µl of sterile deionized water ทาํการบ่มท่ีอณุหภมูิหอ้งเป็นเวลา 6 ชั่วโมงหรือจนกว่า 

disc จาง  

2. ตวัอย่าง disc ของ DNA sample ที่บ่มแลว้ ไดถู้กยา้ยมา incubate ใน 5% chelex-100® 

(iminodiacetic acid, freshly prepared) ท่ีอณุหภมูิ 56 °C เป็นเวลา 30 นาที และทาํการหยดุปฏิกิรยิา 

ที่อณุหภมูิ 100 °C เป็นเวลา 8 นาที  

4. นาํสารละลายท่ีได ้มาป่ันตก (centrifuge) ท่ี 14,000 rpm เป็นเวลา 5 นาที และสารละลาย 

DNA ไดถู้กเก็บ ใน -20 °C เพื่อนาํมาทดลองหา รูปแบบ genotype ของยีน BDNF ต่อ ดว้ยเทคนิค SNP 

genotyping เป็นลาํดบัต่อไป           

3.4 ศึกษา SNP genotyping ของ BDNF และ GRIA3 genes และการเก็บรวบรวมข้อมูล 

การศึกษารูปแบบของ genotype ของ BDNF และ GRIA3 gene polymorphism ไดถู้กทาํโดยใช ้ 

TaqMan probe based real-time PCR system 

Real-time PCR reaction สําห รับ  BDNF gene ได้ถู ก เต รียม ใน ป ริม าต รสุด ท้าย  10 µl ซึ่ ง

ประกอบด้วย 10 ng/µl ของ genomic DNA template, 5 µl ของ TaqMan® genotyping master mix 

(Applied biosystem) แ ล ะ  0.25 µl ข อ ง  TaqMan® genotyping assay (SNP ID: rs6265: 

C_11592758_10 สาํหรบั BDNF และ SNP ID: rs502434: C_881576_1_ สาํหรบัยีน GRIA3)  

การเพิ่มจํานวน PCR product ได้ถูกทําใน Quantstudio 5 real-time PCR machine รูปแบบ 

genotype ของแต่ละยีน ได้ถูกตรวจสอบ โดย VIC หรือ FAM-labelled probes genotype ในแต่ละ

แบบไดถู้กจัดกลุ่มโดยโปรแกรม ขอ้มูลผลการทดลองไดถู้กบันทึก และนาํไปวิเคราะหค์วามแตกต่าง

อย่างมีนยัสาํคัญทางสถิติของความถ่ีของ genotype และ allele เปรียบเทียบระหว่างกลุ่มควบคุมและ

ผูป่้วยซมึเศรา้ต่อไป  
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3.5 การวิเคราะหข์้อมูล 

จากผลการทดลองที่บนัทึกไว ้ความถ่ีหรือการกระจายตัวของ genotype ของ  ยีน  BDNF และยีน 

GRIA3 ไดถู้กทดสอบการกระจายตวัในสมดลุของ Hardy –Weinberg equilibrium (HWE) โดย SHEsis 

program เพื่อประเมินความน่าเชื่อถือของวิธีการทดลอง และ ประเมินความพอเพียงของกลุ่มตวัอย่าง

ต่อการใชเ้ป็นตวัแทนของกลุม่ประชากรชาวไทย    หลงัจากนัน้ ความแตกต่างอย่างมีนยัสาํคญัทางสถิติ

ของความถ่ีของ genotype และ allele ของ gene BDNF และ GRIA3 ระหว่างกลุ่มผูป่้วยซึมเศรา้และ

กลุ่มควบคุม ไดถู้กวิเคราะหโ์ดย Fisher's exact test กาํหนดค่านยัสาํคัญทางสถิติท่ี p value นอ้ยกว่า 

0.05   

3.6 ระยะเวลาการวิจัย   

1 ปี  
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บทที ่4 

ผลการวิจัยและอภปิรายผล 

 

4.1 ผลการวิจัย ความสัมพันธข์องการเกดิ gene polymorphism ของ BDNF and GRIA3 

gene polymorphisms in major depressive disorder and controls 

4.1.1 Hardy-Weinberg equilibrium test  

การกระจายตวัของ genotype ของ BDNF และ GRIA3 genes ในอาสาสมคัรกลุม่ควบคมุและ

ผูป่้วย แสดงใน ตารางท่ี 1  

ในการทดสอบการกระจายตวัของ genotype อยู่ในสมดลุของ Hardy-Weinberg equilibrium นัน้ 

ผลการวิเคราะหท์างสถิติ พบว่า การกระจายตัวของ genotype ของยีน BDNF  ทั้งกลุ่มควบคุม และ

กลุ่มผูป่้วยโรคซึมเศรา้ เป็นไปตามสมดลุของ Hardy-Weinberg (กลุ่มควบคมุ chi2=1.406353, df=1, 

p= 0.236, กลุ่มผูป่้วย chi2=0.361273, df=1, p=0.548) อย่างไรก็ตาม การกระจายตวัของ genotype 

ในยีน GRIA3 ทัง้กลุ่มควบคุมและกลุ่มผูป่้วย ไม่อยู่ในสมดุลของ Hardy-Weinberg equilibrium (กลุ่ม

ควบคมุ chi2=6.250000, df=1, p= 0.012, กลุม่ผูป่้วย chi2=8.300316, df=1, p=0.004)  

4.1.2 ความสัมพันธข์องการเกิด gene polymorphism ของยีน BDNF rs6265 และ GRIA3 

rs502434ในผู้ป่วยโรคซึมเศร้า 

ผลการตรวจหารูปแบบและการจดักลุม่ของ genotype ของยีน BDNF และ ยีน GRIA3 โดย 

TaqMan SNP genotyping assay ถกูแสดงในภาพท่ี 1 

ความถ่ีของ genotype และ allele ในยีน BDNF และ GRIA3 ในอาสาสมคัรกลุ่มควบคุมและกลุ่ม

ผูป่้วยโรคซมึเศรา้ แสดงในตารางท่ี 1, ภาพท่ี 2 (BDNF gene) และ ภาพท่ี 3 (GRIA3 gene) ตามลาํดบั  

ผลการทดสอบทางสถิติโดยใช้ Fisher’s exact test วิเคราะห์ความแตกต่างของความถ่ีของ 

genotype และ allele ในยีน BDNF และ GRIA3 ระหว่างกลุ่มควบคมุและกลุม่ผูป่้วย พบว่า ไม่มีความ

แตกต่างอย่างมีนัยสาํคัญทางสถิติของความถ่ีของ genotype และความถ่ีของ allele เมื่อเปรียบเทียบ

ระหว่างอาสาสมคัรกลุม่ควบคมุและกลุม่ผูป่้วยโรคซมึเศรา้  
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ภาพที ่1 แสดงการจัดกลุ่ม genotype ของ BDNF rs6265 และ GRIA3 rs502434 โดย TaqMan 

genotyping assay 

 

ตารางที ่1 แสดงความถ่ีของ genotype ในยีน BDNF rs6265 และ ยีน GRIA3 rs502434  

SNP gene genotype/allele Control (n= 100) MDD (n=100) p 
 number (frequency) number (frequency) 

 
rs6265 BDNF       

 
AA 30(0.300)         23(0.230)    

    

0.399 

Genotype AG 44(0.440)        53(0.530)  

 
GG 26(0.260) 24(0.240) 

Allele A  104(0.520)      99(0.495)       

0.617  
  G  96(0.480) 101(0.505) 

rs502434 GRIA3       

 
AA 22(0.220)       20(0.200)   

0.776 Genotype AG 36(0.360)     33(0.330)        

 
GG 42(0.420) 47(0.470) 

Allele A 80(0.400) 73(0.365)        

0.471   G 120(0.600) 127(0.635) 
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ภาพที ่2 กราฟแสดง genotype frequency ของ BDNF gene polymorphism ในผู้ป่วยโรค

ซึมเศร้าเปรียบเทยีบกับกลุ่มควบคมุ 

 

 

ภาพที ่3 กราฟแสดง genotype frequency ของ GRIA3 gene polymorphism ในผู้ป่วยโรค

ซึมเศร้าเปรียบเทยีบกับกลุ่มควบคุม 
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4.2 อภปิรายผลการทดลอง 

การกระจายตัวของ genotype ในยีน BDNF rs6265 เป็นไปตามสมดุลของ Hardy-Weinberg 

equilibrium แสดงใหเ้ห็นว่า การจัดกลุ่มของ genotype ในเทคนิค genotyping assay มีความถูกตอ้ง 

และสอดคลอ้งกบัลกัษณะการกระจายตวัของ genotype ในกลุ่มประชากรไทยท่ีนาํมาศึกษา  อย่างไรก็

ตาม ในกรณีของ GRIA3 gene นั้น การทดลองพบการกระจายตัวของ genotype ไม่อยู่ในสมดุลของ 

Hardy-Weinberg equilibrium ดังนี ้อาจเน่ืองมาจากการเกิด gene polymorphism ใน GRIA3 gene 

rs502434 เกิดขึน้ใน gene ท่ีอยู่บน chromosome X ซึ่งในเพศชาย มี chromosome X เพียงตัวเดียว 

จะทาํให ้ไม่พบ heterozygous genotype (GA) ในกลุม่อาสาสมคัรเพศชาย และจากการศึกษาทดลอง

นี ้เป็นการศึกษาในอาสาสมัครทัง้เพศชายและหญิง การกระจายตัวของ genotype ของ GRIA3 gene 

จึงไม่จาํเป็นตอ้งสอดคลอ้งกบัสมดุลของ Hardy-Weinberg equilibrium ผลการทดลองนีส้อดคลอ้งกับ

งานวิจัยท่ีผ่านมา ซึ่งพบการกระจายตัวของ genotype ในยีน GRIA3 rs502434 ไม่เป็นไปตามสมดุล

ของ Hardy-Weinberg equilibrium ในกลุม่ตวัอย่างประชากรชายไทย (Iamjan, Thanoi et al. 2018) 

ผลการทดลองไม่พบความสมัพันธข์องการเกิด gene polymorphism ของ GRIA3 gene ต่อความ

ไวในการเกิดโรคซึมเศรา้ แสดงใหเ้ห็นว่า ปัจจัยความแตกต่างทางพนัธุกรรมของการเกิด GRIA3 gene 

polymorphism รหสั rs502434 นี ้ไม่ใช่ปัจจยัเสี่ยงทางพนัธุกรรมโดยตรง ท่ีทาํใหบ้คุคลมีความอ่อนไหว 

(sensitivity) ต่อการเกิดโรคซมึเศรา้ในเชือ้ชาติไทย 

GRIA3 gene เป็น gene ท่ีถอดรหัสใหไ้ดโ้ปรตีน AMPA glutamate receptor subunit 3 (GluR3) 

ซึ่งมีบทบาทสาํคญัเป็นจุดเริ่มตน้ในกระบวนการกระตุน้การทาํงานของสมอง การลดลงของ GluR3 ซึ่ง

ถอดรหัสโดย GRIA3 ถูกพบในสมองส่วน hippocampus ของผูป่้วยโรคซึมเศรา้ท่ีเสียชีวิตแลว้ (Duric, 

Banasr et al. 2013) แมว่้าในปัจจุบนั กลไกของการเกิด GRIA3 rs502434 polymorphism ที่ส่งผลต่อ

การเกิดความผิดปกติทางจิตหรืออารมณ์ ยังไม่เป็นท่ีทราบแน่ชัด แต่จากการศึกษาท่ีผ่านมา GRIA3 

gene ถูกรายงานว่า มีบทบาทสาํคัญต่อการเริ่มหรือก่อใหเ้กิดภาวะฆ่าตวัตาย (suicidal ideation) ใน

คนไขท่ี้ไดร้บัยารกัษาโรคซึมเศรา้ (de Sousa, Loch et al. 2017) นอกจากนี  ้มีรายงานวิจัยท่ีผ่านมา

พบว่า การเกิด GRIA3 rs502434 gene polymorphism มีความสัมพันธ์ต่อการเกิดอาการทางจิตใน

ผูป่้วยท่ีติดสารเสพติด (Iamjan, Thanoi et al. 2018) ในกรณีของโรคซึมเศรา้นัน้ มีรายงานว่า การเกิด 

linkage disequilibrium หรือการป รากฏ ร่วม กันของ GRIA3 gene รหัส  rs502434 ร่วม กับรหัส 

rs3761555 มีความสมัพันธ์ต่อการเริ่มมีความผิดปกติของการเกิดโรคซึมเศรา้ (early onset) จากการ

ได้รบัการกระตุ้นของความเครียด (Pu, Zhang et al. 2013) อย่างไรก็ตาม การศึกษาการเกิด gene 

polymorphism ของ GRIA3 rs502434 เพียงลาํพงัไม่มคีวามสมัพนัธอ์ย่างมีนยัสาํคญัทางสถิติต่อความ

ไวในการเกิดโรคซึมเศรา้ในประชากร Han Chinese population  จาํนวน 281 คน (Pu, Zhang et al. 
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2013) ดังนี ้จากการทดลองในปัจจุบัน อาจเป็นไปได้ว่า การเกิด GRIA3 rs502434 polymorphism 

เพียงลาํพัง ไม่ส่งผลโดยตรงต่อการเกิดโรคซึมเศรา้ในประชากรไทย แต่การมี GRIA3 รหัส rs502434 

ปรากฏร่วมกบั GRIA3 polymorphism ในรหสัอ่ืน ในลกัษณะของ linkage disequilibrium ของ GRIA3 

gene อาจมีผลสมัพนัธต่์อการเกิดโรคซึมเศรา้ในประชากรไทยได ้เช่นเดียวกบัผลการศึกษาท่ีผ่านมาใน

กลุม่ประชากรชาวจีน  

ในกรณีของ BDNF gene ผลการทดลองเปรียบเทียบความแตกต่างของความถ่ีของ genotype ไม่

พบความแตกต่างอย่างมีนัยสาํคัญทางสถิติของความถ่ีของ genotype ในยีน BDNF รหัส rs6265 เมื่อ

เปรียบเทียบระหว่างกลุ่มควบคุมและกลุ่มผู้ป่วยโรคซึม เศร้า  แสดงให้เห็น ว่า การเกิด gene 

polymorphism ของ BDNF rs6265 ไม่สมัพนัธ ์หรือมีบทบาทโดยตรงต่อความไวในการเกิดโรคซมึเศรา้

ในตัวอย่างประชากรไทย ผลการศึกษานี ้ สนับสนุนงานวิจัยท่ีผ่านมา ซึ่งรายงานว่า การเกิด gene 

polymorphism ของ BDNF ในรหสั rs6265 ไม่สมัพนัธก์บัความเสี่ยงในการเกิดโรคซึมเศรา้ และการเริ่ม

อาการซึมเศรา้ (age of onset) รวมถึงประวติัการมีภาวะฆ่าตัวตาย (suicide history) จากการเป็นโรค

ซึม เศร้าในคนไข้ประชากรจีน (Chinese population) BDNF rs6265 อาจไม่ เป็นปัจจัยเสี่ยงทาง

พันธุกรรม (risk genetic factor) ท่ีทาํให้บุคคลมีความไวหรืออ่อนไหวต่อการเกิดความผิดปกติทาง

อารมณไ์ด ้(Hong, Huo et al. 2003) เช่นเดียวกับงานวิจยัของ Tsai และคณะ (2003) ซึ่งไดร้ายงานว่า 

การเกิด gene polymorphism ของ BDNF rs6265 ไม่มีความสมัพันธ์ต่อการเกิดโรคซึมเศรา้ จึงไม่ใช่

ปัจจัยทางพันธุกรรมท่ีมีบทบาทสาํคัญในกลไกการก่อโรคซึมเศรา้ (Tsai, Cheng et al. 2003) อีกทั้ง 

รายงานของ Kishi และคณะในปี 2018 ระบุว่า BDNF rs6265 ไมส่มัพนัธก์บัการเกิดโรคซึมเศรา้ แต่เป็น

ปัจจัยทางพันธุกรรมท่ีสาํพันธต่์อการติดตามระยะของโรคซึมเศรา้และการตอบสนองต่อยาท่ีใชใ้นการ

รกัษาโรคซึมเศรา้ (Kishi, Yoshimura et al. 2018) มากกว่าการเป็นปัจจัยในการเกิดโรคซึมเศรา้ของ

บคุคล 

อย่างไรก็ตาม ผลการศึกษา ยงัมีความแตกต่างจากงานวิจัยที่ผ่านมา ท่ีรายงานว่า การเกิด gene 

polymorphism ของ functional BDNF rs6265 มีความสัมพันธ์กับการเกิดโรคซึมเศรา้ในประชากร 

Mexican-American จํานวน  331 คน  เปรียบเทียบกับอาสาสมัครกลุ่มควบคุมจํานวน 284 คน 

(Ribeiro, Busnello et al. 2007) นอกจากนี ้ A allele ของ BDNF rs6265 gene polymorphism และ

ระดบั BDNF ท่ีลดลงในสมองของผูป่้วยส่วน anterior cingulate cortex และ caudal brainstem ไดถู้ก

รายงานว่ามีความสัมพันธ์กับผูป่้วยท่ีมีภาวะโรคซึมเศรา้ (Youssef, Underwood et al. 2018) จากท่ี

กล่าวมาขา้งตน้ เป็นไปไดว่้า ความแตกต่างในดา้นขนาดของจาํนวนประชากรท่ีศึกษา และเชือ้ชาติ มี

ผลกระทบต่อผลการทดสอบความสมัพันธ์ของ BDNF rs6265 polymorphism ต่อความไวในการเกิด
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โรคซึมเศรา้ได ้งานวิจยันี ้ไดส้นบัสนุนผลการศึกษาในอดีต ท่ีพบการเกิด BDNF gene polymorphism 

สัมพันธ์กับการเกิดโรคซึมเศรา้ในประชากรกลุ่มเชือ้ชาติยุโรป (Caucasian population) และไม่พบ

ความสมัพนัธด์งักลา่วในประชากรเชือ้ชาติญ่ีปุ่ น จีน (Hong, Huo et al. 2003) และประชากรไทย อีกทัง้ 

ใน ก ารศึ ก ษ า BDNF gene polymorphism ต่ อ การติ ด ส ารเส พ ติ ด  ก็ ได้พ บ ว่า  ก ารเกิ ด  gene 

polymorphism ของ BDNF rs6265 สัมพันธ์กับการติดสารเสพติดและการเกิดอาการทางจิตใน

ป ระ ช าก รช าย ไท ย  (Iamjan, Thanoi et al. 2 01 5)  แ ล ะ  ป ระ ช าก ร  Malaysian Chinese (Sim, 

Mohamed et al. 2010) แต่ไม่พ บความสัมพันธ์ดังกล่าว  เมื่ อศึกษาในประชากร  Caucasians 

(Bousman, Glatt et al. 2010) ผลการศึกษา  ยืนยันให้เห็นถึงความสัมพันธ์ของการเกิด gene 

polymorphism ของยีน BDNF ขึน้อยู่กบัความแตกต่างในดา้นเชือ้ชาติของประชากรที่ศกึษา  

BDNF เป็นโมเลกุลท่ีสาํพันธ์กับการเจริญเติบโต การคงอยู่และการรอดชีวิตของเซลลป์ระสาท 

รวมถึงเก่ียวขอ้งกบักระบวนการปรบัสมดุลของการส่งสญัญาณในระบบประสาท (synaptic plasticity) 

และเก่ียวขอ้งกับกระบวนการเรียนรูแ้ละความจาํ (synaptic plasticity of learning and memory) การ

เปลี่ยนแปลงในระดับ BDNF gene และ protein ถูกรายงานว่ามีการลดลงในพยาธิสภาพของโรคหรือ

ความผิดปกติทางอารมณ ์เช่น โรคจิตเภท schizophrenia, อารมณส์องขัว้ (Bipolar disorder) และโรค

ซึมเศรา้ (major depressive disorder) ทั้งนี ้ อาจเน่ืองมาจาก การเกิดโรคซึมเศรา้ มีสาเหตุท่ีสาํคัญ 

จากการลดการหลั่งสารสื่อประสาท serotonin จากเซลลป์ระสาทในสมอง ปัจจัยในดา้นความเครียด 

สามารถส่งผลต่อความเสียหายและการตายของเซลลป์ระสาทได ้และการลดลงของ BDNF ทาํใหเ้ซลล์

ประสาทถูกทาํลายไดง้่าย เซลลป์ระสาทไม่ไดร้บัการปกป้องในภาวะท่ีมีความผิดปกติของสมอง ดังนี ้

เซลลป์ระสาทจึงอาจมีจาํนวนลดลง และมีการหลั่งสารสื่อประสาท serotonin ลดลง นาํไปสูพ่ยาธิสภาพ

ของการเกิดโรคซึมเศรา้ได ้ดงันี ้แมผ้ลการทดลอง จะพบว่า BDNF gene polymorphism rs6265 ไม่ใช่

ปัจจัยเสี่ยงทางพันธุกรรมของการเกิดโรคซึมเศรา้ แต่จากท่ีกล่าวมาข้างต้น เห็นได้ว่า ระดับการ

แสดงออกของ BDNF gene หรือ protein ยงัเป็นโมเลกลุท่ีสาํคญัในกลไกการเกิดโรคซมึเศรา้  

ปัจจัยการเกิด gene polymorphism ของ BDNF ในรหัส rs6265 นี ้ เคยถูกรายงานว่า มีความ

เก่ียวขอ้งต่อการควบคมุระดบัการแสดงออกของ BDNF gene หรือ protein เน่ืองจาก G genotype ของ 

BDNF rs6265 สาํพันธ์กับระดับการแสดงออกของ BDNF ท่ีสูง แต่ BDNF – A allele สาํพันธ์กับการ

แสดงออกของ BDNF ท่ีลดลง จงึเป็นเหตผุลของการเลือก BDNF rs6265 มาทาํการศึกษา แต่อย่างไรก็

ตาม ผลการศึกษานี ้ไม่ไดเ้ป็นตัวแทนผลการทดลองในทุก BDNF polymorphisms เน่ืองจาก มีหลาย

ปัจจัยท่ีเก่ียวขอ้งกับการควบคุมระดับการแสดงออกของยีน หรือโปรตีน BDNF ได ้เช่น การเกิด gene 

polymorphism ในรหัส Rs อ่ืน, กระบวนการเหนือพันธุกรรม (epigenetic DNA methylation) หรือ
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ปัจจัยทางสิ่ งแวดลอม เป็นต้น ผลการทดลองท่ีพบ  จึงเป็นการชี ้แสดงให้เห็นว่า BDNF gene 

polymorphism ในรหัส rs6265 ไม่จัดเป็นปัจจัยเสี่ยงโดยตรงในการเกิดโรคซึมเศรา้ในประชากรไทย 

ทัง้นี ้ไม่ไดห้มายรวมถึง การเปลี่ยนแปลงระดบัการแสดงออกของยีนและโปรตีน BDNF ต่อการเกิดโรค

ซมึเศรา้นั่นเอง 

จากท่ีกล่าวมาขา้งตน้ ผลการทดลองสามารถสรุปไดว่้า การเกิด gene polymorphism ของ BDNF 

gene rs6265 และ GRIA3 rs502434 เพียงลาํพงั ไม่สมัพันธโ์ดยตรงต่อความไวในการเกิดโรคซึมเศรา้

ในประชากรไทย 
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บทที ่5 

สรุปผลการวิจัยและข้อเสนอแนะ 

 

การวิจัยครัง้นี ้มีวัตถุประสงค์เพื่อ ศึกษาความสัมพันธ์ของการเกิด gene polymorphisms ของ 

BDNF rs6265 และ GRIA3 rs502434 ต่อความไวในการเกิดโรคซึมเศรา้ในประชากรไทยกลุ่มควบคุม 

จาํนวน 100 คน และกลุ่มผูป่้วยโรคซึมเศรา้จาํนวน 100 คน โดยเทคนิค TaqMan® SNP genotyping 

assay  

ความแตกต่างของความถ่ีของ allele และ genotype ของทั้งสอง SNP ถูกทดสอบโดย Fisher’ 

exact test กาํหนด P<0.05 ในการแสดงค่าความแตกต่างอย่างมีนยัสาํคญัทางสถิติ 

5.1 สรุปผลการวิจัย 

การวิเคราะหผ์ลความแตกต่างของความของถ่ีของ genotype และ allele ของทัง้สอง 

polymorphisms พบว่า ความถ่ีของ genotype และ allele ใน BDNF และ GRIA3 ไม่มีความแตกต่าง

อย่างมีนยัสาํคญัทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบระหว่างกลุม่ควบคมุและกลุม่ผูป่้วย แสดงใหเ้ห็นว่า การเกิด 

gene polymorphism ของ BDNF รหสั rs6265 และ GRIA3 rs502434 เพียงลาํพงั ไมม่ีความสมัพนัธ์

ต่อความไวหรือความอ่อนไหวต่อการเกิดโรคซมึเศรา้ในประชากรเชือ้ชาติไทย  

5.2 ข้อเสนอแนะ 

งานวิจัยนี  ้มีขอ้จาํกัดในด้านจาํนวนของอาสาสมัครในการทดลอง เป็นกลุ่มตัวอย่างขนาดเล็ก 

การศึกษาในจาํนวนตวัอย่างอาสาสมัครท่ีเพิ่มขึน้  อาจแสดงใหเ้ห็นถึงความสมัพันธ์ของการเกิด gene 

polymorphism ของ BDNF rs6265 และ GRIA3 rs502434 ต่อการเกิดโรคซมึเศรา้ในประชากรไทยได ้ 

นอกจากนี ้ตัวอย่างท่ีศึกษา มีเพียงหยดเลือดบนกระดาษกรอง FTA card ซึ่งทาํใหไ้ม่เพียงพอใน

การนาํมาสกดั RNA หรือ Protein เพื่อศึกษาระดบัการแสดงออกของยีนและโปรตีน BDNF และ GRIA3 

ได ้ซึ่งการศึกษาในอนาคต หากทาํการศึกษา polymorphism ควบคู่ไปกบัการศึกษาการแสดงออกของ

ยีนและโปรตีนดว้ย จะทาํใหท้ราบถึงกลไกการเกิดโรคซมึเศรา้ท่ีเก่ียวขอ้งกบัการทาํงานของ BDNF และ 

ตวัรบัสารสือ่ประสาทกลตูาเมท (GRIA) ไดดี้ย่ิงขึน้  

5.3 ปัญหาและอุปสรรคของการวิจัย  

งานวิจยั มีปัญหาและอปุสรรคในดา้นระยะเวลาพิจารณารบัรองจรยิธรรมงานวิจยัในมนษุย ์ท่ีมีการ

พิจารณาท่ียาวนาน สง่ผลใหก้ารเริ่มดาํเนินการวิจยัในช่วงแรกเป็นไปดว้ยความล่าชา้ อย่างไรก็ตาม 
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ตารางแสดงงบประมาณสรุปการเงนิ 
 

รายการ งบประมาณทีต่ั้งไว้ งบประมาณทีใ่ช้จริง 
1. ค่าตอบแทนและค่าจา้ง - - 
2. ค่าวสัด ุ
- ค่าอปุกรณใ์ชส้ิน้เปลืองในการท าการ
ทดลอง เช่น ถงุมือ, tip, 
microcentrifuge tube, tip boxes, 
sample boxes, dry ice 
- ค่าสารเคมีส  าหรบัการสกดั DNA, 
และ การท า SNP genotyping 

120,000 135,000 
 

3. ค่าใชส้อย  
- ค่าใชจ้่ายในการเดินทางไปรบั
ตวัอย่าง และสง่คืนตวัอย่าง 
- ค่าใชจ้่ายในการเตรียมเอกสาร การ
จดัท ารายงานฉบบัสมบรูณ ์
-ค่าใชจ้่ายในการจดัประชมุ อภิปราย
ผลการทดลองเพื่อการตีพิมพ ์และการ
ค่าใชจ้่ายในการไปน าเสนอผลงานในที่
ประชมุวิชาการ (ตามแผน) 

30,000 15,000 
 
 
 

 

4. ค่าครุภณัฑแ์ละค่าใชจ้่ายอ่ืน ๆ - - 
รวม 150,000 150,000 

หมายเหตุ จากสถานการณโ์ควิด 19 ท าใหง้านประชมุวิชาการต่าง ๆ มีการยกเลิก ท าใหค่้าใชส้อยที่
วางแผนไวส้  าหรบัเดินทาง จดัประชมุเพื่ออภิปรายผลงานวิจยักบัผูร้่วมวิจยั และค่าใชจ้่ายในการไป
น าเสนอผลงาน ณ ที่ประชมุวิชาการ ยงัไม่ถกูใช ้ดงันี ้ผูว้ิจยัจึงใชง้บประมาณดงักลา่วในค่าสารเคมีและ
วสัด ุที่มีค่าใชจ้่ายเกินกว่าที่วางแผนไวแ้ทน  

     
 
         ศรีอรุณ เอ่ียมจนัทร ์
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