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รศ.พญ.วันเพ็ญ  ธุรกติต์วัณณการ 
 
 
บทน า สาเหตุของการเกิดโรคทางจิตเวชแบ่งไดเ้ป็น 3 สาเหตุ สาเหตุทางชีวภาพ (biological cause)  สาเหตุ
ทางดา้นจิตใจ (psychological cause)  สาเหตุทางสังคม (social cause) 

 

สาเหตุทางชีวภาพ (biological cause) 
พอสรุปไดเ้ป็นปัจจยัต่าง ๆ ดงัน้ี 

ก. สารส่ือน าประสาท 
ข. พนัธุกรรม 
ค. อายแุละเพศ 
ง. พยาธิสภาพของสมอง และสรีรวิทยา 

รายละเอยีดแต่ละปัจจัยดังนี้ 
ก. สารส่ือน าประสาท สร้างจาก precursor ในเลือด แล้วเก็บไวท่ี้ synaptic vesicles ใน presynaptic 

nerve เม่ือเกิด nerve impulse เซลประสาทจะปล่อยสารส่ือน าประสาทไปตาม synaptic cleft  ท่ีเรียกวา่ขบวนการ 
exocytosis ท าปฏิกิริยากบั receptor ท่ี post synaptic nerve ท าให้เกิดการเปล่ียนแปลงในหน้าท่ี หลงัจากนั้นสาร
ส่ือน าประสาทจะถูกท าให้หมดฤทธ์ิโดย reuptake กลบัเขา้สู่ presynaptic nerve เป็นส่วนใหญ่ 95% ส่วนท่ีเหลือ
จะถูกท าลายโดย enzymes ต่อไป ดงัรูปท่ี 1 
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ทางดา้นจิตใจ (psychological cause)  สาเหตุทางสังคม (social cause) 

 

สาเหตุทางชีวภาพ (biological cause) 
พอสรุปไดเ้ป็นปัจจยัต่าง ๆ ดงัน้ี 

ก. สารส่ือน าประสาท 
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รายละเอยีดแต่ละปัจจัยดังนี้ 
ก. สารส่ือน าประสาท สร้างจาก precursor ในเลือด แล้วเก็บไวท่ี้ synaptic vesicles ใน presynaptic 

nerve เม่ือเกิด nerve impulse เซลล์ประสาทจะปล่อยสารส่ือน าประสาทไปตาม synaptic cleft  ท่ี เรียกว่า
ขบวนการ exocytosis ท าปฏิกิริยากับ receptor ท่ี  post synaptic nerve ท าให้เกิดการเปล่ียนแปลงในหน้าท่ี 
หลงัจากนั้นสารส่ือน าประสาทจะถูกท าให้หมดฤทธ์ิโดย reuptake กลบัเขา้สู่ presynaptic nerve เป็นส่วนใหญ่ 
95% ส่วนท่ีเหลือจะถูกท าลายโดย enzymes ต่อไป ดงัรูปท่ี 1 
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                                                                                  cathecholamine 
                                                                                                              
 tyrosine ในเลือดเป็น precursor ของ cathecholamine เม่ือเขา้สู่เซลประสาทจะถูกเปลี่ยนเป็น 
dihydroxyphenylalanine (DOPA) โดย tyrosine hydroxylase (TYR-OH) จากนั้น DOPA จะถูก DOPA 
decarboxylase (DOPA-DC) เปลี่ยนเป็น dopamine (DA) เก็บไวใ้น vesicles  
tyrosine                 DOPA                     Dopamine 
 tyrosine           dopa                  MAO 
 hydroxylase  decarboxylase 
       HVA blood urine CSF 
  
 
ส่วนในขบวนการเพื่อใหไ้ด ้ noradrenaline (NE) นั้น DA จะถูก hydroxylation โดย dopamine B hydroxylase 
(DA-B-OH) ได ้NE  
tyrosine                                      DOPA                               DA                             Norepinephrine 
        tyrosine                  dopa          dopamine  
    hydroxylase            decarboxylase      B-hydroxylase    MAO 
                              MHPG 
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                                                                                  cathecholamine 
                                                                                                              
 tyrosine ในเลือดเป็น precursor ของ cathecholamine เม่ือเขา้สู่เซลลป์ระสาทจะถูกเปล่ียนเป็น 
dihydroxyphenylalanine (DOPA) โดย tyrosine hydroxylase (TYR-OH) จากนั้น DOPA จะถูก DOPA 
decarboxylase (DOPA-DC) เปล่ียนเป็น dopamine (DA) เก็บไวใ้น vesicles  
tyrosine                 DOPA                     Dopamine 
 tyrosine           dopa                  MAO 
 hydroxylase  decarboxylase 
       HVA blood urine CSF 
  
 
ส่วนในขบวนการเพื่อใหไ้ด ้ noradrenaline (NE) นั้น DA จะถูก hydroxylation โดย dopamine B hydroxylase 
(DA-B-OH) ได ้NE  
tyrosine                                      DOPA                               DA                             Norepinephrine 
        tyrosine                  dopa          dopamine  
    hydroxylase            decarboxylase      B-hydroxylase    MAO 
                              MHPG 
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Serotonin 
 

 
                                                                                       
                                                                  
 
 

1 การสังเคราะห ์

5. Re-uptake

2 เก็บสะสม 

3 .ปลดปล่อย

4. จบักบั postsynaptic receptor 

6.ถูกท าลายโดย enzymes

รูปที่1 แสดงการสร้าง เก็บ ปลดปล่อย ท าปฏิกิริยากบั receptor reuptake และท าให้สารส่ือน า
ประสาทหมดฤทธ์ิโดย enzymes
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1 การสังเคราะห ์

5. Re-uptake

2 เก็บสะสม 

3 .ปลดปล่อย

4. จบักบั postsynaptic receptor 

6.ถูกท าลายโดย enzymes

รูปที่1 แสดงการสร้าง เก็บ ปลดปล่อย ท าปฏิกิริยากบั receptor reuptake และท าให้สารส่ือน า
ประสาทหมดฤทธ์ิโดย enzymes
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                                                                          serotonin 
สร้างจาก tryptophan ในเลือด ถูก tryptophan hydroxylase เป็น 5-hydroxytryptophan จากนั้นถูก 

decarboxylation โดย 5-hydroxytryptophan decarboxylase เป็น serotonin (5-HT)  
tryptophan                             5-HTP                                          5HT 
  tryptophan  5-hydroxytryptophan  MAO 
  Hydroxylase  decarboxylase 
         5 HIAA 

 
acetylcholine 

 สังเคราะห์จาก serine ถูก decarboxylation ได้ ethanolamine และถูก N-methylation เป็น choline ท า
ปฏิกิริยากบั acetyl CoA ได ้acetylcholine  
 

GABA 
 เป็น glutamic acid ถูก decarboxylation โดย glutamic-decarboxylase (GAD) และ coenzyne piridoxal 
phosphate เป็น GABA ถูกท าใหห้มดฤทธ์ิโดย GABA alpha-keto-glutaminetransaminase   (GABA-T) เป็น 
succinic semialdehyde และถูก metabolized ต่อไปโดย succinic semialdehyde dehydrogenase เป็น succinic 
acid  
 รูปแบบการศึกษาปัจจยัทางส่ือน าประสาท ไดแ้ก่ 
 1) การเปรียบเทียบระหว่างผูป่้วยกบัคนปกติ โดยการศึกษาความผิดปกติในน ้ าหล่อเล้ียงสมอง (CSF) 
เลือด  ปัสสาวะ 
 2) ศึกษาโดยดูผลการรักษาของยา 
 ปัญหาท่ีพบในการศึกษา คือ ความผิดปกติท่ีพบในผูป่้วยอาจเป็นสาเหตุหรือเป็นผลจากโรคหรือผลจาก
การรักษาก็ได ้
 

สมมุติฐานสารส่ือน าประสาทของโรคจิตเภท 
1. dopamine hypothesis เกิดจากมี hyperactivity ของ dopaminergic system หลกัฐานท่ีสนบัสนุนคือ 

- ยารักษาโรคจิต ออกฤทธ์ิโดยการ block DA receptor1 
- โรคจิตจาก amphetamine   มีอาการคลา้ยโรคจิตเภทโดย   amphetamine   ท าใหมี้การปลด 

ปล่อย DA ออกจาก presynaptic nerve มากขึ้น 

4
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2. norepinephrine hypothesis มีหลกัฐานวา่ norepinephrine activity1 เพิ่มขึ้นใน schizophrenia ความคิดน้ีไดรั้บ
การสนบัสนุนจากการพบวา่มีการเพิ่มของ MHPG ในน ้าไขสันหลงัของผูป่้วย schizophrenia และความจริงท่ีวา่ 
amphetamine ซ่ึงท าใหเ้กิดลกัษณะอาการคลา้ย paranoid – schizophrenia นั้น ออกฤทธ์ิต่อทั้งdopaminergic และ 
noradrenergic neurons  
3. serotonin hypothesis สารส่งผา่นประสาทอีกชนิดหน่ึงท่ีสนใจกนัคือ serotonin2 พบวา่การท างานของ 
serotonin-2A (5-HT2A) receptor ใน frontal cortex ของผูป่้วยจิตเภทลดลง และยารักษาโรคจิตกลุ่มใหม่ 
(serotonin-dopamine antagonists) ออกฤทธ์ิในการรักษาท่ีเก่ียวขอ้งกบัระบบ serotonin 
4. glutamate  hypothesis ในระยะหลงัพบวา่สารส่ือน าประสาท glutamate2 อาจมีส่วนเกี่ยวขอ้งกบัความผิดปกติ
ของโรคจิตเภทโดยพบวา่การท าหนา้ท่ีของ N-methyl-D – aspartic  acid (NMDA) receptor ซ่ึงเป็น receptor ของ 
glutamate ลดลงสภาพสมดุล ระหวา่งระบบ glutamate ซ่ึงเป็นแบบ excitatory และระบบGABA ซ่ึงเป็นแบบ 
inhibitory จะเสียไป ท าใหเ้กิดสภาวะ excitotoxicity ร่วมกบัมี neuro-plasticity บกพร่องไป 
5. GABA hypothesis เป็น inhibitory neurotransmitter เพราะฉะนั้นการลดของ GABA activity มีผลใหเ้กิด 
hyperactivity ของ dopaminergic neurons เป็นท่ีสังเกตวา่มีผูป่้วยจ านวนเลก็นอ้ยจ านวนหน่ึงมีอาการดีขึ้นเม่ือ
ไดรั้บการรักษาดว้ย benzodiazepines 
6. adrenochrome hypothesis  Hoffer และคณะกล่าวว่าโรคจิตเภทเกิดจาก adrenochrome ซ่ึงมีคุณสมบติัท าให้
เกิดอาการวิกลจริตสารตวัน้ีเป็นอนุพนัธ์ของ epinephrine 
7. autoimmune hypothesis สามารถแยก protein ท่ีผิดปกติจาก serum ของผูป่้วยจิตเภทเรียกว่า taraxin ซ่ึงเป็น 
immunoglohulin G เม่ือน าไปใหค้นปกติจะเกิดโรคจิตเภท 
8. anti – S – Protein hypothesis ในปี คศ. 1972 Gottlieb. และ Frohman ให้ความเห็นว่าโรคจิตเภทเกิดจากการ
การขาด enzyme anti-S-Protein ในระบบประสาทส่วนกลาง 
9. transmethylation hypothesis เช่ือว่า transmethylation (คือการเติม methyl group CH3) เข้าไปในโมเลกุลของ 
cathecholamine metabolite จะท าให้เกิดโรคจิตเภท โดยเฉพาะถ้าคนนั้นมี stress เพราะจะมี cathecholamine 
หลัง่ออกมามากท าใหส้ารพิษน้ีเกิดในสมองมากดว้ย และ methylated product ของ biogenic amine สามารถออก
ฤทธ์ิหลอนประสาทได ้
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